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Endometriumkarzinom: Wie gut wird ein
Lynch-Syndrom erkannt?

Frauen mit Endometriumkarzinom
empfiehlt das American College of
Obstetricians and Gynecologists
einen molekulargenetischen Test auf
das Lynch-Syndrom. Ob diese
Methode wirklich effektiv ist, wurde
nun untersucht.

F ir die Analyse fiithrten die Wissen-
schaftler eine Literaturrecherche
durch. 29 Studien aus den Jahren 1986
bis 2016 mit insgesamt 6.649 Patientin-
nen werteten sie schlief3lich aus, wobei
sie die Ergebnisse der immunbhistoche-
mischem Untersuchung auf eine defekte
DNA-Mismatch-Reparatur (MMR) und
auf eine Methylierung des MLH1(,,mutL
homolog 1%)-Gens sowie die Mikrosatel-
liteninstabilitdt bei Patienten mit Endo-
metriumkarzinom analysierten. Bei 206
(3%) Patienten wurde ein Lynch-Syn-

drom nach einem positiven universellen
molekularen Tumorscreening durch ge-
netische Tests bestdtigt. Bei 28,3 % der
Patienten, die sich einer immunbhisto-
chemischen Untersuchung unterzogen,
war keine Farbung zu sehen, was das
Vorliegen einer MMR-Keimbahnmuta-
tion anzeigt. Dariiber hinaus fehlte bei
19,6 % der Patienten die MLHI1-Féarbung.
13,7% von ihnen wiesen keine MLHI-
Methylierung auf.

Bei insgesamt 32 Patienten war eine
MLH1-Keimbahnmutation nachweis-
bar: 2,8 % aller Patienten mit fehlender
MLHI1-Firbung und 22,4 % der Patien-
ten ohne MLH1-Methylierung. 22,9 %
aller Patienten mit fehlender MLH1-Fér-
bung und fehlender Methylierung hat-
ten eine MLHI1-Keimbahnmutation.
Eine Mikrosatelliteninstabilitat lag bei
31 % der Patienten vor, die sich einer ent-
sprechenden Analyse unterzogen hatten.

Tatsédchlich hatten 15,0 % der Patien-
ten mit fehlender immunhistochemi-
scher Farbung und 19,6 % der Patienten
mit Mikrosatelliteninstabilitit ein
Lynch-Syndrom. 57,1% der Patienten,
bei denen ein Lynch-Syndrom diagnos-
tiziert worden war, hatten eine positive
Familienanamnese. Das bedeutet umge-
kehrt, dass das Lynch-Syndrom bei
42,9% der Patienten bei alleinigem
Screening auf Basis der Familienanam-
nese {ibersehen worden wire.

Fazit: Der Studie zufolge weist ein signi-
fikanter Anteil der Patienten mit Endo-
metriumkarzinom Auffilligkeiten bei
der immunhistochemischen Firbung
und/oder eine Mikrosatelliteninstabilitat
auf. Damit bestitigt sie den Nutzen mo-
lekulargenetischer Tests bei Frauen mit
Endometriumkarzinom. Judith Neumaier
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Wie hoch ist das Rezidivrisiko bei invasivem Mammakarzinom?

Uber das Langzeitrisiko fiir lokoregio-
nale Rezidive und Fernmetastasen bei
Brustkrebspatientinnen war bisher
wenig bekannt. Daten aus dem Krebs-
register bringen neue Erkenntnisse.

m Krebsregister Saarland waren bis zur
Auswertung 9.359 Frauen registriert, bei
denen zwischen 1999/2009 ein primérer
invasiver Brustkrebs diagnostiziert wur-
de. Fiir die Berechnungen der kumulati-
ven Inzidenz von Brustkrebsrezidiven
wurden die Daten derjenigen Patienten
verwendet, bei denen eine lokale Opera-
tion mit tumorfreien Resektionsrandern
erfolgte. Bei der Auswertung wurden
auch Faktoren wie Alter, Tumorcharak-
teristika und Therapien beriicksichtigt.
Insgesamt betrug die kumulative
10-Jahres-Inzidenz von Brustkrebsrezidi-
ven 16 %. Diese Inzidenz war bei Patien-
ten < 70 Jahren signifikant hoher (17 vs.
13 %; p < 0,001). Die Berechnungen zeigen
deutliche Unterschiede in Abhingigkeit
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von Stadium des Tumors. Patienten mit
T1/2N0-Tumoren hatten eine kumulati-
ve 10-Jahres-Inzidenz von Brustkrebsre-
zidiven von 9 %, Patienten mit T1/2 N+-
Tumoren von 23%, Patienten mit
T3/4N0-Tumoren von 24 % und Patien-
ten mit T3/4N+-Tumoren von 34%
(p < 0,001). Signifikante Unterschiede er-
gaben sich auch abhidngig vom Grad der
Tumorenundvom Hormonrezeptor(HR)-
Status. So betrug die kumulative 10-Jah-
res-Inzidenz von Brustkrebsrezidiven 6,
14 bzw. 23% bei niedrig-, mittel- und
hochgradigen Karzinomen (p < 0,001).
Bei HR-positiven Subtypen war die ku-
mulative Inzidenz etwa halb so hoch wie
bei HER2-positiven und triple-negativen
Subtypen (14 vs. 28 bzw. 26 %, p < 0,001).

Auch die Art der Therapie spielte eine
Rolle. Beispielsweise hatten Patienten mit
T1/2N0-Tumoren, die brusterhaltend
operiert wurden, eine kumulative 10-Jah-
res-Inzidenz von 8 % im Vergleich zu 14 %
bei Frauen, die eine Mastektomie erhiel-

ten. Patienten mit HER2-positiven
T1/2N0-Tumoren hatten tiber 10 Jahre ein
Rezidivrisiko von 3 %, wenn sie Trastu-
zumab erhielten, und von 11 %, wenn sie
nicht mit Trastuzumab behandelt wurden.
Die Tumormorphologie hatte dagegen
nur einen geringen Einfluss auf das Rezi-
divrisiko. Die kumulative 10-Jahres-In-
zidenz von lokoregionalen Rezidiven be-
trug 8 % und von Fernmetastasen 11 %.

Fazit: Die Berechnungen spiegeln das
langfristige Rezidivrisiko von Patienten
mit invasivem Mammakarzinom wider.
Besonders hoch war das Rezidivrisiko bei
fortgeschrittenen Tumoren (T1/2N+,
T3/4NO0, T3/4N+), hochgradigen Subty-
pen, HER2-positiven Subtypen und trip-
le-negativen Subtypen.  Judith Neumaier
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