Mammographiescreening

Die Kontroverse um das Mammographiescreening ist
nicht zu Ende. Der Artikel von Gotzsche und Olsen,
Anfang 2000 im Lancet publiziert, hat die methodi-
schen Mingel der Mammographiestudien, gemessen
an aktuellen Qualititskriterien, neuerlich zur Dis-
kussion gestellt [1]. Die Autoren kommen zur Ein-
schitzung, dass Brustkrebsscreening mit Mammo-
graphie nicht gerechtfertigt ist. In einem begleiten-
den Editorial [2] und einer Reihe folgender Briefe an
das Lancet wurden die Argumente nochmals ausge-
tauscht [3].

Die vorliegende gemeinsame Publikation von
verschiedenen Institutionen, Fachgesellschaften und
Interessengemeinschaften aus der Schweiz, Deutsch-
land und Frankreich bezieht Stellung gegen den
Artikel von Gotzsche und Olsen und erldutert neuer-
lich Argumente fiir ein Bevélkerungsscreening. Die
Stellungnahmen geben keine neuen Arqgumente oder
Sichtweisen, entscheidende Fragen bleiben offen. Die
Artikel zeigen, dass authentische Informationen nur
durch das Lesen der Originalarbeit von Gotzsche und
Olsen [1] und der anschliessenden wissenschaftli-
chen Diskussion im Lancet [2, 3] zu erhalten sind.

Die Auseinandersetzung ist gekennzeichnet durch
Skotomisierung relevanter Kritikpunkte. Einige Bei-
spiele: Die Zusammenstellung der wichtigsten Kom-
mentare und Schlussfolgerungen von Getzsche und
Olsen in Tabelle 2 des Artikels von Bouchardy C et
al. gibt lediglich eine fragmentarische und selektio-
nierte Auswahl der im Originalartikel vorgebrachten
Argumente. So wird fiir die New-York-Studie ledig-
lich erwihnt, dass es bei der Basisdatenbeschreibung
der zum Screening geladenen bzw. nicht geladenen
Frauen einen «Unterschied bei den Risikofaktoren,
insbesondere bei der Schulbildung» gab. Tatsdchlich
weisen Gotzsche und Olsen darauf hin, dass fiir 3
von 7 mitgeteilten Gruppencharakteristika stati-
stisch signifikante Unterschiede bestanden, so fiir die
Anamnese eines Knotens in der Brust (p <0.0001),
den Menopausestatus (p <0.0001) und die Schul-
bildung (p <0.05). Ausserdem erfolgte die Bestim-
mung der Todesursachen nicht verblindet und post
hoc wurden aus der Screeninggruppe deutlich mehr
Frauen wegen einer Brustkrebsanammnese ausge-
schlossen als aus der Vergleichsgruppe. Fiir die Edin-
burgh-Studie wird die Kritik von Gotzsche und Olsen
nicht deutlich, dass nicht nur eine Fehlrandomisie-
rung zu einer extremen Ungleichverteilung beziiglich
der sozialokonomischen Schicht fiihrten -26 % der
Kontroll- versus 53 % der Screeninggruppe gehorten
der héochsten sozialen Schicht an -, ein Sachverhalt,
der die Prognose bei Brustkrebs entscheidend be-
einflussen kann, sondern dass auch ein post-hoc-
Ausschluss von 338 versus 177 Brustkrebsfillen
(Screening versus Kontrollen) erfolgte.
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Warum gibt es bis heute keinen Cochrane-Review
zum Mammographiescreening? Gotzsche und Olsen
beklagen, dass Laszlo Tabar, der Leiter der Zwei-
Grafschaften-Studie, eine Kooperation abgelehnt
hdtte, ebenso wie eine Einladung der Schwedischen
Krebsstiftung zur Klirung der diskrepanten Zahlen
[3]. Obwohl Gotzsche und Olsen somit die notwen-
digen Einzeldaten fiir den Review nicht erhalten
konnten, wird dies von den Kritikern als Hinweis auf
fehlende Kompetenz der Autoren zur Anfertigung
einer validen Metaanalyse vorgebracht. Der Review
soll nun 2001 in der Cochrane-Datenbank publiziert
werden.

Die Argumentation von Getzsche und Olsen zur
ungleichen Altersverteilung zwischen den Kontroll-
und Screeninggruppen wird missgedeutet. Gatzsche
und Olsen weisen ausdriicklich darauf hin, dass die
ungleiche Altersverteilung lediglich als ein Marker
fiir eine nicht gegliickte Randomisierung angesehen
wird. Die Kritiker des Artikels legen hingegen den
Schwerpunkt ihrer Argumentation darauf, dass der-
artige Ungleichheiten bei grossen Studien zu erwar-
ten sind und dass die Unterschiede im Alter die Er-
gebnisse zur Brustkrebssterblichkeit nicht wesentlich
beeinflussen konnten. Gotzsche und Olsen betonen
hingegen, dass fiir viele der Studien lediglich Alters-
angaben vorlagen. Relevante Unterschiede in ande-
ren wichtigen Merkmalen wdiren jedoch maéglich und
wahrscheinlich, so wie dies in der New-York-Studie,
in der entsprechende Informationen mitgeteilt wur-
den, tatsdchlich auch der Fall war.

Weitere Argumente fiir die Sinnhaftigkeit bzw.
Notwendigkeit des Bevdlkerungsscreenings sind nicht
stichhaltig. Fallkontrollstudien sind nicht geeignet,
die Wirksamkeit und Sicherheit von Interventions-
massnahmen zu dokumentieren. Epidemiologische
Analysen von Mortalititsstatistiken lassen keine
Kausalschliisse zu. Die willkiirliche Interpretation
des zeitlichen Verlaufs der Brustkrebsmortalitit wird
am Beispiel von Osterreich deutlich. Osterreich wird
im Positionspapier als einziges europdisches Land
genannt, in dem es bisher kein Bevédlkerungsscree-
ning gab. Aber auch in Osterreich fiel die Brust-
krebssterblichkeit wihrend der letzten Jahre dhnlich
wie in Holland ab, wo seit Jahren ein qualitiits-
gesichertes Screening angeboten wird. Die Schwie-
rigkeiten bei der Planung und Durchfiihrung bevél-
kerungsbezogener randomisierter kontrollierter Stu-
dien werden sehr wohl anerkannt. Dies bedeutet je-
doch nicht, dass diese Untersuchungen nicht ebenso
wie klinische Studien einer kritischen Bewertung un-
terzogen und Midngel bei der Interpretation der Er-
gebnisse beriicksichtigt werden miissten.

Die Behauptung, dass die Qualitit des Mammo-
graphiescreenings aufgrund der europdischen Richt-
linien heute gewdhrleistet ist, muss durch Fakten
belegt werden. Prozess- und Strukturdaten kénnen
ergebnisorientierte Analysen nicht ersetzen. Jedes
Zentrum, das Mammographieuntersuchungen an-
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bietet, muss in bestimmten zeitlichen Abstinden fiir
reprisentative Stichproben die Rate an falsch posi-
tiven und falsch negativen Befunden erheben und of-
fentlich machen. Hierzu sind systematische Nachun-
tersuchungen notig [4-6]. Derartig ergebnisorien-
tierte Erhebungen sind einfach durchzufiihren und
in vielen Bereichen der klinischen Medizin heute
Standard.

Frauen miissen die Maglichkeit haben, eine infor-
mierte Entscheidung zum Mammographiescreening
treffen zu kénnen. Dies wird zu Recht auch im
vorliegenden Positionspapier immer wieder betont.
Allerdings erlauben die zurzeit angebotenen Infor-
mationen zum Mammographiescreening keine infor-
mierte Entscheidung [7-9]. Die Informationen sind
irrefiihrend, beliebig, fragmentarisch, unverstind-
lich und interessensabhingig. Die Qualitit der an-
gebotenen Informationen kann von den Frauen nicht
beurteilt werden. Gerade fiir die Schweiz wurde das
Ausmass an fehlgelenkter Information eindrucksvoll
von Domenighetti dokumentiert [10]. Demnach
glaubt ein erheblicher Anteil der Frauen, dass durch
Teilnahme am Screening Brustkrebs verhindert wer-
den kann. Mehr als 40% der Frauen meinen, dass
durch Screening von 1000 50jihrigen Frauen iiber
10 Jahre 80 bis 100 Brustkrebstodesfille verhindert
werden konnten. Bedenklicherweise lag der Anteil
der fehlinformierten Frauen in Morges, wo eine ge-
zielte Informationskampagne zum Screening gelau-
fen war, noch héher als in der Stichprobe fiir die
iibrige Schweiz [10]. Selbst Arzte erliegen markan-
ten Trugschliissen bei der Einschitzung des positiv
pridiktiven Wertes pathologischer Mammographie-
befunde [8].

Das britische General Medical Council hat kiirz-
lich wegweisend ethische Grundsitze fiir den Infor-
mationsprozess formuliert, der die Grundlage fiir
eine informierte Entscheidung durch die Betroffenen
zu diagnostischen Massnahmen und Behandlungs-
eingriffen einschliesslich von Screeninguntersu-
chungen darstellt [11]. Die Leitlinien empfehlen aus-
driicklich, dass vor einem diagnostischen Eingriff
nicht nur der Zweck der Untersuchung erklirt wer-
den muss, sondern auch die Wahrscheinlichkeiten
fiir falsch negative und falsch positive Ergebnisse.
Bei Therapie- und Screeningmassnahmen muss iiber
die Prognose im Falle des Verzichts auf den Eingriff
(natural course) informiert werden. Im Vergleich
dazu sind fiir die in Rede stehende und fiir alterna-
tive Massnahmen deren Wirkungen und Nebenwir-
kungen, Unsicherheiten und Risiken, medizinische,
soziale und finanzielle Folgen (Kollateraleffekte)
quantitativ darzustellen. Des weiteren haben die
Betroffenen Amnspruch auf Information iiber die
eventuelle (interdisziplindre) Planung des weiteren
Verfahrens, zu Unterstiitzungs- und Beratungsange-
boten. Die Informationen miissen verstindlich und
ausgewogen dargeboten werden (z.B. Angaben von
Hiufigkeiten anstelle von Relativprozenten) und auf
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die relevanten Endpunkte (patient-oriented out-
comes) ausgerichtet sein. Den Betroffenen muss aus-
reichend Zeit fiir die Entscheidung gegeben werden.
Finanzielle Interessen und Abhingigkeiten seitens
des Therapeuten oder der von ihm vertretenen Insti-
tution(en) sind den Betroffenen offenzulegen. Die
Wahrscheinlichkeit, dass die Betroffenen aufgrund
der Information die Behandlung ablehnen magen,
darf keinesfalls ein Grund dafiir sein, die entspre-
chenden Daten vorzuenthalten. Diese Art der Pa-
tienten-/Verbraucherinformation geht weit iiber das
hinaus was bisher unter «Patientenaufklédrung» z. B.
vor einem operativen Eingriff verstanden wurde.
Die Art und Weise, wie wissenschaftliche Ergeb-
nisse vermittelt werden (framing of data), beeinflus-
sen Entscheidungen von Konsumenten, Patienten,
Arzten und anderen Entscheidungstrigern im Ge-
sundheitswesen, einseitige oder verzerrte Darstel-
lungen von wissenschaftlichen Daten fiihren zu
Trugschliissen [12]. Exemplarisch wurden kiirzlich
die wissenschaftlichen Ergebnisse als Grundlage zur
Kommunikation mit den Frauen in zwei wissen-
schaftlichen Artikeln [5, 6] sowie einer Broschiire
fiir Verbraucher und die Zielgruppe der Frauen [4]
und einer Online-Version publiziert (http://www.
mammographie-screening-online.de).

Prof. Dr. med. Ingrid Miihlhauser,
Universitit Hamburg
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