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Bésartige Neubildungen der weiblichen Brustdriise

Der Krebs der Brustdrise (Mamma) ist die haufigste bosartige Neubildung
bei Frauen. Die Neuerkrankungsrate an Brustkrebs zeigt in Deutschland
wie in allen anderen Landern der EU in den letzten 20 Jahren einen
steigenden Trend (2;11). In Deutschland erkranken jahrlich etwa 46.000
Frauen. Bei der Sterblichkeit ist seit Mitte der 90er Jahre ein Rickgang zu
beobachten. Dennoch ist Brustkrebs mit jahrlich etwa 18.000 Todesopfern
insgesamt die zweithaufigste, in der Altersklasse der 40- bis 50-Jahrigen
sogar die haufigste Todesursache bei deutschen Frauen. Vor allem
hormonelle, genetische und soziale Faktoren sind mit einem erhodhten
Risiko fUr Brustkrebs assoziiert. Dabei gelten Brustkrebserkrankungen in
der Familie, ein hbheres Alter bei der Erstgeburt, Kinderlosigkeit, frihe
Menarche und spate Menopause sowie einige gutartige Brusterkrankungen
in der Anamnese als Risikofaktoren. Wie andere Krebsarten kénnen auch
Mammakarzinome durch ionisierende Strahlung induziert werden. Frauen
mit hdherem Sozialstatus sind haufiger betroffen. In verschiedenen Studien
wurden darlUber hinaus Zusammenhange mit den Ernahrungsgewohn-
heiten, insbesondere eine hyperkalorische, fettreiche Ernahrung, sowie mit
dem Alkoholkonsum beobachtet (4). Die Brusterndhrung von Sauglingen
sowie korperliche Aktivitat scheinen eine protektive Wirkung zu haben. Die
Befirchtung, dass die Einnahme oraler Kontrazeptiva zu einer Erhéhung
des Brustkrebsrisikos fihrt, hat sich bisher nicht bestétigt. Ein
mdglicherweise bedeutendes Risiko der Hormonersatztherapie bei Frauen
in den Wechseljahren wird zur Zeit diskutiert. Die familidre Haufung als
pradisponierender Faktor bei der Entstehung des Mammakarzinoms ist seit
vielen Jahren bekannt. Kennzeichen einer genetischen Pradisposition ist
einerseits das gehdufte Auftreten auch beidseitiger Karzinome in mehreren
aufeinander folgenden Generationen und andererseits die friihe Manifest-
ation der Erkrankung. Die heute bekannten genetischen Veranderungen
sind fur etwa 5 - 10 % aller Brustkrebserkrankungen verantwortlich (7). Zur
Friherkennung von Brustkrebs werden die monatliche Selbstuntersuchung
nach Anleitung und die Teilnahme am Programm zur Krebsfriiherkennung
der gesetzlichen Krankenkassen empfohlen, dieses umfasst die arztliche
Tastuntersuchung der Brust in jahrlichen Abstédnden fur Frauen ab dem
30. Lebensjahr.
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Brustkrebs im Regierungsbezirk Miinster

Aus der Bevdlkerung von 1,3 Millionen Frauen des Regierungsbezirks
Minster werden pro Jahr etwa 1.425 Neuerkrankungen an das
epidemiologische Krebsregister gemeldet (vgl. 6). Mit 27,0 % ist die
Brustdriise mit Abstand die haufigste Lokalisation bdsartiger Neubildungen
bei Frauen (Abb. 1). Rechnet man diese Zahlen auf die Bevdlkerung von
NRW hoch, so erkranken hier zu Lande jahrlich etwa 10.000 Frauen neu
an Brustkrebs.
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Die héufigsten Lokalisationen von Neuerkrankungen an
Krebs im Regierungsbezirk Minster bei Ménnern und
Frauen in den Jahren 1994 bis 1998.

Im Mittel der Jahre 1994 bis 1998 verstarben in NRW in jedem Jahr 4.232
Frauen an dieser Erkrankung, 575 davon im Regierungsbezirk Munster.
Damit verstarben etwa 4 % aller Frauen an den Folgen einer
Brustkrebserkrankung. Bei Frauen zwischen dem 35. und dem 70. Lebens-
jahr waren es mehr als 10 % (vgl. 10). Bezogen auf alle an Krebs
verstorbenen Frauen nahm die Erkrankung bei jeder Sechsten ihren
Ausgang von der Brustdrise.




Zeitliche Entwicklung

Im Zeitraum von 1990 bis 1999 verstarben in jedem Jahr — weitgehend
konstant — etwa 4.200 Frauen an Brustkrebs. Bertcksichtigt man jedoch
die Alterung der Bevdlkerung, fallt ein Rlickgang der Sterberate in der
Gruppe der unter 65-jahrigen Frauen um insgesamt etwa 15 % auf. Die
entsprechende Rate bei den Uber 65-Jahrigen zeigt keinen eindeutigen
Trend. Ahnliche Entwicklungen werden auch fir die Sterberaten an
Brustkrebs in den USA, Kanada und europaischen Nachbarlandern
beschrieben (2).
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Abbildung 2: Zeitliche Verédnderungen der Sterblichkeit an Brustkrebs bei
Frauen in NRW - prozentuale Verdnderung der gleitenden
3-Jahres-Mittelwerte der altersstandardisierten Mortalitéts-
rate (Europastandardpopulation) fiir Frauen vor und nach
vollendetem 65. Lebensjahr.

Bei den Neuerkrankungen im Zeitraum zwischen 1994 und 1998 im
Regierungsbezirk Minster war kein eindeutiger Trend erkennbar. In
diesem Zeitraum lag die Neuerkrankungsrate bei 90 Erkrankungsfallen je
100.000 Frauen und die Sterberate bei 32 durch Brustkrebs verursachten
Todesfallen je 100.000 Frauen pro Jahr (Europastandard).
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Erkrankungsalter

Die Halfte aller Brustkrebserkrankungen tritt vor dem Ende des
63. Lebensjahres auf. In der zweiten Lebensdekade werden bereits erste
Erkrankungen beobachtet, danach beginnt ein steiler Anstieg bis zur
Altersklasse der 50- bis 54-Jahrigen. Die insgesamt hdchsten Erkrank-
ungsraten finden sich bei den iber 84-jahrigen Frauen (vgl.1).
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Abbildung 3:  J&hrliche Neuerkrankungsraten im Reg.-Bez. Miinster nach
Alter. Die Zahlen geben die durchschnittliche Rate der
Jahre 1994 bis 1998 je 100.000 Frauen wieder (N=7.126).

Erkrankungsrisiko in verschiedenen Lebensaltern

Aus den Daten des Krebsregisters la3t sich die Wahrscheinlichkeit
errechnen, innerhalb eines bestimmten Lebensabschnitts an Brustkrebs zu
erkranken (13).

Altersperiode Erkrankungsrisiko
vom 20. bis 34. Lebensjahr 1:700
vom 35. bis 44. Lebensjahr 1:134
vom 45. bis 54. Lebensjahr 1:52
vom 55. bis 64. Lebensjahr 1:43
vom 65. bis 74. Lebensjahr 1:35

Tabelle 1: Erkrankungsrisiko in verschiedenen Altersperioden nach
(Life-Table-Methode).

Das Risiko fiir eine Frau, irgendwann im Laufe ihres Lebens an Brustkrebs
zu erkranken liegt — ausgehend von einer mittleren Lebenserwartung von
knapp 80 Jahren — bei 1 zu 8 oder etwa 13 %.




Uberlebensaussichten

Bei rechtzeitigem Erkennen des Tumors sind die Behandlungsaussichten
glnstig. Von 5.113 gemeldeten Mammakarzinomen, fur die Angaben zur
Grole des Primartumors vorlagen, maflen 38,3 % nicht mehr als 2 cm im
Durchmesser (T1), weitere 39,3 % bewegten sich zwischen 2 und 5 cm
(T2). Tumoren der GroRe T1 und T2 kdnnen meistens brusterhaltend
therapiert werden.

Mit vollstdndigen Angaben zum Tumorstadium ergab sich die in
Abbildung 4 dargestellte Verteilung der Erkrankungsstadien. Im Stadium |
werden funf Jahre nach der Diagnose Uberlebensraten von (iber 85 %
berichtet, wahrend diese Rate im Stadium IV bei bereits eingetretener
Fernmetastasierung nur bei 10 % liegt.
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Abbildung 4: Verteilung der Erkrankungsstadien zum Zeitpunkt der
Diagnose (N=3.596), Stadieneinteilung geméaR International
Union Against Cancer (UICC).

Die durchschnittliche relative 5-Jahres-Uberlebensrate betragt in
Deutschland heute etwa 73 %, was dem europaischen Durchschnitt
entspricht (12). Noch bessere Prognosen werden aus Schweden, Finnland,
Frankreich, Island, den Niederlanden und der Schweiz berichtet (8).
Bedingt durch die hohen Neuerkrankungsraten und das Auftreten bereits in
relativ frihem Alter verursacht Brustkrebs unter allen Krebserkrankungen
dennoch den insgesamt gréfiten Verlust an Lebensjahren. Einer erkrankten
Frau gehen in Deutschland durchschnittich 6 Jahre ihrer weiteren
Lebenserwartung verloren.
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Pathologie

Insgesamt galten 88 % aller zwischen 1994 und 1998 an das Krebsregister
gemeldeten Brustkrebserkrankungen als feingeweblich gesichert. Davon
befanden sich weniger als 3 % in einem noch nicht invasiven Frihstadium.
In etwa % dieser Falle handelte es sich um duktale Carcinomata in situ
(DCIS). Unter den morphologisch spezifizierten, invasiven Karzinomen
fanden sich zu 70 % duktale Karzinome. Am zweithaufigsten waren
lobulare Karzinome (22 %). Die Ubrigen 8 % verteilten sich im
Wesentlichen auf tubulare, papillare, medullare und muzinése Karzinome.
Ein weiteres Kriterium zur Beurteilung des Malignitatsgrades invasiver
Karzinome ist das histopathologische Grading. Es erfolgt nach der
Modifikation von Elston und Ellis (1991) des von Bloom und Richardson
vorgeschlagenen Gradings. Hierbei werden bestimmte histologische und
zytologische  Kriterien semiquantitativ  beurteilt. Diese sind die
Drusenbildung, die Gestalt der Zellkerne und die Zellteilungsrate des
Tumorgewebes. Das Grading korreliert eng mit dem Differenzierungsgrad
des Tumors, d.h. gut differenzierte Karzinome (G1) sind von relativ
geringem Malignitatsgrad und schlecht differenzierte Karzinome (G3) von
hohem Malignitatsgrad.
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Abbildung 5: Histopathologisches Grading (Differenzierungsgrad) des
Primértumors auf der 3-stufigen Skala (N=5.269).




Diskussion und Perspektiven

Nach aktuellen Abschatzungen erreicht das Epidemiologische Krebs-
register fur den Regierungsbezirk Munster bei Brustkrebs etwa 99 % der
Vollzéhligkeit des seit langem etablierten und international akkreditierten
Krebsregisters des Saarlandes (3).

Da Brustkrebs kaum durch gesundheitsbewusstes Verhalten und die
Meidung fraglicher Risikofaktoren verhindert werden kann, ist das groRte
Potenzial fir die Bekampfung dieser Erkrankung in einer effektiven
Friherkennung zu sehen. Das hohe Niveau der Erkrankungsrate und die
groRe Belastung der Gesellschaft fordern eine Steigerung der Leistungs-
fahigkeit und Inanspruchnahme der Krebsvorsorge. Wesentliche Ziele
hierbei sind eine Vorverlagerung des Diagnosezeitpunkts in Richtung
prognostisch giinstigerer Stadien, eine Verbesserung der Uberlebensraten
und damit insgesamt eine Senkung der Sterblichkeit an Brustkrebs.
Unbestritten erfordert die Beobachtung dieser Phanomene eine vollzahlige
und vollstandige Krebsregistrierung (5). In dieser Hinsicht ist der Beitrag
einzelner Behandlungseinrichtungen im Regierungsbezirk Munster noch
steigerungsfahig. Auch bei der Vollstandigkeit der gemeldeten Erkrank-
ungsstadien, der Angaben zur Tumormorphologie sowie der Datenqualitat
insgesamt ist noch eine Fortsetzung der positiven Entwicklung maglich.
Einen wesentlichen Beitrag hierzu leistet die im Jahr 1998 begonnene
Einbindung der im Regierungsbezirk Munster tatigen Pathologen.

Bei den derzeit anlaufenden Modellprojekten zur Einfihrung des
Mammographie-Screenings in Deutschland spielt die bevdlkerungs-
bezogene Krebsregistrierung in mehrfacher Hinsicht eine Rolle. So soll
eine relative Zunahme von Frihstadien und eine Abnahme prognostisch
ungunstiger Spatstadien bei den Brustkrebserkrankungen in der
Studienpopulation die angestrebte Vorverlegung des Diagnosezeitpunkts
belegen. Mit der Identifizierung so genannter Intervallkarzinome im
Krebsregister gelingt die Klarung der Frage, in welchem Umfang
Erkrankungen bei den teilnehmenden Frauen im Screening Ubersehen
werden (Sensitivitdt). Ergebnisse der Modellprojekte in den drei Regionen
Bremen, Wiesbaden und Weser-Ems, die in zwei bis drei Jahren erwartet
werden, sollen einen mafgeblichen Beitrag zur Machbarkeit und
Konzeption eines bundesweiten Mammographie-Screenings leisten (9).
Internationale Erfahrungen zeigen, dass eine Senkung der Mortalitat durch
das Mammographie-Screening nur mit héchster Qualitdt des Programms
und einer hohen Beteiligungsrate zu erreichen ist.
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