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Darmkrebs zahlt zu den haufigsten Krebserkrankungen welt-
weit und stellt eine bedeutende Ursache flr krebsbedingte
Todesfalle dar. In der Schweiz gibt es jedes Jahr etwa 4500
Neuerkrankungen und 1600 Todesfalle aufgrund des Kolo-
rektalkarzinoms (CRC), wobei Manner haufiger betroffen

sind als Frauen.' Rund 10 % aller Krebsneuerkrankungen
sind durch Dickdarm- und Enddarmkrebs bedingt.? Eine
friihzeitige Diagnose ist entscheidend, da die Heilungs-
chancen im Frihstadium deutlich hdher sind. Der ColoAlert-
Test bietet eine nicht-invasive Moglichkeit zur Friherken-
nung von CRC, indem er Tumor-DNA und okkultes Blut in
Stuhlproben nachweist und somit eine frihzeitige Interven-
tion ermdglicht.

Darmkrebs in der
Schweiz

>4

Todesfalle pro Tag

> 2 Y0 aller Todestalle
in der Schweiz sind durch

Darmkrebs verursacht

> 4’500

Neuerkrankungen jedes Jahr
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Tumore moglichst
frih erkennen

Patienten ab 50 Jahren haben in der Schweiz Anspruch
auf einen immunologischen Test auf okkultes Blut (FIT) oder
eine Darmspiegelung zur Darmkrebsvorsorge. Die Kolonos-
kopie ist derzeit der Goldstandard in der Darmkrebsdiagno-
se. Allerdings scheuen sich viele Patientinnen und Patien-
ten vor diesem invasiven Eingriff. Das liegt daran, dass die
Methode als unangenehm empfunden wird und vergleichs-
weise zeitaufwandig ist. FIT-Stuhltests werden zwar von der
Bevolkerung eher akzeptiert, kdnnen jedoch nur indirekt
und haufig erst in spateren Stadien, wenn der Tumor blutet,
Hinweise auf eine Erkrankung liefern.

In der Schweiz liegt die durchschnittliche 5-dahrestber-
lebensrate bei Darmkrebs bei nur 68 %." Eine bessere
Darmkrebsvorsorge kdnnte viele Menschenleben retten.
Wenn in der EU 50 % der Patientinnen und Patienten statt
der derzeitigen 13 % bereits im Stadium 1 (oder friiher)
diagnostiziert wirden, hatte das enorme Auswirkungen.
Jahrlich konnten dadurch 130'000 Menschenleben ge-
rettet und Uber 3 Milliarden Euro an Gesundheitsausgaben
eingespart werden.®




Mit Hilfe von DNA-Bio-
markern Darmkrebs
friuher erkennen

Um Patientinnen und Patienten die besten Uberlebens-
chancen zu bieten, missen Tumore maoglichst frih erkannt
werden, solange sie noch gut behandelbar sind. Darmkrebs
beginnt durch genetische Zell-Mutationen. So wie alle Zellen
werden auch die davon betroffenen kontinuierlich in den Stuhl
abgetragen. Mit ColoAlert wird mittels modernster quanti-
tativer PCR-Technologie DNA aus der Stuhlprobe extrahiert,
amplifiziert und auf spezifische Mutationen analysiert.

Tumor-DNA im Stuhl weist Krebszellen nach,
& noch bevor Symptome oder Blutungen auftreten.

Was ist ColoAlert?

ColoAlert ist ein Stuhltest zur Friherkennung von Darmkrebs.
Im Labor werden die Proben sowohl auf okkultes Blut als
auch auf die tumorspezifischen DNA-Biomarker untersucht.
Folgende Parameter werden bei ColoAlert bestimmt:

Okkultes Blut (FIT)
KRAS- & BRAF-Mutationen
Gesamtmenge menschlicher DNA

Der Nachweis von Tumor-DNA in Stuhlproben ermoglicht
die Identifizierung von Krebszellen, noch bevor klinische
Symptome auftreten oder Blutungen im Darm vorhanden sind.
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FIT, KRAS,
BRAF, hDNA

Krebsbedingte Blutungen entstehen naturgemass erst,
wenn es zu vermehrter Reibung zwischen Stuhl und Kar-
zinom kommt. Soll die CRC-Entstehung in einem friiheren
Stadium detektiert werden, sind die Mdglichkeiten mit dem
FIT deshalb limitiert.* Insofern ist es sinnvoll, weitere Parame-
ter in der Diagnostik hinzuzufligen, welche das Erkennen von
Tumorwachstum in Frihphasen verbessert.

Adenome

gefahrdete KRAS/BRAF
Mukosa Mutationen

Karzinom

Normales Colon

KRAS- und BRAF-Mutationen als friihe Driver-Events in der CRC-Genese

Wenige oder keine Symptome Starke Symptome

Die KRAS-Mutationen sind haufige frihe molekulare
Ereignisse in der Tumorgenese von kolorektalem Krebs,
wobei sie im Rahmen der klassischen Adenom-Karzinom-
Sequenz und oft schon in kleinen Polypen auftreten.®

Die BRAF-Mutationen treten ebenfalls frih auf und spielen
eine SchlUsselrolle in einem alternativen Entstehungspfad
kolorektaler Karzinome - dem sogenannten serratierten
Pathway. Anders als beim klassischen Weg, bei dem sich



Krebs aus typischen Polypen (Adenomen) entwickelt,
entsteht der Krebs hier aus besonderen Polypen, den
sogenannten serratierten Polypen. Unter dem Mikroskop
sieht das Drlisenmuster dieser Polypen gezackt oder
unregelmassig aus.®

Die vermehrte Ausschuttung von humaner DNA in den
Stuhl bei kolorektalem Karzinom ist ein Folgeprozess der
biologischen Veranderungen, die wahrend der Tumorent-
stehung im Darm stattfinden. Wahrend sich die Zellen
vermehrt teilen, sterben gleichzeitig viele von ihnen durch
Apoptose oder Nekrose ab. In diesem Prozess wird
sogenannte zellfreie DNA (cfDNA) freigesetzt, die aus
den Tumorzellen stammt und auch in das Darmlumen
abgegeben wird. Bereits in der prakanzerdsen Phase
(z.B. bei fortgeschrittenen Adenomen) kann vermehrt
humane DNA im Stuhl nachweisbar sein.”

Zuverlassigkeit

Im Vergleich zum FIT-Test werden mit ColoAlert bis zu
60 % weniger Darmkrebsfalle Ubersehen. Studien zeigen
fur ColoAlert eine Sensitivitat von 85 %, wahrend der FIT
nur zwischen 63 und 69 % erreicht.®"°

ColoAlert  M2-PK FIT

Sensitivitat 85 %089 83%:° 68 %8
Spezifitét 92 %8¢ 61%° 96 %°
Nicht blutende kanzertse Lasionen v X X
Tumor DNA-Mutationen Nachweis v X X
Probenentnahme zu Hause v v v
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Auf dem Laborbefund werden die Ergebnisse zu den vier
Parametern (okkultes Blut, KRAS-Mutation, BRAF-Mutation,
Gesamtmenge humaner DNA) einzeln aufgeflhrt. Wenn
ein oder mehrere Ergebnisse positiv sind, wird eine weitere
diagnostische Abklarung empfohlen.

Wann ColoAlert
(nicht) einsetzen?

Die genaue Ursache flr Dickdarm- und Enddarmkrebs

ist nicht eindeutig bekannt. Grundsatzlich kann jeder
Mensch daran erkranken, wobei das Risiko mit zunehmen-
dem Alter steigt. Generell empfiehlt die Krebsliga die
Darmkrebsfriiherkennung flr Frauen und Manner ab

50 Jahren. Je nach Vorhandensein von Risikofaktoren
kann ein Screening schon in jungerem Alter Sinn machen.

Der Test sollte nicht durchgefuhrt werden,
wenn die Patientin oder der Patient:
unter chronisch entziindlichen Darmerkrankungen (CED)
leidet wie Morbus Crohn und Colitis ulcerosa,
unter Blutungsqguellen im Verdauungstrakt leidet
(z.B. Hdmorrhoiden),
unter Durchfall leidet und / oder
menstruiert.

CED fuhren dazu, dass Zellen absterben und ihre DNA
freisetzen, welche dann im Stuhl nachgewiesen werden
kann. Das Testergebnis kann aufgrund der erhdhten
Gesamtmenge humaner DNA falsch-positiv sein.



Gebrauchsanweisung
Probenentnahme

Entnehmen Sie alle Inhalte aus der Verpackung und
legen Sie die Bestandteile auf eine saubere Oberflache.
Klappen Sie den beiliegenden Stuhlfanger auf und
bringen Sie ihn mit Hilfe der Klebestreifen wie dargestellt
an Ihrer Toilette an. Stuhlfanger und Stuhlprobe durfen in
Kontakt mit klarem Wasser, jedoch nicht mit Reinigungs-
mitteln kommen.

Nach dem Stuhlgang zuerst das Proberéhrchen mit
dem grinen Deckel nehmen. Halten Sie es aufrecht und
schrauben Sie die grine Kappe mit dem Entnahmestift
ab. Drehen Sie das Réhrchen dabei nicht um.

Mit der Spitze des grinen Teststabs an drei verschiede-
‘ nen Stellen Uber die Stuhlprobe streichen.

I @) Die Rillen der Spitze missen danach vollstandig mit
Stuhlprobe gefiillt sein.

@) Teststab in das Proberéhrchen stecken und dieses
somit verschliessen. Nach einem horbaren «Klicky ist
das Proberdhrchen ordentlich verschlossen. Proben-
nahme nicht wiederholen!

@) Das verschlossene Proberohrchen kraftig schitteln.
Stecken Sie es in den griinen Beutel und verschliessen
Sie diesen.




ColoAlert Stuhltest 9

Nehmen Sie das Réhrchen mit dem braunen Deckel.

Um Reizungen zu vermeiden, darf die Fllssig-
keit im R6hrchen nicht mit Augen und Haut in Kontakt
kommen. Zudem darf sie nicht auslaufen.

Schrauben Sie die Verschlusskappe des Rdhrchens

ab und entnehmen Sie mit dem Lo6ffel, der am Deckel
angebracht ist, an drei verschiedenen Stellen eine kleine
Menge der Stuhlprobe.

Die Gesamtmenge an Stuhl sollte etwa einem
gehauften Loffel entsprechen.

Flhren Sie den Loffel anschliessend in das Rohrchen
zurlck und drehen Sie dieses fest zu. Das Rohrchen
nicht erneut aufdrehen!

Schutteln Sie das Réhrchen 1 Minute lang kraftig.
Losen Sie den Stuhlfanger von der Toilettenbrille ab.
Dieser ist wasserldslich und kann mitgespult werden.

4. Probe verschicken

@) Notieren Sie das Probenentnahmedatum auf dem
Auftragsformular. Prifen Sie, ob das Auftragsformular
vollstandig ausgefullt und unterschrieben ist.

@) Legen Sie das Auftragsformular zusammen mit dem
braunen und dem griinen Réhrchen in die vorfrankierte
Versandtute. Verschliessen Sie den Beutel durch
Abziehen der Lasche.

@) Lagern Sie die verschlossene Versandtiite bis zum
Versand bei Raumtemperatur.

@) Geben Sie vorfrankierte Versandtiite spatestens
48 h nach Probenentnahme in der Post oder bei Ihrer
Arztin oder Inrem Arzt ab.
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Profilnummer 21302
Preis CHF 149.00, keine Pflichtleistung
Material 2 Stuhlproben fur FIT und
genetische Marker,
Testkit MOO0575
Ausfluhrungsdauer 14 Arbeitstage
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