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Nach Schätzung des statisti-
schen Bundesamtes gab es in der
Bundesrepublik Deutschland im
Jahr 1997 ungefähr 125.000 Kar-
zinomerkrankungen bei Frauen.
75.000 Frauen erkrankten im
Bereich der Mammae oder der
Genitalorgane, wobei das
Mammakarzinom mit 44.000
Fällen die „Krebserkrankung
Nr. 1“ darstellt. Die Genital-
karzinome wie Endometrium-,
Zervix- und Ovarialkarzinom
befinden sich in der Inzidenz an
4., 5. bzw. 6. Stelle (Tab. 1). In
dem Verhältnis Morbidität/Morta-
lität hingegen ist das Ovarial-
karzinom nach dem Bronchial-
karzinom an 2. Stelle.

Die Altersgipfel der Karzinom-
erkrankungen sind unterschied-
lich, wobei sich beim Mamma-
und Zervixkarzinom eine signifi-
kante Zunahme in der Prämeno-
pause zeigt. Das Endometrium-
karzinom hat sich in seiner Inzi-
denz in den letzten sechs Jahren
verdoppelt, der Altersgipfel liegt
aber wie beim Ovarialkarzinom
postmenopausal.

In den Genitalkarzinomen und
dem Mammakarzinom können
Östrogen- und Progesteronrezep-
toren biochemisch und immun-
histochemisch nachgewiesen
werden [1]. Für die Prognose-
beurteilung bzw. die Entschei-
dung zu adjuvanten oder pallia-
tiven Therapieformen spielt die
Steroidhormonrezeptorbestim-
mung beim Zervix- und Ovarial-
karzinom keine Rolle [2, 3].
Beim Endometriumkarzinom
korreliert der Progesteronre-
zeptornachweis direkt mit dem
Grading [4]. Endokrine Einflüsse
(isolierte Östrogenapplikation,
erhöhte endogene Östrogen-
spiegel) erhöhen das Risiko zur

Entstehung eines Endometrium-
karzinoms [3, 5, 6]. Trotz nach-
gewiesener Steroidhormon-
rezeptorexpression und Einfluß
der Steroidhormone auf die
Entstehung des Endometrium-
karzinoms ist aber die adjuvante
Behandlung mit Gestagenen
oder Antihormonen (Tamoxifen,
Torimifen) nur von untergeordne-
ter klinischer Bedeutung [7].
Organspezifische Regulations-
mechanismen der Steroidhor-
monrezeptoren von Genital-
karzinomen im Gegensatz zum
Mammakarzinom sprechen
gegen diese Therapieansätze.
Beim Mammakarzinom stellt der
Nachweis der Steroidhormon-
rezeptoren sowohl einen progno-
stischen als auch einen prädik-
tiven Parameter dar [1, 8]. Die
Entscheidung zur Art der adju-
vanten Therapie wird entspre-
chend dem Steroidhormonrezep-
torstatus gefällt. Gleichzeitig
scheint auch die Vorhersagbar-
keit des Ansprechens auf die
hormonelle Manipulation gege-
ben zu sein. Östrogenrezeptor-
negative Mammakarzinome
sprechen nur in Ausnahmefällen
auf eine endokrine Manipulation
an. Dies ist dann zumeist eine
Fehlbestimmung des primären
Rezeptorstatus oder die nicht-
Steroidhormonrezeptor-vermit-
telte Wirkung der endokrinen
Therapie [1].

Mit der zunehmenden Inzidenz
der Genitalkarzinome, besonders
in der Prämenopause, stellt sich
die Frage nach der Hormoner-
satztherapie (HRT) im Anschluß
oder begleitend zur adjuvanten
Therapie.

Bei Nichtkarzinompatienten zeigt
die individuelle Nutzen-Risiko-
Analyse der HRT-Einnahme für
den Zeitraum von fünf Jahren
einen eindeutigen Benefit (Abb.
1) [8]. Legt man eine adjustierte
Berechnung mit 1.000 Frauen,
die über 10 Jahre ab dem 50.
Lebensjahr eine HRT einnehmen
würden, zugrunde, so finden sich
auf der Negativseite sechs
zusätzliche Mammakarzinome
und ein zusätzlicher Fall einer
Lungenembolie [2, 9]. Demge-
genüber steht auf der Benefitseite
eine deutliche Reduktion der
Mortalität und Morbidität an kar-
diovaskulären Erkrankungen, an
Osteoporose einschließlich der
Frakturen und zerebrovaskulären
Erkrankungen einschließlich der
Inzidenz an Schlaganfall. Da
insbesondere die Prognose der
prämenopausalen Frauen ver-
bessert werden konnte und die
kardiovaskulären Erkrankungen
die häufigste nichtmaligne Todes-
ursache in diesem Patientinnen-
kollektiv darstellt, stellt sich die
Frage nach den Möglichkeiten
der HRT [10].
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Tabelle 1: Geschätzte Inzidenz von Genital- und Mammakarzinomen in der Bun-
desrepublik Deutschland 1997

Karzinom-Typ Anzahl der Erkrankungsfälle Karzinom-Position
absolut (n) relativ (zu 100.000)

Mamma 44.000 80 1

Endometrium 13.700 25 4

Zervix 11.000 20 5

Ovar 7.900 14 6
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Für die Genitalkarzinome wie
Zervix- und Ovarialkarzinom
bestehen für die HRT-Einnahme
nach bzw. während der adju-
vanten Behandlung (z. B. Strah-
len- oder Chemotherapie) keine
Hinweise auf eine Verschlechte-
rung der Prognose in bezug auf
die Karzinomerkrankung [11].
Eine deutliche Reduktion der
Inzidenz an postmenopausalen
Symptomen sowie Verbesserung
der Wundheilung, insbesondere
auch nach Strahlentherapie, sind
als Benefit zu sehen.

Für das Endometriumkarzinom ist
zur Zeit nur im FIGO-Stadium I
die posttherapeutische HRT
durch Studien untersucht [12].
Für fortgeschrittene FIGO-Sta-
dien gibt es keine Daten aus
prospektiv randomisierten Stu-
dien. Eine alleinige MPA-Behand-
lung nach der Primärtherapie mit
500 mg-Dosierungen scheint
aufgrund der potentiellen Neben-
wirkungen und Risiken nicht
gerechtfertigt zu sein. Diese
Therapie ist eher als Sekundär-
therapie nach Rezidivbehand-
lung einzusetzen.

Die HRT-Einnahme führt zu einer
Erhöhung der Morbidität (relati-
ves Risiko 1,54 bei 10-jähriger
Einnahme) [9], aber nicht zu
einer Erhöhung der Mortalität an
Mammakarzinom [2, 3, 13, 14].
Dieses und die Belastung durch
die vorhandenen postmenopau-
salen Symptome im Rahmen
der adjuvanten Behandlung des
Mammakarzinoms sowie die
Zunahme der Überlebenszeit
bzw. Anzahl der jugendlichen
Patientinnen mit Mammakarzi-
nom und der damit verbundenen
vermehrten postmenopausalen
Symptomatik und Erkrankungs-
zunahme an den postmeno-
pausalen Erkrankungen hat zu
theoretischen Überlegungen
zum Einsatz der HRT nach
Mammakarzinomerkrankung
bzw. parallel zur adjuvanten
Therapie geführt. In den letzten
10 Jahren sind hierzu ungefähr
10 Studien publiziert worden mit
einer Gesamtzahl von 450 Pa-
tientinnen [8]. In den zumeist
retrospektiven bzw. Beobach-
tungsstudien konnte nicht nach-
gewiesen werden, daß die HRT-
Einnahme einen negativen Ein-

fluß auf den Krankheitsverlauf
hatte [8, 12, 15]. Dennoch liegen
zur Zeit die Daten von prospek-
tiv randomisierten Studien nicht
vor. Die Indikation zur HRT nach
Mammakarzinombehandlung
sollte deswegen immer noch
sehr zurückhaltend gestellt
werden und auf eine individuelle
Risikosituation adaptiert werden.
Die Ergebnisse der derzeit ini-
tiierten prospektiv randomisier-
ten Studien sollten abgewartet
werden, bevor das allgemeine
Procedere sich verändert. Dies
gilt insbesondere für die Östro-
genrezeptor-positiven Patientin-
nen, wohingegen das Risiko für
Östrogenrezeptor-negative
Patientinnen derzeit als niedriger
eingestuft werden muß.
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