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Früherfassung des Bronchuskarzinoms – 
Chancen und Risiken
T. D. Szucs a,b, M. Schwenkglenks b, G. Cathomasa, H. Geschwindner a, F. Gutzwiller a

Einleitung

Der Lungenkrebs weist die höchste Krebsmorta-
lität der westlichen Welt auf und verursacht welt-
weit mehr Todesfälle als alle Malignome von
Kolon, Brust und Prostata zusammen [1]. In der
Schweiz verursachte er 1995 18% aller Krebs-
todesfälle. Während 1985 die altersadaptierte
Mortalitätsrate pro 100000 Einwohner bei Män-
nern 72,9 und bei den Frauen 9,5 betrug, stieg
sie bis 1995 bei den Frauen auf 13,2 an. Bei den
Männern wurde eine leichte Reduktion auf 53,6
festgestellt [2]. Der Lungenkrebs ist eine der we-
nigen Krebserkrankungen, bei denen wir in den
letzten Jahren eine eindeutige Zunahme der
Mortalität gesehen haben. 

Die Prognose des Bronchuskarzinoms hängt
weitgehend vom Stadium zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung ab. Verschiedene Studien leg-
ten nahe, dass Patienten mit asymptomatischen,
in Screeningprogrammen oder zufällig entdeck-
ten Bronchuskarzinomen eine deutlich bessere
Überlebensrate als Patienten mit symptomati-
scher Erkrankung haben [3–6]. Erste Resultate
der Studien, bei denen mittels Computertomo-
graphie der Lungen (CT) Frühstadien gesucht
wurden, zeigten, dass in über 80% operable
Krebsstadien gefunden wurden [7–11]. Dies ist
im Vergleich zu den üblicherweise in der ärztli-
chen Praxis gesehenen 15% operablen Stadien
eine deutliche Verbesserung.

In Anbetracht dieser Eigenschaften des CT-
Screenings müssen die Resultate früherer Stu-
dien diskutiert werden, um die weiterhin skepti-
sche Haltung gegenüber einem umfassenderen
Früherfassungsprogramm zu verstehen.

Studien des National Cancer Institute 
der USA

In den siebziger und frühen achtziger Jahren
wurden drei grosse Screeningstudien durch das
National Cancer Institute (NCI) der USA durch-
geführt, die über 30000 Personen einschlossen.
Ziel dieser Studien war, zu prüfen, ob regelmäs-

sige Untersuchungen mit Thoraxröntgenbildern
mit oder ohne zusätzliche zytologische Unter-
suchungen des Sputums die Lungenkrebsmor-
talität reduzieren können. Ein derartiger Zusam-
menhang konnte nicht nachgewiesen werden
[12–15]. Nachfolgende Analysen zeigten, dass
die Sensitivität der Untersuchungsmethoden
sehr niedrig war (20% für die Sputumzytologie,
40% für das Thoraxröntgenbild) und dass in der
Kontrollgruppe eine erhebliche «Kontamina-
tion» durch Intervalluntersuchungen stattfand.
Dies verminderte die statistische Aussagekraft
der Resultate wesentlich [16–19].

Trotzdem haben diese Studien in den fol-
genden zwanzig Jahren weitere Bemühungen zur
Früherfassung des Lungenkrebses deutlich ge-
bremst.

Die Beobachtung, dass trotz einer häufigen
Erfassung von Frühstadien und verbessertem
Überleben die Mortalität nicht beeinflussbar
war, erforderte plausible Erklärungen. In diesem
Zusammenhang wurden verschiedene Biases im
Bereich der gescreenten Populationen diskutiert
[20]. 
– Lead-time bias bedeutet, dass die Diagnose

zwar früher gestellt wird, der Endpunkt und
der Krankheitsverlauf jedoch unbeeinflusst
bleiben. 

– Length-time bias bedeutet, dass gehäuft lang-
sam wachsende Tumore diagnostiziert wer-
den, was ebenfalls zu einer scheinbaren Le-
bensverlängerung führt. 

– Overdiagnosis bias ist das Extrem des «length-
time bias». Der Begriff impliziert, dass man
einen Krebs diagnostiziert und behandelt,
welcher für das Überleben des Patienten
nicht relevant ist. Im Fall des Prostatakarzi-
noms wird dieser Bias z. B. sehr kontrovers
diskutiert. Beim Bronchuskarzinom bekommt
man aus der täglichen klinischen Erfahrung
den Eindruck, dass eine Überdiagnose kaum
vorkommt. Zudem wurde bereits mehrfach
gezeigt, dass praktisch alle unbehandelten
Bronchuskarzinome innerhalb kurzer Zeit
zum Tod führen [21–24].
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Neuere Untersuchungsmethoden

Mit dem konventionellen Thoraxröntgenbild
werden kleinere Rundherde sehr oft verpasst
[25]. Die CT, welche eine deutlich höhere Sensi-
tivität zur Erfassung kleiner Befunde aufweist [7,
10, 26, 27], bietet sich als alternative Früherfas-
sungsmethode an. Erste Resultate grosser Stu-
dien zeigen, dass Bronchuskarzinome in einem
deutlich früheren Stadium erfasst und dass da-
durch signifikant mehr Patienten einer poten-
tiell kurativen Behandlung zugeführt werden
können [8, 10, 11, 28–30]. Erste Follow-up-Ana-
lysen legen eine deutliche Verbesserung der
kurzfristigen Überlebensraten nahe [11].

Sowohl in Europa als auch in den USA sind
randomisierte Studien geplant, deren Resultate
aber erst in 13–15 Jahren zur Verfügung stehen
werden.

Durch ein Pooling der Daten der beteiligten
Zentren könnten jedoch innerhalb nützlicher
Zeit aussagekräftige Resultate über das CT-Scree-
ning gewonnen werden.

Aus den Studien des NCI der USA ist hervor-
gegangen, dass die Sputumzytologie eine relativ
tiefe Sensitivität für frühe Karzinome der zentra-
len Bronchien aufweist. Bei positiver Sputumzy-
tologie waren bis zu fünf Bronchoskopien not-
wendig, um frühe Läsionen zu entdecken [31, 32].
Die Autofluoreszenzbronchoskopie erwies sich im
Vergleich zur konventionellen Weisslichtbron-
choskopie als zuverlässigere Methode mit einer
wesentlich höheren Sensitivität für frühe neopla-
stische oder präneoplastische Läsionen der zen-
tralen Bronchien [33–36]. Wegen des Aufwandes
eignet sich diese Methode jedoch nicht als
primäre Screeningmethode, sondern als Bestäti-
gungsmethode bei positiver Sputumzytologie.

Um die Sensitivität der Sputumzytologie zu
erhöhen, wurden verschiedene Marker [37–39]
und eine automatisierte Sputumanalyse [40–43]
entwickelt. Durch die Automatisierung kann
eine grosse Anzahl Sputumproben mit geringem
Aufwand verarbeitet und vorgescreent werden,
was für eine Früherfassung im grösseren Rahmen
relevant sein kann. 

Kosten

Gemäss eigenen Berechnungen auf Basis der
ELCAP [7] und unpublizierten Daten muss mit
Kosten um Fr. 15000.– pro gewonnenem Le-
bensjahr gerechnet werden, wenn acht Bron-
chuskarzinome auf 1000 untersuchte Personen
(85% davon im Stadium I) diagnostiziert werden.
Alle diese Zahlen bleiben allerdings vorläufig,
solange die Kernfrage nach einer effektiven Le-

bensverlängerung durch das Screening nicht
endgültig geklärt ist. Erste Zahlen wurden jedoch
letztes Jahr publiziert und wiesen USD 2500 pro
gerettetes Lebensjahr auf [29].

Prävention versus Früherfassung

Zweifelsohne ist Prävention im Vergleich zur
Früherfassung die weitaus bessere Methode zur
Reduktion der Bronchuskarzinommortalität.
Diesbezügliche Anstrengungen sind klar zu un-
terstützen. Man muss jedoch bedenken, dass
selbst die erfolgreichsten Rauchentwöhnungs-
programme maximal eine 1-Jahres-Abstinenz-
rate von 30% erreichen [44–47]. Bronchuskarzi-
nome werden häufig bei ehemaligen Rauchern
diagnostiziert, weil die Inzidenz an Bronchus-
karzinomen mit einer zeitlichen Latenz von etwa
20–30 Jahren dem Rauchverhalten der Bevölke-
rung folgt [47, 48]. 

Offene Fragen

Es kann kaum bezweifelt werden, dass das CT
sensitiver als das konventionelle Thoraxbild ist
und dass die Autofluoreszenzbronchoskopie sen-
sitiver als die Weisslichtbronchoskopie ist. Die
Frage stellt sich jedoch, wie, wo und wann diese
Methoden eingesetzt werden sollen. Um ein
gutes Kosten-Nutzen-Verhältnis zu erreichen,
muss die zu untersuchende Risikopopulation
exakt definiert werden. Nach der Analyse der
verschiedenen, gegenwärtig laufenden Studien
sollte dieses Problem in der nächsten Zukunft be-
antwortet werden können.

Bei der Früherfassung mit der CT muss auch
das Problem falsch positiver Befunde [30] noch
weiter untersucht werden. Es ist erforderlich,
neben den bestehenden radiologischen Kriterien
weitere Parameter (Biomarker) zu definieren,
welche es erlauben, gutartige von bösartigen
Veränderungen mit grösserer Treffsicherheit zu
unterscheiden. Dasselbe gilt für die zentralen en-
dobronchialen Läsionen, bei denen die CT keine
zuverlässige Früherfassungsmethode darstellt.
Zuverlässige Serum- oder Sputummarker könn-
ten als Screeningmethode dienen, um die Kandi-
daten für endoskopische Abklärungen zu selek-
tionieren. 

Das optimale Zeitintervall zwischen zwei
Screeninguntersuchungen ist bisher ebenfalls
nicht bekannt. Zu berücksichtigen ist hier die ku-
mulierte Strahlenbelastung der CT, welche trotz
der niedrigen Exposition einer Einzeluntersu-
chung (3–5 normale Thoraxbilder) mit den Jah-
ren zum Risikofaktor wird [49, 50]. 
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Zusammenfassung und Ausblick

Die momentan zur Verfügung stehenden neuen
Technologien sind vielversprechend, um eine
sinnvolle Früherfassung des Bronchuskarzinoms
durchzuführen. Viele Studien sind weltweit im
Gange, die in wenigen Jahren Antworten zu den
heute noch offenen Fragen liefern werden. Eine
routinemässige Durchführung der Früherfas-
sung kann heute noch nicht empfohlen werden.
Der Nihilismus, welcher sich nach der Publika-
tion der negativen Ergebnisse der NCI-Studien
breitgemacht hat, sollte jedoch einem kritischen
Optimismus Platz machen.
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