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1 Einleitung
1.1 Epidemiologie des Mammakarzinoms

1.1.1 Brustkrebsaufkommen weltweit und in Europa

Seit 30 Jahren ist es die Aufgabe des ,International Agency for Research on Cancer*
Schétzungen Uber das globale Krebsleiden zu veroffentlichen. Wurden im Jahr 1975
noch die zwolf héufigsten Krebsarten und auch nur einzelne Regionen der Welt
berucksichtigt, umfassten die Verdffentlichungen 2000 schon 26 Arten von Krebs [1,
2].

Durch weitere Verbesserung der Datenerhebung und der zur Verfligung stehenden
Quellen und Krebsregister konnte es zu aktuellen Schatzungen Uber das weltweite
Krebsaufkommen durch Ferlay, Bray et al. im GLOBOCAN 2008 kommen [3].
Besonderes Augenmerk wurde dabei auf Inzidenz, Prévalenz und Mortalitat gelegt.

Die verwendeten Datensatze basierten, soweit vorhanden, auf den einzelnen nationalen
und regionalen Krebsregistern.

Diesen aktuellsten Berechnungen zufolge gab es im Jahr 2008 weltweit 12,7 Millionen
neue Krebserkrankungen und 7,6 Millionen krebsbedingte Todesfalle. Davon entfielen
alleine uber 1,4 Millionen Neuerkrankungen auf Brustkrebs, mit einer gleichzeitigen
Mortalitatsrate von ber 450 000 Fallen [3].

Unter Betrachtung beider Geschlechter war Lungenkrebs mit 1,6 Millionen
Erkrankungen und 1,4 Millionen Todesféallen das h&ufigste Krebsleiden weltweit,
unmittelbar gefolgt von Brustkrebs, mit den oben bereits genannten Fallzahlen. Es
folgten Krebserkrankungen des Kolons und des Abdomens. Mit 23% aller Krebsarten
entsprach Brustkrebs gar der haufigsten Krebsart der Frau [3].

Berlcksichtigt man die weltweiten Inzidenz- und Mortalitatsraten, fanden sich mehr als
die Halfte der Brustkrebserkrankungen in industrialisierten L&ndern, mit Nord- und
Westeuropa, sowie Australien und Neuseeland an der Spitze. Dies lasst sich durch den
enormen Fortschritt im Bereich der Pravention durch Vorsorgeuntersuchungen und mit
einer damit  verbundenen  erhdhten  Friherkennung  und  verbesserten

Behandlungsmethoden erkléren [3].



M Inzidenz B Mortalitat
Westeuropa 89,9 17,5
Australien/ Neuseeland 85,5 15,4
Nordeuropa 84 17,8
Nordamerika 76,7 14,8
Sudeuropa 15,3
Entwickelte Lander 153
Mikronesien/ Polynesien 13,2
Zentral- und Osteuropa 16,9
Stidamerika 13,2
Karibik 14,2
Welt 12,5
Stdafrika 19,3
Nordafrika 17,4
Westasien 14,8
Westafrika 18,9
Sid- Ostasien 13,4
Gering entw. Regionen 10,8
Zentralamerika 26 9,6
Ostasien 25,3 6,3
Sud- Zentralasien 24 12
Melanesien 22,8 13,2
Mittelafrika 21,3 13,1
Ostafrika 19,3 11,4
120 70 20 30 80

Abbildung 1: Alters- standardisierte Inzidenz- und Mortalitétsraten fiir Brustkrebs, 2008 (modifiziert) [3]

Ausgehend von der jahrlich wachsenden Inzidenzrate um etwa 0,5% seit 1990, sollte es
im Jahre 2010 zu etwa 1,4 Millionen neuen Brustkrebserkrankungen kommen. Die
geschatzten Uberlebensraten fiir Brustkrebspatientinnen sind mit 73% in entwickelten
Landern und 57% in sich in der Entwicklung befindenden Landern relativ gut, wobei
Brustkrebs immer noch der haufigste Grund fiir Krebssterben bei Frauen ist [4].

Wird Krebs auf européischer Ebene betrachtet, so lasst sich folgender Verlauf innerhalb
der letzten Jahre aufzeigen: Wahrend Schéatzungen fir das Jahr 2004 noch eine gesamte
Krebsinzidenz von 2.886.800 Féllen und 1.711.000 krebsbedingte Todesfalle ergaben,
waren es 2006 schon 3.191.600 neue Krebsleiden und 1.703.000 Todesfalle [5, 6].
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Die Abbildungen 2 und 3 geben eine Ubersicht tiber die Krebsinzidenz bei Frauen in
Europa fir die Jahre 2004 und 2006 unter Berucksichtigung der fiinf h&ufigsten
Krebsarten, auffallend ist hierbei die Verschiebung der Inzidenzraten zum Brustkrebs
hin [5,6].

Krebsinzidenz in Europa 2004, Frauen
(in Tausend)

B Mammakarzinom
M Colorektalkarzinom
M Uteruskarzinom

M Bronchialkarzinom

M Karzinom d. Abdomen

Abbildung 2: Krebsinzidenz in Europa bei Frauen im Jahr 2004 ( in Tausend), (jeweilige Anzahl aus [5])

Krebsinzidenz in Europa 2006, Frauen
(in Tausend)

B Mammakarzinom
M Colorektalkarzinom
# Uteruskarzinom

M Bronchialkarzinom

® Karzinom d. Abdomen

Abbildung 3: Krebsinzidenz in Europa bei Frauen im Jahr 2006 ( in Tausend), (jeweilige Anzahl aus [6])



1.1.2 Brustkrebs in Deutschland und im Einzugsgebiet des TZ Miinchen

Auf nationaler Ebene ergab sich fir das Jahr 2002 eine absolute Inzidenz von 55.689
Brustkrebsféllen und eine absolute Mortalitat von 11.994 [4].

Berechnungen fir 2007 und 2008 zeigten, dass jahrlich Uber 70.000 Frauen an dieser
Krebsart erkrankten, was die héufigste Krebserkrankung der Frau in Deutschland
darstellte. Als mittleres Erkrankungsalter wurde 66 Jahre angegeben, was unter dem
mittleren Erkrankungsalter aller anderen Krebsarten lag [7].

Die Brustkrebsinzidenz in Deutschland zeigt seit 1980 einen stetigen Anstieg, wahrend
die Mortalitdt seit Mitte der 1990er leicht sinkt. Bei der relativen 5- Jahres-
Uberlebensrate geht man (iber alle Stadien hinweg von etwa 86% aus, was fiir eine
relativ gute Prognose spricht [7]. Diese Entwicklungen sind auch unter dem Aspekt der
verbesserten Therapiemoglichkeiten zu betrachten. Prognosen fir das Jahr 2012 gehen
von einem weiteren Anstieg der Inzidenzzahlen auf insgesamt etwa 74.500 Frauen auf
Bundesebene aus [7].

Daten zu Krebserkrankungen im Allgemeinen und Mammakarzinomen im Speziellen
im Raum Minchen werden durch das Tumorregister Munchen (TRM) dokumentiert,
dessen Einzugsgebiet durch die Erneuerung des Bayerischen Krebsregistergesetzes
Ende 2005 festgelegt wurde [8].

Tabelle 1 gibt einen Uberblick (iber den Verlauf der Inzidenzraten des
Mammakarzinoms von 2008 bis 2010, die durch das TRM erhoben wurden, wobei hier
die Zahlen fir die Stadt Miinchen, sowie das gesamte Einzugsgebiet berticksichtigt sind

[9].

Jahr 2008 2009 2010
Stadt Minchen 1189 1192 1138
Einzugsgebiet Gesamt 3910 3954 3833

Tabelle 1: Inzidenz Mammakarzinom bei Frauen, fur Stadt Munchen und Einzugsgebiet gesamt des TRM, je
100 000 der Bevolkerung [9]

Tabelle 2 zeigt die entsprechenden Mortalitatsraten, zu erkennen ist hierbei der bereits
zuvor erwahnte leichte Riickgang der Mortalitat, mit einem erneuten Anstieg im Jahre

2010. Als mittleres Sterbealter wurde etwa 73,3 Jahre angegeben [9].



Jahr 2008 2009 2010
Stadt Miinchen 407 387 434
Einzugsgebiet Gesamt 1292 1240 1322

Tabelle 2: Mortalitait Mammakarzinom bei Frauen, fur Stadt Minchen und Einzugsgebiet gesamt des TRM,
je 100 000 der Bevolkerung

Alljahrlich wird eine Aufstellung tber die Todesursachen in Deutschland durch das
Statistische Bundesamt veroffentlicht, woraus sich Handlungsempfehlungen und
Strategien der epidemiologischen Forschung ableiten sollten [10].

Insgesamt verstarben im Jahr 2010 858.768 Menschen, davon allein 123.089 in Bayern.
Durch eine bdsartige Neubildung der Brustdrise starben insgesamt 17.573 Patienten,
davon 107 Ménner und 17.466 Frauen. FUr Bayern waren das 2654 Menschen, was
einer Fallzahl von 21,2 pro 100.000 Einwohnern entspricht, und sogleich geringfligig
unterhalb des bundesweiten Mittelwerts von 21,4 pro 100.000 Einwohnern liegt [10].

1.2 Pathologie des Mammakarzinoms

1.2.1 Klassifikation des Mammakarzinoms

Eine histologische Typisierung des Mammakarzinoms erfolgt anhand der WHO-
Klassifikation aus dem Jahr 2003. Grob lasst sich eine Einteilung in eine nicht-invasive
und eine invasive Form vornehmen, wobei jeweils mehrfache Unterformen bestehen,
die die vorliegende Brustkrebsform genauer klassifizieren.

Tabelle 3 zeigt die WHO- Klassifikation des Mammakarzinoms in modifizierter Form.




1, Nicht- invasiv
A, Intraduktales Karzinom (DCIS)

B, Carcinoma lobulare in situ (CLIS)

2, Invasiv

A, Invasives duktales Karzinom

B, Invasives lobulares Karzinom

C, Tubuléares Karzinom

D, Invasives kribriformes Karzinom
E, Medullares Karzinom

F, Muzinbses Karzinom

G, Neuroendokrine Tumore

H, Invasives papilldres Karzinom

I, Invasives mikropapillares Karzinom
J, Apokrines Karzinom

K, Metaplastische Karzinome

L, Andere

3, Morbus Paget der Mamille

Tabelle 3: WHO- Klassifikation des Mammakarzinoms, modifiziert [11]

Betrachtet man die Haufigkeitsverteilungen der einzelnen Brustkrebsformen, so ist das
invasiv- duktale Karzinom mit 40- 75% histopathologisch die am haufigsten auftretende
Form, gefolgt vom invasiv- lobuldren Karzinom mit 5- 15%, dem medulléren Karzinom
mit 1- 7% und dem tubuldren, dem muzindsen und papillaren Karzinom mit einer
Haufigkeit von jeweils 1- 2% [11].



1.2.1.1 In- situ- Karzinome

Bei den In-situ-Karzinomen unterscheidet man das intraduktale (DCIS) von dem

intralobuldren Carcinoma in situ (CLIS).

Die duktalen Carcinomata in-situ weisen pathomorphologisch neoplastische
intraduktale Proliferationen auf und stellen nach den erhobenen Daten im Einzugsgebiet
Minchen etwa 6% aller neu diagnostizierten Mammakarzinome dar [9, 12]. Auch wenn
derzeit noch keine international einheitliche Klassifikation fir das DCIS vorliegt, so
findet doch zum Einen seit 1995 die sogenannte VVan- Nuys- Klassifikation Anwendung,
welche besonderes Augenmerk auf das Grading sowie das Vorhandensein von
Komedonekrosen legt [13].

Die Empfehlungen der Konsensus- Konferenz in Philadelphia 1997 stellen die
Zytologie bzw. den Kerngrad, vorhandene Nekrosen und Kalzifikationen in den
Vordergrund [14].

Des Weiteren féllt eine bis zu 70% ige Assoziation des DCIS mit Mikroverkalkungen
auf, die mit dem Rezidivrisiko des Patienten korrelieren, denn so hat eine DCIS-
Erkrankung ohne Mikroverkalkungen bei brusterhaltender Therapie ein erhohtes
Rezidivrisiko [12, 15].

Bleibt die Behandlung eines DCIS — egal in welchem Stadium- aus, so zeigt sich das
verstérkte Risiko fur die Entwicklung eines invasiven Karzinoms der ipsilateralen Brust
[16].

Das intralobulédre Carcinoma in-situ (CLIS), welches sich ebenso wie das DCIS
histologisch durch eine intakte Basalmembran auszeichnet, stellt lediglich etwa 5% aller
in-situ-Karzinome dar. Es wird gemaR der aktuellen WHO- Klassifikation aus dem Jahr
2003 als lobulére Neoplasie bezeichnet und stellt meist einen Zufallsbefund bei
Biopsien, die aufgrund von unklaren oder verdéchtigen Befunden in der Mammo- oder

Sonographie erfolgen, dar [12].



1.2.1.2 Invasive Karzinome

Bei den invasiven Karzinomen, die bis zu 95% aller diagnostizierten
Brustkrebserkrankungen darstellen, hat bereits das Eindringen in das umliegende

Gewebe stattgefunden [12].

Es entspricht der haufigsten Brustkrebsform und umfasst auch einige seltene und
spezielle Formen, wie beispielsweise das adenoid- zystische und das apokrin- duktale
Karzinom, die sich durch unterschiedliche biologische Verlaufe auszeichnen. Um als
nicht weiter spezifiziertes invasives duktales Karzinom (not otherwise specified / NOS)
zu gelten, muss ein nicht- spezialisiertes morphologisches Bild zu Uber 50%
nachweisbar sein [12].

Invasive lobuldre Karzinome finden sich oft in Assoziation mit einer lobuléren
Neoplasie, die, je nach Beschaffenheit, in die Stufen LN1- LN3 eingeteilt wird. Eben
diese Neoplasien zeigen eine starke Tendenz fir die spatere Entwicklung eines
invasiven lobulédren Karzinoms, und kénnen somit als eindeutiger Risikofaktor fir eine

invasive Lasion angesehen werden [17].
Fur die Diagnose eines medulldren Karzinoms missen entsprechend der WHO-
Klassifikation einige Kriterien erfullt sein, zu denen Tabelle 4 nachfolgend eine

Ubersicht gibt.

Expansive Tumorgrenzen in der gesamten Zirkumferenz

> 75% synzytiale Tumorzellverbande mit relativ groBen pleomorphen Tumorzellen

Mittlere bis hohe Kernpleomorphie

Keine glandularen oder tubuldren Strukturen

1.
2.
3.
4.
5.

Diffuses lymphoplasmazelluléres Infiltrat, maRig bis stark ausgepragt

Tabelle 4: WHO- Klassifikation fuir das medullare Karzinom, modifiziert [11, 12]

Karzinome, die nicht all diese Punkte erflllen, werden als atypische medullare
Karzinome bezeichnet, laut WHO — zur klareren terminologischen Differenzierung — als

gering differenzierte invasive duktale Karzinome (NOS) [12].




Tubulére Karzinome entsprechen weniger als 2% aller Brustkrebserkrankungen, stellen
allerdings eine hochdifferenzierte Karzinomform mit bester Prognose dar [12].
Insgesamt konnen das tubuldre, das papilldre, das muzindse und das medullére
Mammakarzinom als prognostisch gilnstige histologische Subtypen hervorgehoben
werden.

Einen besonders hohen Stellenwert nimmt die histologische Graduierung bei der
Begutachtung invasiver Karzinome ein. Sie korreliert stark mit dem Lymphknotenstatus
der Patientin, der Rezidiv- und Mortalitatsrate und dem Hormonrezeptorstatus [12].

Das histopathologische Grading erfolgt nach Elston und Ellis in der modifizierten Form
von Bloom und Richardson. Als Grundlage der Beurteilung dienen die Kiriterien
,» Tubulusausbildung®, ,,Kernpolymorphie* und ,,Mitoserate* [18, 19].

Tabelle 5 gibt einen Uberblick tber diese Kriterien des Mammakarzinom- Gradings

nach Elston und Ellis.

Merkmale Kriterien Scorewerte
Tubulusausbildung >75 % 1
10- 75% 2
<10 3
Kernpolymorphie Gering 1
Mittelgradig 2
Stark 3
Mitoserate* 0-5/10 HPF 1
6-11/10 HPF 2
>12/10 HPF 3
Summenscore 3-9
Summenscore Malignitatsgrad G- Gruppe Definition
3,45 Gering G1 Gut definiert
6,7 MaRig G2 MaRig definiert
8,9 Hoch G3 Schlecht definiert

Tabelle 5: Kriterien des Mammakarzinom- Gradings nach Elston und Ellis [18]. *HPF= high power field;
Berucksichtigung der individuellen Gesichtsfeldgrofe.
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1.2.1.3 TNM- Klassifikation

Um ein reseziertes Operationspraparat optimal beurteilen und prognostische Aussagen
treffen zu konnen, hat sich die Stadieneinteilung entsprechend der TNM- Klassifikation
etabliert. Diese erfolgt am Préparat anhand der anatomisch- und histopathologischen
Befunde [12].

Hierbei wird sowohl die TumorgroRe und —verteilung ( T ), als auch mdglicher
Lymphknotenbefall ( N ) und Metastasierung ( M ) beurteilt und abgestuft angegeben.
Abbildung 4 gibt hierzu einen anschaulichen Uberblick.

Eine Klassifikation der regiondren Lymphknoten erfordert mindestens die Entfernung
der unteren axillaren Lymphknoten, wobei die Anzahl nicht entscheidend ist [12].
Besonderes Augenmerk wird hierbei auf den Sentinellymphknoten gelegt.

Des Weiteren findet sich eine Unterteilung in Level 1- Level 3. Wéhrend Level 1 die
untere Axilla umfasst, steht Level 2 flr die mittlere und Level 3 schlieflich fir die
apikale Axilla- Region. Alle anderen Lymphknotenmetastasen werden als

Fernmetastasen, entsprechend M1, klassifiziert [20].
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1.2.1.4 Hormonrezeptorstatus

Ein weiterer wichtiger Punkt in der Primérdiagnostik des Mammakarzinoms ist die
Bestimmung des Ostrogen- ( ER ) und des Progesteronrezeptorstatus ( PR ) als auch des
Her-2/neu- Status [12]. Sowohl der ER- als auch der PR- Status ist entscheidend
bezilglich der moglichen Durchfuhrung einer endokrinen Therapie, bei der das
Tumorwachstum durch Ostrogenentzug inhibiert wird. Bei postmenopausalen Frauen
kommt entweder Tamoxifen als selektiver Ostrogenrezeptormodulatur oder ein
Aromatasehemmer zum Einsatz. Letztere werden bei Patientinnen mit erhohtem
Rezidivrisiko bevorzugt [21].

Gemal} des St. Gallen- Konsens wird zwischen dem hormonsensitiven und dem nicht-
hormonsensitiven Mammakarzinom differenziert [22, 23].

Als Grenzwert der hormonsensitiven Tumoren wird eine Anférbbarkeit von > 10% der
untersuchten Zellkerne bezuglich Steroidhormonrezeptoren festgelegt. Als endokrin
nicht ansprechbar werden rezeptornegative Tumoren betrachtet. Jene Gruppe mit < 10%

positiven Tumorzellkernen wird als fraglich hormonsensibel eingestuft [22].

Therapeutisch ergeben sich aus dieser Aufteilung folgende Empfehlungen:

Jene Patientengruppe, deren Brustkrebs stark Hormonrezeptor- positiv ist, sollte
vorzugsweise mittels einer endokrinen Therapie behandelt werden. Andererseits stellt
eine Chemotherapie die Therapieform der ersten Wahl bei Frauen mit negativem
Rezeptorstatus dar. Die als fraglich hormonsensibel eingestuften Patientinnen sollten
entsprechend eine Therapiekombination aus Chemotherapie und endokriner Therapie
erhalten [22].

Insgesamt weisen hormonrezeptorpositive Karzinome eine bessere Prognose auf [21].
Fir die adjuvante systemische Therapie gewinnen auch die monoklonalen Antikorper
zunehmend an Bedeutung. Hierflr ist die Bestimmung des Her-2/neu- Rezeptorstatus
entscheidend, welches als Onkogen in etwa 18-20% der invasiven Mammakarzinome
Uberexprimiert wird [12].

Entsprechend der St. Gallen- Konferenz aus dem Jahre 2007 sollte die Therapie bei
Patientinnen mit Her-2/neu- positiven Tumoren um einen entsprechenden

monoklonalen Antik6rper ergénzt werden, wobei sich Trastuzumab etabliert hat [23].
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1.2.2 Das hereditdre Mammakarzinom

Ebenso wie viele andere maligne Erkrankungen weist auch das Brustkrebsleiden eine
genetische Komponente auf. Dies ist bei etwa 5-10% aller Karzinomerkrankungen der
Fall und entweder auf ein sogenanntes Mammakarzinom- assoziiertes- Syndrom oder
eine Mutation in den Tumorsuppressorgenen BRCA1 und BRCAZ2 zurlickzufuhren. Bei
etwa der Halfte ist allerdings der genetische Hintergrund bislang immer noch ungeklart
[12, 24].

Eine Mutation im BRCA1- oder BRCA2- Gen l&sst sich bei etwa 50% aller hereditaren
Mammakarzinome finden [12].

Eine Veranderung im BRCAL- Gen ist mit einem Lebenszeitrisiko von tber 80% fur
eine Brustkrebserkrankung vergesellschaftet, wahrend dieses Risiko beziiglich BRCA2-
Genveranderungen geringer ist [25-27].

So fanden beispielsweise King et al. einen Zusammenhang zwischen der
Brustkrebserkrankung bei Mutationstrdgerinnen und deren Lebensumstédnden heraus.
Wahrend Trégerinnen, die vor 1940 geboren wurden im Alter von 50 Jahren ein
Erkrankungsrisiko von 24% aufwiesen, hatten jene gleichen Alters, die nach diesem
Zeitpunkt geboren wurden bereits ein Erkrankungsrisiko von 67% [27].

Ergénzend zeichnen sich BRCA1- positive Mammakarzinome vermehrt durch einen
duktal- invasiven Typ und ein hohes Grading, entsprechend G3, mit einer schlechten
Differenzierung aus. Sie sind Ostrogen- und Progesteronrezeptor- positiv und auch p53-
positiv [28].

BRCAZ2- positive Karzinome sind hingegen hinsichtlich der Mitoserate, des zelluléren
Pleomorphismus und der Prognose eher mit sporadischen Brustkrebsféllen vergleichbar
[12, 28].
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1.2.3 Metastasierung

Die Metastasierung des Brustkrebs kann sowohl lymphogen als auch hamatogen
erfolgen, wobei sich eine direkte Beziehung zwischen der GrofRe des Primértumors und
der Geschwindigkeit der metastatischen Ausbreitung zeigt [21].

Die lymphogene Metastasierung erfolgt sowohl Uber die axillaren, supra- und
infraclaviculdren parasternalen, als auch Uber die zervikalen Lymphknoten.
Thoraxwand, Pleurahdhle und Lunge koénnen lymphogen oder per continuitatem
befallen sein [29].

Das Skelettsystem, die Pleura, Lunge und Leber sowie das Gehirn, in selteneren Féllen
auch das Ovar, entsprechen bevorzugten Organen der hdmatogenen Metastasierung
[21].
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1.2.4 Risiko- und Prognosefaktoren

Mittlerweile sind eine Reihe von Risikofaktoren bekannt, die mit einer erhdhten
Erkrankungswahrscheinlichkeit fiir Brustkrebs einhergehen. Andererseits lassen sich
auch pradiktive Faktoren finden.

So hat sich gezeigt, dass Ubergewicht, Bewegungsmangel und ein UbermaRiger
Alkoholkonsum von regelmaRig mehr als 20g am Tag mit einer Risikosteigerung
verbunden sind, wéhrend sportliche Aktivitat protektiv wirkt [7, 21].

Des Weiteren bedeuten auch eine friilhe Menarche oder der Beginn der Menopause in
hoherem Alter und der damit verbundene langere Ostrogeneinfluss, sowie eine
Hormonersatztherapie im Klimakterium ein ansteigendes Risiko. Ebenso verhélt es sich
bei Kinderlosigkeit oder h6herem Alter bei der ersten Geburt [7, 21, 30, 31].
Entsprechend senken ausgetragene Schwangerschaften in jungen Jahren, mehrere

Geburten und langere Stillzeiten das Risiko [7].

Letztlich muss natlrlich auch noch das ansteigende Risiko bei zunehmendem Alter der
Frau und das Vorhandensein einer genetischen Disposition und familidrer Belastung
erwéhnt werden [21].

Neben diesen genannten Risikofaktoren gibt es auch prognostisch wertvolle Punkte mit
gesicherter Klinischer Relevanz:

So ist bis heute der axillare Lymphknotenstatus einer Brustkrebspatientin der starkste
Prognosefaktor, wobei die Anzahl der befallenen Lymphknoten direkt mit dem Risiko
eines Rezidivs oder des Todes korreliert. Wichtig ist auch das Alter bei Erkrankung und
die Tumorgrofiie [12].

Als neue Prognosefaktoren konnen die tumorassoziierten Proteolysefaktoren
Plasminogenaktivator ~ vom Urokinasetyp  (uPA) und  sein Inhibitor
Plasminogenaktivator- Inhibitor Typ 1 (PAI-1) genannt werden. Sie sind am Abbau des
Tumorstromas und der Basalmembran beteiligt und tragen damit entscheidend zur
Invasions- und Metastasierungsfahigkeit der Tumorzellen bei. Eine Metaanalyse zeigt,
dass hohe Konzentrationen von uPA oder bzw. und PAI-1, mit einem erhohten
Metastasierungsrisiko und damit mit einem verkilrzten Gesamtiberleben verbunden
sind [12, 32].
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1.3 Rezidive

Leider kommt es trotz friher Erkennung und therapeutischer MalRnahmen der
Brustkrebserkrankung immer wieder zu der Entstehung eines lokalen oder regiondren
Tumorrezidivs. Dabei ergibt sich das Problem der Differenzierung zwischen einem
sogenannten echten Lokalrezidiv und einem ipsilateralen Zweitkarzinom.

Erstmalig wurde dies durch Veronesi et al. wie folgt beschrieben: Er bezeichnete ein
echtes Lokalrezidiv als das erneute Heranwachsen maligner Zellen, die bei einer
operativen Malinahme oder durch Bestrahlung nicht entfernt werden konnten. Ein
ipsilaterales Zweitkarzinom hingegen entsteht durch neu aufgetretene Tumorzellen, die
ausgehend vom Epithel des verbliebenen Brustgewebes, heranwachsen [33].

Durch neuere Studien hat es sich etabliert, dann von einem Zweitkarzinom zu sprechen,
wenn der neue Tumor mehr als 3 cm von der Primartumorlokalisation entfernt ist und

einem anderen histologischen Subtypen entspricht [34].

1.3.1 Das intramammare Rezidiv

Dieses Lokalrezidiv kann nach brusterhaltender Therapie (BET) durch erneutes
Auftreten der Tumorerkrankung im verbleibenden Brustdriisengewebe entstehen.

Als Risikofaktoren hierfiir gelten ein positiver Resektionsrand nach Operation,
Lymphknoten- und Geféaliinvasion sowie vorhandene Hautinfiltrationen. Auch die
Tumorgrolle und ein negativer Hormonrezeptorstatus spielen eine Rolle. Des Weiteren
zeigen auch Patientinnen mit einem high-grade DCIS oder jene, die keine
Strahlentherapie erhalten haben ein erhdhtes Rezidivrisiko. Besonders sollte auch
erwahnt werden, da dies mehrfach in Studien explizit herausgestellt worden ist, dass
besonders junge Brustkrebspatientinnen unter 35 Jahren mit BET ein intramammaéres
Rezidiv erleiden [35-38].

Studien zeigen, dass bis zu 62% aller intramammaéren Rezidive innerhalb der ersten funf
Jahre nach Diagnosestellung bzw. BET auftreten, dass aber auch genau diese eine
schlechtere Prognose gegenlber jenen Patienten haben, deren Rezidiv zu einem
spateren Zeitpunkt als funf Jahre nach BET auftritt [39, 40].

Laut Metaanalyse des EBCTCG aus dem Jahr 2005 kann durch postoperative
Bestrahlung das 5-Jahres- Rezidivrisiko von 26% auf 7% reduziert werden [41]. Dieser
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positive Effekt wird auch durch andere Studien bestétigt, wenn gleich auch in
geringerem Umfang [36].

Schliel3lich zeigt sich auch ein Zusammenhang zwischen der Entwicklung eines lokalen
Rezidivs einerseits und von Fernmetastasen (distant metastases /DM) andererseits. Als
potentielle Risikofaktoren hierfur konnten der Lymphknotenstatus und die Zeit bis zur
Entwicklung des intramammaéren Rezidivs nach BET identifiziert werden [36].

Es wurden die jahrlichen Metastasierungsraten von BET- Patientinnen mit bzw. ohne
Lokalrezidiv verglichen, wobei die Inzidenz in der Gruppe der Rezidiv- Patientinnen
hoher war als in der Vergleichsgruppe. Beziliglich des zeitlichen Auftretens der
Fernmetastasen zeigten sich allerdings folgende Unterschiede auf:

In der Vergleichsgruppe ohne Rezidiventwicklung zeigte sich die hdchste Inzidenz nach
2 bis 4 Jahren nach BET mit nachfolgendem kontinuierlichem Rickgang. Jene
Patientinnen mit intramammarem Rezidiv zeigten bei der Entwicklung von DM zwei
Peaks, einmal nach 4 bis 5 Jahren und noch einmal nach 12 bis 13 Jahren nach BET.
Abbildung 4 gibt dies graphisch wieder [36].

Annual rates of digtant metastasia

&
=
4
# 3
2
1 2 3 4 5 E 7 B 9 1a 11 12 13
years after primary operation

OLocal Control B IBTR

Abbildung 4: Jahrliche Entwicklung von Fernmetastasen bei BET- Patientinnen mit und ohne Entwicklung
von intramammaren Rezidiven (IBTR) [37]
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1.3.2 Das Thoraxwandrezidiv

Das Thoraxwandrezidiv tritt nach Mastektomie im Bereich der Brustwand oder der
Operationsnarbe auf und findet sich bei etwa 10- 20% der Mastektomiepatientinnen
[42].

Als Risikofaktor gelten die GrolRe des Primartumors und die extensive Beteiligung
axillarer Lymphknoten von 10 Stuck und mehr. Ein Resektionsrand von unter 2 cm,
Patientinnen in der Prdmenopause und eine lymphovaskulére Invasion zéhlen genauso
dazu wie eine vorhandene Haut- oder Mamillenbeteiligung und ein negativer
Ostrogenrezeptorstatus [43-45].

Eine Metaanalyse mit 8.500 mastektomierten Patientinnen im Jahr 2005 konnte die
Bedeutung einer Strahlentherapie nach Mastektomie herausstellen. So konnte die 5-
Jahres- Rezidivrate bei Patientinnen mit Mastektomie und axillarer Ausrdumung bei
nodal- positivem Status von 23% auf 6% allein durch das Vornehmen einer
Strahlentherapie gesenkt werden [41].

Der weitere Verlauf eines Thoraxwandrezidivs wird entscheidend von dem Auftreten
von Fernmetastasen beeinflusst. Buchanan et al. konnten 2006 in einer Studie
aufzeigen, dass etwa 30% der Patientinnen zum Zeitpunkt ihres Brustwandrezidivs
gleichzeitig auch Fernmetastasen besitzen und ein weiteres Drittel diese erst im Verlauf
entwickelt [46].

Das Gesamtuberleben nach einem Thoraxwandrezidiv wird mit 46 % nach 5 Jahren und
mit 28% nach 10 Jahren angegeben, das metastasenfreie Uberleben mit 49% nach 5
Jahren und mit 40% nach 10 Jahren [42].

1.3.3 Das Lymphknotenrezidiv

Lymphknotenrezidive, auch als regiondre Rezidive bezeichnet, kommen in isolierter
Form sehr selten vor.

2006 wurde eine Studie veroffentlicht, die insgesamt 19.789 Patientinnen umfasst,
welche wahrend des Zeitraums von 1989-2003 erkrankt sind [47].

Von diesen entwickelten 220 ein isoliertes axillares Rezidiv, was einer 5-Jahres-
Rezidivrate von lediglich 1% entspricht. Das mediane Intervall zwischen der primaren

Brustkrebsdiagnose und dem Lymphknotenrezidiv betrug 2,2 Jahre. 46% zeigten auch
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Fernmetastasen, die 5-Jahres-Uberlebensrate betrug 49,3%, das mediane Uberleben 4,9
Jahre [47].

Auch wenn aufgrund der hohen Metastasierungsrate die Langzeitprognose eher schlecht
erscheint, konnte dennoch hervorgehoben werden, dass ein Drittel dieser
Rezidivpatientinnen geheilt werden kdnnen [48].

Eine Metaanalyse zeigte zudem, dass bei nur 40% der Patientinnen mit einem
lokoregionalen Rezidiv, dieses wéhrend einer routineméaRigen klinischen Untersuchung
diagnostiziert werden konnte, die restlichen 60% entwickelten ihr Rezidiv zwischen den

Nachsorgemalinahmen [49].

1.3.4 Zeitlicher Verlauf der Rezidive beim Mammakarzinom

So lasst sich, nach Erlauterung der einzelnen Rezidivformen, zusammenfassend
herausstellen, dass, unabhéngig von der Art des Brustkrebsrezidivs, die Gberwiegende
Anzahl der Rezidive in der ersten Dekade nach erfolgter Priméartherapie auftreten [50].

Tabelle 6 gibt einen Uberblick tber die Haufigkeitsgipfel des Mammakarzinom-

rezidivs, entsprechend der Ergebnisse einzelner Studien.

Erster Haufigkeitsgipfel Zweiter Haufigkeitsgipfel
Autor und Jahr eines Rezidivs eines Rezidivs
(in Jahren nach (in Jahren nach
Erstdiagnose) Erstdiagnose)

Demicheli et al. 1996 1,5 6
Demicheli et al. 1999 1,5-2 5-6

Karrison et al. 1999 2,5

Komoike et al. 2005 2 4

Tabelle 6: Haufigkeitsgipfel beim Mammakarzinomrezidiv [51- 55]
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1.4 Nachsorge und Nachsorgeleitlinien beim Mammakarzinom

1.4.1 Nachsorgeempfehlungen einzelner Fachgesellschaften

Um nach Diagnose und erfolgreicher Therapie eines Mammakarzinoms mdgliche
Therapiefolgen, aber vor allem das Auftreten eines kontralateralen Zweitkarzinoms,
eines Rezidivs oder Fernmetastasen frihestmoglich entdecken zu konnen, ist eine
strukturierte und konsequente Nachsorge von sehr groBer Bedeutung. Diesbeziiglich
haben einzelne nationale und internationale onkologische Fachgesellschaften
Empfehlungen fur die Durchfuhrung der Brustkrebsnachsorge veréffentlicht, die im

Folgenden kurz dargelegt werden.

1.4.1.1 Leitlinien der DKG

Die Deutsche Krebsgesellschaft e.V. (DKG) hat die Verodffentlichungen ihrer
Nachsorgeleitlinien erst im Jahr 2008 Uberarbeitet und aktualisiert und dabei folgende
Ziele in der Brustkrebsnachsorge betont:

Demnach beginnt die Nachsorge nach Abschluss der Primédrbehandlung und setzt sich
aus Anamnese, korperlicher Untersuchung sowie arztlicher Beratung, Betreuung und
Begleitung zusammen. Bei Bedarf ist die Nachsorge symptomorientiert zu konzipieren.
Bei symptomfreien Frauen nach abgeschlossener brusterhaltender Therapie ist die
apparative Diagnostik (z. B. Mammaographie, Sonographie) im Bereich der ipsilateralen
Brust unverzichtbar.

Labor- und apparative Diagnostik sind bei anamnestischem oder klinischem Verdacht
auf ein Rezidiv oder Metastasen einzusetzen. Eine routinemaRige Suche nach
Fernmetastasen ist aufgrund der Unsicherheit der eingesetzten Methoden und der
Untersuchungsintervalle bei symptomfreien Patientinnen nicht indiziert [51].

Eine  detaillierte  Ubersicht zu den Empfehlungen der DKG  zur
Mammakarzinomnachsorge bei asymptomatischen Patientinnen geben im Folgenden
die Tabellen 7 und 8.
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Jahre nach

Primartherapie

1.-3. Jahr

4.und 5. Jahr

6. und weitere

Jahre

Anamnese

Korperliche
Untersuchung

Information

Vierteljahrlich

Halbjahrlich

Jahrlich

Laboruntersuchungen,
bildgebende
Verfahren

(Ausnahme:

Mammographie)

Nur bei klinischem Verdacht auf ein Rezidiv und / oder

Metastasen

Tabelle 7: Nachsorgeuntersuchungen beim Mammakarzinom. Empfehlungen der DKG [56]

Jahre nach
Primartherapie

l.und 3. Jahr

Ab 4. Jahr

Brusterhaltende
Operation

Ipsilaterale Brust

Kontralaterale Brust

Zweimal jahrlich

Einmal jahrlich

Einmal jahrlich

Einmal jahrlich

Mastektomie —
kontralaterale Brust

Einmal jahrlich

Einmal jahrlich

Tabelle 8: Nachsorgeuntersuchungen: Mammographie- Empfehlungen der DKG beztiglich der Haufigkeiten

[56]

Des Weiteren bemangelt die Deutsche Krebsgesellschaft e.V. die Vereinheitlichung der

Nachsorge bei Brustkrebspatientinnen.

Sie fordert

Intensivierung und

Modifizierung der NachsorgemaBnahmen bei Patientinnen mit einem erhéhten lokalen

Rezidivrisiko gegenuber Patientinnen mit einem sehr niedrigen Risiko fir ein Rezidiv

[51].




-21 -

1.4.1.2 Leitlinien der AGO

Die Arbeitsgemeinschaft Gynakologische Onkologie e.VV. (AGO) vertritt prinzipiell
dieselben Ansichten wie die DKG, stellt aber die Rolle der Patientin selbst im Rahmen
der Nachsorge noch mehr in den Mittelpunkt.

Was den Umfang der NachsorgemalRnahmen betrifft, entsprechen die Empfehlungen der
AGO denen der DKG, gemaR der Tabellen 7 und 8.

Zusétzlich betont die AGO jedoch die Wichtigkeit der manuellen Brustuntersuchung in
Form der Abtastung durch die Patientin selbst. Dies sollte idealerweise monatlich
erfolgen, wodurch Auffélligkeiten und Verdnderungen des Brustgewebes schneller

erkannt und abgeklart werden kdnnen [52].

1.4.1.3 Leitlinien der ASCO

Die ,American Society of Clinical Oncology‘ (ASCO) verdffentlichte erst im Jahr 2006
ihre neuesten Empfehlungen hinsichtlich der Brustkrebsnachsorge.

Dabei ergaben sich folgende Aussagen:

Die ASCO beflrwortet ebenfalls eine regelmélRig stattfindende kdorperliche
Untersuchung, ein drztliches Gesprach und die Mammographie als die wesentlichen
Eckpfeiler der Nachsorge. Hierbei betont sie allerdings, dass die erste Mammographie
frihestens ein halbes Jahr nach abgeschlossener Bestrahlung stattfinden sollte.
Hinsichtlich der zeitlichen Abstande zwischen den Untersuchungsterminen unterstitzt
sie die Ansichten der DKG und AGO.

Das Heranziehen von Tumormarkeruntersuchungen, RoOntgen des Thorax und
Sonographie des Abdomen oder gar eine CT, PET-CT oder MRT- Untersuchung
werden hingegen als regelmaRiger Bestandteil der Nachsorge bei asymptomatischen
Patienten abgelehnt [53].
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1.4.1.4 Leitlinien der ESMO

Die ,European Society for Medical Oncology‘ (ESMO) wiederum erklart ganz
eindeutig, dass es momentan keine einheitlich geltenden Richtlinien fir die
Brustkrebsnachsorge gébe, was auf eine fehlende Evidenz von durchgefiihrten
randomisierten Studien zuriickzufuhren sei [54].

Dennoch stellt auch sie fest, dass jeder Nachsorgetermin, unabhéngig vom zeitlichen
Intervall auf jeden Fall folgende Punkte beinhalten sollte:

Eine ausfuhrliche Anamnese, Frage nach mdglichen richtungsweisenden Symptomen
und eine korperliche Untersuchung.

Aufgrund der fehlenden Evidenz, auf der neue Nachsorgeleitlinien begriindet seien
konnten, schlieBt sich die ESMO den Empfehlungen der ASCO an und beflrwortet
zusatzlich eine Knochendichtemessung (DEXA) bei Patientinnen, bei denen friihzeitig —

vor ihrem 45. Lebensjahr — die Menopause eingesetzt hat [54, 55].

1.4.2 Bisherige Studienlage zur Brustkrebsnachsorge

Die erlduterten Nachsorgeleitlinien der einzelnen Fachgesellschaften beruhen auf der
momentan bestehenden Studienlage zu diesem Thema. Im Folgenden werden die
wichtigsten Studien kurz erldutert.

Entscheidenden Einfluss auf die momentanen Empfehlungen hatten zwei randomisierte
Studien aus den Jahren 1985 bzw. 1986, die beide in Italien durchgefihrt wurden. Diese
Studien verglichen die konventionelle Nachsorge, bestehend aus einer regelmaRigen
Anamnese, einer korperlichen Untersuchung und einer jahrlichen Mammographie mit
einem intensivierten Nachsorgemodell, das  zusatzlich  verschiedenste
Laboruntersuchungen und bildgebende Diagnostik beinhaltete [50, 56, 57].

Tabelle 9 gibt einen Uberblick (iber die jeweils zusatzlich durchgefiihrten

Untersuchungen.
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Rosselli Del Turco et al. GIVIO Investigators [56]
[57]

Beginn 1985 1986
Patientinnen 1243 1320
Rontgenthorax Halbjahrlich Halbjahrlich
Knochenszintigramm Halbjahrlich Jéhrlich
Sonographie der Leber - Jahrlich
Blutuntersuchungen - Jahrlich

( keine Tumormarker)

Tabelle 9: Zusatzlich durchgefiihrte Untersuchungen im intensivierten Nachsorgearm der randomisierten
Studien [51,61,62]

Keine der beiden Studien konnte einen Uberlebensvorteil der Patientinnen mit
intensivierter Nachsorge gegeniiber denen des konventionellen Nachsorgeschemas
nachweisen. Daher wurde von beiden eine intensivierte Nachsorge Uber das bisherige
MaR hinaus nicht empfohlen.

Grunfeld et al. untersuchten in einer randomisierten Studie maogliche Unterschiede
bezlglich der Patientenzufriedenheit und des Nachsorgeerfolgs, abhéngig davon, ob die
Nachsorgetermine bei einem Allgemeinmediziner oder durch einen Spezialisten
durchgefuhrt wurden. Hinsichtlich des Zeitpunkts eines diagnostizierten Rezidivs
konnte kein Unterschied festgestellt werden, vielmehr zeigte sich unter den
Patientinnen, die ihre Nachsorge durch einen Allgemeinmediziner durchfuhren lieRen
eine insgesamt héhere Zufriedenheit [58].

Dies steht im Gegensatz zu einer in den USA durchgefuhrten Studie, in deren Rahmen
herausgestellt werden konnte, dass 52% der befragten Patientinnen ihre Krebsnachsorge
vermehrt von Spezialisten durchfuihren lassen, bevorzugt von jenem Arzt, der auch die
Operation des Primartumors vornahm [59].

Was die Behandlung durch einen Allgemeinmediziner betrifft, so herrschte Skepsis
bezlglich des vorhandenen Fachwissens tber Brustkrebsnachsorge. Zudem wurde bei
20% der Befragten ein mangelndes Interesse von Seiten des Hausarztes bezlglich der
Krebserkrankung beklagt, diese wirden sich darauf verlassen, dass die Patientinnen flr
die notigen Nachsorgeuntersuchungen einen Spezialisten aufsuchen wurden.

Lediglich 38% sahen eine Rolle des Allgemeinmediziners in der Nachsorge, sei es in

Form von Routinelaboruntersuchungen oder auch medikamentdser Therapie.



=24 -

Erst mit zunehmendem zeitlichem Abstand zur Primarerkrankung, im Mittel etwa funf
Jahre nach Initialtherapie riickt auch der Hausarzt vermehrt in den Vordergrund, wenn
es um die Durchfuhrung der Nachsorge geht [59].

Da die erwéhnte Studie lediglich 24 Brustkrebspatientinnen umfasste, ist fraglich, ob
diese Darstellungen auch reprasentativ fur die grof3e Allgemeinheit der Patientinnen ist
oder lediglich eine Momentaufnahme darstellt.

1.4.3 Diskrepanz zwischen derzeitiger Nachsorge und Erwartungshaltung der
Patientinnen

Diese Empfehlungen und Studien, die eine weniger intensive und nicht- apparative
Nachsorge bei asymptomatischen Patientinnen proklamieren, spiegeln in keinster Weise
die Realitat der momentan durchgefiihrten Nachsorge wider.

In Zusammenarbeit mit Mamazone e.V. und der AOK Rheinland konnten Stemmler et
al. mit ihrer in Rheinland- Pfalz durchgefuhrten Befragung von Betroffenen
herausstellen, dass Uber 95% die Notwendigkeit fir eine Brustkrebsnachsorge sehen.
Des Weiteren wiinschten sich knapp ein Drittel eine mehr apparativ ausgerichtete
Nachsorge. Dementsprechend zeigte sich, dass die derzeitig durchgefuhrten
Untersuchungen, trotz anderslautender Leitlinien, teils eine Vielzahl an

Laboruntersuchungen und bildgebender Diagnostik beinhalten [60].
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2 Patienten und Methoden

2.1 Patientenauswahl

Die vorliegende Auswertung basiert auf einer Patientenumfrage, die im Jahr 2007 an
eine Stichprobe von 1000 Brustkrebspatientinnen im Grofiraum Minchen geschickt
wurde. Initiiert wurde diese durch die Vereinigung Brustkrebs- Miunchen e.V. und der
Medizinischen Klinik I11, Klinikum der Universitat Miinchen, Campus GroRRhadern.
Hintergrund dieser Untersuchung war, herauszufinden ob im GroRraum Mdinchen mit
seinem aktiven Tumorzentrum und den darin organisierten Projektgruppen, die
Nachsorge unter evidenz-basierten Gesichtspunkten durchgeftihrt wird. Dies erschien
deshalb dringlich erforderlich, da in vielen Sitzungen innerhalb der Projektgruppe
,Mammakarzinom’ immer wieder die Wertigkeit der Umfrage in Rheinland-Pfalz
angezweifelt wurde. Kritikpunkt war, dass in einem gut organisierten Tumorzentrum
wie Miinchen ausschlielRlich eine evidenz-basierte Nachsorge durchgefihrt wird. Um
dies zu untersuchen, wurde die hier genannte Umfrage initiiert.

Ein weiteres Ziel der Umfrage war es, herauszufinden ob Patientinnen im Raum

Minchen bereit waren, an einer neuen Nachsorgestudie teilzunehmen

2.2 Charakteristik des Fragebogens

Der verwendete Fragebogen wurde von Onkologen, Gynékologen und der deutschen
Selbsthilfegruppe Mamazone e.V. erstellt und findet sich im Anhang angefugt. Er
beinhaltete insgesamt 29 Fragen mit 58 Variablen.

Infolge der vollstandigen Anonymisierung des Fragebogens und der Auswertung war

eine Bewilligung durch eine Ethikkommission nicht erforderlich.

2.3 Statistische Methoden

Die Daten der Befragung wurden mithilfe von deskriptiven Methoden analysiert. Um
Unterschiede zwischen den einzelnen Patientengruppen zu bewerten, wurde der Chi?-

Test herangezogen.



-26 -

3 Ergebnisse

3.1 Allgemeines zur Umfrage und der Patientencharakteristik

Von den 1000 Patientinnen, an die die Umfrage geschickt wurde, beantworteten diese
306. Damit entsprach die Rucklaufquote 30,6%.

Das mittlere Alter betrug 59 Jahre, mit einer Spannweite von 30- 80 Jahren, wobei 98
Patientinnen Mitglied einer Selbsthilfegruppe waren (12,4%). Mehr als die Halfte waren
jedoch nicht organisiert (65%), 9 Frauen beantworteten die Frage nach einer moglichen
Zugehdrigkeit nicht.

Zum Zeitpunkt der Umfrage waren 85,4% krankheitsfrei, 8,8% hatten bereits einen
Rickfall Uberstanden und bei 5,8% der Patientinnen war die Erkrankung zum

Befragungszeitpunkt bereits metastasiert.

m Selbsthilfegruppe

M nicht organisiert

8,2 9,3
71 5,2

krankheitsfrei bereits Rezidiv Metastasierte
liberstanden Erkrankung

Abbildung 5: Die Erkrankung befindet sich derzeit in folgendem Stadium? (%0)

Bei der Frage nach einer moglichen Teilnahme an einer neuen Studie Uber intensivierte
Nachsorge gaben 32,9% der Frauen an, bereit zu sein, an einer vergleichenden,
randomisierten Studie mitzuwirken. 36,0% der befragten Patientinnen hétten demnach
eine Teilnahme an einer einarmigen Studie mit intensivierter Nachsorge bevorzugt,
13,1% schlossen die Teilnahme an jeglicher Form von Studie aus, 18,0% fuhlten sich

unentschlossen.
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3.2 Patientensicht hinsichtlich der Brustkrebsnachsorge anhand des
verwendeten Fragebogens

3.2.1 Einstellung bezuglich der Erkrankung und der bisher durchgefuhrten
Nachsorge

Zu Beginn der Befragung stand die Einstellung der Patientinnen hinsichtlich ihrer
Brustkrebserkrankung und der bei ihnen bisher durchgefiihrten Nachsorge im
Vordergrund. Wichtig war hierbei unter anderem das Selbstbild der Patientinnen im
Umgang mit ihrer Erkrankung. Dabei beschrieben 5,3% der in Selbsthilfegruppen
organisierten Patientinnen und 9,9% der nicht organisierten Patientinnen sich selbst als
angstlich. 20,2% der Patientinnen in einer Selbsthilfegruppe sahen sich als vorsichtig
an, 12,8% von ihnen verdréngten ihre Erkrankung. Auf Seiten der Patientinnen ohne
Zugehorigkeit zu einer Organisation empfanden 24,6% sich als vorsichtig und 16,8%
als verdrangend. Die Mehrheit aller Befragten trat jedoch nach eigener Einschétzung
kampferisch der Erkrankung gegentiber.

VVon Bedeutung war auch, ob sich die Patientinnen zum Zeitpunkt der Umfrage noch in
Nachsorge befanden oder nicht. Insgesamt konnten 97,7% diese Frage mit ja
beantworten, 2,0% nahmen keine Nachsorge mehr in Anspruch, nur 0,3% bestatigten,

die Nachsorge abgebrochen zu haben.

61,7

M Selbsthilfegruppe

M nicht organisiert

eher kimpferisch ehervorsichtig eherverdriangend eherangstlich

Abbildung 6: Selbstbild der Patientin im Zusammenhang mit der Brustkrebserkrankung (%)
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M Selbsthilfegruppe

M nicht organisiert

1 2,5 0 1,8
: e : .
Ja Nicht mehr Nachsorge abgebrochen

Abbildung 7: Frage: Befinden Sie sich derzeit noch in Nachsorge? (%)

3.2.2 Charakteristik der durchgeftihrten Nachsorge

Um einen Eindruck Uber Intensitdt und Umfang der momentan durchgefiihrten
Nachsorge zu erhalten, war es wichtig zu erfahren, welcher Arzt die Nachsorge bei den
einzelnen Patientinnen durchfuhrte und wie haufig welche Untersuchungen innerhalb
eines Jahres vorgenommen wurden.

Viele Patientinnen gaben mehrere Arzte an, die sie zur Durchfihrung der
Nachsorgeuntersuchungen aufsuchten. Diese Mehrfachantworten wurden in der
statistischen Auswertung mit berticksichtigt.

9,2% aller befragten Patientinnen vertrauten sich fur die Nachsorge ihrem Hausarzt an,
5% gingen hierfir zu einem Internisten. Fast die Halfte aller Patientinnen wandten sich
an einen Gynakologen. Strahlentherapeuten fuhrten bei 7,9% die Nachsorge durch, bei
29% der Patientinnen war es der Onkologe.

Eine genauere Aufteilung in organisierte und nicht organisierte Patientinnen gibt
Abbildung 8.
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Abbildung 8: Welcher Arzt fihrt die Nachsorge durch? (%)

Entscheidender war jedoch herauszufinden, welche Art von Untersuchungen jeweils im
Rahmen der Nachsorge durchgefiihrt und wie haufig diese jeweils veranlasst wurden.
83,8% aller Patientinnen erhielten regelmaRig Blutuntersuchungen, bei knapp 70%
wurden Tumormarker bestimmt. 42,2% der befragten Brustkrebspatientinnen erhielten
reguldr ein Rontgen der Lunge, 90,9% eine Sonographie. Eine Skelettszintigraphie
wurde bei 33,2% durchgefuhrt, eine Computertomographie immerhin bei 25,9% und ein
PET- CT bei 8%.

Des Weiteren erhielten 91,6% der Patientinnen regelméfig eine Mammographie, 87,4%
eine korperliche Untersuchung und 98,3% fuhrten mit ihrem Arzt ein ausfihrliches

Gesprach.

Tabelle 10 und Abbildung 9 stellen die bei den befragten Patientinnen durchgefiihrten
Untersuchungen noch einmal im Uberblick dar und geben auch an, wie oft diese jeweils

vorgenommen wurden.
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Patientinnen einer  nicht-organisierte p- Wert
Selbsthilfegruppe Patientinnen [Chi?]
[%0] [%0]

Arztliches Gesprich 97,9 98,4 0,37
Kdrperliche Untersuchung 83,5 88,8 0,0004
Mammographie 92,6 91,7 0,08
Sonographie 93,8 90,1 0,05
Blutuntersuchung 86,6 81,9 0,001
Tumormarkeruntersuchung 71,9 67,4 <0,001
Rontgen der Lunge 40,6 43,2 <0,001
Skelettszintigraphie 29,9 35,3 <0,001
CT 17,5 29 < 0,001
PET-CT 6,1 94 < 0,001

Tabelle 10: Frage: Welche Untersuchungen werden im Rahmen der Nachsorge bei Ihnen durchgefuhrt? (%)
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Arztl. Gesprich
Tumormarkeruntersuchung
Blutuntersuchung

kérperl. Untersuchung
Sonographie

M durchschnittl. Haufigkeit
PET- CT
CT

Mammographie

Skelettszintigraphie

Réntgen der Lunge

Abbildung 9: Haufigkeit der einzelnen Untersuchungen im letzten Jahr?

3.2.3 Beurteilung der momentan durchgefihrten Nachsorge

Von Bedeutung flr die Umfrage waren auch die Beurteilung der bisherigen Nachsorge
und ihre Notwendigkeit aus Patientensicht.

98% der in Selbsthilfegruppen organisierten Patientinnen hielten die Nachsorge ihrer
Brustkrebserkrankung fir notwendig, auf Seiten der nicht organisierten Patientinnen
waren es gar 98,4%. Nicht eine Befragte hielt die Nachsorge fir uberflussig.
Unentschieden zeigten sich im Mittel knapp 2%.

Die zeitlichen Abstdnde zwischen den Untersuchungen wurden von 81,7% der
Befragten als gerade richtig beurteilt, fir lediglich 0,7% wurden die Untersuchungen zu
h&ufig vorgenommen. 17,6% wiunschten sich hdufigere Untersuchungstermine und

empfanden die momentanen Abstande als zu selten.
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M nicht organisiert
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Abbildung 10: Frage: Wie beurteilen Sie die Nachsorge?

M Selbsthilfegruppe

M nicht organisiert

gerade richtig zu selten zu haufig

Abbildung 4: Frage: Einschatzung bezuglich der zeitlichen Untersuchungsabstéande der derzeitigen Nachsorge
(%)

Entscheidend war auch das Empfinden der Brustkrebspatientinnen beztiglich des
medizinischen Aufwands der Nachsorge. So bestand diese in ihrer derzeitigen Form fur

1% der Patientinnen aus einer Selbsthilfegruppe aus zu vielen Untersuchungen, 59,4%
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von ihnen empfanden den Aufwand als genau richtig, wohingegen 39,6% den
Standpunkt vertraten, zu wenig Untersuchungen erhalten zu haben.

Auf der Seite der nicht organisierten Brustkrebspatientinnen schatzten 1,1% den
medizinischen Aufwand der Nachsorge als zu hoch ein, 72,6% als gerade richtig und fur
26,3% wurden zu wenige Untersuchungen durchgefihrt.

Abbildung 12 gibt hierzu einen Uberblick.

68,4

M Gesamt

1

Aufwand ist gerade richtig zuwenige Untersuchungen zuviele Untersuchungen

Abbildung 12: Frage: Medizinischer Aufwand der Nachsorge? (%)

3.2.4 Einstellung der Patientinnen gegentber eines moglichen Rezidivs

Der Umgang mit einem maoglichen Rezidiv stellt fur viele Brustkrebspatientinnen einen
wichtigen Punkt im Rahmen ihrer Erkrankung dar, und so fand dieses Thema auch
Bertcksichtigung in der von uns durchgefuhrten Umfrage.

Wir wollten von den befragten Frauen wissen, ob sie einen Riickfall ihrer Erkrankung
bevorzugt moglichst friih, oder erst dann erfahren wollen wiirden, sobald Symptome
klinisch apparent wiirden, auch wenn eine frihe Diagnose von Vorteil wére.

95,8% der Patientinnen aus einer Selbsthilfegruppe wiinschten sich die Diagnose Uber

ein aufgetretenes Rezidiv maoglichst frihzeitig gestellt zu bekommen. 4,2% der Frauen
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aus dieser Gruppe bevorzugten es, erst beim Einsetzen von Symptomen uber ihren
Krankheitszustand in Kenntnis gesetzt zu werden.

Bei den Befragten ohne Zugehorigkeit zu einer Selbsthilfegruppe verhielt es sich
ahnlich, denn hier wollten Uber 97% Uber ein Rezidiv zeitnah informiert werden.

Des Weiteren sollten die Patientinnen von uns aufgestellte Aussagen bewerten und ihre
Meinung diesbeziglich erlautern. Jede dieser Aussagen wurde einzeln ausgewertet, so
dass sich Folgendes zeigte:

9,1% waren der Auffassung, im Falle eines Rezidivs von Vornherein machtlos zu sein,
wohingegen 93,3% (berzeugt waren, im Rahmen einer fruhzeitigen Diagnose eine
Chance auf Genesung zu besitzen.

99% aller Befragten stimmten der Aussage zu, dass eine geeignete Behandlung bei einer
frilhzeitigen Diagnose moglicherweise das Uberleben verlangern kénnte. Knapp 20%
waren der Uberzeugung, es sei von Vorteil, der Erkrankung im taglichen Leben nicht zu
viel Raum einzurdumen und dieses fortzufiihren wie vor einem moglichen Rezidiv.
Schliel3lich gaben 28,4% der Patientinnen an, sich zum Zeitpunkt der Befragung gesund
zu fihlen und der Ansicht zu sein, den Brustkrebs Uberwunden zu haben, so dass eine

maogliche erneute Erkrankung nach eigenem Empfinden aul3er Frage stand.

95,8 97,4

M Selbsthilfegruppe

M nichtorganisiert

4,2 2,6

liber Rezidiv moglichst friihzeitig  iiber Rezidiv erst bei Auftretenvon
informiert werden Symptomen informiert werden

Abbildung 13: Frage: Wenn eine friihe Diagnose hilfreich wéare, wann wirden Sie Uber ein Rezidiv informiert
werden wollen ? (%)
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Abbildung 14: Zustimmung der Befragten zu einzelnen Aussagen (%)

3.25 Einstellung hinsichtlich einer Intensivierung der Nachsorge

Schliellich und endlich lag unser Hauptaugenmerk darauf, welche Position die
befragten  Patientinnen  hinsichtlich  einer ~ moglichen  Intensivierung  der
Brustkrebsnachsorge bezogen und was dies fur sie bedeuten wiirde.

Dabei zeigte sich, dass eine intensivierte Nachsorge fur 14,3% der in einer
Selbsthilfegruppe organisierten Patientinnen vermehrte Angst und Unruhe bedeutet
hatte, wahrend dies fir 71,4% von ihnen mit einem erhdhten Mal3 an Beruhigung und
Sicherheit einhergegangen ware. Ebenfalls 14,3% sahen in einer Intensivierung
keinerlei Anderung.

Auf Seiten der nicht organisierten Patientinnen erhofften sich 72,8% erhohte Sicherheit,
wahrend eine Intensivierung fir 16,2% von ihnen vermehrte Unruhe und Angst
bedeutet héatte. Lediglich 11% erwarteten fir sich durch eine intensivierte
Brustkrebsnachsorge keinerlei Anderung.
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Abbildung 15: Was bedeutet eine Intensivierung der Nachsorge fur Sie? (%)

Wichtig war uns auch zu erfahren, mit welchen Empfindungen und Erwartungen eine
Nachsorgeintensivierung fir die Patientinnen verbunden gewesen ware. Dabei
verstanden 74,0% dies als sinnvolle und aktive Auseinandersetzung mit ihrer
Erkrankung, lediglich 5,1% sahen darin eine Vergeudung von Zeit und Energie. 20,9%
empfanden auch in diesem Aspekt keinerlei Anderung fur sich selbst.

Wie sich diese Meinungen zwischen den Gruppen der organisierten und nicht
organisierten Patientinnen verteilten, zeigt Abbildung 16.
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Abbildung 16: Frage: Eine Intensivierung der Nachsorge ist fur mich verbunden mit.... (%)




-38 -

4  Diskussion

Ob nun auf nationaler Ebene durch die Deutsche Krebsgesellschaft e.V. oder auf
internationaler Ebene durch Fachgesellschaften wie die ,American Society of Clinical
Oncology* (ASCO) und die ,European Society for Medical Oncology* (ESMO), es
werden ahnliche Empfehlungen beziglich des Umfangs und der Durchfuhrung der
Nachsorge bei Brustkrebspatientinnen gegeben.

Demnach sollte die Nachsorge aus einem regelmaRigen Gesprach, kaorperlicher
Untersuchung und einer zeitlich klar geregelten Mammographie bestehen, durchgefthrt
von einem erfahrenem Arzt [51, 53, 54].

Weitere apparative Diagnostik wie beispielsweise eine Rontgen-Thorax-Untersuchung,
eine Ultraschalluntersuchung des Abdomens oder gar eine CT- oder MRT-
Untersuchung und auch zusétzliche Labortests inklusive Tumormarkerbestimmung
werden fir asymptomatische Patienten ausdricklich nicht empfohlen. Erst bei
begriindetem Verdacht auf ein Rezidiv oder eine erfolgte Metastasierung sollen auch

diese Moglichkeiten ausgeschopft werden [51, 53].

Auch wenn prinzipiell vorstellbar waére, dass eine intensivierte, starker apparativ
ausgerichtete Nachsorge und die damit verbundene friihzeitige Erkennung eines
auftretenden Rezidivs mit einem Uberlebensvorteil verbunden wiare, belegen zwei
randomisierte Studien das Gegenteil. Beide wurden in den 80er Jahren des letzten
Jahrhunderts durchgefuhrt, eine aktuellere Studie liegt derzeit nicht vor, so dass diese
noch als Leitlinie dienen.

In diesen beiden italienischen Studien erhielt die Patientengruppe der intensivierten
Nachsorge  gegeniber der  Bezugsgruppe  zusétzlich  eine  regelméRige
Rontgenuntersuchung des Thorax, eine Lebersonographie, eine Knochenszintigraphie
sowie Laboruntersuchungen.

Die Bezugsgruppe erhielt im Rahmen ihrer Nachsorge lediglich eine regelméalRige
Anamneseerhebung mit Untersuchung sowie eine jahrliche Mammographie.

Beide Studien konnten keinen Uberlebensvorteil durch eine intensivierte
Brustkrebsnachsorge feststellen, so dass es zu den derzeitigen Empfehlungen

gekommen ist [56, 57].
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Allerdings lassen sich in beiden Studien einige Punkte kritisch begutachten:

In beiden Studien waren nur eine begrenzte Anzahl an Patienten mit einem erhohten
Rezidivrisiko vertreten, da mehr als 50% von ihnen wéhrend ihrer Erkrankung keinerlei
befallene Lymphknoten hatten und der Hauptanteil der Tumoren eine GréRRe von pT1
und pT2 nicht Gberschritten. Die Vergleichsgruppen mdussten somit hinsichtlich der
untersuchten Krankheitsstadien weiter angeglichen werden.

Diesen Aspekt unterstreicht auch eine aktuelle schwedische Studie aus dem Jahr 2012,
die sich mit dem Risiko und der Prognose bezuglich eines moglichen kontralateralen
Brustkrebs nach erfolgter Primarerkrankung befasst. Diese konnte zeigen, dass sowohl
ein junges Alter bei Primdrerkrankung als auch eine ausgedehnte TumorgréRRe von T3
mit einem erhdhten Auftreten eines kontralateralen Brustkrebsleiden einhergehen. Fir
Patientinnen mit mehr als zehn befallenen Lymphknoten sowie einem
Brustkrebsstadium von T4 mit Befall der Thoraxwand ist das Risiko sogar verdoppelt
[61].

Dies unterstreicht den Ruf nach einer stadienadaptierten, individualisierten und
patientenbezogenen Nachsorge.

Des Weiteren umfassten die vorgenommenen Laboruntersuchungen der beiden Studien
aus den 80er Jahren keine Tumormarker, denen heutzutage eine wesentliche Bedeutung
im Rahmen der Diagnostik zukommt [56, 57].

Insgesamt muss herausgestellt werden, dass seit den italienischen Studien mehr als 20
Jahre vergangen sind, und sich die Technik im Bereich der Sonographie, der
Computertomographie als auch der Bildgebung im Allgemeinen, sowie die
Behandlungsmaglichkeiten der friihzeitig diagnostizierten Rezidive stark verbessert und
weiterentwickelt hat.

So konnte auch eine koreanische Studie, die sich mit der Detektion von lokoregionéren
Rezidiven nach Mastektomie befasste aufzeigen, dass in diesem Bereich die
Ultraschalluntersuchung der einfachen kdrperlichen Untersuchung weit berlegen ist.
Hier war es moglich, auch kleinste, im Rahmen der Untersuchung noch nicht palpable

Rezidive, mittels Sonographie friihzeitig zu erkennen. [62].
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In einer weiteren Studie aus den Niederlanden wurde der Umfang der tatsachlich
durchgefuhrten Nachsorge sowie die Erkennungsrate eines auftretenden Rezidivs oder
Zweitkarzinoms bei Brustkrebspatientinnen innerhalb der ersten funf Nachsorgejahre
untersucht.

Dabei wurden die Erfolgsraten zwischen bildgebenden, apparativen Verfahren und der
routinemaRig durchgefiihrten korperlichen Untersuchung verglichen. Dabei zeigte sich,
dass es, um ein einziges lokoregionares Rezidiv oder Zweitkarzinom zu erkennen, 1.349
korperlicher  Untersuchungen gegeniber 262 Mammographien oder MRT-
Untersuchungen bedurfte. Dies zeigt die Unterlegenheit der korperlichen Untersuchung
gegenuber der Effizienz bei bildgebender Diagnostik im Rahmen der Friherkennung
eines Rezidivs und unterstreicht den Ruf der niederldndischen Autoren mit dieser Studie

nach vermehrter apparativer Nachsorge [63].

Die vorliegende Umfrage wurde im Jahr 2007 im GroRraum Minchen an eine
Stichprobe von 1000 Brustkrebspatientinnen verschickt. Initiiert wurde dies durch die
Vereinigung Brustkrebs- Miinchen e.V. und der Medizinischen Klinik 111, Klinikum der
Universitat Minchen, Campus GroRhadern.

Ziel dieser Befragung war es primér zwei Aspekte genauer zu beleuchten:

Einerseits sollte der Umfang und die Art und Weise der tatséchlich durchgefiihrten
Nachsorge bei Patientinnen mit Brustkrebserkrankung dargestellt und zweitens ihre

Sicht beziglich dieser Nachsorge in Erfahrung gebracht werden.

Wie sich zeigte, orientiert sich die Mehrheit der behandelnden Mediziner nicht an den
geltenden, bereits beschriebenen Leitlinien, sondern fihrt vermehrt zusétzliche
Untersuchungen durch.

Dies konnte dadurch erklart werden, dass neben den Patientinnen auch die Arzte davon
Uberzeugt sind, dass eine intensivierte Nachsorge eine héhere diagnostische Sicherheit
bedeutet.

Uberraschenderweise ist auffallig, dass eine mogliche Organisation der Patienten in
einer Selbsthilfegruppe, keinen Einfluss darauf hat, ob zusétzliche Untersuchungen
vorgenommen werden oder nicht. Zwischen beiden Gruppen zeigen sich hier keinerlei

gravierende Unterschiede.
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Insgesamt sprechen sich mit 98,4% der befragten Patientinnen die grolRe Mehrheit fiir
die Notwendigkeit der Nachsorge aus, dabei empfinden Uber 80% die zeitlichen
Untersuchungsabstédnde als gerade richtig. Knapp 40% der Patientinnen in einer
Selbsthilfegruppe winschen sich eine intensivierte Nachsorge mit vermehrter
apparativer Diagnostik, auf Seiten der nicht organisierten Patientinnen sind es Uber
25%.

Uberraschenderweise liegt der Prozentsatz jener Patienten, deren Erkrankung bereits
metastasiert ist, oder die ein Rezidiv erlitten haben und die eine
Nachsorgeintensivierung beftirworten, lediglich bei knapp 26%.

Des Weiteren fallt auf, dass, obwohl empfohlener Bestandteil der derzeitigen Leitlinien,
uber 2% der organisierten Patientinnen im Rahmen ihrer Nachsorge kein &rztliches
Gesprach erhalten. 16,5% der Patientinnen in einer Selbsthilfegruppe und tber 11% der
nicht-organisierten werden nicht korperlich untersucht. In beiden Gruppen finden sich
uber 7% der Patientinnen, die keine Mammographie erhalten.

Ob dies auf fehlende Initiative der Patientinnen oder der jeweils behandelnden Arzte

zuruckzufihren ist, bleibt offen.

Fur Gber 70% der Befragten stellt eine Intensivierung der Nachsorge mehr Beruhigung
und ein Gefuhl der Sicherheit dar, fir 74% bedeutet dies eine sinnvolle und aktive
Auseinandersetzung mit der Erkrankung.

Des Weiteren sollte erwahnt werden, dass sich ein Drittel der befragten Frauen gesund

fiihlt und davon Uberzeugt ist, die Erkrankung Gberwunden zu haben.

Betrachtet man die durchgefiihrte Umfrage kritisch, muss herausgestellt werden, dass
lediglich ein Drittel der 1000 befragten Patientinnen, den Fragebogen beantwortet und
zurlickgesendet hat. Dies konnte bedeuten, dass nur jene antworteten, die sich sehr mit
dem Thema der Nachsorge auseinandersetzen und sich hierflr interessieren. Da
keinerlei ,Recall* oder Erinnerungsschreiben erfolgte, kann diese Frage nicht
ausreichend geklart werden.

Die beschriebene Diskrepanz zwischen den aktuell geltenden Leitlinien und der

tatsdchlich durchgefuhrten Nachsorge spiegelt den Zwiespalt, in dem sich die
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behandelnden Arzte befinden, klar wider. Denn so sehen sie sich mit jenen Patientinnen
konfrontiert, die es nicht verstehen kdnnen, dass nach einer Primérbehandlung ihres
Tumors nur ein geringer Aufwand hinsichtlich ihrer Nachsorge durchgefuhrt wird.
Auch die Arzte selbst scheinen von den derzeit geltenden Vorgaben nicht tiberzeugt zu
sein.

Ein ahnliches Bild konnten Stemmler et al. mit ihrer in Nordrhein- Westfalen und
Bayern durchgefiihrten Umfrage zu genau demselben Thema aufzeigen. Der dabei
verwendete Fragebogen entspricht dem, der auch in Minchen an die Patientinnen
verschickt wurde. Auch Stemmler et al. konnten eine vermehrte, nicht leitliniengetreue

Nachsorge nachweisen [64].

Die Unsicherheit auf Seiten der Arzte und Patientinnen und der tiefe Wunsch der
Betroffenen nach mehr Nachsorge, vor allem in apparativer bzw. bildgebender Form,
lasst die Frage nach einer neuen, im besten Fall randomisierten, Studie laut werden, die
sich damit auseinandersetzt, ob eine Nachsorgeintensivierung womadglich doch einen

Vorteil in der friihzeitigen Rezidivdiagnostik bedeutet.
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5 Zusammenfassung

Die derzeit durchgefiihrte Nachsorge bei Brustkrebspatientinnen nach Priméartherapie
orientiert sich an nationalen und internationalen Richtlinien, die von Fachgesellschaften
wie der Deutschen Krebsgesellschaft e.V. oder der ,American Society of Clinical
Oncology* (ASCO) publiziert werden.

Die hier durchgefihrte Umfrage wurde 2007 an eine Stichprobe von 1000
Brustkrebspatientinnen im Grolraum Minchen, auf Initiative der Vereinigung
Brustkrebs- Minchen e.V. und des Klinikums der LMU, Campus GroRhadern hin,
verschickt. Die Ricklaufquote belief sich auf ein Drittel.

Ziel dieser Umfrage war es, einen Uberblick tber die tatsachlich durchgefiihrte
Brustkrebsnachsorge zu erhalten, und die Meinung der Patientinnen hinsichtlich dieses
Themas darzustellen.

Dabei zeigte sich, dass eine (bergrole Mehrheit der Patientinnen mehr
Nachsorgemalinahmen erhdlt als empfohlen, und die eigentlichen Vorgaben fur
asymptomatische Patientinnen wie ein regelmaRiges drztliches Gespréach, eine
korperliche Untersuchung und Mammographie der erkrankten als auch der
kontralateralen Brust, weiter ausgedehnt werden.

So erhalten knapp 70% der Befragten zusatzliche Tumormarkeruntersuchungen, tber
ein Drittel eine Skelettszintigraphie und U(ber 90% der Patientinnen eine
Sonographieuntersuchung.

Uber 30% empfinden den medizinischen Aufwand der Nachsorge als zu gering und
wiinschen sich mehr Untersuchungen, wobei Uber 90% der Befragten davon tberzeugt
sind, dass eine frihzeitige Diagnose eines Rezidivs die Chancen auf eine baldige
Genesung erheblich erhéhen wiirden.

Die Diskrepanz zwischen den allgemein giltigen Leitlinien und der wirklich
durchgefuhrten Nachsorge konnen durch diese Umfrage aufgedeckt werden und
unterstreichen den Zwiespalt, in dem sich die Arzte befinden. Anscheinend vertrauen
sie ebenso wenig in die VVorgaben, wie die Patientinnen selbst und erhoffen sich durch
die zusétzlich durchgefiihrten MalRnahmen bessere Diagnosemadglichkeiten fur ein
Rezidiv und durch friihere Therapiemdglichkeiten eine verbesserte Heilungschance.
Dies, als auch die Tatsache, dass die Studien, die als Grundlage fir die derzeit geltenden
Vorgaben dienten, bereits Uber 20 Jahre zurtickliegen, stellt die Frage in den Raum, ob

eine erneute, womdglich randomisierte Studie, doch einen Vorteil der
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Nachsorgeintensivierung in der Rezidivdiagnostik zeigen konnte. Die technische
Weiterentwicklung und die verbesserten diagnostischen Mdglichkeiten sollten dabei

Berlcksichtigung finden.
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6 Anhang

6.1 Fragebogen zur Brustkrebsnachsorge



Netzwerk Umi Pl . \
Neue mfrage zur Planung einer mamazone

Nachsorge Nachsorgestudie T

Minchen im November 2007
Liebe Brustkrebs-Patientin,

im Rahmen der Bemuihungen von mamazone und dem von mamazone ins Leben
gerufenen ,,Netzwerk Neue Nachsorge* méchten wir Ihre Meinung zur Planung einer
»Neuen Nachsorgestudie” kennen lernen. Diese kdnnte in Zukunft eine friihzeitigere
Erkennung eines Erkrankungsruckfalls moglich machen.

Zu einer derartigen Studie gibt es zwei Mdglichkeiten, die wir mit Ihnen diskutieren
wollen:

Madglichkeit 1: Vergleichende Studie

Nach dem Zufallsprinzip werden die Patientinnen in zwei Gruppen eingeteilt. Die eine
Gruppe erhélt die derzeit gebrdauchliche Nachsorge. Bei der anderen Gruppe wird eine
intensivierte Nachsorge durchgefihrt. Diese kdnnte eine 6-wochentliche Messung von
Blutwerten (Tumormarker) sowie eine halbjahrliche Computertomografie (CT) oder
eine jahrliche Untersuchung mit einem PET-CT (Positronen-Emissions-Tomogramm)
beinhalten. Das Ziel dieser Studie wird sein, nachzuweisen, ob eine intensivierte
Nachsorge der Standardnachsorge Uberlegen ist.

Madglichkeit 2: Einarmige Studie

Alle an der Studie teilnehmenden Patientinnen erhalten die oben beschriebene Form der
intensivierten Nachsorge. In dieser Studie wirde untersucht, auf welche Weise der
Rickfall am frihesten erkannt wird: durch den Anstieg der Tumormarker, durch die
bildgebende Untersuchung (CT und PET-CT) oder durch auftretende
Krankheitssymptome. Hier wirde also nur untersucht, welches Verfahren am besten
geeignet ist, einen Rickfall méglichst frihzeitig zu erkennen.

Bitte helfen Sie uns durch die Beantwortung der nachfolgenden Fragen, die wir in
vollstdndig anonymisierter Form sammeln und auswerten. Auf der Grundlage dieser
Fragen soll schlie3lich zusammen mit anderen arztlichen Experten aus dem ,,Netzwerk
Neue Nachsorge* und den Fachgesellschaften eine Studie entworfen werden, bei der
maoglichst viele Patientinnen die Chance erhalten sollen, an dieser wichtigen und
innovativen Studie teilzunehmen.

Bitte faxen oder schicken Sie uns lhre Antworten sowohl zur Studie als auch zu den
Begleitfragen

spatestens bis zum 31.12.2007 an die auf der letzten Seite angegebene Adresse

Die Antworten zu den begleitenden Fragen werden uns helfen, zu verstehen, warum Sie
eine der beiden Studienmdglichkeiten vorziehen.
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Wir danken Ihnen fir Ihre wichtige Hilfe. Nur durch Ihre aktive Mitarbeit als
Patientin kénnen Sie die Entwicklungen, die Sie unmittelbar betreffen, mitgestalten.

Fur den Vorstand mamazone e.V. und fur das Netzwerk Neue Nachsorge
Ursula Goldmann-Posch Dr. Petra Stieber

Elisabeth Glogger PD Dr. Volker Heinemann

Gudrun Kemper Prof. Siegfried Seeber

Datum der Fragenbeantwortung: / /

I. Fragen zur Studie (bitte nur eine Mdglichkeit ankreuzen)

O Ich wirde an einer vergleichenden Studie teilnehmen wollen und damit
einverstanden sein, dass ich nach Losverfahren einer Patientinnengruppe zugeteilt
werde, die eine intensivierte Nachsorge erhalt oder aber die derzeitige
Standardnachsorge bekommt.

ODER

O Ich halte eine Nachsorgestudie fur sinnvoll, méchte aber nur im Rahmen der
intensivierten Nachsorge behandelt werden und bevorzuge daher die Teilnahme an
der einarmigen Studie.

ODER

O Ich méchte grundsatzlich an keiner Nachsorgestudie teilnehmen.

ODER
O Ich bin unentschieden

11. Beqgleitfragen

1. Wie alt sind Sie derzeit ? Jahre
2. Sind Sie Mitglied einer Selbsthilfegruppe ?
O ja
O nein
3. Wann wurde lhre Brustkrebserkrankung diagnostiziert? / /
Tag Monat Jahr
4. Meine Erkrankung ist derzeit in folgendem Stadium
O Ich bin immer noch krankheitsfrei
O Ich habe bereits einen Ruckfall Giberstanden
O Die Erkrankung hat Metastasen (Tochtergeschwiilste) gesetzt

Datum der Diagnose von Ruckfall oder Metastasierung / /
Tag Monat Jahr
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Wie wirden Sie sich im Zusammenhang mit der Brustkrebserkrankung
selbst beschreiben ? (nur Einfachnennungen moéglich)

eher angstlich
eher vorsichtig
eher kampferisch
eher verdrangend

Befinden Sie sich derzeit noch in Nachsorge ?

ja
nicht mehr
ich habe die Nachsorge abgebrochen

Welcher Arzt fuhrt die Nachsorge durch?

Hausarzt
Frauenarzt
Internist
Onkologe
Strahlentherapeut

Bitte kreuzen Sie an, was bei lhnen im Rahmen der Nachsorge wie haufig
durchgefuhrt wird:

Blutuntersuchungen

a
a

oo« Qgo=™ gg® gge gge ogogs

ogd=

ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Tumormarkeruntersuchung
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Rontgen der Lunge
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Ultraschall
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Skelettszintigrafie
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Computertomografie
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

PET-CT
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Mammografie
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein




oo«

oow

10.

11.

12.

13.

14.

15.
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korperliche Untersuchung
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Arztliches Gesprach
ja: wie haufig im letzten Jahr?
nein

Wie beurteilen Sie die Nachsorge?

nicht notwendig
notwendig
unentschieden

ood

Wie empfinden Sie die zeitlichen Untersuchungsabstande in der derzeit
gelbten Nachsorge?

zu haufig O
gerade richtig
zu selten O

Wie empfinden Sie den medizinischen Aufwand der Nachsorge?

zu viele Untersuchungen O
gerade richtig O
zu wenig Untersuchungen [

Eine Intensivierung der Nachsorge bedeutet fur Sie:

mehr Unruhe, Stress und Angst O

mehr Beruhigung und das Geftihl der Sicherheit O

keine Anderung

Eine Intensivierung der Nachsorge ist verbunden

mit einer sinnvoll aktiven Auseinandersetzung mit der Erkrankung O
eher mit einer Verschwendung von Zeit und Energie O
keine Anderung

Wenn eine frihe Diagnose hilfreich ware, wirde ich einen Ruckfall

lieber moglichst frih wissen O
lieber erst wissen, wenn Symptome auftreten O

Ich vertrete folgende Ansicht

bei einem Ruckfall ist man sowieso machtlos
ja O
nein O

bei frihzeitiger Diagnose konnte ich vielleicht wieder gesund werden
ja O
nein O
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bei frihzeitiger Diagnose kann eine geeignete Behandlung vielleicht
das Uberleben verlangern

ja O

nein [

am besten man vergisst die Erkrankung und lebt sein Leben wie zuvor
ja O
nein O

ich fuhle mich so gesund, ich werde sowieso nicht mehr krank,
denn ich habe die Erkrankung Uberwunden

ja O

nein [

Vielen Dank!

Wenn Sie an der Umfrage teilnehmen méchten, senden Sie den Fragebogen ohne
Anschreiben einfach zurick:

per Post an

mamazone — Frauen und Forschung gegen Brustkrebs e.V
Postfach 31 02 20

86063 Augsburg

oder per Fax an
0821/52 13 143

oder per Email als Dateianhang an:

buero@mamazone.de



mailto:buero@mamazone.de

-51-

Literaturverzeichnis

©w

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Parkin, D., J. Stjernsword, and C. Muir, Estimates of the worldwide frequency of
twelve major cancers. Bull WHO. 1984. 62: p. 163-182.

Parkin, D., F. Bray, and S. Devesa, Cancer burden in the year 2000: the global
picture. European Journal of Cancer, 2001. 37: p. 4-66.

Ferlay, J.e.a., et al., Estimates of worldwide burden of cancer 2008:
GLOBOCAN 2008. Int. J. Cancer: 127, 2893-2917 (2010

Parkin, D., et al., Global Cancer Statistics, 2002. CA: A Cancer Journal for
Clinicians, 2005. 55: p. 74-108.

P. Boyle, J.F., Cancer incidence and mortality in Europe, 2004. Annals of
Oncology, 2005. 16: p. 481-488.

J. Ferlay, P.A., M. Boniol, M. Heanue, M. Colombet and P. Boyle, Estimates of
the cancer incidence and mortality in Europe in 2006. Annals of Oncology,
2007. 18: p. 581-592.

Gesellschaft epidemiologischer Krebsregister in Deutschland e.V. in
Zusammenarbeit mit dem Robert- Koch- Institut. Krebs in Deutschland
2007/2008. 8. Auflage, 2012.

Gesetz Uber das bevolkerungsbezogene Krebsregister Bayern (BayKRG). 2005.
TRM, Daten des Tumorregister Miinchen (www.tumorregister-muenchen.de).
Todesursachen in Deutschland 2010 — Statistisches Bundesamt: Wiesbaden,
2012.

Tavassoli, F. and P. Devilee, WHO Classification of Tumours. Pathology and
Genetics of Tumours of the Breast and Female Genital Organs. IARC Press,
Lyon. 2003: p. 9-112.

PD Dr. W. Janni: Mammakarzinome — Empfehlungen zur Diagnostik, Therapie
und Nachsorge. 11, 2007.

Silverstein, M.J., Prognostic classification of breast ductal carcinoma- in- situ.
Lancet, 1995. 345: p. 1154- 1157.

Gulliford, T., et al., Popularity of less frequent follow up for brest cancer in
randomised study: initial findings from the hotline study. BMJ, 1997. 314(7075):
p.174-7.

Goldstein, N.S., L. Kestin, and F. Vicini, Intraductal carcinoma of the breast:
pathologic features associated with local recurrence in patients treated with
breast-conserving therapy. American Journal of Surgical Pathology, 2000. 24
(8): p. 1058- 1067.

Collins, L.C., Outcome of Patients with Ductal Carcinoma in Situ Untreated
after Diagnostic Biopsy — Results from the Nurses’ Health Study. Cancer, 2005.
103: p. 1778- 1784.

Bratthauer, G. and F. Tavassoli, Lobular intraepithelial neoplasia: previously
unexplored aspects assessed in 775 cases and their clinical implications.
Virchows Archiv: an international journal of pathology, 2002. 440 (2): p. 134- 8.
Elston, C. and I. Ellis, Pathological prognostic factors in breast cancer. I. The
value of histological grade in breast cancer: experience from a large study with
long-term follow-up. Histopathology, 1991. 19 (5): p. 403- 10.

Ellis, 1., Pathological prognostic factors in breast cancer. 11. Histological type.
Relationship with survival in a large study with longterm follow- up.
Histopathology, 1992. 20: p. 479- 489.
http://www?2.uni-jena.de/ufk/cdVorlesung/mammal.htm. 07.04.2009 12.30 Uhr.



http://www.tumorregister-muenchen.de)/
http://www2.uni-jena.de/ufk/cdVorlesung/mamma1.htm

21.

22.

23.

24.

25.

26.

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

-52 -

Stauber, M. and T. Weyerstahl, Gynakologie und Geburtshilfe. Duale Reihe.
2007. 3. Auflage.

Goldhirsch, A., Meeting highlights: international expert consensus on the
primary therapy of early breast cancer 2005. Annals of Oncology, 2005. 16
(10): p. 1569- 83.

Goldhirsch, A., Progress and promise: highlights of the international expert
consensus on the primary therapy of early breast cancer 2007. Annals of
Oncology, 2007. 18 (7): p. 1133- 44.

Goldberg, J. and P. Borgen, Breast cancer susceptibility testing: past, present
and future. Expert Review of Anticancer Therapy, 2006. 6 (8): p. 1205- 14.
Lancaster, J., M. Carney, and P. Futreal, BRCA 1 and 2—A Genetic Link to
Familial Breast and Ovarian Cancer. Medscape Women’s Health, 1997. 2 (2):
p. 7.

Satagopan, J., The Lifetime Risks of Breast Cancer in Ashkenazi Jewish Carriers
of BRCA1 and BRCA2 Mutations. Cancer Epidemiology, Biomarkers &
Prevention, 2001. 10: p. 467- 473.

King, M., Breast and ovarian cancer risks due to inherited mutations in BRCA1
and BRCAZ2. Science, 2003. 302 (5645): p. 643-6.

Chappuis, P., V. Nethercot, and W. Foulkes, Clinico-pathological
characteristics of BRCAL- and BRCA2-related breast cancer. Seminars in
Surgical Oncology, 2000. 18 (4): p. 287- 95.
http://www.med.uni-magdeburg.de/fme/ufk/lehre/mamma_ca2.html#4.
11.04.2009 14.30 Uhr.

http://www.brustkrebs-info.de/patienten-
info/index.php?id=2.1.1&stat=&substat=open. 12.04.2009 10.50 Uhr.
Ozmen, V., Breast cancer risk factors in Turkish women — a University Hospital
based nested case control study. World Journal of Surgical Oncology, 2009. 7
(1): p. 37.

Harbeck, N., Urokinase-type plasminogen activator and its inhibitor type 1
predict disease outcome and therapy response in primary breast cancer. Clinical
Breast Cancer, 2004. 5 (5): p. 348- 52.

Veronesi, U., Local recurrences and distant metastases after conservative breast
cancer treatments: partly independent events. Journal of the National Cancer
Institute, 1995. 87 (1): p. 19- 27.

Huang, E., Classifying Local Disease Recurrences after Breast Conservation
Therapy Based on Location and Histology: New Primary Tumors Have More
Favorable Outcomes than True Local Disease Recurrences. Cancer, 2002. 95: p.
2059- 2067.

Huston, T. and R. Simmons, Locally recurrent breast cancer after conservation
therapy. American Journal of Surgery, 2005. 189 (2): p. 229- 35.

Komoike, Y., et al., Ipsilateral breast cancer tumor recurrence (IBTR) after
breast- conserving treatment for early breast cancer: risk factors and impact on
distant metastases. Cancer, 2006. 106 (1): p. 35- 41.

Kroman, N., Effect of breast- conserving therapy versus radical mastectomy on
prognosis for young women with breast carcinoma. Cancer, 2004. 100 (4): p.
688- 93.

Bock, G.d., Isolated loco- regional recurrence of breast cancer is more common
in young patients and following breast conserving therapy: long- term results of
European Organisation for Research and Treatment of Cancer studies.
European Journal of Cancer, 2006. 42 (3): p. 351- 6.



http://www.med.uni-magdeburg.de/fme/ufk/lehre/mamma_ca2.html%234
http://www.brustkrebs-info.de/patienten-info/index.php?id=2.1.1&stat=&substat=open
http://www.brustkrebs-info.de/patienten-info/index.php?id=2.1.1&stat=&substat=open

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51l

52.

53.

54.

-B3-

Wapnir, 1., et al., Prognosis after ipsilateral breast tumor recurrence and
locoregional recurrence in five National Surgical Adjuvant Breast and Bowel
Project node- positive adjuvant breast cancer trials. Journal of Clinical
Oncology, 2006. 24 (13): p. 2028- 37.

Sangen, M., et al., The prognosis of patients with local recurrence more than
five years after breast conservation therapy for invasive breast carcinoma.
European Journal of Surgical Oncology, 2006. 32 (1): p. 34- 8.

Clarke, M., et al., Effects of radiotherapy and of differences in the extent of
surgery for early breast cancer on local recurrence and 15- year survival: an
overview of the randomised trials. Lancet, 2005. 366 (9503): p. 2087- 106.
Haffty, B., et al., Molecular markers for prognosis after isolated
postmastectomy chest wall recurrence. Cancer, 2004. 100 (2): p. 252- 63.
Arriagada, R., et al., Predictive factors for local recurrence in 2006 patients
with surgically resected small breast cancer. Annals of Oncology, 2002. 13: p.
1404- 1413.

Jagsi, R., et al., Locoregional recurrence rates and prognostic factors for failure
in node- negative patients treated with mastectomy: implications for
postmastectomy radiation. International Journal of Radiation oncology, biology,
physics, 2005. 62 (4): p. 1035- 9.

Huang, E., et al., Predictors of locoregional recurrence in patients with locally
advanced breast cancer treated with neoadjuvant chemotherapy, mastectomy,
and radiotherapy. International Journal of Radiation oncology, biology, physics,
2005. 62 (2): p. 351- 7.

Buchanan, C., et al., Locoregional recurrence after mastectomy: incidence and
outcomes. Journal of the American College of Surgeons, 2006. 203 (4): p. 469-
74,

Konkin, D., et al., Management and outcomes of isolated axillary node
recurrence in breast cancer. Archieves of Surgery, 2006. 141 (9): p. 867- 72.
Voogd, A, et al., Long- term prognosis of patients with axillary recurrence after
axillary dissection for invasive brest cancer. European Journal of Surgical
Oncology, 2005. 31 (5): p. 485- 9.

G.H. de Bock, J. Bonnema, and J.v.d. Hage, Effectiveness of routine visits and
routine tests in detecting isolated locoregional recurrences after treatment for
early- stage invasive breast cancer: a meta- analysis and systematic review.
Journal of Clinical Oncology, 2004. 22: p. 4010- 8.

Stemmler, H.-J. and V. Heinemann, Neue Konzepte in der Nachsorge beim
Mammakarzinom. Diagnostik und Therapie des Mammakarzinoms, 2008. 5.
Auflage: p. 363-370.

Interdisziplindre S3- Leitlinie fur die Diagnostik, Therapie und Nachsorge des
Mammakarzinoms. 2008, Deutsche Krebsgesellschaft e.V. (DKG) und Deutsche
Gesellschaft fir Gyndkologie und Geburtshilfe (DGGG).

Breast Cancer Follow Up — Aktuelle Version Februar 2009. 2009,
Arbeitsgemeinschaft Gynakologische Onkologie e.V. ( AGO).
JK.Khatcheressian, et al., American Society of Clinical Oncology 2006 Update
of the Breast Cancer Follow- Up and Management Guidelines in the Adjuvant
Setting. Journal of Clinical Oncology, 2006. 24 (31): p. 5091- 5097.

Kataja, V. and M. Castiglione, Primary breast cancer: ESMO Clinical
Recommendations for diagnosis, treatment and follow- up. Annals of Oncology,
2009. 20(4): p. iv10- iv14.



55.

56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

-54 -

Pestalozzi, B. and M. Castiglione, Primay breast cancer: ESMO Clinical
Recommendations for diagnosis, treatment and follow up. Annals of Oncology,
2008. 19 (2): p. ii7-iil0.

Impact of follow- up testing on survival and health- related quality of life in
breast cancer patients. A multicenter randomized controlled trial. The GIVIO
Investigators. The journal of the American Medical Association, 1994. 271(20):
p. 1587-92.

Turco, M.R.D., et al., Intensive diagnostic follow- up after treatment of primary
breast cancer. A randomized trial. National Research Council Project on Breast
Cancer follow- up. The journal of the American Medical Association, 1994. 271
(20): p. 1593-7.

Grunfeld, E., et al., Comparison of breast cancer patient satisfaction with
follow- up in primary care versus specialist care: results from a randomized
controlled trial. The British Journal of General Practise, 1999. 49 (446): p. 705-
10.

Hudson , S.V. et al., Adult cancer survivors discuss follow- up in primary care:
“Not what I want, but maybe what I need.”” Annals of Family Medicine, 2012
Sep-Oct;10(5):418-27

Stemmler, H.-J., et al., Follow- up for Breast Cancer- the Patients’ View. Breast
Care, 2006. Published online: September 29, 2006.

Vichapat, Voralak et al., Tumor stage affects risk and prognosis of contralateral
breast cancer: Results from a large Swedish- Population- Based- Study. Journal
of Clinical Oncology, 2012, 30:3478- 3485

Lee JH, Kim EK et al., US screening for detection of nonpalpable locoregional
recurrence after mastectomy. European Journal of Radiology, 2012 Nov 3.
Doi:pii: S0720-048X(12)00486-X. 10.1016/j.ejrad.2012.10.007.

Geurts SM, de Vegt F. et al., Pattern of follow- up care and early relapse
detection in breast cancer patients. Breast Cancer Research and Treatment,
Nov.2012. 10.1007/s10549-012-2297-9

Stemmler, H.-J., et al., The Reality in the Surveillance of Breast Cancer
Survivors- Results of a Patient Survey. Breast Cancer: Basic and Clinical
Research, 2008: p. 1-7.



	Verzeichnis der Abbildungen
	Verzeichnis der Tabellen
	1 Einleitung
	1.1 Epidemiologie des Mammakarzinoms
	1.1.1 Brustkrebsaufkommen weltweit und in Europa
	1.1.2  Brustkrebs in Deutschland und im Einzugsgebiet des TZ München

	1.2 Pathologie des Mammakarzinoms
	1.2.1 Klassifikation des Mammakarzinoms
	1.2.1.1  In- situ- Karzinome
	1.2.1.2  Invasive Karzinome
	1.2.1.3  TNM- Klassifikation
	1.2.1.4  Hormonrezeptorstatus

	1.2.2 Das hereditäre Mammakarzinom
	1.2.3  Metastasierung
	1.2.4  Risiko- und Prognosefaktoren

	1.3 Rezidive
	1.3.1 Das intramammäre Rezidiv
	1.3.2  Das Thoraxwandrezidiv
	1.3.3 Das Lymphknotenrezidiv
	1.3.4 Zeitlicher Verlauf der Rezidive beim Mammakarzinom

	1.4  Nachsorge und Nachsorgeleitlinien beim Mammakarzinom
	1.4.1 Nachsorgeempfehlungen einzelner Fachgesellschaften
	1.4.1.1 Leitlinien der DKG
	1.4.1.2  Leitlinien der AGO
	1.4.1.3 Leitlinien der ASCO
	1.4.1.4  Leitlinien der ESMO

	1.4.2 Bisherige Studienlage zur Brustkrebsnachsorge
	1.4.3 Diskrepanz zwischen derzeitiger Nachsorge und Erwartungshaltung der Patientinnen


	2  Patienten und Methoden
	2.1 Patientenauswahl
	2.2 Charakteristik des Fragebogens
	2.3 Statistische Methoden

	3  Ergebnisse
	3.1 Allgemeines zur Umfrage und der Patientencharakteristik
	3.2 Patientensicht hinsichtlich der Brustkrebsnachsorge anhand des verwendeten Fragebogens
	3.2.1 Einstellung bezüglich der Erkrankung und der bisher durchgeführten Nachsorge
	3.2.2 Charakteristik der durchgeführten Nachsorge
	3.2.3 Beurteilung der momentan durchgeführten Nachsorge
	3.2.4 Einstellung der Patientinnen gegenüber eines möglichen Rezidivs
	3.2.5 Einstellung hinsichtlich einer Intensivierung der Nachsorge


	4  Diskussion
	5  Zusammenfassung
	6  Anhang
	6.1 Fragebogen zur Brustkrebsnachsorge

	Literaturverzeichnis

