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Die Rate der Intervallkarzinome wird als früher Qualitätsindikator zur Bewertung 

der Effektivität einer Screening-Region herangezogen. Die Intervallkarzinomrate 

ist einer der zentralen Parameter der Evaluation der Prozessqualität im 

Screening-Programm (Törnberg et al., 2010).  

Ein regelmäßiger Abgleich mit den Daten der bevölkerungsbezogenen 

Krebsregister ist dazu erforderlich und wird von der Krebsfrüherkennungs-

richtlinie vorgeschrieben. Durch ein komplexes Verfahren findet dabei ein 

pseudonymisierter Abgleich der Screening-Daten mit Daten in Krebsregistern 

statt, um eine möglichst eindeutige Zusammenführung eines Screening-Falls 

mit einem Krebsregister-Fall zu erzielen. 

In Baden-Württemberg befindet sich das Krebsregister zurzeit im Aufbau. Der 

beschriebene Abgleich ist dort deshalb noch nicht möglich. Die in dieser Arbeit 

beschriebenen Intervallkarzinome wurden durch Meldungen der behandelnden 

Ärzte an das Screening-Programm erfasst. 

Intervallkarzinome sollen durch ein Sachverständigengremium nach den oben 

beschriebenen Kategorien anhand pseudonymisierter ärztlicher Unterlagen 

fallbezogen bewertet werden.  

Die Anzahl der Intervallkarzinome wird durch die Intervallkarzinomrate 

ausgedrückt. Deren Grenzwerte sind Bestandteil der Europäischen Leitlinien 

und im Bundesmantelvertrag eines der Leistungskriterien zur Rezertifizierung 

der Screening-Einheiten (Kassenärztliche Bundesvereinigung, 

Bundesmantelvertrag für Ärzte und Ersatzkassen, Anlage 9.2., 2012). 

Die Intervallkarzinomrate darf nach den Leistungsparametern des 

Mammographie-Screenings (Kassenärztliche Bundesvereinigung, Bundes-

mantelvertrag für Ärzte und Ersatzkassen, Anlage 9.2., 2012) im ersten Jahr, 

(0-11 Monate) nach Screening-Mammographie 30% der IR (überregionalen 

Hintergrundinzidenz) und im zweiten Jahr, (12-23 Monate) 50% der IR 

betragen. 
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Messung der Intervallkarzinomrate für Baden-Württemberg (BW): 

BW (0-11 Monate: 30%): 0,3*2,90 (IRBW) = 0,87/1.000 im 1. Jahr nach SC-MG 

BW (12-23 Monate: 50%): 0,5*2,90 (IRBW) = 1,45/1.000 im 2. Jahr nach SC-MG 

Tabelle 2: Hintergrundinzidenz und Intervallkarzinomrate im Überblick. 

Variable Bedeutung Wert bundesweit Wert BW Screening-
Tübingen 

IR Inzidenzrate 
ohne 
Screening 

2,50/1.000 2,90/1.000 — 

IRScR1> 3 
*IR 

Inzidenzrate 
Screening in 
der 1. Runde 

7,50/1.000 8,70/1.000 R1: Screening-Ca/ 
Screening-Teiln. 
(Sc-Ca/Sc-
Tn)*1.000 
Ergebnisse:  
08/09: 9 Sc-Ca 
/1.000 ScTn 
 

IRScR2+ > 
1,5*IR 

Inzidenzrate 
Screening 
der 2. und 
folgende 
Runden 

3,75/1.000 4,35/1.000 R2+: 
2.Runde noch 
nicht erfolgt 

IC0-11 < 
0,3*IR  

IC-
Inzidenzrate 
im Screening 
0-11 Monate 
nach Sc-Mg 

0,75/1.000 0,87/1.000 Anzahl Intervall-Ca 
0-11 
Monate/Anzahl Sc-
Tn  
Ergebnis 2008: 
0,78/1.000  
Erlaubt sind 
0,87/1.000 

IC12-23< 
0,5*IR 

IC-
Inzidenzrate 
im Screening 
12-23 Monate 
nach Sc-Mg 

1,25/1.000 1,45/1.000 Anzahl Intervall-Ca 
12-23 
Monate/Anzahl Sc-
Tn 23.1.08–
23.1.10 
Ergebnis 2008: 
0,54/1000 
Erlaubt sind 
1,45/1.000 
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Untersuchungsergebnisse erfolgt nach den Kriterien der B-Klassifikation für 

Mammapathologie der National Coordinating Group for Breast Screening 

Pathology aus Großbritannien. 
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geringsten bei den von uns untersuchten Intervallkarzinomen vor. Die 

mammographisch dichtere Brust der Dichtekategorie ACR III und IV lag bei 

80% der Intervallkarzinom-Patientinnen vor. Im Vergleich dazu ergab die 

Bewertung der Dichte im selben Zeitraum in 46% der Screening-Karzinom-Fälle 

die Dichtebewertung ACR III und ACR IV, wobei in 14% der untersuchten 

Screening-Fälle die Dichtekategorie ACR IV vergeben wurde. Im gesamten 

Screening-Kollektiv lag im vergleichbaren Zeitraum die Dichtekategorie von 

ACR III und ACR IV der mammographisch dichteren Brust bei 38% vor, davon 

erhielten 8% die Dichtebewertung ACR IV.  

 
Abbildung 9: ACR-Dichteverteilung der Intervallkarzinome gemäß der Klassifikation 
des American College of Radiology (n=49) vom 23.01.2008 bis 23.01.2011 nach dem 
Datenstand vom 01.03.2011 aus der Screening-Region Neckar-Alb 

 

 
Abbildung 10: ACR-Dichteverteilung der im identischen Zeitraum aufgetretenen 
Screening-Karzinome (n=560) aus der Screening-Region Neckar-Alb 
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Die hier beschriebenen Symptome sind für Brustkrebs charakteristisch und in 

ihrer Häufigkeit ähnlich bei der Gesamtheit aller Mamma-Karzinome (Laver et 

al., 1999).  

Bei 27% der Intervallkarzinome lag kein klinisches Symptom vor. Diese 

Intervallkarzinome wurden bei einer gynäkologischen Routineuntersuchung 

(durch Sonographie oder Mammographie) der Brust entdeckt. 

Die Selbstuntersuchung der Brust wird Frauen in Deutschland durch die S3-

Leitlinienen mit niedrigem Evidenzgrad LOE Ia (Albert US, 2008) allgemein 

empfohlen. Sie soll jedoch vor Allem das Bewusstsein für die eigene Brust 

fördern und die Motivation für präventive Maßnahmen stärken. In Ländern ohne 

Mammographie-Screening wird die überwiegende Anzahl von Mamma-

Karzinom Fällen in Folge von Untersuchungen diagnostiziert, bei denen Frauen 

Brustveränderungen bei sich selbst festgestellt haben. Entscheidend für die 

Detektion eines Brusttumors mittels Palpation ist in erster Linie die Größe, 

wobei Karzinome unter 0,5 cm Durchmesser in der Regel nicht getastet werden 

können. Durch den geschulten Facharzt können 94% der 1cm großen Mamma-

Karzinome aber nur 4% der 0,3 cm großen Tumore palpiert werden (Fletcher et 

al., 1985). 

Bei den hier untersuchten Intervallkarzinomen war in 55% der Fälle ein 

Tastbefund der auslösende Faktor für die konsekutive Abklärungs-

untersuchung. Zu erwarten waren auf Grund des hohen Prozentsatzes an 

Tastbefunden somit größere Tumore, da es sich bei den Intervallkarzinomen 

um keine spezielle Tumor-Art handelt. 

Bei Betrachtung der Größe der Intervallkarzinome bestätigte sich diese 

Vermutung. Bei den Intervallkarzinomen lag das T2 und T3 Stadium, was mit 

einer Tumorgröße > 2cm definiert ist, in insgesamt 37% der Intervallkarzinom-

Fällen vor. Bei den im selben Zeitraum entdeckten Screening-Karzinomen lag in 

nur 19% der Fälle eine Tumorgröße > 2cm vor. 

Das klinische Symptom der Mamillen-Sekretion wird als pathologisch bewertet, 

wenn sie spontan unilateral auftritt und das Sekret klar, serös, blutig oder 

serosanguinös ist (Leis et al., 1989). Generell weist die Mamillen-Sekretion eher 

eine benigne Ätiologie auf, dennoch konnte gezeigt werden, dass bei 9,3% bis 
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Beurteilbarkeit der Mammographien zu ermöglichen (American College of 

Radiology, 2003). Neuere Analysen zeigen eine erhöhte Sensitivität der 

digitalen Mammographie im Vergleich zu der konventionellen Mammographie 

bei dichtem Drüsenparenchym (Pisano et al., 2008).  

Insgesamt waren 34 (69%) der 49 Intervallkarzinome bei Diagnose 

mammographisch darstellbar. Weitere 14 Intervallkarzinome waren nur in der 

Sonographie diagnotizierbar. Die Sonographie eignet sich als additives 

bildgebendes Verfahren, da sie in vielen Fällen wertvolle diagnostische 

Zusatzinformationen liefert. Sie kann dazu beitragen, die diagnostische 

Sicherheit zu erhöhen und dadurch die Zahl interventioneller Maßnahmen zu 

reduzieren. Studien belegen, dass vor Allem in der mammographisch dichten 

Brust Karzinome nur sonographisch detektiert werden konnten (Corsetti et al., 

2008, 2011; Kaplan et al., 2001) beziehungsweise sonographisch die 

Unterscheidung von Zysten und Herdbefunden erst möglich ist. 

Eine ergänzende Mamma-Sonographie bei dichten Mammae (Evidenzlevel IIIb) 

wird durch die aktualisierte Stufe-3-Leitlinie bereits empfohlen (Albert et al., 

2008). Retrospektive Studien zeigen diskrete Anzeichen für einen Nutzen von 

Mamma-Sonographie im Zusammenspiel mit Mammographie-Screening-

Programmen für Frauen zwischen 50 und 69 Jahren mit einem 

durchschnittlichen Erkrankungsrisiko. Mit einer ergänzenden Mamma-

Sonographie steigt allerdings die Biopsierate in diesen Studien ebenso, was 

klinisch gesehen bedeutete, dass zwischen 86,3% und 91,6% der chirurgischen 

Eingriffe zur Sicherung der Diagnose keinen Beleg von Brustkrebs liefern 

konnte (Nothacker et al., 2009), folglich diese Untersuchung eine geringe 

Spezifität aufzeigt. Ein Vorteil der additiven Mamma-Sonographie in 

Mammographie-Screening-Kollektiven konnte bis dato in prospektiven Studien 

jedoch noch nicht nachgewiesen werden (Nothacker et al., 2009; Krainick-

Strobel et al., 2010). 
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ohne Kenntnis der diagnostischen Mammographien in 63% ein „echtes 

Intervallkarzinom“ und in 19% der Fälle ein Intervallkarzinom mit „minimalen 

Anzeichen“. Zusätzlich wurden dort in 17% der Fälle falsch-negative 

Intervallkarzinome beobachtet. Mit Wissen der diagnostischen Mammographie 

stieg die Anzahl der „echten Intervallkarzinome hingegen auf 71% und die 

Anzahl der Intervallkarzinome mit „minimalen Anzeichen nahm um 7% ab. Die 

Anzahl der „missed cancer“ blieb bei der durchgeführten Pilotstudie bei 17% 

unverändert und unterscheidet sich hier deutlich von den in dieser Arbeit 

untersuchten Ergebnissen der Screening-Region Neckar Alb. 

Die Kenntnis der diagnostischen Mammographie kann somit zu einer Zunahme 

der „echten Intervallkarzinome“ bei der definitiven Klassifikation der 

Intervallkarzinome führen, ebenso zu einer Zunahme der „Intervallkarzinomen 

mit minimalen Anzeichen“. 

Die Ergebnisse zeigen die Notwendigkeit eines Review der Intervallkarzinome 

und den Einfluss der diagnostischen Mammographie, auf den Reviewprozess. 

Dabei hat die Methode des durchgeführten Reviews einen Einfluss auf die 

Bewertung der Intervallkarzinom-Untergruppen wie etwa die Anzahl der „missed 

cancer“. Verschiedene Studien konnten zeigen, dass im Review mit Kenntnis 

der diagnostischen Mammographie (informed Review) eine höhere Anzahl von 

„missed cancer“ aufgezeigt werden als im Review ohne Kenntnis der 

diagnostischen Mammographie mit einem gemischten Pool aus 

Mammographien von Frauen mit Intervallkarzinomen, Screening-Karzinomen 

und unauffälligen Screening-Mammographien (mixed blind Review) (Hofvind et 

al., 2005; de Rijke et al., 2000; Fracheboud et al., 1999; Moberg et al.,1999). 

Zurückzuführen sind diese Ergebnisse auf die Kenntnis der exakten 

Lokalisation des Tumors.  

Ohne eine routinemäßige Klassifikation aller Intervallkarzinome möglichst mit 

Einbeziehung der diagnostischen Mammographie kann keine genaue Angabe 

über die Häufigkeit falsch negativer Karzinome gemacht werden. In einer Studie 

aus Großbritannien konnte gezeigt werden, dass die Anzahl der „missed 

cancer“ je nach Review stark variieren können. Es konnte gezeigt werden, dass 

die Anzahl dieser „missed cancer“ beim reinen Review der Intervallkarzinome 



Diskussion 

72 

im Vergleich zum Mixed Review, bei dem auch unauffällige Screening-

Mammographien untergemischt wurden um 10% anstieg (Duncan et al., 1995). 

Eine weitere Studie aus Norwegen kam zu dem Ergebnis, dass 30% der 

Intervallkarzinome „missed cancer“ waren (Hoff et al., 2011). Bei dieser Studie 

wurden im Gegensatz zu dem hier untersuchten Kollektiv keine digitalen 

Mammographien ausgewertet. In einer weiteren norwegischen Studie konnte 

jedoch keine signifikante Senkung der „missed cancer“ durch digitale 

Mammographien beobachtet werden (Hoff et al., 2012). Die unterschiedlichen 

oben genannten Studienergebnisse belegen die Wichtigkeit einer 

Standardisierung und Optimierung des Reviewprozesses von 

Intervallkarzinomen.  

Die Ursachen und teils hohen Zahlen von „missed cancer“ müssen durch 

Studien weiter untersucht werden. Durch die europäischen Leitlinien wird 

bereits gefordert, dass die Anzahl der „missed cancer“ nicht mehr als 20% der 

Intervallkarzinome ausmachen darf (Perry et al., 2006). Die Durchführung von 

systematischen Reviews können durch den gesteigerten Lernprozess zu einer 

Senkung der „missed cancer“ führen (Hoff et al., 2011). Im Gegensatz zu 

Skandinavien besteht in Deutschland jedoch nur mit dem Einverständnis des 

Patienten, Zugang zur diagnostischen Aktenlage und den Mammographien, 

was die vollständige Evaluierung der Intervallkarzinome für das Screening-

Programm erschwert. 

Aus den oben geschilderten Gründen ist für die Qualitätssicherung die Anzahl 

der Intervallkarzinome entscheidend. Diese lässt sich über den Abgleich mit 

einem Krebsregister standardisiert erheben. Für die Lernkurve ist die Analyse 

der Intervallkarzinome wichtig. Dabei hilft die Klassifizierung, wenn sie für die 

Bewertung der Qualität nicht ausreichend objektiv ist.  

Bei den in dieser Arbeit untersuchten Intervallkarzinomen lag in 0% der Fälle 

ein „falsch negatives Karzinom“ vor. Dies spricht ferner für die hohe Qualität der 

Befundungen, ist jedoch sicherlich auch auf die geringe Anzahl zurückzuführen. 
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Programm. Dies ist durch die zusätzliche Mitteilung der Brustdichte im Rahmen 

der Befundübermittlung an den behandelnden Gynäkologen möglich, sollte 

jedoch keineswegs zu einer Verunsicherung der Frauen im Hinblick auf das 

Ergebnis der Screening-Mammographie-Untersuchung führen.  

Bei Auftreten eines solchen Intervallkarzinoms ist die Klärung sowie die 

gemeinsame Besprechung der Bilder mit der Patientin empfehlenswert. 

Intervallkarzinome im Screening sind ein sensibles Thema, da die betroffenen 

Frauen nach einem negativen Screening-Ergebnis ein Gefühl von Sicherheit 

entwickeln, karzinomfrei zu sein. Bei Auftreten eines Intervallkarzinoms besteht 

die Gefahr, dass die betroffene Patientin von einem übersehenen Karzinom 

ausgeht. Daher ist die ausführliche Aufklärung der am Screening 

teilnehmenden Frauen, als auch ein offener Umgang mit der Unvermeidbarkeit 

von Intervallkarzinomen wichtig, um das langfristige Vertrauen in das Screening 

zu gewährleisten.  

Ob die Tomosynthese (3D-Mammographie) als Screening-Mammographie oder 

im Rahmen der Abklärungsdiagnostik zukünftig eine Rolle im Mammographie-

Screening erlangen wird, ist noch nicht endgültig geklärt. Erste Studien zeigen 

bei der Tomosynthese der Brust („breast tomosynthesis“ (BT)) eine erhöhte 

Sensitivität im Vergleich zur digitalen Mammographie (Svahn et al., 2012; 

Michell et al., 2012). Es gibt Hinweise darauf, dass sich mit ihr die Sensitivität 

bei gleicher Spezifität erhöhen lässt. Weitere Studien sind notwendig, um auf 

Basis deren Ergebnisse entsprechende Empfehlungen ableiten zu können. 

Frauen mit familiärer Belastung beziehungsweise mit einem Lebenszeit 

Brustkrebsrisiko >30%, so genannte Hochrisiko-Gruppen, sollten neben dem 

Screening-Programm zu einer individuellen risikoadaptierten intensivierten 

Früherkennung angehalten werden (Schmutzler, 2010; Schmutzler et al., 2006). 

5 Schlussfolgerung 

Intervallkarzinome sind in einem Mammographie-Screening-Programm 

unvermeidbar und eignen sich als frühe Qualitätsindikatoren im 

Mammographie-Screening. In dieser hier beschrieben Studie traten 
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Intervallkarzinome im Rahmen entsprechend der Qualitätsvorgaben des 

deutschen Mammographie-Screening-Programms auf, dabei wurden ebenfalls 

die europäischen Leitlinien eingehalten. 

Intervallkarzinome kommen gehäuft bei Frauen mit dichtem Drüsenparenchym 

und somit mammographisch schwer zu beurteilenden Aufnahmen vor. 

Die gewonnenen Ergebnisse zeigen die Wichtigkeit und den Einfluss der 

diagnostischen Mammographie für den Review-Prozess der Intervallkarzinome. 

Die spezifischen Informationen basierend auf diagnostischen Mammographien 

ermöglichen eine genauere Klassifizierung der Intervallkarzinome mit 

„minimalen Anzeichen“.  

Ohne eine definitive Klassifizierung der Intervallkarzinome können keine 

vergleichbaren Ergebnisse der Intervallkarzinomrate und der Häufigkeit von 

„missed cancers“ erhoben werden. 

Mit einem funktionierenden Krebsregister kann die Anzahl der 

Intervallkarzinome besser evaluiert werden.  

Das Vertrauen in das Mammographie-Screening-Programm muss weiter 

gestärkt werden. Ein offener Umgang mit Intervallkarzinomen und deren 

Unvermeidbarkeit muss weiter gefördert werden. Auch in Zukunft muss 

insbesondere die Aufklärung der Klientinnen darüber erfolgen, dass sich ein 

Karzinom zwischen zwei Screening-Runden entwickeln beziehungsweise 

sichtbar werden kann und somit erst detektierbar wird. 

Die Fortführung der Evaluation der Intervallkarzinome über weitere Screening-

Runden ist erstrebenswert, um diese frühen Ergebnisse mit neuen Ergebnissen 

vergleichen zu können, da sich durch eine höhere Fallzahl genauere 

Ergebnisse ableiten lassen, was wiederum die Qualität verbessert. 

Sinnvoll wäre der Vergleich der Intervallkarzinome aus dem ersten Intervall mit 

den Karzinomen aus der zweiten Runde, um einen Bias zu langsam 

wachsenden Karzinomen zu verhindern. Ziel aller Bemühungen muss es sein, 

die Anzahl der „missed cancer“ bei den Intervallkarzinomen möglichst gering zu 

halten. 
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