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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?



https://www.kup.at/extern?url=https://homegarden.co.at/

E. Greiser

HORMONERSATZTHERAPIE UND

ERHOHTES RISIKO FUR MAMMA-CA UND
ENDOMETRIUM-CA IN DEUTSCHLAND

Ergebnisse einer Schatzung der Attributivrisiken

Hormone replacement therapy (HRT) and increased risk of breast and

endometrial cancer
Summary

Hormone replacement therapy
(HRT) is increasingly considered to
be a major public health problem
in Germany as prescriptions for
postmenopausal estrogens in-
creased by the factor of 12 since
1984. To calculate population at-
tributable risks for breast cancer
and for endometrial cancer, preva-
lence estimates for prescriptions
were derived from a 4 %o system-
atic sample of all prescriptions is-
sued for women insured in German
compulsory sickness funds as well
as from person-linked data bases of
Local Health Funds (AOK) of the
Federal States of Bavaria, Hesse,
and Saxony-Anhalt. Prevalence es-
timates displayed peak values of
50 % in women aged 50-59 in the
“old” Federal States (previously
Federal Republic of Germany) as
compared to about 40 % in the re-
spective age groups in the “new”
Federal States (previously German
Democratic Republic). HRT usage
in women with intact uterus was
estimated from a population based

ZUSAMMENFASSUNG

Die Hormonersatztherapie (HRT)
muf als ein ernsthaftes Public-Health-
Problem in Deutschland betrachtet
werden, da sich die Verordnungs-
haufigkeit seit 1984 um mehr als den
Faktor 12 erhoht hat. Pravalenzraten
fir die Verordnung von Estrogenen in
der Postmenopause im Jahre 1998
wurden aus dem Arzneimittelindex
der gesetzlichen Krankenkassen ge-
wonnen, einer 4 %o-Stichprobe aller
Verordnungen fiir Versicherte der
gesetzlichen Krankenkassen. Diese
Daten wurden durch personenbezo-
gene Verordnungsdaten der Orts-

representative sample of 2,872
women, aged 40-70, resident in
Bremen City (response rate: 66.6 %).
Risk estimates for breast cancer
were taken from major cohort and
case-control studies from the US
and from Sweden. Risk ratio for en-
dometrial cancer was taken from a
Swedish case-control study. Inci-
dence rates for Germany were sub-
stituted by respective rates for the
years 1996/97 and 1995/97 from
the Saarland Cancer Registry. At-
tributable risk cases for breast can-
cer for 1998 came to 1,759 to
6,925, depending on risk ratios
used, out of 42,000 incident cases
in women, aged 40-79. Incident
cases of endometrial cancer were
estimated to come to 7700 in
women aged 40-74, of which
2,100 were attributable both to
unopposed estrogen usage and to
estrogens with cyclic progestin
dosage.

Key words: breast cancer, endo-
metrial cancer, attributable risk
estimate, HRT in Germany

krankenkassen der Bundeslander
Bayern, Hessen und Sachsen-Anhalt
ergdnzt. Maximale Verordnungshau-
figkeiten ergaben sich in den alten
Bundesldndern bei 50- bis 59jdhrigen
Frauen mit ca. 50 %; Frauen der glei-
chen Altersgruppe in den neuen Bun-
deslandern wiesen maximale Verord-
nungspravalenzen von 40 % auf.
HRT-Anwendungshaufigkeiten bei
Frauen mit intaktem Uterus wurden
durch einen reprasentativen Befra-
gungssurvey an 2872 Frauen im Alter
von 40 bis 70 Jahren in Bremen ge-
wonnen (Response-Rate 66,6 %).

Risikoschdtzungen fiir Brustkrebs
nach HRT wurden aus groleren Ko-
horten- und Fallkontrollstudien aus

den USA und Schweden gewonnen;
fur die Risikoerhohung nach HRT fur
Endometrium-Ca wurden die Ergeb-
nisse einer grofen schwedischen
Fallkontrollstudie herangezogen.
Inzidente Falle von Brustkrebs und
Endometrium-Ca fiir das Jahr 1998
fur Deutschland wurden auf der Basis
von Inzidenzraten des saarlandischen
Krebsregisters fr die Jahre 1996/1997
bzw. 1995-1997 geschitzt.

Attributivfalle fur Brustkrebs nach
HRT bei Frauen zwischen 40 und 79
ergaben sich, je nach Risiko-Schatzer
der verschiedenen Studien, mit 1759
bis 6925 von 42.000 inzidenten Fal-
len. Inzidente Falle von Endome-
trium-Ca fur Frauen im Alter zwi-
schen 40 und 74 wurden auf 2100
von ca. 7700 Neuerkrankungsfallen
geschatzt, von denen ein kleinerer
Teil auf Estrogenmonopréparate, der
groBere auf Estrogen-Gestagen-Kom-
binationen mit zyklischer Gestagen-
dosis entfiel.

EINLEITUNG

Nutzen und Risiken der Hormon-
ersatztherapie (HRT) werden in
Deutschland zur Zeit kontrovers
diskutiert [1-3]. Sechs gynékolo-
gische Fachgesellschaften und die
Deutsche Krebsgesellschaft [2] schét-
zen das Brustkrebsrisiko nach HRT
so gering ein, dal sie nach mehr als
vierjahriger Anwendung lediglich
eine Risikoerhohung um 3,5 % im
Vergleich zu Frauen ohne Hormon-
substitution annehmen. Tatséachlich
findet sich in der Re-Analyse von 51
epidemiologischen Studien von Beral
et al. [4], auf die sich die Fachgesell-
schaften stiitzen, mit 35 % ein 10fach
hoheres Risiko fir Brustkrebs nach
mehr als 5jahriger Anwendung von
Estrogenen in den Wechseljahren
(95 %-Vertrauensbereich: 21-49 %).
Eine Risikoerhohung um 3,5 % waére
tatsachlich sehr gering, vor allem
wenn auf der Positivseite die vermu-
teten Praventionseffekte fir Herzin-
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farkte und Schlaganfdlle, ftir Schen-
kelhalsbriiche und Morbus Alzheimer
nachweisbar waren. Dald die wissen-
schaftliche Beweislage fr die Pra-
ventionseffekte der HRT sehr viel
weniger belastbar ist als angenom-
men, zeigte sich unter anderem auf
einem Workshop wissenschaftlicher
Experten, der am 19. und 20. Januar
2001 im Deutschen Krebsfor-
schungszentrum veranstaltet wurde.
Die wesentlichen Grundlagen fr
eine kritische Bewertung der HRT
finden sich in Greiser et al. [5]. Der
nachfolgende Beitrag stellt die Me-
thoden, Daten und Ergebnisse einer
Berechnung dar, mit der versucht
wird, den durch HRT verursachten
Anteil von Neuerkrankungen an
Mamma-Ca und Endometrium-Ca in
Deutschland im Jahre 1998 abzu-
schatzen.

IVIATERIAL UND METHODEN

Fur jede Berechnung des Attributiv-
risikos fuir eine Bevolkerung sind
grundsatzlich drei Informationen
erforderlich:

a) Es mussen Daten iber eine mogli-
che Erhohung des Erkrankungs-
risikos durch den in Frage kom-
menden Risikofaktor (in diesem
Falle HRT) vorhanden sein. Diese
Risikoerhohung kann aus prospek-
tiven Kohortenstudien, aus kon-
trollierten klinischen Studien oder
aus retrospektiven Fallkontroll-
studien gewonnen worden sein.

b) Daten Uber die Haufigkeit des
Risikofaktors in der Bevolkerung
kénnten fiir HRT Daten tber Ver-
ordnungen oder Daten tber An-
wendungen sein.

c) Es mufS bekannt sein, wie grof die
Anzahl von Neuerkrankungen in
derjenigen Bevolkerung ist, fir die
diese Art von Hochrechnung
durchgefihrt wird.

RISIKODATEN

Optimal fir eine Risikoschatzung fur
Deutschland ware nattirlich eine in
Deutschland durchgefiihrte Studie.
Es existieren jedoch weder deutsche
Studien zum Brustkrebsrisiko durch
Estrogene noch fiir das Endometrium-
karzinomrisiko.

Grole und wissenschaftlich belast-
bare Studien sind jedoch von For-
schergruppen vorwiegend aus den
USA und aus Skandinavien publiziert
worden. Hier stellt sich natirlich die
Frage, inwieweit Studien aus dem
Ausland tGberhaupt auf die deutsche
Bevolkerung tibertragen werden kon-
nen. Kritisch ware die Situation,
wenn ein mit HRT assoziiertes Risiko
lediglich in einer oder in wenigen
Studien gefunden worden wére. Fur
einen Zusammenhang von Estroge-
nen in der Postmenopause und ver-
schiedenen Malignomen sprechen
jedoch eine Vielzahl von tierexperi-
mentellen, klinischen und epidemio-
logischen Publikationen. Nicht zu-
letzt kommt der International Agency
for the Research on Cancer (IARC),
dem Krebsforschungs-Institut der
WHO, eine bestimmende Rolle zu.
Die IARC publiziert periodisch, auf
der Basis von Expertenpanels, Mono-
graphien Uber die Karzinogenitat von
Chemikalien, Arzneistoffen u. a. Eine
im Juli 1999 publizierte Monogra-
phie [6] klassifizierte Estrogenmono-
praparate als eindeutig humankarzi-
nogen (,carcinogenic in humans®),
wihrend zum damaligen Zeitpunkt
fur Estrogen-Gestagen-Kombinatio-
nen die schwachere Klassifikation als
moglicherweise karzinogen gewahlt
wurde.

Seit dem Symposium, das die Basis
fur die Monographie der IARC bilde-
te, sind die Ergebnisse einer Reihe
von umfangreichen epidemiologi-
schen Studien publiziert worden, die
die Humankarzinogenitét von Estro-
gen-Gestagen-Kombinationen so-
wohl fir die Entstehung von Brust-

krebs [7-9] als auch von Endome-
triumkarzinomen [10-12] nach HRT
untermauern.

Fur die Risikoschatzung fir Brustkrebs
nach HRT in Deutschland sind die
Ergebnisse der zwei bislang umfang-
reichsten Kohortenstudien [9, 13]
sowie von zwei neueren Fallkon-
trollstudien aus Schweden [7] und
aus den USA [8] herangezogen
worden.

Die erste grollere Studie zum Pro-
blem der Brustkrebsinduktion durch
Estrogen ist eine prospektive Beob-
achtungsstudie, die auf der weltweit
groBten Datenbasis Gber Frauen be-
ruht — die amerikanische Kranken-
schwestern-Studie [13].

Diese prospektive Kohortenstudie
begann im Jahre 1978 mit mehr als
121.000 Krankenschwestern im Alter
zwischen 30 und 55 Jahren. Die
erhobenen Daten reichten von Risi-
kofaktoren fir Herz- und Kreislauf-
erkrankungen uber die Erfassung von
Krebserkrankungen bis zu einer aus-
fuhrlichen Erhebung tiber Ernah-
rungsgewohnheiten, die Einnahme
von Arzneimitteln usw. Alle zwei
Jahre folgte eine Follow-up-Erhe-
bung, in der nach zwischenzeitlich
aufgetretenen Erkrankungen bzw.
nach Todesfillen gefahndet wurde.
Fur Erkrankungen und Todesfille
wurde auf Krankenakten und Todes-
bescheinigungen zurtickgegriffen.
Fur die Verdffentlichung tber das
Brustkrebsrisiko der Estrogentherapie
wurden nur die Daten derjenigen
Krankenschwestern berticksichtigt,
die bis 1990 die Menopause erreicht
hatten. Damit verblieben fast 70.000
Frauen in der Beobachtung, die mit
dem Jahre 1992 endete. In dieser Zeit
waren 1935 Félle von Brustkrebs auf-
getreten, die auf mehr als 725.000
Frauenjahre bezogen werden konn-
ten. Die wesentlichen Ergebnisse
dieser Langzeitstudie waren:

¢ Das Brustkrebsrisiko steigt alters-
bereinigt durch Estrogensubstitu-
tion an: um 36 % nach Estrogen-



monoprdparaten und um 50 %
nach Estrogen-Gestagen-Kombi-
nationspraparaten.

* Altere Frauen, die Estrogene lan-
ger als 5 Jahre nehmen, haben ein
um 71 % erhohtes Brustkrebsrisiko.

e Etwa 5 Jahre nach dem Absetzen
der Estrogene hat sich das Krebs-
risiko wieder normalisiert.

* Altere Frauen haben nach Estro-
genen ein hoheres Krebsrisiko als
jlingere.

Die umfangreichste im Jahre 2000
publizierte Studie [9] ist weitgehend
von Wissenschaftlern des Nationalen
Krebsforschungs-Instituts der USA
(National Cancer Institute) erarbeitet
worden. Sie haben bei ihrer Untersu-
chung alle Frauen einbezogen, die
zwischen 1972 und 1980 an einem
grofBen Projekt zur Brustkrebsfriher-
kennung in 29 Screening-Zentren in
den USA teilgenommen hatten. Alles
in allem waren es mehr als 46.000
Frauen, die bis Ende 1995 beobach-
tet wurden. Dabei kamen mehr als
470.000 Frauenbeobachtungsjahre
zusammen. In dieser Zeit kam es zu
2082 Neuerkrankungen an Brust-
krebs. Die Risikofaktoren der am
Krebs erkrankten Frauen (inklusive
der Estrogentherapie) wurden mit
denen der nichterkrankten Frauen
verglichen. Es fand sich auch bei die-
ser Analyse ein hoheres Erkrankungs-
risiko fir Kombinationsprédparate, das
schon nach nur einem Einnahmejahr
anstieg. Die Daten waren so aussage-
kraftig, dal® die Berechnung eines
durchschnittlichen Risikoanstiegs pro
Jahr der Einnahme moglich war: Es
ergab sich hier fir Kombinationspra-
parate ein Zuwachs von 8 % pro Jahr.

Schwedische Epidemiologen konnen
sich bei der Aufklarung der Ursachen
von Krebserkrankungen auf flachen-
deckende epidemiologische Krebs-
register verlassen. Das haben auch
Cecilia Magnusson vom Karolinska
Institute in Stockholm und ihre Mit-
arbeiter getan, als sie eine Fallkon-
trollstudie durchfiihrten, in die alle
zwischen Oktober 1993 und Marz
1995 in Schweden neu an Brustkrebs

erkrankten Frauen einbezogen wur-
den [7]. Von den fast 4000 Frauen,
die in den verschiedenen regionalen
schwedischen Krebsregistern erfafdt
worden waren, konnten 3345
interviewt werden. 3454 Vergleichs-
frauen aus der schwedischen Bevol-
kerung wurden in identischer Weise
befragt. In der schwedischen Studie
war grolser Wert auf die Art der
Estrogenpraparate gelegt worden.
Die wesentlichen Befunde aus dieser
Analyse sind:

¢ Das niedrigste Brustkrebsrisiko
findet sich bei Frauen, die ein
schwachwirksames Estrogen in
Tablettenform (Estriol) oder ein
Estrogenpflaster angewendet
hatten (Risikoerhohung: 10 %).

¢ Frauen, die ausschliefBlich gestagen-
haltige Praparate angewendet
hatten, wiesen ein um 59 % er-
hohtes Risiko auf. Allerdings fan-
den sich in Schweden zu wenig
Frauen mit dieser Art der Thera-
pie, als daB8 eine weitere Analyse
nach Dauer der Anwendung mog-
lich gewesen ware.

¢ Mittelstark wirkende Estrogene als
Monopréparate oder in Kombina-
tion mit Gestagenen fihrten zu
einer deutlichen Erhohung des
Krebsrisikos, das mit der Dauer
der Anwendung deutlich anstieg.
Dabei fillt die Erhohung durch
Monopréparate sogar hoher aus
als durch Estrogen-Gestagen-
Kombinationen.

Die Ergebnisse einer umfangreichen
Reanalyse von Daten epidemiologi-
scher Studien zur Problematik von
Brustkrebs und HRT [14] sind aus
verschiedenen Griinden fur die
Schatzung des Attributivrisikos fur
Deutschland nicht herangezogen
worden:

1. Bei der Reanalyse sind aus allen
Studien samtliche Frauen ausge-
schlossen worden, bei denen we-
gen erfolgter Hysterektomie oder
wegen pri- bzw. perimenopausa-
ler erster Verordnung von Estro-
genen das natirliche Menopau-

senalter nicht ermittelbar war.
Nach den Ergebnissen einer im
Jahre 2000 durchgefiihrten Repra-
sentativerhebung an 2872 Frauen
ware dieses gleichzusetzen mit
einem Ausschlul® von mehr als
75 % der Frauen zwischen 40 und
70 Jahren, die jemals Estrogene zur
Behandlung von Wechseljahresbe-
schwerden eingenommen haben.
2. Bei der Reanalyse waren lediglich
bei 39 % der Frauen mit HRT de-
taillierte Informationen tber die
Art der angewendeten Préparate
verfugbar.

3. Der Medianwert der Einnahme-
dauer von Estrogenen betrug in
der Reanalyse zwei Jahre, wahrend
in Bremen ein Durchschnittswert
von 8,7 Jahren ermittelt wurde.

Fur die Schatzung des Risikos fir
Endometriumkarzinome nach HRT
ist die jlingste Studie aus Schweden
[10] verwendet worden: Hier war,
wie bei zwei weiteren Studien [11,
12] aus den USA nicht nur das seit
Jahrzehnten bekannte exzessiv er-
hohte Risiko fur Endometriumkarzi-
nome bei Estrogenmonotherapie
bestatigt worden; es fand sich auch
ein um 100 % erhohtes Erkrankungs-
risiko fir Estrogen-Gestagen-Kombi-
nationen, wenn das Gestagen nicht
kontinuierlich, sondern zyklisch ge-
geben wurde.

DATEN UBER ESTROGEN-
VERORDNUNGEN

Daten Uber die Verordnung von Arz-
neimitteln existieren fur Deutschland
aus zwei Datenquellen: Das indu-
strienahe Institut fiir medizinische
Statistik (IMS) erstellt im Auftrage der
pharmazeutischen Industrie aus ver-
schiedenen Datenquellen differen-
zierte Verordnungsdaten, die jedoch
fur die Forschung nicht zugéanglich
sind. Vom Wissenschaftlichen Institut
der AOK (WidO) werden seit 1982
auf der Basis einer 4 %o-Stichprobe



aller Verordnungen fiir GKV-Versi-
cherte Verordnungsstatistiken erstellt
und nach dem von der WHO emp-
fohlenen ATC-System [15, 16] in
Indikations- und Substanzgruppen
klassifiziert.

Fir die Berechnung der Einnahme-
hdufigkeiten standen diese Daten
fur die alten und fur die neuen Bun-
deslander zur Verfigung. Erganzend
dazu wurden Datenbasen der AOK
fur die Bundeslander Bayern, Hes-
sen und Sachsen-Anhalt herangezo-
gen, die samtliche fur einzelne Ver-
sicherte in 1998 ausgestellte Verord-
nungen enthielten. Dabei zeigt sich,
daf in den Altersgruppen

DATEN UBER ESTROGEN-
ANWENDUNGEN

Im Rahmen einer von der Europai-
schen Union geforderten Studie zur
Bestimmung von Hysterektomie-
haufigkeiten in der Bevolkerung wur-
de in Bremen vom Mai bis November
2000 eine Reprasentativbefragung
von 2872 Frauen im Alter von 40 bis
70 Jahren durchgefiihrt (Response-
Rate: 66,6 %; flir deutsche Frauen
69,9 %). Auf reprasentativer Basis
sind fir Deutschland Daten tber die
Haufigkeit von Frauen mit intaktem

Uterus in der Bevolkerung lediglich
aus dem Bremer Survey gegeben.

Bei der Befragung fanden sich mit
dem Alter ansteigende Hysterekto-
mieprdvalenzen mit einem Maxi-
mum von 40 % bei den 65- bis 69jih-
rigen Frauen.

Im Rahmen der Befragung waren
auch in verschiedenen Phasen alle
jemals zur Behandlung von Wech-
seljahresbeschwerden angewendeten
Praparate erfalst worden. Dabei wur-
den Anwendungsdauern unter 12
Monaten nicht beriicksichtigt, Pa-
rallelanwendungen von Estrogen-
monopraparaten und

der 50- bis 59jdhrigen
Frauen, wie zu erwarten,
die hochsten Verordnungs-
dichten anzutreffen sind,

Abbildung 1: Verordnungen von Estrogen in der Postmeno-
pause im Jahre 1998 — Neue Bundeslander

in Prozent

Gestagenmonopraparaten,
soweit diese im gleichen
Kalenderjahr erfolgten,
wurden als Kombinationen

mit niedrigeren Raten in &0
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(Abb. 1 und 2). 5|
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parate mit zyklischer und
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Datenbasis: AOK- Verordnungsdaten flir Sachsen-Anhalt 1908; GKV-Arzneimittelindex 1998

dosierung. Es zeigt sich,
dal8 bei Frauen mit intak-

Abbildung 2: Verordnungen von Estrogen in der Postmeno-
pause im Jahre 1998 — Alte Bundeslander

in Prozent
60 1
B Ostrogen-Gestagen Kcn‘.bhatimci

O Ostr oaen-Maonapraparate

75-79

40-44 45-49 50-54 55-50 &0-64 65-60 T0-74
Altersgruppe
Datenbasis: ADK-Verordnungsdaten fiir Bayern und Hessen 1998; GKV-Arzneimittelindex 1998

Abbildung 3: Lebenszeitpravalenz von Estrogenanwendungen
zur Behandlung von Wechseljahresbeschwerden bei Frauen
mit intaktem Uterus [Bremer Reprasentativbefragung, Mai—
November 2000])
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tem Uterus noch erstaunlich haufig
ein — an sich kontraindiziertes —
Estrogenmonopraparat verordnet wor-
den ist. Analysiert man lediglich die
noch im Jahre 2000 angewendeten
Estrogenmonopraparate, so finden
sich maximale Anwendungshaufig-
keiten von 4,5 % in der Altersgruppe
der 60- bis 64jahrigen Frauen.

NEUERKRANKUNGSHAUFIGKEIT

Da fiir Deutschland noch kein fl&-
chendeckendes epidemiologisches
Krebsregister existiert, ist es

ERGEBNISSE

Auf der Basis der Risikoerhohungen
aus der amerikanischen Nurses’
Health Study [13], der Verordnungs-
daten aus dem Arzneimittelindex der
GKV und der Neuerkrankungshaufig-
keiten des Saarldandischen Krebs-
registers ergibt sich fur das Mamma-
karzinom der 40- bis 79jahrigen
Frauen eine Schatzung von ca.
42.000 Neuerkrankungsfallen fir
Deutschland. Von diesen wiirden
unter diesen Annahmen ca. 4700 auf

eine vorausgegangene HRT entfallen
(Abb. 4).

Natiirlich ist diese Hochrechnung
stark von den zugrundeliegenden
Risikoerh6hungen abhingig. Des-
halb wurde die gleiche Berechnung
vergleichend mit den Risikokoef-
fizienten aus vier grofRen Studien
durchgefiihrt. Es zeigen sich dabei
erwartungsgemal erhebliche
Schwankungen: Die Schwankungs-
breite reicht von unter 1800
Neuerkrankungsfallen bis zu knapp
7000 (Abb. 5).

Fur die Hochrechnung der

unter deutschen Epidemiolo-
gen Usus, die Daten desjeni-
gen Krebsregisters heranzu-
ziehen, das seit Jahrzehnten
Erkrankungsraten mit hoher
Validitat und Qualitat liefert,
die des Krebsregisters des
Saarlandes. Fiir Zwecke die-
ser Attributivrisikoschatzung
wurden noch unpublizierte
altersspezifische Inzidenz-
raten fir die Jahre 1996/97
zur Verfiigung gestellt [14].

Zur Schitzung des Attri-
butivrisikos wurde die allge-
mein tibliche Formel heran-
gezogen (u. a. [17]).

Abbildung 4: Brustkrebs in Deutschland 1998 und Attribu-
tivrisiko durch HRT (Datenbasis: Saarldndisches Krebs-
register; GKV-Arzneimittel-Index; personenbezogene Da-
tenbank der AOK in den Bundesldndern Bayern, Hessen
und Sachsen-Anhalt; Colditz et al. 1995)
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nach HRT entstandenen
Endometriumkarzinome
kann mangels anderer Da-
ten nur auf die Einnahme-
daten aus Bremen zurtick-
gegriffen werden. Hier ist
unter der Annahme, dal
von den 70jahrigen Frauen
auf das Anwendungsver-
halten der 70- bis 74jahri-
gen Frauen geschlossen
werden kann, in der fol-
genden Abbildung zu erse-
hen, dalk von den ca. 7700
Neuerkrankungsfillen in
1998 ca. 2100 auf HRT
zurtickzufiihren sind, der
grolere Teil auf eine The-

Abbildung 5: Brustkrebs in Deutschland 1998, Frauen (40
bis 79 Jahre), Neuerkrankungen durch Estrogene (jeweils
genommen), Schatzung auf der Basis verschiedener Studien
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Abbildung 6: Endometriumkarzinome in Deutschland
1998 und Attributivrisiko durch HRT (Datenbasis: Saar-
ldndisches Krebsregister; Reprdsentativbefragung von
2.872 Frauen in Bremen in 2000; Weiderpass et al. 1999)
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rapie mit zyklischer Estrogen-Gesta-
gen-Kombination (Abb. 6).

SCHLUSSFOLGERUNGEN

Die vorgelegten Berechnungen des
Attributivrisikos fiir Mamma-Ca und
Endometrium-Ca fiir das Jahr 1998
fur Deutschland stellen Hochrech-
nungen mit allen Limitierungen dar,
die Hochrechnungen innewohnen.
Ganz offensichtlich entsprechen
diejenigen Estrogenpraparate, die zur
Risikoschatzung der publizierten
Studien aus dem Ausland beigetra-
gen haben, nicht dem Arzneimittel-
spektrum, das von deutschen Gyné-
kologen und Gynékologinnen ange-
wendet wird. Eine hinreichend exak-
te Schatzung des moglichen Beitra-
ges der Estrogentherapie in den
Wechseljahren zum Erkrankungs-
risiko fuir diese beiden weiblichen
Malignome ware nur moglich auf der
Basis einer deutschen multizentri-
schen Studie, die auch die spezifisch
deutschen Gegebenheiten bertick-
sichtigt. Als Studienform kommt,

wenn man in vertretbarer Zeit Ergeb-
nisse haben will, lediglich eine retro-
spektive Fall-Kontroll-Studie in Fra-
ge, bei der alle relevanten Risikofak-
toren flr diese Erkrankungen bei
bereits erkrankten Frauen und bei
Vergleichsfrauen aus der Allgemein-
bevolkerung erhoben werden. Eine
solche Studie konnte innerhalb von
drei Jahren belastbare Ergebnisse
liefern, wenn sich mehrere Zentren
zu einem gemeinsamen Studien-
design zusammenfinden.
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