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Kognitive Veranderungen unter Anastrozol bei
Brustkrebs nach der Menopause

Zu den kognitiven Veranderungen unter adjuvanter Aromatasehemmer-
therapie existieren nur wenige prospektive Studien. Aromatasehemmer
bewirken postmenopausal einen fast kompletten Entzug von Ostradiol, was
mit einer Verschlechterung kognitiver Funktionen einhergehen kann.

n eine grofle Kohorten-Verlaufsstudie

wurden postmenopausale Frauen mit
frithem Brustkrebs im Stadium I-IIIa
aufgenommen, die entweder Chemothe-
rapie plus Anastrozol (n = 114) oder nur
Anastrozol (n = 173) erhielten. Thnen
wurde eine Gruppe altersentsprechender
Frauen (n = 110) gleichen Bildungs-
niveaus ohne Brustkrebs als Kontrolle
gegeniibergestellt. Alle Frauen wurden
neurokognitiven Tests vor der systemi-
schen Therapie sowie 6, 12 und 18 Mo-
nate danach unterzogen. In der Kon-
trollgruppe wurden die Tests zu ver-
gleichbaren Zeitpunkten durchgefiihrt.

In beiden Therapiegruppen zeigte sich

zu nahezu allen Zeitpunkten eine signi-
fikant schlechtere Exekutivfunktion als

in der Vergleichsgruppe. Eine Ver-
schlechterung von Arbeitsgedédchtnis
und Konzentration wurde in den ersten
6 Monaten der Anastrozol-Therapie so-
wohl unter der Kombination (p < 0,0001
bzw. p < 0,0009) als auch unter Anastro-
zol allein beobachtet (p = 0,0008 bzw.
p =0,0002). Dem folgte in beiden Grup-
pen eine Phase der Besserung. In der
Gruppe mit alleinigem Anastrozol zeig-
te sich 12-18 Monate nach Therapiebe-
ginn eine erneute Abnahme von Ar-
beitsgeddchtnis und Konzentration
(p <0,0001 bzw. p = 0,02). Die langerfris-
tigen Auswirkungen von Anastrozol auf
die kognitive Leistungsfahigkeit tiber
die 18-monatige Studiendauer hinaus
miissen noch bestimmt werden.

Mammakarzinom: Ausgewahlte Subgruppe
profitiert von adjuvanter HER2-Blockade

Etwa 20 % der Frauen mit einem invasiven Mammakarzinom haben einen
HER2-positiven Tumortyp. In einer Metaanalyse randomisierter Studien
wurde der Nutzen einer adjuvanten, gegen HER2 gerichteten Antikorper-

therapie bei kleinen Lasionen bestatigt.

U nter Patientinnen mit HER2-positi-
vem Brustkrebs spricht insbesonde-
re eine Untergruppe mit kleinen Lisio-
nen (< 2 cm) giinstig auf eine Trastu-
zumab-/Chemotherapie mit oder ohne
Anti-Hormonbehandlung an. In einer
Metaanalyse individueller Patientinnen-
daten wurde die Wirksamkeit einer ad-
juvanten Trastuzumab- mit der einer
Standardtherapie ohne den monoklona-
len anti-HER2-Antikorper bei solchen
Patientinnen verglichen. Dazu beriick-
sichtigten die Autoren 5 der 6 groflen
randomisierten Studien zur adjuvanten
Therapie mit Trastuzumab. Wirksam-
keits-Endpunkte waren krankheitsfreies
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(DFS) und Gesamtiiberleben (OS) . Stra-
tifiziert wurde nach dem Hormonrezep-
torstatus (HR-positiv/-negativ).
Insgesamt gingen die Daten von 4.220
Patientinnen mit HER2-positiven Tumo-
ren von maximal 2 cm Durchmesser in
die Analyse ein. 2.588 erhielten adjuvant
Trastuzumab, 94 % der 2.263 Patientin-
nen mit HER2-positiven Tumoren hat-
ten eine endokrine Therapie erhalten.
Die kumulative Progress- oder Rezidiv-
Inzidenz nach median 8 Jahren lag in der
Gruppe der HR-positiven, mit Trastu-
zumab Behandelten bei 17,3 % gegeniiber
24,3% bei Patientinnen ohne Trastu-
zumab, entsprechend einer Verbesse-
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Durch eine Anastrozol-Therapie sind
Arbeitsgedéchtnis und Konzentration
beeintrachtigt.

Fazit: Beginnend mit der Einnahme von

Anastrozol (mit und ohne Chemothera-
pie) zeigte sich bei den postmenopausa-
len Frauen mit frithem Brustkrebs eine
Abnahme von Arbeitsgeddchtnis und
Konzentration.

Frauen, die allein Anastrozol erhielten,
erfuhren eine zweite Verschlechterung
12 bis 18 Monate nach Behandlungsbe-
ginn. Die Einbuflen in den Exekutiv-
funktionen scheinen bei den Brust-
krebspatientinnen unabhéngig zu sein
von der systemischen Therapie.
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rung im DES um 7%. Die Auswertung
zum OS ergab einen Vorteil von 3,8 %.
HR-positive Patientinnen mit Nodal-
Status NO oder N1 profitierten starker,
Patientinnen mit HR-negativen Tumo-
ren generell weniger von der adjuvanten
Behandlung; in allen Féllen war die Tras-
tuzumab-Gabe aber {iberlegen.

Fazit: Frauen mit einem HER2-positiven
Mammakarzinom von geringer Grofie
profitierten ,,substanziell“ von einer ad-
juvanten Therapie mit Trastuzumab, so
die Forscher. Patientinnen mit HR-posi-
tiver Erkrankung und Nodalstatus N0/
N1 konnten als Kandidatinnen fir die
Teilnahme an Studien infrage kommen,
in denen weniger aggressive Therapie-
optionen fiir diese frithen Tumorstadien
untersucht werden. Wolfgang Zimmermann
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