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Biomarker in der Nachgehenden Vorsorge
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Sekundarpravention

Entwicklung effizienter Biomarker fur die Friherkennung beruflich relevanter
Krebserkrankungen (v.a. Harnblase, Lunge, Mesotheliom)
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Bilanz — Krebsfriherkennung 51
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Potential Biomarker-basierter Anséatze bisher unzureichend genutzt
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Biomarker: Entwicklungsphasen

Entdeckung / Phase 1 - Querschnittstudien
(,Discovery") Identifizierung von neuen Markern

e

Verifizierung / Phase 2 -» Querschnittstudien
Verifizierung auf verschiedenen Ebenen: - mechanistisch

- unabhangige Methoden
[Entwicklung feldtauglicher Assays] 4_| - unabhangige Kollektive

v

Validierung / Phase 3 - Prospektive Kohortenstudien
Klinische randomisierte Studien
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Biobank am IPA
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Studien des IPA

[ Entdeckung / Phase 1 - Querschnittstudien J

Lunge | S\ DGUV

Harnblase @

(,Discovery") |dentifizierung von neuen Markern
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Verifizierung / Phase 2 - Querschnittstudien

Verifizierung auf verschiedenen Ebenen: - mechanistisch
- unabhangige Methoden

[ Entwicklung feldtauglicher Assays] - unabhangige Kollektive
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[Validierung | Phase 3 - Prospektive Kohortenstudien Mesotheliom
Klinische randomisierte Studien UROFollow

LD-HRCT-Biobank
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Harnblasenkrebs :
,_
« Netzwerk von Kliniken und urologischen / -
gynakologischen Facharztpraxen
« Durchfuhrung aller Studientypen S PEerl
(Identifizierung = Validierung) Niedergelassene {
Facharztpraxen -
PURE-Harnblase / UROSpec (Phase 1/ 2) ' L Dresden . —
UROFollow (Phase 3, FDA-anerkannte Marker in "
low-risk Tumoren) 1

“Nurnberg [k

e Validierung neuer Biomarker ab 2020 geplant

Prospektive Langsschnittstudie (Phase 3), z.B. in
Risikokollektiven der DGUV-Vorsorge
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Methylierungsmarker im Urin

PURE — Harnblase
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Verifizierung in Prospektive Validierung geplant
weiteren Kollektiven (z.B. in Risikokollektiven)
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Lungenkrebs / Mesotheliom

e Netzwerk von Kliniken und
pneumologischen Facharztpraxen

e Durchfihrung aller Studientypen
(Identifizierung - Validierung)

PURE-Lunge 1 & 2 (Phase 1/ 2)
MoMar-Studie (Phase 3)
LD-HRCT Vorsorgeangebot der DGUV (Phase 3)
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* National wie international bestens N b [ Etien e,
vernetzt im Bereich der - N
Friherkennung von Mesotheliomen : " |

Australia
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Methylierungsmarker im Blut / Sputum
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Die MoMar-Studie — Mesotheliom

* Prospektives Design

e 26 Untersuchungszentren / 6 UV-Trager
e Ca. 2.800 Probanden mit BK 4103

» Teilnahmerate: 86%

e Rekrutierung Uber 10 Jahre (jahrliche
Tellnahme)

e Ca. 13.000 Untersuchungen

 Inzidente Falle mit pradiagnostischen Proben:
34 Mesotheliome "

* Validierte Biomarker: Calretinin & Mesothelin .
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Marker-Sensitivitat und -Spezifitat

1.004 o Bel 98% Spezifitat werden folgende
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Pradiagnostischer Gesamtverlauf

( calretinin ) ’ « Anstieg beider Biomarker

eps e

ab ca. 15 Monate vor
klinischer Diagnhose

 Uberschreitung des Cut-off im
Durchschnitt 9 Monate vor
kKlinischer Diagnose

Calretinin (ng/ml)

Cutoff 0,6

Mesotheliome werden

bis zu 1 Jahr vorher erkannt
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Differenz Datum Blutabnahme - Diagnose (Monate)
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Mesotheliom — Status Quo

e ROontgen-Thorax und Computertomographie zur Friherkennung von
Mesotheliomen nicht geeignet

e Untersuchungen im Rahmen von Nachbegutachtungen (BK 4103) erfolgen
bestenfalls alle 2 Jahre (Intervall 2-10 Jahre)

* nachgehende Vorsorge der GVS (G1.2) erfolgt in der Regel alle 3 Jahre

e bel Lunge: Beim LD-HRCT-Angebot werden jahrliche
Intervalluntersuchungen angeboten

Mesotheliome gréRtenteils Zufallsbefunde,i. d. R. im Spatstadium
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Biomarker fur Mesotheliom

Erstmals tiberhaupt Friherkennung von Mesotheliomen moglich!

» Mesotheliome werden bis zu 1 Jahr vorher erkannt

Verringerung von Zufallsbefunden
Vorverlegung der Diaghose
Verbesserter Nachweis von Friuhstadien

 Marktreife Assays stehen in Kurze zur Verfigung

* Friherer Beginn der Therapie und damit bessere Therapieoptionen
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Positiver Markerbefund — Was nun?

» Positiver Markerbefund ist keine Diagnhose!
» Diagnostik erfolgt wie bisher: HRCT - Thorakoskopie mit Biopsie = Pathologie
» Goldstandard fur Therapieentscheidung ist weiterhin pathologischer Befund

Marker positiv/ HRCT negativ — Was dann?

e Biomarker kann zeitnah ohne zuséatzliche Belastung wiederholt werden
(da nicht invasiv)

» Bel Bestatigung des positiven Befundes wird HRCT wiederholt

=» Biomarker erméglichen engmaschigere Untersuchung als bisher
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Perspektive / Weiteres Vorgehen

...Im Bereich Mesotheliom

* Implementierung des Marker-Panels bel Versicherten mit
anerkannter BK-4103 mit Unfallversicherungstragern (=2 Interdisziplinare AG)

 Uberprifung der DGUV-Empfehlungen (G 1.2) / Thema fir Leitlinie Asbest?
* Wissenschaftliche Begleitung des Einsatzes in der nachgehenden Vorsorge
* |dentifikation weiterer Risikokollektive asbestexponierter Versicherter

e Erweiterung des Markerpanels

...Im Bereich Harnblasenkrebs / Lungenkrebs

 Validierung neu identifizierter Marker in Risikokollektiven
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