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Kurzfassung

Deutschland hat in den Jahren 2005 bis 2009 ein bevolkerungsweites Mammographie-
Screening-Programm zur Friiherkennung von Brustkrebs etabliert. Seitdem erhalten Frauen
im Alter zwischen 50 und 69 Jahren alle zwei Jahre eine schriftliche Einladung zur
Teilnahme. Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat mit Beschluss vom 21.08.2014
das Institut fur Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) mit der
Erstellung eines Einladungsschreibens und einer Versicherteninformation (Merkblatt) zum
Mammaographie-Screening beauftragt.

Ziele des Projektes
Ziele des Projektes waren:

= Aufbereitung des Standes des Wissens zu den Vor- und Nachteilen des Mammographie-
Screenings,

= die Erstellung und Nutzertestung eines Einladungsschreibens fir das Mammographie-
Screening,

= die Erstellung und Nutzertestung eines evidenzbasierten Merkblatts, das alle relevanten
Informationen zum Mammographie-Screening enthélt und Gber die VVor- und Nachteile
informiert.

Methoden

Die systematische Recherche, die Aufbereitung der Evidenz und die Texterstellung folgten
den fir Gesundheitsinformationen geltenden Methoden und Prozessen des IQWIiG. Eine
besondere Anforderung lag darin, flir eine breite Zielgruppe ohne weitergehende
wissenschaftliche oder statistische Kenntnisse, bestehende Unsicherheiten angemessen
darzustellen. Bei Erstellung und Layout der Texte wurde sich an den bestehenden Materialien
des deutschen Mammographie-Screening-Programms orientiert.

Um Einstellungen und Informationsbedirfnisse der anzusprechenden Frauen zum
Mammographie-Screening zu erfassen, wurden qualitative Studien und Surveys
herangezogen.

Als Basis fiir Aussagen zu den Vor- und Nachteilen des Mammaographie-Screenings wurden
primar systematische Ubersichten von randomisierten kontrollierten Studien (RCTs)
herangezogen. Ein  Schwerpunkt lag auf Ergebnissen zu den Endpunkten
brustkrebsspezifische Mortalitat und Uberdiagnosen sowie ausgewahlten Kennzahlen des
deutschen Mammographie-Screening-Programms, die dem Evaluationsbericht 2010
entnommen wurden.

Um die GroRenordnung der wesentlichen Effekte des Screenings realistisch einschétzen zu
kdnnen, bendtigen Frauen eine Quantifizierung. Zu den Endpunkten brustkrebsspezifische
Mortalitat und Uberdiagnosen erfolgte eine Extraktion der relevanten Zahlen zur Darstellung

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -ix -
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im Merkblatt. Um bestehende Unsicherheiten schon bei der Angabe der Zahlen selbst zu
kommunizieren, wurden die entsprechenden Effekte als Spannen dargestellt.

Ergebnisse zu weiteren Endpunkten sollten nur in narrativer Form ins Merkblatt einflieRen.

Die Entwicklung der Informationsmaterialien schloss eine qualitative Nutzertestung mittels
Fokusgruppeninterviews ein. AbschlieRend erfolgte eine quantitative Nutzerbefragung mittels
Online-Fragebogen.

Ergebnisse

Zur Erfassung von Einstellungen und Informationsbedirfnissen wurden 21 qualitative Studien
und 11 Surveys identifiziert. Mehrere Studien und Surveys weisen darauf hin, dass das
Mammographie-Screening fiir die Mehrzahl der Frauen positiv besetzt ist. Der empfundene
Hauptnutzen ist oft die frihe Entdeckung von Brustkrebs und die damit verbundene
Madglichkeit einer frihen Behandlung. Als Argumente gegen eine Teilnahme werden unter
anderem Zeitmangel, Bedenken beztiglich der Genauigkeit der Ergebnisse und Schmerzen bei
der Untersuchung genannt. Aus den Ergebnissen der qualitativen Studien und der Surveys
ergab sich ein breites Spektrum an Informationsbedurfnissen. Es umfasste unter anderem
verschiedene Aspekte zur Erkrankung Brustkrebs, zum Ablauf des Screenings und zu Nutzen
und Schaden der Mammographie. Diese Informationsbedurfnisse wurden bei der Erstellung
des Merkblatts berlicksichtigt.

Als primére Grundlage zur Beschreibung der Vor- und Nachteile des Mammographie-
Screenings wurden insgesamt 7 systematische Ubersichten identifiziert. Alle Ubersichten
untersuchten denselben Pool der bekannten Mammographie-Screening-RCTs. Aus den
Ubersichten wurde fiir einen Zeitraum von etwa 10 Jahren Screening abgeleitet, dass etwa 1
bis 2 von 1000 Frauen vor dem Tod durch Brustkrebs bewahrt werden. Eine Senkung der
Gesamtmortalitat liel3 sich nicht ableiten.

Zur Quantifizierung der Uberdiagnosen existiert keine international konsentierte Methodik.
Auf Basis von geeigneten RCTs fir die Altersgruppe 50 bis 69 Jahre wurde geschétzt, dass
von 1000 Frauen, die im Zeitraum von 10 Jahren regelmafig zum Mammographie-Screening
eingeladen werden, etwa 5 bis 7 eine Uberdiagnose erhalten.

Aus dem Evaluationsbericht 2010 des deutschen Mammographie-Programms wurden die
Haufigkeiten von unauffélligen Befunden, von Verdachtsbefunden, von weiterer
Abklarungsdiagnostik und von Brustkrebsdiagnosen im Rahmen des Programms entnommen.

Zu weiteren  Aspekten wie falsch-negativen  Befunden, Intervallkarzinomen,
Strahlenbelastung, psychische Belastungen und Schmerzen bei der Untersuchung lielRen sich
qualitative Aussagen ohne Quantifizierung ableiten.

Auf Grundlage dieser Ergebnisse wurden das bestehende Muster-Einladungsschreiben und
Merkblatt tberarbeitet. Erste Entwirfe des zweiseitiges Einladungsschreiben und des in Form
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einer 16-seitigen Broschire entwickelten Merkblatts wurden im Rahmen der qualitativen
Nutzertestung von 15 Nutzerinnen beurteilt. Insgesamt zeigte sich eine hohe Akzeptanz.
Einzelne Ergebnisse des Tests filhrten zu kleineren Anderungen, die in Einladungsschreiben
und Merkblatt eingearbeitet wurden.

Die daraus resultierenden Entwirfe wurden einer quantitativen Testung unterzogen. Befragt
wurden jeweils 500 Frauen der beiden Altersgruppen 45 bis 49 und 50 bis 69 Jahren. Die
Ergebnisse ergaben eine insgesamt hohe Akzeptanz der Materialien. Die Mehrzahl der Frauen
verstand, dass die Materialien auf eine informierte, freiwillige Entscheidung flr oder gegen
die Mammographie zielen und empfand die Materialien als verstandlich und informativ.
Sowohl fir das Einladungsschreiben als auch das Merkblatt ergaben sich geringflgige
redaktionelle Anderungen.

Fazit

Ziel des Projektes war es, ein Einladungsschreiben und ein evidenzbasiertes Merkblatt zu
erstellen, die Frauen verstandlich Gber das Mammographie-Screening allgemein und seine
Vor- und Nachteile informieren. Im Rahmen des Projektes wurde ausreichend gute Evidenz
identifiziert, um die wesentlichen Vor- und Nachteile fur einen Screening-Zeitraum von 10
Jahren zu beschreiben. Die Materialien wurden einer qualitativen und einer quantitativen
Nutzertestung unterzogen.

Die Nutzertestungen deuten darauf hin, dass die Ziele des Projekts erreicht wurden. Im
Rahmen eines Folgeprojektes erfolgt die Weiterentwicklung der Materialien zu einer
Entscheidungshilfe.

Schlagworter: Mammographie, Reihenuntersuchung, Mammatumoren-Mensch,
Gesundheitsinformation

Keywords: Mammography, Mass Screening, Breast Neoplasms, Health Information
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1 Hintergrund

Mit Beschluss vom 21.08.2014 beauftragte der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) das
Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) mit der Erstellung
eines  Einladungsschreibens und einer  Versicherteninformation (Merkblatt) zum
Mammographie-Screening.

Im Jahr 2002 hat der Deutsche Bundestag beschlossen, in Deutschland ein
qualitatsgesichertes Mammographie-Screening-Programm einzufiihren. Frauen zwischen 50
und 69 Jahren haben seit dem Jahr 2004 die Mdglichkeit, alle 2 Jahre kostenlos eine
radiologische Friherkennung auf Brustkrebs wahrzunehmen. lhnen wird alle 2 Jahre ein
Einladungsschreiben zugesandt. Das Einladungsschreiben enthalt einen Untersuchungstermin.
Beigelegt ist ein Merkblatt mit allgemeinen Informationen zum Mammographie-Screening
sowie Informationen zu den Vor- und Nachteilen einer Teilnahme. Seit 2009 ist das
Screening-Programm flachendeckend in Deutschland realisiert.

Im Rahmen dieses Auftrages wurden die derzeitigen Materialien (berarbeitet, um sie an den
Stand des medizinischen Wissens anzupassen. Dies schloss auch eine Aktualisierung der im
derzeitigen Merkblatt genannten Kennzahlen ein [1]. Dartber hinaus zeigen Untersuchungen,
dass trotz der durch die Materialien verbreiteten Informationen ein erheblicher Teil der
Frauen nicht ausreichend gut tGber die Vor- und Nachteile des Screenings informiert ist [2,3].
So waren in einer Untersuchung der BARMER GEK und der Bertelsmann-Stiftung etwa
30 % der befragten Frauen der Ansicht, dass die Mammographie verhindert, dass jemand an
Brustkrebs erkrankt [2]. Obwohl sich die Mehrzahl der Frauen gut informiert fihlte, konnte
nur ein geringer Teil der Frauen den Nutzen des Screenings wie im Merkblatt dargestellt
wiedergeben. Die Mehrzahl hatte den Nutzen trotz der absoluten Risikoangaben im bisherigen
Merkblatt deutlich Uberschétzt. Zugleich wurden die Risiken fur falsch-positive Befunde
deutlich unterschatzt.

Die bisherigen Materialien sollten in einem Zeitraum von 6 Monaten Uberarbeitet werden, um
die Inhalte an den Stand des Wissens anzupassen. Ziel des Merkblattes ist es, Frauen zu
unterstitzen, eine informierte Entscheidung fiur oder gegen die Teilnahme am
Mammographie-Screening treffen zu koénnen. Dazu sollten Vor- und Nachteile des
Mammaographie-Screenings umfassend und verstandlich dargestellt werden. Auf3erdem sollten
notwendige Informationen zum Datenschutz verstandlich beschrieben werden.

In einem Folgeprojekt (P14-03) wird das Merkblatt zu einer Entscheidungshilfe
weiterentwickelt.

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -1-



Rapid Report P14-02 Version 1.0
Einladungsschreiben und Merkblatt zum Mammographie-Screening 20.03.2015

2 Ziele des Projekts

Ziele des Projektes waren:

= Aufbereitung des Standes des Wissens zu den Vor- und Nachteilen des Mammographie-
Screenings,

= die Erstellung und Nutzertestung eines Einladungsschreibens fiir das Mammographie-
Screening,

= die Erstellung und Nutzertestung eines evidenzbasierten Merkblatts, das alle relevanten
Informationen zum Mammographie-Screening enthélt und Gber die VVor- und Nachteile
informiert.
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3 Projektbearbeitung

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat mit Schreiben vom 21.08.2014 das Institut fur
Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) mit der Erstellung eines
Einladungsschreibens und eines Merkblatts zum Mammographie-Screening beauftragt. Dieser
Auftrag wurde in zwei Teilschritten erteilt.

Die erste Stufe umfasst die Uberarbeitung des bestehenden Merkblatts und des
Einladungsschreibens inklusive einem Nutzertest innerhalb von 6 Monaten (,intermediéres
Produkt“). Der vorliegende Rapid Report enthdlt die Ergebnisse dieses Teilauftrags.
Grundlage des Projekts war eine IQWiG-interne Projektskizze. Der Rapid Report wird dem
G-BA Ubermittelt und 4 Wochen spater auf der Website des IQWIiG veroffentlicht.

Die zweite Stufe umfasst die Weiterentwicklung der in der ersten Stufe erstellten
Versicherteninformation zu einer Entscheidungshilfe. Das geschieht im Rahmen eines
Folgeprojekts (P14-03) auf Basis der in dem vorliegenden Projekt erstellten Materialen.

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -3-



Rapid Report P14-02 Version 1.0

Einladungsschreiben und Merkblatt zum Mammographie-Screening 20.03.2015

4 Methoden

Die  Aufbereitung der Evidenz und die Texterstellung folgten den fir
Gesundheitsinformationen geltenden Methoden und Prozessen des IQWIG [4]. Diese zielen
darauf, sowohl die unterschiedlichen Anforderungen an evidenzbasierte Informations-
materialien, als auch die Informationsbedirfnisse einer breiten Zielgruppe zu beachten. Um
diese Anforderungen zu erfullen, wurde folgendes methodische VVorgehen gewahlt:

= Ermittlung von Einstellungen und Informationsbedurfnisse zum Mammographie-
Screening: Dazu erfolgte eine Recherche nach qualitativen Studien und eine Recherche
nach Surveys.

= Recherche und Bewertung der Evidenz beziiglich der wesentlichen VVor- und Nachteile
des Screenings: Dazu erfolgte eine Recherche nach systematischen Ubersichten.

= Angaben zu Kennzahlen des Screenings wurden dem Evaluationsbericht des deutschen
Mammaographie-Screening-Programms entnommen.

= Darstellung der Evidenz: Aussagen zu wesentlichen Vor- und Nachteilen des Screenings
wurden quantifiziert. Weitere Aspekte wurden ohne Zahlenangaben dargestellt.

= Nutzertestung der Materialien: Dazu erfolgten eine qualitative Untersuchung und ein
Survey. Ziel war es vor allem, die Akzeptanz und die Verstandlichkeit der Materialien zu
testen und maoglichen Uberarbeitungsbedarf abzuleiten.

Aussagen zur brustkrebsspezifischen Mortalitat, zu Uberdiagnosen und zu diagnostischen
Werten des deutschen Mammographie-Screening-Programms waren fur das Merkblatt von
zentraler Bedeutung. Die Beschreibung der Widerspruchsrechte und Datenschutzaspekte
wurde auf Basis der vom G-BA U(bermittelten Eckpunkte in Einladungsschreiben und
Merkblatt aktualisiert.

Dem Evaluationsbericht 2010 des deutschen Mammographie-Programms [5] wurden
Angaben zur H&ufigkeit von Verdachtsbefunden, der durchgefiihrten Abkl&rungsdiagnostik
und Brustkrebsdiagnosen entnommen.

Die Entwicklung der Informationsmaterialien schloss eine qualitative Nutzertestung mittels
Fokusgruppeninterviews ein. Zudem erfolgte eine quantitative Nutzerbefragung mittels
Fragebogen durch einen externen Dienstleister.

4.1 Erfassen der Einstellungen und des Informationsbedarfs: Qualitative Studien und
Surveys

Es wurde eine fokussierte Suche nach qualitativen Studien und Surveys durchgefihrt. Ziel der
Suche war es herauszufinden, welche potenziellen Fragen zu diesem Themengebiet bestehen,
welche Erfahrungen rund um ein Mammographie-Screening gemacht wurden sowie welche
Grinde Frauen fir oder gegen eine Teilnahme anfuhren. Insbesondere sollten folgende
Fragen beantwortet werden:
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= Welche Fragen haben Frauen und ihre Angehdrigen zum Mammographie-Screening?
=  Wie werden die Einladung, die Durchfuhrung und die Mitteilung der Ergebnisse erlebt?

= Welche Erfahrungen, Probleme, Schwierigkeiten und Fragen bestehen rund um das
Mammographie-Screening?

=  Welche Erfahrungen wurden mit Entscheidungshilfen zum Mammographie-Screening
gemacht?

= Welche Informationen werden gewdiinscht?

= \Was motiviert Frauen, am Screening teilzunehmen?

= Welche Griinde gibt es fiir Frauen, nicht am Screening teilzunehmen?

= Wie verstehen Frauen die Informationen zum Mammographie-Screening?

=  Wie wird die Darstellung des Mammaographie-Screenings in den Medien wahrgenommen

und erlebt?

Die Studien sollten Einstellungen, Erwartungen, subjektive Erfahrungen und individuelles
Handeln bzgl. des Mammographie-Screenings oder anderer Themen in diesem Zusammen-
hang beschreiben.

4.1.1 Kriterien fur den Einschluss von Publikationen

Damit eine Studie Dberlcksichtigt wurde, musste die Publikation bestimmte
Grundvoraussetzungen erfillen. Die Beurteilung der Qualitdt der eingeschlossenen
qualitativen Studien und Surveys beruhte auf folgenden Aspekten:

= Waren die Forschungsfrage und/oder Ziele der Studie beschrieben?

= War die Samplingstrategie beschrieben?

= War das Sample beschrieben und fur die Fragestellung geeignet?

= Waren die Methoden der Datenerhebung beschrieben und flir das Thema geeignet?

= Waurden die Methoden der Datenauswertung beschrieben?

= Waren mindestens 2 Wissenschaftler an der Auswertung der Daten beteiligt?

= War der Prozess der Datenanalyse transparent und nachvollziehbar beschrieben?

= Waren die Ergebnisse der Studie klar ausgewiesen?

Die folgende Tabelle beschreibt die Kriterien fur den Einschluss qualitativer Studien.
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Tabelle 1: Kriterien fur den Studieneinschluss (qualitative Studien)

Einschlusskriterien

Frauen ohne Verdacht auf Brustkrebs
El s
Angehorige
E2 Mammaographie-Screening
3 Quialitative Studie
Mixed-Method-Studie
E4 Sample stammt aus vergleichbarem Kulturkreis (Europa, Nordamerika 0. A.)
E5 Englisch oder Deutsch
E6 Vollpublikation verfugbar und keine Doppelpublikation
E7 Nachvollziehbar beschriebene Studie nach vorher festgelegten Kriterien (siehe
Abschnitt 4.1.1)
E8 Ab 2004

Tabelle 2: Kriterien fir den Studieneinschluss (Surveys)

Einschlusskriterien
Frauen ohne Verdacht auf Brustkrebs
El .
Angehorige
E2 Mammaographie-Screening
E3 Surveys (standardisierte Fragebogenstudien)
E4 Sample stammt aus vergleichbarem Kulturkreis (Europa, Nordamerika 0. A.)
E5 Englisch oder Deutsch
E6 Vollpublikation verfugbar und keine Doppelpublikation
Ly Nachvollziehbar beschriebene Studie nach vorher festgelegten Kriterien (siehe
Abschnitt 4.1.1)
E8 Ab 2004

4.1.2 Informationsbeschaffung

4.1.2.1 Bibliografische Literaturrecherche

Eine fokussierte Literaturrecherche nach relevanten qualitativen Studien und Surveys wurde
in folgenden bibliografischen Datenbanken durchgefthrt:

= MEDLINE, PsycINFO, CINAHL

Aus Grinden der Handhabbarkeit der zu erwartenden Trefferzahl und Griinden der Aktualitat
wurde die Recherche auf Publikationen ab dem Jahr 2004 eingeschrankt.

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -6-



Rapid Report P14-02 Version 1.0

Einladungsschreiben und Merkblatt zum Mammographie-Screening 20.03.2015

Die Suchstrategien fir die Suche in bibliografischen Datenbanken finden sich in Anhang A.
Die Suche nach qualitativen Studien fand am 19.08.2014 statt. Die Suche nach Surveys fand
am 10.09.2014 statt.

4.1.2.2 Weitere Suchquellen
Zusétzlich zur Suche in bibliografischen Datenbanken wurde eine Handsuche in den Quellen
der identifizierten Studien und der Hintergrundliteratur durchgefuhrt.

4.1.3 Selektion relevanter qualitativer Studien und Surveys

Die durch die Suche identifizierten Zitate wurden durch einen Reviewer in einem ersten
Schritt anhand ihres Titels und, sofern vorhanden, Abstracts auf ihre potenzielle Relevanz
bezlglich der spezifischen Einschlusskriterien bewertet. Als potenziell relevant erachtete
Publikationen wurden im ndchsten Schritt durch 2 unabhéngige Reviewer anhand ihres
Volltextes auf Relevanz gepruft. Diskrepanzen wurden durch Diskussion zwischen den
beiden Reviewern aufgeldst.

4.1.4 Informationsbewertung

Aus den eingeschlossenen Studien wurden alle notwendigen Informationen in standardisierte
Tabellen extrahiert. Die Schlussfolgerungen der Studien zu den Themenbereichen
»Einstellungen zum Mammographie-Screening“, ,,Wissen Uber das Screening“ und
»Abwdagung von Vor- und Nachteilen* wurden narrativ berichtet.

4.1.5 Informationssynthese

Die in den Studien berichteten Ergebnisse wurden deskriptiv zusammengefasst und daraus
Informationsbedrfnisse abgeleitet.

4.2 Aufbereitung der Vor- und Nachteile eines Screenings

4.2.1 Kriterien fur den Einschluss von Publikationen

4.2.1.1 Population

Die Zielpopulation waren Frauen ohne Verdacht auf Brustkrebs, die zum Zeitpunkt des
Screenings zwischen 50 und 69 Jahre alt waren.

4.2.1.2 Pruf- und Vergleichsintervention

Die zu prufende Intervention stellte ein Mammographie-Screening-Programm dar. Die
Kontrollintervention war kein Mammographie-Screening-Programm.
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4.2.1.3 Patientenrelevante Endpunkte

Fur die Frage nach den Vor- und Nachteilen des Mammographie-Screenings wurden folgende
patientenrelevante Endpunkte verwendet:

= Gesamtmortalitat,

= brustkrebsspezifische Mortalitat,
= Brustkrebsinzidenz,

= Uberdiagnosen,

» Morbiditét,

= Lebensqualitat,

= unerwunschte Ereignisse,

= Schaden, die sich direkt und indirekt aus dem Screening ergeben, einschliel3lich der
Konsequenzen aus falschen Screeningbefunden und Uberdiagnosen (z. B. Folgen von
Operationen und anderen Therapien).

Schwerpunkt der Analyse war die Berechnung von Kennzahlen fir die Endpunkte
brustkrebsspezifische Mortalitat und Uberdiagnosen, zu denen Haufigkeitsangaben in das
Merkblatt einflieRen sollten.

4.2.1.4 Studientypen

Als maligebliche Basis fur Aussagen zu den Vor- und Nachteilen des Mammographie-
Screenings wurden systematische Ubersichten von randomisierten kontrollierten Studien
(RCTs) oder Overviews of Reviews herangezogen, sofern die Ubersichten / Overviews
methodisch adéquat und der jeweiligen Fragestellung entsprechend angemessen durchgefthrt
wurden.

Sofern zu bestimmten Endpunkten keine Ergebnisse aus randomisierten kontrollierten Studien
vorlagen, konnten erganzend Ergebnisse aus systematischen Ubersichten von Beobachtungs-
studien betrachtet werden.

Zur Frage der diagnostischen Werte wurde, soweit diese vorlagen, auf Daten des deutschen
Mammaographie-Screening-Programms zurtickgegriffen.

Ein Qualitatsmerkmal systematischer Ubersichten ist, dass sie auf einer breiten und
systematischen Recherche der Literatur basieren. Da der Pool an RCTs zum Mammographie-
Screening seit Jahren vollstdndig bekannt ist, konnten in diesem Projekt auch Reviews und
Overviews of Reviews ohne eigene systematische Suche eingeschlossen werden, wenn der
bekannte Studienpool vollstandig identifiziert worden war. Overviews of Reviews wurden
dann eingeschlossen, wenn sie relevante eigene Meta-Analysen enthielten und tber eine
narrative Beschreibung von Reviews hinausgingen.
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4.2.1.5 Publikationszeitraum

Der Publikationszeitraum wurde auf die letzten 5 Jahre beschrénkt. Dies wird damit
begrundet, dass Vorabrecherchen gezeigt hatten, dass ein Pool an aktuellen und hochwertigen
systematischen Ubersichten zur Verfiigung steht.

4.2.1.6 Qualitatsbewertung

Im Titel- / Abstractscreening als potenziell relevant eingestufte Referenzen wurden im
Volltext beschafft und zuerst hinsichtlich der Einschlusskriterien E1 bis E7 (siehe Tabelle 3)
bewertet. Flr Referenzen, die diese Kriterien erfillten, erfolgte dann eine Qualitatsbewertung
mittels des Oxman & Guyatt-Index durch einen Reviewer. In unklaren Fallen wurde die
betreffende Publikation durch einen zweiten Reviewer begutachtet; die Entscheidung uber
Ein- bzw. Ausschluss erfolgte dann durch einen Konsens zwischen beiden Reviewern.

Systematische Ubersichten galten als qualitativ ausreichend, wenn sie auf der Skala des
Qxman & Guyatt-Index mindestens einen Wert von 5 erhielten. War der Wert niedriger als 5,
wurden sie ausgeschlossen. Da sich der Oxman & Guyatt-Index nur bedingt auf Overviews of
Reviews anwenden l&sst, wurden fur die Bewertung von Overviews nur die relevanten
Aspekte des Oxman & Guyatt-Index herangezogen. Da der Pool an RCTs zum
Mammaographie-Screening vollstandig bekannt war, konnten auch Reviews und Overviews of
Reviews ohne eigene systematische Suche eingeschlossen werden, wenn erkennbar der
vollstandige Studienpool identifiziert worden war. Eine eigene Qualittsbewertung der in die
systematischen Ubersichten eingeschlossenen Einzelstudien erfolgte nicht.

4.2.1.7 Tabellarische Ubersicht tiber die Kriterien fir den Einschluss systematischer
Ubersichtsarbeiten

Tabelle 3: Ubersicht tiber die Kriterien fiir den Studieneinschluss (systematische Ubersichten)

Einschlusskriterien

E1 Frauen ohne Verdacht auf Brustkrebs zwischen 50 und 69 Jahren (Setting:
Screening)

£2 Intervention: Mammaographie-Screening-Programm
Vergleich: kein Mammographie-Screening-Programm

E3 Jeder patientenrelevante Endpunkt (Mortalitat, Morbiditat, Lebensqualitat,
Uberdiagnosen / Uberbehandlung)
Systematische Ubersicht auf Basis von randomisierten kontrollierten Studien zu

E4 Vor- und Nachteilen des Mammographie-Screenings / Overview of Reviews /
systematische Ubersicht von Beobachtungsstudien

E5 Ab 2009

E6 Englisch oder Deutsch

E7 Volltext-Publikation beschaffbar und keine Doppelpublikation

E8 Oxman & Gyatt-Score > 5 fiir systematische Ubersichten
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4.2.2 Informationsbeschaffung

4.2.2.1 Bibliografische Literaturrecherche

Die systematische Literaturrecherche erfolgte in folgenden bibliografischen Datenbanken:

= MEDLINE, Cochrane Database of Systematic Reviews (Cochrane Reviews), Database of

Abstracts of Reviews of Effects (Other Reviews) und Health Technology Assessment
Database (Technology Assessments)

Die Suchstrategien fir die Suche in bibliografischen Datenbanken finden sich in Anhang A.
Die Suche fand am 14.10.2014 statt.
4.2.2.2 Weitere Suchquellen

Mit dem Ziel, weitere publizierte und nicht publizierte systematische Ubersichten zu ermit-
teln, wurden weitere Quellen berticksichtigt. Die Rechercheergebnisse wurden anschlieend
auf weitere relevante systematische Ubersichten untersucht.

Die vom G-BA mit Auftragserteilung an das IQWIG weitergeleiteten Referenzen wurden
hinsichtlich weiterer relevanter Publikationen gesichtet.

Es wurde eine Suche auf Websites folgender HTA-Agenturen durchgefihrt:

= Swiss Medical Board

= Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH)

= National Institute for Health and Care Excellence (NICE)

= Ludwig Boltzmann Institut fir Health Technology Assessment (LBI-HTA)
» Haute Autorité de Santé (HAS)

= Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ)

» Medical Services Advisory Committee (MSAC)

= National Institute for Health Research (NIHR)

= Deutsche Agentur flir Health Technology Assessment (DAHTA)

Die letzte Suche auf diesen Websites fand am 10.12.2014 statt.

4.2.2.3 Weitere Quellen

Die Angaben zu diagnostischen Werten wurden dem Evaluationsbericht der Kooperationsge-
meinschaft Mammographie zum deutschen Mammographie-Screening-Programm entnommen
(Datenstand 2010) [5].
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4.2.2.4 Selektion relevanter systematischer Ubersichten

Selektion relevanter systematischer Ubersichten aus den Ergebnissen der
bibliografischen Literaturrecherche

Die durch die Suche in bibliografischen Datenbanken identifizierten Zitate wurden in einem
ersten Schritt anhand ihres Titels und, sofern vorhanden, Abstracts auf ihre potenzielle
Relevanz bezuglich der spezifischen Einschlusskriterien (siehe Tabelle 1) bewertet. Als
potenziell relevant erachtete Publikationen wurden in einem zweiten Schritt anhand ihres
Volltextes auf Relevanz geprift. Beide Schritte erfolgten durch 2 Reviewer unabhéngig
voneinander. Diskrepanzen wurden durch Diskussion zwischen den beiden Reviewern
aufgelost.

Selektion relevanter systematischer Ubersichten aus weiteren Suchquellen

Informationen aus den weiteren Suchquellen wurden von einem Reviewer auf systematische
Ubersichten gesichtet, der diese dann auf ihre Relevanz bewertete; ein zweiter Reviewer
Uberprifte den gesamten Prozess inklusive der Bewertungen.

4.2.3 Informationsbewertung

Die Informationsbeschaffung ergab einen Pool systematischer Ubersichten, die methodisch
adaquat und nachvollziehbar die Vor- und Nachteile des Mammographie-Screenings
untersucht haben. In einem zweiten Schritt erfolgte eine genauere Betrachtung der in den
systematischen Ubersichten durchgefiihrten Analysen zu den relevanten Endpunkten. Dabei
wurden inhaltliche und biometrische Kriterien berucksichtigt sowie Aspekte der
Berichtsqualitat.

Stellten sich die Auswertungen bestimmter systematischer Ubersichten als inadaquat heraus,
wurden diese nicht betrachtet. Es war moglich, mehrere systematische Ubersichten als
Grundlage einer Aussage heranzuziehen, sofern die jeweiligen Auswertungen als angemessen
erschienen und es keine Griinde gab, eine systematische Ubersicht/eine bestimmte
Auswertung einer systematischen Ubersicht der anderen vorzuziehen.

In einzelnen Fallen wurden Daten aus Primérpublikationen extrahiert, die in den
systematischen Reviews eingeschlossen wurden. Dies wurde dann noétig, wenn fur das
Merkblatt relevante Daten nicht aus den systematischen Reviews extrahiert werden konnten.

Die Sicherheit der Aussagen wurde im Merkblatt inhaltlich und sprachlich bericksichtigt.

4.2.4 Informationssynthese
4.24.1 Patientenrelevante Endpunkte

Die Ergebnisse zu den patientenrelevanten Endpunkten wurden extrahiert und dargestellt.
Mdgliche Griinde fiir Unterschiede zwischen den Ergebnissen der systematischen Ubersichten
wurden Dbeschrieben. Ein Schwerpunkt lag auf Ergebnissen zu den Endpunkten
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brustkrebsspezifische Mortalitait und Uberdiagnosen sowie den Kennzahlen aus dem
Mammaographie-Screening-Programm.

Um die GroRenordnung der wesentlichen Effekte des Screenings realistisch einschétzen zu
konnen, bendtigen Frauen eine Quantifizierung. Zu den Endpunkten brustkrebsspezifische
Mortalitat, Uberdiagnosen und den diagnostischen Kennzahlen erfolgte eine Extraktion der
relevanten Zahlen zur Darstellung im Merkblatt

Ergebnisse zu anderen Endpunkten flossen nur in narrativer Form ins Merkblatt ein, wenn
eine Quantifizierung fur die Ziele des Merkblatts nicht fir notwendig erachtet wurde oder
keine geeigneten Zahlen vorlagen. Dies betraf die Endpunkte Schmerzen, psychische
Belastung durch fasch-positive Befunde, Strahlenbelastung, Konsequenzen von
Uberdiagnosen und falsch-negative Befunde.

Fur folgende Endpunkte sollten ausschliellich Ergebnisse aus RCTs in den Bericht
einflielen:

= Brustkrebsspezifische Mortalitat

= Gesamtmortalitat

= Anzahl Behandlungen

Fur weitere Endpunkte wurden soweit verfiighbar Ergebnisse aus RCTs verwendet oder ggf.
Ergebnisse aus Beobachtungsstudien herangezogen.

= Uberdiagnosen

= Schmerzen

= Psychische Belastungen durch falsch-positive Befunde

= Strahlenbelastung

Neben den Ergebnissen fir den jeweiligen Untersuchungszeitraum konnten auch Prognosen
aus in den eingeschlossenen systematischen Ubersichten angestellten Modellrechnungen fiir
ldngere Zeitrdume dargestellt werden. Hier wurde aus inhaltlicher und biometrischer Sicht die
Angemessenheit der in den eingeschlossenen systematischen Ubersichten verwendeten
Modelle tberprift.

4.2.4.2 Aussagen zu Vor- und Nachteilen des Mammographie-Screenings

Ziel des Projektes war die verstandliche Darstellung der Vor- und Nachteile des
Mammographie-Screenings. Eine besondere Anforderung war, dass alle Frauen dieselbe
Fassung des Einladungsschreibens und des Merkblattes erhalten. Die Materialien mussten
deshalb fiir eine Zielgruppe verstandlich und akzeptabel sein, bei der keine weitergehenden
wissenschaftlichen oder statistischen Kenntnisse vorausgesetzt werden koénnen. Dennoch
mussten Wissen und Unsicherheiten angemessen dargestellt werden.
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Die hohe Bedeutung der Verstandlichkeit erforderte besonders bei der Quantifizierung der
Effekte zu den Endpunkten brustkrebsspezifische Mortalitit und Uberdiagnosen
Vereinfachungen und Kompromisse. Das galt insbesondere fiir die Vermittlung von
Unsicherheit, fir die verschiedene Griinde existieren (siehe Kapitel 6).

Diese Unsicherheiten sind auf dem begrenzten Raum einer Broschiire flr eine breite
Zielgruppe ohne Vorwissen nicht verstandlich zu beschreiben. Fir das vorliegende Merkblatt
wurden Spannen verwendet, um die Unsicherheit schon bei der Angabe der Zahlen selbst zu
kommunizieren. Fur die Herleitung der Spannen wurden Konfidenzintervalle entsprechender
Meta-Analysen verwendet.

4.2.4.3 Brustkrebsspezifische Mortalitat

Fur die Berechnung der Kennzahl zur brustkrebsspezifischen Mortalitdt wurde folgendes
Vorgehen gewahlt:

Darstellung relativer und absoluter Effekte

1) Zuné&chst erfolgte eine Extraktion der relativen Effekte anhand der in den
eingeschlossenen systematischen Ubersichten durchgefiihrten Meta-Analysen.
AnschlieBend erfolgte eine Analyse der Ubereinstimmung oder Unterschiede zwischen
verschiedenen Meta-Analysen. Die Effektschatzer und Konfidenzintervalle wurden
dargestellt.

2) Es folgte eine Berechnung und Darstellung der absoluten Effekte anhand der Meta-
Analysen. Zur Berechnung der absoluten Effekte wurden die relativen Risiken auf ein
adéquates Basisrisiko aus der Meta-Analyse angewendet. Dies war in der Regel der
Median der Kontrollgruppen.

Berechnung von Zahlenangaben zur Darstellung im Merkblatt

3) Es folgte die Auswahl einer geeigneten Meta-Analyse, die am ehesten - vor allem
hinsichtlich des Alters - auf die Zielpopulation anwendbar ist. Aus der Meta-Analyse
wurde ein geeignetes Basisrisiko ausgewéhlt.

4) Auf das Basisrisiko wurden dann zur Herleitung der Grenzen der Spanne die KI-Grenzen
des relativen Risikos (Meta-Analyse Schritt 3) angewandt. Die Ergebnisse wurden
gerundet. Die Grenzen wurden als Spanne ,,X bis Y von 1000 Frauen* dargestellt.

4.2.4.4 Brustkrebsinzidenz und Uberdiagnosen

Uberdiagnose wird im Rahmen des Mammographie-Screenings definiert als Diagnose eines
Tumors, der ohne Teilnahme an der Friherkennung lebenslang nicht klinisch auffallig
geworden ware [6,7].
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Fir eine Uberdiagnose kann es theoretisch 2 Griinde geben:

1) Durch das Mammographie-Screening wird Krebs gefunden, der sich wieder
zurlickgebildet hatte.

2) Durch das Screening wird Krebs gefunden, der nicht oder so langsam fortschreitet, dass
eine Person an einer anderen Ursache stirbt, bevor der Krebs klinisch aufféllig wird.

Ob eine infolge einer auffalligen Mammographie gestellte Diagnose eine Uberdiagnose
darstellt, l&sst sich im Einzelfall nicht beurteilen. Da das Ziel der Friiherkennung auch in den
Studien die mdglichst zugige Behandlung aller diagnostizierten Brustkrebs-Falle ist, lassen
sich aus den Studien keine Aussagen zum Verlauf ohne Therapie ableiten.

Derzeit gibt es kein weitgehend konsentiertes Verfahren zur Schatzung der Haufigkeit von
Uberdiagnosen bei Krebsfriiherkennungsuntersuchungen.

Fur die Aussagen im Merkblatt zum Risiko einer Uberdiagnose bei Teilnahme am
Mammaographie-Screening wurde sich am Vorgehen des Independent UK Panels on Breast
Cancer Screening orientiert [7]. Dementsprechend wurden aufgrund der hoheren internen
Validitat Daten aus geeigneten RCTs Daten aus Beobachtungsstudien vorgezogen. Geeignete
Studien sollten diese Bedingungen erfiillen:

= Kein Screening in der Kontrollgruppe nach Ende der Interventionsphase,
= eine ausreichend lange Nachbeobachtungszeit von Interventions- und Kontrollgruppe

nach Ende der Interventionsphase.

Eine mehrjdhrige Nachbeobachtung ist notig, um den Anteil der Diagnosen erfassen zu
kdnnen, die in der Screening-Gruppe durch die Mammographie vorverlegt wurden, dann aber
auch in der Kontrollgruppe klinisch auffallig wurden [6,7].

Die Berechnung der Haufigkeit von Uberdiagnosen erfolgte in 3 Schritten:

1) Meta-Analyse der Uberdiagnoseraten aus geeigneten Studien.
2) Auswahl eines geeigneten Bezugsrisikos (Brustkrebsrisiko ber X Jahre in der Screening-
Gruppe).

3) Auf das Bezugsrisiko wurden dann zur Herleitung der Grenzen der Spanne die KI-
Grenzen aus der Meta-Analyse (Schritt 1) angewendet. Die Ergebnisse wurden gerundet.
Die Grenzen wurden als Spanne ,,X bis Y von 1000 Frauen* dargestellt.

4.2.4.5 Diagnostische Kennzahlen

Die Kennzahlen aus dem Evaluationsbericht 2010 des deutschen Mammaographie-Screening-
Programms wurden extrahiert und tabellarisch dargestellt. Fir das Merkblatt wurden die
Ergebnisse fir eine Screening-Runde (Folgeuntersuchung) herangezogen.
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4.2.4.6 Weitere Endpunkte

Fur Aussagen zu den Endpunkten ,,H&aufigkeit von Behandlungen* und ,,Gesamtmortalitat
wurden Meta-Analysen von RCTs zugrunde gelegt, wie sie in den eingeschlossenen
systematischen Reviews berichtet waren. Die Aussagen wurden im Merkblatt nicht
quantifiziert.

Fur Aussagen zu Strahlenbelastung, psychischen Folgen und Schmerzen durch die
Kompression der Briiste wurden die Schlussfolgerungen der eingeschlossenen systematischen
Ubersichten hinsichtlich der Evidenzbasis der Ableitung und der Nachvollziehbarkeit
Uberpruft. Die Aussagen wurden im Merkblatt nicht quantifiziert.

Zum Einfluss des Mammographie-Screenings auf die Lebensqualitdt wurden in den
eingeschlossenen systematischen Ubersichten keine Ergebnisse berichtet.

4.3 Meta-Analyse

Auf Basis identifizierter systematischer Ubersichten wurden, falls notwendig, eigene Meta-
Analysen gerechnet. Dies setzte voraus, dass die Studien hinsichtlich der Fragestellung und
der relevanten Charakteristika vergleichbar waren. Die Meta-Analysen erfolgten auf Basis
von Modellen mit zufélligen Effekten [8]. Anschlielend erfolgte die Einschatzung einer
moglichen Heterogenitat der Studienergebnisse anhand des MaBes 12 und des statistischen
Tests auf Vorliegen von Heterogenitat [9].

4.4 Texterstellung und Layout

Bei Erstellung und Layout der Texte wurde sich zunédchst an den bestehenden Materialien
(Einladungsschreiben und Broschiire) des deutschen Mammographie-Screening-Programms
orientiert.

Daruber hinaus erfolgte eine Orientierung an den Mammographie-Screening-Informationen
des National Health Service (,NHS breast screening: helping you decide”) [10]. Die
Informationen des NHS wurden evidenzbasiert und unter grindlicher Beteiligung von
Stakeholdern und der Offentlichkeit erstellt und evaluiert [11]. Grundlage fiir die Angaben zu
den Vor- und Nachteilen des Screenings sind jedoch die eigenen Bewertungen der
wissenschaftlichen Literatur und die Daten aus dem deutschen Mammographie-Screening-
Programm.

4.5 Nutzertestungen
4.5.1 Qualitative Nutzertestung

Die Entwurfe des Einladungsschreibens und Merkblatts wurden in einem ersten Schritt einer
externen qualitativen Nutzertestung, wie sie bei der Erstellung von Gesundheitsinformationen
des IQWIG ublich ist, unterzogen [4]. Die qualitative Nutzertestung wurde anhand eines
leitfadengestitzten Interviews in Fokusgruppen durchgefihrt. Ziel der Nutzertestung war es,
die Informationen bei potenziellen Leserinnen auf Akzeptanz, Informationsgehalt und
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Verstandlichkeit hin zu Uberprifen und Verbesserungsvorschldage zu sammeln. Auf Basis der
Nutzertestung wurden die Informationsprodukte Uberarbeitet.

4.5.2 Quantitative Nutzertestung

Im Anschluss an die erste Uberarbeitung wurden die Entwiirfe des Einladungsschreibens und
Merkblatts einer externen quantitativen Nutzertestung (in Form eines Surveys) mit
Unterstitzung eines externen Dienstleisters unterzogen. Fragenkatalog und Vorgaben zur
Stichprobe der Nutzertestung wurden im Laufe des Projekts in Zusammenarbeit mit dem
externen Dienstleister entwickelt. Der Survey orientierte sich an den Fragen der qualitativen
Nutzertestung und veroffentlichten Befragungen [2]. Auf einen Pretest wurde verzichtet.
Allen teilnehmenden Frauen wurden das Einladungsschreiben und das Merkblatt online zur
Verfugung gestellt. Die Datenerhebung erfolgte anhand eines Online-Fragebogens mit einer
Kombination aus geschlossenen und offenen Fragen.

Die Fragen wurden in drei Blocken gestellt. Zu Beginn erhielten die Teilnehmerinnen Fragen
unter anderem zu Einstellungen, Vorerfahrungen mit der Mammographie und
Brustkrebserkrankungen in Familie und Freundeskreis. Nach Lesen des Einladungsschreibens
bzw. des Merkblattes wurde jeweils einen weiteren Fragenblock vorgelegt. Schwerpunkte der
insgesamt 28 Fragen bezogen sich auf folgende Aspekte:

= Verstandlichkeit und Akzeptanz der Materialien,

= Umfang und Informationsgehalt,

= Wirkung der Inhalte,

= Teilnahmebereitschaft und Einstellung zum Mammographie-Screening,

= Wissen zu den Vor- und Nachteilen des Mammographie-Screenings,

= Erfahrungen mit dem Thema Brustkrebs / Mammaographie.

Ein Teil der Wissensfragen wurde sowohl vor als auch nach Lesen der Materialien gestellt,

um Hinweise darauf zu bekommen, ob sich das Wissen nach dem Lesen verdandert hat. Auch
die Einstellung zur Mammaographie wurde vor und nachher erfragt.

Auf Basis der Ergebnisse des Surveys wurden die Informationsprodukte geringflgig
Uberarbeitet.

4.6 Anderungen der Methodik

Rapid Report im Vergleich zur Projektskizze

Der Umgang mit Evidenz wurde endpunktspezifisch konkretisiert. Die Einschlusskriterien fir
Overviews of Reviews wurden prazisiert. Zudem wurden die Definition und
Operationalisierung des Endpunkts Uberdiagnose und das Vorgehen zur Berechnung
ausgearbeitet.
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5 Ergebnisse

Die Ergebnisse werden dem methodischen Vorgehen folgend in zwei Hauptabschnitten
dargestellt. Abschnitt 5.1 stellt die Ergebnisse zur Ermittlung von Einstellungen und
Informationsbedirfnissen zum Mammographie-Screening auf Basis von qualitativen Studien
und Surveys dar. In Abschnitt 5.2 werden die Ergebnisse zu Vor- und Nachteilen des
Screenings dargestellt.

5.1 Erfassen der Einstellungen und des Informationsbedarfs: Qualitative Studien und
Surveys

5.1.1 Ergebnisse der Informationsbeschaffung
5.1.1.1 Qualitative Studien
5.1.1.1.1 Bibliografische Literaturrecherche

Abbildung 1 zeigt das Ergebnis der systematischen Literaturrecherche nach qualitativen
Studien in den bibliografischen Datenbanken und des Literaturscreenings gemal den
Kriterien zum Studieneinschluss. Nach Ausschluss von 538 Duplikaten ergab sich eine
Gesamtzahl von 1231 zu screenenden Treffern. 1152 Treffer wurden im Rahmen des Titel-
und Abstractscreenings als nicht relevant ausgeschlossen. Aus der bibliografischen
Literaturrecherche verblieben damit 79 potenziell relevante Treffer, die im Volltext gesichtet
wurden. Hiervon wurden 58 Treffer aufgrund der Nichterfillung mindestens eines der
definierten Einschlusskriterien ausgeschlossen. Die verbliebenen 21 Publikationen erfillten
nach UObereinstimmender Einschatzung beider Reviewer die flr diesen Bericht definierten
Kriterien zum Studieneinschluss.
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Suche in bibliografischen Datenbanken
letzte Suche am 19.08.2014
n=1769

Ausschluss: Duplikate
n =538

Gesamtzahl zu screenender Treffer
n=1231

Ausschluss: nicht relevant
(auf Titel- bzw. Abstractebene)
n=1152

4

A

Potenziell relevante Dokumente
zum Thema
n=79

Ausschluss: nicht relevant
> (im Volltext)
n =58

A

Relevante Publikationen
n=21

Abbildung 1: Ergebnis der bibliografischen Literaturrecherche und des Literaturscreenings
qualitativer Studien
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5.1.1.1.2 Studienpool

In den Pool qualitativer Studien wurden 21 Publikationen eingeschlossen. Eine Ubersicht zum
Studienpool findet sich in der Liste der eingeschlossenen Studien (siehe Abschnitt 8.2).

5.1.1.2 Surveys
5.1.1.2.1 Bibliografische Literaturrecherche

Abbildung 3 zeigt das Ergebnis der systematischen Literaturrecherche nach Surveys in den
bibliografischen Datenbanken und des Literaturscreenings gemaR den Kriterien zum
Studieneinschluss. Nach Ausschluss von 135 Duplikaten ergab sich eine Gesamtzahl von 959
zu screenenden Treffern. 937 Treffer wurden im Rahmen des Titel- und Abstractscreenings
als nicht relevant ausgeschlossen. Aus der bibliografischen Literaturrecherche verblieben
damit 22 potenziell relevante Treffer, die im Volltext gesichtet wurden. Hiervon wurden 14
Treffer aufgrund Nichterflllung eines der definierten Einschlusskriterien ausgeschlossen. Die
verbliebenen 8 Publikationen erfiillten nach Ubereinstimmender Einschatzung beider
Reviewer die fur diesen Bericht definierten Kriterien zum Studieneinschluss.
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Suche in bibliografischen Datenbanken
letzte Suche am 10.09.2014
n =1094

o Ausschluss: Duplikate
n =135

A 4

Gesamtzahl zu screenender Treffer
n =959

Ausschluss: nicht relevant
» (auf Titel- bzw. Abstractebene)
n =937

A

Potenziell relevante Dokumente
zum Thema
n=22

Ausschluss: nicht relevant
> (im Volltext)
n=14

A

Relevante Publikationen
n=8

Abbildung 2: Ergebnis der bibliografischen Literaturrecherche und des Literaturscreenings
der Surveys

5.1.1.2.2 Weitere Suchquellen

Uber eine Handsuche wurden 3 weitere relevante Surveys identifiziert, die die fir diesen

Bericht definierten Einschlusskriterien erfullten und nicht Uber andere Rechercheschritte
identifiziert wurden.
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5.1.1.2.3 Studienpool fir Surveys

Insgesamt umfasst der Studienpool der Surveys aus der bibliografischen Recherche und der
weiteren Suche 11 Publikationen. Eine Ubersicht zum Studienpool finde sich in der Liste der
eingeschlossenen Studien (siehe Abschnitt 8.3).

5.1.2 Ergebnisse der qualitativen Studien und der Surveys

5.1.2.1 Qualitative Studien

Brustkrebs ist fur viele Frauen mittleren und héheren Alters ein wichtiges Thema. Oft ist dies
mit Sorgen und Angsten verbunden. Einige Frauen sehen die Teilnahme am angebotenen
Screening als eigenverantwortliche Handlung oder als soziale Verpflichtung an [12]. Andere
wiederum nehmen am Screening aus Angst vor einer moglichen Diagnose nicht teil [13,14].

In qualitativen Studien beschreiben Frauen mehrere Grunde fur die Teilnahme am
Mammographie-Screening:

= die Sicherheit, nicht an Brustkrebs erkrankt zu sein [12,13,15,16],
= die Absicherung/Bestatigung, dass sie gesund sind [17],

= der Glaube, dass eine erfolgreiche Behandlung von Brustkrebs bei einer friihen
Entdeckung mdglich ist [13,18],

= Empfehlungen durch den Arzt, Familie oder Freunde [19],

= das Einladungsschreiben wird als Aufforderung zur Teilnahme verstanden und es fallt
schwer, dies abzulehnen [13,15],

= Brustkrebserkrankungen in der Familie [20].
Demgegentber beschreiben Frauen folgende Barrieren fiir die Teilnahme am Screening:

= Kkeine Beschwerden [19],
= Sorge vor einer Krebsdiagnose [12,20],

= Zugangsschwierigkeiten: Zeitmangel, Transportschwierigkeiten, Schamgefiihle [19,21-
23],

= Angst vor Schmerzen wahrend der Untersuchung [12,14,19],

= Sorgen vor einer Strahlenbelastung [14,19],

= mogliche falsch-positive oder falsch-negative Befunde und mangelnde Uberzeugung vom
Nutzen der Untersuchung [14,19].

Mehrere Studien weisen darauf hin, dass das Mammaographie-Screening fiir die Mehrzahl der
Frauen positiv besetzt ist [13,14,18,24], auch wenn Frauen Ofter von Sorgen um ein
auffalliges Ergebnis bei einer Teilnahme am Screening berichten [19].
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Der Nachteil durch mdgliche Uberdiagnosen scheint den meisten Frauen nicht bekannt zu
sein [16,25]. Manche sind (ber die Haufigkeit von Uberdiagnosen (iberrascht [25]. Einige
haben Schwierigkeiten, das Konzept zu verstehen [16]. Es wird auch Skepsis gegenliber den
Angaben zu den Uberdiagnosen geduRert [25]. Mdoglicherweise spielt auch die Hohe der
Uberdiagnoserate dabei eine Rolle, ob das Problem als zu vernachlissigen oder als
beunruhigend bzw. entscheidungsrelevant empfunden wird [16]. Einige Frauen sehen die
Informationen zu Uberdiagnosen als relevant fiir die Entscheidungsfindung an — obwohl nur
wenige angeben, dass diese an ihrer urspringlichen Entscheidung etwas &ndern wirden
[16,25]. Die wahrgenommenen positiven Aspekte des Screenings tberwiegen bei einigen
Frauen den Nachteil der Uberdiagnosen [16].

Manche Frauen finden statistische Informationen in Broschuren schwierig zu verstehen bzw.
zu interpretieren, andere wiederum hatten damit keine Schwierigkeiten [25,26]. Zudem
scheinen Zahlen oft nicht dabei zu helfen, Angst und Unsicherheit zu verringern. Dennoch
werden Risikoangaben als hilfreich empfunden, beispielsweise um das Risiko fir
Verdachtsbefunde abzuschatzen [26].

Verdachtsbefunde bzw. falsch-positive Befunde kdnnen Frauen in starke Sorgen versetzen
[24,27,28]. Frauen berichten, dass die Zeit des Wartens auf die Ergebnisse als sehr belastend
erlebt wird. Diese kann mit psychischen und kdrperlichen Beschwerden einhergehen [28]. Ein
falsch-positiver Befund halt jedoch vermutlich die meisten Frauen nicht ab, auch an kiinftigen
Screening-Untersuchungen teilzunehmen. Im Gegenteil: manche Frauen berichten, dass die
Erfahrung ein weiteres Argument fir die Teilnahme ist [24,26,28].

Weitere im Abschnitt 8.2 aufgefiihrte qualitative Studien untersuchten Fragestellungen, die im
Rahmen dieses Projekts nicht betrachtet wurden. Diese Studien werden ggf. im Folgeprojekt
P14-03 herangezogen.

5.1.2.2 Surveys

Die Ergebnisse aus Surveys bestdtigen die Kernergebnisse der qualitativen Studien. Die
allgemeine Einstellung gegentiber dem Mammographie-Screening scheint positiv zu sein
[29,30]. Der empfundene Hauptnutzen ist oft die friihe Entdeckung von Brustkrebs und damit
verbunden die Mdglichkeit einer frihen Behandlung [31]. Dies scheint einer der Hauptgriinde
fir die Teilnahme am Screening zu sein. Mdgliche Barrieren fur die Teilnahme sind unter
anderem Zeitmangel, Bedenken beztiglich der Genauigkeit der Ergebnisse und Schmerzen bei
der Untersuchung [32].

Einige Frauen schatzen ihr Risiko, an Brustkrebs zu erkranken, falsch und tberschétzen die
Mdglichkeiten des Mammographie-Screenings [33]. Zudem denken viele Frauen offenbar,
dass die Mammaographie vor Brustkrebs schitzt [31,33]. In einer Studie wurde deutlich, dass
das Konzept der Uberdiagnosen schwer verstandlich ist [34].
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Interessant ist des Weiteren, dass viele Frauen die Entscheidung Uber eine Teilnahme am
Screening mit ihrem Arzt besprechen méchten [30,33].

Weitere im Abschnitt 8.3 aufgefiihrte Surveys untersuchten Fragestellungen, die im Rahmen
dieses Projekts nicht betrachtet wurden. Diese Surveys werden ggf. im Folgeprojekt P14-03
herangezogen.

5.1.2.3 Schlussfolgerungen zum Informationsbedarf

Aus den Ergebnissen der qualitativen Studien und der Surveys lassen sich folgende
Informationsbedurfnisse ableiten:

= Allgemeine Informationen zum Thema Brustkrebs,

= Informationen zum Erkrankungsrisiko,

= Informationen zum Ablauf der Untersuchung,

= Informationen zu den Geréten und der Strahlenbelastung,

= Informationen zu Schmerzen wahrend der Untersuchung,

= Aussagen zum Nutzen und mdglichen Schaden des Mammographie-Screenings (inkl.
Thema Uberdiagnose),

= Informationen zum Vorgehen bei einem auffalligen Ergebnis,

= Informationen Uber die Sicherheit einer negativen Diagnose (falsch-negative Befunde;
Intervallkarzinome),

= Informationen Uber die Grenzen der Mammographie (keine VVorbeugung von Brustkrebs),

= Informationen, warum das Programm eine ,,Altersobergrenze* hat.

5.2 Aufbereitung der Vor- und Nachteile eines Screenings
5.2.1 Informationsbeschaffung
5.2.1.1 Bibliografische Literaturrecherche nach systematischen Ubersichten

Abbildung 3 zeigt das Ergebnis der systematischen Literaturrecherche nach systematischen
Ubersichten in den bibliografischen Datenbanken und des Literaturscreenings gemaR den
Kriterien zum Studieneinschluss. Nach Ausschluss von 76 Duplikaten ergab sich eine
Gesamtzahl von 617 zu screenenden Treffern. 600 Treffer wurden von beiden Reviewern
nach Konsentierung zunéchst diskrepanter Einschatzungen tbereinstimmend im Rahmen des
Titel- und Abstractscreenings als nicht relevant ausgeschlossen. Aus der bibliografischen
Literaturrecherche verblieben damit 17 potenziell relevante Treffer, die im Volltext gesichtet
wurden. Hiervon wurden 11 aufgrund der Nichterfullung mindestens eines der definierten
Einschlusskriterien ausgeschlossen. Die Zitate der als Volltexte gepriiften, aber
ausgeschlossenen Treffer finden sich mit Angabe des jeweiligen Ausschlussgrundes in
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Anhang B. Einen Uberblick tber die Qualitatsbewertung der eingeschlossenen Ubersichten
findet sich in Anhang C.

Die verbliebenen 6 Publikationen erflllten nach Ubereinstimmender Einschatzung beider
Reviewer die flr diesen Bericht definierten Kriterien zum Studieneinschluss.

Suche in bibliografischen Datenbanken
letzte Suche am 14.10.2014
n =693

Ausschluss: Duplikate
n=76

4

Gesamtzahl zu screenender Treffer
n =617

Ausschluss: nicht relevant
(auf Titel- bzw. Abstractebene)
n = 600

4

A 4

Potenziell relevante Dokumente
zum Thema
n=17

Ausschluss: nicht relevant (im Volltext)
n=11
Ausschlussgriinde:
» Nicht E1 (Population) n =1
Nicht E7 (Veroffentlichung) n = 4
Nicht E8 (Qualitét) n = 6

A 4

Relevante Publikationen
n==6

Abbildung 3: Ergebnis der bibliografischen Literaturrecherche und des Literaturscreenings
nach systematischen Ubersichten
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5.2.1.2 Weitere Suchquellen zur Identifikation von systematischen Ubersichten
5.2.1.2.1 Durch den G-BA Ubermittelte Unterlagen

Es wurden keine weiteren systematischen Ubersichtsarbeiten identifiziert, die die fiir diesen
Bericht definierten Einschlusskriterien erftllten und nicht Uber andere Rechercheschritte
identifiziert wurden.

5.2.1.2.2 Handsuche in HTA-Datenbanken

Es wurde eine weitere systematische Ubersicht identifiziert (Fitzpatrick-Lewis 2011) [35], die
in die Bewertung eingeflossen ist. 2 weitere potenziell relevante Publikationen wurden
identifiziert, aber im Rahmen der Volltextbewertung ausgeschlossen (Duffy 2012 [36] und
Swiss Medical Board 2014 [37] (siehe Anhang B).

5.2.1.3 Studienpool fiir systematische Ubersichten

Insgesamt umfasst der Studienpool der systematischen Ubersichten aus der bibliografischen
Recherche und der Handsuche 7 Publikationen. Eine Ubersicht zum Studienpool findet sich in
der Liste der eingeschlossenen Studien (siehe Abschnitt 8.3).

Tabelle 4: Studienpool fir systematische Ubersichten

Systematische Ubersicht Verflugbare Eingeschlossene Studientypen Berlcksichtigung
Dokumente im Rapid Report

Fitzpatrick-Lewis et al. Ja[35] Randomisierte kontrollierte Studien Ja
(2011)

Beobachtungsstudien Ja
Gatzsche u. Jgrgensen Ja [38] Randomisierte kontrollierte Studien Ja
(2013)
Independent UK Panel on Ja[7] Randomisierte kontrollierte Studien Ja
Breast Cancer Screening

a

(2013) Beobachtungsstudien Nein®
Nelson et al. Ja[39] Randomisierte kontrollierte Studien Ja
(2009)

Beobachtungsstudien Ja
Jargensen u. Ggtzsche Ja [40] Beobachtungsstudien Ja
(2009)
Puliti et al. Ja[41] Beobachtungsstudien Ja
(2012)
Bond et al. Ja[42] Randomisierte kontrollierte Studien Ja
(2013)

Beobachtungsstudien Ja

a: Overview mit eigenen Meta-Analysen. Begriindung fiir Einschluss: siehe Anhang C.
b: keine systematische Recherche zu Beobachtungsstudien angegeben
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5.2.1.3.1 Charakteristika der in die Bewertung eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten

Eingeschlossen wurden systematische Ubersichten von RCTs und von Beobachtungsstudien.
Tabelle 5 fasst Angaben zu Fragestellung, Studienpopulationen und Endpunkten der
systematischen Ubersichten auf Basis von RCTs zusammen. Tabelle 6 fasst die Angaben zu
systematischen Ubersichten auf Basis von Beobachtungsstudien zusammen.

Tabelle 5: Studienpopulationen und Endpunkte der eingeschlossenen systematischen
Ubersichten: Aussagen auf Basis von RCTs

Publikation  Fragestellung Zeitpunkt Studienpopulation Endpunkte
(Autor/Jahr) der letzten
Suche
Fitzpatrick- Nutzen und 10/2010 laut Fragestellung: Frauen ~ Gesamtmortalitét,
Lewis et al. Schaden des von 40-49 und > 70 Jahre brustkrebsspezifische
(2011) Mammographie- Auswertungen auch fir die  Mortalitat
Screenings Altersgruppe 50-69
Gatzsche u. Nutzen und 11/2012 keine Gesamtmortalitat,
Jargensen Schaden des Altersbeschrénkungen brustkrebsspezifische
(2013) Mammographie- separate Auswertungen fiir ~ Mortalitdt,
Screenings Frauen < 50 und > 50 Jahre  krebsspezifische
Mortalitat, Haufigkeit von
Operationen, Haufigkeit
adjuvanter Therapie
Uberdiagnose nicht vorab
als Endpunkt definiert,
jedoch Meta-Analysen zur
Haufigkeit von Diagnosen
durchgefiihrt
Independent  Nutzen und 11/2012 keine Altersbeschrankung.  brustkrebsspezifische
UK Panel on  Schaden des (Studienpool Mortalitat, Uberdiagnosen
Breast Mammographie-  aus Review
Cancer Screenings fur von Ggtzsche
Screening Frauen zwischen  u. Jgrgensen)
(2013) 50 und 70 Jahren
Nelsonetal.  Nutzen und 12/2008 laut Fragestellung: Frauen  brustkrebsspezifische
(2009) Schaden des von 40-49 und > 70 Jahre Mortalitat
Mammographie- Auswertungen auch
Screenings getrennt fiir Frauen von 50-
59 sowie von 60-69 Jahren
Bond et al. psychische 03/2012 Frauen in GrofBbritannien, psychische Folgen,
(2013) Folgen von keine Altershbeschrankung  Verhalten
falsch-positiven
Befunden
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Tabelle 6: Studienpopulationen und Endpunkte der eingeschlossenen systematischen
Ubersichten: Aussagen auf Basis von Beobachtungsstudien

Publikation  Fragestellung Zeitpunkt  Studienpopulation Endpunkte
(Autor/Jahr) der letzten
Suche

Jorgensen u.  Uberdiagnosen im 04/2007 keine Einschrankung Uberdiagnosen
Gotzsche Rahmen eines
(2009) Mammographie-

Screening-

Programms
Puliti et al. Uberdiagnosen im 02/2011 keine Einschrankung Uberdiagnosen
(2012) Rahmen eines

Mammographie-

Screening-

Programms
Fitzpatrick- Nutzen und Schaden  10/2010 Frauen ab 40 Jahren unerwiinschte Wirkungen
Lewis et al. des Mammographie- (Strahlenbelastung,
(2011) Screenings Schmerzen, Angst und

andere psychische Folgen,
Konsequenzen falsch-
positiver und falsch-
negativer Resultate)

Nelsonetal.  Nutzen und Schaden  12/2008 Frauen ab 40 Jahren unerwiinschte Wirkungen,
(2009) des Mammographie- (Strahlenbelastung,
Screenings Schmerzen, Angst und
andere psychische Folgen)
Bond et al. psychische Folgen 03/2012 Frauen in psychische Folgen,
(2013) von falsch-positiven GroRbritannien, keine Verhalten
Befunden Altersbeschrankung

Die Pools der identifizierten RCTs waren in den systematischen Ubersichten identisch. Ein
Uberblick (ber die in den Reviews eingeschlossenen RCTs findet sich in Tabelle 7. Es ist
erkennbar, dass sich die Studien in wesentlichen Kernmerkmalen unterscheiden.

Beispielsweise betrug die Dauer der Intervention in den einzelnen RCTs zwischen 3 und 12
Jahren. Je nach Studie wurden unterschiedliche Altersgruppen eingeschlossen. Die Frequenz
des Screening-Intervalls betrug zwischen 12 und 33 Monaten. Dies kann sich unterschiedlich
auf die Effekte zu verschiedenen Endpunkten auswirken.

In vielen Studien wurde bereits nach 4 bis 10 Jahren allen Teilnehmerinnen (auch denen der
Kontrollgruppe) ein systematisches Screening angeboten. Nur in 3 Studien (Malmé 1, Canada
I & I1) wurde den Teilnehmerinnen in den Kontrollgruppen nach Ablauf der Intervention kein
Mammaographie-Screening angeboten [7].

Nicht immer wird in den Reviews deutlich, was der Begriff Follow-up beinhaltet. Ob damit
der Screening-Zeitraum einschliellich der Nachbeobachtung gemeint ist oder nur der
Zeitraum der Nachbeobachtung. In diesem Bericht wird der Begriff Follow-up dann
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verwendet, wenn dieser Zeitraum sowohl den Screening-Zeitraum als auch die
Nachbeobachtung beinhaltet. Den Begriff Nachbeobachtung wird dann verwendet, wenn
ausschlieBlich der Zeitraum nach der Screening-Phase gemeint ist. In unklaren Fallen wird
dies kenntlich gemacht.
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Tabelle 7: Charakteristika der Mammographie-Screening-Studien (Independent UK Panel [7])
Studienname New York Malmé land Il Swedish Two  Canadaland Il  Stockholm Goteborg UK Age Edinburgh
HIP County Trial
(Kopparberg /
Osterg6tland)
Jahr des Starts 1963 1976 1977 1980 1981 1982 1991 1978
Zahl der Teilnehmerinnen 62 000 60 076 133 065 89 835 60 800 52 222 160 921 54 654
Altersgruppen 40-64 45-69 & 43-49  38-75 40-49 & 50-59  39-65 39-59 39-41 45-64
Intervention M & KU M M & SU M&KU&SU M M M M & KU
Screening-Intervall 12 Monate  18-24 Monate 24-33 Monate 12 Monate 24-28 Monate 18 Monate 12 Monate 24 Monate
Screening-Runden 4 6-8 2-4 4-5 2 4-5 8-10 2-4
Dauer der Screening-Phase 3 Jahre 12 Jahre 7 Jahre 5 Jahre 4 Jahre 7 Jahre 8 Jahre 6 Jahre
Teilnahmerate 65 % 74 % 85 % 88 % 82 % 84 % 81 % 65 %
Intervention Kontrollgruppe | keine keine keine KU & SU keine keine Keine Keine
Screening in Kontrollgruppe | unklar nein nach 7 Jahren  nein nach 4 Jahren  nach 7 nach 10 nach 10
(Altersgruppe Jahren Jahren Jahren

55-69 Jahre)

Das UK Panel weist darauf hin, dass die Zusammenfassungen an einigen Stellen Vereinfachungen von Studiencharakteristika beinhalten, die zwischen Substudien
oder Subgruppen unterscheiden. Zudem gebe es Diskrepanzen bei den Angaben in verschiedenen Publikationen.

M: Mammographie; KU: kérperliche Untersuchung; SU: Selbstuntersuchung
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5.2.2 Ableitung von Aussagen zu patientenrelevanten Endpunkten

Im Folgenden werden die Ergebnisse zu den patientenrelevanten Endpunkten sowie den
Kennzahlen des deutschen Screening-Programms berichtet, die die Grundlage fir die
Beschreibung der VVor- und Nachteile im Merkblatt darstellten. Fir jeden Endpunkt werden
zuerst die Ergebnisse der identifizierten Literatur berichtet. In einem zweiten Schritt wird
dann die Ableitung von Aussagen im Merkblatt dargelegt.

5.2.2.1 Brustkrebsspezifische Mortalitat

Ergebnisse der Literatur: relative Risikoreduktion

Zum Endpunkt brustkrebsspezifische Mortalitdt wurden nur Ubersichten auf der Basis von
RCTs ausgewertet. Im Folgenden werden die in den eingeschlossenen Ubersichten
berichteten Ergebnisse zur brustkrebsspezifischen Mortalitat dargestellt (siehe Tabelle 8).

Die relativen Risiken des Mammographie-Screenings bewegen sich in den verschiedenen
Meta-Analysen des Gesamtstudienpools zwischen 0,77 und 0,79 und damit in einem engen
Spektrum. Die verschiedenen systematischen Ubersichten unterscheiden sich vor allem durch
den Umgang mit verschiedenen Altersgruppen und den verwendeten statistischen Verfahren.

Nelson et al. werten die Effekte getrennt fiir Frauen von 50 bis 59 und von 60 bis 69 aus. Bei
Frauen zwischen 50 und 59 Jahren wird in der Meta-Analyse von 6 Studien ein RR von 0,86
(95 %-KI1 [0,75; 0,99]) geschatzt. Bei Frauen zwischen 60 und 69 Jahren werden 2 Studien
metaanalytisch zusammengefasst und ein RR von 0,68 (95 %-KI [0,54; 0,87]) geschétzt.
Angaben zum Follow-up fehlen in beiden Féllen [39].

Gatzsche und Jargensen beschrénken ihre zentralen Analysen auf Frauen ab 50 Jahren. Aus
den Angaben zu den Einzelstudien l&sst sich entnehmen, dass ein Grol3teil der in den Studien
eingeschlossenen Frauen zwischen 50 und 69 Jahren alt war und damit der interessierenden
Zielgruppe entspricht. Ggtzsche und Jgrgensen unterteilen den Studienpool in Studien mit und
ohne addquate Randomisierung und fuhren in beiden Gruppen jeweils eine Meta-Analyse mit
festem Effekt durch.

Die Meta-Analyse der nach Einschatzung der Autoren adaquat randomisierten Studien enthalt
2 Studien mit ca. 13 Jahren Follow-up. Die Schétzung des Effekts eines Mammographie-
Screenings auf die brustkrebsspezifische Mortalitat ergibt ein relatives Risiko von 0,94
(95 %-KI [0,77; 1,15]) [38]. Die Heterogenitat ist gering (1 = 0 %, p-Wert = 0,41).

Die Meta-Analyse der nach Einschatzung der Autoren nicht adaquat randomisierten Studien
enthélt 5 Studien mit ebenfalls ca. 13 Jahren Follow-up. Die Schétzung des Effekts eines
Mammographie-Screenings auf die brustkrebsspezifische Mortalitat ergibt ein relatives Risiko
von 0,70 (95 %-KI [0,62; 0,80]) [38]. Die Heterogenitat ist ebenfalls gering (1°> = 12 %, p-
Wert = 0,34).
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Die Autoren legen aullerdem eine Meta-Analyse aller 7 Studien vor. In dieser Meta-Analyse
ergibt sich fir ein Follow-up von ca. 13 Jahren ein geschatztes relatives Risiko von 0,77
(95 %-KI [0,69; 0,86]). Die Heterogenitit der Studienergebnisse ist hoch (1= 47 %, p-
Wert = 0,08).

Fitzpatrick-Lewis et al. fassen Ergebnisse derselben 7 Studien wie Ggtzsche u. Jargensen in
mehreren Meta-Analysen zusammen. Die Autoren nehmen eine eigene Qualitatsbewertung
der Studien vor und unterscheiden ahnlich wie Ggtzsche u. Jgrgensen zwei Subgruppen
(,truly randomised* und ,quasi-randomized”), die in Meta-Analysen ebenfalls
unterschiedliche relative Risiken ergeben.

Ihre zusammenfassenden Aussagen leiten Fitzpatrick-Lewis jedoch aus einer gemeinsamen
Meta-Analyse aller 7 Studien ab. Sie verwenden dafir ein Modell mit zufélligen Effekten und
schatzen ein relatives Risiko von 0,79 (95 %-KI [0,68; 0,90]) fir ein Mammographie-
Screening bei mit einem medianen Follow-up von 11,4 Jahren (Frauen zwischen 50 und 69
Jahren). Die Heterogenitat der Studienergebnisse in dieser Meta-Analyse ist hoch (17 = 41 %,
p-Wert = 0,12). Fitzpatrick-Lewis et al. beschreiben die Qualitat der Evidenz aus dieser
Analyse aber insgesamt als ,,moderat*.

Im Weiteren beruhen Schlussfolgerungen fir dieses Projekt auf dem vollstdndigen
Studienpool.
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Tabelle 8: Brustkrebsspezifische Mortalitat: Relative Effekte

20.03.2015

Publikation Beobachtete absolute Relatives Risiko Heterogenitat
(Autor/Jahr) Héaufigkeiten (n/N) ([95 %-KI], p-Wert) 1%; p-Wert
Fitzpatrick-Lewis et al.  alle Studien®
(2011) 639/135 068 (Screening) RR = 0,79 ([0,68; 0,90, 41 %;
743/115 206 (Kontrolle) p < 0,001)° p=0,12
als adéquat randomisiert
beurteilte Studien®
241/36 516 (Screening) RR = 0,91 ([0,74; 1,11], 24 %:
267/36 531 (Kontrolle) p=0,34)° p=0,25
Gatzsche u. Jorgensen  alle Studien®
(2013) 599/146 284 (Screening) RR = 0,77 ([0,69; 0,86], 47 %;
701/122 590 (Kontrolle) p < 0,001)° p=0,08
Als adaquat randomisiert
beurteilte Studien®
186/37 141 (Screening) RR = 0,94 ([0,77; 1,15], 0,0 %:;
197/37 120 (Kontrolle) p=0,57)" p=0,41
Nelson et al. nicht berichtet Alter: 50 bis 59 Jahre®
(2009) RR = 0,86 ([0,75; 0,99], k. A.) k. Ak A
Alter: 60 bis 69 Jahre?
RR = 0,68 ([0,54; 0,87], k. A.)' k. Ak A

a: in die Meta-Analyse eingeschlossene Studien: New York HIP, Malmd, Swedish Two County (2 Studien),
Canada I, Stockholm, Géteborg

b: in die Meta-Analyse eingeschlossene Studien: Malmé, Canada Il

c: Meta-Analyse mit zufélligen Effekten

d: Meta-Analyse mit festem Effekt

e: in die Meta-Analyse eingeschlossene Studien: Canadal, Stockholm, Malmé, Swedish Two County,
Goteborg

f: Credible Interval auf Basis einer bayesschen Meta-Analyse mit zufalligen Effekten

g: in die Meta-Analyse eingeschlossene Studien: Malmd, Swedish Two County

KI: Konfidenzintervall; RR: relatives Risiko; n: Anzahl Patienten mit Ereignis; N: Anzahl randomisierter
Patienten; k. A.: keine Angabe

Ergebnisse der Literatur: absolute Effekte

Die sich aus den verschiedenen Meta-Analysen unter Beriicksichtigung der jeweiligen
Basisrisiken ergebenden Angaben zur absoluten Risikoreduktion eines Mammographie-
Screenings liegen zwischen 0,8 pro 1000 und 2,7 pro 1000 Frauen. Unterschiede zeigen sich
durch die Analyse verschiedener Altersgruppen. Nelson et al. errechnen fur Frauen zwischen
50 und 59 Jahren eine absolute Risikoreduktion von 0,8 pro 1000. Fur Frauen zwischen 60
und 69 Jahren errechnen sie eine absolute Risikoreduktion von 2,7 von 1000.
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Aus der Meta-Analyse von Fitzpatrick-Lewis et al. ergibt sich eine absolute Risikoreduktion
von 1,3 von 1000. Aus der Meta-Analyse Ggtzsche u. Jgrgensen ergibt sich ebenfalls eine
absolute Risikoreduktion von 1,3 von 1000. Diese Zahlen gelten fur Studien, die ein Follow-
up von etwa 11 (im Median bei Fitzpatrick-Lewis) bis 13 Jahren (bei Ggtzsche) hatten.

Tabelle 9: Absolute Risikoreduktionen (brustkrebsspezifische Mortalitét)

Publikation  Absolute Risikoreduktion Population / Follow-up  Kommentar

(Autor/Jahr) Zeitraum

Fitzpatrick- Medianes Basisrisiko: 0,00621  Frauen zwischen 50-69  eigene Berechnung durch
Lewis et al. ARR [95 %-KI]: 1,30 [0,62; Jahren Anwendung des RR auf den
(2011) 1,99] von 1000° Median ca.11 Jahre Median der Basisrisiken der

Primérstudien in der Meta-
Analyse (Tabelle 8, alle

Studien)
Gatzsche u. Medianes Basisrisiko: 0,00559  Frauen > 50 Jahren eigene Berechnung durch
Jorgensen ARR [95 %-KI]: 1,29 [0,78; ca. 13 Jahre Anwendung des RR auf den
(2013) 1,73] von 1000° Median der Basisrisiken der
Primérstudien in der Meta-
Analyse (Tabelle 8, alle
Studien)
Nelsonetal.  ARR [95 %-KI]: Frauen zwischen 50-69 Number needed to screen mit
(2009) 50-59 Jahre: 0,75 [0,13; 3,12] Jahren Kl in der Publikation
von 1000 keine Angabe zum angegeben. ARR eigene
60-69 Jahre: 2,65 [0,95; 4,35]  Follow-up Berechnung.

von 1000%

a: eigene Berechnung
ARR: absolute Risikoreduktion; KI: Konfidenzintervall ; RR: relatives Risiko

Ableitung von Aussagen: Auswahl einer geeigneten Meta-Analyse

Die Berechnung der absoluten Effekte erfolgte auf Basis der Meta-Analyse von Fitzpatrick-
Lewis et al., da die ausgewertete Altersgruppe am ehesten den Einschlusskriterien entsprach
[35]. Als Basisrisiko wurde der Median in den Kontrollgruppen der Meta-Analyse zugrunde
gelegt. Dies entspricht 6,21 von 1000 (siehe Tabelle 9). Das mediane Follow-up in den
eingeschlossenen Studien betrug etwa 11 Jahre.

Berechnungen fur das Merkblatt

Die Spanne wurde wie folgt abgeleitet: Zugrunde liegt ein Basisrisiko von 6,21 pro 1000. Die
Grenzen der Spanne wurden durch das Konfidenzintervall der Meta-Analyse aus Fitzpatrick-
Lewis abgleitet (siehe Tabelle 8).
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Tabelle 10: Berechnung der Spanne ,,brustkrebsspezifische Mortalitat*

Berechnungsschritt Untere Grenze KI ~ Obere Grenze Kl
Konfidenzintervall Meta-Analyse Fitzpatrick-Lewis 0,68 0,90

Anwendung auf Basisrisiko 6,21 von 1000 4,22 von 1000 5,59 von 1000
Differenz zu 6,21 von 1000 1,99 von 1000 0,62 von 1000
Rundung 2 von 1000 1 von 1000

KI: Konfidenzintervall

Schlussfolgerungen fur die Darstellung im Merkblatt

Aus den Meta-Analysen aller RCTs ergibt sich, dass das Mammographie-Screening fur
Frauen zwischen 50 und 69 Jahren zu einer Senkung der brustkrebsspezifischen Mortalitit um
etwa 20 % flhrt. Flr einen Zeitraum von etwa 10 Jahren Screening bedeutet dies, dass etwa
1bis2 von 1000 Frauen vor dem Tod durch Brustkrebs bewahrt werden. Diese Zahlen
werden im Merkblatt dargestellt.

5.2.2.2 Gesamtmortalitat

Im Folgenden werden die Ergebnisse zur Gesamtmortalitat dargestellt.

Tabelle 11: Effekt auf Gesamtmortalitat

Publikation ~ Beobachtete absolute Relatives Risiko Heterogenitat
(Autor/Jahr) Haufigkeiten (n/ N) ([95 %-K]1], p-Wert) 12; p-Wert
Fitzpatrick- Alter: 50-59 Jahre
Lewisetal.  als adaquat randomisiert beurteilte
(2011) Studien
734119 711 (Screening) RR = 1,06 ([0,96; 1,18], p = 0,24)>  Nur eine Studie
690 / 19 694 (Kontrolle) ausgewertet”
Gotzsche u. Alter > 50 Jahre
Jorgensen als adaquat randomisiert beurteilte
(2013) Studien ©
3095 / 36 812 (Screening) RR = 1,00 ([0,95; 1,04], p=0,84)° 53 %; p=0,14

3113/ 36 822 (Kontrolle)®

Alter > 50 Jahre
als nicht adédquat randomisiert
beurteilte Studien®

10 289757 575 (Screening) RR=0,99 ([0,97; 1,02], p=0,64)° 0,0 %; p =0,54
7057 / 40 686 (Kontrolle)

a: Meta-Analyse mit zufélligen Effekten

b: Canada Il

c: in die Meta-Analyse eingeschlossene Studien: Canada Il und Malmo

d: Meta-Analyse mit festem Effekt

e: in die Meta-Analyse eingeschlossene Studien: Swedish Two County

KI: Konfidenzintervall; RR: relatives Risiko; n: Anzahl Patienten mit Ereignis; N: Anzahl randomisierter
Patienten
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Zum Endpunkt Gesamtmortalitat finden sich in 2 systematischen Ubersichten Angaben auf
Basis von 4 RCTs, in denen die Screeningdauer zwischen 5 und 12 Jahre betrug. Das Follow-
up betrug ca. 13 Jahre. Die Meta-Analysen zeigen keinen signifikanten Effekt. In den
Reviews wird erldutert, dass die RCTs nur eine geringe Power fiir den Nachweis eines
entsprechenden Effekts haben [7].

Schlussfolgerungen fur die Darstellung im Merkblatt

Der fehlende Nachweis fiir eine Reduktion der Gesamtmortalitdt wird im Merkblatt
dargestellt. Zahlen werden nicht verwendet.

5.2.2.3 Brustkrebsinzidenz und Uberdiagnosen

Da Ergebnisse zu Uberdiagnosen aus adiquaten RCTs zur Verfligung standen, wurden diese
fir die Ableitung von Aussagen im Merkblatt denen aus Beobachtungsstudien vorgezogen.
Die Ergebnisse aus Beobachtungsstudien werden erganzend in Anhang D dargestellt. Je nach
Studie wird fur Uberdiagnosen eine Rate zwischen 0 % und 54 % angegeben.

Ergebnisse der Literatur: Angaben zu Uberdiagnoseraten in RCTs

Im Folgenden werden die Ergebnisse zur Brustkrebsinzidenz und zu Uberdiagnosen
dargestellt. Die verschiedenen systematischen Ubersichten unterscheiden sich stark durch
Definition und Operationalisierung von Uberdiagnosen und die Angaben zur Haufigkeit von
Uberdiagnosen.

Die Meta-Analyse von Ggtzsche und Jargensen kommt auf der Basis von RCTs zu einer Rate
von 29 % zusatzlichen Diagnosen durch das Mammographie-Screening wéhrend des Follow-
ups [38]. Allerdings entspricht die Auswahl der Studien fiir die Meta-Analyse nicht den in
Abschnitt 4.2.4.4 beschriebenen Kriterien. Neben der fehlenden Beschrankung auf die Alters-
gruppe 50 bis 69 flossen Studien ein, in denen die Kontrollgruppen zum Ende der Interven-
tion ein Screening erhielten, wobei nur Daten zur Anzahl der zusatzlichen Diagnosen vor
Screening der Kontrollgruppe einflossen. In der Auswertung wurde Kkeine adéaquate
Nachbeobachtungszeit berlcksichtigt. Deshalb eignet sich diese Meta-Analyse lediglich dazu,
die Rate von zusétzlichen Diagnosen am Ende des zeitlich beschréankten Follow-ups zu
beschreiben. Unklar bleibt, welcher Anteil davon Uberdiagnosen sind.

Die Autoren des Independent UK Panels on Breast Cancer Screening errechnen auf der Basis
von RCTs eine Uberdiagnoserate von 19 % (siehe Tabelle 12). Sie schlieBen in ihre Analyse
nur Studien ein, die den in Abschnitt 4.2.4.4 beschriebenen Kriterien entsprechen. Ihre
Auswertung bezieht ausschlieBlich Studien ein mit ausreichend langer Nachbeobachtung und
in denen den Teilnehmerinnen am Ende der Intervention kein Screening angeboten wurde.
Dies sind Malm6 | (Nachbeobachtung etwa 15 Jahre), Canada | und Canada Il
(Nachbeobachtung jeweils etwa 6 Jahre). Der geschatzte Anteil von 19 % ergibt sich durch
die zugrunde liegende Operationalisierung von Uberdiagnose. Dafiir verwendet das UK Panel
die in ihrem Bericht verwendete Definition C, welche die individuelle Perspektive einer Frau
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berucksichtigt [7]. Diese Definition setzt die Differenz der Diagnosen zwischen den beiden
Studienarmen im Gesamtzeitraum der Studie (Screening und Nachbeobachtung) ins
Verhaltnis zu der Anzahl an Diagnosen im Screening-Arm wahrend des Screening-Zeitraums.
Es wird also zunéchst die Differenz der Anzahl der Brustkrebsdiagnosen in Screening- und
Kontrollgruppe am Ende des Nachbeobachtungszeitraums bestimmt. Die Nachbeobachtung
ist wichtig, um die durch das Screening vorverlegten Krebsdiagnosen zu erfassen. Die Anzahl
der zusétzlichen Krebsdiagnosen, die am Ende der Nachbeobachtung in der Screening-Gruppe
im Vergleich zur Kontrollgruppe zu beobachten sind, wird ins Verhaltnis gesetzt zu der
Anzahl der Krebsdiagnosen am Ende des Screening-Zeitraums in der Screening-Gruppe.
Kurz:

= Zdhler: zusatzliche Krebsdiagnosen in der Screening-Gruppe am Ende der
Nachbeobachtung

= Nenner: Brustkrebsdiagnosen in der Screening-Gruppe am Ende des Screening-Zeitraums

Somit entspricht diese Schatzung der Uberdiagnose den zusatzlichen, durch das Screening
entdeckten Diagnosen, die in einem Zeitraum von ca. 6 bis 15 Jahren nach Ende des
Screenings nicht Klinisch aufféllig geworden waren. Ideal zur Abschétzung der Héufigkeit
von Uberdiagnosen ware in diesem Fall eine Nachbeobachtung bis ans Lebensende. Das UK
Panel erachtet einen Zeitraum von 5 bis 10 Jahren nach Beendigung des Screenings als
adaquat, um zumindest einen Grofdteil der durch das Screening vorverlegten Diagnosen zu
erfassen.

Da die Zielpopulation des vorliegenden Berichts Frauen zwischen 50 und 69 Jahren sind,
wurde eine eigene Meta-Analyse errechnet, die nur Malmé | und Canada Il einschloss. Aus
dieser ergibt sich eine geschatzte Uberdiagnoserate von 17,3 % [14,7; 19,9].
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Tabelle 12: Abschatzung von Uberdiagnosen auf Basis von RCTs

Publikation Beobachtete absolute Anteil Heterogenitat
(Autor/Jahr)  Haufigkeiten (n/N) [95 %-KI] 1%; p-Wert

Independent  Anteil zusétzlicher

UK Panel on  Brustkrebsdiagnosen in der

Breast Cancer  Screening-Gruppe im Vergleich

Screening zur Kontrollgruppe®:

(2013) )

Malmé I: 18,7 % [15,1; 22,4]

Canada I: 22,7 % [18,4; 27,0]

Canada I1: 16,0 % [12,5; 19,5]

Malmo |: 82/438°
Canada I; 82/361°
Canada II: 67/420°

Gesamt:19,0 % [15,2; 22,7]° 64,8 %:;
p=0,058

Meta-Analyse (Malmd I, Canada Il) 8,7 %;
17,3 % [14,7; 19,9]' p = 0,295
a: Definition C im Bericht des UK Panel: “Excess cancers as a proportion of cancers diagnosed during the
screening period in women invited for screening.”
b: Altersgruppe 55-69
c: Altersgruppe 40-49
d: Altersgruppe 50-59
e: Meta-Analyse mit zufélligen Effekten
f: Eigene Berechnung

KI: Konfidenzintervall n: Anzahl zusétzlicher Diagnosen am Ende der Nachbeobachtung; N: Anzahl
Brustkrebsdiagnosen in der Screening-Gruppe am Ende des Screening-Zeitraums

Auswabhl eines Bezugsrisikos

Das Ziel der folgenden Berechnungen war es, eine Abschdtzung darlber zu geben, wie
wahrscheinlich es fir Frauen zwischen 50 und 69 Jahren ist, eine Uberdiagnose zu erhalten,
wenn sie 10 Jahre am Screening teilnehmen. Aufgrund dieser Beschrankung wurde die
Brustkrebsinzidenz im Screening-Arm von Malmé | als Bezugsrisiko verwendet. Sie enthalt
im Gegensatz zu Canada Il Angaben Uber die Haufigkeit von Brustkrebsdiagnosen nach 10
Jahren Screening.

Die Brustkrebsinzidenz in Malmé | betrug in der Screening-Gruppe etwa 3,43 pro 1000
Personenjahre. Diese Angabe entstammt der Publikation Zackrisson et al., die die Grundlage
fiir die Berechnungen des UK Panels zur Studie Malmo | war (siehe Zackrisson 2006, Tabelle
2, Period 1) [43]. Da die Inzidenz numerisch klein ist, l&sst sich hieraus approximativ ein
Brustkrebsrisiko von ca. 34 von 1000 Frauen fir einen Screening-Zeitraum von 10 Jahren
schatzen.

Berechnungen fur das Merkblatt

Auf Basis der Angaben aus dem Bericht des UK-Panels zu Uberdiagnoseraten aus
randomisierten Studien wurde eine eigene Meta-Analyse (siehe Tabelle 12) gerechnet, die nur
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Canada Il und Malmad | einschloss. Canada | wurde nicht berticksichtigt, da sie ausschlielich
Frauen zwischen 40 und 49 Jahren einschloss.

Um Unsicherheit zu kommunizieren, wurde eine Spanne gebildet. Diese leitete sich aus dem
Konfidenzintervall der Meta-Analyse ab.

Tabelle 13: Berechnung der Spanne der Uberdiagnosen

Ableitungsschritt Untere Grenze KI  Obere Grenze Kl
Konfidenzintervall Meta-Analyse (eigene Berechnung) 14,7 % 19,9 %
Anwendung auf Brutkrebsrisiko in Screening-Gruppe 34 von 1000 5,0 von 1000 6,8 von 1000
Rundung 5 von 1000 7 von 1000

KI: Konfidenzintervall

Daraus ergibt sich folgende Aussage: Von 1000 Frauen, die 10 Jahre am Mammographie-
Screening teilnehmen, erhalten etwa 5 bis 7 eine Uberdiagnose.

Schlussfolgerungen fir das Merkblatt

Daten zu Uberdiagnosen fir den deutschen Kontext liegen nicht vor. Die Rate an
Uberdiagnosen wird je nach Studie zwischen 0 % und 54 % angegeben. Diese Unterschiede
in den Uberdiagnoseraten erklaren sich vor allem durch die jeweils in den systematischen
Ubersichten bzw. Primarstudien verwendete Methodik und die unterschiedlichen
Operationalisierungen von Uberdiagnose. Es gibt keine international konsentierte Methodik
zur Quantifizierung von Uberdiagnosen. Auf Basis von geeigneten RCTs fiir die Altersgruppe
50 bis 69 Jahre l&sst sich schatzen, dass von 1000 Frauen, die im Zeitraum von 10 Jahren
regelmdlig zum Mammographie-Screening eingeladen werden, etwa 5 bis 7 eine
Uberdiagnose erhalten. Diese Zahlen werden im Merkblatt dargestellt.

5.2.2.4 Haufigkeit von Behandlungen

Der Effekt eines Mammographie-Screenings auf die Haufigkeit von Brustkrebs-Behand-
lungen wie Operationen und Bestrahlungen wurde von Gegtzsche u. Jgrgensen ausgewertet.
Die Meta-Analysen (zu allen Altersgruppen) von Ggtzsche und Jgrgensen zeigen eine
Erhohung der Mastektomie- / Lumpektomie-Rate von 35 % in der Mammographie-Screening-
Gruppe. Die Haufigkeit von Radiotherapien ist in der Mammographie-Screening-Gruppe um
32 % hoher als in der Kontrollgruppe. Die Meta-Analysen zu Chemo- und Hormontherapien
beruhen auf jeweils 2 Studien mit einer hohen Heterogenitét [38]. Beziglich der Haufigkeit
von Chemotherapien zeigen beide Studien keinen statistisch signifikanten Effekt. Die
Héufigkeit von Hormontherapien ist in der als nicht adaquat randomisiert eingestuften Studie
in der Screening-Gruppe statistisch signifikant niedriger als in der Kontrollgruppe. In der als
adaquat randomisiert eingestuften Studie zeigt sich kein statistisch signifikanter Effekt.

Aus den Meta-Analysen wird nicht deutlich, welcher Anteil der zusétzlichen Behandlungen
tatsichlich Ubertherapien sind.

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -38 -



Rapid Report P14-02 Version 1.0

Einladungsschreiben und Merkblatt zum Mammographie-Screening 20.03.2015

Schlussfolgerung ftr das Merkblatt

Die Meta-Analysen von Ggtzsche et al. (2013) zeigen, dass es in der Screening-Gruppe zu
erhdhten Raten an Operationen und Strahlentherapien kommt. Davon sind ein unbekannter
Anteil Uberbehandlungen infolge von Uberdiagnosen.

Im Merkblatt wird erwahnt, dass es infolge von Uberdiagnosen zu Uberbehandlungen in
Form von belastenden und nebenwirkungsreichen Therapien kommt. Die Angabe der
Uberdiagnoserate reicht an dieser Stelle aus, um das Risiko dafiir darzustellen. Eine
Quantifizierung der absoluten Hé&ufigkeit fir Behandlungen erfolgt nicht, da eine
Brustkrebsdiagnose in der Regel mit einer Behandlung einhergeht.

5.2.2.5 Weitere unerwiinschte Wirkungen

Die Strahlenbelastung durch die Mammographie soll so gering wie mdglich gehalten werden,
trotzdem ist eine geringe Erhéhung des Brustkrebsrisikos nicht ausgeschlossen. Verlassliche
Daten zur Quantifizierung fanden sich nicht in den Ubersichten [35,39].

Fur die meisten Frauen, die eine unaufféallige Diagnose erhalten, hat die Mammographie
vermutlich keine psychischen Nachteile [35,44]. Allerdings sind Verdachtsbefunde mit
psychischen Folgen verbunden. Falsch-positive Befunde kdnnen zu Angst und Sorge flhren
und unangenehme, mit méglichen Komplikationen verbundene Untersuchungen wie Biopsien
nach sich ziehen [35,39,42,44]. Die Zeit des Wartens auf die endgiltige Diagnose wird haufig
als belastend empfunden [28]. Diese psychischen Folgen kénnen auch tber die Abklarung des
Verdachtsbefundes hinaus nachwirken [35,42,44].

Die Kompression der Briste bei der Mammographie wird von einem Teil der Frauen als
schmerzhaft erlebt. Je nach Studie (aller Altersgruppen) berichten 1 % bis 77 % der Frauen
von Schmerzen wéhrend der Prozedur. Nur bei einem geringen Teil der Frauen flihren die
Schmerzerfahrungen dazu, dass sie auf weitere Mammographien verzichten [39].

Schlussfolgerung fiir das Merkblatt

Auf Grundlage der Ubersichten wird narrativ beschrieben, dass nicht ausgeschlossen ist, dass
die Strahlenbelastung in sehr seltenen Fallen zur Entstehung von Krebs beitragen kann. Es
wird zudem beschrieben, dass Verdachtsbefunde mit psychischen Belastungen einhergehen
kdnnen. Ebenfalls wird auf die unter Umstédnden schmerzhafte Untersuchung hingewiesen.

5.2.2.6 Kennzahlen des deutschen Mammographie-Screening-Programms

Der Evaluationsbericht 2010 zum deutschen Mammographie-Screening-Programm
dokumentiert die diagnostischen Werte des Programms [5]. Fir das Merkblatt relevanten
Angaben betreffen die Haufigkeit von unauffalligen Befunden, Verdachtsbefunden, der
durchgefuhrten Abklarungsdiagnostik und Brustkrebsdiagnosen im Rahmen des Programms.
Tabelle 14 enthalt ausgewahlte Ergebnisse fur Erst- und Folgeuntersuchungen, die die
Grundlage fur die Darstellung im Merkblatt waren. Da die meisten der Untersuchungen im
20-Jahreszeitraum Folgeuntersuchungen sind, wurden im Merkblatt nur die Ergebnisse fur
eine Folgeuntersuchung dargestellt (siehe Kapitel 6).
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Tabelle 14: Ausgewdhlte Ergebnisse des Berichts 2010 des deutschen Mammaographie-
Programms

Ergebnis Erstuntersuchung Folgeuntersuchung Darstellung im
Merkblatt

Zahl der Untersuchungen / Anteil an 1189738/45%* 1462423 /55%" Nicht dargestellt

Gesamtzahl

Unauffalliger Befund 929 von 1000 969 von 1000 970 von 1000

Wiedereinbestellung aufgrund eines 71 von 1000 31 von 1000 30 von 1000

Verdachtshefundes

Brustkrebsdiagnoserate 8 von 1000 5,5 von 1000 6 von 1000

Anteil invasiver Karzinome bzw. nicht berichtet 79 % bzw. 2 % 5 von 6°

Tumorstadium ,,unbekannt*

Anteil DCIS 20 % 19 % 1 von 6°

a: eigene Berechnung
b: eigene Berechnung: 79 % von 6 von 1000 (Brustkrebsdiagnoserate)
c: eigene Berechnung: 19 % von 6 von 1000 (Brustkrebsdiagnoserate)

Fir das deutsche Mammographie-Programm liegen derzeit noch keine Daten zur Gesamtrate

der falsch-positiven Befunde vor bei einer Teilnahme Uber 10 oder 20 Jahre. Auf eine

Darstellung einer 10- oder 20-Jahres-Schatzung wird daher verzichtet.

5.2.3 Zusammenfassung der Vor- und Nachteile des Screenings

Fur das Merkblatt werden folgende Informationen abgeleitet:

= Etwa 1 bis 2 von 1000 Frauen, die Gber 10 Jahre regelmaRig am Screening teilnehmen,
werden vor dem Tod durch Brustkrebs bewahrt.

= Etwa 5 bis 7 von 1000 Frauen, die Gber 10 Jahre regelmaRig am Screening teilnehmen,
erhalten eine Uberdiagnose. Die Folge sind unnétige Behandlungen wie Operationen,
Chemo- oder Radiotherapien.

= Eine Reduktion der Gesamtmortalitit zeigen die bisherigen Studien nicht.

= 970 von 1000 Frauen haben ein unauffalliges Ergebnis. 30 von 1000 Frauen werden zu
weiteren Untersuchungen eingeladen.

= 24 von 1000 Frauen, die an einer Screening-Runde teilnehmen, missen mit falschen
Verdachtsbefunden rechnen, die Sorge und Angst auslésen kdnnen.

= Bei 6 von 1000 Frauen wird Brustkrebs diagnostiziert.

= Durch das Mammographie-Screening kann nur ein Teil der Tumore entdeckt werden. Es
kann zu falsch-negativen Befunden kommen. Zudem koénnen Intervallkarzinome
auftreten.

= Weitere unerwiinschte Wirkungen sind ein eventuell erhéhtes Strahlenrisiko und
Schmerzen bei der Untersuchung.
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5.3 Texterstellung und Layout von Einladungsschreiben und Merkblatt

Auf Basis der existierenden Inhalte von Einladungsschreiben und Merkblatt und der
identifizierten Informationsbedurfnisse wurden erste Textentwurfe entwickelt. Fir Textmenge
und Layout des Einladungsschreibens wurde ein zweiseitig bedrucktes DIN-A4-Blatt
zugrunde gelegt. Das Merkblatt wurde in Anlehnung an das bisherige Layout als 16-seitige
Broschire gestaltet, die zusammen mit einem Einladungsschreiben in einem Kuvert DIN C6/5
verschickt werden kann.

5.4 Ergebnisse der qualitativen Nutzertestung

An der qualitativen Nutzertestung nahmen 15 Frauen zwischen 45 und 69 Jahren teil. Eine
Gruppe (n =5) bestand aus Frauen, die junger als 50 waren und dementsprechend noch keine
Einladung zum Mammaographie-Screening erhalten hatten. Die zweite Gruppe (n = 5) bestand
aus Frauen Uber 50, die regelméRig am Mammographie-Screening teilnehmen. Die dritte
Gruppe (n=5) bestand aus Frauen Uber 50, die das Screening bislang fir sich abgelehnt
hatten.

Die Frauen beurteilten das Merkblatt und das Einladungsschreiben in weiten Teilen als
verstandlich und informativ. Der Umfang beider Entwilrfe wurde (berwiegend als
angemessen empfunden. Zugleich wurden weitergehende Informationsbedurfnisse gedufert,
die aus Platzgrinden nicht im Merkblatt adressiert werden konnten. Im Folgeprojekt wird
gepruft, ob diese Bedirfnisse in der Entscheidungshilfe beruicksichtigt werden kénnen.

Einige Nutzerinnen bewerteten es positiv, dass Einladungsschreiben und Merkblatt die
Freiwilligkeit der Untersuchung betonen. Die meisten fihlten sich weder zur Teilnahme
gedréngt, noch hatten sie den Eindruck, ihnen wird vom Screening abgeraten. Einige wenige
empfanden dennoch das Einladungsschreiben als Aufforderung zur Teilnahme am Screening.

Die meisten verstanden, dass das Mammaographie-Screening Vor- und Nachteile haben kann.
Dies lasst vermuten, dass ein zentrales Anliegen der Texte erfolgreich transportiert wird.

Hinsichtlich einzelner Aspekte gab es jedoch Verstandnisprobleme. Ein Teil der Testerinnen
hatte Probleme damit, die Informationen zur Uberdiagnose zu verstehen. Einige zeigten sich
uberrascht. Ihnen war diese unerwiinschte Folge des Screenings, auch in dem Ausmal3, nicht
bekannt. Dieser Abschnitt wurde Uberarbeitet, um das Verstandnis dieses Aspektes weiter zu
verbessern. Auch die Darstellung der verschiedenen Brustkrebsarten wurde aufgrund
einzelner Verstandnisprobleme angepasst.

Die Zahlen wurden als hilfreich empfunden. Gemeinsam mit den anderen Informationen
I6sten sie bei manchen Frauen eine Diskussion tiber die Vor- und Nachteile des Screenings in
den Gruppen aus. Bei der Darstellung der Brustkrebsinzidenz gab es Verstandnisschwierig-
keiten, weshalb diese gedndert und auf einen 10-Jahres-Zeitraum bezogen wurden.

Die Grafiken wurden als hilfreich und verstéandlich empfunden.
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Einigen Frauen war unklar, auf welchen Zeitraum sich die Diagnose-Ergebnisse bezogen.
Hier wurde die Formulierung entsprechend geandert.

Durch die Nutzertestung ergaben sich zudem kleinere redaktionelle Anderungen.

Schlussfolgerung

In der qualitativen Nutzertestung zeigte sich insgesamt eine hohe Akzeptanz der Entwurfe des
Merkblattes und des Einladungsschreibens. Es wurden jedoch auch Verbesserungsvorschlage
genannt. Zudem gab es Verstandnisprobleme hinsichtlich bestimmter Aspekte. Es ergaben
sich dadurch kleinere Anderungen an den Texten. Nicht alle Informationsbediirfnisse konnten
adressiert werden.

5.5 Ergebnisse der quantitativen Nutzertestung

Die Entwirfe des Einladungsschreibens und des Merkblattes wurden nach Anpassung im
Anschluss an die qualitative Nutzertestung einer quantitativen Nutzertestung unterzogen.
Diese wurde durch einen externen Dienstleister durchgefiihrt.

Es wurden insgesamt 1000 Frauen online befragt. Von diesen 1000 Frauen waren 500 im
Alter von 45 bis 49 Jahren und 500 im Alter von 50 bis 69 Jahren. Das Nettohaushalts-
einkommen und der Bildungsstatus waren in den Gruppen gleich verteilt. So hatten etwa
34 % der Frauen einen Volks- oder Hauptschulabschluss, 38 % die mittlere Reife oder eine
weiterbildende Schule besucht und 27 % die Hoch- oder Fachhochschulreife. 92 % der
Teilnehmerinnen waren gesetzlich, 8 % privat krankenversichert.

Ergebnisse zu Erfahrungen und Einstellungen

83 % der Frauen zwischen 50 und 69 Jahren und 47 % der Frauen zwischen 45 und 49 Jahren
hatten nach eigenen Angaben bereits Erfahrungen mit einer Mammographie-Untersuchung.
Bei 5% aller befragten Frauen wurde in der Vergangenheit Brustkrebs festgestellt. Etwa
20 % haben nahe Verwandte, die an Brustkrebs erkrankt sind. Etwa die Halfte der Frauen hat
eine an Brustkrebs erkrankte Frau im Freundes- und Bekanntenkreis.

Etwa 75 % der 50- bis 69-jahrigen Teilnehmerinnen hielten vor dem Lesen der Informationen
eine Mammographie zur Fritherkennung von Brustkrebs fur wichtig und &ul3erten Bereitschaft
zur Teilnahme. Bei den jlingeren Teilnehmerinnen lag die Teilnahmebereitschaft bei etwa
60 %.

Nach Lesen der Materialien gaben 73 % der 50- bis 69-jahrigen Teilnehmerinnen an, bei der
nachsten Einladung eine Friherkennungs-Mammographie durchfiihren zu lassen (56 % ,,ja“;
17 % ,,wahrscheinlich ja*). Bei den jungeren Teilnehmerinnen waren es 71 % (44 % ,,ja“;
27 % ,,wahrscheinlich ja*).
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Bei Frauen, die durch eine eigene Erkrankung oder betroffene Personen im privaten Umfeld
bereits unmittelbare  Erfahrungen mit  Brustkrebs gemacht hatten, lag die
Teilnahmebereitschaft hoher als bei Frauen, die keine solchen Erfahrungen hatten.

Nutzertestung des Einladungsschreibens

Das Einladungsschreiben wurde insgesamt als ausgewogen beurteilt. Als wichtigste Inhalte
wurden von den Teilnehmerinnen die Aussagen genannt, dass Friherkennung sinnvoll sein
kann, dass die Teilnahme am Screening-Programm freiwillig ist, dass die Kosten
ubernommen werden und dass die Vor- und Nachteile des Mammographie-Screenings
genannt werden.

Rund 59 % der Teilnehmerinnen fanden die Lange genau richtig, 41 % empfanden es als zu
lang. Etwa 90 % hielten das Einladungsschreiben fur informativ und gut verstandlich.,
Unterschiede zwischen den Altersgruppen waren gering.

Etwa 86 % der Teilnehmerinnen verstanden das Einladungsschreiben so, dass sie sich fur oder
gegen die Teilnahme am Screening entscheiden kdnnen. Etwa 21 % gaben an, sich durch die
Formulierung des Einladungsschreibens zu einer Teilnahme gedréngt zu fihlen. Etwa 70 %
der Frauen fanden es gut, dass in der Einladung ein Untersuchungstermin genannt war. Wobeli
der Untersuchungstermin von teilnahmebereiten Frauen haufiger (82 %) begrifit wurde als
von Frauen, die angaben, nicht teilnahmebereit zu sein (48 %). Allerdings hatten auch 55 %
den Eindruck, dass durch das Einladungsschreiben stark an die Frauen appelliert wurde, am
Screening teilzunehmen.

Insgesamt wurde aus den Ergebnissen der quantitativen Nutzertestung kaum Anderungsbedarf
fiir das Einladungsschreiben abgeleitet.

Nutzertestung des Merkblatts

Auch das als Broschire gestaltete Merkblatt wurde weit tiberwiegend gut angenommen und
informiert nach Angaben der Mehrzahl der Frauen verstandlich und ausfuhrlich Uber das
Mammaographie-Screening. 93 % der Frauen gab an, dass das Merkblatt gut verstandlich Gber
die Friherkennungs-Mammographie informiert. 92 % der Frauen gaben an, dass das
Merkblatt umfassend die Vor- und Nachteile einer Friherkennungs-Mammographie erklért.
Die Mehrheit gab an, dass die Materialien die Freiwilligkeit der Untersuchung betonen. Als
die drei wichtigsten Inhalte der Broschiire wurden die Nachteile und Risiken, die Vorteile und
Chancen sowie die allgemeine Aufklarung genannt.

Etwa 30 % empfanden die Broschire als zu lang. Etwa 13 % flhlten sich nach dem Lesen der
Broschire verunsichert. Rund 69 % gaben an, dass in der Broschdire nichts fehlt, 5 % reichten
die Informationen nicht aus. Zu den Themen falsch-positive sowie falsch-negative
Ergebnisse, Senkung der brustkrebsspezifischen Mortalitat sowie zum Thema Uberdiagnose
war nach dem Lesen der Informationsmaterialien ein Wissenszuwachs im Vergleich zur
Befragung vor dem Lesen der Informationen zu verzeichnen.

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -43 -



Rapid Report P14-02 Version 1.0

Einladungsschreiben und Merkblatt zum Mammographie-Screening 20.03.2015

Eine Ausnahme ergab sich bei der Frage ,,Kann durch eine regelmaRige Friherkennungs-
Mammaographie Brustkrebs vorgebeugt werden?* Die Frage bezog sich auf die auf Seite 2 des
Merkblatts prasentierte Aussage ,,Wichtig zu wissen: Die Mammographie kann nicht
verhindern, dass Brustkrebs entsteht.” Als Antwortmdglichkeit wurden ,,Eher ja*, ,,Eher nein*
und ,,Weil nicht* angeboten.

Vor dem Lesen des Merkblatts gaben 35 % der Frauen ,,Eher nein“ an (54 % ,,Eher ja*, 11 %
»Weill nicht”). Nach dem Lesen gaben 41 % ,,Eher nein“ an (52 % ,,Eher ja*“, 7 % ,Weil}
nicht“). Diese relativ geringe Anderung kann nicht eindeutig interpretiert werden (siehe
Diskussion).

Als Reaktion auf dieses Ergebnis wurde im Abschnitt ,,Die Grenzen der Friiherkennung“ die
Aussage wiederholt: ,,Auch eine regelmélige Teilnahme an der Mammographie kann nicht
verhindern, dass Brustkrebs entsteht. Sie soll Krebs aber frith genug entdecken.”

Darliber hinaus wurde der quantitativen Testung kein Bedarf fiir wesentliche Anderungen der
Broschiire abgeleitet.

Schlussfolgerung

Die Nutzertestung zeigte eine insgesamt hohe Akzeptanz der Materialien. Die Mehrzahl der
Frauen verstand, dass die Materialien auf eine informierte, freiwillige Entscheidung fiir oder
gegen die Mammographie zielen. Die meisten Frauen empfanden die Materialien als
verstandlich und informativ. Etwa 13 % fuhlten sich verunsichert. Sowohl fir das
Einladungsschreiben als auch das Merkblatt ergaben sich nur geringfiigige redaktionelle
Anderungen. Im Rahmen der Weiterentwicklung zu einer Entscheidungshilfe konnen
bestimmte Aspekte noch einmal aufgegriffen werden, die sich durch die quantitative
Nutzertestung ergaben, aber im Rahmen des Merkblatts und des Einladungsschreibens nicht
ausreichend adressiert werden konnten.
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6 Diskussion

Ziel des Projektes war die Aktualisierung und Anpassung von Einladungsschreiben und
Merkblatt zum Mammographie-Screening einschlieBlich einer Nutzertestung. Das vorliegen-
de Einladungsschreiben und das Merkblatt haben zum Ziel, evidenzbasiert und ausgewogen,
verstandlich und mit angemessenem Umfang ber das Mammographie-Screening zu
informieren. Dabei sollten neben allgemeinen Informationen zum Ablauf des Screenings auch
seine Vor- und Nachteile beschrieben werden. Ziel der Materialien ist es, eine informierte
Entscheidung zu unterstiitzen. Dazu gehorte, die Freiwilligkeit der Teilnahme starker zu
betonen.

Die Uberarbeitung sollte innerhalb eines Zeitraums von etwa 6 Monaten erfolgen. Sie ist der
erste Teil einer zweistufigen Erstellung einer Entscheidungshilfe. Aspekte, die bei der
Uberarbeitung unberiicksichtigt blieben, konnen in die nachfolgende Erstellung der
Entscheidungshilfe (Projekt P14-03) einfliel3en.

Adressierte Informationsbedtrfnisse

Die Inhalte des Merkblatts orientierten sich an publizierten Vorarbeiten, den bestehenden
Materialien und den in diesem Projekt recherchierten Ergebnissen der qualitativen Studien
und Surveys. Folgende Informationsbedirfnisse wurden in den Informationsmaterialien
adressiert:

= Allgemeine Informationen zum Thema Brustkrebs: im Merkblatt.
= Informationen zum Erkrankungsrisiko: in Einladungsschreiben und Merkblatt.
= Informationen zum Ablauf der Untersuchung: in Einladungsschreiben und Merkblatt.

= Informationen zu den Geréten und der Strahlenbelastung: Geréte sind nicht beschrieben,
Strahlenbelastung wird im Merkblatt angesprochen.

= Informationen zu Schmerzen wahrend der Untersuchung: im Merkblatt.

= Aussagen zum Nutzen und mdglichen Schaden des Mammographie-Screenings (inkl.
Thema Uberdiagnose): im Einladungsschreiben angesprochen, im Merkblatt
Schwerpunkt.

= Informationen zum Vorgehen bei einem auffalligen Ergebnis: in Einladungsschreiben und
Merkblatt.

= Informationen, warum das Programm eine ,,Altersobergrenze* hat: nicht angesprochen.
Da sich die Informationsmaterialien an eingeladene Frauen richten, sollte dieses
Informationsbediirfnis vom Mammographie-Screening-Programm erganzend adressiert
werden.

Aufbau und Inhalte des Einladungsschreibens

Schon im Einladungsschreiben wurde deutlicher als bisher auf die Freiwilligkeit der
Teilnahme hingewiesen, zudem wurden kurz die wesentlichen Vor- und Nachteile des
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Screenings erwéhnt. Der Terminvorschlag wurde auf die Riickseite des Einladungsschreibens
verschoben.

Diese Erganzung und Umstellung basierten auf der Vermutung, dass ein Teil der Frauen
ausschlieBlich das Einladungsschreiben liest. Diese Frauen sollen sich durch das
Einladungsschreiben nicht zur Teilnahme gedrangt fuhlen und die Kerninformationen zu den
Chancen und Risiken erfassen kénnen.

Die Nutzertestungen zeigten, dass die meisten Frauen das Einladungsschreiben in dieser Form
als positiv empfanden. Allerdings empfand mehr als die Halfte der Frauen (55 %) das
Einladungsschreiben weiterhin als starken Appell zur Teilnahme. Ein Teil der Frauen (21 %)
fiihlte sich durch die Formulierung des Einladungsschreibens zur Teilnahme gedréngt.

Aufbau und Inhalte des Merkblatts

Im Vergleich zum bisherigen Merkblatt wurden unter anderen grafische Elemente erganzt und
die Zahlenangaben zu den Vor- und Nachteilen entzerrt. Die absoluten Haufigkeiten zu den
Endpunkten Mortalitait und Uberdiagnosen wurden nach der Auswertung der Evidenz
geéndert und statt wie bisher auf 20 Jahre auf 10 Jahre bezogen. Die Kennzahlen aus dem
deutschen  Mammographie-Screening-Programm  wurden  angepasst. Der  Begriff
~Uberdiagnose” wurde eingefiihrt und erklart. Zudem wurden einige sprachliche und
inhaltliche Anderungen vorgenommen, die sich zum Teil aus Rickmeldungen im Vorfeld
oder den Nutzertestungen ergaben.

Insgesamt 90 bis 93 % der Teilnehmerinnen an der quantitativen Nutzertestung beurteilten
das Merkblatt als ,,verstandlich®, ,,glaubwuirdig® und ,,umfassend®. Eine hohe Zustimmung ist
eine Notwendigkeit fur ein Merkblatt, das in identischer Form an alle anspruchsberechtigten
Frauen versendet wird. Dennoch ist nicht zu erwarten, dass ein Merkblatt dieses Inhalts und
Umfangs allen Zielgruppen gerecht werden kann. Anforderungen besonderer Zielgruppen
sollen im Folgeprojekt P14-03 genauer adressiert werden.

Bei den meisten Frauen scheint die schon vor dem Lesen der Materialien bestehende
Préaferenz fur oder gegen eine Teilnahme am Mammographie-Screening stabil zu sein. Etwa
13 % der Frauen fiihlten sich durch das Lesen der Materialien verunsichert.

Im Rahmen des Folgeprojekts ist eine Weiterentwicklung der Materialien zu einer
Entscheidungshilfe geplant.

Berechnung der Kennzahlen zu brustkrebsspezifischer Mortalitat und Uberdiagnosen

Die Berechnung der Kennzahlen zur brustkrebsspezifischen Mortalitat und Uberdiagnosen
beinhaltet erhebliche Unsicherheiten. Die hohe Bedeutung der Verstandlichkeit erfordert bei
Aussagen zu den Vor- und Nachteilen des Mammographie-Screenings Vereinfachungen und
Kompromisse. Das gilt insbesondere fir die Darstellung der Unsicherheiten. Bei der Sichtung
der Literatur wurden verschiedene Quellen der Unsicherheit identifiziert, die eine
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Ubertragbarkeit der vorliegenden Studienergebnisse auf den heutigen Versorgungskontext
beeinflussen. Dabei sind folgende Quellen der Unsicherheit zu berucksichtigen:

Qualitat der Einzelstudien: Die RCTs sind nach Einschatzung der Autoren der
systematischen Ubersichten zum Teil nicht optimal. Daraus ergibt sich eine Unsicherheit
hinsichtlich der Exaktheit der Schatzung des Effekts. So wird beispielsweise ein Teil der
Studien als ad&quat, ein anderer als suboptimal randomisiert beurteilt. Auch in Bezug auf
andere Aspekte zeigen die Studien Verzerrungspotenzial [38]. Im Rahmen des Rapid
Reports erfolgte keine eigene Bewertung der Ergebnissicherheit in den Einzelstudien.
Dementsprechend wurde den systematischen Reviews gefolgt, die Gbereinstimmend
einzig die Edinburgh-Studie aufgrund ihres hohen Verzerrungspotenzials aus den Meta-
Analysen ausgeschlossen haben.

Quantitative Unsicherheit: Sie ergibt sich aus den statistischen Ergebnissen der Studien
und lasst sich durch ein Konfidenzintervall abschatzen.

Aktualitat des Versorgungskontextes: Alle Studien wurden vor mehreren Jahrzehnten
begonnen. In der Zwischenzeit haben sich die Mammaographie-Diagnostik und die
Behandlung von Brustkrebs gewandelt. Auch bestimmte Risikofaktoren flir Brustkrebs
(Geburtengeschehen, Hormonersatztherapie, Rauchen) haben sich veréndert. Einige dieser
Einflisse kdnnten den Effekt eines Mammographie-Screenings verringern, andere eher
vergroRern. Insgesamt ist es aber nicht moglich, diese Einflusse zu quantifizieren.

Altersspanne der Zielgruppe: Die Informationsmaterialien richten sich an Frauen
zwischen 50 und 69 Jahren. Absolute Erkrankungs- und Sterberisiken sind bei jlingeren
Frauen in dieser Altersspanne niedriger als bei alteren Frauen. Einige der in diesem
Projekt identifizierten Meta-Analysen weisen darauf hin, dass auch der absolute Nutzen
fur altere Frauen (60 bis 69) groRer sein konnte als fiir jungere Frauen (50 bis 59).

Diskrepanz ,,intention to screen” vs. ,, Teilnahme*: Die Ergebnisse der RCTs beziehen sich
auf eingeladene Frauen (,,intention to screen®). In den Studien lag in den Interventions-
gruppen die Teilnahmerate bei 65 % bis 85 %, auch in den Kontrollgruppen kam es zum
Einsatz von Mammographie-Untersuchungen zur Friiherkennung. Das kann zur Unter-
schatzung in Hinblick auf die interessierenden Effekte fiihren, die bei vollstandiger Teil-
nahme bzw. Nicht-Teilnahme (in Interventions- bzw. Kontrollgruppe) beobachtet wiirden.
Die Unterschétzung kann sowohl die erwiinschten als auch die unerwiinschten Wirkungen
betreffen. Da es im Merkblatt zur Unterstiitzung der Entscheidung zur Teilnahme oder
Nichtteilnahme geht, wird durchgehend von Frauen gesprochen, ,,die teilnehmen*.

Diskrepanz ,,Screening-Zeitraum in den Studien® vs. ,,Screening-Zeitraum im
Mammographie-Programm®: Die Dauer der Intervention betrug in den Studien maximal
12 Jahre. Frauen kdnnen jedoch tiber 20 Jahre am deutschen Mammaographie-Screening
teilnehmen. Fir eine Teilnahmedauer von 20 Jahren liegen keine Studiendaten vor. Dazu
héatten sich lediglich Hochrechnungen anstellen lassen, die mit Unsicherheiten verbunden
waren.
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Diese Unsicherheiten und Unschérfen lassen sich nicht auflésen. Nicht einmal Grofie und
Richtung der verschiedenen Einflisse konnen abgeschétzt werden, sie konnten sich
gegenseitig abschwachen, verstarken oder aufheben.

Die Standards evidenzbasierter Informationen fordern, bestehende Unsicherheiten
angemessen darzustellen und dabei die Kompetenzen der Zielgruppe zu beachten. Die oben
beschriebenen Unsicherheiten sind auf dem begrenzten Raum einer Broschire fir eine breite
Zielgruppe ohne Vorwissen nicht verstandlich zu beschreiben. Um Unsicherheit zu
kommunizieren, wurden die Angaben zu den wesentlichen Endpunkten brustkrebsspezifischer
Mortalitat und Uberdiagnosen als Spannen quantifiziert.

Auf der Grundlage von Meta-Analysen wurden relative Effekte dargestellt und es wurde
gepruft, auf welche Basisrisiken diese am ehesten anzuwenden sind, um die flr das Merkblatt
relevanten absoluten Zahlen herzuleiten. Bei der Wahl der Basisrisiken wurde deshalb auf die
RCTs zuriickgegriffen, die in die relevanten Meta-Analysen einflossen.

Zur Ableitung von Aussagen zu Uberdiagnosen sind international noch keine methodischen
Standards etabliert. In diesem Bericht wurde fiir die Berechnung von Uberdiagnosen dem
Ansatz des UK-Panels gefolgt. Auf Basis der im Review des UK-Panels eingeschlossenen
Studien wurde eine eigene Meta-Analyse gerechnet, die nur Studien umfasste, die die
Altersgruppe 50-69 einschlossen.

Eine Alternative ware die Berechnung von absoluten Effekten auf Basis deutscher
epidemiologischer Daten. Dieser Ansatz wirde jedoch weitere methodische Fragen aufwerfen
und eventuell auf Modellierungen dhnlich wie die des UK-Panels hinauslaufen [7].

Das UK-Panel verwendet eine Modellierung fur einen Screening-Zeitraum von 20 Jahren, die
auf verschiedenen Annahmen beruht. Das UK-Panel nimmt an, dass sich eine
Mortalitatsreduktion flir eine Frau, die mit 50 Jahren zum Screening eingeladen wird,
frihestens nach 5 Jahre zeige und dass die Mortalitatsreduktion in den darauffolgenden 25
Jahren 20 % betrage. Sie nehmen weiterhin an, dass das existierende Screening-Programm in
GroRbritannien die brustkrebsspezifische Mortalitat bereits um 20 % reduziert habe. Auf
Basis britischer Mortalitatsdaten der Jahre 2008 und 2010 errechnen sie fiir eine 50-jahrige
Frau aktuell eine Wahrscheinlichkeit von 1,70 % im Alter zwischen 55 und 79 an Brustkrebs
zu versterben. Daraus leiten die Autoren ab, dass ohne Existenz des Screenings das
Basisrisiko 2,13 % betrage. Hieraus prognostizieren sie eine absolute Risikoreduktion fur
einen Screening-Zeitraum von 20 Jahren von 2,13 % — 1,70 % = 0,43 % (ohne Angabe von
Konfidenzintervallen).

Jede Modellierung beinhaltet mehrere Unsicherheiten, die im Fall der Modellierung des UK-
Panels nicht in Form von Konfidenzintervallen quantifiziert wurden. Hinzu kommt, dass
mehrere Annahmen sich nicht ohne weiteres auf die Situation in Deutschland Ubertragen
lassen. So betragt das Screening-Intervall in GroR3britannien 3 und nicht 2 Jahre. Zudem ist
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das Mammographie-Screening in England seit Ende der 1980er-Jahre flachendeckend
etabliert, in Deutschland erst seit 2009. Deshalb liel3en sich aktuelle deutsche Mortalitatsdaten
nicht in der gleichen Form verwenden, wie es die Autoren des UK-Panels getan haben. Aus
diesem Grund wurden die Ergebnisse dieser Modellierung nicht weiter beruicksichtigt.

Eigene Modellierungen dieser Art waren im Rahmen dieses Projekts nicht mdglich und
kdnnten die Unsicherheiten auch nicht beseitigen.

Darstellung der Kennzahlen des deutschen Screening-Programms

Bei der Darstellung der diagnostischen Werte des deutschen Mammographie-Screening-
Programms wurde auf den Evaluationsbericht 2010 zurlickgegriffen. Der Folgebericht 2011
wurde erst gegen Abschluss dieses Projekts veroffentlicht. Da sich wichtige Ergebnisse kaum
verandert haben, ergab sich kein Anderungsbedarf fiir das Merkblatt.

Fur das Merkblatt wurden nur die Ergebnisse fir Folgeuntersuchungen verwendet.
Alternativen wéren die Verwendung der Durchschnittswerte fir alle Untersuchungen oder
eine getrennte Darstellung der Daten fur Erst- und Folgeuntersuchungen gewesen. Die
alleinige Darstellung der Daten flr Folgeuntersuchungen wurde jedoch bevorzugt, da 2010
die Mehrheit der Untersuchungen (55 %) Folgeuntersuchungen waren. 2011 machten
Folgeuntersuchungen bereits 71 % aller Untersuchungen aus [45].

Eine getrennte Darstellung nach Erst- und Folgeuntersuchungen hatte das Merkblatt
komplexer und umfangreicher werden lassen. Gegen die Verwendung der Durchschnittswerte
sprach, dass sie auf keine der beiden Gruppen zugetroffen hatten. Eine Alternative kdnnte in
Zukunft darin bestehen, fur die Erst- und Folgeuntersuchung unterschiedliche Varianten der
Informationsmaterialien zur Verfugung zu stellen.

Die bisherigen Evaluationsberichte enthielten noch keine Angaben zu falsch-negativen
Befunden und Intervallkarzinomen im deutschen Screening-Programm. Im Merkblatt wurde
nur allgemein dargestellt, dass bei einer Mammographie Brustkrebs tibersehen werden kann.
Im Folgeprojekt wird geprift, falsch-negative Befunden und Intervallkarzinome zu
quantifizieren.

Kommunikation von Vor- und Nachteilen

Zur Kommunikation der Risikodnderungen wurde im Merkblatt die sprachliche und grafische
Darstellung als absolute Risikodnderungen gewahlt. Zur Kommunikation der Unsicherheit
wurden die Kennzahlen zu brustkrebsspezifischer Mortalitat und Uberdiagnosen als Spannen
dargestellt.

Die Aufbereitung der Evidenz zum Mammographie-Screening zeigte, dass ausreichend valide
Daten nur flr einen Screening-Zeitraum von etwa 10 Jahren vorliegen. Aus diesem Grund
wurden die Effekte zu den Endpunkten brustkrebsspezifische Mortalitat und Uberdiagnosen
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im Gegensatz zum bisherigen Merkblatt nicht mehr fir einen Zeitraum von 20 Jahren
dargestellt.

Die Nutzertestung ergab, dass die Darstellung dieser Endpunkte grundsatzlich verstandlich
war, die Zahlen aber als unterschiedlich hilfreich eingeschatzt wurden. Ob eine zusatzliche
oder alternative vergleichende Darstellung, zum Beispiel als Faktenbox, Vorteile oder
Nachteile gehabt hétte, wurde im Rahmen dieses Projektes nicht geprift. Diese Frage wird im
Folgeprojekt bearbeitet.

Auf Aussagen zur Bedeutung der Brustdichte wurde im Merkblatt verzichtet. Grund ist, dass
nach Auskunft der Kooperationsgemeinschaft Mammographie die Brustdichte im deutschen
Mammographie-Programm nicht standardisiert gemessen und dokumentiert wird. Aus der
Nutzertestung ergaben sich keine Hinweise, dass Frauen das Fehlen von Informationen dazu
als Mangel betrachteten.

Offene Fragen

Das Einladungsschreiben betont die Freiwilligkeit der Friherkennung. 86 % der
Teilnehmerinnen der Nutzertestung waren nach dem Lesen des Einladungsschreibens der
Meinung, dass sie sich frei fur oder gegen die Teilnahme am Screening entscheiden kénnen.
Allerdings hatten gleichzeitig 55 % den Eindruck, dass durch das Einladungsschreiben stark
zur Teilnahme appelliert wird. Allerdings flhlten sich nur 21 % der Teilnehmerinnen durch
die Formulierung des Einladungsschreibens zur Teilnahme gedrangt.

Diese Ergebnisse weisen darauf hin, dass ein erheblicher Teil der Frauen in der Nutzertestung
allein die Aufforderung zum Lesen eines Einladungsschreibens mit einem Termin als
»~Empfehlung“ oder ,,Appell zur Teilnahme* empfand. Dieser Wirkung ist innerhalb der
Materialien nur schwer zu begegnen.

In der Nutzertestung wurden Verstandlichkeit und Vollstandigkeit der Informationsmateria-
lien zwar hoch bewertet, dennoch hat ein relevanter Teil der Frauen Wissensfragen falsch
beantwortet. Man muss davon ausgehen, dass ein Teil der Frauen nicht alle im Merkblatt
angesprochenen Konzepte und Aspekte versteht. Hier liegt Bedarf fir Weiterentwicklung.

Ein Teil der offentlichen Diskussion dreht sich um die Frage, in wieweit Frauen den
Unterschied zwischen ,,VVorsorge/\VVorbeugung“ und ,,Friiherkennung® verstanden haben. So
waren in einer Untersuchung der BARMER GEK und der Bertelsmann-Stiftung etwa 30 %
der befragten Frauen der Ansicht, dass ,,die Mammographie verhindert, dass Frauen an
Brustkrebs erkranken* [2].

In  der Follow-Up-Studie 2012 zur ,Inanspruchnahme des qualitatsgesicherten
Mammographie-Screenings® stimmten 57 % der Teilnehmerinnen der Aussage zu ,,Die
Mammographie kann Brustkrebs verhindern®. 74 % der Teilnehmerinnen stimmten der
Aussage zu ,,Das Mammographie-Screening gibt mir gréfitmoglichen Schutz vor Brustkrebs.*
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Diese Antworten sind aus Expertensicht falsch, weil ,verhindern® und ,Schutz* als
Vermeidung einer Erkrankung definiert sind.

Das trifft auch auf die in diesem Projekt gestellte Frage zu: ,,Kann durch eine regelméliige
Friherkennungs-Mammographie  Brustkrebs  vorgebeugt  werden?“.  Diese Frage
beantworteten vor dem Lesen der Informationen 54 % der Frauen mit ,,eher ja“ (35 %: ,,Eher
nein“, ,,WeiR nicht: 11 %). Nach dem Lesen der Informationen fiel die Anderung relativ
gering aus (,,Eher ja“: 52 %; ,,Eher nein“: 41 %; ,,WeiR nicht“: 7 %).

Frage und Antwortmdglichkeiten wurden im vorliegenden Projekt bewusst verwendet, um
auch unscharf definierte Vorstellungen der Frauen zu erfassen. Das Ergebnis der
Nutzertestung l&sst sich jedoch nicht eindeutig interpretieren. Mdglich ist, dass viele Frauen
»,Vverhindern* , Schutz* und ,,Vorbeugung* schlicht breiter definieren als es Experten tun und
zum Beispiel auch Vermeidung eines Tods durch Brustkrebs als ,,VVorbeugung“ und ,,Schutz*
verstehen. Im Rahmen der Entwicklung der Entscheidungshilfe soll dieses Verstandnis
genauer geklart werden.

Dabei ist aber zu beachten, dass eine schriftliche Information begrenzter Lénge und
Komplexitat immer nur ein Kompromiss sein kann, der nicht alle Frauen gleich gut erreicht
und nicht von allen gleich gut verstanden wird. Die Teilnehmerinnen der Nutzertestung
unterschieden sich auch darin, welche Aspekte sie als treibend fir ihre Entscheidung ansahen.

Um das Ziel zu erreichen, dass sich Frauen informiert fur oder gegen die Teilnahme am
Mammographie-Screening entscheiden, sind schriftliche Informationen zwar ein
unverzichtbares Element, sie reichen allein aber nicht aus. GréRere Bedeutung haben flr
deutsche Frauen offenbar arztliche Empfehlungen [46]. Das Ziel einer informierten
Entscheidung erfordert deshalb, dass die &rztliche Aufklarung denselben Anforderungen an
Evidenzbasierung, Ausgewogenheit, Vollstandigkeit und Ergebnisoffenheit geniigt wie
schriftliche Informationsmaterialien.

Im Rahmen des Folgeprojektes (Weiterentwicklung zur Entscheidungshilfe) sollen Aspekte
aufgegriffen werden, die im Merkblatt nicht oder nicht ausfihrlich genug adressiert werden.
Zudem sollen gezieltere Hilfestellungen gegeben werden, die es den Frauen ermdglichen, ihre
eigenen Préferenzen zu erkennen und in die Entscheidung mit einzubeziehen. Ergénzend ist
geplant, ein Konzept fiir eine Internetversion der Entscheidungshilfe zu entwickeln.
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7 Fazit

Ziel des Projektes war es, ein Einladungsschreiben und evidenzbasiertes Merkblatt zu
erstellen, die Frauen verstandlich tber das Mammographie-Screening allgemein und seine
Vor- und Nachteile informieren. Im Rahmen des Projektes wurde ausreichend gute Evidenz
identifiziert, um die wesentlichen Vor- und Nachteile fur einen Screening-Zeitraum von 10
Jahren zu beschreiben. Die Materialien wurden einer qualitativen und einer quantitativen
Nutzertestung unterzogen.

Die Nutzertestungen deuten darauf hin, dass die Ziele des Projekts erreicht wurden. Im
Rahmen eines Folgeprojektes erfolgt die Weiterentwicklung der Materialien zu einer
Entscheidungshilfe.
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Anhang A — Suchstrategien

a) Suche nach systematischen Ubersichten
1. EMBASE
Suchoberflache: Ovid

EMBASE 1974 to 2014 October 13

Es wurden folgender Filter ibernommen:

Systematische Ubersicht: Wong [47] — High specificity strategy

20.03.2015

Searches

exp Breast Cancer/

(breast* adj3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour*)).ti,ab.

or/1-2

Cancer Screening/

screening™.ti,ab.

or/4-5

exp Mammaography/

mammogr*.ti,ab.

O|lo|INoOO| | |W[IN|[F|H®

or/7-8

[y
o

and/3,6,9

[EEN
[EEN

(meta analysis or systematic review or MEDLINE).tw.

[y
N

and/10,11

-
w

limit 12 to (yr="2009 -Current" and (english or german))

2. MEDLINE
Suchoberflache: Ovid

Ovid MEDLINE(R) 1946 to October Week 1 2014
Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations October 13, 2014
Ovid MEDLINE(R) Daily Update October 13, 2014

Es wurden folgender Filter Gbernommen:

Systematische Ubersicht: Wilczynski 2009 [48]

Searches

exp Breast Neoplasms/

(breast* adj3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour*)).ti,ab.

or/1-2

AW |IN|FP|H

Mass Screening/
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# Searches
5 screening*.ti,ab.
6 or/4-5
7 Early Detection of Cancer/
8 exp Mammaography/
9 mammogr*.ti,ab.
10 or/7-9
11 and/3,6,10
12 (Review or Meta analysis or Practice guideline).pt.
13 (Meta-analysis as topic or Practice guidelines as topic).sh.
14 or/12-13
15 and/11,14
16 limit 15 to (yr="2009 -Current" and (english or german))
3. PubMed

Suchoberflache: NLM
= PubMed - as supplied by publisher

= PubMed - in process
= PubMed - OLDMEDLINE

» PubMed - pubmednotmedline

Search Query

#1 Search breast*[tiab] AND (cancer*[tiab] OR carcinoma*[tiab] OR tumor*[tiab] OR
tumour*[tiab])

#2 Search screening*[tiab]

#3 Search mammogr=*[tiab]

#4 Search #1 AND #2 AND #3

#5 Search #4 not medline[sb]

#6 Search search[tiab] or meta analysis[tiab] or MEDLINE([tiab] or systematic review][tiab]

#7 Search #5 AND #6 Filters: Publication date from 2009/01/01 to 2014/12/31; English; German

4. The Cochrane Library
Suchoberflache: Wiley

= Cochrane Database of Systematic Reviews (Cochrane Reviews), Issue 10 of 12, October
2014

ID

Search

#1

MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees

#2

(breast* near/3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour*)):ti,ab
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ID Search
#3 #1 or #2
#4 MeSH descriptor: [Mass Screening] this term only
#5 screening™:ti,ab
#6 #4 or #5
#7 MeSH descriptor: [Mammography] explode all trees
#8 MeSH descriptor: [Early Detection of Cancer] this term only
#9 mammogr*:ti,ab

#10 #7 or #8 or #9
#11 #3 and #6 and #10 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (Other Reviews), Issue 3 of 4, July 2014

= Health Technology Assessment Database (Technology Assessments), Issue 3 of 4, July
2014

ID Search

#1 MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees

#2 (breast* near/3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour*))
#3 #1 or#2

#4 MeSH descriptor: [Mass Screening] this term only

#5 screening*

#6 #4 or #5

#7 MeSH descriptor: [Mammography] explode all trees

#8 MeSH descriptor: [Early Detection of Cancer] this term only

#9 mammogr*

#10 #7 or #8 or #9

#11 #3 and #6 and #10 Publication Year from 2009 to 2014, in Other Reviews and Technology
Assessments

b) Suche nach qualitativen Studien

1. Cinahl

Suchoberflache: Ebsco

Es wurde folgender Filter bernommen:

= Qualitative Studie: Wilczynski [49] — Best optimization of sensitivity & specificity,
angepasst an die Suchoberflache Ebsco

# Query
S1 (MH "Breast Neoplasms+")
S2 TI breast* OR AB breast™
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# Query

S3 TI ( cancer* OR carcinoma* OR tumor* OR tumour* ) OR AB ( cancer* OR carcinoma* OR

tumor* OR tumour*)

S4 S2 AND S3

S5 S10R S4

S6 (MH "Cancer Screening")

S7 (MH "Early Detection of Cancer")

S8 Tl screening* OR AB screening™

S9 S6 OR S7 OR S8

S10 S5 AND S9

S11 (MH "Mammography")

S12 TI mammogr* OR AB mammogr*

S13 S11 OR S12

S14 S10 OR S13

S15 (MH "Audiorecording")

S16 TX interview

S17 TX qualitative stud*

S18 (MH "Qualitative Studies+")

S19 S15 OR S16 OR S17 OR S18

S20 S14 AND S19 Limiters - Published Date: 20040101-20141231; Language: English, German
2. MEDLINE

Suchoberflache: Ovid
= Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations August 19, 2014,

= Ovid MEDLINE(R) Daily Update August, 18, 2014,
= Ovid MEDLINE(R) 1946 to August Week 1, 2014

Es wurden folgender Filter tbernommen:

= Qualitative Studie: McKibbon [50] — Kombination aus High specifity und High sensitivity
sowie Zeile 13

Searches

exp Breast Neoplasms/

(breast* adj3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour*)).ti,ab.

or/1-2

Mass Screening/

Early Detection of Cancer/

screening*.ti,ab.

or/4-6

O N[~ |W|IN|FP|H

3and 7
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Searches
9 exp Mammography/
10 mammogr*.ti,ab.
11 or/9-10
12 8orll
13 exp Qualitative Research/
14 interview*.mp.
15 (qualitative or themes).tw.
16 or/13-15
17 12 and 16
18 limit 17 to (yr="2004 -Current" and (english or german))
3. PsycINFO
Suchoberflache: Ovid
= PsycINFO 1806 to August Week 2 2014
Es wurde folgender Filter Gbernommen:
= Qualitative Studie: McKibbon [50] — Optimizing difference
# Searches
1 Breast Neoplasms/
2 (breast* adj3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour¥*)).ti,ab.
3 or/1-2
4 Cancer Screening/
5 screening*.ti,ab.
6 or/4-5
7 3and 6
8 Mammography/
9 (mammaogr*).ti,ab.
10 or/8-9
11 7orl0
12 (experiences or interview* or qualitative).tw.
13 11 and 12
14 limit 13 to (yr="2004 -Current™ and (english or german))
4. PubMed
Suchoberfléache: NLM
» PubMed - as supplied by publisher
= PubMed - in process
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= PubMed - OLDMEDLINE

» PubMed - pubmednotmedline

Search | Query

#1 Search (breast*[tiab] AND (cancer*[tiab] OR carcinoma*[tiab] OR tumor*[tiab] OR tumour*[tiab])
#2 Search screening*[tiab]

#3 Search (#1 AND #2)

#4 Search mammogr*[tiab]

#5 Search (#3 OR #4)

#6 Search (qualitative[tiab] or themes[tiab] or interview*[tiab])

#7 Search (#5 AND #6)

#8 Search (#7 not medline[sb]) Filters: Publication date from 2004/01/01 to 2014/12/31; English;

German

¢) Suche nach Surveys
1. CINAHL
Suchoberflache: Ebsco

# Query

S1 (MH "Breast Neoplasms+")

S2 TI (breast cancer* OR breast carcinoma* OR breast tumor* OR breast tumour*) OR AB (breast
cancer* OR breast carcinoma* OR breast tumor* OR breast tumour*)

S3 S10R S2

S4 (MH "Cancer Screening")

S5 (MH "Early Detection of Cancer")

S6 Tl screening* OR AB screening™

S7 S4 OR S5 OR S6

S8 S3 AND S7

S9 (MH "Mammography")

S10 TI mammogr* OR AB mammogr*

S11 S9 OR S10

S12 S8 OR S11

S13 (MH "Health Knowledge™)

S14 (MH "Female™)

S15 S12 AND S13 AND S14 Limiters - Published Date: 20040101-20141231; Language: English,

German
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2. MEDLINE
Suchoberflache: Ovid
= QOvid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations September 9, 2014

= QOvid MEDLINE(R) Daily Update September, 9, 2014
= Ovid MEDLINE(R) 1946 to August Week 4 2014

# Searches

1 exp Breast Neoplasms/

2 (breast* adj3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour*)).ti,ab.

3 or/1-2

4 Mass Screening/

5 Early Detection of Cancer/

6 screening*.ti,ab.

7 or/4-6

8 3and7

9 exp Mammaography/

10 mammogr*.ti,ab.

11 or/9-10

12 8orll

13 *Health Knowledge, Attitudes, Practice/

14 Female/

15 and/12-14

16 limit 15 to (yr="2004 -Current" and (english or german))
3. PsycINFO

Suchoberflache: Wiley
=  PsycINFO 1806 to September Week 1, 2014

# Searches

1 Breast Neoplasms/
2 (breast* adj3 (cancer* or carcinoma* or tumor* or tumour¥*)).ti,ab.
3 or/1-2

4 Cancer Screening/
5 screening*.ti,ab.

6 or/4-5

7 3and 6

8 Mammography/

9 mammogr*.ti,ab.
10 | or/8-9

11 | 70r10
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# Searches

12 | survey.ti,ab.

13 | 11and 12

14 | limit 13 to ((english or german) and yr="2004 -Current")

4. PubMed
Suchoberflache: NLM
= PubMed - as supplied by publisher

= PubMed - in process
= PubMed - OLDMEDLINE
» PubMed - pubmednotmedline

Search Query

#1 Search (breast cancer*[tiab] OR breast carcinoma*[tiab] or breast tumor*[tiab] or breast

tumour*[tiab]))

#2 Search screening™[tiab]

#3 Search (#1 AND #2)

#4 Search mammogr*[tiab]

#5 Search (#3 OR #4)

#6 Search survey[tiab]

#7 Search (#5 AND #6)

#8 Search (#7 not medline[sb])

#9 Search (#7 not medline[sb]) Filters: Publication date from 2004/01/01 to 2014/12/31; English;

German
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Anhang B — Liste der ausgeschlossenen Dokumente mit Ausschlussgrinden

Nicht E1

1. Walter LC, Schonberg MA. Screening mammography in older women: a review. JAMA
2014; 311(13): 1336-1347.

Nicht E4

1. Swiss Medical Board. Systematisches Mammographie-Screening [online]. 15.12.2013
[Zugriff: 22.12.2014]. URL: http://www.medical-board.ch/fileadmin/docs/public/mb/
Fachberichte/2013-12-15_Bericht_Mammographie_Final_rev.pdf.

Nicht E7

1. Bond M, Pavey T, Welch K, Cooper C, Garside R, Dean S et al. Psychological consequen-
ces of false-positive screening mammograms in the UK. Evid Based Med 2013; 18(2): 54-61.

2. Independent U. K. Panel on Breast Cancer Screening. The benefits and harms of breast
cancer screening: an independent review. Lancet 2012; 380(9855): 1778-1786.

3. Nelson HD, Tyne K, Naik A, Bougatsos C, Chan BK, Humphrey L. Screening for breast
cancer: an update for the U.S. Preventive Services Task Force. Ann Intern Med 2009;
151(10): 727-737, W237-W242,

4. U. S. Preventive Services Task Force. Screening for breast cancer: U.S. Preventive Ser-
vices Task Force recommendation statement. Ann Intern Med 2009; 151(10): 716-26, W236.

Nicht E8
1. Autier P, Hery C, Haukka J, Boniol M, Byrnes G. Advanced breast cancer and breast

cancer mortality in randomized controlled trials on mammography screening. J Clin Oncol
2009; 27(35): 5919-5923.

2. Duffy SW, Yen MFA, Chen TH, Chen SL, Chui SY, Fan JJ et al. Long-term benefits of
breast screening. Breast Cancer Manag 2012; 1(1): 31-38.

3. Hafslund B, Nortvedt MW. Mammography screening from the perspective of quality of
life: a review of the literature. Scand J Caring Sci 2009; 23(3): 539-548.

4. Lee SJ, Boscardin WJ, Stijacic-Cenzer I, Conell-Price J, O'Brien S, Walter LC. Time lag to
benefit after screening for breast and colorectal cancer: meta-analysis of survival data from
the United States, Sweden, United Kingdom, and Denmark. BMJ 2013; 346: e8441.

5. Pace LE, Keating NL. A systematic assessment of benefits and risks to guide breast cancer
screening decisions. JAMA 2014; 311(13): 1327-1335.

6. Paesmans M, Ameye L, Moreau M, Rozenberg S. Breast cancer screening in the older
woman: an effective way to reduce mortality? Maturitas 2010; 66(3): 263-267.

7. Salz T, Richman AR, Brewer NT. Meta-analyses of the effect of false-positive
mammograms on generic and specific psychosocial outcomes. Psychooncology 2010; 19(10):
1026-1034.
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Anhang C — Oxman-und-Guyatt-Bewertung der eingeschlossenen systematischen

Ubersichten

Tabelle 15: Oxman-und-Guyatt-Bewertung der systematischen Ubersichten

Publikation Oxman Bemerkungen
(Autor/Jahr)  &Guyatt-
Score
Bond et al. 7 = Setting GroRbritannien als Einschlusskriterium. Aufgrund Ubertragbarkeit
(2013 der Ergebnisse eingeschlossen.
= Qualitatsbewertung der Einzelstudien
= Transparente Darstellung der Ergebnisse aus den Einzelstudien
Fitzpatrick- 7 = Alle relevanten RCTs identifiziert, die Edinburgh-Studie wurde aufgrund
Lewis et al. methodischer Méngel ausgeschlossen
(2011) = Sehr gut durchgefiihrte systematische Ubersicht
Gatzsche u. 6 = Nur eine elektronische Primér-Datenbank durchsucht
Jorgensen = Verwendung des Fixed-Effects-Modells
(2013) = Alle relevanten RCTs identifiziert, die Edinburgh-Studie wurde aufgrund
methodischer Méngel ausgeschlossen
Jargensen u. 5 = Publikationen mit Angaben zu 5 Landern (weltweit) eingeschlossen
Gatzsche = Daten teilweise aus Grafiken extrahiert
(2009) = Ti/Ab-Screening nur durch eine Person, Datenextraktion durch 2 Personen
= Nur eine elektronische Datenbank (PubMed) durchsucht
= Keine Angaben zur Qualitatsbewertung der eingeschlossenen Primérstudien
Independent 4 = Meta-Analyse ohne eigene systematische Recherche und
UK Panel on Qualitatshewertung
Breast Cancer = Allerdings auf Basis publizierter systematischer Ubersichten hoher Qualitét
Screening vollstandiger Einschluss des RCT-Studienpools
(2013) = O&G-Kriterien zur Suche und Qualitatsbewertung wurden als erfallt
bewertet
= Alle relevanten RCTs identifiziert, die Edinburgh-Studie wurde aufgrund
methodischer Mangel ausgeschlossen
= Verwendung des Random-Effects-Modells
= Weiterer Einschlussgrund: inhaltlich transparente Herleitung der
Uberdiagnoseraten auf Basis von RCTs
= Ergénzend werden Ergebnisse aus Beobachtungsstudien dargestellt
Nelson et al. 6 = Eigene Suche nach RCTs und zusétzlich nach Meta-Analysen
(2009) = Keine Angaben zur Vermeidung eines Selektionsbias, die
Qualitatsbewertung erfolgte jedoch durch 2 Reviewer
Puliti et al. 5 = 13 Publikationen mit 16 Angaben zu Uberdiagnoseraten in 7
(2012) westeuropéischen L&ndern eingeschlossen

7 Publikationen wurden als ,,nicht adaquat adjustiert* erachtet

Aufgrund methodischer Unterschiede zwischen den Publikationen wurde
keine Meta-Analyse durchgefiihrt

Unterschiedliche Auswertungen fiir die gleichen Datensétze dargestellt
Keine Angaben zur Vermeidung eines Selektionsbias
Nur eine elektronische Datenbank (PubMed) durchsucht

Qualitatsbewertung der eingeschlossenen Priméarstudien durch Uberpriifung
der vorgenommenen Adjustierungen
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Anhang D - Uberdiagnosen in Reviews von Beobachtungsstudien

In Beobachtungsstudien zeigen sich je nach Auswertung Uberdiagnoseraten von 0 % bis
54 %. Puliti et al. leiten eine Spannweite von 1 % bis 10 % ab [41]. Jergensen und Ggtzsche
kommen mit 52 % auf wesentlich hohere Raten [40]. Die Unterschiede zwischen den
Schitzungen in den Ubersichten von Beobachtungsstudien, aber auch der Unterschied im
Vergleich zu der zuvor dargestellten Schatzung auf Basis von RCTs erklart sich vor allem
durch die in den systematischen Ubersichten bzw. Primérstudien verwendete Methodik und
die unterschiedlichen Operationalisierungen von Uberdiagnose. In diese systematischen
Reviews sind zum Teil auch Studien eingeflossen, die andere Altersgruppen als Frauen
zwischen 50 und 69 eingeschlossen haben. Fir die Aussagen im Merkblatt werden die
Ergebnisse aus den Beobachtungsstudien nicht bertcksichtigt.

Tabelle 16: Abschatzungen von Uberdiagnosen auf Basis von Beobachtungsstudien

Methode Uberdiagnoserate

([95 %-KI]

Definition und
Operationalisierung
von Uberdiagnosen

keine einheitliche

Publikation
(Autor/Jahr)

Heterogenitat

Jorgensen u.  Schéatzungen der 52 % [46 %:, 58 %] 1°=59 %

Gotzsche Uberdiagnoseraten aus Methodik in den
(2009) den Einzelstudien mittels  eingeschlossenen
Regressionsanalyse. Primdrstudien, auch
Metaanalytische andere Altersgruppen
Auswertung mit random als Frauen zwischen 50
effects model. und 69 einbezogen
Puliti et al. Narrative Darstellung von  keine einheitliche 1% -10 %" nicht berichtet
(2012) Schétzungen aus Methodik in den 0% — 54 %

Einzelstudien eingeschlossenen
Primérstudien, auch
andere Altersgruppen
als Frauen zwischen 50

und 69 einbezogen

a: flir als adaquat adjustiert erachtete Publikationen
b: fur als nicht adaquat adjustiert erachtete Publikationen
KI: Konfidenzintervall
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Anhang E - Einladungsschreiben

Bei im Anhang enthaltenen Dokumenten, die einzeln verdffentlicht werden sollen, wird die
urspriingliche Seitenzahlung beibehalten.
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Muster Einladungsschreiben

Erika Mustermann
Musterstr. xx

01X01 Musterstadt

Friherkennung von Brustkrebs: Angebot einer Mammographie-Untersuchung

Sehr geehrte Frau <Titel> <Nachname>,

in Deutschland haben alle Frauen im Alter zwischen 50 und 69 Jahren die Méglichkeit, am
Programm zur Friherkennung von Brustkrebs teilzunehmen. Als ,Zentrale Stelle* haben wir
den Auftrag, Sie zu informieren. Alle zwei Jahre schicken wir Thnen einen Terminvorschlag
fuir eine Réntgen-Untersuchung der Brust (Mammographie).

Ziel der Untersuchung ist es, Brustkrebs friih zu entdecken. Die Friiherkennung kann eine
Brustkrebserkrankung nicht verhindern. Sie kann aber die Chancen auf Heilung verbessern
und das Risiko verringern, an Brustkrebs zu sterben. Wie groR dieses Risiko ist, beleuchten
folgende Zahlen: Stellen Sie sich 1000 Frauen vor, die wie Sie diese Einladung erhalten.
VVon ihnen wirden innerhalb der nchsten zehn Jahre etwa 5 bis 10 an Brustkrebs sterben.
Bei diesen Frauen soll die Mammographie den Krebs rechtzeitig entdecken.

Die Friiherkennung hat auch Nachteile. Der wichtigste: Bei einigen Frauen wird ein Krebs
oder eine Gewebeveranderung entdeckt, die nicht zu Beschwerden flihren und nicht
bedrohlich werden wiirden. Ohne Untersuchung missten sich diese Frauen nicht mit der
Diagnose Brustkrebs und den Folgen beschéftigen. Die Friherkennung kann also zu
unnotigen Angsten und Behandlungen fiihren.

Frauen bewerten diese Vor- und Nachteile der Mammographie fur sich ganz unterschiedlich.
Manche wollen die Fruherkennung auf jeden Fall nutzen. Andere tun das nicht, weil fir sie
die Nachteile schwerer wiegen.

Wichtig ist: Die Teilnahme an der Mammographie-Friiherkennung ist freiwillig. Ob Sie sich
untersuchen lassen méchten, ist allein Ihre Entscheidung. In der beiliegenden Broschire
und im Internet unter XXX.de erklaren wir die Vor- und Nachteile der Mammographie noch
einmal ausfuhrlicher.

Weitere Informationen zu Teilnahme oder zur Absage stehen auf der Riickseite dieses
Schreibens.

Mit freundlichen GriRen,

Bitte wenden



Terminvorschlag

Wir schlagen Ihnen folgenden Termin fir eine Mammographie vor:
<Datum> um <Uhrzeit>

<Mammographie-Einheit>

<Strasse> in <Postleitzahl> <Ort>

Falls Sie einen anderen Termin wiinschen, Fragen haben oder absagen méchten, kénnen Sie
sich unter <Telefon> oder per E-Mail an <email>, per Fax an <Fax> oder Brief an uns wenden.

Die Kosten der Untersuchung werden von lhrer gesetzlichen Krankenkasse Gibernommen. Eine
Uberweisung ist nicht notwendig. Bringen Sie bitte Ihre Versichertenkarte, dieses
Einladungsschreiben und den ausgefiillten Fragebogen mit. Wenn Sie privat versichert sind,
klaren Sie die Kosteniibernahme bitte vorab mit Ihrer Versicherung.

Informationen zur Absage

Sie haben alle zwei Jahre einen gesetzlichen Anspruch auf dieses Angebot. Wenn Sie diesmal
nicht teilnehmen moéchten, schreiben wir Sie in zwei Jahren erneut an. Wenn Sie gar keine
weitere Einladung erhalten moéchten, teilen Sie uns das bitte schriftlich mit. Sollten Sie lhre
Entscheidung spater andern, informieren Sie uns bitte. Dann senden wir Ihnen eine erneute
Einladung zu.

Falls Sie nicht teilnehmen, brauchen Sie keine Nachteile fir Ihre Versicherung und Versorgung
zu beflrchten. Auch wenn Sie an Brustkrebs erkranken sollten, steht Ihnen selbstverstandlich
dieselbe Versorgung zur Verfigung wie allen Frauen.

Informationen zur Untersuchung

e Wenn Sie innerhalb der letzten zw6lf Monate bereits eine Mammographie erhalten haben,
teilen Sie uns dies bitte mit.

¢ Die Mammographie-Friiherkennung ist fur Frauen gedacht, die keine Anzeichen fur eine
Erkrankung der Brust haben. Wenn Sie sich wegen Brustkrebs in &rztlicher Behandlung
befinden, geben Sie uns bitte Bescheid.

e Wenn Sie Hilfe benétigen oder auf einen Rollstuhl angewiesen sind, wenden Sie sich bitte an
uns. Wir nehmen uns entsprechend Zeit fur Sie. Der Zugang zur Untersuchung ist
barrierefrei.

Am Tag der Untersuchung

Bitte verwenden Sie am Tag der Untersuchung keinen Puder, kein Deo und keine Creme im
Brust- und Achselbereich, da dies die Rontgenbilder beeintrachtigen kann.

Das Ergebnis der Untersuchung

e Mithilfe der Mammographie wird nach Auffalligkeiten gesucht, die auf Brustkrebs hinweisen.
Wir informieren in der Regel innerhalb von sieben Werktagen per Post, ob solche
Auffalligkeiten gefunden wurden oder nicht.

e Beietwa 3 von 100 Frauen werden Auffalligkeiten festgestellt. Das bedeutet aber nicht, dass
es sich um Brustkrebs handeln muss. Meist stellt sich der Verdacht als falsch heraus. Es sind
jedoch weitere Untersuchungen notwendig. Dazu versenden wir dann eine erneute
Einladung.

Datenschutz

Ihre Adresse wurde uns entsprechend den gesetzlichen Vorgaben zum Datenschutz von Ihrer
Gemeinde Ubermittelt. Der Schutz lhrer Daten ist zu jeder Zeit sichergestellt. Inre Angaben und
Untersuchungsergebnisse unterliegen der arztlichen Schweigepflicht. Weitere Informationen zur
Nutzung lhrer Daten finden Sie in der beiliegenden Broschiire.
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Anhang F — Merkblatt

Bei im Anhang enthaltenen Dokumenten, die einzeln verdffentlicht werden sollen, wird die
urspriingliche Seitenzahlung beibehalten.
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Informationen zur

MAMMOGRAPHIE

Programm zur Friiherkennung
von Brustkrebs fur Frauen
zwischen 50 und 69 Jahren



WARUM WIRD MIR EINE
MAMMOGRAPHIE ANGEBOTEN?

Wenn Sie zwischen 50 und 69 Jahre alt sind,
haben Sie alle zwei Jahre Anspruch auf
eine Mammographie-Untersuchung zur Frih-
erkennung von Brustkrebs. Die Kosten werden
von den Krankenkassen Ubernommen. Sind Sie
privat versichert, klaren Sie die Kostentibernahme
bitte vorab mit Ihrer Versicherung.

Diese Untersuchung wird oft auch Mammo-
graphie-Screening genannt. Screening bedeutet,
dass allen Menschen einer Altersgruppe eine
bestimmte Untersuchung angeboten wird.

Bei der Mammographie wird die Brust gerontgt.
Ziel ist es, Brustkrebs maoglichst frih zu erken-
nen, um ihn besser behandeln zu konnen und die
Heilungschancen zu erhdhen. Leider hat die Friih-
erkennungs-Untersuchung auch Nachteile: Sie kann
zum Beispiel zu unnétigen Behandlungen fihren.

Wichtig zu wissen: Die Mammographie kann nicht
verhindern, dass Brustkrebs entsteht.

Ob Sie am Mammographie-Screening teilnehmen
mochten oder nicht, entscheiden Sie selbst. Diese
Broschiire mochte Sie dabei unterstiitzen.

WAS PASSIERT, WENN ICH
NICHT TEILNEHME?

Wenn Sie sich nicht untersuchen lassen mdchten,
werden Sie nach zwei Jahren erneut eingeladen —
es sei denn, Sie lehnen kinftige Einladungen
ab. Fur Ihre Krankenversicherung hat dies keine

Folgen: Auch falls Sie irgendwann einmal an Brust-
krebs erkranken sollten, GbernimmtIhre Kranken-
kasse selbstverstandlich die Behandlungskosten.

WAS IST BRUSTKREBS?

Brustkrebs kann entstehen, wenn sich
Zellen krankhaft verandern und un-
kontrolliert zu teilen beginnen. Krebszellen
kdnnen in gesundes Gewebe eindringen
und Absiedlungen bilden, sogenannte
Metastasen.

Brustkrebs ist so vielfaltig wie kaum eine
andere Krebsart. Oft ist Brustkrebs heilbar,
entwickelt sich langsam und bildet keine
Metastasen. Er kann aber auch schnell
wachsen und sich im K&rper ausbreiten.

WIE HAUFIG IST BRUSTKREBS?

Stellen Sie sich 1000 Frauen vor, die wie Sie
zur Fritherkennung eingeladen sind. Von die-
sen Frauen erkranken innerhalb der nachsten
zehn Jahre etwa 35 an Brustkrebs. Etwa zwei
Drittel von ihnen kdénnen geheilt werden.

Das Brustkrebs-Risiko hangt auch von
personlichen Faktoren ab. Mit dem Alter
nimmt das Risiko langsam zu. Viele Frau-
en machen sich auch Gedanken Uber eine
mogliche familidre Vorbelastung. Hat oder
hatte die Mutter oder Schwester einer Frau
Brustkrebs, verdoppelt sich ihr Risiko. Wenn
eine entferntere Verwandte erkrankt ist, ist
das eigene Risiko dagegen kaum erhoht.




WAS GESCHIEHT BEI DER
MAMMOGRAPHIE?

Die Untersuchung wird in einer Klinik oder
Praxis in Ihrer Region angeboten, manchmal auchin
speziell daflur ausgeristeten Fahrzeugen. Diese
Einrichtungen werden oft ,Screening-Einheit”
genannt.

Die Untersuchung wird von einer Rontgenassistentin
betreut. Eine Arztin oder ein Arzt ist nicht immer
anwesend. Falls die Assistentin eine Frage nicht be-
antworten kann, besteht jederzeit die Moglichkeit,
einen eigenen Termin mit einer Arztin oder einem
Arzt der Einheit zu vereinbaren.

Die Assistentin macht von jeder Brust zwei Rontgen-
aufnahmen aus unterschiedlichen Richtungen. Dafr
wird die Brust zwischen zwei Platten gedriickt. Das
kann unangenehm oder schmerzhaft sein. Je flacher
die Brust gedriickt wird, desto weniger Réntgen-
strahlung ist aber nétig und desto aussagekréftiger
ist die Aufnahme.

Die Mammographie-Aufnahmen werden in den
folgenden Tagen sorgféltig ausgewertet. Zwei
Arztinnen oder Arzte suchen unabhéngig vonei-
nander die Aufnahmen nach Veranderungen ab.

Foto: PantherMedia / Monkeybusiness Images

Aufféllige Befunde werden mit einer weiteren
Spezialistin oder einem Spezialisten beraten.

Ein Brief mit dem Ergebnis wird in der Regel inner-
halb von sieben Werktagen nach der Untersuchung
zugesandt. Die meisten Frauen erhalten einen
unauffalligen Befund.

Wichtig ist: Auch wenn der Befund aufféllig sein
sollte, bedeutet das noch lange nicht, dass Krebs
gefunden wurde.

WIE GEHT ES NACH EINEM AUFFALLIGEN
BEFUND WEITER?

Allein aufgrund der Rontgenbilder kénnen auch
Spezialisten nicht sicher entscheiden, ob eine
Auffalligkeit gut- oder bosartig ist. Es ist daher
noétig, den Befund weiter untersuchen zu lassen.

Der Brief mit dem Ergebnis enthalt bereits einen
Vorschlag fur einen weiteren Termin.

Bei der néachsten Untersuchung wird die Brust
erneut gerdntgt oder mit Ultraschall untersucht.
Oft lasst sich so bereits ein Krebsverdacht aus-
schlieBen.

Wenn das nicht moglich ist, wird die Entnahme
einer Gewebeprobe aus der Brust empfohlen.
Dies geschieht unter lokaler Betaubung mit einer
Hohlnadel. Das Gewebe wird anschlieBend von
Facharztinnen oder -arzten unter dem Mikroskop
begutachtet.

Die Befunde aller Untersuchungen werden von
mehreren Arztinnen und Arzten beraten. Innerhalb
einer Woche erhalt die Frau das Ergebnis.




MAMMOGRAPHIE IN ZAHLEN: WELCHE
ERGEBNISSE SIND ZU ERWARTEN?

Stellen Sie sich 1000 Frauen vor, die in der
nachsten Woche an einer Mammographie teil-
nehmen. Dann sind in etwa diese Untersuchungs-
ergebnisse zu erwarten:

= Etwa 970 von 1000 Frauen erhalten nach
der Untersuchung einen unauffélligen
Befund.

®  Etwa 30 von 1000 Frauen erhalten einen
auffélligen Befund und einen Termin fir
weitere Untersuchungen.

®  Bei 24 der 30 Frauen mit auffélligem Befund
stellt sich der Verdacht als falsch heraus.

= Bei 6 Frauen bestatigt sich der Verdacht.

Insgesamt bedeutet das: Etwa 6 von 1000 Frauen
bekommen dann die Diagnose Brustkrebs.
Diese Frauen erhalten dann von der Arztin oder
dem Arzt der Mammographie-Einheit einen
eigenen Termin, um das weitere Vorgehen zu
besprechen.

Diese Zahlen gelten fir eine Untersuchungs-
runde. Im Laufe des Friherkennungs-Pro-
gramms kann eine Frau an bis zu zehn Mammo-
graphien teilnehmen. In jeder dieser Unter-
suchungsrunden kann es zu einem falschen Ver-
dachtsbefund kommen.

WAS GESCHIEHT, WENN 1000 FRAUEN
UNTERSUCHT WERDEN?

1000 Frauen

haben eine
Mammographie

970 Frauen 30 Frauen
haben ein werden zu weiteren
unauffalliges Untersuchungen
Ergebnis eingeladen

24 Frauen 6 Frauen

haben keinen erhalten die
Brustkrebs Diagnose

! Brustkrebs
v v

" Nach zwei Jahren
erhalten diese Frauen
erneut eine Einladung
zur Mammographie




WAS BEDEUTET ES, WENN BRUSTKREBS
FESTGESTELLT WIRD?

Eine Brustkrebs-Diagnose ist erstmal ein Schock.
Die Heilungschancen kénnen jedoch sehr gut sein.
Sie hangen vor allem davon ab, wie weit der Krebs
fortgeschritten ist.

Den meisten Frauen wird eine Operation emp-
fohlen. Dabei wird entweder der Tumor und das
umliegende Gewebe oder die gesamte Brust
entfernt. Weitere Behandlungsmaoglichkeiten sind
Bestrahlungen, Hormon- oder Chemotherapie.
Welche Behandlung infrage kommt, hangt auch
von der genauen Diagnose ab.

Bei etwa 5 von 6 Frauen mit Brustkrebs-
Diagnose wird ein bosartiger Tumor
festgestellt. Ohne Behandlung breitet sich
ein solcher Krebs oft im Korper aus.

Bei etwa einer von 6 Frauen mit Brust-
krebs-Diagnose wird durch die Mammogra-
phie eine Verdnderung der Brust gefunden,
die Duktales Carcinoma in Situ (DCIS)
genannt wird. Bei dieser Diagnose haben sich
Zellen in den Milchgéngen der Brust
verandert. Sie liegen nur innerhalb der
Milchgdnge und machen keine Beschwerden.
Wie oft sich daraus ein bosartiger Krebs
entwickelt, weiB man nicht. Da sich bei keiner
Frau vorhersagen lasst, ob das DCIS harm-
los bleibt, wird in der Regel zur Behandlung
geraten.

WAS SIND UBERDIAGNOSEN?

Studien haben gezeigt, dass bei Frauen, die zur
Mammographie gehen, mehr Tumore und DCIS
entdeckt werden. Darunter sind Veranderungen,
die ohne Friherkennungs-Untersuchung zu
Lebzeiten einer Frau nicht aufgefallen waren. Das
liegt zum Beispiel daran, dass die Mammo-
graphie bosartig aussehende Veranderungen
findet, die sich aber nicht weiter ausbreiten und
deshalb nicht bedrohlich werden wiirden. Diese
Diagnosen werden Uberdiagnosen genannt.

Leider lassen sich solche Veranderungen nicht
von wirklich gefahrlichen Tumoren unterscheiden.
Uberdiagnosen fiihren daher zu Behandlungen,
die unnoétig gewesen waren.
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WIE ENTSCHEIDEN?
DIE VOR- UND NACHTEILE DER
MAMMOGRAPHIE-FRUHERKENNUNG

Die folgenden Zahlen sollen die wichtigsten Vor-
und Nachteile beleuchten. Sie beschreiben, was
Frauen erwarten kdnnen, die 10 Jahre lang regel-
maBig am Mammographie-Programm teilnehmen.
Die Zahlen sind Schatzungen, deshalb sind sie als
Spanne angegeben.

Der wichtigste Vorteil: Die Mammographie
kann Brustkrebs im Friihstadium entdecken.

®  Dadurch erhoht sich die Chance, dass
erkrankte Frauen geheilt werden. Wenn
1000 Frauen iber 10 Jahre am Mammo-
graphie-Screening teilnehmen, werden etwa
1 bis 2 von ihnen vor dem Tod durch
Brustkrebs bewahrt. Bei Frauen mit einem
erhohten Brustkrebs-Risiko kann diese Zahl
etwas hoher liegen.

Der wichtigste Nachteil: Die Mammographie
kann zu unnétigen Brustkrebs-Diagnosen
fiihren.

B Wie schon erwédhnt, kdnnen Tumoren und
verdachtige Zellverdnderungen entdeckt
werden, die sich aber nicht zu einer
Bedrohung entwickeln und nie Probleme
machen wirden. Von 1000 Frauen, die
10 Jahre lang regelmaBig am Mammographie-
Programm teilnehmen, erhalten etwa
5 bis 7 eine Uberdiagnose und in der Folge
unnétige Behandlungen.

VERMIEDENE TODESFALLE UND

UBERDIAGNOSEN

wenn 1000 Frauen 10 Jahre

zur Mammographie gehen, ...
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1 bis 2 Frauen
vor einem Tod durch

Brustkrebs bewahrt.
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erhalten
5 bis 7 Frauen

eine Uberdiagnose.
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Weitere Vor- und Nachteile ergeben sich
aus dem Ergebnis der Untersuchung.

Vorteil: Wenn die Untersuchung keine
Auffalligkeit gezeigt hat, ist das eine
Erleichterung.

Nachteil: Frauen werden durch falsche
Verdachtsbefunde in Sorge versetzt.

Schon die Nachricht, dass bei einer Mammo-
graphie eine Auffélligkeit gefunden wurde, macht
oft Angst. Die Zeit bis zum endgdiltigen Ergebnis
wird von den meisten Frauen als sehr belastend
erlebt. Auch wenn sich der Verdacht nicht be-
statigt, kann diese Erfahrung nachwirken.

Frauen bewerten die Vor- und Nachteile der
Mammographie fiir sich unterschiedlich.
Manche wollen die Friiherkennung auf
jeden Fall nutzen. Andere entscheiden sich
dagegen, weil die Nachteile fiir sie schwerer
wiegen.

VERLANGERT DIE FRUHERKENNUNG
DAS LEBEN?

Die Mammographie kann nur fir die Frauen ei-
nen Nutzen haben, bei denen ein gefahrlicher
Krebs noch im Frihstadium gefunden wird. Eine
rechtzeitige Behandlung kann ihr Leben verlan-
gern. Die weitaus meisten Frauen, die zur Mammo-
graphie gehen, bekommen aber nie Brustkrebs—und
kdnnen deshalb auch keinen gesundheitlichen
Vorteil haben.

Studien lassen offen, ob Frauen, die regel-
maBig zur Mammographie gehen, insgesamtlanger
leben als Frauen, die die Untersuchung nicht in
Anspruch nehmen.

WIE HOCH IST DIE
STRAHLENBELASTUNG?

Bei der Mammographie werden R&ntgen-
strahlen eingesetzt. Je dichter das Brustgewebe ist,
desto héher muss die Strahlendosis sein, um ein
genaues Bild zu bekommen. Auch dann ist die
Strahlenbelastung so niedrig, dass sie normaler-
weise keine Folgen hat. Dennoch ist nicht aus-
geschlossen, dass Rontgenuntersuchungen in
sehr seltenen Fallen zur Entstehung von Krebs
beitragen kénnen.

13
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DIE GRENZEN DER FRUHERKENNUNG

Auch eine regelmaBige Teilnahme an der Mammo-
graphie kann nicht verhindern, dass Brustkrebs
entsteht. Sie soll Krebs aber frith genug entdecken.

Trotz aller Sorgfalt kdnnen nicht alle bosartigen
Tumore in der Mammographie erkannt werden.
Es kann auch sein, dass ein Krebs in den zwei
Jahren bis zur nachsten Untersuchung heran-
wachst.

Deshalb ist es wichtig, sich direkt an eine Arztin
oder einen Arzt zu wenden, wenn in der Zeit bis
zur nachsten Mammographie Veranderungen in
der Brust auffallen, wie etwa

tastbare Knoten, Dellen oder
Verhartungen der Haut,

sichtbare Verformungen, Hautveranderungen
oder Einziehungen der Brustwarze,

Blutungen oder andere Absonderungen
aus der Brustwarze.

WAS PASSIERT MIT PERSONLICHEN DATEN?

Der Umgang mit persodnlichen Daten unterliegt
den deutschen Datenschutzgesetzen. Alle Daten
werden im Mammographie-Programm genauso
vertraulich behandelt wie in einer normalen
Arztpraxis. Die Arztinnen, Arzte und das gesamte
Personal unterliegen der Schweigepflicht.

Die Ergebnisse der Untersuchungen werden
regelmaBig zentral ausgewertet. Das ist wichtig,
um die Qualitdt des Programms Uberwachen
zu koénnen. Fur diese Auswertungen werden die
Daten nur anonymisiert verwendet. Das heif3t, der
Name oder andere Angaben, die auf eine einzelne
Frau hinweisen kdnnten, werden fir diese Aus-
wertungen geldscht.

Verantwortlich fiir den Umgang mit personlichen
Daten ist die Zentrale Stelle. Die Adresse finden
Siein einem Einladungsschreiben oder im Internet
unter

xxx.de
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Quellen und weitere Informationen
finden Sie im Internet unter

xxx.de
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