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' HOVEDBUDSKABER

» Tarmkraeftscreening skal reducere
kolorektal cancer (KRC)-mortaliteten
ved primaer screeningskoloskopi og
efterfglgende kontrol af risikogrupper.

» Internationale studier tyder pa, at
starstedelen af effekten af tarmkraeft-
screening opnas ved den primzaere
koloskopi, mens kontrolkoloskopi har

mindre effekt.

Det danske screeningsprogram for kolorektal cancer
(KRC) blev initieret i marts 2014. Alle borgere i alderen
50-74 ar tilbydes hvert andet &r screening i form af ind-
sendelse af en affgringsprove til undersggelse for ok-
kult blod. Hvis prgven er positiv, tilbydes borgeren en
koloskopi. Fundene ved koloskopien afggr, om der ef-
terfglgende tilbydes endoskopisk kontrol. Et samlet
KRC-screeningsprogram som det danske er pavist at
reducere mortaliteten af KRC [1].

Indfgrelsen af screeningsprogrammet har umiddel-
bart medfert en kraftig ggning i den endoskopiske akti-
vitet i Danmark. Det er derfor af stgrste vigtighed, at de
screeningsafledte koloskopier tilbydes de borgere, der
har den stgrste a priori-sandsynlighed for et signifikant
patologisk fund, sa feerrest muligt udszttes for det ube-
hag og den risiko, der er forbundet med en koloskopi,
kapaciteten udnyttes optimalt, og KRC-mortaliteten
reduceres mest muligt.

I denne artikel fokuseres der pd balancen mellem
effekten af den primere screeningskoloskopi og effek-
ten af endoskopisk kontrol i screeningspopulationen.

Screeningsprogrammet er indfgrt mhp. at reducere
KRC-mortaliteten i screeningspopulationen. Denne re-
duktion tilvejebringes igennem to mekanismer: detek-
tion af tarmkreeft i et tidligt stadie og fjernelse af polyp-
per som forstadier til kreeft. Begge mekanismer ggr sig i
princippet geldende ved bade primaer screeningskolo-
skopi og eventuel efterfglgende kontrol. I drsrapporten
2016 [2] fra Dansk Kolorektal Cancer Database tegner
der sig allerede efter to rs followup en stigning af tid-
lige tilfaelde og en ganske betydelig bedre overlevelse
hos screeningsdetekterede frem for hos ikkescreenings-

» Nar de danske resultater om fundene
ved kontrolkoloskopierne foreligger,
ma effekten af primaer screenings-
koloskopi ved en lavere graenseveerdi
pa afferingspreven afvejes imod en
mindre intensiv kontrol, mhp. at gge
screeningens omkostningseffektivitet
og reducere KRC-mortaliteten
yderligere.

detekterede patienter med colon- og rectumcancer i al-
deren 50-74-ar. Ca. 25% af de diagnosticerede tilfeelde
af kolorektal cancer i 2014-2015 var screeningsdetek-
terede. De resterende blev sdledes fundet hos patienter,
der ikke havde deltaget i screeningen eller havde inter-
valcancer, (cancer, der ikke er detekteret pé trods af
deltagelse i screeningen). Ifglge den nyeste arsrapport
fra Dansk Tarmkreftscreenings Database (DTS) [3]
kan man ud fra antallet af intervalcancere over to &r
ansld en sensitivitet for detektion af cancer i scree-
ningsprogrammet pa 75,4%.

12012, inden indfgrelsen af screeningsprogrammet,
udgav Sundhedsstyrelsen en rapport med anbefalinger
og beregninger af konsekvenserne af screeningspro-
grammet [4]. Heri estimeredes det, at over halvdelen
af de screeningsafledte koloskopier ville vere kontrol-
ler efter ni ar. Det estimeredes desuden, at de primere
screeningskoloskopier ville have en KRC-incidens pa
9,1%, hvorimod kontrollerne ville tegne sig for en inci-
dens pd 0,39-0,91% [5]. Praevalensen for KRC hos bag-
grundsbefolkningen beregnedes til 0,13% [6].

PRIMZR SCREENINGSKOLOSKOPI

De primere demografiske risikofaktorer for udvikling
af KRC er mandligt ken, hgj alder og arvelig disposi-
tion. Der tages delvist hgjde for alder ved invitations-
graenserne pa 50-74 ar, men der stratificeres ikke for
kon og alder pa teerskelveerdien for affgringsproven.

Vi ved fra DTS’s rapport, at 61-64% af de adspurgte
deltog med indsendelse af affgringsprgven, og at 6,8-
7,0% af prgverne var positive med en haamoglobinkon-
centration > 100 ng/ml faeces [3]. Af borgere med
positive prgver blev 90% koloskoperet inden for to
maneder. Her blev der fundet kreeft hos 5,8-6,2% og
mellem- eller hgjrisikopolypper hos yderligere 31-33%.
Vived desuden, at der er en sammenheng imellem
mengden af blod i affgringsprgven og risikoen for et
signifikant fund ved koloskopi. I den laveste ende med
hamoglobinkoncentrationer pd 100-150 ng/ml feeces
blev der fundet kreeft hos 1,9% og avancerede adeno-
mer hos 16,7%. Denne forekomst af betydende fund
hos patienter i gruppen af positive med de laveste
hamoglobinkoncentrationer er vigtig, ndr man skal
sammenholde med forekomsten af betydende fund ved
kontrolkoloskopi.




KONTROLKOLOSKOPI

I forbindelse med polypfund ved en koloskopi kendes
der yderligere risikofaktorer for senere udvikling af
KRG, herunder hgjt antal og hgjresidig lokalisation af
polypper. Desuden kendes risikofaktorer ved den en-
kelte polyp i form af adenomstgrrelse > 10 mm, villgs
arkitektur p& min. 25% og sver dysplasi. Disse har en
ansldet arlig malign transitionsrate pa hhv. 3%, 17% og
37% [7] og benavnes samlet avancerede adenomer.

Effekten af kontrol beror pa detektion og fjernelse
af polypper, der er overset, recidiveret eller nytilkom-
met efter den primare koloskopi. Evidensen herfor er
sparsom, hvilket ogsa giver sig udslag i, at der er for-
skelle pd rekommandationerne i Danmark, resten af
Europa, Storbritannien og USA.

I et nyt hollandsk studie [8], der ganske vist bygger
pa computersimulerede data og fremskrivninger, kon-
kluderedes det, at man med screening helt uden kon-
troller opndede en reduktion i KRC-mortalitet pd
50,4%, som ggedes til 52,1% med kontroller. Det giver
en relativ additiv effekt pa 3,4% af kontrol. Kontrol-
lerne ville dog samtidig sge koloskopibehovet med
62%; altsa samlet set en ganske beskeden gevinst i re-
duktion af KRC-mortalitet ved en betydelig stigning i
screeningsafledte koloskopier. Det konkluderedes ogsé
i studiet, at kontrollerne som helhed ikke var omkost-
ningseffektive set fra et hollandsk perspektiv.

Atkin et al har, uden for screeningen, undersggt ef-
fekten af kontrolkoloskopi hos knap 12.000 patienter i
mellemrisikogruppen iht. de engelske guidelines [9].
Her konkluderes det, at der generelt er en positiv effekt
af kontrol. Patienter, der ikke deltog i kontrol, og som
ved indekskoloskopien havde en suboptimal udtgm-
ning, proksimale polypper, sveer dysplasi eller et
adenom > 20 mm, havde en betydelig hgjere incidens
af KRC efter knap otte ars followup. Var disse faktorer
ikke til stede, altsa hvis der blot var et adenom pa 10-
20 mm eller 3-4 smé adenomer uden tilstedevearelse af
fgrnaevnte ved indekskoloskopien, var incidensen la-
vere end i baggrundsbefolkningen.

I et spansk retrospektivt studie konkluderedes det
ligeledes, at patienter med 3-4 smd adenomer < 10
mm havde en lavere incidens af avancerede adenomer
ved kontrolkoloskopi end patienter med store aden-
omer eller avanceret histologi [10].

Selvom risikostratificeringen er lidt forskellig, er
incidensen af avancerede adenomer ved kontrolkolo-
skopi efter et &r opgjort til 10% i Storbritannien og 11%
iUSA [11] og 0,6% har cancer ved firedrskontrolkolo-
skopi [12].

Desuden er der undersggelser, der tyder pa, at pa-
tienter med et avanceret adenom ved indekskolosko-
pien efter blot én kontrol har en KRC-risiko, der svarer
til baggrundsbefolkningens [13, 14].

I det danske screeningsprogram registreres kontrol-
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Der er mange faktorer,
som afger, hvorvidt
den enkelte borger bar
koloskoperes eller gj.
lllustration: Musa
Buyukuslu.

koloskopierne ogsé i databasen. Deltagelsesraten ved
kontrollerne er i den sidste DTS-rapport angivet til 64%
ved etérskontrollen for hgjrisikogruppen og 50% ved
tredrskontrollen for mellemrisikogruppen. Hyppig-
heden af fund ved disse kontroller er ikke opgjort. I den
nyligt publicerede monitoreringsrapport fra Sundheds-
styrelsen er effekten af kontrolkoloskopi fglgeligt heller
ikke blevet behandlet [15].

DISKUSSION

Overordnet set kunne det pa baggrund af internatio-
nale publikationer tyde p4, at den primere screenings-
koloskopi er vaesentligt mere effektiv end kontrolkolo-
skopien til nedbringelse af KRC-mortaliteten pa lang
sigt. Hvis man antager, at enhver screeningsafledt kolo-
skopi skal have den samme a priori-sandsynlighed for
et signifikant fund, tyder data p4, at balancen mellem
primere undersggelser og kontroller er skav.

Set i lyset af den meget omkostningstunge indsats,
der bliver gjort, bgr man i screeningsgjemed have klare
indikatorer for den forventede incidens af betydende
fund, der er betydeligt hgjere end i baggrundsbefolk-
ningen, ved screeningsafledt koloskopi. Herunder bgr
man ogsd lgbende justere programmet, efterhanden
som populationens prevalens af KRC som fglge af
screeningen falder.

Borgere, hvis affgringsprgve har en heemoglobin-
koncentration pd 51-100 ng/ml feeces udger 3,3%. Hvis
man ogsé tilbed dem koloskopi, ville positivraten pges
fra 6,8% til 10,1%, altsa en relativ stigning i koloskopi-
behovet pé naesten 50% [3]. Dette ville formentlig
medfere feerre intervalcancere, men ogsa flere ungd-
vendige koloskopier, men de eksakte veerdier er
ukendte. Omvendt tilbydes der i dag som minimum to
kontroller til patienter i mellemrisikogruppen og mini-
mum tre kontroller til patienter i hgjrisikogruppen.
Hvis man i stedet tilbgd én kontrol efter tre ar til en
subpopulation af disse med den hgjeste risiko (= 5
adenomer, adenomer > 20 mm, adenomer med villgs




arkitektur eller sveer dysplasi), ville andelen af kontrol-
ler reduceres, om ikke tilsvarende, sé i hvert fald be-
tragteligt.

Der er behov for bade retrospektiv og prospektiv
forskning pé dette omréde i den danske population for
at anskueligggre, hvordan et gget optag til primaer
screeningskoloskopi igennem en saenket graenseveerdi
for afferingsprgven og et reduceret behov for kontrol-
koloskopi udmenter sig fra et omkostningseffektivt og
sundhedsfagligt synspunkt.
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Balancing indications for primary and follow-up colonoscopy
in screening is important. In the lowest faecal test positive
range of 100-150 ng/ml the rate of cancer is 1.9%, and the
rate of intermediate and high-risk adenomas is 16.7%.
International studies suggest, that only selected groups
have comparable rates of significant findings at follow-up,
and the risk normalises after one colonoscopy. In this review
it is found, that in the current Danish screening programme
for colon cancer the indications of primary screening and
follow-up colonoscopy seem to be off-balance, but no
national data exist on follow-up.
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