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Ergebnisse aus dem Regierungsbezirk Miinster 1992-2004

Mit einem Beitrag des Referenzzentrums
Mammographie-Screening Minster

Die Epidemiologische Krebsregister NRW gGmbH wird finanziert durch das Ministerium fiir
Arbeit, Gesundheit und Soziales des Landes Nordrhein-Westfalen sowie in der Aufbauphase
durch die Deutsche Krebshilfe.

Ministerium fur Arbeit,
Gesundheit und Soziales
des Landes Nordrhein-Westfalen




Vorwort

Mit der vorliegenden Publikation setzt das Epidemiologische Krebsregister NRW seine
im Jahr 2006 begonnene Reihe von Schwerpunktberichten zu ausgewahlten Krebsarten
fort. Dabei greift der Bericht mit dem Thema Brustkrebs bewusst eine Krebserkrankung
auf, die von hoher allgemeiner bevolkerungs- und gesundheitspolitischer Bedeutung ist:
Sowohl bei den Neuerkrankungen als auch bei den krebsbedingten Todesursachen steht
Brustkrebs an erster Stelle.

Wie bei dem ersten Schwerpunktbericht zum Prostatakarzinom stiitzt sich das Krebs-
register in der vorliegenden Publikation bei den Auswertungen zur Epidemiologie des
Brustkrebses noch auf Daten aus dem ehemaligen Krebsregister fiir den Regierungsbe-
zirk Miinster. Das seit Juli 2005 bestehende Epidemiologische Krebsregister NRW hat die
Bestandsdaten aus dem Regierungsbezirk Miinster tibernommen und wird in den nachs-
ten Jahren die Erfassung von bosartigen Neubildungen auf die gesamte Bevdlkerung
Nordrhein-Westfalens ausdehnen. Auf diesem Weg sind mit der Einbindung fast aller Pa-
thologischen Institute im Lande, einer groBen Zahl von Krankenhdusern und vieler nieder-
gelassener Arztinnen und Arzte und dem Eingang von weit tiber 400.000 Meldungen bis
zum Ende des Jahres 2007 wichtige Meilensteine erreicht worden. Wir erwarten deshalb,
dass mit dem Erreichen der notwendigen Vollzdhligkeit bald auch liber den Regierungs-
bezirk Miinster hinausgehende Auswertungen moglich sein werden.

Der hier vorgelegte Bericht enthalt ein breites Spektrum von epidemiologischen Aus-
wertungen. Sie umfassen die Beschreibung von Neuerkrankungsraten und Sterblichkeit
an Brustkrebs fiir den Zeitraum 2002-2004, differenzierte Uberlebenszeitanalysen so-
wie spezifische Auswertungen zu verschiedenen histologischen Tumortypen. Informati-
onen zum Krankheitsbild und zur Versorgungsstruktur erganzen die epidemiologische
Perspektive.

Seit Oktober 2005 wird in Nordrhein-Westfalen das bundesweite, qualitatsgesicher-
te Mammographie-Screening als PraventionsmaBnahme etabliert und Frauen im Alter
von 50 bis 69 Jahren angeboten. Nordrhein-Westfalen nimmt hier in zweierlei Hinsicht
bundesweit eine besondere Position ein: Zum einen starteten in NRW die ersten Scree-
ning-Einheiten auBerhalb der Modellprojekte in der Regelversorgung, zum anderen hat
das Zentrum in Minster als Erstes von fiinf Referenzzentren, zu deren Aufgaben u. a.
die laufende Qualitatssicherung gehort, seine Arbeit aufgenommen. Fiir das Epidemio-
logische Krebsregister NRW ist dabei die Kooperation mit dem Mammographie-Screening
von wesentlicher Bedeutung: Entsprechend den internationalen und deutschen Richtli-
nien ist es wesentlicher Bestandteil der Qualitatssicherung des Screening-Programmes.



AuBerdem wird die Auswirkung des Screenings beispielsweise auf die Prognose des Brust-
krebses ausschlieRlich anhand seiner Daten erkennbar werden.

Dieser Schwerpunktbericht ,Brustkrebs” wire ohne die Meldetatigkeit der Arztinnen und
Arzte nicht méglich geworden. Fur ihr Engagement bei der Meldung von Krebserkran-
kungen und bei der Unterstitzung der Arbeit des Krebsregisters sei ihnen ausdriicklich
gedankt.

Weiter danken wir den Krebsregistern Hamburg, Bremen und Saarland sowie in den Nie-
derlanden fiir die Uberlassung von Daten. Das Referenzzentrum Miinster mit Frau Dr. S.
Weigel und Herrn Prof. Dr. W. Heindel hat mit dem Abschnitt Giber das Mammographie-
Screening wesentlich zu dem Thema dieses Bandes beigetragen. Auch die Brustzentren
in NRW, vertreten durch Herrn PD Dr. K. Rensing (Miinster), haben uns bei der Abfassung
des Textes nachhaltig unterstiitzt. Nicht zuletzt haben uns die Vertreterinnen der Frau-
enselbsthilfe nach Krebs bei der Erstellung des Berichtes aktiv begleitet.

Die Broschiire richtet sich an Arztinnen und Arzte, Betroffene und deren Angehérige. Ihre
Kommentare und kritischen Anmerkungen sind uns stets willkommen.

/:/ : /m?vo-.x, 7/

Dr. Helmut Brand Prof. Dr. Hans-Werner Hense
(Hauptgeschaftsfihrer) (Geschaftsfiihrer)
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1. Brustkrebs: Medizinische Grundlagen und Versorgungsstrukturen
in NRW

Der Aufbau der weiblichen Brust

Die weibliche Brust (lateinisch ,mamma“) besteht aus Driisen-, Fett- und Bindegewebe.
Das Driisengewebe der Brust bilden die Driisenlappchen, in denen die Muttermilch gebildet
wird, und Milchgange, die in die Brustwarze miinden. Bindegewebsanteile machen die Brust
elastisch und fest. Zwischen Driisen- und Bindegewebe ist Fettgewebe eingelagert, dessen
Menge und Verteilung die Gr6Re und das Aussehen der Brust bestimmen.

/— Fettgewebe

— Milchgang
/'_M
S
Drusenlappchen

s Brustmuskel

Abbildung 1:
Aufbau der
weiblichen Brust.

Verdnderungen der weiblichen Brust

Gutartige Tumoren

Etwa drei Viertel aller Brusttumoren sind gutartig und bediirfen daher meist keiner Behand-
lung. Haufige gutartige Veranderungen der Brust sind Fibrome und Lipome, die vom Bin-
de- bzw. Fettgewebe ausgehen. Ebenfalls haufig findet man Zysten: kleine, mit Fllissigkeit
gefiillte, von einer Wand umgebene Hohlrdaume im Gewebe.
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Praneoplasien und in-situ Karzinome

Unter dem Begriff Praneoplasien werden verschiedene feingewebliche Veranderungen der
weiblichen Brust zusammengefasst, die zwar noch nicht die Kriterien fiir Malignitat (s. Glossar)
erfiillen, aber auf ein erhéhtes Risiko einer spateren Brustkrebserkrankung hindeuten kénnen.
Man geht heute davon aus, dass flieBende Uberginge zu den eigentlichen Frithformen des
Brustkrebses, den in-situ Karzinomen, bestehen.

Letztere werden unterteilt in duktale (DCIS) oder lobulare (LCIS) in-situ Karzinome und sind
durch ein auf die Milchgange bzw. Driisenlappchen beschranktes, nicht invasives Wachstum
ohne Neigung zur Metastasierung charakterisiert. Ohne Behandlung oder bei Riickfillen ent-
wickelt sich vor allem aus einem duktalen Carcinoma in-situ nach Jahren haufig ein ,echtes”
Mammakarzinom mit allen Merkmalen eines malignen Tumors.

Vor allem die haufigeren und oft an mehreren Stellen gleichzeitig auftretenden DCIS werden
meist anhand von Mikroverkalkungen bei der Mammographie entdeckt, sodass durch das be-
volkerungsweite Mammographie-Screening mit einem Anstieg dieser Befunde zu rechnen ist.

Invasive Krebserkrankungen

Bosartige (maligne) Tumoren der Brust (Mammakarzinome) entwickeln sich im Driisenge-
webe — in rund 60 Prozent im duReren oberen Quadranten, also in dem der Achselhdhle
nachsten Teil der Brust.

Kriterien fur die Malignitat eines Tumors sind verdrangendes, die Umgebung zerstérendes
(invasives) Wachstum und die Fahigkeit, sich liber das Blut- und Lymphsystem in andere
Korperregionen auszubreiten (Metastasierung).

Im Gewebeschnitt erkennt man bdésartiges Gewebe aulRerdem an bestimmten Verande-
rungen der Zellen und Zellkerne sowie an einem in unterschiedlichem AusmaR erkennbaren
Verlust der Differenzierung.

Bei den bosartigen Brusttumoren unterscheidet man nach der Histologie in erster Linie
duktale und lobuldre Karzinome, wobei erstere von den Milchgangen, letztere aus den
Driisenlappchen ihren Ursprung nehmen. Andere Tumorformen machen weniger als zehn
Prozent der invasiven Tumoren aus.

Risikofaktoren
Es ist noch nicht vollstandig geklart, welche Ursachen fiir Brustkrebs eine Rolle spielen. In

nur funf bis zehn Prozent der Brustkrebsfalle lassen sich eindeutig genetische Ursachen
identifizieren. Tragerinnen einer der beiden bisher identifizierten Brustkrebsgene (,Breast



cancer genes“ = BRCA) weisen ein 10- bis 20-fach erh6htes Erkrankungsrisiko auf. Ansons-
ten entwickeln sich die meisten Erkrankungsfille spontan, sodass kein genauer Ausléser
bestimmt werden kann. Allgemein steigt das Erkrankungsrisiko nach dem 40., besonders
aber nach dem 50. Lebensjahr deutlich an. Daneben gibt es bestimmte Faktoren, die das
Brustkrebsrisiko erh6hen kdénnen.

Zu diesen zdhlen vor allem Faktoren der hormonellen Situation wie ein friihzeitiges Auftre-
ten der ersten Regelblutung (vor dem 12. Lebensjahr), eine spate Menopause, Kinderlosigkeit
oder eine erste Schwangerschaft nach dem 30. Lebensjahr, fehlende Stillzeiten, eine lange-
re Hormonersatzbehandlung in den Wechseljahren mit Ostrogenen oder der Kombination
Ostrogene/Gestagene. Ubergewicht (vor allem nach den Wechseljahren) sowie Brustkrebs
oder Eierstockkrebs in der Familie sind weitere Risikofaktoren. Jeder einzelne dieser Faktoren
erhoht allerdings das Erkrankungsrisiko nur in relativ geringem MaRBe, man schatzt den
Einfluss etwa auf den Faktor 1,5 bis 2.

Symptomatik

Die Brustkrebserkrankung verlauft in vielen Fallen bis in die spaten Phasen beschwerdefrei.
Das haufigste zur Diagnose fiihrende Symptom ist ein getasteter Knoten oder eine getastete
Verhartung. Weitere mogliche Friihzeichen sind u. a. neu auftretende Unterschiede in der Gro-
e der Briiste, Veranderungen der Brustwarze, Hauteinziehungen, plétzlich auftretende, nicht
abklingende Rotungen, Knoten in der Achselhéhle und Absonderungen aus der Brustwarze.

Diagnostik

Die Tastuntersuchung der Brust durch den Arzt oder die Arztin ist der erste Untersuchungs-
schritt bei von der Frau selbst bemerkten Veranderungen.

Bildgebende Verfahren

Die Mammographie, ein spezielles Rontgenverfahren, ist die wichtigste Untersuchung, die
bei bestehender Symptomatik zur Abklarung einer fraglichen Veranderung eingesetzt wird.
Im Rahmen der Brustkrebs-Fritherkennung (Screening) kommt der Mammographie eine
eigene Bedeutung zu (s. unten).

Erganzend zur Mammographie kann eine Ultraschalluntersuchung sinnvoll sein. Mit ihr
lassen sich vor allem Zysten — fliissigkeitsgefiillte Hohlraume, die sich beim Tasten wie
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Knoten anfiihlen konnen —sehr gut abgrenzen. Eine Kernspintomographie der Brust kommt
in manchen Situationen in Betracht, etwa wenn vermutet wird, dass an mehreren Stellen
in der Brust Tumoren wachsen.

Gewebeprobe (Biopsie)

Haufig lasst sich mit keinem der bildgebenden Verfahren sicher feststellen, ob eine gefun-
dene Verdnderung gut- oder bdsartig ist. In diesen Fallen ist eine feingewebliche (histolo-
gische) Untersuchung einer Gewebeprobe aus dem verdachtigen Bezirk angezeigt.

Die Biopsie zur Entnahme von Gewebeproben erfolgt mit Hilfe einer Hohlnadel unter ort-
licher Betdubung und Ultraschall- oder Rontgenkontrolle (minimal invasive Biopsie). In
manchen Fallen schafft diese Art der Biopsie keine ausreichende Klarheit iiber die Art der
Veranderung. Dann muss der gesamte verdachtige Bezirk durch einen Hautschnitt zur Unter-
suchung herausgenommen werden (offene oder operative Biopsie, diagnostische Exzision).

Klassifikation und Stadieneinteilung

Erkrankungsstadien (nach TNM bzw. UICC)

Die klinischen und pathologischen Untersuchungen erlauben eine Beschreibung der Aus-
breitung invasiver Tumoren nach dem sogenannten TNM-System. Es berlicksichtigt die
GroRe und ortliche Ausdehnung des Tumors (T), den Lymphknotenbefall (N, von lateinisch
Nodus = Knoten) und das Vorhandensein von Metastasen (M). Ziffern hinter den Buchstaben
stehen fiir GroBe und Ausdehnung des Tumors, Zahl und Lage der befallenen Lymphknoten
(NO, ..., 3) und das Fehlen oder Vorhandensein von Metastasen (MO oder M1). Eine exakte
Beurteilung des TNM-Stadiums ist in der Regel erst nach Entfernung des Tumors und Un-
tersuchung des Gewebes durch den Pathologen méglich.



T-Stadien Brustkrebs

Tis in-situ
T £2cm
Timic <£01cm
Tla >01cm—0,5cm
Tib >0,5cm—1cm
Tlc >Tcm—2cm
T2 >2cm—-5cm
T3 >5cm
T4 Ausdehnung auf Brustwand/Haut

Ausgehend von der TNM-Einstufung erfolgt klinisch haufig eine Einteilung von | bis IV nach
dem System der UICC [1].

UICC-Stadien Brustkrebs

Stadium 0 Tis NO MO
Stadium | T NO MO
Stadium I1A T N1 MO

T2 NO MO
Stadium 1B T2 N1 MO

T3 NO MO
Stadium Il1A T1-2 N2 MO

T3 N1-2 MO
Stadium I1IB T4 NO-2 Mo
Stadium I1IC jedes T N3 Mo
Stadium IV jedes T jedes N Mo

Grading

Unter dem Mikroskop wird der Grad der Ausreifung der Tumorzellen durch den Pathologen
beurteilt und von G1 bis G3 eingeteilt (Grading). Dies erlaubt Riickschliisse auf das biolo-
gische Verhalten des Tumors und damit auch auf die Prognose. Zellen von G1-Tumoren sind
den normalen Zellen relativ ahnlich, wahrend diejenigen von G3-Tumoren nur noch wenige
Gemeinsamkeiten mit den reifen Zellen aufweisen und in der Regel zu einem schnelleren
Wachstum neigen.
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Therapiekonzepte

Die Therapie richtet sich nach der individuellen Situation der Frau. Eine besondere Rolle
bei der Wahl des Therapiekonzeptes spielen die Grof3e des Tumors und die Ausbreitung der
Erkrankung (Lymphknotenbefall und Metastasierung).

Operation

Bei den meisten Patientinnen ist eine brusterhaltende Operation moglich, bei der nur der
Tumor mit einem Randsaum vom gesunden Gewebe entfernt wird.

Die Entfernung von Achsellymphknoten auf der betroffenen Seite ist derzeit fester Bestandteil
der Brustkrebsoperation bei invasiven Karzinomen. Sie dient der Feststellung, ob und wie viele
Lymphknoten befallen sind, was Konsequenzen fiir die weitere Behandlungsplanung hat.

Bestrahlung nach brusterhaltender Therapie

Die Strahlenbehandlung dient der Zerstérung von Krebszellen, die nach der Operation még-
licherweise zuriickgeblieben sind. Nach brusterhaltender Operation ist sie derzeit Standard.
Bestrahlt wird die gesamte Brust. Auf die Stelle, an der der Tumor saB, wird in der Regel
eine zusatzliche Dosis gegeben, ein so genannter ,Boost®. Die Bestrahlung senkt das Risiko
eines Tumorriickfalls deutlich.

Hormontherapie

Brustkrebs wichst hiufig hormonabhingig: Das weibliche Geschlechtshormon Ostrogen
regt die Krebszellen zum Wachstum an. Dies ist zu erwarten, wenn in den Zellen Hormon-
rezeptoren nachgewiesen wurden, was bei rund drei Viertel aller bésartigen Tumoren der
Brustdriise der Fall ist. Dann lasst sich das Wachstum der Krebszellen durch die Gabe ent-
sprechend entgegengesetzt wirkender Hormone, so genannter ,Anti-Hormone®, bremsen.

Chemotherapie

Bei einer Chemotherapie kommen zellteilungshemmende Medikamente — sogenannte Zy-
tostatika — zur Anwendung. Wie die Hormontherapie ermdglicht die Chemotherapie eine
»systemische®, das heiBt im ganzen Korper wirksame Behandlung. Die als Infusion, Injek-
tion oder Tablette verabreichten Wirkstoffe verteilen sich in alle Gewebe und Organe des
Korpers und konnen auf diese Weise auch nicht erkennbare Tumorherde erreichen und
zerstoren.

Bei Brustkrebs wird haufig eine Chemotherapie erganzend zu Operation und Bestrahlung
eingesetzt, um das Risiko eines Riickfalls und das der Entstehung von Metastasen zu



verringern (adjuvante Chemotherapie). Von dieser profitieren besonders Frauen, deren
Tumor nicht empfindlich fiir Hormone ist.

Therapie mit monoklonalen Antikérpern

Bei entsprechendem Nachweis kann es sinnvoll sein, bestimmte Bindungsstellen von Krebs-
zellen fiir Wachstumsfaktoren (HER2-Rezeptoren) mit einem Antikérper (Trastuzumab) zu
blockieren und damit den Wachstumsreiz zu nehmen.

Versorgungsstrukturen

Brustzentren

Mitte der 90er Jahre kam in England erstmalig die Idee auf, zur Verbesserung der Behand-
lung von Patientinnen mit Brustkrebs Behandlungsentscheidungen von einem multidis-
ziplinaren Team festlegen zu lassen und Leitlinien fiir das Management von Brustkrebs zu
erstellen. Die Weiterentwicklung dieser Ansatze fiihrte in den folgenden Jahren zu der inzwi-
schen europaweiten Bildung von Brustzentren. Die Versorgung in einem Brustzentrum als
Organzentrum kann als richtungweisend fiir moderne und optimierte Versorgungsformen
auch fiir andere Krankheitsbilder in Europa gelten.

Fiir Deutschland wurde im Herbst 2000 erstmals eine Checkliste fiir Brustzentren als eine
Kombination von fachlichen und Qualitdtsmanagementanforderungen erstellt. Diese wurde
in den folgenden Jahren weiterentwickelt und stellt seit 2003 die Grundlage der Zertifizie-
rung von Brustzentren in Deutschland nach den Kriterien der Deutschen Krebsgesellschaft
und der Deutschen Gesellschaft fiir Senologie dar. Dariiber hinaus wurde im April 2001 in
Nordrhein-Westfalen auf Initiative des Ministeriums fiir Gesundheit, Soziales, Frauen und
Familie die Konzertierte Aktion gegen Brustkrebs gestartet. Ziel dieser landesspezifischen
Aktion in NRW ist die flachendeckende Verbesserung der Brustkrebsversorgung. Wesent-
liches Element ist auch hier die Einrichtung von Brustzentren, die nach einheitlichen Qua-
litatskriterien zertifiziert werden und einen Einzugsbereich von etwa 400.000 Einwohnern
abdecken sollen.

Diese Brustzentren gewahrleisten die moderne Brustkrebsversorgung in Nordrhein-
Westfalen in den Bereichen Diagnostik, Therapie und Nachsorge. Die kooperative Gestal-
tung der Behandlung des Mammakarzinoms, die Konzentration und Zentralisierung der
Leistungen auf aktuell 51 Brustzentren mit 98 Standorten und die verbindliche Vorgabe
qualitativer Merkmale und Standards sind entscheidende Parameter dieser Entwicklung.
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Im Sommer 2002 wurden die Rahmenbedingungen fiir die Anerkennung von Brustzent-
ren verabschiedet. Verschiedene Kriterien bilden die Basis fiir die Arbeit der Brustzentren
und begriinden die entsprechende Aufnahme in den Krankenhausplan NRW. Diese sind
zum Beispiel konkrete Vorgaben zur interdisziplindren Zusammenarbeit und Struktur- bzw.
Netzwerkbildung. Die Kernleistungen Rontgendiagnostik, Operationen, Pathologie, Strah-
lentherapie und onkologische Behandlungen werden dabei zentral erbracht. Des Weiteren
gehort dazu die Einfiihrung eines Qualitditsmanagements einschlieRlich einer umfassenden
sektoreniibergreifenden Dokumentation, die umfassende Information und Einbeziehung
der Patientinnen in die Therapieentscheidung, die Beteiligung von Selbsthilfegruppen, die
kontinuierliche Fortbildung der beteiligten Berufsgruppen, die Durchfiihrung von Studien
sowie Mindestfallzahlen von 150 Neuerkrankungen pro Jahr und Zentrum und mindestens
50 Operationen pro Operateur.

Selbsthilfegruppen

Fiir viele Frauen kann die Anbindung an eine Selbsthilfeorganisation (z. B. ,,Frauenselbsthilfe
nach Krebs“) dazu beitragen, ihre Lebensqualitdt und ihre soziale Integration zu erhalten
oder wiederzuerlangen.

Die Arbeit der Selbsthilfegruppen umfasst eine Vielzahl von Aktivitaten und Angeboten.
Diese reichen von der psychosozialen Begleitung betroffener Frauen lber die Hilfestellungen
im Umgang mit Angsten vor Behandlungen wie der Chemo- und Strahlentherapie bis hin zur
Vermittlung von Hoffnung auf Gesundung auf der Basis positiver Erfahrungen anderer Frau-
en. Gemeinsame Aktivitaten sowohl sportlicher als auch kreativer und kultureller Art sollen
helfen, die individuelle Lebensqualitat zu verbessern. Die Angebote werden erganzt durch
Anregungen und Hinweise etwa zur gesunden Ernahrung und Starkung des Immunsystems.
Eine wichtige Aufgabe der Selbsthilfegruppen ist ferner die Vermittlung von Informationen
liber Moglichkeiten sozialer Hilfen und Leistungen nach dem Versicherten- und Schwerbe-
hindertenrecht (Anschlussheilbehandlung, Rehabilitation, Pflegeversicherung, Renten u. a.).
Auch die Vertretung der Interessen krebskranker Frauen in Politik und Gesellschaft ist ein
zentrales Anliegen der Selbsthilfegruppen.

Zusammenfassend besteht die Bedeutung der Selbsthilfe somit in einer wertvollen und
notwendigen Erganzung zur Krebsnachsorge, die durch die Kliniken und niedergelassenen
Arztinnen und Arzte durchgefiihrt wird.



2. Epidemiologie des Brustkrebs im Regierungsbezirk Miinster

Vollzdhligkeit

Nach den aktuell erfolgten Auswertungen der Dachdokumentation Krebs beim Robert Koch-
Institut in Berlin liegt die Vollzahligkeit des Epidemiologischen Krebsregisters fiir den Regie-
rungsbezirk Miinster beim Brustkrebs im Zeitraum 2002 — 2004, wie auch in den Vorjahren,

liber 90 %.

Inzidenz und Mortalitdt: Aktuelle Ergebnisse 2002 — 2004

Im Regierungsbezirk Miinster wurden im Zeitraum 2002 — 2004 pro Jahr durchschnittlich
1809 Frauen mit invasivem Mammakarzinom und 97 Frauen mit in-situ Karzinomen ge-
meldet. Dabei basierten 4,5 % der Fille allein auf Totenscheinmeldungen (DCO-Fille), eine

Neuerkrankungsfélle an Krebs (N=18.487=100%)

Krebstodesfalle (N=9.231=100%)

Brustdriise

Dickdarm/ Enddarm

Lunge

Eierstock, Eileiter

Gebarmutterkérper

Magen

Bauchspeicheldriise

Melanome der Haut

Non-Hodgkin-Lymphome

Harnblase

Brustdriise
Erkrankungsfalle

Todesfalle

Dickdarm/ Enddarm

Lunge

Bauchspeicheldriise

Eierstock, Eileiter

Magen

Leukdamie

Gehirn, ZNS

Niere

Non-Hodgkin-Lymphome

Gebdrmutterhals Gebarmutterkérper
Leukdmie Harnblase
30% 25% 20% 15% 10 % 5% 0% 0% 5% 10% 15% 20% 25% 30 %

Abbildung 2: Die hiufigsten Krebsarten bei Frauen im Reg.-Bez. Miinster 2002-2004 (Anteil an allen Krebsneuerkrankungen bzw. -todesfallen).
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histologische Sicherung der Diagnose lag in 94,3 % aller Falle vor. Bezogen auf die Wohnbe-
volkerung des Regierungsbezirks Miinster, betrug die rohe Neuerkrankungsrate fiir invasive
Mammakarzinome 135 auf 100.000 weibliche Personen pro Jahr. Die altersstandardisierte
Inzidenzrate (Europastandard) lag bei 105 auf 100.000 Frauen pro Jahr. Die entsprechenden
Raten, fiir die in-situ Karzinome betrugen jeweils 7 pro 100.000/Jahr. Rechnet man diese
Raten auf das gesamte Bundesland hoch, so ergeben sich fiir NRW damit pro Jahr etwa
12.900 invasive und 600 in-situ Karzinome der weiblichen Brust.

Das Mammakarzinom ist damit mit einem Anteil von knapp 30 % die haufigste bosartige
Neubildung bei Frauen (Abbildung 2).

Die Inzidenzraten in den acht Kreisen/kreisfreien Stadten des Regierungsbezirks Minster
differieren etwas voneinander, insbesondere fallt eine relativ geringe Inzidenz im Kreis Wa-
rendorf auf (Abbildung 3). Hier ist nicht auszuschlieBen, dass neben zufilligen Schwan-
kungen auch eine gewisse lokale Untererfassung eine Rolle spielt. Allerdings lag auch die
Sterblichkeit an Brustkrebs im Kreis Warendorf um etwa 10 % unter dem Wert des Regie-

rungsbezirks.

111,8<124,2

100,0<111,7

88,9<100,0

78,4<88,38

Kr. Steinfurt
(103,6)

Kr. Borken M(lﬂztgl)’

(105,7)
Kr. Coesfeld
(114,1) Kr. Warendorf
(79,5)

Kr. Recklinghausen
(100,2)

Bottrop
(113,4)

Gelsenkirchen
(116,5)

Abbildung 3: Altersstandardisierte Inzidenzrate (Europastandard) fiir Brustkrebs im Reg.-Bez. Miinster auf Kreisebene.



Im Regierungsbezirk Miinster starben pro Jahr 584 Frauen an Brustkrebs, in ganz NRW wa-
ren es 4.090 Frauen. Damit ist fast jeder flinfte krebsbedingte Todesfall bei Frauen auf ein
Mammakarzinom zuriickzufiihren (Abbildung 2). Von 100.000 Frauen im Regierungsbezirk
Minster starben jahrlich 43 an Brustkrebs (rohe Mortalitdtsrate). Die altersstandardisierte
Mortalitatsrate lag bei 29 auf 100.000 Frauen pro Jahr.

Das Mammakarzinom ist liberwiegend eine Erkrankung des mittleren und héheren Lebens-
alters. Vor dem 25. Lebensjahr ist die Krankheit duRerst selten, bis zum 60. Lebensjahr stei-
gen die Erkrankungsraten mit zunehmendem Alter deutlich, danach nur noch leicht an. Der
Altersverlauf ist bei der Sterblichkeit durch Brustkrebs dhnlich, allerdings nimmt diese im
hoheren Alter noch deutlich zu (Abbildung 4).

400 .
Inzidenz
350 .

Mortalitat

300

250

200

Falle pro 100.000 Frauen/Jahr

150

100

50

0-14 15-24 25-34 35-44 45-54 55-64 65-74 75-84 85+
Altersgruppen

Abbildung 4: Altersspezifische Inzidenz- und Mortalitdtsraten fiir Brustkrebs 2002 -2004 im Reg.-Bez. Miinster.

Das mittlere Erkrankungsalter (Median) betrug fiir Patientinnen mit invasiven Karzinomen
64 Jahre, Patientinnen mit in-situ Karzinomen waren im Mittel 60 Jahre alt.
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Zeittrends und Vergleich mit anderen Krebsregistern

Die altersstandardisierte Inzidenzrate der Brustkrebserkrankungen ist seit Beginn der Regis-
trierung im Regierungsbezirk Miinster zunachst stetig angestiegen. In den Jahren 2002 -2004
ist erstmals ein leichter Rlickgang in den Erkrankungsraten zu erkennen (Abbildung 5).
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3-Jahres-Mittelwerte).

Bei naherer Betrachtung stellt sich allerdings heraus, dass der Anstieg der Erkrankungsraten
in den 90er Jahren praktisch nur die Altersgruppen ab 55 Jahren betraf, wahrend die Erkran-
kungsraten in den jiingeren Altersgruppen weitgehend konstant blieben (Abbildung 6).
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Abbildung 6: Inzidenzraten fiir Brustkrebs im Reg.-Bez. Miinster nach Altersgruppen 1992-1994 bis 2002-2004 (gleitender 3-Jahres-Mittelwert).

Die altersstandardisierte Mortalitatsrate ging im Regierungsbezirk Miinster in den letzten
zehn Jahren kontinuierlich von 33,7 auf 29,4/100.000 pro Jahr zuriick (Abbildung 5). Ein
entsprechender Riickgang fand sich auch im gesamten Bundesland: Im gleichen Zeitraum
sank die Sterblichkeit an Brustkrebs in NRW von 32,9 auf 28,5 pro 100.000 Frauen.

Auffallend ist, dass die Mortalitatsraten vor allem bei den Frauen unter 55 Jahren deutlich
gesunken sind, wahrend sie in den hoheren Altersgruppen nahezu unverandert blieben (Ta-
belle 1). Daten der Krebsregister Hamburg und Saarland bestatigen diese Ergebnisse [2, 3].

Alter 1992-1994 2002-2004 Veranderung in %
35-44 21,6 12,9 -40,3 %
45-54 53,5 35,4 -33,8%
55-64 80,3 75,6 -5,9%
65-74 99,0 100,8 +1,8%
75-84 167,6 166,0 -1,0%

85+ 242,3 227,0 -6,3%

ESR* 34,1 29,7 -129%

Tabelle 1: Veranderung der Brustkrebsmortalitat im Reg.-Bez. Miinster von 1992-1994 bis 2002-2004, nach Altersgruppen.
*alterstandardisierte Mortalitatsrate (Europastandard)
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Dabei ist zu beachten, dass bedingt durch die demographische Veranderung unserer Be-
volkerung trotz gesunkener Mortalitatsraten wegen des gleichzeitig gestiegenen Bevolke-
rungsanteils der hoheren Altersgruppen insgesamt mehr Frauen an Brustkrebs starben als
zehn Jahre zuvor (584 Frauen gegeniber 572 in 1992 — 1994).

Abbildung 7 zeigt die aktuellen altersstandardisierten Inzidenz- und Mortalitatsraten im in-
ternationalen Vergleich mit mehreren westlichen Industrieldndern. Generell sind die Unter-
schiede eher gering, es fillt jedoch auf, dass bei vergleichbarer Inzidenz die Brustkrebsmor-
talitat in Deutschland etwas hoher liegt als z. B. in Skandinavien, den USA oder Australien.

Reg.-Bez. Miinster Inzidenz
Hamburg .
Mortalitat
Saarland
Norwegen
Finnland
Schweden
Australien*

Grossbritannien

Niederlande*

USA

0 15 30 45 60 75 90 105 120 135
*Inzidenz aus 2002-2003 Erkrankungs- bzw. Sterbefille pro 100.000 Frauen/Jahr

Abbildung 7: Altersstandardisierte Inzidenz- und Mortalitatsraten (Europastandard) fiir Brustkrebs 2002-2004 in verschiedenen nationalen und
internationalen Krebsregistern.

Wie im Regierungsbezirk Miinster wurde auch in fast allen deutschen und internationalen
Krebsregistern nach einem zuvor langjahrigen Anstieg zuletzt ein Abflachen oder Abfallen
der Inzidenzraten beim Brustkrebs beobachtet. Am deutlichsten (und friihesten) war ein
riicklaufiger Trend in den USA sichtbar (Abbildung 8).
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Abbildung 8: Entwicklung der altersstandardisierten Inzidenzraten fiir Brustkrebs in deutschen und internationalen Krebsregistern 1992-1994
bis 2003-2005 (Europastandard, gleitender 3-Jahres-Mittelwert).

Erkrankungs- und Sterbewahrscheinlichkeiten

Die Wahrscheinlichkeit, an Brustkrebs neu zu erkranken oder daran zu versterben, nimmt
mit dem Lebensalter zu. Registerdaten bieten die Moglichkeit, diese Wahrscheinlichkeiten
besonders genau zu berechnen, da sie Krankheitsverlaufe und nicht krebsbedingte (so ge-
nannte , konkurrierende“) Todesursachen mitberiicksichtigen konnen. Wir benutzten dazu
ein spezielles Analyseprogramm (DevCan), das vom US-amerikanischen National Cancer
Institute zur Verfiigung gestellt wird [4, 5].

Basierend auf den im Regierungsbezirk Miinster beobachteten aktuellen Inzidenzraten und
der allgemeinen Lebenserwartung wird gegenwartig etwa bei einer von neun Frauen im
Laufe ihres Lebens die Diagnose eines Mammakarzinoms gestellt. Eine genauere Darstel-
lung vermittelt Tabelle 2, die zeigt, wie sich die Wahrscheinlichkeit, innerhalb der nachsten
zehn Jahre erstmals an Brustkrebs zu erkranken oder daran zu versterben, mit dem Lebens-
alter verandert. Zum Vergleich sind in der Tabelle auch die 10-Jahres-Risiken angezeigt, an
irgendeiner Krebsform (einschlieBlich des Brustkrebses) zu erkranken oder zu versterben.
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Zum besseren Verstandnis sind die Wahrscheinlichkeiten nicht nur in Prozent ausgedriickt,
sondern auch als natiirliche BezugsgrofRen, das heilst, es wird angegeben, auf wie viele
Frauen der jeweiligen Altersklasse ein Erkrankungs- bzw. Sterbefall kommt.

a. Wahrscheinlichkeit, innerhalb der nachsten 10 Jahre erstmals zu erkranken, im Alter von...

..35Jahren .45 Jahren .55 Jahren .65 Jahren .75 Jahren
1,7% 43% 7,5 % 11,6 % 16,1 %
Krebs gesamt*
(1 von 60) (1 von 23) (1 von 13) (1 von 9) (1 von 6)
0,7 % 19% 2,8% 3,0% 3,0%
Brustkrebs
(1 von 139) (1 von 53) (1 von 36) (1 von 33) (1 von 34)

b. Wahrscheinlichkeit, innerhalb der nachsten 10 Jahre zu versterben, im Alter von...

..35Jahren .45 Jahren .55 Jahren .65 Jahren .75 Jahren
0,4 % 1,3% 2,8% 51% 8,8%
Krebs gesamt*
(1 von 244) (1 von 78) (1 von 36) (1 von 19) (1 von 11)
0,1% 0,4% 0,7 % 1,0% 1,4%
Brustkrebs
(1 von 769) (1 von 270) (1 von 139) (1 von 103) (1von 72)

Tabelle 2a / b: 10-Jahres-Neuerkrankungs- und Sterbewahrscheinlichkeit an Brustkrebs fiir Frauen in Abhangigkeit vom Alter.
* auBer nicht-melanotischer Hautkrebs

Pravalenz der Brustkrebserkrankung

Aus Krebsregisterdaten lasst sich auch eine andere Information ermitteln, welche fiir die
Gesundheitsplanung von groBem Interesse ist. Es handelt sich dabei um die Anzahl von
Frauen in der Bevdlkerung, die im Zeitraum der letzten zehn Jahre erstmals an Brustkrebs
erkrankt sind. Diese Zahl wird im Allgemeinen als prozentualer Anteil an der Bevdlkerung
ausgedruckt und als Pravalenz bezeichnet.

Im Regierungsbezirk Miinster mit etwa 1,3 Millionen Einwohnerinnen lebten Ende 2004
Uber 12.000 Frauen, die in den zuriickliegenden zehn Jahren erstmals an einem invasiven
Mammakarzinom erkrankt waren. Jenseits des 55. Lebensjahres waren somit etwa 2% aller
Frauen betroffen (Tabelle 3). Rechnet man diese Pravalenz auf das ganze Bundesland hoch,
so leben gegenwartig etwa 86.000 Frauen in NRW, bei denen in den zurtickliegenden zehn
Jahren ein Brustkrebs festgestellt wurde.



Reg.-Bez. Miinster Pravalenz NRW*

(n) %) (n)
Altersgruppe
0-34 85 0,02% 587
35-44 751 0,3% 5.140
o, Tabelle 3:
45-54 2.166 1,2% 14.945 Anzahl (n) von Frauen und
o Bevolkerungsanteil (in %)
55-64 2.904 2,1% 21.658 nach Altersgruppen im
Regierungsbezirk Miinster
65-74 3.217 2,2% 23.029 bzw. in NRW (Hochrech-
nung), die im Verlauf der
o zuriickliegenden 10 Jahren
75-84 2.296 2,2% 16.237 erstmalsgn Brustkrebs er-
85+ 612 20% 4588 krankten, zum 31.12.2004.
,U%% b

* hochgerechnet anhand

Gesamt 12.031 0,9% 86.184 der NRW-Bevolkerung

vom 31.12.2004

Spezifische Untersuchungen zu Tumorstadien und Histologie

Stadienverteilung nach dem TNM-System

Die Angaben zu den T-Stadien lagen bei 87 % aller Meldungen vor und waren damit deutlich
vollstandiger als zehn Jahre zuvor (76 %). Knapp die Halfte (47 %) aller Mammakarzinome
war zum Zeitpunkt ihrer Entdeckung kleiner als zwei Zentimeter im Durchmesser (d. h.
Stadium < T2), 5 % aller Tumoren waren in-situ Karzinome (Stadium Tis).

Abbildung 9 zeigt die Veranderungen in der T-Stadienverteilung im Regierungsbezirk Miins-
ter seit 1992. Es zeigt sich, dass in diesem Zeitraum vor allem der Anteil der T1c Tumore
(zwischen zehn und 20 mm) und der in-situ Befunde zugenommen hat, wahrend der Anteil
der Tumoren tber 20 mm (T2 bis T4) von 64 % auf 53 % sank.
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(N=3.229) (N=3.980) (N=5.018) (inkl. in-situ Karzinome, nur Fille mit giiltigen Angaben).
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Abbildung 10 zeigt die T-Stadienverteilung 2002 — 2004 in der Zielgruppe fiir das Mam-
mographie-Screening (50-69 Jahre) im Vergleich zu den anderen Altersgruppen. Es wird
deutlich, dass bei Patientinnen tiber 70 Jahren ein deutlich hoherer Anteil groRerer Tumoren
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Der Anteil der Frauen, die bei der Erstdiagnose noch frei von Lymphknotenmetastasen waren
(Stadium NO), stieg zwischen 1992 — 1994 und 2002 — 2004 von 55 % auf 59 %. In dhnlicher
Weise fanden sich bei der Erstdiagnose zuletzt auch seltener Fernmetastasen (Stadium M1:
8 % gegeniiber 13 %).

Stadienverteilung nach dem UICC-System
Bei etwa 72 % der betroffenen Frauen waren die Angaben zur Stadienverteilung so vollstan-
dig, dass eine Stadieneinteilung nach dem System der UICC méglich war. Der Vergleich zum
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10% Abbildung 11:
Anteil der UICC-Stadien bei Erstdiagnose (in %) aller
0% Brustkrebsfélle im Reg.-Bez. Miinster 1992-1994, 1997-
1992-1994 1997-1999 2002-2004 1999 und 2002-2004

(N=2.621) (N=3.189) (N=4.097) (inkl. in-situ Karzinome, nur Fille mit giiltigen Angaben).



Zeitraum 1992 — 1994 zeigt vor allem eine deutliche Zunahme der prognostisch giinstigen
Stadien 0 und | von insgesamt 31 % auf 41 % (Abbildung 11).

In anderen deutschen Krebsregistern zeigte sich fiir die Jahre 2002 — 2004 eine dhnliche
Verteilung der UICC-Stadien, lediglich in Bremen ist der Anteil des prognostisch glinstigeren
UICC-Stadiums | noch deutlich hoher. Die Erklarung diirfte hier in dem in Bremen bereits
Mitte 2001 gestarteten Modellprojekt zum Mammographie-Screening liegen (Tabelle 4).

Reg.-Bez. Schlesw.lg- Bremen Hamburg Saarland
Miinster Holstein
UICC-Stadium
| 37,9% 38,3% 482 % 41,0% 35,0 %
] 38,5% 42,3 % 31,6 % 38,3 % 39,0 %
1} 15,7 % 13,1% 13,2 % 12,9% 16,9 %
v 7,9% 6,3% 7,0 % 7.8% 9,0 %

Tabelle 4: Prozentualer Anteil der UICC-Stadien bei Erstdiagnose von Brustkrebs 2002-2004 in verschiedenen Deutschen Krebsregistern
(nur invasive Tumoren mit ausreichenden Angaben, ohne DCO-Fille).

Histologische Tumortypen

Durch feingewebliche Analysen lassen sich verschiedene histologische Typen von Brustkrebs
differenzieren. Tabelle 5 zeigt, welchen Anteil die wesentlichsten histologischen Befund-
gruppen an allen invasiven Mammakarzinomen haben. Dabei wurde in mehr als der Halfte
der Falle ein duktales Karzinom diagnostiziert. Etwa vier von fiinf in-situ Karzinomen waren
ebenfalls vom duktalen Typ (DCIS).

Invasive Tumoren

(n=5.096)
Histologie
Duktales Ca. NOS* 56,5 %
Sonderformen des duktalen Ca.? 12,4 %
Lobulares Ca. 18,4 %
Tabelle 5:
P o Prozentualer Anteil der histologischen Hauptdiagnosen

ipef=e bezeichnetes Ca. 51% an allen invasiven Brustkrebsfallen im Reg.-Bez. Miins-

. ter, 2002-2004 (alle Falle mit histologischer Sicherung).
Sonstige Ca. 6,8 % ( 8 g

',not otherwise specified” (nicht naher spezifiziert)
Gesamt 100 % 2 medulldres, muzindses, papilldres, duktuldres, tubu-
ldres und Komedo-Karzinom sowie Mischformen.
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Gewebedifferenzierung (Grading)

Bei 91 % der invasiven Mammakarzinome war dem Register der Differenzierungsgrad des
Tumors bekannt. Der Anteil gut differenzierter (G1) Karzinome lag bei 7 %, ein maRig diffe-
renziertes (G2) Karzinom fand sich in 64 % der Falle, wahrend bei 29 % ein schlecht diffe-
renzierter (G3) Tumor vorlag. Weitere Analysen zeigten, dass die GroRe des Karzinoms bei
Erstdiagnose und der histologische Differenzierungsgrad direkt miteinander zusammen-
hangen: je groRer das Mammakarzinom desto schlechter war die Differenzierung.
Dariiber hinaus steht aber auch das Lebensalter, in dem ein Brustkrebs entdeckt wird, mit
dem Grad der Gewebedifferenzierung in einem engen Zusammenhang. Abbildung 12 ver-
deutlicht, dass bei jiingeren Patientinnen (< 50 Jahre) der Anteil der G3-Karzinome deutlich
hoher lag als bei den dlteren Frauen. Dieser Einfluss des Alters war interessanterweise bei
jeder TumorgroRe nachweisbar.

70 % Alter
<50
60 %
50-69
50 % .
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o
£ 40%
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o
&}
£ 30%
<
20%
o Abbildung 12:
10% Anteil schlecht differen-
zierter Tumoren (G3) an
allen Brustkrebsfdllen im
0% Reg.-Bez. Miinster, 2002-

2004, nach T-Stadien und
T1 T2 T3 T4 alle Altersgruppen
(ohne in-situ Karzinome).

Uberleben mit Brustkrebs

Aktuelle Uberlebensraten

Abbildung 13 zeigt die nach der Periodenmethode geschatzten absoluten und relativen
Uberlebensraten fiir die im Zeitraum 2002 — 2004 diagnostizierten Patientinnen mit inva-
sivem Mammakarzinom. Die relative 5-Jahresiiberlebensrate betragt danach aktuell 83 %,
die relative 10-Jahresiiberlebensrate 74 %.
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Absolute und relative
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krebsim Reg.-Bez. Miinster
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(nur invasive Karzinome).

Abbildung 14 macht besonders deutlich, wie stark die Uberlebensraten vom Erkrankungssta-

dium bei Diagnosestellung abhéngen. Wahrend das Uberleben fiir Frauen mit in-situ Tumo-

ren (UICC Stadium 0) und kleinen Tumoren ohne Lymphknotenbeteiligung (UICC-Stadium )
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Abbildung 14:
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agnose.
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uber 10 Jahre nach der Diagnose kaum eingeschrankt war, betrug es bei Patientinnen mit
bereits bei Erstdiagnose metastasierter Brustkrebserkrankung (UICC-Stadium 1V) im Ver-
gleich zur altersgleichen Allgemeinbevolkerung nur etwa zehn Prozent.

Die Prognose bei Brustkrebs war nicht nur allein vom Erkrankungsstadium abhangig, son-
dern sie wird auch stark vom Differenzierungsgrad des Tumorgewebes beeinflusst. Tabelle
6 zeigt, dass in allen Erkrankungsstadien die Uberlebenschancen geringer waren, wenn ein
Karzinom mit niedrigem Differenzierungsgrad vorlag.

Relative 5-Jahres-Uberlebensrate Relative 10-Jahres-Uberlebensrate

UicC-Stadium G1/ G2 G3 G1/ G2 G3
| 100,4 % 932 % 97,0 % 88,5 %
INA 95,3 % 88,4 % 83,8% 68,8 %
1B 85,6 % 74,6 % 64,0 % 48,3 %
] 76,1% 57,8% 448 % 452 %
\% 299 % 10,4 % 15,4 % 2,4%
Unbekannt 88,0 % 72,8 % 84,4 % 66,4 %
Gesamt 89,9 % 71,9 % 79,3 % 57,7 %

Tabelle 6: Relative 5- und 10-Jahres-Uberlebensraten (in %) bei Brustkrebs, nach UICC-Stadium und Differenzierungsgrad des Tumorgewebes
(G1/G2 bzw. G3) im Reg.-Bez. Miinster, Periode 2002-2004 (nur invasive Tumoren).

Keine wesentlichen Unterschiede fanden sich dagegen in den Uberlebensraten bei verschie-
denen histologischen Formen des Brustkrebses, eine deutlich schlechtere Prognose lag nur
bei Tumoren mit unspezifischer Histologie vor. Etwas schlechter waren auch die relativen
Uberlebensraten fiir Patientinnen iiber 70 Jahre (relatives 10-Jahres-Uberleben: 70,7 %), al-
lerdings erklart sich dies durch die oben beschriebene ungiinstigere Stadienverteilung in
diesem Alter (Abbildung 10). Bei jiingeren Patientinnen (< 50 Jahre) waren die relativen
Uberlebensraten bei einem relativen 10-Jahres-Uberleben von 76,7 % praktisch identisch
mit denen der 50- bis 69-jahrigen Frauen (76,1 %). Dies ist bemerkenswert, da zwar eine
dhnliche Stadienverteilung vorlag (Abbildung 10), aber eine deutlich ungiinstigere Gewe-
bedifferenzierung (Abbildung 12) bei den jiingeren Frauen bestand.



Zeitliche Verinderungen der Uberlebenswahrscheinlichkeiten

Die relative 5-Jahres-Uberlebensrate hat sich in den letzten 10 Jahren von 76 % auf 83 %,
die relative 10-Jahresiiberlebensrate von 69 % auf 74 % verbessert.

Tabelle 7 macht dabei aber gleichzeitig deutlich, dass die Uberlebensraten innerhalb der
einzelnen Erkrankungsstadien in den letzten zehn Jahren weitgehend unverandert geblie-

ben sind.
Relative 5-Jahres-Uberlebensrate Relative 10-Jahres-Uberlebensrate
ulcc-Stadium 1992-1994 2002-2004 1992-1994 2002-2004
I 97,7 % 98,9 % 96,5 % 96,5 %
A 88,7 % 933% 79,7 % 82,8 %
1B 80,9 % 81,3% 65,8 % 62,0 %
M 63,4 % 67,4% 46,2 % 46,7%
IV 27,6 % 18,8 % 16,6 % 8,4 %
Unbekannt 67,2% 78,2 % 62,3% 74,3 %
Gesamt 75,7 % 829 % 68,6 % 73,9 %

Tabelle 7: Relative 5- und 10-Jahresiiberlebensraten (in %) bei Brustkrebs nach UICC-Stadium im Reg.-Bez. Miinster, Periode 1992-1994 und 2002-
2004 (nur invasive Tumoren).

Das insgesamt bessere Uberleben kommt also primar dadurch zustande, dass in den zu-
riickliegenden zehn Jahren eine Verschiebung in den Tumorstadien bei Erstdiagnose — hin
zu kleineren Tumoren — stattgefunden hat (vgl. Abbildung 11).

Auffallend ist der Riickgang der Uberlebensraten fir Patientinnen mit bei Erstdiagnose
bereits metastasierten Karzinomen (UICC-Stadium IV). Eine Erklarung hierfiir konnte darin
bestehen, dass bei tendenziell friiherer Diagnosestellung heute vor allem die besonders
aggressiven und schnell wachsenden Tumoren erst im fortgeschrittenen Stadium ent-
deckt werden. Dafiir spricht ein Anstieg des Anteils schlecht differenzierter Tumoren im
Stadium IV von 36 % auf 41 %.
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3. Das Mammographie-Screening-Programm

In einem Screeningtest werden Personen mit einem begriindeten Krankheitsverdacht aus
einer Vielzahl gesunder Teilnehmerinnen , herausgesiebt®. Beim Screening ist die Zielgruppe
eine asymptomatische, zum allergroRten Teil gesunde Bevolkerung, die keine erkennbaren
Erkrankungszeichen aufweist. Im Gegensatz dazu spricht man von klinischer Diagnostik,
wenn Untersuchungen aufgrund von Symptomen der Erkrankung angeordnet werden.

Screening auf Brustkrebs

Das Mammographie-Screening ist die wesentlichste MaBnahme zur Friiherkennung bei
Brustkrebs und ist seit 2004 auch in Deutschland als fiir die Versicherten kostenlose Krebs-
vorsorgeuntersuchung fester Bestandteil der Krebsfriiherkennung. Ein Erkennen der Erkran-
kung zu einem frithen, symptomlosen Zeitpunkt soll die Moglichkeit einer vorverlegten und
damit effizienteren und weniger eingreifenden Therapie in einem prognostisch giinstigen
Stadium eroffnen. Letztlich ist es das Ziel des Mammographie-Screenings, die Sterblichkeit
(Mortalitat) an Brustkrebs bei Frauen durch systematische Fritherkennung und eine ada-
quate Therapie nachweisbar zu senken.

Beim Mammographie-Screening werden Frauen zu erganzenden Untersuchungen wie Zu-
satzaufnahmen, Ultraschalluntersuchungen oder Gewebeproben eingeladen, wenn in der
Mammographie Hinweise auf eine mdégliche Brustkrebserkrankung erkennbar sind.

Das deutsche Mammographie-Screening-Programm ist zentral organisiert und unterschei-
det sich daher von einem so genannten opportunistischen oder ,grauen’ Screening, welches
auflerhalb einer strukturierten Qualitatssicherung bzw. begleitenden Evaluation stattfindet.
Zu den wesentlichen Bestandteilen eines organisierten Screening-Programms gehort, dass
es sich an eine definierte Zielgruppe in der Bevdlkerung wendet und lber ein systemati-
sches Einladungswesen verfiigt, mit dem die Bevolkerungsgruppe aktiv angesprochen wird.
Die Programmstruktur muss lberpriifbar und die Effektivitdt messbar sein. Um dem An-
spruch einer Mortalitatssenkung an Brustkrebs gerecht zu werden, ist es Ziel des Screening-
Programms, dass moglichst viele Personen der Zielgruppe teilnehmen. Dabei muss man
beachten, dass nur ein sehr kleiner Teil aller untersuchten Frauen Brustkrebs hat. So war
beispielsweise bei den Modellprojekten zur Einfiihrung des Mammographie-Screenings in
Deutschland erwartungsgemaR bei fast 99 Prozent der teilnehmenden Frauen keine Brust-
krebserkrankung feststellbar [6].



Fiir die Implementierung eines Screening-Programmes bedeutet dies, dass eine glinstige Nut-
zen-Risiko-Relation gegeben sein muss, was vor allem durch eine deutliche Mortalitatsre-
duktion zu belegen ist. Fiir das Mammographie-Screening haben verschiedene kontrollierte
und randomisierte Studien international gezeigt, dass das organisierte Screening insbe-
sondere fiir Frauen im Altersbereich von 50 bis 69 Jahren effektiv ist und den genannten
Anforderungen genligt (Zusammenfassung der wichtigsten Studien [7]). Dementsprechend
richtet sich das deutsche Mammographie-Screening zundchst auch auf die Zielgruppe der
Frauen im Alter von 50 bis 69 Jahren.

Risiken und Belastungen

FritherkennungsmalRnahmen sind auch mit Nebenwirkungen, Risiken und potenziellen
Schaden verbunden. Dies gilt auch fiir das Mammographie-Screening. Hierzu gehort ei-
nerseits die Strahlenexposition durch die Mammographie; dieses Risiko wird allerdings bei
qualitatsgesicherter Anwendung der radiologischen Techniken als relativ gering eingestuft
(Lebenszeitrisiko kleiner als ein Promille). Der Nutzen der Friiherkennung lberwiegt die
Risiken um ein Vielfaches [8].

Zu den Risiken gehort andererseits die Moglichkeit falsch-positiver oder falsch-negativer
Befunde. Falsch-positive Befunde im engeren Sinne sind radiologische Verdachtsbefunde,
die zu einer Wiedereinbestellung und manchmal auch zur Durchfiihrung von Biopsien An-
lass geben, ohne dass ein Brustkrebs vorliegt. Die Belastung durch Verunsicherung oder
Angstigung fiir die betroffenen Screening-Teilnehmerinnen ist dabei stets zu bedenken.
Neuerkrankungen, die im Intervall zwischen zwei Screeningeinladungen diagnostiziert wer-
den, bezeichnet man als Intervallkarzinome. Sie kdnnen eine ungiinstigere Prognose haben.
Ihre Rate istim Rahmen des strukturierten Friiherkennungsprogramms erstmals erfass- und
auswertbar. Je weniger Intervallkarzinome entdeckt werden, desto besser ist die Qualitat
des Screening-Programms. Von besonderen Bedeutung sind falsch-negative Befunde, die
mammographisch nicht entdeckt werden, obwohl sie zum Zeitpunkt des Screenings bereits
bestanden, weil sie entweder der Befundung entgangen sind oder die Zeichen auf dem
Rontgenbild sehr unspezifisch fiir Brustkrebs waren. Eine geringe Zahl von Brustkrebserkran-
kungen ist mammographisch nicht auffindbar. Falsch-negative Befunde konnen ebenfalls
zu einer klinischen Diagnose zwischen zwei Screeningrunden fiihren.

Ein anderes Risiko im Screening besteht in einer potenziellen Uberdiagnose von Brustkrebs.
Hierunter wird die Entdeckung einer Brustkrebserkrankung oder von Risikoveranderungen
mit einer erhdhten Wahrscheinlichkeit fiir die Entwicklung von Brustkrebs verstanden, die
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Das Mammographie-Screening-Programm

ohne das Mammographie-Screening nicht klinisch relevant geworden waren. Die sich daran
anschlieBenden diagnostischen und therapeutischen MaRnahmen kénnen zu einer Uber-
therapie fiihren. Allerdings lasst sich aus methodischen Griinden die Grof3e dieser Effekte
nur schwer abschatzen.

Qualitatssicherung

Damit der Nutzen des Programms — die Senkung der Mortalitat — gegentiiber den Risiken
Uberwiegt, miissen die Anforderungen an die Qualitat des gesamten Programms und sei-
ne Bestandteile bzw. Untersuchungen besonders hoch sein und bediirfen einer kontinuier-
lichen Uberpriifung.

Dabei folgt das Mammographie-Screening-Programm in Deutschland ebenso wie die Pro-
gramme in anderen europdischen Ldndern den von der Europdischen Kommission vorge-
legten Leitlinien fiir ein qualitdtsgesichertes Mammographie-Screening [9]. Die Europa-
ischen Leitlinien decken den gesamten Screeningprozess einschlieRlich der Diagnostik ab.
Dazu gehdren epidemiologische Qualitatskriterien ebenso wie Kriterien fiir die Erstellung der
Mammographie und deren Befundung, die Abklarungsdiagnostik sowie eventuell nachfol-
gende therapeutische MaRnahmen (Radiologie, Pathologie, Gyndkologie). Die Organisation
des Mammographie-Screenings ist hochgradig standardisiert und interdisziplinar ausgerich-
tet. Doppelbefundungen, Supervision und Konsensbildung gehéren sowohl in der radiolo-
gischen wie auch in der pathologischen Begutachtung in Deutschland zum Programmab-
lauf. Da Deutschland zu den letzten Lindern der westlichen Europdischen Union gehort, das
ein qualitatsgesichertes Screening zur Brustkrebsfriiherkennung einfiihrt, konnte man auf
eine umfassende Erfahrungsbasis aufbauen. Dies hat z. B. dazu gefiihrt, dass in Deutschland
im Gegensatz zu anderen Programmen alle Schritte des Mammographie-Screenings und der
Diagnostik in der Hand des 'Programmverantwortlichen Arztes’ konzentriert sind. Dieses
qualitatssichernde Element wird nach Aussage von Experten anderer EU-Programme auch
fiir die "Mutterldnder’ des Screenings als erstrebenswert fortschrittlich bezeichnet.
Relevante Qualitatsparameter sind die Teilnahmerate, die Wiedereinbestellungsrate, die
Stadienverteilung sowie die Tumordetektionsrate und der Anteil der Intervallkarzinome.
Im Gegensatz zur Veranderung der Brustkrebsmortalitdt konnen diese Prozessparameter
frihzeitiger ermittelt werden. Wichtigster Parameter im Hinblick auf die Mortalitatsredukti-
on ist insbesondere die Stadienverteilung, da eine giinstige Stadienverteilung prognostisch
positiv und notwendig fiir diese Reduktion ist.



Stand in Deutschland

Wahrend in europaischen Landern wie Schweden, Norwegen, Finnland, den Niederlanden,
England und Italien bereits seit Lingerem Mammographie-Screening-Programme auf na-
tionaler oder regionaler Ebene durchgefiihrt werden, wurde in Deutschland erst im Jahr
2002 durch einen Bundestagsbeschluss die Grundlage zur flichendeckenden Einfiihrung
des Mammographie-Screening-Programms gelegt. Zundchst war in drei Modell-Regionen
(Wiesbaden/Rheingau-Taunus, Weser-Ems und Bremen) die Umsetzung der Europdischen
Leitlinien im Deutschen Gesundheitssystem erprobt worden. Nach Anderung der Krebs-
friiherkennnungs-Richtlinien Ende 2003 begann der bundesweite Aufbau des Screening-
Programms. 2008 wird die flachendeckende Einfiihrung des Screenings als MaBnahme der
Regelversorgung abgeschlossen sein.

Organisatorisch gliedert sich das Mammographie-Screening in Deutschland in regionale
Screening-Einheiten, die jeweils von bis zu zwei Programmverantwortlichen Arzten (PVA)
geleitet werden. Der PVA ist u. a. fiir die Organisation der Einheit, die Erstellung und Be-
fundung der Mammographien sowie die Durchfiihrung der geforderten internen Qualitats-
mafnahmen verantwortlich.

Bundesebene (KoopG + 5 RZ)

Uiberregional (15-20 SE) Kooperationsgemeinschaft (KoopG)
Evaluation, Organisation, Koordination
Referenzzentrum (RZ)

Evaluation, Fortbildung, Betreuung

Landesebene
Zentrale Stelle (zS) Krebsregister
Einladungswesen Meldedamter KV/KK

Regionalebene
(94 SE mit ca. 1 Mio. Einwohner, 120 Tausend anspruchsberechtigte Frauen)

Screening Einheit (SE)

Organisation, Controlling, QS SE SE
Abkldrungseinheit (AE) _Pathologie AE Path. AE Path.
bildgebende Abklarung & Biopsie  koop. KH-Arzte KHA KHA

| T~ ™~ ™~

Mammographie-Einheit (ME)
Erstellung Mammographien iz Ll Ll Ll ME ME

Quelle: Kooperationsgemeinschaft Mammographie
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Das Mammographie-Screening-Programm

Die Screening-Einheiten sind einem von derzeit fiinf Referenzzentren (Berlin, Bremen, Miin-
chen, Miinster und Siid-West mit dem Standort Marburg) zugeordnet, die u. a. die Aufgaben
der externen Qualitatssicherung, Fortbildung und fachlichen Betreuung der Einheiten bzw.
PVA haben. Auf Bundesebene organisiert, koordiniert und liberwacht die Kooperationsge-
meinschaft Mammographie das Screening-Programm [10].

Die Einladung zur Mammographie erfolgt in Intervallen von zwei Jahren. Mit der Einladung
erhalten die Frauen Informationen liber die Ziele und den Ablauf des Screenings, werden
uber Risiken und Nutzen aufgeklart und auf die Datendokumentation hingewiesen. Auch
hierfiir enthalten die Europadischen Leitlinien Vorgaben.

Das Einladungswesen selbst wird in den hierfiir eingerichteten Zentralen Stellen auf regio-
naler Ebene organisiert. Die Einladungen basieren auf den Daten der Einwohnermeldeamter
(Geburtsdatum und Adresse). Wenn eine Frau aus der Altersgruppe 50-69 Jahre in einer
Region gemeldet ist, in der das Screening-Programm den Betrieb aufgenommen hat, ist sie
anspruchsberechtigt. Alternativ zur sukzessiven postalischen Einladung ist auf die Selbst-
initiative anspruchsberechtigter Frauen hin eine Terminkoordinierung telefonisch bei der
Zentralen Stelle moglich. Fiir Westfalen-Lippe befindet sich die Zentrale Stelle in Minster,
fiir Nordrhein in Disseldorf.

Das Mammographie-Screening in NRW

Das Referenzzentrum Miinster am Universitatsklinikum Minster hat im Jahr 2005 als
erstes Referenzzentrum im Mammographie-Screening bundesweit mit dem Schwerpunkt
digitaler Techniken seine Arbeit aufgenommen. Es ist fiir die 23 Screening-Einheiten in
NRW zustandig.

Aufgaben eines Referenzzentrums
* Durchfiihrung von FortbildungsmaRnahmen fiir die am Screening beteiligten Arzte
und radiologischen Fachkrafte

* laufende Uberwachung und Sicherung der Qualitdt der zugeordneten Screening-
Einheiten in technischer und medizinischer Hinsicht

* Betreuung und Beratung der Programmverantwortlichen Arzte (s. 0.)
® Leitung einer dem Referenzzentrum zugeordneten Screening-Einheit
* wissenschaftliche Evaluation

* Offentlichkeitsarbeit



Von Oktober 2005 bis Dezember 2007 wurden 772 Arzte und 542 radiologische Fachkrifte
aus der Bundesrepublik in Kursen des Referenzzentrums Miinster geschult. Dieses Fortbil-
dungsangebot wird begleitet von kontinuierlichen Hospitationen vor Ort. Der Zustandig-
keitsbereich des Referenzzentrums Miinsters fuir die physikalisch-technische Qualitatssiche-
rung umfasst nach dem Aufbau der iibrigen Referenzzentren derzeit 26 Screening-Einheiten
im gesamten Bundesgebiet. Bestandteil dieser 26 Einheiten sind insgesamt 110 Mammo-
graphie-Einheiten (ME), in denen die Aufnahmen erstellt werden; davon sind 86 ME in 21
aktiven Screening-Einheiten in Nordrhein-Westfalen gelegen (Stand Dezember 2007).

Alle im Screening eingesetzten Mammographie-Gerate erfiillen die Strahlendosisgrenzen
bei einer Kontrast-Detail-Erkennbarkeit entsprechend den deutschen und europdischen An-
forderungen. Neben jahrlichen und monatlichen Konstanzpriifungen werden zudem tag-
liche Gerdtechecks in den Mammographie-Einheiten durchgefiihrt. Die Ergebnisse werden
umgehend auf elektronischem Weg an das Referenzzentrum geschickt, um dort einer konti-
nuierlichen Gegenpriifung unterzogen zu werden: Ohne tagliche korrekte Qualitats-Checks
erfolgt keine Freigabe des Screeningbetriebs. Zusatzlich wird die radiologische Fachkraft
hinsichtlich der Korrektheit der Einstelltechnik liberwacht und bewertet.
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O Screening-Einheiten in NRW

In NRW wird das Mammographie-Screening in 23 Screening-Einheiten durchgefiihrt, von
denen 21den Betrieb aufgenommen haben (Stand Dezember 2007). Bis zum 31.10.2007 wur-
den 767.738 Frauen von den Zentralen Stellen in Diisseldorf und Miinster eingeladen, davon
haben 410.147 Frauen teilgenommen. Dies entspricht einer Teilnahmerate von 53,4 %. Diese
Rate entspricht zwar noch nicht den von den Europdischen Leitlinien anvisierten 70 %, die
Akzeptanz ist fiir die Anlaufphase des Programms dennoch relativ hoch.

RZ Miinster

1

Nordrhein

5. Dusseldorf, Neuss
10. Krefeld, Viersen,

Westfalen-Lippe

Monchengladbach
12. K6In linksrheinisch, 1. Minster-Nord, Warendorf
Erftkreis 2. Miinster-Sid, Coesfeld
13. K&In rechtsrheinisch, 3. Dortmund, Hagen
Leverkusen, 4. Bielefeld, Giitersloh
Rhein.-Berg.-Kreis, 6. Bottrop, Gelsenkirchen,

Oberbergischer Kreis
15. Wuppertal, Mettmann,
Solingen, Remscheid
17. Oberhausen, Essen,
Mdilheim a.d.R.
19. Euskirchen,
Rhein-Sieg-Kreis, Bonn

Landkreis Recklinghausen
7. Herford, Minden-Libbecke
8. Borken, Steinfurt
9. Lippe
11. Hoxter, Paderborn
14. Herne, Ennepe-Ruhr-Kreis
16. Mérkischer Kreis, Unna

20.Duisburg 18. Bochum

21. Kleve, Wesel (im Aufbau) 22. Hochsauerlandkreis, Olpe,

23. Heinsberg, Diiren, Aachen, Siegen-Wittgenstein
Aachener Land (im Aufbau)

Abbildung 15: Screening-Einheiten in NRW, Stand 31.10.2007 (Quelle: Referenzzentrum (RZ) Minster).

Die Referenz-Screening-Einheit Miinster-Nord/Warendorf und die Screening-Einheit Mins-
ter-Siid/Coesfeld starteten im Oktober 2005 bundesweit als erste digitale Einheiten in der
Regelversorgung. Initiale Ergebnisse der Startphase (halbe Pravalenzrunde) hinsichtlich der
Qualitatsparameter zeigen, dass bei Verwendung digitaler Techniken eine im Mittel nied-
rigere Strahlendosis im Bereich der Brustdriise zu verzeichnen war, verglichen mit herkémm-
lichen Film-Folien-Systemen (analoge Mammographie) [11]. Bei einer Krebsentdeckungsrate
von 1,1 % (129 von 11.413 gescreenten Frauen) wurden die medizinischen Leistungsparameter
entsprechend den Europaischen Leitlinien [9] eingehalten (s. Tabelle 8).



Die angestrebte Teilnahmerate von tiber 70 % erfordert eine geeignete Offentlichkeitsarbeit,
die den belegten Nutzen und die Grenzen des Screening-Verfahrens vermittelt.

) European
Parameter Erzielter Wert L
Guidelines
Brustkrebsvorstufen (DCIS) 21% >10%
invasive Karzinome 79 % < 90%
davon TumorgréRe < 10 mm 40 % > 25%
davon TumorgréBe < 15 mm 61 % > 50%
ohne Lymphknotenbefall 73 % >70%

Tabelle 8: Qualitatsparameter Pravalenzrunde Screening-Einheiten Miinster-Nord, Miinster-Siid/Coesfeld
(N=129 im Screening entdeckte Brustkrebsfille).

Das Mammographie-Screening in einem qualitatsgesicherten Rahmen ist das einzige Friih-
erkennungsverfahren, das in einem flaichendeckenden Ansatz wissenschaftlich untermauert
die Brustkrebssterblichkeit zu senken verspricht. Frauen sollten sich bewusst und informiert
fiir eine Teilnahme entscheiden kénnen und wissen, dass sich der Programmablauf von
einem Ublichen Arztbesuch unterscheidet.

Mammographie-Screening und Epidemiologisches Krebsregister

Epidemiologische Krebsregister tragen zu einem wesentlichen Teil zur Unterstiitzung der
Qualitatssicherung im Mammographie-Screening bei und sind deshalb sowohl Bestandteil
der Europaischen Leitlinien wie auch der Krebsfriiherkennungs-Richtlinien in Deutschland.
Allein auf der Basis der Daten des Krebsregisters lassen sich die Intervallkarzinome syste-
matisch identifizieren, also jene Karzinome, die bei den Teilnehmerinnen des Screenings
ohne Tumornachweis zwischen zwei Einladungsterminen (Screeningintervall) diagnos-
tiziert werden. Voraussetzung ist allerdings, dass die Brustkrebserkrankungen vollzahlig
dem Krebsregister gemeldet werden. Fiir das Mammographie-Screening in NRW hat das
Epidemiologische Krebsregister NRW ein Konzept entwickelt, mit dem nach Abschluss der
ersten Einladungsrunde in den Screening-Einheiten und der entsprechenden Erfassungspe-
riode durch das Krebsregister die Identifizierung der Intervallkarzinome erfolgen soll. Die
einzelnen Schritte dieses Konzeptes, insbesondere die datenschutzrechtliche Priifung der
geplanten Datenflisse, stehen kurz vor der Fertigstellung.
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4. Perspektiven

Die vorliegenden Ergebnisse zur Epidemiologie des Brustkrebses im Regierungsbezirk
Miinster gewinnen ihre besondere Bedeutung dadurch, dass mit ihnen eine Bestandsauf-
nahme unmittelbar vor Einfiihrung des bundesweiten Mammographie-Screenings méglich
ist. Die Effektivitat des neuen Screening-Programmes wird sich unter anderem daran messen
lassen miissen, wie sich die hier dargestellten Parameter im Laufe der niachsten Jahre wei-
ter verandern werden. Eine ausreichend hohe Teilnahmerate unter den Bedingungen eines
organisierten und qualitatsgesicherten Mammographie-Screenings sollte nach allgemeiner
Erwartung eine deutliche Verbesserung relevanter Parameter wie Tumorstadienverteilung
und letztendlich auch Mortalitat auf Bevolkerungsebene erreichen.

Die aktuelle epidemiologische Situation beziiglich des Brustkrebses in Nordrhein-Westfalen
ist durch verschiedene Faktoren gekennzeichnet. So bestatigt sich, dass das Mammakarzi-
nom der haufigste Tumor bei Frauen ist und fiir 30 % aller bosartigen Tumoren der Frau ver-
antwortlich zeichnet. Die Schwerpunktberichte des Epidemiologischen Krebsregisters NRW
sollen dabei helfen, diese — zum Teil bedrohlich hoch erscheinenden — epidemiologischen
MaRzahlen in Informationen zum Krebsrisiko zu libersetzen und das Erkrankungs- und ins-
besondere das Sterberisiko durch Brustkrebs realistisch einzuschatzen. Wir prasentieren
deshalb in diesem Bericht spezielle Risikoberechnungen fiir verschiedene Altersgruppen, die
zum Beispiel zeigen, dass bei den 45- bis 55-jahrigen Frauen nur eine von 36 im Verlauf der
nachsten zehn Jahre damit rechnen muss, an Brustkrebs zu erkranken. Das Risiko, wahrend
der nachsten zehn Jahre an Brustkrebs zu versterben, besteht sogar nur bei einer von 139
Frauen in dieser Altersgruppe. Wenn man die Pravalenzdaten zur Beschreibung des Risikos
heranzieht, kann man dies auch noch anders ausdriicken: In der weiblichen Bevélkerung
von NRW ist jenseits des 55. Lebensjahres etwa jede fiinfzigste Frau von einem Brustkrebs
betroffen.

Betrachtet man dagegen die zeitliche Entwicklung der letzten Jahre anhand der Daten aus
dem Regierungsbezirk Minster, so fallt auf, dass sich einige wichtige Parameter verdndert
haben. Ahnlich wie in vielen anderen nationalen und internationalen Registern findet sich
nach einer langen Phase steigender Inzidenzraten, die vor allem bei Frauen jenseits des 55.
Lebensjahres auftraten, nun eine Tendenz zu sinkenden Neuerkrankungsraten beim Brust-
krebs. Die alterstandardisierte Sterblichkeit durch Brustkrebs sinkt weiterhin stetig, was
insbesondere auf Mortalitdtsabnahmen in den jlingeren Altersgruppen zuriickzufiihren ist.
In 2002 — 2004 fand sich dariiber hinaus eine giinstigere Tumorstadienverteilung als in den
zurlckliegenden Perioden. Auch die Uberlebensraten haben sich insgesamt verbessert.



Welche Faktoren diese Verdnderungen im Einzelnen verursacht haben, ldsst sich mit
Registerdaten alleine nicht beantworten. Bei der veranderten Verteilung der Tumorstadien
liegt aber die Vermutung nahe, dass die mammographische Diagnostik im Rahmen des so
genannten opportunistischen Screenings in den letzten Jahren bereits zu einer vermehrten
Entdeckung der Friihformen von Brustkrebs beigetragen hat. Vergleicht man allerdings die
in diesem Bericht prasentierten Daten zur Tumorstadienverteilung (Abbildungen 12 und 13)
mit den Zielvorgaben der Europdischen Leitlinien [9] (Tabelle 9), so sieht man, dass sich die
aktuelle Verteilung in der Bevilkerung noch erheblich ungiinstiger darstellt, als dies in der
Zielvorstellung fiir die Ergebnisse nach einem organisierten Screening erwartet wird.

s e Zielwert fur Reg.-Bez- Miinster
Qualitatsindikator . .
Mammographie-Screening 2002 - 2004
Anteil der duktalen in-situ Karzinome 10-20% 5%
Anteil der invasiven Tumore £ 10 mm > 25 %/> 30 %> 15%
Anteil der Karzinome ohne Lymphknotenbefall > 70 %/> 75 %* 60 %

Tabelle 9: Vergleich der Stadienverteilung bei Brustkrebs in der Bevolkerung des Reg.-Bez. Miinster 2002-2004 (50-69 Jahre) mit den Zielvorgaben
flir das Mammographie-Screening (EU-Leitlinien).

*empfohlener Wert fiir Erst-Screening-Untersuchung
2 empfohlener Wert fiir Folge-Screening-Untersuchung

Auch der bis zum Ende der 90er Jahre verzeichnete Anstieg der Inzidenzraten beim Brust-
krebs lieBe sich zum Teil durch einen vermehrten Einsatz des opportunistischen Screenings
erklaren, da eine Zunahme des Einsatzes von Mammographien durch Vorverlegung des
Diagnosezeitpunktes zunachst regelhaft zu einer (voriibergehenden) Erhéhung der Inzi-
denzraten fiihrt, die durch eine vermehrte Detektion pravalenter Tumoren erklart werden
kann. Neuere Ergebnisse zeigen allerdings, dass die Inzidenzraten nach Einfiihrung des
Screening-Programms in der betreffenden Altersgruppe auch langfristig nicht wieder auf
das vormalige Inzidenzniveau sinken, was zu der Annahme fiihrte, dass Tumoren beim
Screening nicht nur friiher, sondern insgesamt auch vermehrt gefunden werden [12].

Ein weiterer Faktor, dessen Rolle bei der Inzidenzzunahme des Brustkrebses in der Fachli-
teratur zunehmend diskutiert wird, ist die seit den 90er Jahren gesteigerte Verschreibung
einer postmenopausalen Hormontherapie mit Ostrogenen oder Kombinationspraparaten.
Lange galt eine solche Therapie nicht nur als indiziert gegen die Symptome der Menopau-
se, sondern ihr wurde auch eine prophylaktische Wirkung gegen Osteoporose und gegen
GefalRkrankheiten wie Schlaganfélle und Herzinfarkte zugeschrieben [13, 14]. Neuere ran-
domisierte und kontrollierte Studien zeigten aber, dass bei einer langerfristigen Einnah-
me die Nachteile der Hormonbehandlung ihre Vorteile liberwogen: Es kam nicht nur zu
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Perspektiven

einer Zunahme von GefalRkrankheiten, sondern insbesondere auch zu einem gesteigerten
Risiko von Brustkrebs unter der Therapie [15, 16]. Drastisch sinkende Verschreibungsraten
nach Bekanntwerden dieser Studienergebnisse konnten erklaren, warum die Neuerkran-
kungsraten vor allem in den USA in den letzten Jahren wieder deutlich gesunken sind,
wahrend sie in Europa, wo die Studien unter Arzten und Patientinnen nicht ganz so viel
Akzeptanz gefunden haben, zumindest nicht weiter gestiegen sind [17-19]. Dabei wird
angenommen, dass die Hormontherapie nicht primar zur Entstehung bosartiger Brusttu-
moren beitragt, sondern dass weibliche Geschlechtshormone eher das Wachstum bereits
vorhandener Tumoren als sogenannte Promotoren begiinstigen. Letzterer Zusammenhang
ist prinzipiell lange bekannt und wird bereits in der Therapie durch die Blockade von Hor-
monrezeptoren ausgenutzt.

Unsere Analysen zu den Einflussfaktoren auf die Uberlebensraten von Frauen mit Brust-
krebs dokumentieren die wesentlichen Grundannahmen fiir den erhofften Erfolg eines
Friherkennungsprogramms beim Brustkrebs: Mit einem friihen Erkrankungsstadium bei
Erstdiagnose haben Brustkrebspatientinnen eine sehr giinstige Prognose und ihre Uberle-
bensraten sind gegeniiber der altersgleichen Allgemeinbevdlkerung nur unwesentlich ein-
geschrankt. Eine Verbesserung der Uberlebensraten beim Brustkrebs in den letzten Jahren
wurde bereits frither mit Daten aus dem Krebsregister Saarland und mit internationalen
Daten umfassend dokumentiert [20, 21]. Unsere detaillierten Analysen deuten allerdings
daraufhin, dass diese Verbesserung des Uberlebens nach Brustkrebs primar durch eine
glinstigere Stadienverteilung erklarbar ist, wahrend Effekte einer verbesserten Therapie,
die sich vor allem durch verbessertes Uberleben innerhalb der einzelnen Tumorstadien zei-
gen sollte, nur gering vorhanden waren. Die Therapiefortschritte haben sich somit wahr-
scheinlich eher auf die Lebensqualitat (z. B. durch vermehrt brusterhaltende Operationen)
niedergeschlagen [22]. Uberlebensraten eignen sich allerdings aus methodischen Griinden
nicht als Zielparameter der Effektivitat eines Screenings. Dies kann letztlich nur liber eine
Senkung der Sterblichkeit an Brustkrebs nachgewiesen werden, ermittelt in randomisierten
und kontrollierten Studien [7].

Der Nachweis einer Mortalitatsreduktion durch Einflihrung des Screenings wird fiir Deutsch-
land keineswegs einfach zu flihren sein: Die Brustkrebsmortalitat kann durch zukiinftige
Fortschritte in der Therapie genauso beeinflusst werden wie durch die zur Zeit schwer ab-
schatzbare zukiinftige Entwicklung der Inzidenz, sodass ein einfacher Vergleich der Mor-
talitdt vor und nach Einfiihrung des Screenings hier wenig aussagekraftig ware. Zurzeit
arbeiten Wissenschaftler des Deutschen Krebsforschungszentrums gemeinsam mit der Ge-
sellschaft der Epidemiologischen Krebsregister in Deutschland (GEKID) an der Umsetzung
eines Konzepts zur Messung dieses Endpunktes [23]. Ein Effekt wird sich aber frihestens
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in etwa 10 Jahren nachweisen lassen. Fiir die Gesamtbeurteilung der Effektivitat und Qua-
litdt des Mammographie-Screening-Programms ist somit das kontinuierliche Monitoring
der epidemiologischen Daten zum Brustkrebs als auch die Identifizierung der Intervallkar-
zinome durch die epidemiologischen Register weiterhin langfristig unverzichtbar.



40

5. Methodische Anmerkungen

Obwohl ein Mammakarzinom grundséatzlich auch Manner betreffen kann (ca. 1 % aller
Brustkrebsfille), beschaftigt sich der vorliegende Bericht nur mit Brustkrebserkrankungen
von Frauen.

Berichtszeitraum sind die Jahre 2002 — 2004. Alle Erkrankungs- und Mortalitatsraten sind
als Durchschnittswerte pro Jahr aus den Raten der Einzeljahre berechnet worden.

Da im Hinblick auf das Mammographie-Screening-Programm zunehmend auch Friih- und
Vorstadien der Brustkrebserkrankung in den Blickpunkt geraten, wurden in-situ Karzinome
in diesem Bericht bei der Auswertung der Erkrankungsstadien und stadienspezifischen
Uberlebensraten mit beriicksichtigt. Zur Berechnung der Inzidenzraten und der Uberle-
bensraten bei Brustkrebs insgesamt sind jedoch wie international tblich nur invasive Falle
herangezogen worden.

Bei der Angabe zur Inzidenz von Brustkrebs ist gemaflR den Empfehlungen der Internatio-
nal Association of Cancer Registries (IACR) nur die erste Brustkrebserkrankung einer Frau
beriicksichtigt, unabhdngig von der betroffenen Seite.

Die DCO-Rate (death certificate only) bezeichnet den Anteil der Krebsfille, fir die dem
Krebsregister nur die Sterbebescheinigung vorliegt. Ein niedriger Anteil (< 5 %) spricht fiir
eine hohe Vollzahligkeit des Registers.

Die Vollzdhligkeit der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland werden vom
Robert Koch-Institut alle zwei Jahre fur die gesamte Registrierung und die wesentlichen
Krebsarten mit speziellen statistischen Modellen [24] geschatzt. Eine geschatzte Voll-
zahligkeit von liber 90 % gilt als MaR fiir eine ausreichend gute Registerqualitit und ist
ein wichtiges Kriterium fiir die externe Vergleichbarkeit der Ergebnisse.

Eine altersstandardisierte Rate ermdoglicht den Vergleich der Erkrankungshaufigkeit und
Sterblichkeit von Bevolkerungen mit verschiedenen Altersstrukturen. Die in einer Bevolke-
rung gefundene Haufigkeit einer Erkrankung in den einzelnen Altersgruppen wird dabei
auf eine festgelegte Referenzbevdlkerung mit definierter Altersstruktur hochgerechnet.
Im vorliegenden Bericht wird dabei grundsatzlich der ,Europastandard” (ESR) als Referenz
zu Grunde gelegt, wie es dem nationalen Konsens entspricht [25]. Im Gegensatz dazu
bezeichnet die so genannte rohe Rate den Quotient aus absoluter Anzahl von Neuerkran-
kungs- bzw. Sterbefallen in einem Jahr und der Einwohnerzahl in der Region, aus der diese
Falle hervorgegangen sind (i. d. R. getrennt nach Geschlecht). Beide Raten werden fiir ein
Kalenderjahr und pro 100.000 Einwohner dargestellt.



Uberlebensraten wurden fiir den Berichtszeitraum 2002 — 2004 nach dem so genannten
Periodenansatz berechnet, der sich als bester Schatzer fiir die zeitnahe Prognose erwiesen
hat [26]. Es wurden absolute und relative Uberlebensraten berechnet. Die absolute Uber-
lebensrate gibt an, wie viel Prozent einer Gruppe von Erkrankten nach einem bestimmten
Zeitraum noch leben. Die relative Uberlebensrate gibt dagegen an, wie sich das absolute
Uberleben der Krebserkrankten im Vergleich zum Uberleben der altersentsprechenden All-
gemeinbevolkerung verhalt. Letzteres wird aus den offiziellen Sterbetafeln berechnet. Eine
relative Uberlebensrate von 100 % wiirde demnach bedeuten, dass die Uberlebenswahr-
scheinlichkeit der an Krebs Erkrankten nicht eingeschrénkt ist und dem Uberleben der
Allgemeinbevélkerung entspricht. Relative Uberlebensraten, die geringer als 100 % sind,
zeigen eine im Vergleich zur Allgemeinbevélkerung verringerte Uberlebenswahrschein-
lichkeit an.

Fur die Auswertung der Erkrankungsstadien bei Erstdiagnose wurden die so genannten
UICC-Stadien auf der Grundlage von TumorgroRRe (T), Lymphknotenstatus (N) und Fern-
metastasierung (M) nach der 6. Auflage der TNM-Klassifikation zugrunde gelegt [1]. Die
UICC-Stadien 3A bis 3C wurden zu einem Stadium 3 zusammengefasst, um eine Vergleich-
barkeit zu friiheren Zeitperioden zu gewahrleisten.

|
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7. Anhang

Glossar

Biopsie

Differenzierungsgrad
(Grading)

Histologie

Invasiv

In-situ Karzinom

Inzidenz

Karzinom
(Krebs, Krebsgeschwiir)
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Entnahme von Gewebeproben zur mikroskopischen Unter-
suchung auf Vorhandensein von Krebszellen.

Abstufung der Aggressivitat bzw. Wachstumstendenz von
Tumorgewebe. Ein hohes Grading steht fiir einen niedrigen
Differenzierungsgrad und damit fiir ein schnelleres Tumor-
wachstum mit unglinstigerer Prognose.

Wissenschaft von der Beschaffenheit von biologischen Ge-
weben und Zellen. Die Untersuchung erfolgt durch den Hist-
ologen bzw. Pathologen anhand von diinnen, zum Teil spe-
ziell angefarbten Gewebeschnitten mit Hilfe des Mikroskops.

Verdrangend und einwachsend in das umgebende Gewebe.

(wortlich: ein ,Krebsgeschwiir an Ort und Stelle“) Bei der
Brustdriise ein Tumor, der aus bosartige Zellen besteht,
jedoch auf die Milchgange oder Driisenlappchen be-
schrankt ist. In diesem Stadium besteht noch kein invasives
Wachstum und keine Gefahr der Metastasierung.

Anzahl oder Rate von Neuerkrankungen in einem bestimm-
ten Zeitraum.

Begriff fir Krankheiten, bei denen sich entartete (Krebs-)
Zellen unkontrolliert teilen. Krebszellen kdnnen in benach-
barte Gewebe eindringen und sich durch den Blutstrom und
die Lymphbahnen in andere Korperteile ausbreiten

(s. Metastasierung).
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Krebsfriiherkennungs-
Richtlinie

Malignitat

Mammographie

Metastase

Mortalitit

Prineoplasien

Pridvalenz

Pravalenzrunde

V{de

Glossar

Richtlinie des Gemeinsamen Bundesausschusses der Arzte und
Krankenkassen zur Durchfiihrung von MalRnahmen zur Friih-
erkennung von Krebserkrankungen bei Mannern und Frauen.

Bosartigkeit eines Tumors.

Spezielle Rontgenuntersuchung der Brust, dient auch der
Brustkrebs-Friiherkennung. Die im Vergleich zur normalen
Rontgenuntersuchung weichere Strahlung ermdglicht kon-
trastreichere Aufnahmen der weiblichen Brust.

Tochtergeschwiir durch Krebszellen, die sich auf dem Blut-
oder Lymphweg im Korper ausgebreitet haben.

Sterblichkeit, in der Regel an einer bestimmten Erkrankung.

Krebsvorstufen. Erkrankungen, die mit einem erhéhten Risi-
ko der Entwicklung bosartiger Tumoren einhergehen.

Bezeichnet die Zahl von Erkrankten in einer Bevolkerung zu
einem bestimmten Zeitpunkt.

Erste Runde in einem organisierten Screening-Programm.
Die Folgerunden werden Inzidenzrunden genannt.

(Union Internationale Contre le Cancer oder International
Union Against Cancer)

Internationale Organisation mit Sitz in der Schweiz, die
sich der Erforschung, Pravention und Behandlung von
Krebserkrankungen widmet.



Adressen und Links

Mammographie-
Screening NRW
(Adressen)

Deutsche Gesellschaft
fiir Senologie e. V.

Deutsche Krebshilfe e. V.

European guidelines
for quality assurance in
breast cancer screening
and diagnosis

Frauenselbsthilfe nach Krebs e. V.
(auch Kontakt zum LV NRW)

Gesellschaft der
Epidemiologischen Krebsregister
in Deutschland (GEKID) e.V.
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Zentrale Stelle bei der Kassenarztlichen Vereinigung
Nordrhein (einladende Stelle)

Tersteegenstralle 9

40474 Diisseldorf

Fon: 0211/5970-7000

Email: info@masc-no.de

Zentrale Stelle Mammographie-Screening bei der
Kassendrztlichen Vereinigung Westfalen-Lippe
(einladende Stelle)

GartenstraBe 210-214

48147 Munster

Fon: 0251/929-5000

Email: zentrale-stelle@mswl.de

www.senologie.org

www.krebshilfe.de

Bezugsadressen
http://publications.eu.int

www.frauenselbsthilfe.de

www.gekid.de
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Adressen und Links

Gesundheitsselbsthilfe Nordrhein- www.selbsthilfenetz.de

Westfalen — Wittener Kreis

Krebsinformationsdienst (KID)

Krebsgesellschaft NRW e. V.

Landesarbeitsgemeinschaft
Selbsthilfe Behinderter NRW e.V.

Mamazone - Selbsthilfeprojekt
Frauen und Forschung gegen

Brustkrebs e.V.

Mammographie-
Screening-Programm

Ministerium fiir Arbeit,
Gesundheit und Soziales NRW

Referenzzentrum Miinster

Robert Koch-Institut

www.krebsinformationsdienst.de/tumorarten/
brustkrebs/adressen.php

www.krebsgesellschaft-nrw.de

www.lag-selbsthilfe-nrw.de

www.mamazone.de

www.kooperationsgemeinschaft-mammographie.de
www.mammography-screening.org

www.mags.nrw.de

Ubersicht Brustzentren NRW:
www.mags.nrw.de/03_Gesundheit/2_Versorgung/
Krankenhaeuser/Krankenhausplanung/index.php

www.referenzzentrum-ms.de
www.radiologie-ms.de

www.rki.de
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