Literatur kompakt | Mammakarzinom

negativ. Ob dies einer von einem frag-
lichen Zusatznutzen begleiteten gestei-
gerten Sensitivitdt oder einer Falschposi-
tivitat anzulasten ist, muss offen bleiben.
2.Rlcknahme der Radikalitdt in der Mamma-
chirurgie: Dieser Trend hat auch vor der
Axilladissektion nicht halt gemacht. Giuli-
ano et al. konnten zeigen, dass bei kli-
nischem NO-Stadium und positiven SN
eine Axilladissektion keinen zusatzlichen
Nutzen hat [JAMA. 2011; 305(6):569-75].
Die aktuellen Therapieempfehlungen der
AGO Mamma wurden an diese Daten an-
gepasst und eine intraoperative SN-Unter-
suchung nur noch dann empfohlen, wenn
sie tatsdachlich Konsequenzen haben sollte,
was aber beim Grof3teil der klinisch NO-,
aber pN1 (SN)-Patientinnen nicht mehr zu
erwarten ist. In der Studie von Le Frere-
Belda fiel mit 93% der weit Uberwiegende
Teil der Kohorte in diese Gruppe ohne po-
tenzielle intraoperative Konsequenz.

»Es ist nicht unwahrscheinlich, dass von der
heutigen Warte aus die Studie gar nicht
mehr zustande gekommen wire.”

3.Prognostische Information statt therapeu-
tischer MaBBnahme: Wenn der therapeu-
tische Nutzen einer Axilladissektion auch
zusehends infrage gestellt wird, so bleibt
doch der prognostische bestehen. Hier
erscheint es sinnvoll, zwischen Makrome-
tastasen, Mikrometastasen und Einzelzell-
dissemination zu differenzieren. Mit dem
in der Studie von Le Frére-Belda eingesetz-
ten Verfahren gelingt das nur sehr einge-
schrankt oder gar nicht. Einzelzelldissemi-
nation erschien in 27 Féllen als negativer
und in einem Fall als schwach positiver
Befund. Bei vorangegangener neoadju-
vanter Therapie kdnnte aber auch ein ge-
ringer Tumorzellnachweis noch prognos-
tische Relevanz besitzen. Bei Komplett-
analyse von SN durch OSNA droht also
prognostische Information verloren zu
gehen, es sei denn, es wird parallel histo-
logisch untersucht.

4.Geschwindigkeit und Prazision: In der
Mammapathologie stehen Geschwindig-
keit und Prazision in reziprokem Verhaltnis,
und das eine wird zulasten des anderen
erkauft. Daher ist die Genauigkeit eines
intraoperativen Schnellschnitts der der
Paraffinhistologie unterlegen. Dem Verlust
an Prézision sollte ein signifikanter Nutzen
gegenlberstehen. Weiterhin wird es Situ-
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ationen in der Mammachirurgie geben (z.B.
klinisch fraglich N1), in denen zugunsten
der Schnelluntersuchung entschieden und
die PrazisionseinbuBe durch Schnellschnitt
oder OSNA in Kauf genommen werden
muss. Hinsichtlich der Geschwindigkeit
wird in der Studie von Le Frére-Belda und
Kollegen eine Bearbeitungszeit von 40
Minuten angegeben, die damit genau das

Brustkrebszellen im Blut:

Doppelte von dem betragt, was die aktu-
elle S3 Leitlinie flr die Hochstdauer eines
Schnellschnittes fordert.

~ Prof. Dr. med. Hans H. Kreipe
Institut fir Pathologie,
Medizinische Hochschule
Hannover
Kreipe.Hans@MH-Hannover.
de

auch ohne Metastasen ein Menetekel

Der Nachweis von zirkulierenden Tumorzellen (CTC) im Blut von Bruskrebs-
Patientinnen ist auch dann ein prognostisch schlechtes Zeichen, wenn noch

keine Absiedlungen zu entdecken sind.

B ei etwa jeder vierten Frau mit lokali-
siertem Brustkrebs ohne Lymphkno-
tenbeteiligung kommt es nach erfolg-
reicher Primirtherapie zu einem syste-
mischen Riickfall. Die dafiir verantwort-
lichen Mikrometastasen lassen sich selbst
mit hochauflosenden Bildgebungstech-
niken meistens nicht erkennen. Inzwi-
schen gibt es jedoch verschiedene Tests,
mit denen CTC aufgespiirt werden kon-
nen.

CTC sind beim metastasierten Mam-
makarzinom nachweislich mit einer
schlechteren Prognose assoziiert. Dass sie
auch fir Patientinnen mit operablem
Brustkrebs ohne Metastasen ein boses
Omen sind, konnten Arzte der Universi-
tat von Texas in Houston jetzt belegen.

Die Mediziner sammelten prospektiv
Informationen zu CTC bei Frauen mit
Brustkrebs im Stadium I-IIL. Bei den
Frauen war jeweils nur eine Brust betrof-
fen und in den letzten finf Jahren kein
anderes Malignom aufgetreten. Die De-
tektion von CTC erfolgte mit der Cell-
Search-Methode. Dabei werden kernhal-
tige Zellen aus dem peripheren Blut, die
positiv fiir Zytokeratin und negativ fiir
CD45 sind, durch fluoreszenzmarkierte
Antikorper sichtbar gemacht.

Bei 73 von 302 Patientinnen (24%) wur-
de pro 7,5 ml peripherem Blut mindestens
eine CTC nachgewiesen; bei 10% bzw. 5%
waren es sogar mindestens zwei bzw. drei
CTC. Das Vorhandensein von CTC kor-
relierte mit keiner anderen Eigenschaft
des Primartumors, auch nicht mit dem

Lymphknotenstatus. Wahrend der medi-
anen Beobachtungszeit von 35 Monaten
entwickelten 16 Patientinnen (5%) Fern-
metastasen und zwolf Patientinnen star-
ben.

Bereits in dieser relativ kurzen Zeit-
spanne hatten Frauen mit mindestens
einer CTC eine deutlich ungiinstigere
Prognose: Rezidive oder Todesfille ereig-
neten sich bei 10% dieser Patientinnen,
aber nur bei 2% der Patientinnen ohne
CTC. Sowohl die Uberlebenszeit ohne
Wiederauftreten des Krebses als auch die
Uberlebenszeit {iberhaupt waren bei den
CTC-positiven Frauen signifikant kiirzer
(Hazard Ratio, HR 4,62 und 4,04). Beide
Ergebnisse verschlechterten sich weiter,
wenn die Mindestzahl der CTC nicht eins,
sondern zwei oder drei betrug.

Fazit: Der Nachweis von CTC im peri-
pheren Blut von Brustkrebs-Patientinnen
ist ein unabhédngiger Pradiktor fiir das
Risiko, einen Riickfall zu erleiden oder zu
sterben. Bisher ist aber unklar, wie diese
Information am besten genutzt werden
kann. In den Leitlinien werden CTC we-
der zum Staging noch als Orientierungs-
hilfe fiir Therapieentscheidungen emp-
fohlen. Noch fehlt der Beweis, dass die
Berticksichtigung von CTC auch den Be-
handlungserfolg verbessern kann.
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