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BRUSTKREBS

DIAGNOSE UND THERAPIE

THERAPIE

Neue Medikamente nutzen molekular-
S.B3

biologische Eigenschaften.

NACHSORGE

Lebensqualitat steht im
S. B2
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ALTE PATIENTEN

Individuelle Anpassung der Therapie
entscheidet iber den Erfolg. S. B4

Krebsregister liefern Fakten

Brustkrebs ist die mit Abstand haufigste Krebserkrankung der Frau: Jahrlich erkranken

rund 72000 Frauen in Deutschland, etwa 17 000 Frauen sterben an der Erkrankung.

Die epidemiologischen Krebsregister erfassen die Fallzahlen und erméglichen Aussagen

iiber die Uberlebenschancen der Patientinnen.

VON KLAUS KRAYWINKEL. Ausgehend von den
aktuellen Erkrankungsraten muss heute etwa
jede achte junge Frau damit rechnen, dass sich
irgendwann im Laufe ihres Lebens ein bosarti-
ger Tumor, ein sogenanntes Mammakarzinom,
in ihrer Brust entwickelt. AuBerdem tritt Brust-
krebs wesentlich frilher auf als die meisten an-
deren Krebsarten. Die Halfte der betroffenen
Frauen erkrankt vor dem 65. Lebensjahr, jede
zehnte ist bei Diagnosestellung jiinger als 45
Jahre — ein Alter, in dem die meisten (brigen
Krebserkrankungen zahlenmaBig noch kaum
eine Rolle spielen.

Steigende Fallzahlen

In den letzten Jahrzehnten hat die Anzahl der
Brustkrebsfalle in den westlichen Industrie-
nationen insgesamt stark zugenommen. Heu-
te erkranken in Deutschland etwa doppelt
so viele Frauen wie noch vor 30 Jahren. Im
Gegensatz zu vielen anderen Krebsarten ist

dieser Anstieg nicht alleine durch die ge-
stiegene Lebenserwartung zu erklaren. Auch
wenn die Effekte der alternden Bevolkerung
beriicksichtigt werden, haben die Erkran-
kungsraten deutlich zugenommen.

Die Griinde fiir diese Entwicklung sind viel-
schichtig, aber weitgehend bekannt: Frauen
bekommen durchschnittlich deutlich spater
und weniger Kinder als noch vor 30 Jahren,
die Stillzeiten sind kiirzer, die Pubertat setzt
durchschnittlich friiher ein. Fir alle diese
Faktoren ist ein erhohtes Brustkrebsrisiko
nachgewiesen. Ebenso konnen die heute
haufiger zu beobachtenden Phanomene
Ubergewicht und Bewegungsmangel, vor
allem in hoherem Alter, eine Rolle spielen.
Auf den ersten Blick erscheinen viele dieser
Variablen grundsatzlich beeinflussbar, den-
noch lasst sich aus diesen Erkenntnissen
nur schwer eine erfolgversprechendes Pra-
ventionskonzept ableiten. So werden sich
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Lebensentwiirfe junger Frauen und Paare
durch das abstrakte Risiko einer Erkrankung,
die erst Jahrzehnte spater auftreten konnte,
kaum beeinflussen lassen. Wie langfristig
die genannten Faktoren die Erkrankungs-
haufigkeit beeinflussen, zeigt der Vergleich
zwischen Ost- und Westdeutschland: Sowohl
bei der Neuerkrankungsrate als auch bei der
Sterblichkeit an Brustkrebs liegen die Zah-
len in den neuen Bundeslandern immer noch
um etwa 25 Prozent unter denen im Westen.
Vermutlich ist dies eine Folge der hoheren
Geburtenrate und des niedrigeren Gebur-
tenalters in der friiheren DDR. Obwohl die
Familienplanung in den neuen Bundeslandern
schon seit langerem weitgehend der im Wes-
ten ahnelt, lasst sich eine Annaherung der
Erkrankungsraten bisher kaum beobachten.
Selbst der medizinische Fortschritt hat zum
Anstieg der Erkrankungsraten beigetragen. So
werden heute durch verbesserte Diagnostik
schlicht mehr Tumoren entdeckt als friiher. Fer-
ner lasst sich wahrscheinlich ein nicht geringer
Anteil der Erkrankungen auf die Hormonersatz-
therapie zuriickfihren. Diese Therapie sollte
die Symptome der Wechseljahre mildern, ande-
ren Krankheiten, wie Osteoporose und Herz-
Kreislauf-Erkrankungen, vorbeugen und wurde
bis vor etwa zehn Jahren relativ unkritisch ver-
ordnet. Als mehrere groBe Studien in den Ver-
einigten Staaten iibereinstimmend ein deutlich
erhohtes Brustkrebsrisiko fiir diese Patienten-
gruppe nachwiesen, fand ein Umdenken statt.
Heute verschreiben Arzte diese Medikamente
deutlich sparsamer, was dazu beigetragen
haben mag, dass sich der Anstieg der Brust-
krebsfalle seit Beginn dieses Jahrhunderts in
vielen Landern zumindest verlangsamt hat.

Zunehmende Lebenserwartung

Positive Effekte zeigen die Fortschritte in der
Therapie: Uberlebenschancen erhohten sich
deutlich und sind heute besser als bei den
meisten anderen Krebsarten. Etwa drei von
vier Brustkrebspatientinnen sterben heute
nicht an ihrer Erkrankung. Auch dann, wenn
eine Heilung nicht moglich ist, gelingt es mit-

unter, den Verlauf der Erkrankung so zu beein-
flussen, dass die Betroffenen eine weitgehend
normale Lebenserwartung haben, der Krebs
also zu einer chronischen Erkrankung wird.

Eine weitere Verringerung der Brust
krebssterblichkeit in Deutschland soll durch
Friherkennung erreicht werden. Ziel des bun-
desweiten Mammographie-Screenings ist es,
bdsartige Tumoren in einem fritheren und damit
besser behandelbaren Stadium zu entdecken.
Als eines der letzten westeuropaischen Lander
hat Deutschland dieses Programm zwischen
2005 und 2008 in allen Bundeslandern einge-
flhrt. Alle Frauen zwischen 50 und 69 werden
inzwischen alle zwei Jahre zu einer kostenlo-
sen Mammographie-Untersuchung eingeladen.

Die ersten, aus den Zahlen der epidemio-
logischen Krebsregister ablesbaren Ergeb-
nisse scheinen auf den ersten Blick wenig
ermutigend: Die Erkrankungszahlen sind
seit 2005 zunachst sprunghaft angestiegen.
Diese Zunahme zu Beginn des Programms
deutet allerdings darauf hin, dass viele Tumo-
ren wesentlich frither als ohne das Screening
entdeckt wurden. Folglich hat auch der Anteil
kleinerer Tumoren in der gescreenten Alters-
gruppe bereits deutlich zugenommen.

Bedeutung des Screening-Programms
Erst in den kommenden Jahren wird sich
jedoch zeigen, ob der erhoffte Nutzen des
Programms tatsachlich eintritt. Das ware der
Fall, wenn in den nachsten Jahren auch ab-
solut gesehen die Anzahl groBerer, mit einer
schlechteren Prognose verbundener Tumoren
zurlickgeht. Vor allem jedoch sollte bis etwa
2020 die Brustkrebssterblichkeit in der Al
tersgruppe von 50 bis 74 Jahren noch einmal
deutlich sinken. Aus Studienergebnissen und
den Erfahrungen aus Landern, in denen das
Screening friiher eingefiihrt wurde, ergibt sich
die Hoffnung, dass etwa 1000 Frauen jahrlich
vor dem Tod durch Brustkrebs bewahrt werden
konnten. Das waren etwa so viele, wie derzeit
durch Verkehrsunfalle ums Leben kommen.
Zwischen 2002 und 2008 nahmen die
Kosten fiir die Diagnostik und Behandlung
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Friiherkennung — beste
Waffe gegen Brustkrebs

Ein ertastbarer Knoten in der Brust ist auch heute das erste
Symptom, das bei iber 30 Prozent der Betroffenen zur Diagnose
Brusttumor fiihrt. Solch eine spiirbare Geschwulst ist mindestens
einen Zentimeter groB. Im Fall eines bosartigen Brusttumors fallt
sie damit nicht mehr in die Kategorie Frilhstadium und hat eine
schlechtere Heilungschance als kleinere.

Zur Friiherkennung wurde das Mammographie-Screening-
Programm fiir Frauen zwischen 50 und 69 Jahren eingefiihrt.
Damit lassen sich so kleine Tumore entdecken, die in tber
90 Prozent geheilt werden konnen. Es werden aber auch Tumore
entdeckt, bei denen keine Heilung mehr moglich ist. Hier verlan-
gert sich der Zeitraum, mit der Diagnose Brustkrebs zu leben und
gegebenenfalls durch die Lebensqualitat beeintrachtigende
Therapien langer belastet zu werden. Aufgrund der Empfindlichkeit
des Verfahrens stiegen die Zahlen falsch positiver Befunde, die bei
Folgeuntersuchungen den Krebsverdacht nicht bestatigen.

Die regelmaBigen Diskussionen (iber Vor- und Nachteile
verunsichern viele Frauen, die dann vielleicht eine Vorsorgeunter-
suchung nicht wahrnehmen und im schlimmsten Fall an einem
Brustkrebs sterben, der heilbar gewesen ware. Unstrittig ist,
dass die Heilungschancen umso besser sind, je friiher Brust-
krebs erkannt und behandelt wird. Doch ist in Anbetracht der
hoheren Lebenserwartung die Altersspanne der im Screening-
Programm berticksichtigten Frauen ausreichend groB?

Anna Seidinger

von Brustkrebs um 26 Prozent auf knapp 2
Milliarden Euro zu (Statistisches Bundesamt).
Dieser Anstieg entspricht etwa der Zunahme
der Fallzahlen im gleichen Zeitraum. Insgesamt
entfallen auf Brustkrebs etwa 0,8 Prozent der
direkten Kosten in unserem Gesundheitswe-
sen. Die zusatzlichen Kosten fiir das Screening
selbst lagen nach Angaben der Kooperations-
gemeinschaft Mammographie im Jahr 2008
bei 155 Millionen Euro. Entscheidend fiir das
Screening-Programm wird sein, ob sich in den

nachsten Jahren ein Uberzeugender Nutzen
belegen lasst. Gelingt dies, konnte sicher auch
die momentan relativ niedrige Teilnahmerate
von nur etwas Uber 50 Prozent positiv beein-
flusst werden. Der Blick auf die epidemiologi-
schen Daten wird also in den nachsten Jahren
fiir Experten, fiir Offentlichkeit und Politik inte-
ressant bleiben.

Dr. Klaus Kraywinkel, Zentrum fiir Krebs-
registerdaten am Robert Koch-Institut
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Nachsorge - Aufwand und Nutzen

Immer sensitivere diagnostische Methoden und immer wirkungsvollere Medikamente
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kommen in der Krebsbehandlung zur Anwendung. Die Frage, ob Frauen davon im Rahmen
einer intensiveren Nachsorge nachweisbar profitieren, wird kontrovers diskutiert.

VON BERND GERBER. Die Ziele der Nachsorge von Brust-
krebspatientinnen sind im Uberblick die friihzeiti-
ge Erkennung von potentiell heilbaren Rezidiven und
Zweitkarzinomen, die Erkennung und Behandlung von
therapiebedingten Storungen und Beschwerden sowie die
psychoonkologische und psychosoziale Unterstiitzung zur
Verbesserung der Lebensqualitit. Die heutigen Mafinah-
men richten sich nach der aktuellen Stufe-3-Leitlinie der
Deutschen Krebsgesellschaft und den Therapieempfehlun-
gen der AGO zur Nachsorge beim Mammakarzinom.

Bessere Methoden - bessere Prognose?
Bekanntermaflen birgt die Fritherkennung von Krebser-
krankungen oder deren Vorstufen die besten Heilungs-
chancen. Fiir den medizinischen Laien heif$t das ,,Friih er-
kannt ist so gut wie gebannt® Diese Situation gestaltet sich
bei Patientinnen mit einem bereits behandelten Brustkrebs
anders, sie tragen das lebenslange Risiko eines Riickfalls.
Der bestehende Glaube, dass die frithe Erkennung von
Rickfillen quasi eine Heilung bedeutet, wurde Mitte der
neunziger Jahre durch zwei randomisierte Studien wider-
legt: Regelmiflige Untersuchungen, wie Rontgen, Ultra-
schall oder Blutbildkontrolle, auf Tochtergeschwiilste hin
fithren bei beschwerdefreien Frauen gegeniiber alleiniger
klinischer Untersuchung zu keiner verbesserten Heilungs-
rate. Als Folge wird die Nachsorge derzeit in Abhangigkeit
von Beschwerden durchgefithrt. So werden beschwer-
defreie Betroffene zunichst drei spdter sechsmonatlich
lediglich klinisch nachuntersucht. Beide Briiste werden
mittels Mammographie und Mammasonographie regel-
mafig zur Fritherkennung von heilbaren Riickfillen oder
Zweiterkrankungen untersucht. Nur bei Beschwerden, die
auf einerMetastasierung schlieflen lassen, werden weitere
Untersuchungen durchgefiihrt.

Seit Publikation der genannten Studien wird die Nach-
sorge von Patientinnen mit Mammakarzinom bis heute
anhaltend diskutiert. Einhergehend mit den verbesserten
diagnostischen Methoden zur Fritherkennung mehren sich
Stimmen, die eine regelmiflige Untersuchung auf Fern-
metastasen mit den neueren Diagnoseverfahren einfor-

dern. Aus medizinischer Sicht ist diese Haltung durchaus
berechtigt. So sind die Moglichkeiten der Fritherkennung
von klinisch okkulten Metastasen durch heutige Diagnose-
verfahren, gegeniiber denen vor 20 Jahren, deutlich verbes-
sert worden. Gleichzeitig haben sich die medikamentdsen
Behandlungsmoglichkeiten in den letzten Jahren erwei-
tert. Bis Anfang der neunziger Jahre waren lediglich éltere
Chemotherapien, Antihormone und Bestrahlung verfig-
bar. Derzeit stehen uns effektivere und besser vertrégliche
Chemotherapien, umfangreiche antihormonelle Therapien
sowie Antikérpertherapien zur Verfiigung, und auch die
operativen Verfahren haben grofle Fortschritte gemacht.
Weitere neuere Substanzen befinden sich in der klinischen
Testung. Studien haben gezeigt, dass diese Therapien im
Frithstadium nicht erkennbare Tumorzellen im Korper
zerstoren und dadurch das Gesamtiiberleben verbessern
konnen. Es stellt sich die berechtigte Frage, warum diese

Therapien nicht auch klinisch okkulte Fernmetastasen stop-
pen beziehungsweise beseitigen kénnten.

Verunsicherung mindert

Lebensqualitat

Gegen eine Anderung der derzeitigen Nachsorge spricht,
dass es bisher keine Studiendaten gibt, die fiir Betroffene, ein-
schliellich derjenigen mit hohem Rezidivrisiko, einen Uber-
lebensvorteil aufgrund intensivierter apparativer Nachsorge
belegen konnen. In allen vorliegenden Studien fithrte eine
intensivierte Diagnostik zwar zu einer fritheren Diagnose
des Rezidivs und damit zu einer Verkiirzung des krankheits-
freien und therapiefreien Intervalls, aber zu keiner Verldn-
gerung des Gesamtiiberlebens. Dies ist dadurch begriindet,
dass es sich bei Feststellung eines Rezidivs um die frithzeitige
Erkennung einer weit fortgeschrittenen und molekularbio-
logisch sehr komplexen Tumorerkrankung handelt. Eine

kausale Therapie mit dem Anspruch auf Heilung gibt es in
dieser Situation nicht. Selbst heute ist eine Verlingerung des
Gesamtiiberlebens trotz aller neuen Therapien nur begrenzt
moglich. So betrigt das mediane Gesamtiiberleben — das ist
als der Zeitraum definiert, nach dem unabhingig von der
jeweiligen Therapie 50 Prozent der Patientinnen verstorben
waren — derzeit etwa 24 bis 28 Monate.

Die regelméf3igen und vielen apparativen Untersuchungen
verunsichern die Patientinnen und verringern auch deren
Lebensqualitit. So stellt jede Untersuchung eine psychische
Belastung dar, da das Ergebnis fiir die Betroffene gravierend
sein kann. Zudem werden die Betroffenen bei Nachweis von
Metastasen in der Bildgebung bereits in einem asymptoma-
tischen Zustand therapiert, was zu einer Verminderung der
Lebensqualitit fithrt, aber eben nicht zu einer Verldngerung
des Gesamtiiberlebens. Nicht eindeutige Befunde fithren
zu Verunsicherung, weiteren Untersuchungen und damit
zur Beeintrichtigung der Lebensqualitit. Bei begrenzten
Ressourcen im Gesundheitssystem miissen auch die Kosten
fir eine intensivierte Nachsorge gegeniiber einer leitlinien-
konformen Nachsorge beachtet werden.

Derzeit ist der Nutzen einer regelmifligen apparativen
Nachsorge nicht belegt, sondern fillt eher negativ aus. Mit der
frithzeitigen Entdeckung von asymptomatischen Metastasen
resultiert ein fritherer Beginn einer nicht nebenwirkungs-
freien Therapie, die jedoch nicht zu einer Verldngerung des
Gesamtiiberlebens beitrigt. Eine Anderung zum derzeitigen
Zeitpunkt kann nicht empfohlen werden. Der Nutzen einer
intensivierten apparativen Nachsorge wird nur durch eine
prospektive Studie, die Patientinnen mit asymptomatischen
Metastasen zu einer sofort einsetzenden Therapie gegeniiber
eines Therapiebeginns erst mit Auftreten klinischer Sym-
ptome randomisiert, belegt werden konnen. Eine derartige
Studie wird aus ethischen Griinden abgelehnt und muss
aus drztlicher Sicht kritisch hinterfragt werden, weil Thera-
pien mit dem Anspruch auf Heilung in der metastasierten
Situation fehlen.

Professor Dr. med. Bernd Gerber, Universitats-Frauenklinik
Rostock

Fruherkennung
und Diagnose

Bildgebende Verfahren spielen eine grundlegende Rolle,

um Gewebeveranderungen zu erkennen und gutartige

von bosartigen Tumoren unterscheiden zu konnen.

VON ULRICH BICK. Die Grofle des Tumors

zum Zeitpunkt der Entdeckung ist einer der
wichtigsten Prognosefaktoren bei Brustkrebs.
Ist der Tumor zum Zeitpunkt der Entdeckung
noch auf die Driisengidnge beschrankt bezie-
hungsweise nicht grofier als zehn bis 15 Mil-
limeter, kann die Erkrankung in mehr als 95
Prozent der Fille durch eine brusterhalten-
de Therapie langfristig geheilt werden. Um
Brustkrebs so rechtzeitig zu entdecken, reicht
die Tastuntersuchung alleine — egal ob durch
die Frau selbst oder durch einen erfahrenen
Arzt - in der Regel nicht aus. In Abhéngigkeit
vom Alter und der Risikosituation, wie fami-
lidre Brustkrebsbelastung, werden daher ver-
schiedene bildgebende Verfahren eingesetzt,
um Brustkrebs moglichst frithzeitig, lange
bevor er zu einem tastbaren Tumor heran-
wichst, zu entdecken.

Die Mammographie ist das am ldngsten
etablierte und das einzige Verfahren, fur
das der Nutzen im Sinne einer Senkung der
Brustkrebssterblichkeit in mehreren grofien
Studien eindeutig belegt wurde. Allerdings
ist bei Frauen mit sehr dichtem Driisenge-
webe die Aussagekraft der Mammographie
eingeschrinkt und eine erginzende Ult-
raschalluntersuchung kann sinnvoll sein.
Ferner sollte der Einsatz bei Frauen unter
40 Jahren nur unter sehr strenger Indikati-
onsstellung erfolgen, da die Strahlenemp-

findlichkeit des Brustdrisengewebes bei
jungen Frauen hoher ist. Insgesamt ist die
Strahlenexposition bei der Mammographie
heute so niedrig, dass bei Frauen ab 40 Jah-
ren der Nutzen der Mammographie um ein
Vielfaches hoher ist als das Risiko der Strah-
lenexposition. Seit Einfithrung vor mehr
als 40 Jahren wurde die Strahlendosis auf
weniger als 5 Prozent der damaligen gesenkt.

Die Magnetresonanztomografie (MRT) der
Mamma ist ein relativ teures und aufwendi-
ges, aber auch empfindliches Verfahren. So
konnen durch den Einsatz eines speziellen
MRT-Kontrastmittels, das vor Beginn der
Untersuchung in eine Vene gespritzt wird,
Tumore bereits sehr frith als Areal mit ver-
mehrter Durchblutung nachgewiesen werden.
Obwohl die MRT von allen bildgebenden
Verfahren die hochste Empfindlichkeit fiir
bosartige Veranderungen der Brust aufweist,
kann es die Mammographie nicht vollstin-
dig ersetzen, da ein haufiges Friihzeichen
von Brustkrebs, Mikroverkalkungen, nur in
der Mammographie ausreichend nachgewie-
sen werden konnen. Aufgrund der hohen
Empfindlichkeit werden mit der MRT auch
eine ganze Reihe gutartiger Verdnderungen
nachgewiesen und sogenannte falsch-posi-
tive Befunde generiert, die keiner weiteren
Behandlung bediirfen. Der Nutzen der MRT
ist daher immer dann am grofiten, wenn die

Wabhrscheinlichkeit fiir das Vorhandensein
von Brustkrebs relativ hoch ist.

Strategien der Friiherkennung

Bei einer gesunden Frau ohne familidre Belas-
tung liegt das Risiko, im Laufe des Lebens an
Brustkrebs zu erkranken, bei etwa 10 Prozent.
Hier ist in der Regel das Mammographie-
Screening, bei dem alle Frauen in Deutsch-
land im Alter von 50 bis 69 Jahren alle zwei
Jahre zu einer Mammographie-Untersuchung
eingeladen werden, ausreichend. Bei Frauen
mit familidrer Brustkrebsbelastung und mitt-
lerem Erkrankungsrisiko von 15 bis 30 Pro-
zent sollte die Fritherkennung bereits mit 40
Jahren beginnen und in Form einer individu-
ell angepassten Kombination von Mammo-
graphie und Sonografie alle ein bis zwei Jahre
durchgefiihrt werden. Bei Frauen mit mehre-
ren Brustkrebsfillen in der Familie und ho-
hem Erkrankungsrisiko von iiber 30 Prozent
ist ein intensiviertes Fritherkennungspro-
gramm, beginnend mit 25 Jahren und unter
Einschluss der MRT, erforderlich. Diese Frau-
en konnen sich in bundesweit 15 Zentren fiir
familidren Brust- und Eierstockkrebs beraten
und betreuen lassen.

Von der reinen Fritherkennung muss die
Diagnostik bei Frauen mit Symptomen im
Bereich der Brust abgegrenzt werden. Dazu
gehoren neu aufgetretene  Tastbefunde,
Hautverdnderungen, einseitige nicht zyk-
lusabhéngige Schmerzen und nicht milchige
Absonderungen aus den Brustwarzen. Bei
Vorliegen von solchen Symptomen muss mit
Hilfe aller verfiigbaren Verfahren Brustkrebs
entweder nachgewiesen oder sicher ausge-
schlossen werden. In dieser Situation kommt
der Sonographie eine besondere Bedeutung
zu, da bestehende Symptome unmittelbar mit
dem bildgebenden Befund korreliert werden
konnen. Verdichtige Befunde konnen durch
eine gezielte Gewebeprobe und diagnostische
Tests endgiiltig abgeklért werden. Bei der Dia-
gnose Brustkrebs kann prioperativ, ergdnzend
zu mammographischen und sonographischen
Untersuchungen, eine MRT durchgefiihrt wer-
den. So lasst sich die Ausdehnung des Tumors
genauer einschitzen und bosartige Verdnde-
rungen der anderen Brust sicher ausschlief3en.

Professor Dr. Ulrich Bick, Charité —
Universitatsmedizin Berlin

Wichtiger Knochenschutz

Die wirksamen Krebstherapien konnen sich negativ auf den

Knochenstoffwechsel auswirken. Doch es gibt Moglichkeiten,

um die Stabilitat des Skeletts zu schiutzen und das Risiko flr

osteoporosebedingte Knochenbriiche zu senken.

VON PEYMAN HADJI. Wenn eine Therapie
dazu fithrt, dass die Knochen weniger stabil
sind und leichter brechen, sprechen Exper-
ten von einer therapiebedingten Osteopo-
rose. Dieser Knochenschwund kann durch
Brustkrebstherapien hervorgerufen werden,
die die Produktion oder Wirkung der weib-
lichen Sexualhormone Ostrogen und Proges-
teron unterdriicken beziehungsweise ganz
verhindern. Gerade Ostrogen ist bei Frauen
wichtig fiir den gesunden Knochenstoff-
wechsel, bei dem zwischen Knochenabbau
und -aufbau ein ausgekliigeltes Gleichge-
wicht besteht. In den Wechseljahren lasst die
Ostrogenproduktion nach. Dann treten eine
Reihe von Verdnderungen ein, unter ande-
rem wird mehr Knochen ab- als aufgebaut.
Durch diesen vermehrten Knochenabbau in
Verbindung mit Risikofaktoren kann sich
die Knochendichte bis hin zum Knochen-
schwund, der Osteoporose, verringern. So
verlieren Frauen in den ersten 15 Jahren nach
der letzten Regelblutung durchschnittlich bis
zu 30 Prozent ihrer Knochendichte. Dies
ist der Hauptgrund dafiir, warum Osteopo-
rose jenseits des 60. Lebensjahres bei Frauen
rapide ansteigt.

Eingriffe in den Hormonhaushalt

Drei Viertel aller Brustkrebserkrankungen
werden als hormonsensibel oder im Fachjar-
gon als ,Hormonrezeptor-positiv‘ bezeich-
net. Diese Tumoren werden durch Ostrogen
und/oder Progesteron zum Wachstum ange-
trieben. Eine wirksame Behandlungsstrategie
fir diese hormonsensiblen Tumore sind Me-
dikamente, die dem Kérper das Ostrogen ent-
ziehen. Zu diesen sogenannten Antihormo-
nen zihlen das Anti6strogen Tamoxifen und
die Aromatasehemmer Anastrozol, Exemes-
tan und Letrozol. Aber auch die GnRH-The-
rapie, mit der bei jungen Frauen mit einem
hormonsensiblen Brustkrebs vor den Wech-
seljahren die Eierstock-Produktion und damit
die Hormonproduktion kiinstlich ausgeschal-
tet wird, kann eine deutliche Abnahme der
Knochendichte bewirken.

Auch Chemotherapien konnen den Kno-
chenstoffwechsel negativ beeinflussen. So
kommt es bei Frauen vor den Wechseljahren
durch eine Chemotherapie nach der Ope-
ration haufig zum Ausbleiben der Regel im
ersten Jahr. Ob diese Storung der Eierstock-
funktion anhalt, hangt vom Alter der Patien-

tin, von der Dosis der Chemotherapie und der
Dauer der Behandlung ab. Bleibt die Regel bei
Frauen um das 40. Lebensjahr aus, so ist das
meist dauerhaft. Mehrere Untersuchungen

) ) Antihormon- und Chemo-
therapie vermindern die
Knochendichte teilweise deutlich.

belegen, dass priamenopausale Brustkrebs-
Patientinnen, bei denen dauerhaft die Regel
ausbleibt, eine um rund zehn Prozent gerin-
gere Knochendichte haben als die Patientin-
nen, die weiterhin ihre Regel bekommen.
Auch bei den postmenopausalen Frauen ver-
ringern die Antihormon- und die Chemothe-
rapie die Knochendichte teilweise deutlich.

Risiko und MaBnahmen

Brustkrebspatientinnen, die mit einer Thera-
pie beginnen, die die Knochendichte herabset-
zen konnte, sollten laut Experten zuvor ihre
Ausgangsknochendichte mittels Knochen-
dichtemessung messen und das individuelle
Frakturrisiko bestimmen lassen. Nur so be-
steht die Moglichkeit, frithzeitig praventive
Mafinahmen einzuleiten und eine osteoporo-
sebedingte Fraktur als Folge der geplanten
Brustkrebstherapie zu verhindern. Fiir die
heutzutage haufig eingesetzte Antihormonthe-

'V

rapie mit Aromatasehemmern gibt es eine spe-
zielle Leitlinie, die beschreibt, bei welchem
Frakturrisiko welche Knochen schiitzenden
Mafinahmen ergriffen werden sollten. Dem-
nach sollten praimenopausale Patientinnen mit
niedriger Knochendichte sowie Betroffene in
der Postmenopause tiglich 1000 IE Kalzium
und 2000 IE Vitamin D erhalten. Auflerdem
sollten die Frauen durch eine gesunde Lebens-
weise ihren Knochenstoffwechsel unterstiit-
zen. Dazu gehorten eine gesunde Ernahrung,
regelmiflige Bewegung sowie moglichst wenig
oder gar kein Alkohol und Nikotin.

Frauen mit héherem Frakturrisiko sollten
zusdtzlich vorbeugend eine Bisphosphonat-
therapie beginnen. Diese Medikamente ver-
hindern beziehungsweise verringern effektiv
den Knochenabbau. Die Wirkstoffe reichern
sich speziell im Knochengewebe an und ent-
falten dort ihre Wirkung. In der Therapie von
Knochenmetastasen gehoren sie schon seit
vielen Jahren zur Standardtherapie. In mehre-
ren groflen, qualitativ sehr hochwertigen Stu-
dien konnte gezeigt werden, dass per Infusion
verabreichte Bisphosphonate bei Patientinnen
mit starkem Ostrogenmangel sogar eine Anti-
Tumor-Wirkung aufweisen, also nicht nur die
Knochendichte erhéhen, sondern auch das
Risiko fiir einen Krebsriickfall verringern.

Professor Dr. med. Peyman Hadiji, Philipps-
Universitat Marburg
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Zukunft der Brustkre

Krebs ist nicht gleich Krebs, sondern kleinste molekularbiologische

Strukturen kennzeichnen den jeweiligen Krebstyp.

Diese Charakteristika nutzt die personalisierte Medizin, um neue

und wirksamere Medikamente gegen Brustkrebs zu entwickeln.
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VON ANDREAS SCHNEEWEISS. Die Brustkrebssterblichkeit

sinkt zumindest in den westlichen Industrienationen stetig.
So stieg das brustkrebsspezifische 5-Jahres-Uberleben von
70 Prozent in den achtziger Jahren auf tiber 80 Prozent nach
der Jahrtausendwende und erreicht heute in den deutschen
Spitzenzentren 90 Prozent. Dafiir gibt es im Wesentlichen
zwei Griinde: Zum einen wird vor allem seit Einfithrung
des Mammographie-Screening-Programms die Diagnose
Brustkrebs deutlich frither im Krankheitsverlauf gestellt.
Zum anderen erfolgt eine konsequente medikamentdse
Behandlung entsprechend den nationalen Leitlinien.

Trend individuelle Therapie

Der Brustkrebs hat bei Diagnosestellung héaufig schon Mi-
krometastasen in anderen Korperregionen gesetzt. Er ist
damit eine generalisierte Erkrankung, die zusitzlich zur lo-
kalen Behandlung, Operation und Bestrahlung, eine medi-
kamentose Therapie erfordert. Die postoperative Therapie

mit antihormonell wirkenden Medikamenten, Chemothe-
rapie und dem monoklonalen Antikorper Trastuzumab hat
das riickfallfreie Uberleben und das Gesamtiiberleben sig-
nifikant verbessert. Jedoch sind die Kosten dafiir Uberthe-
rapie und teilweise Fehlbehandlung, weil diese Therapien

) ) Mit neuen Wirkstoffen mochten
Mediziner dem Traum der mafsge-
schneiderten oder personalisierten
Behandlung niher kommen.

eben nur bei einem Teil der Patienten wirken, ohne dass wir
diese Patientengruppe genau definieren konnen. Auch der
monoklonale Antikorper Trastuzumab zum Beispiel wirkt
nur bei maximal 50 Prozent der Krebsgewebe, die sein Ziel-
protein, den sogenannten HER-2-Rezeptoren.

Nebenwirkungen
ertraglich gestalten

Gegen Brustkrebs gibt es heute sehr wirksame

Therapieoptionen, die jedoch auch Nebenwirkungen

haben konnen. Um diese Begleiterscheinungen zu

reduzieren und den betroffenen Frauen ein moglichst

normales Leben in ihrem Alltag zu ermdglichen,

stehen verschiedene Optionen zur Verfigung.

VON NADIA HARBECK. Die medikamentdse
Systemtherapie ist heute ein wichtiger Be-
standteil der modernen Brustkrebstherapie
und ist auch im Frithstadium als vorbeugende,
sogenannte adjuvante Systemtherapie meist
unverzichtbarer Therapiebestandteil, um die
bestmogliche Heilungswahrscheinlichkeit zu
erzielen. Bilden sich dennoch - wie bei 20 bis
30 Prozent der Patienten — Fernmetastasen in
anderen Organen, ldsst sich diese metastasier-
te Erkrankung nach heutigem Kenntnisstand
nicht heilen. Aber sie kann {iber Jahre dhnlich
wie eine chronische Erkrankung gut behan-
delt werden und somit auf den Erhalt einer
guten Lebensqualitit sowie auf eine Lebens-
verlingerung abzielen.

Nebenwirkungen gehoren zu den uner-
wiinschten, mitunter Lebensqualitit beein-
trachtigenden Begleiterscheinungen einer
Krebstherapie. Allgemeine Nebenwirkun-
gen, die bei einer bestimmten Therapieart
oft auftreten, und medikamentenspezifische
Nebenwirkungen kénnen rasch und kurz-

zeitig unmittelbar unter Therapie auftreten,
aber auch lange andauern oder erst Jahre
nach Abschluss sichtbar werden. Einem aus-
fithrlichen Therapieaufkldrungsgesprach und
dem kontinuierlichem Dialog mit dem Arzt
kommt fiir alle Betroffenen héchste Bedeu-
tung zu. Nur so kann eine moglichst optimale
Behandlung erfolgen - abgestimmt auf die
jeweilige Situation der Patienten sowie unter
Abwigung des moglichen Nutzen gegeniiber
den moglichen Nebenwirkungen.

Individuelle Gestaltung

Die hiufig eingesetzte Chemotherapie betrifft
in ihrer Wirkung nicht nur Tumorzellen, son-
dern alle sich schnell teilenden Zellen. So
fithrt sie zu den bekannten allgemeinen Ne-
benwirkungen, wie Blutbildveranderungen,
Ubelkeit, Erbrechen und Haarverlust. Dane-
ben gibt es medikamentenspezifische Neben-
wirkungen, wie zum Beispiel Hautausschlag,
Verinderung der Nervenempfindlichkeit oder
eine Herzschidigung als Spatfolge. Daher ist

die Entscheidung zur vorbeugenden Chemo-
therapie sehr genau abzuwégen. Mit tumor-
biologischen Tests ldsst sich das Riickfallrisiko
im Frithstadium genau einschitzen und eine
Ubertherapie vermeiden. Bei notwendiger
Chemotherapie stehen unterstiitzende Medi-
kamente wie Wachstumsfaktoren fiir weifle
oder rote Blutkorperchen zur Verfiigung. Pré-
parate gegen die Ubelkeit sind meistens routi-
nemiflig integriert, so dass diese Folgen sehr
selten geworden sind. Sogar vor der um Stun-
den verzogerten Ubelkeit kann heute wir-
kungsvoll geschiitzt werden. Zusitzlich kann
im Verlauf der Therapie die Dosis angepasst
oder eine Therapiepause eingelegt werden. Da
eine Chemotherapie voriibergehend oder
auch dauerhaft die Fruchtbarkeit beeintréch-
tigen kann, sollten junge Frauen mit Kinder-
wunsch unbedingt vor Beginn einer Therapie
tiber Risiken und mogliche Gegenmafinah-
men informiert werden.

Die Folgen der Antihormontherapie, auch
als endokrine Therapie bezeichnet, kon-
nen mit vielfiltigen hormonell verursachten
Nebenwirkungen den Alltag stark beeintréch-
tigen. Dazu gehoéren unter anderem Wechsel-
beschwerden, Beeintrachtigung der Sexualitit
oder auch Knochendichteverlust. Da diese
Therapien in der Regel tiber lange Zeit verab-
reicht werden, ist das regelmaflige Gesprach
mit dem Arzt wichtig. Auftretende Beschwer-
den konnen und miissen behandelt werden,
damit die Medikamente weiter genommen
werden kénnen.

Auch naturheilkundliche Begleittherapien
koénnen hilfreich sein, therapiebedingte Neben-
wirkungen zu mindern oder zu vermeiden.
Allerdings benétigen diese Substanzen im Kor-
per oft die gleichen Stoffwechselwege wie die
eigentlichen Medikamente gegen den Krebs.
Als Folge kann es entweder zu einem beschleu-
nigten Abbau und Wirkungsverlust oder zu
einem verlangsamten Abbau und damit ver-
mehrten Nebenwirkungen der Krebsmedika-
mente kommen. Beide Fille wéren fiir den
Behandlungserfolg sehr schlecht. Daher sollten
Begleitmedikamente immer mit dem behan-
delnden Arzt abgestimmt werden.

Wie sehr die Therapie trotz aller unterstiit-
zenden Mafinahmen die Patientin beeintréch-
tigt, hiangt vom Stadium der Krebserkrankung
ab sowie vom Alter und von weiteren Beglei-
terkrankungen. Insgesamt sind die Vorteile
der modernen, an den Leitlinien orientierten
Systemtherapie deutlich grofer als die eventu-
ell auftretenden Nebenwirkungen.

Professor Dr. med. Nadia Harbeck, Brustzent-
rum der Universitat Minchen

bstherapie

In den kommenden Jahren werden weitere, spezifisch wir-
kende Medikamente zugelassen werden. Mit diesen neuen
Wirkstoffen mochten die Mediziner dem Traum der maf3-
geschneiderten oder personalisierten Behandlung néiher
kommen. Das heif3t, aus einer linger werdenden Liste von
moglichen Medikamenten soll das richtige Medikament
fir den richtigen Patienten zum richtigen Zeitpunkt aus-
gewidhlt werden konnen. Notwendig ist dazu eine umfas-
sende molekulare Charakterisierung des individuellen
Tumors und der betroffenen Patientin. Neue Hochdurch-
satzverfahren erlauben schon heute, die molekulare Viel-
falt des individuellen Brustkrebses besser abzubilden als je
zuvor. In riickblickenden Analysen wurden wiederholt
molekular definierte Untergruppen des Brustkrebses mit
unterschiedlichem Krankheitsverlauf und unterschiedli-
cher Empfindlichkeit gegeniiber einer Antihormonthera-
pie oder Chemotherapie beschrieben. Diese unterschied-
lichen Brustkrebsformen erfordern unterschiedliche
Behandlungskonzepte.

Bedeutung klinischer Studien

Vor allem sogenannte Gen-Expressions-Profile erlaubten
in zahlreichen riickblickenden Analysen eine genauere
Abschitzung des individuellen Krankheitsverlaufes und
der Empfindlichkeit gegeniiber einer Chemotherapie oder
Antihormonbehandlung als die etablierten Faktoren Alter,
Tumorgrofle, Lymphknotenbefall, Differenzierung und
Hormonrezeptorstatus. Die bisher am hiufigsten geteste-
ten Gen-Expressions-Profile sind die Intrinsische Signa-
tur, die Amsterdam-Signatur, der Genomic Grade Index
und der Recurrence Score. Da diese Testungen bisher aber
ausschliefSlich riickblickend oder nachtriglich erfolgten,
miissen die vielversprechenden Ergebnisse als vorldufig be-
trachtet werden. Es konnte sich schliefllich auch um Zufall
handeln. Daher werden zur Zeit vorausschauende Testun-
gen der genannten Gen-Expressions-Profile in klinischen
Studien Giberpriift. Wenn diese erfolgreich verlaufen, kénn-
ten diese Tests in naher Zukunft zum Beispiel helfen, etwa
15 bis 30 Prozent der Patienten mit neu diagnostiziertem
Brustkrebs eine Chemotherapie zu ersparen, ohne deren
Heilungschance zu verschlechtern.

Kompetenzen interdisziplinér biindeln

Es ist hochste Zeit, die One-size-fits-all-Strategie bei der
Behandlung des Brustkrebses zu verlassen. Dies kann aber
nur im interdisziplindren Dialog zwischen Grundlagenfor-
schern, Diagnostikern und Therapeuten gelingen. Neue
zielgerichtet wirksame Substanzen werden nur in bestimm-
ten Untergruppen von Brustkrebs mit spezifischen Eigen-
schaften ausreichend wirksam sein, um eine Zulassung zu
erhalten. Getriggert durch Hypothesen aus der Grundla-

Unsere Wege
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genforschung, miissen diese Untergruppen in klinischen
Studien frithzeitig anhand von Biomarkern oder funktio-
nellen Tests definiert werden. Die neoadjuvante Therapie,
das heifit die medikamentdse Therapie vor der Operation,
bietet den idealen Rahmen, um dieses Ziel zu erreichen. Sie
erlaubt, wihrend der Therapie sequentielle Gewebeproben
aus dem Brusttumor, Blutentnahmen und parallele bild-
gebende Verfahren durchzufithren. So kénnen therapie-
induzierte molekulare Verdnderungen im Tumor oder Blut
mit dem klinischen Verlauf korreliert werden. Es ist bereits
bekannt, dass das Zerstoren aller Brustkrebszellen in der
Brust und den Achselh6hlen-Lymphknoten durch eine
neoadjuvante Chemotherapie die Chance auf Heilung beim
Hormonrezeptor-negativen oder HER2-positiven Brust-
krebs signifikant erhoht. Das Gleiche gilt wahrscheinlich
fiir einen Abfall des Proliferationsmarkers Ki-67 unter einer

) ) Ein wichtiger Schritt war
die Schaffung sogenannter
Comprehensive Cancer Center
nach amerikanischem Vorbild.

neoadjuvanten Antihormonbehandlung beim stark Hor-
monrezeptor-positiven Brustkrebs. Zudem konnten durch
dieses Vorgehen Patienten, die mit den besten zur Verfii-
gung stehenden Therapien keine Prognoseverbesserung
erreichen, rasch identifiziert und im Rahmen sogenann-
ter post-neoadjuvanter Konzepte mit neuen, innovativen
Therapien behandelt werden.

Eine der grofiten Herausforderungen der kommenden
Jahre wird sein, das enorme Potential der modernen Tech-
nologien rasch in das multimodale Behandlungskonzept
des Brustkrebses zu integrieren. Dies kann nur durch quali-
tativ hochwertige Studien mit innovativen, transnationalen
Begleitprogrammen erreicht werden. Die hierfiir erfor-
derlichen strukturellen und finanziellen Voraussetzungen
miissen konsequent weiter umgesetzt werden. Ein wichti-
ger Schritt war die Schaffung sogenannter Comprehensive
Cancer Center nach amerikanischem Vorbild. In diesen Ins-
titutionen arbeiten Grundlagenforscher und Kliniker unter
einem Dach zusammen. Dadurch werden der Wissens-
transfer vom Labor zum Patienten und die Riickmeldung
aus der Klinik an die Grundlagenforschung beschleunigt.
Dieser permanente Austausch ist der Schliissel auf unserem
Weg zur personalisierten Krebsbehandlung.

Professor Dr. Andreas Schneeweiss, Nationales Centrum
fir Tumorerkrankungen des Universitats-Klinikums
Heidelberg

im Kampf gegen Krebs _

Es gibt mehr als einen Weg im Kampf gegen Krebs: Vorsorge, Therapie, aber auch MaBnahmen, die
die Lebensqualitat bereits erkrankter Menschen verbessern. Aus unserer Erfahrung und Tradition heraus
haben wir bei GlaxoSmithKline firr jeden dieser Wege Losungen gefunden.

Es waren Nobelpreistrager bei GSK, die eine neue Méglichkeit fanden, die unkontrollierte Teilung von

Krebszellen zu stoppen und damit einen wesentlichen Schritt in der Krebstherapie erzielt haben.

Gegen Nebenwirkungen wie Ubelkeit und Erbrechen haben wir revolutionire Medikamente entwickelt,
die den Patienten helfen, die Chemotherapie zu bewaltigen. Und wir arbeiten an innovativen Impfstoffen,

die das Immunsystem als machtige Waffe im Kampf gegen Krebs unterstiitzen.

Das Ergebnis unserer intensiven Forschungsarbeiten ist eine Vielzahl innovativer Arzneimittel gegen die

Ursachen und Folgen von Krebs. Erfahren Sie mehr Gber uns und unseren zukinftigen Weg
gegen die Ursachen und Folgen von Krebs unter: www.gsk-onkologie.de

Mo.-Fr. 8-20 Uhr (gebuhrenfrei)

MED INFO & Tel. 08001223355 e-mail: service.info@gsk.com
SERVICE CENTER Fax 08001223366 e-mail: medizin.info@gsk.com

GlaxoSmithKline
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Onkologische Therapie im Alter

Altere Patienten mit Tumorerkrankungen bestméglich medizinisch

zu versorgen und zu betreuen ist eine alltagliche Herausforderung in

der Praxis. Neben einer angemessenen Fritherkennung spielen

zahlreiche Faktoren bei Auswahl der TherapiemaBnahmen eine Rolle.

VON ULRICH WEDDING. Nicht selten wird Brustkrebs
bei iiber 70-jahrigen Frauen im Rahmen von drztlichen
Routineuntersuchungen entdeckt, weil eine angemessene
Krebsvorsorge und -diagnose in dieser Altersgruppe oft
vernachléssigt wird. So richtet sich das Mammographie-
Screening-Programm an Frauen, die zwischen 50 und 69
Jahre alt sind. Frauen ab dem 70 Lebensjahr werden die
Kosten von den Krankenkassen nicht mehr erstattet. Auch
wissenschaftliche Studien, die die Grundlage begriindeter
Therapieempfehlungen sind, beriicksichtigen alte Frauen
nicht ausreichend, und es stehen sehr viel weniger gute
wissenschaftliche Daten zur Verfiigung als bei jungen
Frauen. Doch gerade im hoheren Alter treten die meisten
Krebserkrankungen auf: Das mittlere Erkrankungsalter
liegt bei 64 Jahren. Allein 10 Prozent aller Brustkrebser-
krankungen werden bei Frauen im Alter von 80 Jahren
und alter diagnostiziert.

Derzeit leben 41,5 Millionen Frauen in der Bundesrepu-
blik Deutschland. Bis in das Jahr 2030 wird sich diese Zahl
laut Statistischem Bundesamt auf 39,5 Millionen verrin-
gern. Gleichzeitig wird die Zahl der iiber 65-Jahrigen von
derzeit 9,6 auf 12,2 Millionen zunehmen, und die Zahl der
iiber 80-Jahrigen wird von derzeit 2,9 auf dann 3,9 Millio-
nen zunehmen. Folglich wird — wegen der mit dem Alter
steigenden Hiufigkeit, an Krebs zu erkranken - die Zahl
alter Frauen mit Brustkrebserkrankungen in den néchsten
Jahrzehnten deutlich zunehmen. Bei der Sterberate sind
die dlteren Frauen im Vorteil: Insgesamt sterben 20 bis 25
Prozent der Patientinnen. Doch je spéter ein Brustkrebs
auftritt, desto seltener ist er diejenige Erkrankung, die zum
Tode fithren wird.

Beeinflussende Faktoren

Nicht jede Frau ist gleich und nicht jeder Brustkrebs ist
gleich. Daher miissen sowohl die Charakteristika des di-
agnostizierten Brustkrebses genau erfasst werden, als auch
die Gesamtsituation der Patientin. Typische Charakteris-
tika sind zum Beispiel die Tumorgrofe, regional befallene
Lymphknoten oder Wachstumsfaktoren im Gewebe. Bei
alten Frauen finden sich hdufiger Tumore, die auf ihrer

Wir von Roche Pharma arbeiten mit Leidenschaft an der Zukunft der
Krebsmedizin, um den Patienten den Schrecken der Krankheit zu neh-
men. Unsere jahrzehntelange Erfahrung und innovativen Forschungs-
technologien sind die Basis flr neue, richtungsweisende Therapien
in der Onkologie. Symptome nicht nur behandeln, sondern langfristig
Krebs besiegen: Das ist fur uns kein Traum, es ist das Ziel.

www.roche-onkologie.de

Oberfliche Rezeptoren fiir die Hormone Ostrogen und
Progesteron aufweisen. Das ist ein prognostisch als giins-
tig zu bewertendes Zeichen und hat therapeutische Kon-
sequenzen, da Antihormone in der Therapie eingesetzt
werden kénnen. Bei der Einschitzung der Gesamtsituation
ist die durchschnittliche Lebenserwartung in dem jeweili-
gen Alter ein zu wichtiger Faktor. Da der Alterungsprozess
sehr heterogen verlduft, sind viele 80-Jdhrige heutzutage
kérperlich fit, aktiv und selbstindig. Andere Patientinnen
weisen bereits schwere Begleiterkrankungen auf und sind
korperlich stark eingeschrinkt. Daher sollten strukturiert
und systematisch die folgenden Punkte erfasst werden:
Weitere Erkrankungen, bereits verordnete Medikamente,
Selbstversorgungsfihigkeit, soziales Netzwerk, kognitive
Funktionen und psychische Stabilitit, Mobilitit und Er-
nihrungszustand. Frauen, die Einschrinkungen in diesen
Bereichen aufweisen, haben ein erhohtes Risiko fiir uner-
wiinschte Nebenwirkungen und sie profitieren aufgrund
ihrer eingeschrankten Lebenserwartung auch nur in gerin-
gerem Umfang von der Therapie. Leider sind bisher keine
Therapieempfehlungen erstellt worden, die diese Bereiche
ausreichend integrieren.

Therapeutische Optionen

Therapie der Wahl ist die operative Entfernung des Brust-
krebses, so dass rund um den Tumor ein tumorfreier Gewe-
berand vorliegt. Diese operative Resektion des Brustkrebses
birgt kein hohes operatives Risiko, das heif3t, selbst Frauen
in hohem Alter und mit Begleiterkrankungen kénnen in
aller Regel sehr sicher operiert werden. Bei alten Frauen,
die ein hohes Risiko durch die Operation hdtten und de-
ren Krebsgewebe gleichzeitig Hormonrezeptoren aufweif3t,
kann als Alternative eine alleinige Hormontherapie ange-
wendet werden.

Es folgen Therapien, die nach erfolgter kompletter
chirurgischer Entfernung eingesetzt werden, sogenannte
adjuvante Therapien. Sie zielen darauf, das Risiko fiir das
erneute Auftreten der Erkrankung — medizinisch als Rezi-
div bezeichnet — zu reduzieren und damit auch die Gefahr,
an der Brustkrebserkrankung zu sterben. Nicht bei allen

ebs zu besiegen ist unser Ziel.
it vereinten Krdften.

Roche Onkologie
Die treibende Kraft

Roche)
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Brustkrebspatientinnen sind adjuvante Therapien notwen-

dig und nicht bei allen, die sie erhalten, sind sie effektiv.

Das heifit, von denjenigen Frauen, die eine solche Thera-

pie erhalten, erleben einige auch ohne diese Therapie kein

Rezidiv, andere erkranken trotz dieser Therapie erneut.

Dazwischen existiert eine Gruppe von Frauen, die aufgrund

der adjuvanten Therapie nicht erneut erkrankt. Zu dieser

Therapiegruppe gehoren:

o Die Bestrahlung der Brust sowie der Lymphabflusswege,

o die Hormontherapie, wenn die im Alter héaufigste Form
des Brustkrebses vorliegt, bei der Hormonrezeptoren auf
den Brustkrebszellen nachweisbar sind,

o die Chemotherapie,

o die Immuntherapie mit einem Antikdrper gegen einen
Wachstumsfaktor, der HER-2 genannt wird, dann, wenn
der Tumor HER-2 positiv ist.

Weitere Verfahren zeigen moglicherweise Wirkung, sollten

aber in klinischen Studien untersucht werden, bevor sie all-

gemein empfohlen werden.

Das chronologische Alter selbst darf kein Entschei-
dungskriterium sein, eine bestimmte Therapie durch- bzw.
nicht durchzufiithren. Das wire eine Diskriminierung und

Benachteiligung alter Patienten. Viele profitieren von den
beschriebenen onkologischen Behandlungen. Diejenigen,
die von einer Therapie nicht profitieren, sind aufgrund
medizinischer Kriterien zu beurteilen. Ob die Kosten einer
Therapie von der Gemeinschaft getragen werden, ist keine
situative medizinische Entscheidung des Arztes, sondern
eine politisch beschlossene Vorgabe.

Palliative Situation

Selbst wenn sich die Erkrankung in einem fortgeschritte-
nen Stadium befindet, sind auch bei alten Frauen viele the-
rapeutische Mafinahmen mit dem Ziel eines Lebenszeitge-
winns und einer Verbesserung von Beschwerden durch die
Erkrankung méglich. In Deutschland starben 2006 17268
Frauen an ihrer Brustkrebserkrankung. Diese finden Dank
der Entwicklung der Palliativmedizin zunehmend flichen-
deckende Versorgung zu Hause mit Unterstiitzung durch
spezialisierte ambulante Palliativteams (SAPV), stationéren
Hospizen und Palliativstationen sie und ihre Angehorigen
unterstiitzende Betreuung.

PD Dr. Ulrich Wedding, Universitatsklinikum Jena

Umgang mit
Risikofaktoren

Die negativen Folgen eines ungesunden Lebensstils sind

schon lange bekannt. Nun finden neue Programme,

die bereits Erkrankten in der Bewaltigung ihrer Krankheit

helfen, zunehmend den Weg in die Praxis.

VON KLAUS FRIESE. Brustkrebs ist in den ver-
gangenen Jahren zu einem gesundheitspoliti-
schen und gesellschaftsfahigen Thema gewor-
den. Alle wesentlichen Bereiche — Diagnostik,
Fritherkennung und Therapie, aber auch For-
schung und Versorgung der Patienten — wur-
den deutlich verbessert. Dabei haben die Ein-
fithrung von zertifizierten Brustzentren, das
flichendeckende Mammographie-Screening,
die Leitlinien-orientierte Therapie und auch
Synergien zwischen Forschung und Praxis
wichtige Beitrige geleistet.

Nur wenige evidenzbasierte und epidemio-
logische Daten gibt es jedoch zum Thema der
Brustkrebs-Pravention im Sinne einer echten
Vorbeugung.

Ein entscheidender Risikofaktor fiir die
Entstehung von Krebs ist das Lebensalter
bzw. das hohere Lebensalter. Bei Brustkrebs
gibt es ein genetisches Risiko bei Familien-
konstellationen, bei denen BRCA-Muta-
tionen auftreten. Frauen mit einer solchen
Pradisposition werden in einem entspre-
chenden Sonderprogramm zur Fritherken-
nung betreut. Risikobehaftet sind auflerdem
die familidre Krebsanamnese im Allge-
meinen und die Eigenanamnese der Frau.
Weitere Faktoren sind bestehende Hoch-
risikoldsionen im Rahmen einer fritheren
Operation oder eine bereits vorhergehende
Brustkrebserkrankung. Ein neuer Fokus wird
derzeit auf junge Frauen gelegt, die in ihrer
Vorgeschichte, beispielsweise aufgrund einer
Lymphomerkrankung, eine Thoraxbestrah-
lung erhalten hatten. Diese Frauen sollten
eine intensivierte Brustvorsorge erhalten.

Lifestyle

Zu den sozial definierten Risikofaktoren ge-
hoéren eine geringe Geburtenzahl oder ein ho-
heres Alter bei der ersten Geburt des Kindes.
Diese Faktoren kénnen Frauen individuell
beeinflussen und, zum Beispiel durch Stillzei-
ten, zur Pravention nutzen. Unabhingig von
der Familienplanung konnen sich Frauen pra-
ventiv schiitzend verhalten. Dazu gehort ein
normales Korpergewicht mit einem Body-
Mass-Index von unter 25. Gesundheitsfor-
dernd ist auch die bewusste und lebenslange

Ausiibung von sportlichen Tatigkeiten, die in
ihrer Summe dem metabolischen Aquivalent
von etwa drei bis fiinf Stunden schneller
Schrittgeschwindigkeit pro Woche entspre-
chen sollen. Ferner sollen Hormonersatzthe-
rapie in und nach den Wechseljahren so kurz
wie moglich eingesetzt oder besser ganz ver-
mieden werden. Nachgewiesen sind negative
Folgen von tibermifligem Alkoholkonsum -
und dies bezieht sich bereits auf den regelma-
Bigen Genuss von mehr als einem halben Glas
Wein téglich. Das Brustkrebsrisiko steigt pro-
portional zum Alkoholkonsum an. Ob und
welchen Finfluss andere Parameter, wie
Schichtarbeit, Nikotin, Umweltchemikalien,
Kosmetika oder orale Kontrazeptiva, haben,
ist derzeit nicht wissenschaftlich gesichert.
Ebenso gelten die moglichen Folgen von Nah-
rungserginzungsmitteln, auch von Vitami-
nen, als nicht ausreichend belegt. Insgesamt
trifft der von der WHO beschriebene Begriff
der ,ausgewogenen Ernidhrung® den Kern der
gegenwirtigen Préaventionsempfehlung am
besten.

Zur Aufklirung der Patienten gibt es in
Brustzentren und Nachsorgeeinrichtungen
wihrend einer Brustkrebstherapie eine inten-
sivierte, individualisierte Beratung, bei der
viele der obengenannten Punkte angespro-
chen werden. Vor kurzem noch unvorstellbare
Konzepte finden in spezialisierten Einrich-
tungen bereits den Weg in die Routineange-

bote. Ein Beispiel dafiir ist die Ausiibung von
Kraftsportarten begleitend zur Chemothe-
rapie, um die Blutwerte zu verbessern und
Nebenwirkungen zu reduzieren.

Aufklarung

Die kontinuierliche Umsetzung der lebens-
verandernden MafSnahmen, insbesondere
sportliche Aktivitdt, Gewichtsreduktion oder
Erndhrungsumstellung, finden zunehmend
Einfluss auf aktuelle Studienkonzepte. Solche
Studien gehen weit iiber medikamen-tose
Wirksamkeit von Therapien hinaus, sie rei-
chen in den Bereich der Versorgungsfor-
schung hinein. Laut WHO sollen Arbeits-,
Umwelt- und Lebensbedingungen so
verandert werden, dass im Sinne einer
Gesundheitsforderung bessere Bedingungen
fir gesundes Leben entstehen. Dabei tiber-
nehmen die Frauenirzte eine wichtige Ver-
mittlungsfunktion, damit die umfangreichen
Informationen bei ihren Patientinnen ankom-
men und nachhaltig umgesetzt werden.

Professor Dr. med. Klaus Friese, Président
der Deutschen Gesellschaft fiir Gynakologie
und Geburtshilfe
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