Brustkrebs im Zeitalter effektiver Therapien

Tumorstadium bleibt entscheidender

Prognosefaktor

Auch im Zeitalter zielgerichteter und
neoadjuvanter systemischer Therapien
scheint die Brustkrebsfritherkennung fiir
die Uberlebensprognose wichtig zu sein.
Darauf deuten neueste Registerdaten hin.
Niederlandische Wissenschaftler hatten
die Uberlebensraten von 80.228 Patien-
tinnen, deren Brustkrebsdiagnose zwi-
schen 1999 und 2005 registriert wurde,
und 93.569 Frauen, die zwischen 2006
und 2012 erkrankt waren, verglichen.

In beiden Kohorten lag die Sterblich-
keit umso hoher, je fortgeschrittener die
Tumorausdehnung und der Lymphkno-
tenbefall zum Diagnosezeitpunkt waren
— allerdings nur, wenn es sich um ein
invasives Mammakarzinom mit einer

Chronische myeloische Leukamie

Grofle iiber 1 cm gehandelt hatte. Die Ge-
samtsterblichkeit ging zuriick, wenn
Operationen (speziell brusterhaltende),
eine Strahlentherapie oder systemische
Therapien zum Einsatz kamen. Generell
verbesserte sich die relative 5-Jahres-Uber-
lebensrate von 91 % in der 4lteren Kohorte
(1999-2005) auf 96 % in der jiingsten Ko-
horte (2006-2012). Vor allem bei tber
75-jahrigen Frauen war ein deutlicher An-
stieg erkennbar (von 83 auf 91 %).

Im Vergleich zu frither wurden bei Pa-
tientinnen der aktuellen Kohorte im
Schnitt hiufiger kleine Tumoren und Tu-
moren ohne Lymphknotenbefall ent-
deckt (< T1 65 vs. 60%; NO 68 vs. 65 %).
Nach Ansicht der Wissenschaftler unter-

Gute Chancen mit intermittierend Imatinib

Acht von zehn Patienten mit Philadel-
phiachromosom- und BCR-ABLI-positi-
ver chronischer myeloischer Leukdmie
(CML) leben auch noch fiinf Jahre nach
der Diagnose. Zu verdanken ist das dem
Einsatz des Tyrosinkinaseinhibitors Ima-
tinib. 50 % und mehr der Patienten kon-
nen die Therapie aber nicht abbrechen.
Gemif vorherrschender Ansicht miissen
sie lebenslang Imatinib einnehmen.
Italienische Hamatologen haben nun
das Konzept einer intermittierenden
Imatinib-Gabe getestet. 76 Patienten im
Alter von 65 Jahren oder dariiber nah-
men an der Studie teil. Sie hatten bereits
mindestens zwei Jahre tdglich Imatinib
eingenommen und unter dieser Behand-
lung ein vollstindiges zytogenetisches
Ansprechen (,,complete cytogenetic res-
ponse“ [CCyR]; keine Philadelphia-posi-
tiven Metaphasen unter mindestens 20
Metaphasen oder < 1% BCR-ABL1-posi-
tive unter mindestens 200 Kernen) er-
reicht. Alle bis auf einen Patienten befan-
den sich zudem in guter molekularer Re-
mission (,major molecular response®
[MMR]; £ 0,1 % BCR-ABL1-Transkripte).
Sie wurden nun auf ein Therapieregime

umgestellt, bei dem auf eine einmonatige
Einnahme des Medikaments ein Monat
ohne Therapie folgte. Die Nachbeobach-
tung dauerte mindestens sechs Jahre.
Wihrend dieser Zeit gingen bei 16 Pati-
enten (21 %) die vollstindige CCyR und
die MMR verloren, bei weiteren 16 (21 %)
nur die MMR. Darauthin wurden sie auf
die frithere Dauergabe von Imatinib zu-
riickgesetzt. Die CCyR und die MMR
stellten sich infolge dessen wieder ein.
Neun Patienten starben in der Nachbeob-
achtungszeit, ohne dass die CML fortge-
schritten gewesen wire.

Die Chance, nach sechs Jahren noch
gemifl dem intermittierenden Regime
behandelt zu werden, betrug 48 %. Die in-
termittierende Gabe von Imatinib redu-
zierte die Haufigkeit von Nebenwirkun-
gen im Vergleich zur Dauertherapie um
die Hiilfte.

»Fiur CML-Patienten, die optimal und
stabil auf die Behandlung ansprechen, ist
eine intermittierende Imatinib-Einnah-
me durchaus praktikabel, schreiben Do-
menico Russo und Kollegen. Die Erfolgs-
aussichten ldgen bei ungefihr 50 %. Und
sicher sei das Vorgehen auch, weil Patien-
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neues aus der forschung

Die Krebsfriiherkennung bleibt wichtig -
trotz moderner Therapien.

streicht dieser Befund die Bedeutung tra-
ditioneller Prognosefaktoren wie Tumo-
rausdehnung und Lymphknotenstatus in
der Brustkrebsdiagnostik.
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ten mit Riickféllen wieder zu einem opti-
malen Ansprechen verholfen werden
konne. Die Forscher wollen nun auspro-
bieren, ob auch ein Schema mit einmona-
tiger Gabe und dreimonatigem Ausset-
zen funktioniert. Robert Bublak
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kurz notiert

Neue Strategie bei Leberzell-
karzinom untersucht

Der Fibroblasten-Wachstumsfaktorrezeptor
FGFR3 ist bei jedem zweiten Leberzellkarzinom
hochreguliert. Er verstarkt das Wachstum und
die Aggressivitdt des hepatozelluldren Karzi-
noms, wie Wiener Wissenschaftler kirzlich
nachweisen konnten [Paur J et al. Hepatology.
2015 Aug 1. (Epub ahead of print)]. Je hoher die
Konzentration des Rezeptors im Tumorgewe-
be, desto groRer war der Primartumor. Durch
die Herunterregulierung der beiden FGFR3-Iso-
formen (FGFR3-Illb und -llic) konnten die For-
scher das Tumorwachstum und die Aggressivi-
tét der Zellen sowohl in Zellkultur als auch im
Mausmodell stark reduzieren. Die Ergebnisse
der Studie legen daher nahe, dass die Blockade
des FGFR3 ein neuer Ansatz zur Therapie des
hepatozelluldren Karzinoms sein konnte.  red.
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