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Sehr geehrte Damen und Herren, liebe PATH-Frauen,

wie schon in den letzten Jahren haben wir fiir Sie in diesem News-
letter Neuigkeiten aus der Krebsforschung, aus Studien und von
Krebskongressen zusammengetragen. Wir haben zugehort, mit-
geschrieben, nachgelesen. Wir mdchten lhnen aber auch The-
men nahebringen, die nur am Rande mit Brustkrebs zu tun haben.
Es sind Sachverhalte, mit denen Sie sich vielleicht schon befasst
haben, z. B. Kaffee. Hat Sie die Nachrichten tber die angebliche
Schédlichkeit des leckeren braunen Getranks verunsichert? Sol-
len wir auf Filterkaffee oder Cappuccino verzichten? Lassen Sie
sich nicht verriickt machen: Kaffee ist — in Mallen — durchaus ge-
sund.

Haben Sie an triilben Wintertagen schon mal (iber Ihren Vitamin-
D-Spiegel nachgedacht? Reicht der aus, wenn sich die Sonne
lange nicht zeigt? Mussen wir dieses Vitamin in Tablettenform
einnehmen? Sicher kann lhnen der entsprechende Artikel dariiber
Aufschluss geben - vielleicht an einem dunklen Herbstabend.

Sterbehilfe war und ist ein Thema, das die Medien umtreibt. Men-
schen, die an Krebs erkrankt sind, sind noch einmal anders davon
bewegt. Im Juni sind im Bundestag verschiedene Gesetzentwiirfe
beraten worden, in erster Lesung. lhre ganz personliche zweite
Lesung kénnen Sie in diesem Heft machen. Auf einer Pressekon-
ferenz der medizinischen Fachgesellschaft der Onkologen habe
ich viel Neues zur sogenannten Sterbehilfe erfahren. Jenseits der
Skandalisierung des Themas gibt es iiberwiegend Beruhigendes
zu berichten. So muss niemand fiirchten, wehrlos an Schlauchen
zu hangen, wenn das Leben de facto schon vorbei ist. Die Onkolo-
gen pladieren fiir eine Versachlichung dieses Themas. Dabei fallt
mir ein: Haben Sie eigentlich eine Patientenverfiigung, eine Ver-
sorgungsvollmacht?

Sie halten heute den 8. Newsletter der Stiftung PATH in den Han-
den. Und achtmal schon durfte ich die ,Chefredakteurin” sein. Ich
mache diese Arbeit gern. Sie hilft, die Gedanken zu ordnen. Im
Laufe eines Jahres haben wir viel zum Thema Krebs gehdrt, gele-
sen, gesehen. Da ist es gut, wenn man ein Fazit daraus ziehen
kann und das besonders Wichtige fiir die Leserinnen (und Leser)
zusammentragt.

Und doch denke ich jedes Mal: Interessiert das die PATH-Frauen
iberhaupt? Sind wir verstandlich genug? Haben wir die richtigen

Themen ausgesucht? Gibt es auch Manner, die den PATH-News-
letter lesen — solche, die selbst erkrankt sind und ihr Tumorgewe-
be bei uns eingelagert haben? Was ist mit den Partnern von
Frauen mit Brustkrebs? Blattern sie auch mal durchs Heft oder ist
das fiir sie ,Frauen-Kram"?

Wir wiissten gern mehr tiber Ihre Sicht als Leserin. In all den Jahren
hat es nur vereinzelte Riickmeldungen aus dem Kreis der PATH-
Frauen gegeben. Wir kénnen das an einer Hand abzahlen, meist
positiv, nur einmal negativ. Leserkritik ist uns wichtig, damit wir
nicht an der Zielgruppe PATH-Frauen vorbeischreiben. Meine Bitte:
Schreiben Sie mir, wenn Ihnen der Newsletter gefallt. Sagen Sie uns
Ihre Kritik. Wir freuen uns tiber Riickmeldungen. Was machen wir
gut, was kdnnten wir verbessern? ohlms @stiftungpath.org

Im Magazin des Bundesverbands Deutscher Stiftungen (PATH ist
dort Mitglied) fand ich eine interessante Idee: Griinden Sie doch
einen Freundeskreis fiir hre Stiftung! — hieB es da. Es soll kein Ver-
ein mit Satzung und Mitgliedsbeitrdgen entstehen, sondern ein
lockerer Zusammenschluss von PATH-Frauen. Online geht das am
besten. Ware das auch etwas fiir Sie? Wer Interesse hat, schickt
uns einfach eine Mitmach-Mail an info@stiftungpath.org mit
dem Stichwort ,Freundeskreis” Ich bin gespannt, was daraus wird.

Mit herzlichen GriiBen

Ihre Ulla Ohlms, Vorsitzende der Stiftung PATH
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Modernisierung in der Chemotherapie:
Oralisierung und Stratifizierung

Es tut sich was in der Krebsbehandlung. Immer genauer wer-
den die Gruppen von Krebspatienten definiert, auf die ganz
bestimmte Medikamente gut passen. Auch zu den intrave-
nésen Chemotherapien (am Tropf) gibt es inzwischen Alter-
nativen. Ist das immer gut und richtig fiir die Patienten?

In Deutschland liegt die Versorgung krebskranker Menschen mit
Chemotherapien und anderen systemischen Therapien in den
Handen der Hdmatoonkologen. Sie arbeiten sowohl in den Kli-
niken als auch in Schwerpunktpraxen. Die Halfte der Krebskran-
ken wird bei den niedergelassenen Arzten versorgt, die andere
Halfte wird in den Kliniken behandelt. In den Schwerpunktpra-
xen der niedergelassenen Onkologen werden jahrlich zwischen
400.000 und 500.000 Patienten behandelt. Das wissenschaft-
liche Institut WINHO begleitet die Arbeit in den Praxen. Im Fe-
bruar 2015 wurde in Berlin das 10-jdhrige Bestehen dieses Insti-
tuts mit einem wissenschaftlichen Symposium gefeiert. Hier ein
paar interessante Informationen aus den Vortragen. Qualitats-
forderung und Qualitatsvergleiche sind oberstes Ziel des WINHO.

Alles in Ordnung bei der Versorgung von Krebspatienten?

Die ambulante Versorgung krebskranker Menschen wachst ste-
tig. Rund 1,3 Mio. Euro werden jahrlich in den Praxen allein fir
Medikamente verbraucht. Es féllt auf, dass die Versorgung von
Krebskranken mit Migrationshintergrund Liicken aufweist. Wel-
che Hiirden sind es, die zur Unterversorgung dieser Personen-
gruppe fithren? Sprachbarrieren? Kulturelle Unterschiede? Un-
sichtbare Barrieren im Gesundheitssystem?

Eine weitere Frage lautet: Gibt es vielleicht eine Uberversorgung
am Lebensende? Darauf deutet manches hin. Dies hat mit den
Fortschritten in der Onkologie zu tun: Sie erméglichen ein lan-
geres Leben. Aber dafiir missen die Menschen mehr Medika-
mente einnehmen. Antworten werden aus den Krebsregistern
erwartet.

Aus dem ldngeren Uberleben ergeben sich neue Herausforde-
rungen. Die langfristige Begleitung von Krebspatienten riickt
starker in den Fokus. In den USA ist dieser Aspekt schon langer
Bestandteil der onkologischen Versorgung. ,Survivor Care"
nennt man dort die Sorge fiir Menschen, die lange mit ihrer
Krebserkrankung leben. Hier hat Deutschland einiges nachzu-
holen. Bisher gilt der Krebskranke nach der Behandlung als ge-
heilt — erst recht fiinf Jahre spater. Nicht selten ist das ein Trug-
schluss. Den ,geheilten” Krebspatienten wird hierzulande aber
zu wenig Aufmerksamkeit geschenkt. Spate Riickfalle, Zweittu-
more und langfristige Nebenwirkungen werden kaum beachtet
und begleitet.

Chemotherapie durch Tabletten — ist das immer gut?

.Oralisierung” ist ein weiteres Stichwort der aktuellen onkolo-
gischen Versorgung. Immer mehr zytostatische Medikamente
(= Chemotherapie) miissen nicht mehr intravends verabreicht
werden — es gibt inzwischen Tabletten, die den gleichen Zweck

erfiillen. Auch die subkutane Injektion bestimmter Krebsmedika-
mente macht aus einem vierzehntdgigen mehrstiindigen Auf-
enthalt in der onkologischen Praxis einen Kurzbesuch mit schnel-
lem Pikser. Der Arzt muss deutlich seltener aufgesucht werden.

Ebenfalls zu den Neuerungen in der Krebsbehandlung gehort,
dass Antikérpertherapien nicht mehr nur per Infusion verab-
reicht werden kdnnen: Inzwischen kann das Medikament auch
subkutan (unter die Haut) gespritzt werden. Es halt langer, hat
die gleiche Wirkung, aber ein stundenlanger Anschluss an die
Infusion ist nicht mehr nétig.

All diese Neuerungen sind aus Sicht der Patienten zu begriien.
Sie verkiirzen die Arztbesuche, beenden das deprimierende , An-
der-Infusion-Hangen" und machen es leichter, Berufsleben und
Chemotherapie miteinander zu verbinden. Aber es gibt auch
Schattenseiten. Wird die Tabletteneinnahme zu Hause auch ehr-
lich durchgefiihrt? Studien zeigen, dass die Therapietreue deut-
lich nachlasst. Tabletten werden weggelassen, die Dosis wird ei-
genmachtig reduziert oder halbiert. Ein Erfolg der Therapie ist
gefahrdet, das riickfallfreie Uberleben nicht mehr gesichert.
Dass die Therapietreue bei oraler Medikation problematisch ist,
weill man auch von anderen Krankheiten wie Diabetes und HIV.

Die Rolle der Kranken verandert sich

Und noch etwas: Wurden sie nach der Klinik in der ambulanten
Praxis betreut, sind sie nun mit Krankheit und Therapie allein
zu Hause. Die Kontrolle der Nebenwirkungen ist gerade bei der
onkologischen Therapie sehr wichtig. Sie wird jedoch erschwert,
wenn sich der Patient nur alle vier Wochen ein neues Tabletten-
rezept abholt. Persénliche Bindungen an Arzte und onkolo-
gische Pflegekréfte gehen verloren, manche Patienten verein-
samen. Die Rolle des Krebskranken verdndert sich. Nicht
wenige fihlen sich isoliert, wenn auch noch die Stunden in der
onkologischen Praxis wegfallen.

Es mussen neue Formen des Arzt-Patienten-Verhaltnisses ge-
funden werden. Intensive regelmaBige Gesprache sind nétig,
aber sie missen auch entsprechend verglitet werden. Der Arzt
muss mit dem Patienten und seinen Angehdrigen besprechen,
ob im jeweiligen Fall die orale Einnahme/die subkutane Appli-
kation besser ist als die Infusion. Das ist gewiss bei jungen, be-
rufstatigen und gut organisierten Patienten der Fall. Aber auch
hier braucht es eine im regelmaBigen Arztgesprach erfolgte
Kontrolle der Nebenwirkungen. Fiir andere Patienten, die alter
sind und die es aus verschiedenen Griinden mit der Therapie-
treue nicht so genau nehmen, empfiehlt sich auch weiterhin
der regelméaBige Gang zur Infusion. Die Infusion gibt die Mog-
lichkeit, den Kranken besser zu begleiten.
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Leider empfinden manche Menschen orale Chemotherapie als
Medikament ,light". Das kann sowohl bei Patienten als auch bei
Arzten der Fall sein. Das ist Unsinn, weil die Mittel ja in klinischen
Studien erprobt wurden und die gleiche Wirkung haben miissen.

Orale onkologische Medikamente machen neue Strukturen er-
forderlich, damit der Patient nicht nur alle drei Monate sein Re-
zept abholt und mit der Krankheit und méglichen Therapiefol-
gen allein bleibt. Neue WahIméglichkeiten bei gleichwertigen
Therapieoptionen erfordern viel arztliche Beratung. Solche Ge-
sprache miissen honoriert werden.

Krebs und psychische Verfassung

Die Auswirkungen einer Krebserkrankung auf die Psyche und
das Wohlbefinden der Menschen sind so unterschiedlich wie die
Menschen selbst. So berichtet eine Psychoonkologin, dass zwei
Manner auf eine Kehlkopfentfernung aufgrund von Krebs véllig
gegensatzlich reagierten: Der eine hatte uniberhérbare Selbst-
mordgedanken, der andere war zufrieden und sprach von ...
noch mal Gliick gehabt"

Psychoonkologische Hilfe ist vor allem dort erforderlich, wo beim
Patienten bereits entsprechende Vorbelastungen bestehen.
Angsterkrankungen und Depressionen sind sehr typische Be-
gleitkrankheiten (Komorbiditéten), die oft vorher schon vorlagen
und nun noch deutlicher zutage treten. Jetzt gibt es ja einen
,Grund". Diese Komorbiditadten haben auch indirekte Folgen. Pa-
tienten mit nicht behandelten Depressionen werden eher frih-
verrentet. Sie sind dreimal haufiger nicht therapietreu. lhre
Uberlebenszeiten sind schlechter.

Einen schwachen Hinweis gibt es darauf, dass Depressivitat auch
mit bestimmten Krebsarten einhergeht. Zu solchen starker
angstbesetzten Krebserkrankungen gehéren Lungenkrebs und
Kopf-Hals-Tumoren. Das ist verstandlich, weil die Prognose die-
ser Krankheiten eher schlecht ist. Auch wenn ein Krebs fort-
schreitet, also metastasiert und damit nicht mehr heilbar ist,
steigt die Anfalligkeit fiir Angst und Depressionen.

Brustkrebspatientinnen mit psychischen Komorbiditaten kom-
men besser zurecht, wenn sie sich von ihrem Arzt unterstiitzt fih-
len. Das alles spricht fiir eine psychoonkologische Versorgung —
sicher langst nicht fiir jeden Patienten, aber fiir alle, die
Unterstlitzung und Hilfe brauchen.

Die Zielgruppen werden praziser bestimmt: Stratifizierung

In der molekularen Diagnostik nimmt der wissenschaftliche Fort-
schritt rapide zu. Die Gene von Tumoren werden sequenziert,
und immer éfter fallen spezielle Mutationen auf, die den Krebs
ausgel6st, verursacht haben. Die molekulare Biologie ist vor
allem beim Lungenkrebs mit bahnbrechenden Erkenntnissen
aufgefallen. Einige Genmutationen sind erkannt, und es gibt be-
reits Medikamente dafr.

Auch wenn — um beim Beispiel des Lungenkrebses zu bleiben —
die Prognose und damit die Lebenserwartung immer noch eher
bescheiden ausfallt, so kdnnen doch mit den neuen zielgerichte-
ten Medikamenten viele Patienten deutlich langer tberleben.
Die sogenannte ,personalisierte” Medizin kommt in Schwung.
Nicht ein Medikament wird mit meist diirftigem Erfolg bei allen
eingesetzt, sondern das zur gefundenen Genmutation passende
Mittel wird zielgerichtet den Patienten aus genau dieser Gruppe
gegeben. Die Aufteilung der Patienten nach der gemeinsamen
Tumorbiologie nennt man Stratifizierung.

Es wird noch dauern, bis alle Genverédnderungen gefunden und
entschliisselt sind. Auch missen die entsprechenden Tests und
die darauf zugeschnittenen Medikamente entwickelt werden.
Aber die Anfénge sind vielversprechend. Und weil die Molekular-
biologie und die Onkologie so innovativ sind, steigen die Kosten
deutlich an.

Ulla Ohlms, Stiftung PATH



Nur noch Besuch bei Dr. med. Google?

In der Arztezeitung online (02.06.2015) konnte ich vor kurzem
lesen, dass Patienten immer 6fter auf den Arztbesuch verzich-
ten und sich im Internet iiber ihre Symptome und iiber akute
Beschwerden informieren. Vor allem Frauen nutzen Google
und andere Suchmaschinen fiir ihre medizinische Recherche.

Aber Vorsicht ist geboten — das Internet kann den Besuch beim
Arzt nicht ersetzen. Davor warnt die Siemens Betriebskranken-
kasse, die eine entsprechende Umfrage in Auftrag gegeben hatte.

Das Internet kann durchaus hilfreich sein, um mdégliche Fragen
an den Arzt vorzubereiten. Sich vorher bewusst zu machen, was
mit dem Arzt besprochen werden soll, ist fiir beide Seiten, Arzt
wie Patient, hilfreich und spart Zeit. Wie man sich gut auf das
Arztgesprach vorbereitet, kann beispielsweise unter www.
ichbeimarzt.de abgefragt werden. Auf dieser Website werden die
flinf wichtigsten Punkte zur Vorbereitung und Durchfiihrung
eines Gesprdchs mit dem behandelnden Arzt vorgestellt.

Anzeige

1. Fragen vorher notieren = so bekomme ich Antworten auf
meine Fragen

2. Alles sagen = so fiihle ich mich ernst genommen

3. Nachfragen = so bin ich sicher, dass ich alles verstanden habe

4. Wichtiges notieren = so weif ich, was ich machen kann

5. Alles klar? =5 so weiB ich, wie es jetzt weitergeht

Diese Initiative, die inzwischen von zahlreichen Partnern aus Pa-
tientenorganisationen, Pflege und Firmen unterstiitzt wird, hat
eine Plattform entwickelt, die allen Patienten in Deutschland zur
Verfligung steht. Mit kleinen Videoeinspielungen wird unter an-
derem gezeigt, wie wichtig auch die Rolle des Patienten im Ge-
sprach mit dem Arzt ist. Das néachste Projekt der Arbeitsgruppe
wird ,Ich im Krankenhaus" sein und Patienten die wichtigsten
Schritte bei einem Klinikaufenthalt vermitteln.

Doris C. Schmitt, Stiftung PATH
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Aktuelle Empfehlungen zur

Behandlung von Brustkrebs

Die 14. ,St. Gallen Konferenz" aus Sicht deutscher Brustkrebs-
experten:

Alle zwei Jahre findet die internationale St. Gallen Konsensus-
konferenz statt — dieses Jahr, anders als der Name vermuten
|asst, nicht im schweizerischen Ort St. Gallen, sondern in Wien.
Experten aus verschiedenen Landern kommen zusammen, um
lUber die Behandlung von Brustkrebs zu beraten. Dabei geht es
um die Versorgung von Frauen, bei denen Brustkrebs zum ersten
Mal auftritt. In der medizinischen Fachsprache wird das ,pri-
marer oder friiher Brustkrebs" genannt. Zum Abschluss der Kon-
ferenz geben 49 internationale Experten ihre Empfehlungen fiir
die Behandlung des frithen Brustkrebses ab. Uber die Empfeh-
lung wird abgestimmt. Unter den Brustkrebsexperten sind auch
drei deutsche Vertreter.

Das Abstimmungsergebnis und die daraus abgeleiteten Thera-
pie- und Versorgungsempfehlungen sind weltweit die Grundlage
fiir die Behandlung von Frauen mit friilhem Brustkrebs. Da die
Rahmenbedingungen z.B. in den Gesundheitssystemen der un-
terschiedlichen Lander verschieden sind, miissen die Empfeh-
lungen der St. Gallen Konferenz jeweils an die Begebenheiten
der einzelnen Lander angeglichen werden.

Doris C. Schmitt vom Vorstand der Stiftung PATH hat aus dem
Konferenzbericht einer deutschen Arbeitsgruppe einige Empfeh-
lungen ausgewahlt, die fiir die PATH-Frauen interessant sein
konnten. 14 Brustkrebsexperten haben den zugrunde liegenden
Bericht gemeinsam verfasst, darunter auch die drei deutschen
Experten, die bei der St. Gallen Konferenz sind und die Empfeh-
lungen mit abstimmen. (Der gesamte Text der deutschen Exper-
ten ist zu finden unter: Untch et al., ,Geburtshilfe und Frauen-
heilkunde” Ausgabe 3, 2015; https.//www.thieme-connect.de/
media/gebfra/201506/supmat/10-1055-s-0035-1546120-
sup_gf931.pdf)

Antihormonelle Therapie bei Frauen nach den Wechseljahren

Eine Behandlung mit dem Medikament Tamoxifen ist nach wie
vor eine addquate Therapie flir Patientinnen mit einem hormon-
sensiblen Brustkrebs. Bei einer Brustkrebserkrankung mit er-
héhtem Risiko (z.B. vier und mehr befallene Lymphknoten, be-
stimmte Werte, die der Pathologe nach der Operation ermittelt,
wie ein Grading von G3 und ein hoher Ki-67-Wert oder ein HER2-
neu-positiver Tumor) sollte jedoch von Anfang an ein Medika-
ment aus der Gruppe der Aromatasehemmer eingesetzt werden.
Bei schlechter Vertraglichkeit kann nach zwei Jahren auf Tamoxi-
fen umgestellt werden. Ergebnisse aus Studiendaten zeigen
auch, dass bei einem Brustkrebs, der als lobuldres Mammakarzi-
nom eingestuft wird, empfohlen wird, von Beginn an einen Aro-
matasehemmer zu geben.

Antihormonelle Therapie langer als fiinf Jahre

Bei erhohtem Risiko fiir einen Riickfall ist die endokrine (antihor-
monelle) Behandlung lber insgesamt zehn Jahre eine wichtige

Option. Dies gilt sowohl fiir Frauen vor als auch nach den Wechsel-
jahren und nach einer Tamoxifen-Gabe oder der Kombination Ta-
moxifen und Aromataseinhibitor. Bei einer Therapie, die langer als
fiinf Jahre gegeben wird, sollten immer Risiko und Nutzen sorgfal-
tig abgewogen werden. Dies geschieht am besten in einem aus-
fiihrlichen Gesprach zwischen der Patientin und dem behandeln-
den Arzt. (Anmerkung der Redaktion: ein ausfiihrliches Interview
zum Thema ,antihormonelle Therapie langer als zehn Jahre" mit
Prof. Christian Jackisch ist in diesem Newsletter zu finden.)

Generell sollte bei Nebenwirkungen unter der endokrinen Be-
handlung ein friiher Wechsel auf ein anderes der verfiigharen
Arzneimittel erfolgen, um einen Therapieabbruch zu vermeiden.

Einsatz von Bisphosphonaten und Denosumab

Die Experten der St. Gallen Konferenz und auch die deutsche Ar-
beitsgruppe sind sich einig, dass Frauen zusatzlich zur antihor-
monellen Therapie ein Medikament aus der Wirkstoffgruppe der
Bisphosphonate erhalten kénnen. Zur Verfligung stehen hier die
Wirkstoffe Zoledronsaure als Infusion alle sechs Monate oder die
Gabe des Mittels Clodronat téaglich als Tablette. Diese Behand-
lung fiir Patientinnen nach den Wechseljahren kann eine Option
sein, um das krankheitsfreie Uberleben zu verléngern.

Fir Frauen vor den Wechseljahren gibt es keine Empfehlung —
auch unabhangig davon, welche antihormonelle Therapie sie er-
halten. Lediglich bei Patientinnen, die zusatzlich zu Tamoxifen
auch ein sogenanntes GnRH-Analogon verabreicht bekommen,
geben die Brustkrebsexperten aus Deutschland an, dass im Ein-
zelfall die Behandlung mit Bisphosphonaten abgewogen werden
kann. Darauf deuten die Ergebnisse einer 6sterreichischen Studie
hin. Auch bei der Entscheidung fiir oder gegen eine Behandlung
mit Bisphosphonaten sollten immer Risiko und Nutzen individuell
abgewogen und zwischen Arzt und Patientin besprochen werden.

Neben den Bisphosphonaten ist in den letzten Jahren ein wei-
teres Medikament entwickelt worden, das seine Wirkung im
Stoffwechsel der Knochen entfaltet. Fiir diesen Wirkstoff, ge-
nannt Denosumab, und seinen Einsatz nach einer Brustkrebs-
operation gibt es bisher keine Empfehlung. Es miissen noch die
Daten aus den entsprechenden Studien abgewartet werden.

Unterschiedliches Alter = unterschiedliche Behandlung?

Alle Experten stimmen darin lberein, dass die Standardthera-
pien nach der Operation mit den verschiedenen zur Verfiigung
stehenden Medikamenten unabhédngig vom Alter der Patientin
— also fiir jedes Alter gleich — eingesetzt werden kénnen. Aller-
dings diirfen keine wesentlichen Zusatzerkrankungen vorliegen.
Somit orientiert sich die Therapieentscheidung nicht am tat-
sachlichen Alter der Patientin, sondern vorrangig an ihrem tat-
sachlichen Gesundheitsstatus, auch biologisches Alter genannt.

Das Alter der Frauen mit Brustkrebs hat also keinen Einfluss auf
die Therapieentscheidung. Anders ist es bei der Beratung von an



Doris C. Schmitt auf einer Patientenveranstaltung

Brustkrebs erkrankten Frauen im Zusammenhang mit der famili-
aren Brustkrebs-Erblichkeit. Bei Patientinnen, die jinger als 40
Jahre sind und an einem triple-negativen Brustkrebs erkrankt
sind (keine Hormon- und keine HER2-Rezeptoren auf den Krebs-
zellen), sollte eine humangenetische Beratung und eine Testung
auf die Risiko-Erbinformationen, genannt BRCA 1 und 2, durch-
gefiithrt werden. Auch fiir Patientinnen bis zu einem Alter von 60
Jahren und einem triple-negativen Brustkrebs, bei denen weitere
Familienmitglieder ebenfalls Brustkrebs hatten, empfehlen die
Experten die Beratung und Testung. Ist eine Patientin jliinger als
35 Jahre und hat an Brustkrebs erkrankte Verwandte, sollte sie
sich in jedem Fall beraten und testen lassen.

Brustkrebs und Schwangerschaft

Frauen aller Altersgruppen kénnen an Brustkrebs erkranken. In
seltenen Féllen wird die Erkrankung wéhrend einer Schwanger-
schaft festgestellt. Die Meinung aller Experten ist es, trotzdem
keine vorzeitige Einleitung der Geburt durchzufiihren. Die beste-
hende Schwangerschaft ist auch kein Hindernis fiir eine Operati-
on und Entfernung des Tumors. Bestimmte Verfahren wahrend
der Operation, die eine Beurteilung erméglichen, ob die Lymph-
knoten vom Tumor mitbefallen sind, und auch die Lymphknoten-
entfernung selbst sind ebenfalls méglich. Anders ist es mit der
Gabe von antihormoneller Therapie. Ist der Tumor Hormonrezep-
tor-positiv, sollte die endokrine Behandlung erst nach der Geburt
erfolgen. Die deutschen Experten konnten dem Votum fiir einen

sofortigen Wiederaufbau der Brust in diesen Fallen nach einer
Mastektomie (Entfernung der Brust) nicht zustimmen, da sie
wegen der langeren Operationsdauer ein erhdhtes Komplikati-
onsrisiko fiir Mutter und Kind sehen.

Besteht bei einer Frau nach einer Brustkrebserkrankung der
Wunsch nach einem Kind, kann die antihormonelle Behandlung,
z.B. mit Tamoxifen oder mit Aromataseinhibitoren, unterbrochen
werden. Die deutschen Experten betonen, dass dies frithestens
18 Monate nach Therapiebeginn erfolgen sollte, da der Behand-
lungserfolg abhéngig von der anfanglichen Therapiedauer ist.
Dies sollte die Patientin wissen, um aufgrund ihrer Lebenssituati-
on und ihres Alters richtig entscheiden zu kénnen.

Erndhrung und kérperliche Aktivitat

Einigkeit besteht, dass Brustkrebspatientinnen sich ausgewogen
erndhren sollten, jedoch keiner speziellen Diatempfehlung fol-
gen mussen. Es gibt keine Krebsdiét. Eine gesunde und ausgewo-
gene Ernadhrungist fiir die Gesamtbefindlichkeit und die Gesund-
heit grundsatzlich sinnvoll. Studien belegen, dass regelméaRige
Bewegung und moderater Sport sowie die Vermeidung von deut-
lichem Ubergewicht das krankheitsfreie Uberleben und Gesamt-
iberleben deutlich verbessern.

Doris C. Schmitt, Stiftung PATH
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Vom Verschwinden der Frauen auf

der arztlichen Karriereleiter

Aus dem Arztberuf sind Frauen nicht mehr wegzudenken.
Aber auf den Fiihrungsposten in den Krankenhéusern wird die
Luft diinner fiir Frauen. Woran liegt es und was kann man da-
gegen tun?

Wir kennen sie gut und mdchten sie auf keinen Fall missen: die
nette, junge Arztin, die uns im Krankenhaus versorgt und manch-
mal auch etwas mehr Zeit fiir das nicht immer leichte Gesprach
mit uns onkologischen Patienten aufbringt. Wir kennen auch die
flotte Oberéarztin, deren Kompetenz wir schatzen, der man den
Stress aber auch schon anmerkt. Was wir aber kaum kennen, ist
die Cheférztin, die eine Klinik leitet, Personalverantwortung
tragt und noch ein Ohr fir die Patientinnen hat. Frauen im Medi-
zinbetrieb kommen auf Chefarztstellen und anderen Fiihrungs-
positionen so gut wie nicht vor.

Dabei sind es weit mehr junge Frauen als Manner, die das Studi-
um der Medizin aufnehmen. Im Wintersemester 2014/15 waren
unter den Studienanfangern der Humanmedizin 62 Prozent
Frauen. Im Priifungsjahr 2013 waren 60 Prozent der Studienab-
solventen der Humanmedizin weiblich. Unter den Medizinpro-
fessoren finden sich Frauen aber nur zu 6 Prozent. Wie kommt es
zum Verschwinden der Frauen im Medizinbetrieb?

Diesem Sachverhalt widmete sich die DGHO (Deutsche Gesell-
schaft fiir Himatologie und Medizinische Onkologie) auf einer
Pressekonferenz am 8. Méarz 2015 in Berlin. Als Termin hatte man
den Weltfrauentag gewahlt. ,Im Bereich der Hdmatologie und der
Medizinischen Onkologie bekleidet derzeit keine einzige Ordinaria
(Universitatsprofessorin) einen Lehrstuhl”, kritisiert Prof. Dr. Diana
Luftner. ,In der Hdmatologie und Onkologie arbeiten mehr Frauen
in den Positionen der Assistenz-, Fach- und Oberarztin. Bei der Po-
sition der Chefarztin bzw. des Chefarztes kehrt sich dieses Verhalt-
nis dramatisch um”, so die Vorsitzende der DGHO.

Auch in der Gynakologie zeigt sich das gleiche Problem, berich-
tet Prof. Dr. Tanja Fehm aus Diisseldorf. Der Frauenanteil unter
den Gynakologen in der Facharztausbildung ist hoch, bei den
Oberarztstellen wird es schon zunehmend diinner. Hier wird die
groBte Hiirde darin gesehen, dass es ein Fach mit vielen Operati-
onen ist. Nachdenklich macht die beobachtende Patientin aller-
dings, dass auch in den Sparten Onkologie und Pathologie, wo
erkennbar kein Skalpell zum Einsatz kommt, die Zahlen nicht viel
besser sind. In der inneren Medizin betrégt der Frauenanteil an
den Professuren sogar nur 3,6 Prozent.

Wachsender Bedarf in der Krebsmedizin. Warum kommen Arz-
tinnen selten in die Top-Positionen?

Was die arztliche Versorgung angeht, verheif3t der Blick in die Zu-
kunft nichts Gutes: Aufgrund des demografischen Wandels ist laut
DGHO von 2008 bis 2020 mit einem Anstieg der Krebsneuerkran-
kungen um 18 Prozent bei den Mannern und um 9 Prozent bei
den Frauen zu rechnen. ,Der Bedarf an Krebsfacharzten steigt,
zumal in den nachsten Jahren auch etwa ein Viertel der derzeit
tatigen Hamatologen und Onkologen in den Ruhestand gehen
wird", konstatiert Prof. Diana Liftner. ,Insbesondere miissen wir
fachlich hochqualifizierte Arztinnen endlich auch fiir Fithrungspo-
sitionen in Universitatskliniken und Krankenhausern gewinnen."

Ursachenanalyse und Optimierungsstrategien sind gefragt. Und
schnell sind wir bei der alten Frage, wie sich Familienarbeit und
Berufstatigkeit im Arztberuf miteinander vereinbaren lassen. Of-
fensichtlich schaffen Manner den Spagat deutlich besser. Wir
konnen sicher annehmen, dass sie zu Hause spiirbarer entlastet
werden. Von den Krankenhausarzten sind 87 Prozent Vater, aber
nur 67 Prozent ihrer weiblichen Kolleginnen haben Kinder. Das
scheint die zentrale Hiirde in der Karriere von Arztinnen zu sein.
Klinikdienste und Elternschaft lassen sich eben nicht problemlos
miteinander kombinieren. Nacht- und Wochenenddienste sind
familienfeindlich und viele Arztbesprechungen finden oft erst ab
17 Uhr statt.

Auch die sehr lange Ausbildungszeit bis zur Facharztpriifung
spielt eine Rolle. Nach dem langen Studium und dem Praktischen
Jahr muss im Anschluss an die Approbation noch eine Facharzt-
zeit von sechs Jahren durchlaufen werden. Da ist die Arztin schon
30 oder alter. Will sie die Facharztausbildung wegen Kinderversor-
gung in Teilzeit absolvieren, kommen noch mal sechs Jahre drauf.

Wie lassen sich Frauen im Arztberuf halten?

Die medizinischen Fachgesellschaften — allen voran die DGHO —
liberlegen inzwischen, wie sie Frauen im Arztberuf halten kén-
nen. Der Arztemangel l4sst ohnehin keine andere Wahl. Wenn
die Geburt von Kind/Kindern und der Wunsch nach Teilzeitar-
beit die Sollbruchstellen in der Karriere von Medizinerinnen sind,
dann muss hier angesetzt werden. Auch die Bundesarztekammer
hat 2010 eine entsprechende Broschiire mit dem Titel ,Familien-
freundlicher Arbeitsplatz fiir Arztinnen und Arzte — Lebensquali-
tat in der Berufsausiibung" herausgegeben.



Und so gibt es allerlei MaBnahmen, mit denen Miitter im Beruf
gehalten werden sollen: bessere Kinderbetreuung, flexible Ar-
beitszeiten und Kinder-Notfallbetreuung, wenn die Dienste nicht
mit den Kita-Zeiten kompatibel sind. Im ,Heidelberger Modell"
wird schon in der Schwangerschaft nach Wegen der Wiederein-
gliederung gesucht. Damit junge Arztinnen nicht in die Pharma-
industrie oder zum Medizinischen Dienst abwandern, steigt die
Familienfreundlichkeit in den Institutionen.

Was lauft in anderen Landern?

In allen entwickelten Industrielandern ist das Problem spiirbar.
In den USA wird Frauenférderung deutlich aggressiver betrie-
ben. Es gibt extra Stellen fiir Frauen mit Kindern, und die for-
dernden Institutionen haben auch ein Budget zur Verfiigung.
Skandinavien scheint beispielgebend zu sein. In Schweden etwa
findet keine Besprechung von Krankenhausarzten nach 16 Uhr
statt, und auch sonst wird auf die Familie Riicksicht genommen.

Dass es aber auch Nachteile bei den familienfreundlichen Ar-
beitszeiten gibt, darauf brachte mich der Chef einer groBen Frau-
enklinik. Sowohl in Skandinavien als auch in GroBbritannien
scheint das der Fall zu sein. Hier bleibt die schnelle Versorgung
oft auf der Strecke. Werden in deutschen Brustzentren z. B. die
Ergebnisse von Stanzbiospien aus den Pathologien umgehend,
oft innerhalb von 24 Stunden, geliefert, warten Patienten in den
genannten Landern wochenlang auf die Nachricht, ob es Krebs
ist oder nicht. Auch fiir Krebsoperationen miissen Patienten dort
nicht selten monatelang Geduld aufbringen. Ist das in Ordnung
bei einer lebensbedrohlichen Krankheit? Allerdings gehen in die-
sen kritischen Befund auch die radikalen personellen und finan-
ziellen Kiirzungen im Gesundheitssektor ein. Das gilt vor allem
fir GroBbritannien, wo jeder sechste Patient langer als 18 Wo-
chen auf eine Operation warten muss.

Vielleicht gibt es das &rztefreundliche Gesundheitssystem, bei
dem die Arzte plnktlich nach Hause gehen, aber die Patienten
lange auf ihre Behandlung warten miissen. Und es gibt das patien-
tenfreundliche System, bei dem Arzte an der Grenze der Belastung
arbeiten, aber die Patienten gut und zeitnah versorgt werden.

Es soll auch nicht unterschlagen werden, dass sich die jungen
Arztinnen selbst haufig gegen die Karriere und fiir die Familie
entscheiden. Dr. Antonia Busse vom Schwerpunkt Hamatologie,
Onkologie an der Charité erlduterte diese Problematik: ,Vielen
Frauen sind Fiihrungspositionen nicht den Verzicht wert, den sie
dafiir bringen miissen. Familiengriindung bedeutet auch heute
noch einen Karriereknick fiir Frauen, die sich zunachst der Kin-
dererziehung widmen. Und das betrifft nicht nur das Erlangen
von Fiihrungspositionen, sondern auch das erfolgreiche Beenden
der Weiterbildung.”

Ist die Konkurrenz um Leitungsstellen zu groB?

Zuriick zur Reprdsentanz von Arztinnen in den oberen Hierar-
chie-Rangen der Krankenhauser. Obwohl doch so viele Kranken-

Steinskulptur. Kiinstlerin: Silvia Siemes

hausérztinnen kinderlos sind, gelingt es offenkundig nicht, mehr
Oberarzt- und Chefarztstellen mit Frauen zu besetzen. Sind hier
vielleicht noch andere Hindernisse im Weg? Ist die Konkurrenz
um Leitungsstellen zu groB oder férdern die mannlichen Chefs
vielleicht lieber die jungen Arzte? Denn wer weil — vielleicht
kénnte Frau Dr. X ja auch mit 44 noch Mutter werden. Social
Freezing als Horror-Szenario.

In solchen Fallen hilft eine verbindliche Quote. Diese ist jetzt z. B.
fiir die Aufsichtsrate von DAX-Unternehmen vorgeschrieben.
Die DGHO lehnt allerdings eine Frauenquote ab und ist davon
liberzeugt, dass gute Familienférderung auch automatisch mehr
Arztinnen in die Leitungsfunktionen schiebt. Das kann man glau-
ben oder auch nicht!

Es gab mal eine Frauenbewegung, die durch Proteste, Aktionen
und gemeinsames Handeln viel erreicht hat. Ob die jungen Medi-
zinerinnen schon mal davon gehort haben? Es ist wichtig, die
Missstande immer wieder aufzuzeigen. Aber reicht das? Warum
klappt es z.B. in Frankreich, den USA oder Schweden besser?
Warum kénnen Medizinerinnen nicht mal einen Frauengipfel
organisieren zum Thema ,Kinder und Karriere — wir wollen
beides!"? In Zeiten des Arztemangels werden Forderungen und
Lésungsvorschlage sicher von allen Partnern im Gesundheitswe-
sen gehort.

Ulla Ohlms, Stiftung PATH
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Auch Biobanken miissen

ethischen Grundsatzen geniigen!

Die Sammlung, Lagerung und Weitergabe von menschlichen Bio-
materialien (Gewebe, Blut, dazugehorige Daten) unterliegen
ethischen Anforderungen. Bei diesen Asservaten handelt es sich
schlieBlich um Dinge, die einmal zu einem Menschen gehort
haben. Auch deshalb hat die Stiftung PATH zu Beginn der Pro-
bensammlung ein Votum der Ethikkommission an der Universitdt
Bonn eingeholt.

War die Stiftung PATH bei ihrer Errichtung noch eine Einzeler-
scheinung, so wachsen heute Biobanken in groBer Zahl aus dem
Boden. Die Forschung ist auf Biomaterialien angewiesen. Der Ar-
beitskreis medizinischer Ethikkommissionen befasst sich seit ei-
niger Zeit mit der Frage, wie Biobanken ethisch zu bewerten sind.
Die Stiftung PATH ist immer als Gast geladen.

Das Schutzbediirfnis des Individuums ist universell

Es gibt kleine Sammlungen einzelner Professoren fiir die For-
schung ihrer Doktoranden. Und es gibt groBe Banken mit sehr
vielen Blut-, Gewebe- und sonstigen Proben. Die Bandbreite ist
beachtlich. Missen da unterschiedliche ethische Grundsatze an-
gelegt werden? Nein, stellt Prof. Jochen Taupitz fest. Das Schutz-
bedirfnis des Individuums — und darum geht es beim Biobanking
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— ist universell und bemisst sich nicht am Umfang der Proben-
sammlung. Die mit den Proben verbundenen Daten miissen kom-
plett gesichert sein. Man braucht auch fiir kleine Sammlungen
eine gute Patienteninformation und die Einverstandniserkldrung
der Patienten. Und sie missen schriftlich einwilligen. All das pas-
siert bei PATH in vorbildlicher Weise.

Klar ist: Vor der Errichtung einer Biobank muss es ein Ethikvotum
zum Zweck/zum Konzept geben. Allerdings kann keine Ethik-
kommission zu diesem friihen Zeitpunkt wissen und bewerten,
welche Forschungsprojekte damit spater unterstiitzt werden. Die
Biomaterialien miissen ja erst noch gesammelt, eingelagert und
liber Jahre mit allen wichtigen Daten und dem Follow-up doku-
mentiert werden. Erst wenn Proben aus der Biobank gewiinscht
werden, ist es wichtig, die Zielsetzung des dahinter liegenden For-
schungsprojektes ethisch zu bewerten.

Uberall auf der Welt gehért zu einem seridsen Forschungsprojekt
mit Biomaterialien immer ein Ethikvotum. Hier priifen — vom For-
schungsvorhaben unabhangige — Naturwissenschaftler und Me-
diziner, ob das Forschungsvorhaben allen ethischen Grundsatzen
entspricht. Erst nach dem positiven Votum dirfen die Forscher
loslegen und z. B. Biobanken um Material fiir ihre Forschung bit-
ten. Manchmal erschrecken uns Meldungen wie diese aus einem
chinesischen Labor: ,Der erste Schritt zum Designer-Baby. For-
scher manipulieren erstmals Embryo-Gene." (ntv wissen, April
2015) Was bitte hat die zustdndige Ethikkommission dazu ge-
sagt, dass hier massive Eingriffe in das Erbgut vorgenommen wer-
den? Oder hat es vielleicht gar kein Ethikvotum gegeben?

Der Arbeitskreis medizinischer Ethikkommissionen wird in seinen
Empfehlungen voraussichtlich auch einen Passus aufnehmen, der
da sagt: ,Bei wesentlichen Anderungen muss ein neues Votum
eingeholt werden." Prof. Taupitz hat am Beispiel von PATH an-
schaulich erldutert, was mit ,wesentlicher Anderung” gemeint
sein kdnnte. Der Stiftungszweck von PATH heift ,Unterstiitzung
der Krebsforschung" Sollte aber irgendwann in weiter Zukunft
Krebs geheilt sein und stattdessen beispielsweise Alzheimerfor-
schung im Zentrum stehen, dann misste das in einer Ethikkom-
mission neu beraten werden. Waren die PATH-Spenderinnen
auch mit einem solchen Stiftungsziel einverstanden gewesen?

Ulla Ohlms, Stiftung PATH



Diagnose triple-negativer Brustkrebs

Interview mit PD Dr. Cornelia Liedtke, Universitatsklinikum
Schleswig-Holstein, und Doris C. Schmitt, Vorstand Stiftung
PATH

Frau Dr. Liedtke, durch zahlreiche Brustkrebsstudien wissen wir,
dass Brustkrebs nicht gleich Brustkrebs ist. Wir kennen inzwi-
schen verschiedene Subgruppen (Untergruppen) wie

— Hormonrezeptor-positiv

— Hormonrezeptor-negativ

— HER2-positiv

- HER2-negativ,

die unterschiedlich behandelt werden missen. Ist der Tumor so-
wohl Hormonrezeptor-negativ als auch HER2-negativ, spricht
man von einem dreifach negativen Brustkrebs (engl.: triple nega-
tive breast cancer, TNBC).

Lange Zeit galt dieser Krebs als schwer behandelbar, mit einer
ungiinstigen Prognose des krankheitsfreien Uberlebens bzw. Ge-
samtliberlebens. Sie sind ausgewiesene Expertin in der Erfor-
schung des TNBC. Gibt es inzwischen neuere Erkenntnisse hin-
sichtlich Behandlung und Prognose von betroffenen Frauen mit
dreifach negativem Brustkrebs?

PD Dr. Cornelia Liedtke

Dr. Cornelia Liedtke: Das Besondere beim tripel-negativen
Mammakarzinom ist die Tatsache, dass durch die Dreifach-Nega-
tivitdt endokrine (anti-hormonelle) und HER2-zielgerichtete
Therapien nicht zum Einsatz kommen kénnen. Daher bleibt die
Chemotherapie bislang die weitestgehend einzige Therapieop-
tion. Patientinnen, bei denen die Chemotherapie nicht ausrei-
chend wirkt, haben eine schlechte Prognose mit hohen Riickfall-
raten.

PATH: Wie kann dies verbessert werden?

Dr. Cornelia Liedtke: Derzeit werden vor allem zwei Ansatze ver-
folgt: Einerseits wird versucht, neue zielgerichtete Therapiean-
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satze zu entwickeln, andererseits wird versucht, durch eine Ver-
besserung der Chemotherapie die Ansprechraten zu erhéhen.

PATH: Neue zielgerichtete Therapieansatze? So etwa wie Tamo-
xifen oder Herceptin, die ja auch zielgerichtet eingesetzt wer-
den?

Dr. Cornelia Liedtke: Ja, im weitesten Sinne. Beim TNBC werden
jedoch andere Ansatze verfolgt.

PATH: Welche Ansatze sind dies?

Dr. Cornelia Liedtke: Ein Ansatz beruht auf der groBen Uber-
schneidung zwischen dem TNBC und dem sogenannten erbli-
chen Brustkrebs, der bei Patientinnen mit einer BRCA-1- oder
BRCA-2-Mutation entstanden ist. Normalerweise repariert BRCA
die DNA-Schéden in der Tumorzelle. Der Ausfall des BRCA-Gens
wird durch ein Eiwei8 kompensiert, das als Poly-Ribose-1-Poly-
merase (PARP) bezeichnet wird. Sogenannte PARP-Hemmer un-
terbinden diesen Kompensationsmechanismus und téten somit
die Tumorzelle ab.

PATH: Das hort sich sehr vielversprechend an. Kdnnen denn alle
Patientinnen mit TNBC mit diesen Medikamenten behandelt
werden?

Dr. Cornelia Liedtke: Auch wenn ein enger Zusammenhang zwi-
schen dem TNBC und BRCA besteht, lasst sich nur bei der Min-
derzahl der Patientinnen mit TNBC eine BRCA-Mutation nach-
weisen. Wir wissen bislang nicht, welche Voraussetzungen es
geben muss, damit PARP-Hemmer ausreichend wirken kénnen.
Auch ist diese Therapieoption beim Mammakarzinom noch nicht
zugelassen. Allerdings werden zurzeit einige Studien durchge-
fithrt, in denen PARP-Inhibitoren eingesetzt werden.

PATH: Und gibt es noch andere Substanzen, die unabhangig vom
BRCA-Status beim TNBC wirken kdnnten?

Dr. Cornelia Liedtke: Wir gehen zunehmend davon aus, dass die
Wechselwirkung zwischen dem Tumor und dem Immunsystem
der Patientin wichtig fiir das Verhalten eines Tumors ist — bei-
spielsweise fiir das Ansprechen auf Chemotherapie. Und gerade
beim TNBC scheint diese Wechselwirkung besonders ausgeprégt
zu sein.

PATH: Und wie kann man dies therapeutisch nutzen?

Dr. Cornelia Liedtke: Wir kennen mittlerweile die Mechanismen,
durch die sich die Tumorzellen dem Immunsystem entziehen, d.h.
sich vor ihm verstecken. Diese Mechanismen kénnen wir unter-
binden, sodass das Immunsystem den Tumor angreifen kann.
Beispiele hierfiir sind sogenannte PD1- oder PDL-1-Inhibitoren.

PATH: Und wie konnen Patientinnen diese speziellen Medika-
mente bekommen? Sind sie schon auf dem Markt?

PATH
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Dr. Cornelia Liedtke: Bislang sind diese Substanzen noch nicht
auBerhalb von Studien erhaltlich. Aber die ersten Studien, die
diese Substanzen verwenden, nehmen mittlerweile auch in
Deutschland Patientinnen auf. Beispielsweise wurde im Juni
2015 eine Studie auch fiir deutsche Patientinnen mit TNBC ge-
6ffnet, in der ein PDL1-Inhibitor bei Patientinnen mit metasta-
siertem TNBC eingesetzt wird. Neben unserer eigenen Einrich-
tung nehmen deutschlandweit verschiedene Zentren an dieser
Studie teil und kénnen Patientinnen einschlieBen.

PATH: Gibt es denn auch Anderungen auBerhalb von klinischen
Studien, d.h. Anderungen, die schon jetzt bei Patientinnen mit
TNBC angewendet werden kénnen?

Dr. Cornelia Liedtke: Noch recht neu ist der Einsatz von platin-
haltiger Chemotherapie bei Patientinnen mit TNBC in der neo-
adjuvantenTherapie (Behandlung vor der Operation). Eine deut-
sche und eine amerikanische Studie haben in den vergangenen
zwei Jahren zeigen kénnen, dass sich durch die Hinzunahme von
Carboplatin zur normalen Anthrazyklin-Taxan-haltigen Chemo-
therapie die Ansprechraten einer Chemotherapie deutlich stei-
gern lassen. Allerdings scheint dieser Effekt insbesondere bei
Patientinnen mit BRCA-Mutation nachweisbar zu sein. Infolge-
dessen sollte bei Patientinnen mit BRCA-Mutation eine platin-
haltige Chemotherapie zum Einsatz kommen.

PATH: Aber viele Patientinnen mit TNBC wissen nicht, ob sie
eine BRCA-Mutation tragen oder nicht — es sei denn, es liegt eine
familidre Belastung vor.

Dr. Cornelia Liedtke: Aufgrund der Tatsache, dass Patientinnen
mit TNBC iiberproportional haufig eine BRCA-Mutation tragen
und der Nachweis einer Mutation eine direkte therapeutische
Konsequenz hat — ndmlich den Einsatz von Carboplatin —, sollten
Patientinnen mit TNBC unabhéngig von der familidren Brust-
und Eierstockkrebs-Belastung auf eine BRCA-Mutation getestet
werden. Allerdings ist bekannt, dass die Wahrscheinlichkeit fiir
eine BRCA-Mutation mit zunehmendem Alter auch beim TNBC
sinkt. Dies sollte bei der Veranlassung einer genetischen Bera-
tung beachtet werden!

PATH: Also scheinen sich auf dem Gebiet des TNBC doch einige
Neuerungen ergeben zu haben, welche die Prognose dieser Er-
krankung in Zukunft verbessern kénnen.

Dr. Cornelia Liedtke: Ja, das scheint tatsachlich so zu sein! Auch
wenn es grundsatzlich noch eine Weile dauern wird, ehe wir
diese neuen Ansatze in klinische Routine umsetzen kénnen, sind
alle diese Ansétze sehr vielversprechend!

PATH: Gibt es noch einen Ratschlag, den Sie Patientinnen mit
TNBC geben méchten?

Dr. Cornelia Liedtke: Ja! Sprechen Sie lhre betreuenden Arz-
tinnen und Arzte auf die Méglichkeit einer Studienteilnahme an.
Viele Studien werden deutschlandweit nur an 10-20 Zentren

12

durchgefiihrt, sodass die meisten Zentren selbst nicht teilneh-
men kdnnen. Es besteht aber immer die Méglichkeit, sich hier an
ein Studienzentrum zu wenden und ggf. dort eine der neuen Sub-
stanzen zu erhalten — und danach durchaus zur Fortfiihrung der
Therapie (z.B. der Operation), an das urspriingliche Zentrum zu-
riickzukehren.

Doris C. Schmitt, Stiftung PATH
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Kaffee — gesund oder schadlich?

Cappuccino-Tasse (Deutscher Kaffeeverband, Bente Stachowske)

Kaffee zahlt seit langem zu den beliebtesten Getranken in der
Bundesrepublik. Ob als Cappuccino, Espresso oder Latte macchi-
ato — Kaffee gehort fiir viele Menschen einfach zum genuss-
vollen Leben. So verwundert es nicht, dass Deutschland auf Platz
7 beim Pro-Kopf-Verbrauch von Kaffee liegt. Durchschnittlich
7,3 kg Rohkaffee konsumierten die Deutschen im Jahr 2012.
Damit rangieren sie deutlich iber dem EU-Durchschnitt, der bei
4,8 kg liegt. Spitzenreiter sind die Finnen mit einem Pro-Kopf-
Verbrauch von 12 kg. Trotz seiner Beliebtheit halt sich indes wei-
terhin das Vorurteil, Kaffee schade der Gesundheit. Neuste Studi-
en belegen aber, dass Kaffee viel besser ist als sein Ruf.

Weitere interessante Erkenntnisse
nach 15 Jahren EPIC-Studie

Wie wirken sich Erndhrungsgewohnheiten auf
unseren Gesundheitszustand aus?

Die Ergebnisse der EPIC-Studie bestdtigen den Zusammenhang
zwischen Ubergewicht und bestimmten Krebserkrankungen. Mit
viel Bauchfett steigt das Risiko flir Darm-, Bauchspeicheldriisen-
und Gebarmutterkrebs. Verteilt sich das Fett tiber den ganzen Kor-
per, steigt das Brustkrebsrisiko. Die Ergebnisse der Studie zeigen,
dass es durchaus Beziehungen zwischen Ernahrung und Krebser-
krankungen gibt. So erkrankten Studienteilnehmer seltener an
Darmkrebs, wenn sie regelmaBig Fisch essen und reichlich Bal-
laststoffe zu sich nehmen. Dagegen scheint der Verzehr von
rotem und verarbeitetem Fleisch das Risiko fiir Magen- und
Darmkrebs zu erhéhen. Dass der Genuss von viel Obst und Gem(i-
se automatisch zu einer allgemeinen Verringerung des Krebsrisi-
kos beitragt, konnte nicht gezeigt werden. Wer viel frisches Obst
und Gemiise isst, hat jedoch ein deutlich geringeres Risiko ftir
Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Ubergewicht oder Bluthochdruck.
Die Obstesser sind eben meist deutlich diinner.

Eine kiirzlich erschienene Fachpublikation (Bhoo-Pathy, Peeters
et al. 2015) ging der Frage nach, welchen Einfluss der Kaffeekon-
sum auf das Risiko hat, an Brustkrebs zu erkranken. Fiir ihre Aus-
wertung nutzten die Autoren Konsumdaten, die im Rahmen
einer groBangelegten Ernahrungsstudie, der sogenannten EPIC-
Studie, erhoben wurden. Uber 500.000 Studienteilnehmer aus
zehn europdischen Landern gaben dafiir im Zeitraum von 1993
bis 2000 Auskunft iiber ihre Erndhrungsgewohnheiten und
ihren Gesundheitszustand (siehe Info-Box). Die Nachbeobach-
tungszeit dieser Studie wurde auf eine Zeit von 20 Jahren konzi-
piert.

Der durchschnittliche tégliche Kaffeekonsum der Teilnehmerin-
nen lag zwischen 93 ml in Italien und 900 ml in Danemark. Um
moglichst schliissige Aussagen zu treffen, untersuchten die Wis-
senschaftler, ob sich der Konsum von ,normalem” oder entkoffei-
niertem Kaffee unterschiedlich auf den Gesundheitszustand aus-
wirkt. Die Forscher stellten fest: Es gibt keinen Zusammenhang
zwischen dem Kaffeekonsum und dem Risiko, an Brustkrebs zu
erkranken. Dieses Ergebnis ist fiir viele nicht (iberraschend. Auch
in der Vergangenheit sind einige Studien zum gleichen Resultat
gekommen.

Neu ist jedoch die Erkenntnis, dass der Genuss von normalem,
also nicht entkoffeiniertem Kaffee das Risiko flir Brustkrebs
sogar verringern kann. Der Konsum von entkoffeiniertem Kaffee
hat hingegen keinen Einfluss auf das Brustkrebsrisiko. Die pau-
schale Vermutung, dass diese Wirkung dem Koffein zuzuschrei-
ben ist, konnte aber noch nicht wissenschaftlich nachgewiesen
werden. Vielmehr wird von synergistischen Effekten des Koffeins
und anderen im Kaffee enthaltenen Substanzen ausgegangen.

Das aromatisch duftende Getrank Kaffee enthélt erstaunlich
viele verschiedene Inhaltsstoffe. Mit modernen Analysemetho-
den sind iiber 1.000 verschiedene Inhaltsstoffe im Kaffee nach-
weisbar. Dazu gehdéren neben dem Koffein auch Vitamine, Mine-
ralstoffe, Proteine, Fette und verschiedene Sauren. Kaffee ist also
nicht einfach nur ein gut schmeckender Muntermacher, sondern
auch ein bedeutender Lieferant fiir Antioxidantien, die im Kor-
per wichtige Funktionen ibernehmen und als mdgliche Schutz-
faktoren vor Krebs diskutiert werden.

Dr. Katharina Dennemarck, Stiftung PATH

Kaffee-Literatur, Stand: Mdrz 2015

Bhoo-Pathy, N., Peeters, P, u. a. (2015). ,Coffee and tea consumption and
risk of pre- and postmenopausal breast cancer in the European Prospec-
tive Investigation into Cancer and Nutrition (EPIC) cohort study.” Breast
Cancer Research 17 (1): 15.
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Unser Follow-up:

Es geht in die dritte Runde!

Wir arbeiten fiir PATH, weil wir dazu beitragen wollen, dass die
Krebsforschung neue Medikamente und Behandlungsmethoden
entwickelt. Wir wollen, dass mdglichst alle Patientinnen dauer-
haft von Brustkrebs geheilt werden. Bis dahin bedarf es in der For-
schung noch einiger Anstrengungen.

Wir hoffen sehr, dass unsere PATH-Frauen gesund geblieben sind.
Aber vielleicht hat sich der Krebs zuriickgemeldet und einige Pati-
entinnen sind erneut in Behandlung. Das méchten wir wissen,
denn die Wissenschaft forscht gerade an solchen Krebserkran-
kungen, die auf die erste Behandlung nicht zufriedenstellend an-
gesprochen haben. Frauen, die schon langer bei PATH sind, haben
sicherlich schon einmal an einem Follow-up teilgenommen. Nach
den guten Erfahrungen aus den letzten Jahren plant PATH fiir
Ende 2015 wieder ein Follow-up mit allen PATH-Frauen. Follow-
up?! Gibt es das auch auf Deutsch? Was heil3t das denn? Ganz ein-
fach: Wir mochten der Erkrankung unserer Patientinnen, ihrem
Tumor, nachspiiren. Wir wollen wissen, ob der Brustkrebs gut auf
die Behandlung reagiert hat oder ob er zuriickgekommen ist.

Dazu erhalten Sie in nachster Zeit einen Brief von PATH. Mit
einem kurzen Fragebogen méchten wir von lhnen wissen, wie es
lhnen geht, ob Sie den Therapieempfehlungen des Kranken-
hauses gefolgt sind usw. Bitte fiillen Sie den Fragebogen aus und
schicken Sie ihn im beigelegten Kuvert an PATH zuriick. Fiir Sie

entstehen keine Kosten. Selbstverstandlich werden die Daten, die
Sie uns anvertrauen, streng vertraulich behandelt und nur in
pseudonymisierter Form in der PATH-Datenbank gespeichert.

Gern wiissten wir von unseren Patientinnen, ob die Therapieemp-
fehlung des Krankenhauses eingehalten wurde — also die Chemo-
therapie, die Bestrahlung, die Antikérpertherapie mit Herceptin®
und/oder die weitere antihormonelle Behandlung in Form von Ta-
bletten (z. B. Tamoxifen, Femara®, Arimidex®, Aromasin®). Warum
wollen wir das von lhnen wissen? Diese Informationen sind fiir die
weitere Brustkrebsforschung von unschédtzbarem Wert. Man kann
am Krankheitsverlauf Riickschliisse auf die zelluldren Faktoren im
Gewebe ziehen. Warum bleibt ein Gewebetyp nach der Behand-
lung geheilt, warum streut ein anderer Tumor Metastasen aus? Erst
wenn diese Zusammenhdnge entschliisselt werden, kénnen An-
satzpunkte fiir neue Medikamente gefunden werden.

Diese Nachfrageaktion erfordert erhebliche finanzielle Mittel fiir
die Logistik, den Druck der Unterlagen und den Postversand an so
viele Adressen. PATH finanziert einen Teil der Arbeit (iber Spen-
den und Sponsoring, hier unterstiitzt uns die Firma Pfizer Pharma
GmbH. Dafiir bedanken wir uns.

@ Oncology

Danke fiir Ihre Offenheit, danke flir
Ihr Vertrauen in die Arbeit von PATH!

Vorstellung Katharina Dennemarck

Aufgrund der erfolgreichen Arbeit der letzten Jahre beschaftigt
PATH mittlerweile zwei hauptamtliche Mitarbeiter. Seit Novem-
ber 2014 ist Katharina Dennemarck als wissenschaftliche Koor-
dinatorin bei PATH tétig. Katharina ist 33 Jahre alt und arbeitet
halbtags bei uns. Sie ist bestens vertraut mit den biochemischen
Ablaufen in Zellen und kennt die Anforderungen in der moleku-
larbiologischen Forschung. Nach ihrem Biochemie-Studium in
Halle hat sie im Bereich der Phytopathologie promoviert. Sie ist
den Mechanismen, mit denen sich Pflanzen gegen Feinde und
Krankheitserreger zur Wehr setzen, auf den Grund gegangen.
Mit ,dem Doktor in der Tasche" zog sie nach Miinchen und arbei-
tete als Wissenschaftlerin in einem Ausgriindungsprojekt im Be-
reich der Mikrobiologie an der Technischen Universitat Miinchen.
Mit ihrem Wissen unterstitzt Katharina den Vorstand und die Pro-
jektleitung bei der Evaluierung von wissenschaftlichen Kooperati-
onen zur Vergabe von PATH-Gewebeproben. AuBerdem ist sie
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verantwortlich fiir das wissen-
schaftliche Marketing und fiir
den Internetauftritt von PATH.
Sie konzentriert sich auBerdem
auf die Statistik rund um die
PATH-Datenbank. Neben ihrer
beruflichen Arbeit ist Katharina
verheiratet und Mutter einer
kleinen Tochter. Uber die sagt
sie: ,Franziska ist im Sommer
zwei Jahre alt geworden und
jetzt schon ein richtiger Wirbel-
wind. Mit kindlicher Ausdauer
erkundet sie die Welt und jedes
noch so kleine Detail."

Dr. Katharina Dennemarck



Keine Angst vor Biopharmazeutika -

sie sind ein Segen fiir die Patienten

Die Vorsilbe ,Bio-" ist beliebt und schmeichelt dem modernen
gesundheitsbewussten Menschen — vor allem, wenn es um Le-
bensmittel geht. Sobald jedoch ,Bio-" mit dem Wort Pharmazeu-
tika verbunden und Gentechnik als Herstellungsmethode ge-
nannt wird, kommen Abwehrmechanismen auf. Dahinter liegt
eine diffuse Angst vor dem Wort ,Gen" — und die wird erweitert
auf Angst vor der ,Chemie" allgemein. Dabei ist doch alles Che-
mie: Kaffee, Bier, Gebratenes. Ohne Gentechnik, ohne Ziichtungs-
forschung hatten wir kein schmackhaftes und genieBbares Obst,
keinen guten Wein.

Fundiertes Wissen hilft

Aus der Medizin sind Biopharmazeutika nicht mehr wegzuden-
ken. Patienten sollten deshalb ihre diffuse Skepsis liberwinden.
Dabei hilft, wie so oft, fundiertes Wissen. Und so sollte gesunden
und kranken Menschen bewusst sein, dass nicht selten ihr Leben
von diesen Medizinprodukten abhdngt. Wer weif3 schon, dass der
Fortschritt bei den biopharmazeutischen Produkten Anwendung
und Vertraglichkeit vieler lebensnotwendiger Medikationen er-
heblich verbessert hat? Die ersten Insulinpraparate wurden aus
den Bauchspeicheldriisen von Tieren hergestellt. Fiir mehrere
Jahrzehnte war das Schweine-Insulin die einzige medikamentdse
Hilfe fiir Diabetiker. Seit 1979 wird Insulin gentechnisch herge-
stellt — ein Erfolg biopharmazeutischer Forschung.

Viele Krankheiten kénnen heute mit Biopharmazeutika behan-
delt, gelindert und oft auch dauerhaft geheilt werden. Blutar-
mut, multiple Sklerose und Rheuma sind nur einige Krankheiten,
fiir deren Therapie Medikamente eingesetzt werden, die mit bio-
technologischen oder gentechnischen Methoden hergestellt
werden. In riesigen Behaltern gért und fermentiert es. Wissen die
Patienten, dass die Bilder und Filmchen vom voll automatisierten
JPillendrehen” nur einen kleinen Teil unserer Arzneistoffe ab-
bilden?

Bei der Behandlung von Krebs fithren Biopharmazeutika zu er-
staunlichen Behandlungserfolgen. Bahnbrechend war die Her-
stellung des monoklonalen Antikdrpers Trastuzumab (Handels-
name Herceptin®). Er wird seit dem Jahr 2000 bei einer
besonders aggressiven Form von Brustkrebs eingesetzt. Brust-
krebspatientinnen mit schlechter Prognose kénnen seitdem ent-
weder geheilt werden oder eine deutliche Lebensverldngerung
erwarten. Weitere Krebsmedikamente dieser Art sind inzwischen
fiir viele Krebsarten auf dem Markt, es kommen standig neue
hinzu.

In der Nutzenbewertung spielt die Lebensqualitdt kaum eine
Rolle

Die Zulassung solcher Krebsmedikamente wird immer auch von
Kritik begleitet. Da werden die hohen Kosten des neuen Wirk-
stoffs beklagt. Da wird beméngelt, dass sich laut klinischer Stu-
die das Uberleben ,nur" um sechs Monate verldngert. Muss man
selbst krebskrank sein, um das flir Zynismus zu halten? Muss ich
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als Brustkrebspatientin daran erinnern, wie wichtig es z.B. fiir
junge Frauen ist, dass sie noch genau diese sechs Monate mit
ihren Kindern verbringen kénnen? Fiir schwerkranke Menschen
ist auBerdem die Lebensqualitat dhnlich wichtig wie die Uberle-
benszeit. Das wird in Studienergebnissen nicht immer ausrei-
chend abgebildet. Und in der Nutzenbewertung spielt die Le-
bensqualitat kaum eine Rolle.

An der Zulassung von neuen Biopharmazeutika wirken nicht nur
Wissenschaftler, Arzte und forschende Pharmafirmen mit. Auch
die Politik greift immer wieder regulierend ein. Im Prinzip ist
nichts dagegen einzuwenden. Das sehr gute deutsche Gesund-
heitssystem muss bezahlbar bleiben. Dafiir soll die Politik sor-
gen. Aber wenn Menschen ernsthaft krank werden, nehmen sie
alles, was ihnen hilft. Das dirfen auch Politiker nicht ignorieren
und als pure Verkaufsstrategie der Hersteller diffamieren.

Ich wiinsche mir weniger Zynismus, wenn es um die Lebenszeit
von Patienten geht. Ich wiinsche mir weitere Forschungserfolge
und echte Durchbriiche bei Alzheimer, bei MS, bei Parkinson und
bei allen Krebsarten mit sehr schlechter Prognose. Auch wenn
Brustkrebs inzwischen zu 85 Prozent heilbar ist, wiinsche ich mir
doch dringend neue Medikamente fiir die Frauen mit geringer
Uberlebenswahrscheinlichkeit.

Ulla Ohlms, Stiftung PATH

Dieser Artikel ist erschienen in ,Medizinische Biotechnologie in
Deutschland 2015, BCG/vfa bio"
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Was Sie iiber Vitamin D wissen sollten

Viele Artikel und manches Gesprach drehen sich um den Vita-
min-D-Spiegel. Ist Vitamin D bei uns im Winter ausreichend im
Kérper vorhanden?

Missen wir mit Tabletten ausgleichen, was fehlende Sonnenein-
strahlung nicht aufbauen kann? In den Medien wird immer wie-
der Uber das Sonnenvitamin D berichtet. Strenggenommen ist
die Bezeichnung Vitamin falsch. Es wird ndmlich nur zu einem
geringen Teil mit der Nahrung aufgenommen. Hauptsachlich bil-
den wir Vitamin D in unserer Haut, und zwar durch die Einwir-
kung von Sonnenstrahlung, durch Tageslicht. Richtiger ware die
Bezeichnung Prohormon. So wird die Vorstufe eines Hormons
genannt, das erst im Stoffwechsel in ein Hormon verwandelt
wird. D. h., Vitamin D selbst wirkt noch nicht, sondern wird erst
durch bestimmte Umwandlungsprozesse im Kdrper in seine bio-
logisch aktive Form gebracht. Diese steuert dann viele wichtige
Stoffwechselfunktionen im Korper, besonders den Kalziumhaus-
halt. Im Darm wird tiber Vitamin D die Aufnahme von Kalzium
aus der Nahrung reguliert, und im Knochen ist es wichtig fiir die
Knochenmineralisierung.

Dariiber hinaus Gbernimmt Vitamin D nach heutigem Kenntnis-
stand eine wichtige Rolle im Immunsystem, bei der Insulinaus-
schiittung, der Muskelfunktion, der Regulation des Blutdrucks,
im Nervensystem und bei der Funktion der Haut. Aus molekular-
biologischer Sicht sind die Voraussetzungen fiir dieses breite
Wirkspektrum auch gegeben. Fast alle Gewebe und Korperzellen
sind in der Lage, Vitamin D in seine biologisch aktive Form umzu-
wandeln und diese auch zu erkennen. Dieser Erkennungsvor-
gang funktioniert nach dem Schliissel-Schloss-Prinzip. Mit die-
sem Mechanismus kdnnen tber 900 Gene durch Vitamin D
gesteuert werden.

Ob die Menschen in den Industriestaaten der klimatisch gema-
RBigten Breiten ausreichend Vitamin D in ihrem Kérper zur Verfi-
gung haben - das wird ausfiihrlich und kontrovers diskutiert. Der
erndhrungs- und gesundheitsbewusste Leser fragt sich nun si-
cherlich, wie es um den eigenen Vitamin-D-Status steht und wel-
che Folgen ein eventueller Mangel verursachen kann.

Wo kommt Vitamin D vor?

Es gibt zwei Méglichkeiten, sich mit Vitamin D zu versorgen. Zum
einen wird die in der Haut gebildete Vitamin-D-Vorstufe durch
die Einwirkung von Sonnenstrahlung — hauptsachlich durch UV-
B-Strahlung — in Vitamin D umgewandelt. Dieser Prozess klappt
in stidlichen Landern und bei uns in den Sommermonaten her-
vorragend. In den Wintermonaten verringert sich mit dem fla-
chen Einfallswinkel der Sonne der Gehalt an UV-B-Strahlung.
Auch in Deutschland kann daher im Winter die kérpereigene Vi-
tamin-D-Bildung zum Erliegen kommen. Neben der geogra-
fischen Lage beeintrachtigt tibrigens auch die Verwendung von
Sonnencreme die kdrpereigene Produktion von Vitamin D. Die in
vielen Cremes enthaltenen UV-B-Blocker vermindern die Vita-
min-D-Synthese in der Haut. Nun sollte aus diesem Grund nicht
einfach auf die Sonnenschutzcreme bei ldngerem Sonnenbaden
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verzichtet werden. Denn bei hohen Strahlungsintensitdten, im
Frithjahr, Sommer und Herbst, wird schon in kurzer Zeit (~15 Mi-
nuten) eine ausreichende Menge Vitamin D gebildet. Dabei ge-
nligt es, Gesicht, Arme und Hande unbedeckt zu lassen.

Eine weitere Vitamin-D-Quelle sind bestimmte Lebensmittel.
Allerdings kommt das fettlgsliche Vitamin in ausreichenden
Mengen nur in wenigen Nahrungsmitteln vor. Wir finden es vor
allem in Fettfischen (Aal, Hering und Lachs), Innereien, Eiern,
Butter und Kase. Bei den pflanzlichen Lebensmitteln weisen nur
Avocados und Pilze (z.B. Champignons) nennenswerte Mengen
an Vitamin D auf. Um unseren Vitamin-D-Bedarf allein iiber die
Nahrung zu decken, miissten wir taglich ein Kilogramm Raucher-
aal oder zehn Kilogramm Champignons essen. Na denn guten
Appetit!

Vitamin-D-Mangel?

Schon seit dem 19. Jahrhundert ist bekannt, dass der Mangel an
Vitamin D bei Kindern Rachitis verursachen kann. Dieses Krank-
heitsbild der Knochenerweichung tritt auch bei Erwachsenen
mit Vitamin-D-Mangel auf. Auch Muskelschwéche und Osteopo-
rose gehen auf dieses Konto. Basierend auf verschiedenen de-
skriptiven (beschreibenden) Studien wird ein Vitamin-D-Mangel
heute mit folgenden Krankheiten in Verbindung gebracht: kar-
diovaskulare Erkrankungen (das Herz und das GefaBsystem be-
treffend), Bluthochdruck, Herzinfarkt, Allergien, Autoim-
munkrankheiten (multiple Sklerose, Morbus Crohn, Diabetes
mellitus Typ 1), Asthma, Infektionskrankheiten, Dickdarm-,
Brust, Nierenkrebs und andere Krebsarten und Demenz. Aus Be-
obachtungsstudien geht auch hervor, dass 74 % der Krebspati-
entinnen einen deutlichen Vitamin-D-Mangel zeigen.

Bisher gibt es jedoch nur wenige Studien, die eine Krankheitsvor-
beugung durch die Einnahme von Vitamin-D-Praparaten bele-
gen. Dies ist bei mancher Studie auf technische Méngel zuriick-
zufiihren, ist aber auch der Komplexitat des Themas geschuldet.
Insgesamt stellt sich die Studienlage als widerspriichlich und
unzureichend dar. Natiirlich gibt es auch kritische Stimmen, die
von der Bedeutung des Vitamin D, neben seiner Rolle bei der Re-
gulierung des Kalziumhaushaltes, nicht iiberzeugt sind. Manche
Wissenschaftler und Arzte betrachten die saisonale Schwankung
des Vitamin-D-Spiegels als normal und fiir die Gesundheit unbe-
denklich. Auch die Deutsche Gesellschaft fiir Endokrinologie rat
zu einem bewussten Umgang mit Vitamin-D-Praparaten. Sie
halt den Vitamin-D-Mangel in Deutschland fiir iiberbewertet.
Die meisten Menschen hatten auch im Winter nur einen unbe-
denklich niedrigen Vitamin-D-Spiegel.

Zur Bestimmung des tatsachlichen Vitamin-D-Status reicht ein
einfacher Bluttest aus. Dabei sprechen Werte von 12-20 ng Vi-
tamin D pro ml Blut fiir eine unzureichende Versorgung, darun-
ter liegende Werte fiir einen ernstzunehmenden Mangel. Nach
Berechnungen des Robert-Koch-Instituts erreicht in Deutschland
Uber die Halfte der erwachsenen Bevélkerung einen addquaten
Vitamin-D-Status von Uber 20 ng pro ml Blut nicht. Unzurei-



chend scheint vor allem die Vitamin-D-Zufuhr iiber die Nahrung
bei fehlender Synthese in den Wintermonaten.

Auch unser Lebensstil wirkt sich hdufig negativ auf den Vitamin-
D-Status aus. Wir verbringen unsere gesamte Arbeitszeit meist in
geschlossenen Raumen. Wenn wir diese verlassen, scheint oft die
Sonne nicht mehr. Auch das Alter spielt eine Rolle. Die Vitamin-
D-Synthese vermindert sich mit zunehmendem Alter. Als még-
licher Grund wird neben der mit dem Alter abnehmenden Haut-
dicke ein reduzierter Gehalt an Provitamin, der Vitamin-D-
Vorstufe, angesehen. AuBerdem kdnnen Arzneimittel wie etwa
Kortikosteroide oder Zytostatika wie Docetaxel und Paclitaxel
einen Vitamin-D-Mangel auslésen. Es gibt auch Hinweise da-
rauf, dass ein Vitamin-D-Mangel das Risiko fiir unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen erhéht. So belegen Studien einen Zusam-
menhang zwischen dem Vitamin-D-Mangel und dem verstarkten
Auftreten von Gelenkschmerzen unter der Therapie mit Aroma-
tasehemmern, von Muskelschmerzen bei der Statin-Einnahme
und von Entziindungen der Schleimhadute unter Chemotherapie
mit Zytostatika.

Wie viel Vitamin D ist gut fiir mich?

Die Deutsche Gesellschaft fiir Erndhrung, DEG, empfiehlt fiir Kin-
der und Erwachsene bei fehlender endogener Synthese die Zu-
fuhr von 20 pg Vitamin D taglich, Sduglingen im ersten Lebens-
jahr 10 pg. Um FunktionseinbuBen des Bewegungssystems
vorzubeugen, um Stiirze und Frakturen zu verringern, rat die
DEG alteren Menschen zur Aufnahme von 20 pg Vitamin D pro

Tag. Das Bundesinstitut fiir Risikobewertung rat vorrangig zu
Aufenthalt und Bewegung im Freien.

Es gibt keine eindeutigen Beweise, dass eine Einnahme von Vita-
min-D-Prdparaten Krankheiten vorbeugen kann. Wahrend es in
anderen Landern Ublich ist, Vitamin D den Lebensmitteln des
taglichen Bedarfs zuzusetzen, wird bei uns das Risiko der Uber-
dosierung gesehen. Vitamin D kann ab einer Konzentration von
160 ng/ml im Blut gesundheitlich negative Effekte hervorrufen.
Daher gibt die EFSA, die Européische Behdrde fiir Lebensmittel-
sicherheit, als tolerierbare Tageshdchstgrenze fiir die Gesamt-
aufnahme von Vitamin D 100 pg (4.000 IE) an. Die maximale
Dosierung gemaR der amerikanischen Leitlinie liegt dagegen
mit 250 pg (10.000 IE) pro Tag deutlich hoher. Liegt es vielleicht
daran, dass in den USA ganze Industriezweige kraftig davon pro-
fitieren, Vitamine und Nahrungserganzungen zu verkaufen?

Vielleicht halten Sie nun inne und liberlegen, ob lhre Lebens-
und Ernahrungsgewohnheiten fiir oder gegen eine gute Versor-
gung mit Vitamin D sprechen. Haben Sie Zweifel? Dann spre-
chen Sie beim nachsten Besuch lhren Hausarzt darauf an.
Mdglicherweise kann in den Wintermonaten die Einnahme von
Vitamin-D-Prdparaten sinnvoll sein. Aber es geht nichts lber
den téglichen Spaziergang bei Tageslicht! Ihr Kérper braucht
keine stundenlangen Sonnenbader, um Vitamin D umzuwan-
deln. Schon ein Stiindchen am Tageslicht und an der frischen Luft
setzt das Wunderwerk in Ihren Zellen in Gang!

Dr. Katharina Dennemarck, Stiftung PATH

80-90 % der Vitamin-D-Versorgung

10-20 % der Vitamin-D-Versorgung

Versorgung mit Vitamin D: Deckung des Vitamin-D-Haushaltes in der Haut durch die
Einwirkung von Sonnenlicht (links) und durch die Aufnahme mit der Nahrung (rechts).
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Zielgerichtet in die Zukunft -

die richtige Therapie fiir die richtige Patientin

PRAEGNANT - ein Forschungsnetzwerk zur Verbesserung der
Versorgungsqualitdt bei metastasiertem Brustkrebs. Vor-
standsmitglied Doris C. Schmitt sprach mit Prof. Dr. Peter A.
Fasching, Oberarzt der Frauenklinik am Universitatsklinikum
Erlangen und wissenschaftlicher Leiter des PRAEGNANT-
Studiennetzwerkes.

Doris C. Schmitt: Was ist das PREAGNANT-Netzwerk?

Prof. Dr. Fasching: Im Zeital-
ter der umfangreichen Ana-
lysen menschlicher Erbinfor-
mationen missen wir nach
Wegen suchen, wie wir Pati-
entinnen, Arzte und Wissen-
schaftler miteinander ver-
netzen konnen. Dies soll
nicht nur die Wissenschaft
fordern, sondern soll einen
direkten Nutzen fr die Pati-
entinnen und Arzte mit sich
bringen. Die PRAEGNANT-
Studie ist eine breitange-
legte Studie, bei der u.a.
durch die Analyse von Bio-
markern ein optimales Be-
handlungsschema fiir Pati-
entinnen mit fortgeschrittenem Brustkrebs erstellt werden soll.
Die Studienergebnisse sollen aber auch beim Entwurf kiinftiger
Studien helfen. Fiir ein méglichst umfassendes Bild werden von
den Teilnehmerinnen Gewebeproben der ersten Brustkrebser-
krankung und — wenn mdglich — der Metastasen untersucht.
Auch das Blut wird entsprechend analysiert. Es sollen Biomole-
kiile extrahiert werden, die sich dazu eignen, Patienten mit dhn-
lichen molekularen und genetischen Veranderungen zu einer
Behandlungsgruppe zusammenzufassen, um ihnen eine optima-
le Therapie zu ermdglichen. Voraussetzung dafiir ist ein gut or-
ganisiertes Netzwerk, in dem die Gewebeproben der Patien-
tinnen und die dazugehdérigen Daten nicht nur erfasst, sondern
auch analysiert und interpretiert werden.

Prof. Dr. Peter A. Fasching

Doris C. Schmitt: Welchen Vorteil hat es, dass die Biomaterialien
und Patientinnendaten zentral gesammelt werden?

Prof. Dr. Fasching: Das PRAEGNANT-Netzwerk besteht mo-
mentan aus 25 Zentren und einer Gruppe von Brustkrebsexper-
ten, die tiberlegen, wie die wissenschaftlichen Erkenntnisse ge-
nutzt werden kénnen, um Vorteile fir die Behandlung von
Patientinnen mit einer fortgeschrittenen Brustkrebserkran-
kung erreichen zu kénnen. Gibt es zum Beispiel eine Studie, bei
der ein Biomarker hilft, die Patientinnen zu identifizieren, kon-
nen Teilnehmerinnen, die diesen Biomarker auch aufweisen,
liber das PRAEGNANT-Netzwerk direkt in diese Studien vermit-
telt werden.
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Doris C. Schmitt: Was muss die einzelne Patientin beitragen?

Prof. Dr. Fasching: Die Patientin wird von ihrem Arzt zur Teilnah-
me an der PRAEGNANT-Studie aufgeklart. Wichtig ist, dass die
Patientin einverstanden ist, dass ihr Arzt mit ihr iber den weite-
ren Krankheitsverlauf und die weiteren Therapien in Kontakt
bleiben darf. Bei Studieneinschluss und bei jedem Therapiewech-
sel werden flinf Blutproben in die zentrale Biobank geschickt. Des
Weiteren werden auch Untersuchungen an Tumorproben, soweit
diese vorhanden sind, durchgefiihrt. Aktiv wird die Patientin ge-
beten, dass sie alle drei Monate Fragebdgen ausfiillt, die die Le-
bensqualitat, Erndhrung und die kérperliche Aktivitat dokumen-
tieren.

Doris C. Schmitt: Wie viel Zeit muss die Patientin mitbringen?

Prof. Dr. Fasching: AuBBer der Blutabnahme und dem Ausfiillen
der Fragebdgen gibt es keine Verpflichtungen, die zusatzlich zur
Routinebehandlung durchgefiihrt werden. Das Ausfillen der
Fragebdgen dauert ca. 20 Minuten.

Doris C. Schmitt: Wo kann sich die Patientin anmelden?

Prof. Dr. Fasching: Bereits iiber 25 Zentren in Deutschland gehd-
ren zum PRAEGNANT-Netzwerk. Darunter auch zwei Kooperati-
onskliniken von PATH: das Brustzentrum der Universitatsklinik in
Regensburg und das Brustzentrum des Sana Klinikums in Offen-
bach. Insgesamt sind (iber 60 Zentren geplant. Unter www.prae-
gnant.org kdnnen die Patientinnen nachfragen, wo das nachste
Zentrum in ihrer Nahe ist. Weitere Informationen erhalten sie
unter info @ praegnant.org. Im Verlauf der Studie wird die Pati-
entin vom behandelnden Arzt eines PRAEGNANT-Zentrums iiber
die Moglichkeiten der Nutzung des Netzwerkes informiert.

Doris C. Schmitt: Entstehen hierdurch Kosten fiir die Patientin
oder die teilnehmenden Zentren?

Prof. Dr. Fasching: Kosten fir die Patientinnen entstehen nicht.
In der Studie muss natirlich eine Infrastruktur zur Dokumentati-
on und zur Biomaterialsammlung zur Verfiigung gestellt werden.
Diese ist gewahrleistet. Fiir Tests, die an den Biomaterialien
durchgefiihrt werden, miissen die Kosten erst ber 6ffentliche,
private oder industrielle Partner gedeckt werden.

Doris C. Schmitt: Was sind die langfristigen Ziele des PRAEG-
NANT-Netzwerkes?

Prof. Dr. Fasching: Die Herausforderungen an alle Beteiligten,
molekulare Medizin verstandlich in die Krankenversorgung zu in-
tegrieren, sind enorm. Das wichtigste Ziel ist es deswegen, nicht
nur molekulare Medizin fiir die Patientinnen verfiigbar zu machen,
sondern Patientinnen, Arzte und weitere Beteiligte ,fit" fiir diese
Zukunft zu bekommen und eine schnellstmégliche Umsetzung von
Therapiechancen in und auBerhalb von Studien zu ermdglichen.

Doris C. Schmitt, Stiftung PATH



Was ist das: ,personalisierte, molekulare, genomische” Medizin?!

Haufig war in der Medizin folgender Ansatz zu finden: Eine be-
stimmte Erkrankung wird mit einem entsprechenden Medika-
ment behandelt. Dies galt auch lange Zeit in der Krebsmedizin.
Der technische Fortschritt macht es heute méglich, alle mensch-
lichen Erbanlagen, auch die eines Tumors, innerhalb kiirzester
Zeit zu entschlisseln und noch viele weitere Merkmale einer
Krebserkrankung zu untersuchen. Dadurch werden immer mehr
unterschiedliche Besonderheiten einer (Tumor-)Krankheit er-
kannt. Brustkrebs ist eine Erkrankung mit vielen verschiedenen
Unterformen, die aktuell in vier Hauptgruppen eingeteilt wer-
den kann. Innerhalb dieser Gruppen sind einige molekulare
Merkmale, z.B. die Erbinformationen, recht dhnlich. Darauf be-
ruht ein Teil der Behandlungen. So erhalten Frauen, deren Tumor

den HER2-Rezeptor aufweist, eine Therapie mit Trastuzumab
(Herceptin®).

Ein Ziel der medizinischen Forschung ist es, fiir jeden Erkran-
kungstyp eine mageschneiderte Therapieform zu entwickeln,
ganz im Sinne der ,personalisierten, molekularen oder geno-
mischen" Medizin. Die neuen diagnostischen Methoden erlau-
ben es heute, sehr viele Merkmale zu bestimmen. Dadurch soll es
moglich werden, Krankheiten wie Brustkrebs in immer mehr und
verschiedene Gruppen einzuteilen. Auch wird erwartet, damit
eine Vorhersage treffen zu konnen, bei wem welches Medika-
ment wirkt. Auf diese Weise kénnen dem Patienten auch wir-
kungslose, zum Teil nebenwirkungsreiche Behandlungsmetho-
den erspart werden.
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Mammografie-Screening hilft!

Die qualitatsgesicherte Réntgenuntersuchung der Brust, zu der
die Frauen in Deutschland regelmaBig eingeladen werden, nennt
man Mammografie-Screening. Dieses Fritherkennungsprogramm
umfasst die Altersgruppe zwischen 50 und 69. Die hier vorge-
nommenen Mammografien werden im Vier-Augen-Prinzip analy-
siert und ausgewertet. Um das Screening hat es heftige und kon-
troverse Diskussionen gegeben. Eine Reihe von Fachleuten lehnt
es grundsatzlich ab. Bringt nichts, verhindert nur wenig Tote,
kann zu falsch-positiven Befunden fiihren, rausgeworfenes Geld!
Der Streit halt an und flammt in regelmaRigen Abstanden in der
Presse wieder auf.

Nun gibt es gute Nachrichten von der Kooperationsgemeinschaft
Mammographie. Das deutsche Screening brauche den internatio-
nalen Vergleich nicht zu scheuen, heift es in einem Artikel der
Arztezeitung vom Februar 2015. Die bisher vorliegenden Daten
zeigten, dass das Screening mit hochster Qualitat erfolge und ef-
fizient sei, sagt Dr. Vanessa Kaab-Sanyal, Referentin fiir Evaluati-
on und Qualitdtsmanagement. ,Viele Erkrankungen werden in
einem friihen Stadium gefunden." Das bestatigten auch die
Krebsregister. Fiir die betroffenen Frauen bedeute die Entwick-
lung: ,Sie haben bessere Uberlebenschancen und benétigen we-
niger aggressive Therapien.”

Von einer Betroffenen geschaffene Skulptur im Rahmen
einer Kunstaktion des Holsteinischen Brustzentrums in Neumiinster.

Schade, dass nur 55,9 Prozent der Frauen hingehen, wenn sie
zum Screening eingeladen werden. Inzwischen wissen doch viele
Menschen, auch Laien, dass frith entdeckte, kleine Tumoren deut-
lich besser geheilt werden kénnen als lokal fortgeschrittene
Krebserkrankungen, die vielleicht schon in die Lymphknoten ge-
streut haben.

Die Kooperationsgemeinschaft Mammographie kann jetzt ge-
naue Zahlen fiir das Jahr 2011 nennen: 130.800 Frauen muss-
ten nach dem Screening zur Abklarung einer Auffélligkeit er-
neut einbestellt werden. Das waren 4,8 Prozent der
Teilnehmerinnen. In 13 Prozent aller Falle bestatigte sich der
Verdacht auf eine bésartige Erkrankung. Im Screening konnte
bei fast 17.000 Frauen Brustkrebs entdeckt werden — auch
wenn es sich in 19 Prozent der Falle um In-situ-Karzinome, also
um Krebsvorstufen, handelte.

Nun sagen Kritiker, dass die Vorstufen gar nicht immer zu inva-
sivem Krebs werden miissen. Das ist richtig. Aber jede Frau sollte
im Gesprach mit ihrem Arzt selbst entscheiden, ob sie die kleine
,Zeitbombe" in der Brust behalten will oder ob sie entfernt wer-
den soll. Auch vor dem Screening hat man die Vorstufen ibrigens
meist entfernt.

81 Prozent der im Screening entdeckten Karzinome waren inva-
siv, d.h., die Krebszellen dringen in das umliegende Gewebe ein.
Die Zahl der invasiven Karzinome ohne Lymphknotenbefall stieg
im Zeitraum 2009-2011 von 57 Prozent auf 79 Prozent, also
viele friih entdeckte Brustkrebse. Auch das ist ein gutes Ergebnis:
Hat der Brustkrebs nicht in die Lymphknoten gestreut, erhéhen
sich die Heilungschancen deutlich.

Ich habe eine persénliche Meinung zum Kritikervorwurf ,Zu viele
falsch-positive Befunde. Damit macht man den Frauen Angst. Sie
werden durch den falschen Verdacht traumatisiert”.

Ja, es kann vorkommen, dass Frauen noch mal zur weiteren Ab-
klarung einbestellt werden. Zu unklar ist das Bild. Da kdnnte was
sein. Das miissen wir genauer untersuchen. Das macht sicher
Angst. Hier bringt erst die Biopsie und die mikroskopische Be-
trachtung des Gewebes endgliltige Gewissheit. Wenn die Frau
aber dann ,Entwarnung” hért, wenn das erldsende ,Nein, es ist
doch kein Krebs!" kommt, sollte sie nicht jammern, sondern vor
Gliick schreien. Sie kann nach Hause laufen, die Sektkorken knal-
len lassen und mit den Nachsten und Liebsten das Leben feiern!

Ulla Ohlmes, Stiftung PATH



Antihormonelle Therapie:

Geht es weiter nach fiinf Jahren?

Neue Studien belegen, dass durch Verldngerung der antihor-
monellen Therapie die Rate der Riickfalle weiter gesenkt wer-
den kann. Uns interessiert, wie diese Studienergebnisse die
Therapieempfehlungen in der Praxis beeinflussen. Dazu haben
wir Prof. Dr. Jackisch, PATH-Kooperationspartner aus dem
Sana Klinikum Offenbach, befragt.

PATH: Herr Prof. Jackisch, wie lauft die antihormonelle Therapie
bisher ab und was sind die Griinde, die fiir eine Therapieverlan-
gerung sprechen?

Prof. Dr. Christian Jackisch

Prof. Dr. Jackisch: Bisher wurden Patienten mit hormonabhan-
gigem, also Ostrogenrezeptor-positivem Brustkrebs nach opera-
tiver Entfernung des Tumors fiir fiinf Jahre mit einem Aromata-
sehemmer oder mit Tamoxifen behandelt. Auch eine Abfolge
von beiden Medikamenten ist eine therapeutische Option. Hor-
monsensitive Tumoren sprechen gut auf diese antihormonelle
Therapie an. Das zeigt sich in einem geringeren Riickfallrisiko.
Jedoch bleibt das Risiko, erneut an Brustkrebs zu erkranken —
auch uber die fiinf Jahre der Behandlung hinaus — auf niedrigem
Niveau bestehen. Daraus resultierte die Uberlegung, die Thera-
pie zu verlangern, um dadurch das spate Riickfallrisiko nach fiinf
oder gar zehn Jahren zu reduzieren.

PATH: Was konnen Sie uns zum Nutzen einer verldngerten Anti-
hormontherapie berichten?

Prof. Dr. Jackisch: Die ATLAS-Studie zeigt deutlich einen Vorteil
der Tamoxifen-Therapie fiir zehn Jahre gegentber finf Jahren
beim Rezidivrisiko und bei der erkrankungsbedingten Sterblich-
keit. An dieser Stelle méchte ich darauf hinweisen, dass sich die
Vorteile der Therapie erst nach dem Ende der Therapie, also in der
zweiten Dekade nach der Diagnose, zeigen. Wir sprechen dann
von einem positiven ,carry over effect”. Das heil3t, der positive Ef-
fekt einer medikamentdsen Therapie (ibertragt sich auch auf die
Zeit nach der Einnahme. Die Studienlage erlaubt zurzeit nur Aus-
sagen zur Behandlung mit Tamoxifen. Ob sich die positiven Er-
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gebnisse einer zehnjdhrigen Tamoxifen-Therapie auch bei
Frauen, die zehn Jahre mit Aromataseinhibitoren therapiert wer-
den, zeigen lassen, wird zurzeit durch Studien (z. B. SOLE) geklart.

PATH: Welche Patientinnen profitieren besonders von der Ver-
langerung der antihormonellen Therapie?

Prof. Dr. Jackisch: Das sind Patientinnen, bei denen ein Hormon-
rezeptor-positiver Brustkrebs diagnostiziert wurde, insbesondere
bei Frauen, deren Lymphknoten befallen sind. Diese Frauen
sollten nach Ende der fiinfjdhrigen Antihormontherapie mit
ihrem behandelnden Arzt die Option einer Therapieverldange-
rung besprechen. Besonders Frauen mit hohem Rezidivrisiko (no-
dalpositiv, groBer Tumor, G3, hohe Wachstumsgeschwindigkeit)
profitieren von der Therapieverldngerung, so die Studienergeb-
nisse. Fiir Patienten mit einem geringen Rezidivrisiko (z. B. kleines
Karzinom, T1) ist der Zusatznutzen aufgrund der Nebenwir-
kungen als eher gering zu bewerten.

PATH: Kann die verlangerte antihormonelle Therapie auch den
Patientinnen nutzen, die schon vor einigen Jahren ihre fiinf Jahre
Tamoxifen-Einnahme beendet haben? Kénnen sie auch nach
einer vielleicht jahrelangen Pause mit Tamoxifen fortfahren?

Prof. Dr. Jackisch: In den uns vorliegenden Studien war die
Pause zwischen dem Ende der sogenannten klassischen endokri-
nen fiinfjahrigen Therapie und der Aufnahme der sogenannten
erweiterten endokrinen Therapie nie ldnger als ein Jahr. Das
halte ich auch fiir ein sinnvolles Intervall. Es kann aber nicht ge-
schlussfolgert werden, dass eine Wiederaufnahme der endokri-
nen Therapie nach einer langeren Einnahmepause nicht wirk-
sam ware. Es liegen dafiir leider nur keine Daten vor.

PATH: Sie haben Nebenwirkungen angesprochen, welche gibt es?

Prof. Dr. Jackisch: Von allen gefiirchtet sind vor allem Verande-
rungen der Gebdrmutterschleimhaut. Numerisch, aber klinisch
nicht bedeutsam, ist die Zahl der beobachteten neu entstan-
denen bésartigen Veranderungen der Gebarmutterschleimhaut,
das Endometriumkarzinom. Laut Studie steigt dieses Risiko bei
der verlangerten Therapie aber nur geringfiigig. Haufig beein-
flussen Hitzewallungen, Gelenkbeschwerden, Gewichtspro-
bleme, Schlafstérungen und Libido-Beeintrdchtigungen die Le-
bensqualitat. Deshalb ist es wichtig, die Entscheidung fiir eine
Therapieverlangerung gut zu besprechen und vor allem die Be-
handlung der Nebenwirkungen im Auge zu haben.

PATH: Kénnen moderne Genexpressionstests bei der Entschei-
dungsfindung helfen?

Prof. Dr. Jackisch: Aufgrund der genannten Nebenwirkungen,
die im Einzelfall eine erhebliche Beeintrachtigung der Lebens-
qualitat bedeuten, ist eine individuelle sorgfaltige Risiko-Nut-
zen-Abschatzung unverzichtbar. Hilfreich wére da eine verlass-
liche Bestimmung von molekularen Risikofaktoren, die eine
genaue Aussage zum Spatrezidivrisiko erlauben. Das wiirde die
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Entscheidung fiir eine Therapieverldngerung wesentlich erleich-
tern. Die Genexpressionstests, die momentan am Markt sind, z.B.
EndoPredict, weisen schon in diese Richtung. Sie reichen aller-
dings noch nicht aus.

PATH: Welche Empfehlungen geben Sie den Frauen nach fiinf
Jahren antihormoneller Therapie?

Prof. Dr. Jackisch: Wichtig ist das Gesprach der Patientin mit
dem Arzt, um auf ihre individuelle Situation und ihre Bediirfnisse

einzugehen. Haufig fiirchten gut aufgeklarte Patienten ein Spét-
rezidiv und nehmen eine Therapie trotz der Nebenwirkungen
gerne auf sich. In jedem Fall sollten Risiko und Nutzen einer Ta-
moxifen-Behandlung oder der Therapie mit einem Aromatase-
hemmer fiir weitere fiinf Jahre sorgféltig abgewogen werden.
Die beste Therapie ist unwirksam, wenn sie abgebrochen wird.
Fazit: Die Entscheidung liber eine Therapieverlangerung sollte
nach Absprache zwischen Patientin und Arzt getroffen werden.

Dr. Katharina Dennemarck, Stiftung PATH

Wenn Tamoxifen versagt

Seltene Proben aus der PATH-Biobank machen Grundlagen-
forschung méglich!

Frauen mit Hormonrezeptor-positivem Brustkrebs haben es gut
- wenn man davon bei der Diagnose Krebs (iberhaupt sprechen
kann! Sie kénnen antihormonelle Medikamente einnehmen. Es
gibt inzwischen eine ganze Palette dieser Wirkstoffe, die mit
gutem Erfolg eingesetzt werden. Brustkrebs wird geheilt, Riick-
falle werden deutlich reduziert. Seit 35 Jahren wird Tamoxifen
eingesetzt. Dieser Wirkstoff ist bestens erforscht und der Gold-
standard bei diesem Tumortyp. Tamoxifen blockiert den Ostro-
gen-Rezeptor (ERa).

Die meisten Brustkrebspatientinnen profitieren von Tamoxifen.
Bei manchen Frauen aber schreitet die Krankheit unter der The-
rapie voran. Es bilden sich Rezidive und/oder Metastasen. Der
Brustkrebs zeigt Resistenzen gegen das Medikament, d.h., er re-
agiert nicht oder nicht mehr auf Tamoxifen. Warum das so ist,
interessiert Forscher am Deutschen Krebsforschungsinstitut
(DKFZ) in Heidelberg. Sie wollen die zugrunde liegenden Resi-
stenzmechanismen entschliisseln und nach Zielstrukturen su-
chen, an denen andere Therapeutika ansetzen kénnen.

Eine Hypothese fiir die Forschungsarbeiten an diesem Thema
basiert darauf, dass die Funktionen des Ostrogenrezeptors ERa
von einem ,verwandten Rezeptor" ERRa (,estrogen-related re-
ceptor alpha”) tibernommen werden. Die genaue Aufgabe die-
ses ,Verwandten" ist noch unklar.

In ihrer Arbeit haben Verena Thewes und Mitarbeiter des DKFZ
im Institut von Prof. Peter Lichter nun die Expression (Auspra-
gung) von ERa und ERRa analysiert. Sie haben genauer er-
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forscht, welche Gene lber diese Rezeptoren gesteuert werden
und welche von ihnen dazu fithren kénnen, dass Tamoxifen ver-
sagt. Die dafiir notwendigen Proben des Primartumors — und vor
allem die Proben aus dem Rezidiv — stammen groBtenteils aus
der PATH-Biobank.

Die Forschergruppe hat herausgefunden, dass im Tamoxifen-re-
sistenten Tumorgewebe der ERRa stark ausgepragt ist. Bilden
die Tumorzellen viel ERRa, wird auch das Gesamtiiberleben ne-
gativ beeinflusst.

Die Ergebnisse der DKFZ-Studie deuten auf ein ,ungutes” Zu-
sammenspiel von ERa und ERRa hin: Tamoxifen wirkt bei diesen
Brustkrebspatientinnen nicht und fiihrt zu Riickfallen. Jetzt aber
kann der verwandte Ostrogen-Rezeptor ERRa in den Blick ge-
nommen werden! Findet sich hier eine interessante Zielstruktur,
die bald mit neuen Medikamenten attackiert werden kann? Und
koénnen so vielleicht Patientinnen geheilt werden?

Wir freuen uns, dass wir die Heidelberger Krebsforscher mit Pro-
ben aus der PATH-Biobank unterstiitzen konnten. Und wir freuen
uns noch mehr, dass die Ergebnisse in der hochrangigen wissen-
schaftlichen Fachzeitschrift ,Cancer Research” veroffentlicht
wurden — in der Welt der Krebsforscher eine groRe Auszeichnung.

Ulla Ohlms und Dr. Katharina Dennemarck,
Stiftung PATH

Quelle: V. Thewes, R. Simon, P. Schroeter, M. Schlotter, T. Anzeneder,

R. Biittner, V. Benes, G. Sauter, B. Burwinkel, R. I. Nicholson, H.-P. Sinn,
A.Schneeweiss, U. Deuschle, M. Zapatka, S. Heck and P. Lichter (2015).
.Reprogramming of the ERRa and ERa Target Gene Landscape Triggers
Tamoxifen Resistance in Breast Cancer." Cancer Research 75 (4): 720-731.
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Sterbehilfe.

Lasst uns sachlich bleiben!

Immer mehr Menschen wiinschen sich ein Sterben in Wiirde.
Viele wiissten gern, ob sie dabei auf &rztliche Hilfe zéhlen
konnen. Wie ist die Sachlage?

Nicht erst seit gestern ist die sogenannte Sterbehilfe im Ver-
wandten- und Freundeskreis ein breit diskutiertes Thema. Aber
auch in den Medien findet sie ihren Niederschlag: ,Ein Sohn tétet
seine Mutter”, ,Selbstbestimmtes Sterben oder unwertes Leben”.
So und ahnlich spektakular lauten die Uberschriften in den Zeit-
schriften. Die Debatte ist aufgeladen. Im Juni 2015 begann der
Deutsche Bundestag seine Beratungen zur Neuregelung der
Sterbehilfe. Die eingebrachten Gesetzentwiirfe reichen von einer
weitgehenden Freigabe bis hin zum Verbot.

Da ist es wohltuend, dass die Deutsche Gesellschaft fiir Himato-
logie und Onkologie (DGHO) im Juni 2015 eine Pressekonferenz
zu diesem Thema angesetzt hat. Ziel ist eine Versachlichung der
Diskussion. Onkologen sind neben den Geriatern die Arztinnen
und Arzte, die auBer Palliativmedizinern am meisten mit
Schwerstkranken, Sterbenden und dem Tod zu tun haben. Denn
trotz deutlicher Fortschritte bei der Krebstherapie gehen doch
viele Erkrankungen tddlich aus — wenn auch oft erst nach vielen
Jahren. Die Begriffe miissen zunachst abgegrenzt und sauber de-
finiert werden. Dabei wére es auch hilfreich, wenn die Arztinnen
und Arzte die 2011 von der Bundesarztekammer verabschie-
deten Grundsatze zur arztlichen Sterbebegleitung unter www.
bundesaerztekammer.de/aerzte/medizin-ethik/sterbebe-
gleitung/ kennen und ihre Therapievorschldge nach ihnen ori-
entieren wiirden. Dies geschieht aber leider ldngst noch nicht
Uberall.

Passive Sterbehilfe ist das erlaubte Abstellen von lebenserhal-
tenden MaBnahmen/Geraten im Sterbeprozess oder im Koma.
Sie ist breit akzeptiert und wird schon heute praktiziert. Gut,
wenn eine klare Patientenverfliigung vorliegt. Die Befiirchtung,
auf Intensivstationen ,sinnlos an Schlduchen” zu liegen, ist dann
unbegriindet. Denn eine Behandlung gegen den Willen des Pati-
enten ist strafbar.

Indirekte Sterbehilfe meint die gewiinschte und sinnvolle Be-
handlung mit Medikamenten zur Symptomlinderung (haufig
Schmerz- oder Beruhigungsmittel), etwa bei Krebspatienten in
der allerletzten Lebensphase. Eine frither haufig beflirchtete Le-
bensverkiirzung aufgrund der manchmal notwendigen hohen
Dosierungen hat sich in der Forschung — wenn iiberhaupt — nur
in ganz wenigen Fallen zeigen lassen. Auch das ist breit akzep-
tiert und wird von arztlicher Seite voll und ganz unterstiitzt.

Palliative Sedierung nennt man die Gabe stark beruhigender
(sedierender) Medikamente bei Sterbenden, um das Bewusstsein
so weit zu ddmpfen, dass sie die sehr belastenden Symptome und
damit verbundenes Leid nicht mehr empfinden, wenn dies ander-
weitig nicht mehr mdglich ist. Die Zielrichtung ist also auch hier
eine Behandlung der Symptome und nicht der vorzeitige Tod.
Die Sedierung kann intermittierend oder dauerhaft und unter-
schiedlich tief sein.
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Alktive Sterbehilfe ist die in Deutschland verbotene Tétung auf
Verlangen durch eine andere Person, wie sie in den Benelux-
staaten (als Euthanasie) erlaubt ist. Auch der DGHO-Vorstand
lehnt das entschieden ab.

Arztlich assistierte Selbsttdétung umschreibt, dass ein Arzt
einem Patienten bei dessen Selbsttdtung hilft. Dies kann durch
Beratung zur Einnahme oder Verschreibung eines Medikamentes
geschehen. Das in der Schweiz hierflir verwendete Medikament
ist allerdings in Deutschland {iberhaupt nicht fiir Menschen ver-
ordnungsféhig. Die zum Tode fithrende Handlung muss vom Pa-
tienten selbst vollzogen werden. In Deutschland ist das legal,
d.h., es steht nicht unter Strafe, wenn der Betroffene das Mittel
selbst einnimmt. Arzten ist die Suizidbeihilfe strafrechtlich nicht
untersagt. Allerdings verbietet vielerorts das Standesrecht die
Assistenz. Um genau dieses Thema drehen sich die seit Juni
2015 im Bundestag verhandelten Gesetzentwiirfe.

Zur Versachlichung der oft emotional gefiihrten Debatte (Eutha-
nasie-Vorwurf!) kann die Umfrage der DGHO dienen, die unter
den Mitgliedern dieser Fachgesellschaft im Frithjahr 2015 durch-
gefiihrt wurde. Die Ergebnisse sind erstaunlich! Nur 43 Prozent
der befragten Arzte sind je von Patientenseite nach der Méglich-
keit oder Bereitschaft zur Assistenz bei Selbsttétung befragt
worden. Die Fragen waren iiberwiegend allgemein, und ein Drit-
tel der Patienten fragte das, unmittelbar nachdem sie die Krebs-
diagnose erhalten hatten. Lediglich 13 Prozent der Arzte wur-
den konkret nach entsprechenden Medikamenten gefragt — und
das, obwohl die meisten der befragten Onkologen auf ein langes
Be-rufsleben zuriickblicken konnten. Nur 22 Prozent der Arzte
haben auch schon praktisch Hilfe zur Selbsttétung geleistet. 41
Prozent der befragten Arzte wollen, dass diese Form der Sterbe-
hilfe verboten bleibt, wie das in der Berufsordnung der Fall ist.
Ein Drittel duBert ein klares Ja.

Im Ergebnis ist also die arztlich assistierte Selbsttdtung, d.h. der
Wunsch danach, ein eher seltenes Phanomen.

Das bestatigt auch Prof. Bokemeyer, Universitatsklinikum Ham-
burg-Eppendorf: ,Gemeinsam mit meinen Kolleginnen und Kol-
legen behandle ich tagtdglich unter anderem auch Patientinnen
und Patienten, die eine ungiinstige Prognose haben. Dennoch
werde ich pro Jahr sicherlich seltener als finfmal auf eine még-
liche Assistenz bei einer Selbstt6tung angesprochen. Auch unter
den Patientinnen und Patienten unserer Palliativstation spre-
chen weniger als 5 Prozent dieses Thema an. Augenscheinlich
schlagt sich in der 6ffentlichen Debatte eine ,gefiihlte Realitat’
nieder, die der tatsachlichen Datenlage nicht entspricht.”

Auch die Auffassung, dass Krebspatienten stark suizidgefahrdet
sind, wird von Umfragen in dieser Gruppe nicht bestatigt. 13 Pro-
zent hatten entsprechende Gedanken, aber die sind auch bei 6
Prozent der Normalbevélkerung zu beobachten. Vor allem sozial
isoliert lebende Menschen und Patienten mit starken kdrper-
lichen Symptomen sind gefahrdet.



In einer Umfrage vom Januar 2014 sprechen sich 66 Prozent fiir
aktive Sterbehilfe, also Tétung auf Verlangen, aus. In der Umfra-
ge, die sicher vor allem gesunde Menschen umfasst, lehnen nur
21 Prozent die aktive Sterbehilfe ab. Arztliche Beihilfe zur Selbst-
totung findet mit 72 Prozent die breiteste Zustimmung. Die Um-
frage wurde vom Meinungsforschungsinstitut YouGov im Auf-
trag von ZEIT ONLINE durchgefiihrt.

Warum die Mehrheit der (gesunden) Bevélkerung alle Formen der
Sterbehilfe straffrei stellen will, aber nur ganz wenige Kranke im
Fall der Falle auch tatsachlich nach Hilfe bei der Selbsttotung fra-
gen, darauf gibt die Medizin-Ethikerin Bettina Schone-Seifert eine
gute Erklarung. Sie setzt liberale Thesen wie das unbedingte
Recht auf individuelle Selbstbestimmung gegen die Skandalisie-
rung der arztlich assistierten Selbsttdtung. Am Ende des Lebens
miisse das frei verantwortete Sterben ethisch und rechtlich er-
laubt sein. ,Die angemessene gesellschaftspolitische Position ist
Toleranz gegentiiber den freiverantwortlichen Sterbewiinschen
einzelner unheilbar kranker Patienten und den Gewissensent-
scheidungen ihrer Arzte", so Bettina Schéne-Seifert.

Und noch etwas zeigt die Medizin-Ethikerin von der Universitat
Miinster: Offensichtlich beruhigt es die Gesunden zu wissen, dass
sie eines Tages die Méglichkeit hatten, mit drztlicher Hilfe aus dem
Leben zu scheiden. Es nimmt die Angst vor einem schmerzhaften
Tod und tragt so zu einem ruhigen und zufriedeneren Leben bei. In
der Realitdt nehmen nur wenig Menschen Sterbehilfe in An-
spruch oder wiinschen sie sich, wenn es so weit ist. Das mag
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daftir sprechen, dass Menschen im Verlauf einer schweren, ggf.
tddlichen Erkrankung ihre jeweilige Lebensqualitdt anders ein-
schatzen als vor der Erkrankung. Und sicher spricht diese Tatsa-
che auch fiir eine gute medizinische Versorgung, fir die Erfolge
der palliativen Medizin und vor allem der palliativen Pflege. Ein
Onkologe berichtete von einer schwerstkranken Patientin. Die
Angehdrigen hatten nach Unterstiitzung gefragt. Als er das Zim-
mer betrat, um dieses Gesprach zu fihren, sagte die Frau: ,Wie
schon: Ich sehe die Wolken am Himmel vorbeiziehen. Das ist
heute ein lebenswerter Tag!" Das Gesprach hatte sich zumindest
fir diesen Tag erledigt ...

Der Vorstand der DGHO vertritt die Auffassung, dass die arztlich
assistierte Selbsttdtung nicht mit einem strafrechtlichen Stigma
belegt werden darf. Allerdings solle gewerbsmaRige Sterbehilfe
ausgeschlossen werden. Die derzeitige Gesetzeslage — kein Ver-
bot der arztlichen Beihilfe — reiche aus. Auf Patientenseite und
auf arztlicher Seite misse die Bereitschaft zu dieser Form der
Sterbehilfe das Ergebnis individueller Gewissensentscheidung
sein. Keine Pflicht, kein Verbot.

Ulla Ohlms, Stiftung PATH

Ich danke Susanne Hirsmiiller fiir die Durchsicht des Textes und
fiir wertvolle Hinweise. Frau Dr. med. Hirsmiiller ist Leiterin des
Hospizes des Evangelischen Krankenhauses Diisseldorf.
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Bericht vom Senologie-Kongress 2015

Im Juni 2015 fand die Jahrestagung der Deutschen Gesell-
schaft fiir Senologie (DGS) unter der Kongressprasidentschaft
zweier medizinischer Onkologen statt, Prof. Diana Liiftner,
Oberarztin an der Charité, Berlin, und Prof. Andreas Schnee-
weiss, Leiter der Sektion Gynadkologische Onkologie, NCT Hei-
delberg.

Bei der Pressekonferenz und im Interview (Senologie Redaktion
2015; 12: 68-70) betonten beide, wie wichtig das Kongressmot-
to ,Interdisziplinaritat im Alltag leben” sei. Die Zusammenarbeit
der verschiedenen Fachgruppen sollte sich nicht nur auf die Tu-
morkonferenzen beschrdanken. Man wolle in den eingefiihrten
Freundschaftssymposien mit der Deutschen Gesellschaft fiir In-
nere Medizin, mit der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft
und der Deutschen Gesellschaft fiir Palliativmedizin voneinan-
der lernen. Prof. Schneeweiss gab an, dass die internistische On-
kologie in der DGS mehr Prasenz benétige, um eine ideale Platt-
form fir interdisziplindres Arbeiten bei der Behandlung von
Brustkrebs anzubieten. Prof. Liftner machte deutlich, dass viele
Substanzgruppen in der inneren Medizin (Hdmatoonkologie) be-
reits zum Einsatz kommen, wahrend sie in der Gynakologie erst
jetzt in Studien erprobt werden. Auf diesen Erfahrungsschatz der
internistischen Onkologen kdnne man nun zuriickgreifen.

Prof. Schneeweiss erganzte, dass Brustkrebs nicht eine einzelne
Erkrankungsform sei, sondern aus vielen einzelnen Erkran-
kungen bestehe. Die Heilungsrate liege zwar bei 80 Prozent, je-
doch kdnnten 20 Prozent der Patientinnen mit der derzeitigen
systemischen Therapie nicht erfolgreich behandelt werden.
Auch betonte er, die hohe Heilungsrate habe einen hohen Preis:
eine Ubertherapie mit all ihren Nebenwirkungen, die den Frauen
in Zukunft erspart werden musse.

Wie soll nun die Zusammenarbeit von Brustkrebszentren, Kli-
niken und niedergelassenen Frauendrzten aussehen, um eine
optimale Behandlung anbieten zu kénnen? Prof. Liiftner wies
darauf hin, dass man bei ansteigender Patientenzahl neue Wege
der Kommunikation gehen sollte, so z.B. die Méglichkeiten der
Telekommunikation ausschopfen misse. Prof. Schneeweiss wies
darauf hin, dass Standardtherapien nach dem Tumorboard bei
den niedergelassenen Kollegen, jedoch hochinnovative oder
komplikationstréchtige Therapien immer in einem Zentrum er-
folgen sollten.

Bei der Pressekonferenz nahm Prof. Riidiger Schulz-Wendtland,
Prasident der DGS, Stellung zur Kritik am Mammografie-Scree-
ning, das in den letzten zwéIf Monaten die Frauen erheblich ver-
unsichert habe. Er ging auf neue Ergebnisse aus Kanada ein und
empfahl allen berechtigten Frauen in Deutschland, am qualitats-
gesicherten Mammografie-Screening teilzunehmen, um die
Brustkrebssterblichkeit zu senken.

Bei seinem Vortrag zum Thema ,Die moderne interdisziplindre
Therapie des Brustkrebses — Erfolge und Herausforderung”
machte Prof. Schneeweis deutlich, dass das Wissen um die Hete-
rogenitdt (Uneinheitlichkeit) des Mammakarzinoms zu neuen
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Generationen von klinischen Studien gefiihrt habe. Durch die
Entdeckung von immer kleineren Subgruppen kénnen Medika-
mente ganz gezielt fiir diese Patientinnen entwickelt werden. In
der adjuvanten (vorbeugenden) Behandlung des hormonsen-
siblen und des HER2-positiven Brustkrebses kann schon seit Jah-
ren zielgerichtet behandelt werden. Nun stehen auch beim
HER2-negativen metastasierten Mammakarzinom drei weitere
zielgerichtete wirksame Medikamente, Bevacizumab, Everolimus
und Palbociclib (bisher Zulassung in den USA) fiir die klinische
Routine zur Verfligung. Weitere Substanzen seien in der kli-
nischen Entwicklung, jedoch fehlten validierte pradiktive Marker,
um das geeignete Medikament fiir die geeignete Patientin zu
verordnen.

Neue Hoffnungen beim Immunsystem

Prof. Liftner ging in ihrer Présentation darauf ein, ,wie das Im-
munsystem bei der Krebstherapie hilft" Sie sagte, dass immuno-
logische Therapieformen die Behandlung von Brustkrebs in den
kommenden Jahren deutlich verdndern werden. Eine bdsartige
Zelle blockiert mit ihrem eigenen regulatorischen Netzwerk das
Immunsystem und fordert so das Wachstum des Tumors. Nun
gibt es Medikamente, die diese Hemmung aufheben konnen. Die
ersten Phase-I- und -lI-Studien zeigen erfolgversprechende Er-
gebnisse beim metastasierten triple-negativen Brustkrebs: 20
bis 30 Prozent der Studien-Patientinnen scheinen ein verlan-
gertes Gesamtiiberleben zu zeigen.

Neben dieser sogenannten Checkpoint-Hemmung sind noch
weitere immuntherapeutische Ansatze in der klinischen Pri-
fung. Kiinstlich hergestellte bispezifische Antikérper kdnnen so-
wohl an Immunzellen als auch an Tumorzellen binden, diese mit-
einander verkniipfen und so die Anti-Tumor-Aktivitdt der
Immunzellen verbessern. Dieser Ansatz wird zurzeit fir das
HER2-positive Mammakarzinom gepriift.

Doris C. Schmitt, Stiftung PATH



Vielen Dank, liebe PATH-Frauen!

Sie sind an Brustkrebs erkrankt und haben sich entschlossen, bei
PATH ,mitzumachen”, d.h., Sie haben Ihr Gewebe an PATH und
damit fiir die Krebsforschung gespendet. So konnten wir auch
2014 und 2015 einige spannende Forschungsprojekte durch die
Vergabe von tiefgefrorenem Gewebe und Blutserum fordern.
Oberstes Ziel der Stiftung PATH ist die Unterstiitzung der Krebs-
forschung mit den Biomaterialien, die Sie, liebe PATH-Frauen, uns
gespendet haben. Im letzten Jahr haben Sie uns mit kleinen und
gréBeren Spenden 19.116 Euro zur Verfiigung gestellt. Das ist
groBBartig! Davon kdnnen wir zu einem betrdchtlichen Teil unsere
wissenschaftliche Mitarbeiterin Katharina Dennemarck bezah-
len. Dafiir sagen wir herzlichen Dank!

Sie wissen bei uns, wo lhr Geld landet. Der PATH-Vorstand arbei-
tet immer noch ehrenamtlich, und unser Biiro in Miinchen ist
ziemlich klein. Wir werden regelmaBig vom Finanzamt und von
der Stiftungsaufsicht geprift. Auch ein vereidigter Wirtschafts-
prifer hat sich im Juni unsere Unterlagen griindlich angeschaut
und ist zu einem guten Priifergebnis gekommen.

Wir wachsen kontinuierlich. Wir wollen auch im néachsten Jahr die
Krebsforschung mit Tumorgewebe, Blutserum und Daten ,belie-
fern”. Wenn Sie uns dabei wieder mit Spenden unterstiitzen wol-
len, ware das wunderbar. Fiir uns ist jeder Betrag hilfreich.

PATH ist gemeinniitzig, alle Spenden kénnen beim Finanzamt an-
gegeben werden. Bei Betragen bis einschl. 200 Euro reicht es, der
Steuererkldrung den Einzahlungsbeleg Ihrer Bank beizufiigen.

Unsere Kontodaten sind: Stiftung PATH
IBAN DE12 7509 0300 0000 2206 80, BIC: GENODEFT1MO5

Vielen herzlichen Dank!

Der PATH-Vorstand: Carmen Waldner, Doris C. Schmitt, Ulla Ohlms
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Anzeige

Wir Ubersetzen die
Sprache des Lebens in
lebendige Medizin

Wir von Amgen forschen, um therapeutische Lticken zu
schlieBen. Unser vorrangiger Anspruch ist, Menschen mit bis-
her schwer behandelbaren Krankheiten zu helfen und die
Lebensqualitdt von Patienten zu verbessern. Als Pioniere der
Biotechnologie nutzen wir unseren Wissensvorsprung, um
neue Therapien zu entwickeln.

Die Baupléne der Natur helfen uns, Medikamente zum Nutzen
der Patienten zu erforschen.

www.amgen.de
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