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Grenzwerte bei Fritherkennungs-Untersuchungen

Uberlegungen zu Auswirkungen auf Aussagekraft,
Effektivitdt und Ethik

Ziel dieses Textes ist es darzustellen, welche besonderen Implikationen
flir Aussagekraft, Effektivitdt und Ethik die Festlegung von Grenzwerten
im Rahmen einer Fritherkennung hat. Die Beispiele sind aus den Berei-
chen gewiihlt, in denen die Fritherkennung — nach Methodik und Inhalt -
am besten untersucht ist: Dies sind die Fritherkennung auf Mamma-,
Colon- und Prostata-Carcinom einerseits und Hochdruck, Cholesterin,
Diabetes andererseits. Da es aber um grundsitzliche Mechanismen und
Hintergriinde geht, sind die prisentierten Uberlegungen auf jegliche Friih-
erkennung zu iibertragen.

Wird im folgenden von Friiherkennung gesprochen, dann ist jede
Mafnahme gemeint, die mit dem Ziel des friiher als durch eine klinische
Symptomatik hervorgerufenen Erkennens einer Erkrankung oder ihrer
Vorstufen bzw. ihrer Risikofaktoren durchgefiihrt wird. Eine zielgerich-
tete Diagnostik im Rahmen einer klinischen Symptomatik, die auch zu
dem Befund einer frithen Phase einer Erkrankung — z.B. eines Carci-
noms — fiihrt, ist hier nicht eingeschlossen.

Fritherkennung kann im Rahmen von sogenannten systematischen
Friitherkennungsprogrammen oder als sogenannte opportunistische
Friiherkennung durchgefiihrt werden. Ersteres meint ein Programm mit
vorgegebenen Rahmenbedingungen beziiglich der in die Friiherkennung
einzuschlieenden Altersgruppe, der Intervalle zur Durchfithrung der
Fritherkennung, der Art der Friiherkennung und eben auch der Festlegung
von Grenzwerten. Hiaufig gehort dazu auch ein Qualititssicherungspro-
gramm — teilweise unter Einschluf3 der diagnostischen und therapeu-
tischen Folgekette bei positivem Befund.

Opportunistische Fritherkennung meint eine Fritherkennung, die durch
die »Gelegenheit«, die der Patient und/oder der Arzt sehen, hier und jetzt
sinnvoll eine Fritherkennung zu betreiben, charakterisiert ist. Opportu-
nistische Fritherkennung kann dabei auch unter den Rahmenbedingungen
von systematischen Screenings — mit Ausnahme der Systematik hinsicht-
lich Personenerfassung und Altersgruppenbezug — ablaufen. Faktisch tut
sie es aber in der Regel nicht, vielmehr sind zahlreiche Bedingungen

JAHRBUCH FUR KRITISCHE MEDIZIN 36



150 Heinz-Harald Abholz

durch die Vorgaben des Arztes oder des Patienten definiert: der Wunsch
nach Fritherkennung, die Einschiitzung von objektiver oder subjektiver
Gefihrdung, die Form der Friiherkennung, die Intervalle etc., ja selbst
die Deutung der Befunde (Abholz 1995).

In angelsichsisch geprigten Medizinsystemen (Europa mit Ausnahme
Deutschlands, Frankreichs sowie Teilen Osteuropas) wird in der Regel
eine systematische Fritherkennung betrieben. In Deutschland findet ganz
tiberwiegend opportunistisches Screening im Rahmen von Friiherken-
nungsprogrammen (Cervix-, Colon-, Haut-Carcinom, Gesundheitsunter-
suchung) sowie auierhalb eines solchen Rahmens (Sonographie des
Bauches, der Schilddriise, PSA-Bestimmung auf Prostata-Carcinom)
statt.

Grenzwerte in der Medizin

Grenzwerte in der Medizin sollen immer die Grenze zwischen »gesund«
und »krank« beschreiben. Da biologische Phdnomene — so auch Krank-
heit — sich jedoch immer als flieBende Ubergiinge auf einem Kontinuum
zwischen »gesund« und »krank« darstellen (s. Abb. 1), besteht ganz
grundsitzlich das Problem, wo der jeweilige Grenzwert angesetzt werden
soll. Man kann ihn — wie bei den Laborwerten der klinischen Chemie —
so festlegen, dafl 5% der Gesunden falsch-positiv mittels des Labor-
wertes erfafit werden und 5% der Kranken mittels des gleichen Labor-
wertes als falsch-negativ erscheinen.

Man kann auch so verfahren, dafl man die Grenzwertfestlegung an der
Zielstellung der Untersuchung festmacht (Sacket et al. 1985). Will man —
wie z.B. bei seuchen-hygienischen Mafinahmen — méglichst jeden Fall
erkennen, so wird man den Grenzwert stark in eine Richtung legen, die
auch minimalste Verinderungen erkennen ldfit. Man spricht dann von
einer hohen Sensitivitit, nimlich einer hohen Erfassung aller Krank-
heitsfélle (s. Abb. 1). Damit erreicht man aber zugleich, da3 besonders
viele der eigentlich nicht Erkrankten als krank — dann als falsch-positiv
bezeichnet — erscheinen.

Umgekehrt kann man Grenzwerte auch so legen, daBl nur der Kern,
also die deutlich Erkrankten, erfal3t wird. Man hat dann eher mehr Kran-
ke — die mit leichterer Auspriigung —, die man bei der entsprechenden
Untersuchung iibersieht. Man hat aber zugleich nur ganz wenige Perso-
nen, die filschlich als krank eingestuft werden. Man spricht hier von einer
hohen Spezifitit des Testes. Meist geht dies — wie hier im Beispiel —
jedoch mit einer niedrigen Sensitivitit einher (Riegelman/Pawlson 1988;
Sacket et al. 1985) (s. Abb. 1).
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Bei der Diagnostik von Erkrankungen, also dem definitiven Beweis
oder Ausschluf einer manifesten Krankheit, kann man davon ausgehen,
daB in der Regel das Krankheitsbild deutlich ausgeprigt ist. Fiir diese
Situation sind Grenzwerte, die im Bereich zwischen »gesund« und
»krank« angesiedelt sind, meist relativ treffsicher. Denn grofle Tumoren
oder andere deutliche Abweichungen von der Norm (sehr hohe Blut-
zuckerwerte etc.) liegen so weit von dem entfernt, was als »normal«
bezeichnet wird, dafi der eigentliche Grenzwert fiir die Unterscheidung
zwischen »gesund« und »krank« kein Problem darstellt.

Fritherkennung auf Carcinome

Bei der Friiherkennung wird dies jedoch zum systematischen Problem:
Hier geht es ja definitionsgemdl darum, méglichst fiiihe Formen von
Krankheit oder gar Forformen von Krankheit zu identifizieren. Diese
stellen aber immer nur eine gering ausgeprigte Abweichung von der
Norm dar. Denn nach dem Konzept der Fritherkennung wird davon aus-
gegangen: Je frither eine Erkrankung erkannt wird, je frither ihre Ent-
wicklung identifiziert wird, desto besser 1dBt sie sich therapieren. Diese
Frith- und Vorformen von Krankheit wird man nur im Grenzbereich
zwischen »gesund« und »krank« identifizieren konnen. Dies aber birgt
besondere, von der Normalsituation in der Diagnostik deutlich unter-
schiedene Probleme in sich.

An einem Beispiel dargestellt: Ziel der Fritherkennung auf Mamma-
Carcinom oder Colon-Carcinom ist nicht, den weit entwickelten Tumor
zu finden — der ist mit Sicherheit und ohne jegliche Grenzwert-Proble-
matik feststellbar. Allerdings ist dieser in der Regel auch nicht besser
therapierbar, sondern es kommt allein zu einer Vorverlegung der Dia-
gnosestellung und damit zum ethisch problematischen Vorverlegen des
Zeitpunktes, zu dem der Patient erfihrt, dafl er eine unheilbare Erkran-
kung hat. Bei der Mammographie (Tab. 1) z.B. werden ganz {iberwiegend
Tumoren ohne bessere Therapiechance entdeckt (Schmidt 1998). Man
spricht daher hier auch von der unerwiinschten Wirkung von Friiherken-
nung und meint damit die frithere Erkennung ohne bessere Therapier-
barkeit.

Man kann also das Ziel der Friitherkennung an dieser Stelle prizisieren:
Ziel ist die Erfassung von frithen Formen oder Vorformen von Krank-
heit, die in diesen Phasen noch erfolgreicher therapiert werden kénnen.
Die Erfassung von spiiteren Formen von Krankheit, die allerdings dem
Patienten bisher auch noch nicht bewul3t waren, ist eher eine uner-
wiinschte Nebenwirkung, weil meist ohne therapeutische Konsequenz.
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Am anderen »Pol« der diagnostischen Erfafibarkeit verhilt es sich
dhnlich: Bei der Mammographie, beim Cervix-Abstrich, beim Entdecken
grofler Colon-Polypen im Rahmen der Fritherkennung werden aufgrund
des Bestrebens, frithe Formen zu entdecken, Carcinoma-in-situ (Tab. 1)
entdeckt, die sich mehrheitlich nicht zu Carcinomen entwickeln wiirden,
aber — erst einmal entdeckt — zu einer Operation, ggf. Chemotherapie
und Stigmatisierung der Patienten fiihren. Es kommt also - aus der Ziel-
setzung heraus versténdlich — zu einer »Uberdiagnostik«.

Bei der Fritherkennung auf Prostata-Carcinom mittels PSA ist dies das
zentrale Problem: Aufgrund des angesetzten Grenzwertes von PSA wer-
den nahezu alle Carcinome gefunden. Da Patienten mit Prostata-Carci-
nom ganz {iberwiegend {iber 65 Jahre alt sind und das Carcinom zudem
sehr langsam wiichst, hitte die Mehrheit der entdeckten Carcinome gar
keine Folgen im Sinne von klinischer Morbiditit oder Mortalitit (Abholz
1998). Man betreibt mit dem PSA-Screening daher eine Uberdiagnostik,
belastet viele, die niemals in ihrem Leben von einem Carcinom erfahren
hiitten — allerdings mit dem Gewinn, einigen wenigen durch friithere
Therapie besser helfen zu kénnen.

Es stellt sich dann immer wieder die Frage, ob nicht der »Grenzwert«
fiir die frithe Erkennung eines Carcinoms oder eines anderen Krank-
heitszustandes verschoben werden sollte — auch um den Preis des » Uber-
sehens« einiger »Fille«, die von der Fritherkennung mit niedrigen Grenz-
werten profitieren. Dabei geht es also immer um die Frage: Wie viele
Menschen miissen ein »Opfer« — das des fritheren Wissens um eine
Erkrankung, ohne faktisch einen therapeutischen Gewinn — bringen, um
wenigen Personen eine bessere Chance auf Therapieerfolg durch Friih-
erkennung zu gewiihren?

Friiherkennung auf Risikofaktoren

Wie stellt sich nun die gleiche Problematik im Falle der Festlegung von
Grenzwerten bei den sogenannten Risikofaktoren dar? Die Risikofak-
toren fiir z.B. koronare Herzerkrankung oder Arteriosklerose generell
(Schlaganfall, Durchblutungsstérungen, Nierenversagen) — Hochdruck,
Cholesterin, diabetische Stoffwechsellage etc. — sind nicht in einem Be-
reich zwischen Krankheit und Nicht-Krankheit angesiedelt, sondern
beschreiben eine statistische Wahrscheinlichkeit (geringeres oder hoheres
Risiko) fiir das Entwickeln einer Erkrankung.

Hier liegt ein entscheidender Unterschied: Der Zusammenhang zwi-
schen Krankheit und Risikofaktor ist in Form eines Kontinuums — mit
iiber weite Bereiche linearer Abhéingigkeit — zu beschreiben, d.h. es gibt
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gar keinen »natiirlichen« Grenzwert. Ein solcher ist hier nicht aus der
Biologie heraus zu bestimmen, sondern nur per Entscheidung festlegbar.
Am Beispiel gesprochen: Das Risiko, Hochdruckfolgeerkrankungen zu
erleiden, ist bei einem diastolischen Blutdruckwert von 135 hoher als bei
einem von 110, bei einem von 90 héher als bei einem von 85, bei einem
von 85 hoher als bei einem von 80 etc. (Abb. 2). Diese Werte beschrei-
ben keine im Hintergrund stehende eindeutige Pathologie im Sinne einer
manifesten Erkrankung; vielmehr miissen bei Risikofaktoren Grenzwert-
festlegungen mittels »nicht biologischer Kriterien« getroffen werden
(Rose 1992).

Schon aus Opportunititsgriinden ist dabei ein Grenzwert so zu defi-
nieren, daf} nicht etwa 85 % der Bevélkerung hierdurch in den Bereich
von Krankheit fallen, sondern z.B. nur 30%. Nehmen wir als Beispiel
das Gesamt-Cholesterin: Legt man fiir Mitteleuropa den diesbeziiglichen
Grenzwert auf 210 mg % fest, so fallen 85 % der Bevdlkerung in diesen
auffilligen Bereich. Setzt man ihn bei 250 an, so sind es nur noch etwa
30-40% der Bevdlkerung (Schmidt 1998).

Man kann — und dies ist heute meistens die Argumentation — eine
Grenzwertfestlegung bei Risikofaktoren auch nach dem daraus erwach-
senden Behandlungsaufwand vornehmen. Betrachtet man, wie viele Per-
sonen mit einem bestimmten Grenzwert behandelt werden missen, um
eine Person mit entsprechendem Risikofaktor durch die konsekutive
Behandlung vor Krankheitsfolgen zu bewahren, dann liegt die Begriin-
dung des Grenzwertes in der Benennung des Behandlungsaufwandes,
der aus dieser Grenzwertfestlegung resultiert.

Ausgedriickt werden kann dies mit der NNT (number needed to treat),
d.h. der Zahl der Patienten, die in der entsprechenden Risikoklasse be-
handelt werden miissen, um einer Person zu helfen, sie also vor einer
Folgeerkrankung oder dem Tod zu bewahren. Ist diese Zahl sehr hoch —
z.B. 279 oder 3 000 —, dann »wird man sich einig«, daf} der Aufwand und
die implizierten Nebenwirkungen zu hoch sind und entsprechend die
Grenzwertfestlegung nicht sinnvoll ist. Man entscheidet sich dann fiir
einen hoheren Grenzwert, d.h. fiir eine Risikoklasse, bei der die notwen-
dige Zahl derer, die behandelt werden miissen, um einer Person zu helfen,
z.B. nur noch bei 30 oder 50 liegt.

Mit solchen Abwidgungen zwischen Aufwand und Nutzen wird eine
gesellschaftliche Entscheidung iiber Grenzwerte, ab denen medizinische
Behandlung gewiinscht ist, getroffen. Man behandelt den Cholesterin-
wert und/oder den Hochdruck also nicht mehr, weil dieser an sich krank-
haft ist, sondern weil es einen Konsens — wo auch immer gefunden und
wodurch auch immer diktiert — gibt, demzufolge sich ab diesem/diesen
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Wert/en eine Behandlung »lohnt«, d.h. Aufwand und Erfolg in akzep-
tiertem Verhiiltnis zueinander stehen. Die zuletzt gemachten Aussagen
gelten nicht nur fiir Risikofaktoren-Screenings, sondern auch fiir jede
andere Fritherkennung.

Die gleichen Uberlegungen lassen sich auch in Geldwerten ausdriicken.
Die Frage lautet dann: Was kostet die Verhinderung einer Folgeerkrankung
bei Patienten mit einem Risikofaktor, wenn dessen Grenzwert auf die
GroBe X festgelegt wird? Ist die NNT sehr hoch und beinhaltet die
priferierte Behandlung eine teure Medikation, so entstehen insbesondere
iber die »umsonst« Behandelten hohe Kosten, die dennoch »notwen-
dig« sind, um den einen Erkrankungsfall zu verhindern. Die Grenzwert-
festlegung wird damit zum politischen Thema (Eddy 1985). Niedrige
Grenzwerte sorgen fiir grolle Absatzmirkte fiir Pharmaka. Sind diese
dann noch teuer oder ist die Therapie mittels teurerer Medikamente nur
minimal erfolgreicher, dann kommt es zum ungiinstigen Kosten-Nutzen-
Verhiltnis. Wird der Grenzwert hingegen cher hdher angesetzt, so ist der
Absatzmarkt fiir Behandlungsstrategien und Medikamente kleiner. Legt
man sich dann noch auf eine preiswertere, aber minimal weniger effek-
tive Therapie fest, dann entstehen giinstige Kosten.

Grenzwerte und Niedrig-Risiko-Bereich

Da Friiherkennung sich im Grenzbereich zwischen »gesund« und
wkrank« — und dabei so nahe es geht an »gesund« - abspielen soll, um
einen moglichst groflen Erfolg aufzuweisen, steht man immer vor dem
Problem der Entscheidung zwischen eher vielen falsch-positiven oder
vielen falsch-negativen Befunden. Dies ist oben schon ausfiihrlicher dar-
gestellt worden.

Entscheidet man sich zu ersterem, so werden viele an der Friitherken-
nung teilnehmende Personen filschlich einer weitergehenden Abklirung
oder gar einer Therapie unterzogen, obwohl sie nicht krank sind. Entschei-
det man sich fiir letzteres, sind dafiir eher viele falsch-negative Befunde
in Kauf zu nehmen — das Fritherekennungsprogramm wird zunehmend
weniger nutzbringend. Insbesondere bei opportunistischen Screenings
im Rahmen individueller Arzt-Patienten-Beziehungen wird ein solches
Vorgehen auch ethisch hoch problematisch: Man gibt falsche Sicherheit,
und nach einem Zeitraum stellt sich heraus, daf} die durchgefiihrte Friih-
erkennungsuntersuchung versagt hat. Fiir dieses Versagen steht man aber
als Arzt dem Patienten gegeniiber in zumindest moralischer Haftung.

Verstiarkt wird das geschilderte Problem der Entscheidung zwischen
falsch-negativ und falsch-positiv noch dadurch, daf} Fritherkennung
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definitionsgemih in einer Gruppe durchgefiihrt wird, bei der das Vorlie-
gen der gesuchten Erkrankung eher selten bis sehr selten ist. Man arbeitet
in einem sogenannten Niedrig-Risiko-Bereich, in dem Fritherkennungs-
programme faktisch immer weitaus mehr falsch-positive als richtig-
positive Befunde zur Folge haben (Abholz 1999) (Ubersicht 1). Biosta-
tistisch gesprochen ist dies dadurch bedingt, daf die positive pridiktive
Wertigkeit, also die Wahrscheinlichkeit, mit der ein positiver Befund auch
auf eine Krankheit verweist, von der erwarteten Haufigkeit der gesuch-
ten Erkrankung (Priivalenz) abhidngt: Mit niedriger werdender Privalenz
nimmt die positive priadiktive Wertigkeit dramatisch ab. Ist die Krankheit
sehr selten, dann ist die Mehrheit positiver Befunde falsch-positiv.
Kommt sie hdufiger vor — wie bei gezielter Diagnostik der Fall -, dann
iiberwiegen zunehmend die richtig-positiven Befunde.

In Ubersicht 2 ist dies am Beispiel des Toxoplasmose-Screenings in
der Schwangerschaft illustriert (Abholz 1993). Auch hier ist es so, dal}
das gleiche diagnostische Instrumentarium, im Rahmen einer Diagnos-
tik bei Krankheitsverdacht angewendet, weitaus treffsicherer ist, d.h. die
Relation von falsch-positiven zu richtig-positiven Befunden verschiebt
sich zugunsten letzterer. Dies liegt daran, daB es sich bei Krankheits-
verdachtsfillen, die einer Diagnostik unterzogen werden, um eine Hoch-
Risikogruppe handelt, in der der Test angewendet wird. Die Erfahrungen,
die wir aus dem diagnostischen Bereich haben, lassen sich folglich nicht
auf Fritherkennung tibertragen.

Grenzwerte haben also im Rahmen von Fritherkennung ihre ganz
besondere Bedeutung, weil das, was Fritherkennung beinhaltet — anders
als die Diagnostik —, gerade im Bereich zwischen »krank« und »gesund«
angesiedelt ist, und weil zudem — das Problem verstirkend - Friiherken-
nung im Niedrig-Risiko-Bereich stattfindet. Man hat sich also bei Friih-
erkennung darauf zu einigen, in welchem Ausmaf} man falsch-positive
Befunde akzepieren will. Je weniger man in Kauf nehmen méchte., desto
mehr falsch-negative Befunde wird man jedoch im Rahmen der Friih-
erkennung erheben (Riegelman/Pawlson 1988). Dies wiederum ruft
falsche Sicherheit hervor, gesund zu sein, obwohl man es tatsichlich
nicht ist. Bei den Risikofaktoren kommt noch hinzu, daf die Grenz-
ziehung eher eine von »aufen« kommende Festlegung als Resultat der
Abwigung von Nutzen und Schaden und — mehr noch — von Kosten und
Gewinn ist. Damit aber wird Fritherkennung — mehr noch als Diagnostik —
zu einem Betitigungsfeld unterschiedlichster Interessen, die darauf
abzielen, in diesem Grenzbereich die Definitionsgewalt zu erlangen.

JAHRBUCH FUR KRITISCHE MEDIZIN 36



156 Heinz-Harald Abholz

Interessen

Interessen, die sich an der Grenzwertfestlegung festmachen, lassen sich

lokalisieren bei:

1. dem die Friiherkennung durchfiihrenden Arzt;

2. dem Patienten,

3. der Gesellschaft, die ein Friiherkennungsprogramm anbietet (gemeinde-
bezogenes Interesse), sowie

4. dem medizin-technischen Komplex.

Auf diese verschiedenen Interessenlagen soll im folgenden kurz einge-

gangen werden:

1. Arzt-Interesse

Der Arzt, der eine Fritherkennungsuntersuchung durchfiihrt, ist dem
Patienten verpflichtet, von dem — und sei es unausgesprochen — immer der
Auftrag an den Arzt ergeht: »Tue das Beste fiir mich«. Der Arzt hat ein
Interesse, diesen Auftrag zu erfiillen, und er tendiert dementsprechend
dahin, alles zu tun, um zu vermeiden, dafl ein méglicher pathologischer
Befund unentdeckt bleibt. Sollte er dabei auch viele falsch-positive Be-
funde produzieren, so wird er — wenn er sich {iberhaupt der Problematik
bewulit ist — argumentieren, dal} eine Abklarung ja gerechtfertigt gewesen
sei und man nun Sicherheit habe. Kommt es dabei zu Nebenwirkungen —
seien es medizinische oder psychologische —, dann kann er dies immer
noch rechtfertigen, geht es doch um die Abkldrung einer existenziell
wichtigen Frage.

Fiir den Arzt — in der professionellen Sozialisation von Beginn an so
ausgerichtet - ist es immer problematischer, Krankheit nicht zu erken-
nen als Gesunde — filschlich — als krank einzustufen (Rosenhan 1981).
Entsprechend wird auch rechtlich argumentiert und gehandelt. Daf alle
Arzte, die so denken und handeln, in der Masse moglicherweise sogar
mehr Schaden als Nutzen anrichten, ist fiir den einzelnen Arzt nicht erleb-
bar. Aufgrund seiner auf die Identifizierung von Krankheit fokussierten
Berufssozialisation sowie antizipierter juristischer Konsequenzen unter-
lassenen Handelns ist dies fiir ihn personlich auch sekundir. Auch hier-
fiir diirfte das in Ubersicht 2 genommene Beispiel der Toxoplasmose-
Friiherkennung in der Schwangerschaft ein gutes Beispiel sein. Ein
anderes stellt die in Deutschland »iibliche« Mammographie vor dem 45
Lebensjahr dar, bei der wahrscheinlich mehr Schaden als Nutzen ent-
steht (Abholz 1994).
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2. Das Patienten-Interesse

Grundsitzlich weif} sich der Arzt in Ubereinstimmung mit dem Patien-
ten-Interesse — zumindest in der Regel. Denn der Patient wiinscht, dal
alles getan wird, um ihm Sicherheit iiber das Vorliegen oder Nicht-Vor-
liegen einer Krankheit zu geben. Er verlangt damit einerseits — sich und
nicht die Gesellschaft sehend — nach extensiver Abklirungs-Diagnostik.
Dabei hat er ein Laienverstindnis von Krankheitsrisiken und deren Be-
deutung fiir ihn individuell. Und er hat ein Laienverstiindnis — wie iibri-
gens in der Regel auch der Arzt —, nach dem diagnostische Risiken infol-
ge der Friiherkennung nicht bestehen. Aus dieser Perspektive bedeutet
Fritherkennung letztlich: extensive Diagnostik »flir mich« (als Patient).

Daraus leitet sich ab, daf} der Patient — da er die Thematik nicht iiber-
blickt — auch extensiv dariiber aufgeklirt werden muf}, welche Folgen
eine Diagnostik haben kann und daB in seinem Fall die Wahrscheinlich-
keit falsch-positiver Befunde weitaus hoher sein kann als die richtig-
positiver Befunde. Allerdings ist bei Patienten auch immer wieder eine
Skepsis dem medizinischen Fortschritt gegeniiber zu spiiren. In dieser
Skepsis konnen sie sich dadurch bestérkt fiihlen, weil Friiherkennungs-
erfolge insgesamt selten und damit kaum erlebbar sind. Zudem gibt es
auch Patienten, die ithr Leben nicht durch das » Durchforschen« des Kor-
pers gestdrt sehen wollen und sich deshalb der Medizin schlicht »ver-
weigern«.

Hieraus leitet sich die Position derjenigen ab, die — wie momentan z.B.
in England auf breiter Basis — dafiir pladieren, dal vor jeglicher Friih-
erkennung eine sehr ausfiihrliche Aufklidrung der Patienten erfolgen muf}
(Coulter 1997; Miihlhauser 1999): Die Moglichkeit von falsch-positiven
Befunden, das zahlenmaBige Verhiltnis von richtig-positiven zu den
falsch-negativen Befunden, die Gefahren von Folgediagnostik und ihre
Konsequenzen sowie die therapeutischen Mdglichkeiten und Neben-
wirkungen — die Thematisierung all dessen miifite vor Durchfithrung der
Fritherkennung stehen. Als ethisch nicht zu rechtfertigen angesehen
wird das Fehlen entsprechender Aufklarung oder eine Form der Aufkli-
rung, die — durch Unverstindlichkeit oder Suggestion — auf Seiten des
Patienten keine Entscheidungsfreiheit 16t (Edwards/Elwyn 2001).

3. Die Gemeinde (Public Health-Perspektive)

Der Public Health-Ansatz beinhaltet, dall Friiherkennung nur dann be-
trieben werden soll, wenn Aufwand und Nutzen — fiir die Gemeinde bzw.
die Gesellschaft — in einem vertretbaren Verhiltnis zueinander stehen.
Dabei wird — gemeindebezogen - davon ausgegangen, dal} dies in der
Regel - insbesondere aber bei systematischem Screening — nur bei breiter
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Teilnahme der angesprochenen Bevolkerung der Fall sein kann (Rose
1992).

Der Grund hierfiir ist, daf zur Aufrechterhaltung von systematischen
Screenings erhebliche Investitionen in die Qualifikation, in den System-
aufbau und in die Qualititssicherung notwendig sind. Diese Kosten —
Overhead-Kosten — sind aber nicht auf die gefundenen positiven Fille
insgesamt, sondern nur auf jene zu beziehen, deren frilhe Erkennung
auch therapeutisch nutzbar zu machen ist. Wenn aber nur relativ wenige
Personen teilnehmen — so wie es z.B. bei opportunistischen Screenings
der Fall ist —, dann werden die Kosten pro entdecktem Fall mit therapeu-
tisch positiver Konsequenz so hoch, daf3 unter Kosten-Nutzen-Aspekten
die Fritherkennung nicht sinnvoll betrieben werden kann. Entsprechend
haben alle auslindischen Mammographie-Programme, die als systema-
tische Screenings durchgefiihrt werden, die Auflage, das Programm
dann abzubrechen, wenn die Beteiligung unter 70 % der angesprochenen
Bevolkerungsgruppe sinkt (Abholz 1994).

Und noch ein weiterer Gesichtspunkt spielt fiir den gemeindebezoge-
nen Ansatz eine groB3e Rolle: Es geht um eine Optimierung von Aufwand
und Erfolg. Diese Optimierung kann auf der inhaltlich-medizinischen
Ebene, aber auch auf der 6konomischen Ebene angesiedelt sein. Mit
inhaltlich-medizinischer Ebene ist hier gemeint, dall es aufgrund des
Wissens um die zahlreichen falsch-positiven Befunde darum gehen
muB, den belastenden Aufwand (Croyle 1995) bei spiter sich dann
mehrheitlich als gesund herausstellenden Personen méglichst gering zu
halten. Dies ist nur dariiber méglich, dafl der Grenzwert, ab dem von
einem verdichtigen Befund gesprochen wird, im Screening eher in Rich-
tung geringerer Sensitivitit gelegt wird. Anders ausgedriickt: Stellt man
fest, dal} sehr viele Personen einer weitergehenden Diagnostik — bei der
Mammographie z.B. der Biopsie — zugefiihrt werden miissen und sich
davon aber nur ein Bruchteil {iberhaupt als krank erweist, dann entscheidet
man sich, die Grenze eher in Richtung geringer Sensitivitit und damit
hoherer Spezifitit zu verlagern. Das heiflt, man nimmt auch in Kauf,
mehr »eigentlich« Kranke zu iibersehen.

An dieser Stelle wird deutlich, daB gemeindebezogene Uberlegungen
und individual-medizinische Wiinsche in Widerspruch geraten kdnnen:
Wihrend der Patient hdufig will, daf alles getan wird, um auch den un-
wahrscheinlichsten Fall zu entdecken, so wird dies im gemeindebezoge-
nem Ansatz iiberhaupt nicht intendiert. Hier wird eher darauf geschaut,
wie fiir die Gesamtgruppe der Versorgten ein Optimum zwischen gesund-
heitlich zumutbarem Aufwand und Gewinn zu erreichen ist. Verstirkt
wird diese Sicht auch noch durch die Betrachtung der Kosten: Diese
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gehen rasant in die Hohe, will man nur wenig mehr Fille entdecken als
mit einer etwas weniger sensitiven Methode schon gefunden werden.
Dieser Kostenanstieg kommt im wesentlichen dadurch zustande, dafl mit
Anhebung der Sensitivitdt der entsprechenden Untersuchungen die
zusitzlich zu findenden Fille immer seltener werden, d.h. zusétzlicher
Aufwand zunehmend geringerem Nutzen gegentiibersteht (Eddy 1985).

4. Medizinisch-industrieller Komplex

Das Medizin-System hat an einer Ausweitung der in der Friiherkennung
primir entdeckten Fille grofies Interesse, da es immer wieder seine Wich-
tigkeit demonstrieren mufl. Die Industrie kann iiber eine Ausweitung
derjenigen, die mit Krankheit behaftet sind, bei denen Krankheitsverdacht
besteht oder ein Risikofaktor vorliegt, ihren Markt vergrofiern. Abb. 1
und 2 machen deutlich, wie die Verschiebung eines Grenzwertes die zu
betreuende Population in ihrer Gréflenordnung massiv verindert. Es ver-
wundert daher nicht, dal immer mehr Studien — hoher methodischer
Giite — produziert werden, in denen nach minimalsten — neuen oder alten
— Risiken und Krankheits-Vorformen gesucht bzw. mit minimalsten
‘Effektgrofen — und somit notwendig immer groBer werdenden Teilneh-
merzahlen — operiert wird. Mit Grenzwertverschiebungen nach unten -
sei es fiir die Krankheitsentdeckung oder fiir den Therapie-Nutzen —
kann mehr Ruhm und Geld eingefahren werden.

Die Befunderhebung

Ging es bisher allein um die biostatistischen Hintergriinde der Grenz-
wertfestlegung im Fritherkennungs-Bereich, so ist nun iiber den Prozess
der Befunderhebung selbst zu sprechen. Die Befunderhebung mittels
Laborwerten ist hier weniger problematisch: Damit nicht »feine Fehler-
haftigkeit« bei der Bestimmung der Laborwerte zu deutlichen Auswir-
kungen fiihrt, mu3 lediglich ein hoher Qualitdtsstandard gewihrleistet
sein. Auch dies unterscheidet Laborwertbestimmung im Fritherkennungs-
bereich von der im Rahmen von Diagnostik: Bei bestehender Sympto-
matik und gezielter Diagnostik fallen Laborwertverénderungen aufgrund
der entsprechenden Erkrankungen faktisch immer deutlich aus, so daB
hier die Grenzwertproblematik und damit auch »feine Fehlerhaftigkeit«
keine so gro3e Rolle spielen.

Bei der Fritherkennung hingegen will man insbesondere die geringen
Abweichungen vom definierten Grenzwert feststellen; hier wird selbst
geringste Fehlerhaftigkeit zum grofien Problem. Die grofie Bedeutung von
Qualititssicherung liegt insbesondere in diesem Bereich auf der Hand.
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In der Fritherkennung gewonnene Befunde sind nur zum Teil Labor-
befunde. Hiufig jedoch stehen bei bildgebenden Verfahren und bei
Cytologien komplexe Entscheidungen des Befunders in bezug auf die
Integration mehrerer Einzelbefunde — im Roéntgenbild, bei der Sonogra-
phie, in der Cytologie etc. — im Vordergrund. Bei einer histologischen
Befundung geht es z.B. um die Beurteilung der einzelnen Zelle, ihres
Kerns, ihrer Bestandteile auBerhalb des Kernes, ihrer Grofie und Form
sowie um die Beurteilung von Zellverbéinden etc. Auch hier macht sich
an jedem Detail der Befunde wieder die Problematik einer Grenzwert-
bestimmung im Fritherkennungsbereich fest: Es sind eben nicht massive
histologische Verdnderungen im Sinne eines Carcinoms, die primdr ge-
sucht werden, sondern minimale Verinderungen in zudem noch verschie-
denen Befunddimensionen — d.h. in den zelluldren Elementen, an den
Zellverbianden oder (bei bildgebenden Verfahren) hinsichtlich Form,
Abgrenzbarkeit, Nihe zu Gefiflen etc. -, die erst integriert das Gesamt-
bild einer Verdachts-Diagnose ausmachen. Da es hier keinen Normwert
im herkommlichen Sinne gibt, sondern alles von der Integrationsleistung
des Befunders und dessen Erfahrung abhiingt, ist die Stéranfilligkeit
besonders groBl. Dies hat dazu gefiihrt, daf eine Doppelbefundung —
erstmalig fiir die Mammographie eingefiihrt — generell als notwendig
erachtet wird.

Aber auch bei der Doppelbefundung geht es um die Festlegung von
»Grenzwerten«: Ist etwas nur dann als krankhaft zu betrachten bzw. mit
dem Verdacht auf Krankhaftigkeit zu versehen, wenn beide Befunder
iibereinstimmend etwas finden, oder reicht es schon aus, dal} einer der
Befunder — auch nach Riicksprache mit dem Zweitbefunder — weiterhin
auf seiner Diagnose besteht? Geht man letzteren Weg, so wird man mehr
positive Befunde haben als bei ersterem; die Festlegung des »Grenzwer-
tes« wird also durch die Wahl des Verfahrens ganz wesentlich beeinflufit.

Um eine derartige Frage zu entscheiden, kann man wiederum das Ver-
héltnis von Aufwand zu Nutzen zwischen den beiden Wegen vergleichen.
Fiir die Mammographie ist dies getan worden, und zwar mit dem Ergeb-
nis, daB nur bei Ubereinstimmung beider Befunde von einem positiven
Befund auszugehen ist. Dies wurde damit begriindet, daf die zusitzlich
gefundenen Fille, bei denen nur ein Befunder auf einem pathologischen
Befund bestand, ganz tiberwiegend falsch-positiv waren (Brown et al.
1996), zugleich aber ein erheblicher Aufwand an Folgediagnostik bestand.
Es handelt sich hier also um ein Aufwands-Erfolgs-Argument.

Andererseits aber hat man sich vor Augen zu fiihren, dafd in der indivi-
duellen Diagnostik, die ein Arzt bei seinen Patienten durchfiihrt, in der
Regel nicht so verfahren wird: Jeder leiseste Verdacht wird hier weiter
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abgeklirt und nicht »per Abstimmung« entschieden. Dies macht {ibrigens
Fritherkennung in Handen von Arzten, die die Teilnehmer auch ansonsten
als Patienten behandeln, sehr problematisch: Arzte verfahren dann in der
Regel so, wie es sie sonst auch im diagnostischen Zusammenhang ge-
wohnt sind — sie klédren alles bis zum SchluB ab, weil sie die Verantwor-
tung gegeniiber ihren Patienten nicht anders {ibernehmen zu kénnen
glauben (Abholz 1994). Damit aber nimmt ein Fritherkennungsprogramm
u. U. eine vollig andere Charakteristik an — hinsichtlich seiner Sensitivi-
tit und Spezifitit, seiner Kosten, seiner Nebenwirkungen etc. —, als
wenn es von Arzten durchgefiihrt wird, die sich nur der Friiherkennung
widmen und nicht in einem Arzt-Patienten-Verhiltnis zu den Untersuch-
ten stehen.

Informed Decision making

In einer Situation, in der es keinen richtigen oder falschen Grenzwert gibt,
sondern unterschiedliche Grenzwerte — wenn auch vor jeweils anderem
Interessenhintergrund — begriindbar sind, 1Bt sich innerhalb eines be-
stimmten Grenzbereichs alles im Rahmen von Friiherkennung rechtfer-
tigen, ohne daf es im eigentlichen Sinne angreifbar ist. Denn man hat es
hier nicht mit Fehlinterpretationen von Befunden und ihrer Bedeutung,
sondern nur mit unterschiedlichen Wertungen von Befunden auf unter-
schiedlichem Interessenhintergrund zu tun. Man steht also in der Friih-
erkennung — deutlicher als in der Medizin generell — vor dem Problem,
dal} es keine definitiven Wahrheiten, sondern nur Wahrscheinlichkeiten
als Orientierungsgrofen gibt. Welche Wahrscheinlichkeit in welchem
Sinne als handlungsrelevant angesehen wird, hingt vom jeweiligen Inter-
esse ab.

In einer solchen Situation gibt es nur zwei Losungen: Einmal die gesell-
schaftliche Festlegung von Grenzwerten bei zu gewahrleistender Trans-
parenz iiber die Entscheidung, warum man sich auf welchen Grenzwert
festgelegt hat. Dies ist das Vorgehen, welches in den angelséichsisch
geprigten Lindern bisher iiblich war. Angesichts des zunehmend formu-
lierten Anspruchs der »Konsumentenorientierung« wird dies aber zuneh-
mend als nicht mehr ausreichend betrachtet. Hier kann eine — zweite —
Lasung darin bestehen, dal man dem Patienten die gesamte Problema-
tik von Nutzen und Schaden — bei der Fritherkennung selbst die Folge-
diagnostik und Therapie einbeziehend — deutlich macht und ihn dann
erst fragt, ob er an der jeweiligen Friiherkennungsuntersuchung teilneh-
men mdochte oder nicht (Coulter 1997; Miihlhauser 1999). Es wird hier
von informed decison making gesprochen. Dieses soll es dann erlauben,
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individuell ausgerichtete Entscheidungen — also Grenzwertfestlegungen —
zu treffen.

Informed decision making beinhaltet dabei immer auch, daB die fiir
den Laien nicht ganz unkomplizierten Tatbestinde optimal kommuniziert
werden, so dal} von einer bewufiten Entscheidungsfindung des Patienten
ausgegangen werden kann. Da hierbei aber auch der Arzt — insbesondere
der deutsche — grofitenteils »Laie« ist, stellt sich dies nicht ganz unpro-
blematisch dar. Selbstverstindlich bleibt auch beim informed decision
making die Méglichkeit erhalten, daB3 der Patient die Entscheidungsauf-
gabe weiterhin bewulit an den Arzt delegiert (Edwards/Elwyn 2001).
Nur darf die Aufkldrung eben nicht von vorneherein darauf angelegt sein.

Gemeindebezogener versus individual-medizinischer Nutzen?

Will man ein bevolkerungsweites Problem — z.B. einen Krebs oder eine
koronare Herzerkrankung — angehen, so muB man daran interessiert
sein, moglichst viele der Betroffenen zu finden und zu behandeln. Die
einzige Einschrinkung besteht im Aufwand, der sich {iberproportional
fiir jene Fille ergibt, die nur iiber aufwendigere Zusatzdiagnostik zu
identifizieren sind. Konzentriert man sich jedoch nur auf die Personen
mit ausgeprigten Risikofaktoren und damit relativ eindeutigen Befun-
den, fihrt also eine sogenannte Hoch-Risiko-Strategie, dann wird man
dem bevdélkerungsweiten Krankheitsproblem nur annéhernd Rechnung
tragen, da sich die Mehrzahl der Kranken aus dem Heer derjenigen mit
geringen Abweichungen rekrutiert (s. Tab. 2) (Rose 1992).

Aus individual-medizinischer Perspektive kann sich die Situation
jedoch anders darstellen: Patienten wollen nicht unbedingt wegen eines
potentiellen, minimalen Gewinns durch Entdeckung und Friihbehand-
lung einer Erkrankung oder eines Risikofaktors in den Status eines
Kranken gebracht werden und lehnen daher nicht selten Fritherkennung
ab — insbesondere dann, wenn man sie dariiber aufklirt, wie gering der
Gewinn von Fritherkennung in der Regel faktisch ist (Tab. 3).

Hier schliefit sich die Frage an, ob es einen individual-medizinischen
Nutzen auch ohne nennenswerten bevélkerungsbezogenen Nutzen gibt.
Diese Frage ist wichtig, weil von anderen Gesundheitssystemen — Eng-
land, Holland und Skandinavien — hier eine eindeutige Antwort gegeben
wird: Wenn Fritherkennungsprogramme nicht eine hohe Beteiligungs-
quote haben, dann werden sie abgeschafft — das ist hier die Botschaft.
Begriindet wird dies damit, daf eine Gesellschaft bei geringer Teilnahme
an einem Fritherkennungsprogramm nicht dafiir aufkommen kann, daB3
nur ganz wenige von diesem Programm mit all seinem Aufwand pro-
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fitieren (Abholz 1994). Hintergrund dessen ist, wie bereits dargestellt,
daB Fritherkennung — wie z.B. mittels Mammographie — sehr hohe soge-
nannte Overhead-Kosten hat, die fiir die Qualifizierung des entspre-
chenden Personals und fiir die laufende Qualititssicherung mit Riick-
meldesystemen, Doppelbefundung etc. notwendig sind.

Es handelt sich dabei um fixe Kosten, die fast unabhingig von der
Zahl der Nutzer der Fritherkennung entstehen. Bei geringer Beteiligung
an der Fritherkennung verteilen sich diese Kosten auf extrem wenige
Personen mit positivem Screening-Ergebnis. Die Kosten pro entdecktem
Fall sind dann sehr hoch. Nehmen jedoch viele der Angesprochenen an
der Friiherkennung teil, so verteilen sich diese Kosten auf mehr positiv
befundete Personen, der Erfolg fillt — bevilkerungsbezogen — bei fast
gleichem Aufwand weitaus grofier aus. Eine solche Zustimmung zu
Fritherkennungsprogrammen in Abhingigkeit von den Teilnahmeraten
ist — bei relativer Mittelknappheit — auch ethisch gut begriindbar, denn
eine Fritherekennung, die nur von einem kleinen Teil der Bevdlkerung
akzeptiert wird, kann nicht der gesamten Versichertengemeinschaft auf-
gebiirdet werden.

Wie aber verhilt es sich in Fillen, in denen keine hohen Overhead-
Kosten entstehen? Momentan ist dies z.B. bei der Fritherkennung auf
Colon-Carcinom oder auf Prostata-Carcinom gegeben. Es gibt keine
qualititssichernden Programme, es gibt keine speziellere Ausbildung
derjenigen, die die Friiherkennung betreiben, es fallen keine besonderen
Geritekosten an etc. Hier ist es so, dafl auch bei unterschiedlich hoher
Beteiligung der Aufwand pro Untersuchung und ggf. Folgediagnostik
immer identisch bleibt, also diejenigen, die die Fritherkennung nutzen,
fiir die Gesellschaft keine zusitzlichen Kosten verursachen. Hier scheint
der Widerspruch zwischen individual-medizinischer und bevolkerungs-
bezogener Perspektive nicht vorhanden zu sein.

Dennoch bleibt die Frage, ob Fritherkennungsprogramme ohne nen-
nenswerte Overhead-Kosten iiberhaupt mit hoher Qualitit und damit einer
positiven Aufwands-Nutzen-Relation arbeiten konnen. Es konnte z.B. so
sein, daB deutlich zu viele Blutnachweistests im Stuhl als positiv oder
auch als negativ befundet werden, weil ein Grofteil der Arzte, die diese
Untersuchung durchfiihren, von den Vorgaben der Testdurchfiihrung ab-
weichen. Es konnte auch so sein, daB die bei der Fritherkennung gefun-
denen Verdachtsfille unnotig aufwendig diagnostiziert werden. Und
schlieBlich kénnte es auch so sein, daB durch nicht optimal ausgebildete
Untersucher bei der Folgediagnostik mittels Coloskopie mehr Schaden
angerichtet wird als {iblicherweise in den Fritherkennungs-Studien ent-
steht.
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In der Tendenz bleibt damit die Feststellung zu treffen: Auf dem Gebiet
der Friitherkennung, wo es gerade um den Grenzbereich zwischen »kranke«
und »gesund« und nicht primér um eindeutige Krankheitsbefunde geht,
bedarf es fiir alle Programme besonderer Qualifikationen und Qualitiits-
sicherungsmalinahmen — einschliefilich eines Riickmeldesystems iiber
zuvor gestellte Verdachtsbefunde. Dann aber wiirde auch bei jenen Pro-
grammen ein Widerspruch zwischen individual-medizinischem und be-
volkerungsbezogenem Nutzen sichtbar werden, bei denen dies momentan
noch nicht der Fall zu sein scheint.

Grenzwert-Politik

Es diirfte deutlich geworden sein, dafl Grenzwerte im Bereich der Friih-
erkennung einen eminent »politischen« Charakter haben: Wie wir sie fest-
legen, 1dBt sich nicht aus der »Natur« allein ableiten. Wir haben uns viel-
mehr jeweils zu entscheiden, was wir wollen, wir miissen diesbeziiglich
einen Konsens zustande bringen und kénnen dann erst Grenzwerte fest-
legen.

In diesem Prozel} wird es unweigerlich immer auch um unterschiedliche
Interessen gehen, die — und sei es unterschwellig — eingebracht werden.
Transparenz in diesen Prozel der Grenzwertfestlegung zu bringen, ist
schon an sich politisch. Denn insbesondere in Deutschland — deutlich
weniger in den angelséchsisch geprigten Medizinkulturen — zeichnet sich
die Diskussion eben nicht durch Offenheit und Transparenz, sondern
durch Apodiktik und Rigorismus aus, nach dem Muster: Wer den Grenz-
wert X nicht akzeptiert, macht sich eines Verbrechens an der Menschheit
schuldig. Konkret: Die Forderung nach 2-jdhrlichen Intervallen beim
Cervix-Carcinom-Screening — bei zuvor dreimal 1-jéhrlich unauffilligen
Befunden — sei ein Verbrechen an den Frauen, wiirde man doch damit
etwas iibersehen kénnen. Der um ein Mehrfaches héhere Aufwand an
Abkldrungsdiagnostik, Konisationen auf Basis falsch-positiver Befunde
sowie die liberproportional steigenden Kosten sind fiir viele kein Argu-
ment. Fragt sich nur, warum dann eigentlich nicht halbjihrlich gescreent
werden soll.

Schon eine solche einfache Frage eroffnet eine Diskussion, die hierzu-
lande bislang eher ungewohnt ist. Fiihren wir sie aber nicht, schrecken
wir vor der Unterstellung, damit einen unethischen Tabu-Bruch zu bege-
hen, zuriick, dann leisten wir indirekt einen Beitrag zu weiterer extensiver
Medikalisierung. Diese aber fiihrt auf breiter Linie nicht nur zu uner-
wiinschten gesundheitlichen Nebenwirkungen, sondern auch zu einer
realen Bedrohung unseres solidarisch finanzierten Versorgungssystems.
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Abb. I: Testcharakteristik und Auswirkungen der Verschiebung eines definierten
Grenzwertes auf Sensitivitdt und Spezifitdit

B raisch Positive
\ [ ralsch Negative
Patienten-
2ahl
Serum-Kenzentration
Patienten-
zahl

Serum-Keonzenlration

Sensitivitit = Prozentsatz der im Test als wkrankhaft« Gefundenen an allen Kranken
(richtig Positive/alle Kranke)

Spezifitit = Prozentsatz der im Test als »unverdiichtige Gefundenen an allen Gesunden
(richtig Negative/alle Gesunde)

Erliuterung zu den Grafiken
a) Alle Befunde in den Bereichen ndeutlich krank« und »deutlich gesundu« lassen sich gut trennen,
d.h. die wGrenzwertproblematik« ist kaum relevant

Alle Befunde im Bereich um den Grenzwert herum — i bei Friiherk g — unterliegen

hingegen folgender Problematik:

b) Wird die Spezifitit erhht, also im Beispiel der Grenzwert nach rechts verschoben, dann wird
die Sensitivitit vermindert, es werden weniger Kranke erfabt, ein Teil von ihnen also filschlich
als gesund definiert

¢) Wird die Sensitivitit erhiht, also der Grenzwert nach links verschoben, dann wird die Spezifi-
tit vermindert, d.h. es werden mehr Gesunde Filschlich als Kranke erfalit
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Abb. 2: Risikofaktor-Ausprigung und Rate der Folgeerkrankungen

Alter der Multer bei Geburt/Down-Syndram
Osleoparose/Knachenbruch
Blutdruck/kardiovaskulare Erkrankung

Erkran-
kungs-
risike

Auspragung des Risikofaklors

Tab. 1: Nuizen und Schaden eines Mammographie-Screenings (Schwedenstudie;
nach Schmidr 1998)

Effekte pro 100000 Frauenjahre
(= 10000 Frauen iiber 10 Jahre

Screening) o
Verhinderte Mamma-Carcinom Todesfille 6
Verhinderte spite Stadien mit Mamma-Ca,
die schlecht operiert werden konnen 29
durchgefiihrte Mammographien 39000
Krebsverdachtsfille 1500
Mamma-Carcinome ohne bessere Therapiechance 180

Fille von Mamma-Carcinom in situ, die sich nicht zu héheren
Stadien entwickelt hiitten; Versterben vor Krebsentwicklung
durch konkurrierende Todesursachen 52

Tab. 2: Myocardinfarkt in den nichsten 5 Jahren bei 40-59-jdhrigen Mdnnern
(nach Rose 1992)

Anteil der Gruppe  Anteil derer.-d_ic -.-Anlcil der jeweiligen

an der Population Myokardinfarkt Myocardfille an
erleiden allen Myocardfillen
alle Minner 100% 4% 100%
mit Risikofaktoren 15% 7% 2%
mit Risikofaktoren und
Hinweisen auf KHK 2% 2% 12%
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Tab. 3: Reduktion von Krankheit und Tod — einige Beispiele (nach Abholz 1995)

Cardiovasculdre Ereignisse
Reduktion in 10 Jahren und bezogen auf 100 Behandelte

Hochdruck 1,5-24 (je nach Alter und Ausprigung der Studie)
Cholesterin 2-15 (je nach Alter und Ausprigung der Studie)
Krebstodesfille

Reduktion in 10 Jahren Teilnahme und bezogen auf 100 Teilnehmer
Mammacarcinom 0,07
Coloncarcinom 0,23
Cervixcarcinom 0,04
Melanom 0,01 (kalkuliert mit maximalen Annahmen zum Erfolg)

Ubersicht 1: Gleiche Tests in unterschiedlichen Populationen

Ein Test, der eine Spezifitit von 95 % hat, also nur 5% falsch-positive Befunde her-
vorbringt, fiihrt in Populationen mit unterschiedlicher Privalenz (Héufigkeit des
Vorkommens einer Erkrankung) zu unterschiedliche Proportionen von richtig- zu
falsch-positiven Befunden:

A: Bevilkerung mit 10% Prdvalenz

Von 1000 Personen sind /00 krank; von den verbleibenden 900 Gesunden werden
5%, d.h. 45 als filschlich krank identifiziert.

B: Bevilkerung mit | % Prévalenz

Von 1000 Personen sind [0 krank; von den verbleibenden 990 Gesunden werden
5%, d.h. 49 als falschlich krank identifiziert.

C: Bevélkerung mit 0,1% Prévalenz

Von 1000 Personen ist ! krank, von den verbleibenden 999 Gesunden werden 5 %,
d.h. 50 als filschlich krank identifiziert.

Fazit: Die Relation von richtig- zu falsch-positiv wird mit sinkender Prdivalenz
ungiinstiger.
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Ubersicht 2: Auswirkungen von falsch-positiven Befunden in serieller Testung auf
Toxoplasmose in der Schwangerschaft (nach Abholz 1 993}

Bei 800000 Geburten pro Jahr in Deutschland und davon primir 520000 sero-
negativen Frauen, die einer Fritherkennungs-Serologie zugefiihrt werden konnen, |
— finden sich 1%, d.h. 5200 falsch-positive Verdachisfille,

— die nur noch iiber Amniocentese zu kliren sind. Diese hat eine eingriffs-
bedingte Abruptio-Rate von 1,5 %, d.h. 78 eigentlich gesunde Kinder werden
abgetrieben.

Da die Therapie bei Toxoplasmose in der Schwangerschaft kindliche Schiiden nicht
nsicher« verhindert, konnte ein Teil der Frauen auf Schwangerschaftsabbruch in-
sistieren. Téten dies 20 %, so wiiren es [ 040 eigentlich nicht infizierte Kinder, die
abgetrieben werden,

Dem gegeniiber stehen maximal 100 verhinderte schwerwiegende Schiiden plus
150 Spditschéden.
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