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Brustkrebsrate und HRT-Verordnungen:
Differierende Daten aus USA und Europa

Alfred 0. Mueck, Diethelm Wallwiener

Nach Auswertungen aus bestimmten Regionen der USA ging in-
nerhalb von 1-2 Jahren nach Beendigung der WHI-Studie die
Brustkrebsrate um etwa 5-10% zuriick. Dies wird mit dem
starken Riickgang der HRT-Verordnungen in Verbindung ge-
bracht. Kontroverse Daten kommen aus Europa. Bei vergleich-
barem Riickgang der HRT scheint die Rate zum Teil hier weiter
eher zuzunehmen. Dies kénnte durch eine friihere Diagnose
aufgrund verbesserter Vorsorgeuntersuchungen erkldrt werden.

Die Angaben sind widerspriichlich. So
wurde aus dem Krebsregister Schles-
wig-Holstein gemeldet, dass die Zahl
der erkannten Neuerkrankungen fiir
die Altersgruppe 50-64 Jahre von
2003 bis 2004 um etwa 15% abge-
nommen hat (1). Der Zeitpunkt der
Abnahme korreliert offensichtlich et-
wa mit der ersten Publikation der
Studie Women’s Health Initiative
(WHI) in 2002, wobei aber im Ge-
gensatz zu den Erhebungen aus den
USA in 2003 noch keine relevante In-
zidenzabnahme erfolgte. Auch fiir das
Saarland wurden in den Medien we-
niger Falle gemeldet, im Vergleich zu
2002 aber erst fiir das Jahr 2005. Fiir

2003 war gegeniiber 2002 sogar ei-
ne leichte Zunahme zu verzeichnen,
und insgesamt ist der Verlauf wohl
eher als weitgehend stabil zu be-
schreiben, wie Abbildung 1 mit Dar-
stellung der altersspezifischen Brust-
krebsinzidenzen seit 1999 zeigt.
Die Auswertungen in beiden Bundes-
ldndern fiir die Altersgruppe 50-64
Jahre beruhen auf insgesamt etwa
1.300 Fallen pro Jahr (1).

In der EU ingesamt weiter
Zunahme von Brustkrebs?

Demgegeniiber hat die IARC (Inter-
national Agency for Research on Can-

In Schleswig-Holstein Abnahme der Brustkrebsinzidenz
in 2004 - im Saarland Verlauf seit 1999 weitgehend stabil
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Abb. 1: Altersspezifische Brustkrebsinzidenz fiir Schleswig-Holstein und das Saarland.
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cer), die zur Fragestellung wichtigs-
te Arbeitsgruppe der WHO, gerade al-
tersstandardisierte Inzidenzraten fiir
Europa (25 EU-Staaten) publiziert
und stellt auf Basis der Auswertung
von 429.000 Brustkrebsfallen fest,
dass die Brustkrebsrate seit den letz-
ten Schdtzungen in 2004 weiter
steigt. In der Diskussion der Publi-
kation wird dieser Anstieg mit 16%
angegeben, wobei allerdings ge-
nauere Angaben hinsichtlich Adjus-
tierungen usw. fehlen (2, 3). Die
WHO fiihrt den beobachteten Anstieg
weitgehend auf verbesserte Vorsor-
geuntersuchungen, vor allem betref-
fend des Mammographie-Screenings,
zuriick.

Dabei ging auch in Europa die Zahl
der HRT-Verordnungen drastisch zu-
riick, wie z.B. Erhebungen des Natio-
nal Health Service in England zeigen
(4). Der im Zeitraum 2002-2004 et-
wa 10%ige Anstieg der Brustkrebsra-
te in der Altersgruppe 50-64 Jahre
ist moglicherweise mit einer insge-
samt qualitativen Verbesserung der
Brustkrebsdiagnostik zu erklaren. In
Abbildung 2 sind diejenigen Brust-
krebsfalle aufgezeichnet, die durch
das Screening aufgedeckt wurden.
Der dem Krebsregister entnommene
Verlauf der Brustkrebsinzidenz ist
aber parallel, nur die Zahlen sind ho-
her.

Als direkte Reaktion auf die Meldun-
gen aus den USA wurde fiir Norwe-
gen und Schweden aktuell publi-
ziert, dass in der relevanten Alters-
gruppe zwischen 50 und 69 Jahren
die Brustkrebsinzidenzraten nach Pu-
blikation der WHI nicht anstiegen
(5). Dies lasst sich auch aus ent-
sprechenden Erhebungen aus dem
Krebsregister flir Finnland feststel-



len, wonach sich im Vergleich von
2002 mit 2003 keinerlei Unterschie-
de in den altersadjustierten Inziden-
zen fiir Frauen zwischen 45 und 64
Jahren ergeben (s. Abb. 3). Gezielte
Erhebungen zur Brustkrebsinzidenz
in vier Distrikten von Norwegen, in
denen etwa 40% der insgesamt 4,6
Millionen Einwohner leben (5), zeigt
Abbildung 4, mit direktem Vergleich
der HRT-Verordnungen. Obwohl die-
se bezogen auf 100.000 Frauen ver-
gleichbar stark wie in den USA ab-
nahmen, ist im Verlauf der Brust-
krebsinzidenz ingesamt eher eine seit
Jahren unverdnderte leichte Zunah-
me zu verzeichnen. Erwartungsge-
mall gab es zum Zeitpunkt der Ein-
fiihrung des Mammographie-Scree-
nings in Norwegen 1996/1997 eine
zeitweise starke Zunahme der Diag-
nosestellungen. Die Autoren weisen
jedoch ausdriicklich darauf hin, dass
die Rate des Mammographie-Scree-
nings seitdem stabil geblieben ist.

Demnach ist insgesamt die Datenla-
ge kontrovers. Zur Beurteilung der
epidemiologischen Situation fiir
Europa miissen wohl weitere und ge-
nauere Auswertungen fiir die einzel-
nen Lander abgewartet werden. Not-
wendig fiir eine Beurteilung sind da-
bei unbedingt auch genaue Zahlen
zur Mammographiefrequenz fiir die
einzelnen Jahre - diese Frage ware
auch hinsichtlich der aktuellen Aus-
wertungen aus Schleswig-Holstein zu
stellen.

Einfluss der Mammographie-
rate noch unklar

Die Frage der Organisation, Haufig-
keit und Qualitdt des Mammographie-
Screenings ist sicher eine der wich-
tigsten Fragen zur Interpretation der
verschiedenen Inzidenzraten fiir
Brustkrebs. Darauf wurde bereits in
San Antonio (Dezember 2006) bei
der ersten Vorstellung der US-Daten
aus dem National Cancer Insitute’s
Surveillance, Epidemiology, and End
Results (SEER) Register mit Vergleich
fiir die Jahre 2002 und 2003 hinge-
wiesen (6), die mittlerweile unter

In England seit WHI Anstieg der Brustkrebsinzidenz
bei starkem Riickgang der HRT-Verordnungen
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Abb. 2: Vergleich von Brustkrebsinzidenz, Brustkrebs-Screening und HRT-Verordnungen in England.

In Finnland im Jahr nach WHI keine Veranderung der
Brustkrebsinzidenz kontrar zu Meldungen aus den USA
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Abb. 3: Altersstandardisierte Brustkrebsinzidenz in Finnland nach den fiir eine HRT relevan-
ten Altersgruppen fiir 2002 (Publikation der WHI-Studie) und 2003.

In Norwegen seit WHI keine Veranderung der Brustkrebs-
inzidenz, bei starkem Riickgang der HRT-Verordnungen
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Abb. 4: Brustkrebsinzidenz und HRT-Gebrauch in Norwegen fiir die Altersgruppe 50-69 Jahre,
(fiir 4 norwegische Distrikte (= 40% der 4,6 Mio. Einwohner Norwegens, bei gleichbleibender

Rate des Mammographie-Screenings seit 1997).
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Einbeziehung der Ergebnisse fiir 2004
als ,full paper” publiziert sind (7).
Diese Auswertung aus SEER erfasst
aus 9 US-Staaten etwa 9% der US-Po-
pulation. Danach ging in 2004 im
Vergleich zu 2001 die jdhrliche al-
tersadjustierte Brustkrebsinzidenz
um 8,6% zuriick. Gleichzeitig nahm
die Verordnung der HRT drastisch ab,
bis Ende 2002 um 38%.

Auf einen gleichzeitigen Riickgang
der Mammographierate von 3,2% fiir
die Frauen in der Altersgruppe 50-65
Jahre wurde hingewiesen, wobei da-
fiir aber der Vergleich der Jahre 2003
und 2000 herangezogen wurde. Die
Autoren konnen nicht ausschlieRen,
dass fiir die Frauen, die die HRT ab-
brachen, danach relativ weniger Vor-
sorgeuntersuchungen durchgefiihrt
wurden (7).

Weitgehend vergleichbare Daten
wurden kiirzlich auch aus dem Kaiser
Permanente Register (KPR) (Nord-
kalifornien) publiziert (8). In Ergdn-
zung zur Erstpublikation (9) werden
detailliert die altersstandardisierten
Brustkrebsinzidenzraten zwischen
1980 und 2006 im Verlauf beschrie-
ben, im Vergleich mit den Mammo-
graphien und HRT-Verordnungen. Bei
dieser Auswertung ging die HRT-Ver-
ordnung von 2000 bis 2006 um et-
wa 70% zuriick, mit gleichzeitigem
Abfall der Brustkrebsrate - fiir die
Frauen zwischen 45 und 59 Jahren
ergibt sich ein Riickgang der alters-
adjustierten jahrlichen Inzidenzrate
von 4,9%. Statistisch ist dieser
Riickgang nicht signifikant. Auch fiir
diese Region war parallel zum Riick-
gang der Brustkrebsrate ein vorii-
bergehender Riickgang der Mammo-
graphierate zu verzeichnen, aller-
dings wieder nur in einem Bereich
um etwa 3%.

Beziiglich der Erhebungen aus dem
SEER-Register wurde argumentiert,
dass der Riickgang der Mammogra-
phierate zu gering sei, um den Riick-
gang der Brustkrebsdiagnosen zu er-
kldaren. Bezogen auf die KPR-Erhe-
bungen weisen die Autoren selbst auf
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einen wesentlichen Einfluss der ge-
ringeren Mammographieraten als Er-
klarung fiir die reduzierten Brust-
krebsinzidenzen hin (8). Detaillierte
und neue Zahlen zu dieser Fragestel-
lung hat aktuell die American Cancer
Society publiziert (10). Daraus wird
ersichtlich, dass starke Unterschiede
nicht nur fiir einzelne Regionen, son-
dern auch fiir die verschiedenenen
Alters-/Bevolkerungsgruppen exis-
tieren. Im Vergleich von 2005 mit
2000 differieren die Mammographie-
raten fiir die Frauen {iber 40 Jahre
zwischen -7,3 und +15,1%. Fiir die
entscheidende Altersgruppe der Frau-
en zwischen 50 und 64 Jahren ergibt
sich eine Abnahme der Mammogra-
phierate um 6,8%, die statistisch
signifikant ist und durchaus in einem
Bereich liegt, der auch die Abnahme
der Brustkrebsinzidenz, besser Brust-
krebsdiagnosen, erkldren konnte.

Ein friiher haufig diskutierter nega-
tiver Einfluss der HRT ist, dass sie
wegen Zunahme der mammographi-
schen Dichte die Bewertung der
Mammographien erschweren kann.
Dies gilt jedoch nur fiir hohe Dosie-
rungen und ist fiir qualitativ gut aus-
geriistete Zentren bzw. mit zusatzli-
cher Mammasonographie (allgemein
empfohlen unter einer HRT) ohnehin
heute nicht mehr oder nur noch sel-
ten von Belang.

Kritischere Beurteilung der
US-Daten notwendig

Ein wichtiges Argument fiir einen
moglichen direkten Zusammenhang
zwischen Brustkrebsrate und HRT-
Verordnungen ist, dass der in den
USA beobachtete Riickgang vor al-
lem rezeptorpositive Karzinome be-
traf. Insgesamt waren jedoch die re-
zeptornegativen Flle in den US-Aus-
wertungen in der Anzahl sehr gering,
sodass die Autoren des SEER selbst
feststellen: ,However, the low inci-
dence of estrogen-receptor-negative
tumors limited the statistical ability
to detect a change in trend” (7). Die
Autoren des KPR bezeichnen den
Verlauf der ER-negativen Tumoren

insgesamt als ,ratselhaft” und
~schwierig zu beurteilen” (8). Seit
1980 nahm die Haufigkeit dieser Tu-
moren im KPR stark ab. Ein beson-
ders steiler und abrupter Abfall wur-
de aber seit 1999 beobachtet, mit
einem Riickgang (altersadjustiert)
um 9,8% pro Jahr, anhaltend bis
2006. Die Haufigkeit der ER-positi-
ven Tumoren korreliert insofern mit
den HRT-Verordnungen, als sie von
1980 bis 2000 standig zunahm, seit-
dem aber leicht abnimmt. Der Abfall
von 2,7% pro Jahr fiir den Zeitraum
2001-2006 erscheint jedoch im Ver-
gleich zu dem mehr als dreifach ho-
heren abrupten Abfall auch der ER-
negativen Tumoren so gering, dass
es problematisch erscheint, hier ei-
nen direkten Zusammenhang mit
dem Riickgang der HRT-Verordnun-
gen anzunehmen.

Kritisch ist auch nachzufragen, in-
wieweit die Abnahme der Brust-
krebsdiagnosen in den USA wirklich
mit dem Zeitpunkt des Stopps der
WHI-Studie korreliert: Nach einer ge-
rade erfolgten Publikation der Ame-
rican Cancer Society ist auf Basis des
SEER-Programms ein Riickgang der
jahrlichen, altersadjustierten Brust-
krebsinzidenz bereits ab dem Jahr
1999 zu erkennen (11). Auch im KPR-
Programm zeigt sich der Riickgang
der Brustkrebsrate eindeutig bereits
seit 1999, d.h. deutlich vor der Pu-
blikation der WHI-Studie, fiir die
Frauen zwischen 45 und 59 Jahren
und seit 2000 fiir die Frauen iiber 60
Jahre. 2005 und 2006 zeigt eher wie-
der eine leichte Zunahme im Ver-
gleich zu 2003/2004 (8).

Neben dem Riickgang des Mammo-
graphie-Screenings sollten auch noch
andere Ursachen beriicksichtigt wer-
den. So weist die International Me-
nopause Society auf eine mogliche
Verringerung der routineméRigen Un-
tersuchungen in der drztlichen Pra-
xis hin sowie darauf, dass auch die
Raten anderer Risikofaktoren fiir
Brustkrebs (wie Rauchen, korperliche
Aktivitdt, Medikamente wie SERMs)
abzukldren waren (12).



Die Tamoxifen Prevention Study wur-
de 1998 publiziert (13). Raloxifen
wurde in den USA in 1998 zur Osteo-
porosepravention eingefiihrt, und die
MORE-Studie mit dem Ergebnis auch
einer 76%igen Reduktion der Brust-
krebsrate wurde in 1999 publiziert
(14). Zum Medikamentengebrauch im
entscheidenden Zeitraum ist es
schwierig, verldssliche Zahlen fiir die
USA zu finden. Das Wall Street Jour-
nal hat fiir den Zeitraum ca. 2000 bis
2003 iiber eine Zunahme der Verord-
nung von Raloxifen in den USA um
12%, von Kalzium-/Vitamin-D-Pra-
paraten um 40% und von anti-in-
flammatorischen Medikamenten (wie
v.a. Cox-II-Hemmer) um 100% be-
richtet (15) - alle Praparate wurden
in klinischen Studien mit einer Re-
duktion der Brustkrebsrate assoziiert
(14, 16-18). Weitere Medikamente
lieRen sich nennen, wobei (wie fiir
Kalzium) pathophysiologisch unklar
ist, ob ein Zusammenhang plausibel
sein kdnnte.

Es wére auch zu untersuchen, inwie-
weit in friiheren Jahren neben ande-
ren Medikamenten nicht auch ande-
re Faktoren das Brustkrebsrisiko be-
einflusst haben, wie etwa Lifestyle,
Erndhrung, korperliche Aktivitat, Zi-
garettenkonsum oder das Stillverhal-
ten. Bei nachweislich einschneiden-
den Verdanderungen dieser Faktoren
in den 90er Jahren und der bekannt
langen Latenz zur Entwicklung des
Mammakarzinoms kdnnten sich Aus-
wirkungen um die Jahrtausendwen-
de in den Bevolkerungsstatistiken
niederschlagen. Es reicht keinesfalls
aus, nur den Verlauf der Raten des
Brustkrebs-Screenings und der HRT-
Verordnungen seit den 80er Jahren
zu untersuchen, um heutige Effekte

zu erkldren, wie dies nun in der Aus-
wertung des KPR geschehen ist (8).

Differenzierte Ursachen-
forschung ist notwendig

Falls eine HRT innerhalb von ein bis
zwei Jahren zu den in den Krebsre-
gistern festgestellten Anderungen
der Brustkrebsinzidenz fiihren kann,
dann miissen mogliche Abhangigkei-
ten von einer HRT auch in anderen
Richtungen diskutiert werden. So
miisste beachtet werden, dass fiir die
verschiedenen HRT-Regime unter-
schiedliche Risiken fiir Brustkrebs
diskutiert werden. Mit den positiven
Daten aus zwei franzosischen Kohor-
tenstudien (19, 20) kann nicht aus-
geschlossen werden, dass ein Wech-
sel auf transdermales Estradiol mit
Progesteron als Gestagenkomponen-
te eine Reduktion der Brustkrebsrate
gegeniiber den Vorjahren bewirkt ha-
ben konnte. In den franzosischen
Studien hat dieses Regime das Brust-
krebsrisiko nicht erhoht, im Gegen-
satz zu bestimmten synthetischen
oralen Gestagenen (20). Es handelt
sich hier allerdings um Kohortenstu-
dien, deren Ergebnisse durch weite-
re Studien validiert werden miissen.
Die Verwendung von Progesteron
statt MPA hat gerade in den USA
stark zugenommen. Des Weiteren
konnte auch die speziell nach der
WHI allgemein empfohlene Reduk-
tion der Hormondosen das Risiko fiir
Brustkrebs verringern.

SchlieRlich konnten auch Umstellun-
gen von kombinierter HRT auf Estro-
gen-Monotherapie (ggf. mit Gesta-
gen-Intervalltherapie oder Gestagen-
Spirale) zu einer Risikoreduktion fiih-
ren. Bekanntlich war im Monoarm der

WHTI fiir die hysterektomierten Frau-
en, die sicher Estrogene eingenom-
men hatten, eine liber 30%ige signi-
fikante Risikoreduktion fiir Brust-
krebs nachgewiesen worden (21).

Aus Assoziationen
keine Kausalitat folgern

Nach wissenschaftlichen Kriterien
darf aus den genannten Erhebun-
gen ein ursdchlicher Zusammenhang
fiir die Anderung der Inzidenz von
Krebsfdllen (besser: Diagnosen) zwar
vermutet, aber nicht gefolgert wer-
den. Es handelt sich um die Feststel-
lung von Assoziationen, wobei in ge-
trennten Datenerhebungen (Krebs-
register/Verschreibungsregister) un-
terschiedliche Endpunkteretrospektiv
verkniipft werden - studientechnisch
hat diese Art von Untersuchungen
mit den geringsten Level einer Evi-
denz.

Entsprechend vorsichtig ist auch die
Schlussfolgerung der Autoren Ravdin
et al. (7) - andere Ursachen konnten
nicht definitiv ausgeschlossen wer-
den, speziell hinsichtlich mdglicher
Effekte durch verringerte Mammo-
graphieraten. Auch in der Erstpubli-
kation der KPR-Daten stellten die Au-
toren bereits schlussfolgernd fest:
“The breast cancer data prohibit a
causal interpretation of these asso-
ciations, and the breast cancer inci-
dent rate declines may have other ex-
planations” (9).

Damit soll keinesfalls die Bedeutung
von Krebsregistern in Frage gestellt
werden. Analysen aus solchen Erhe-
bungen sind wertvoll und auch wich-
tig, um Hypothesen {iber ursachliche
Zusammenhadnge zu generieren; spe-
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ziell fiir Deutschland wird schon lan-
ge beklagt, dass im Gegensatz zu an-
deren Landern nur relativ grobe
Schdtzungen mdoglich sind. Es soll-
ten alle Anstrengungen unternom-
men werden, um die Meldungen in
die Krebsregister zu optimieren, wo-
durch sich letztlich auch zur hier ge-
stellten Frage wesentliche mogliche
andere Ursachen besser bewerten
lieBen. Der Beweis eines ursdchli-
chen Zusammenhanges erfordert je-
doch den Nachweis in einer pro-
spektiv-randomisierten, mdglichst
plazebokontrollierten Studie.

Antwort aus der WHI?

Seltsam erscheint, dass die gleichen
Experten, die sonst die WHI-Studie -
mittlerweile 20fach publiziert - als
einzige Datenquelle fiir die Bewer-
tung einer HRT heranziehen, nun
plotzlich aus Erhebungen Schliisse
ziehen wollen, die im Evidenzlevel
mit den untersten Rang einnehmen.
Zweifellos erfordern solche Schliisse
aber eine echte prospektive klinische
Interventionsstudie, in der der End-
punkt und die Zielvariable fiir das
gleiche Kollektiv auch {ibereinstim-
men.

Und Letzteres wurde gerade fiir die
WHI-Studie in Aussicht gestellt (7):
Derzeit werden alle Frauen nach Ab-
bruch der WHI nachbeobachtet, mit
Registrierung auch von wichtigen
Einflussfaktoren wie Art und Fre-
quenz der Mammographien. Man wird
dann im Vergleich der in der WHI mit
HRT versus mit Plazebo behandelten
Frauen eine valide Auskunft zu der
Frage erhalten, inwieweit der Ab-
bruch einer HRT-Behandlung derart
kurzfristig zu einem Riickgang der
Brustkrebsrate fiihren kann.

Besonders interessant wird dann der
Vergleich der in der WHI mit kombi-
nierter Estrogen-Gestagen-Therapie
versus Estrogen-Monotherapie be-
handelten Frauen: Fiir letztere Grup-
pe miisste man dann namlich nach
Absetzen der Estrogentherapie im
Vergleich zu den Frauen, die in der
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Plazebogruppe des Estrogen-Monoar-
mes waren, einen Wiederanstieg der
Brustkrebsrate erwarten. Bekanntlich
wurde unter Estrogentherapie in der
WHI ein Riickgang der Rate beob-
achtet, der bei den Frauen, die sicher
Estrogene eingenommen hatten, so-
gar signifikant war (21). Demgegen-
iiber miisste die Rate nach Absetzen
der kombinierten HRT analog der in
den Krebsregistern festgestellten Ab-
nahme der Brustkrebsinzidenz bzw.
im Vergleich zu den Frauen der Pla-
zebogruppe wahrend der Studie in-
nerhalb von 1-2 Jahren klar zuriick-
gehen, d.h. kontrére Verldufe fiir die
Patientinnen aus beiden Studienar-
men wdren zu erwarten.

Biologisch ist ein
kurzfristiger Riickgang der
Rate plausibel

Es muss betont werden, dass auf Ba-
sis experimenteller Untersuchungen
ein kurzfristiger Riickgang der diag-
nostizierten Brustkrebsfalle nach Ab-
setzen einer HRT biologisch sehr
wohl plausibel und daher moglich ist.
Die NSABBP-1-Studie zeigte mit Ta-
moxifen bereits am Ende des ersten
Jahres im Vergleich zu Plazebo eine
statistisch signifikante Senkung der
Brustkrebsrate (13). Auch wird in Be-
obachtungsstudien nach Beendigung
einer HRT innerhalb von zumeist et-
wa 5 Jahren ein Riickgang der Brust-
krebsrate auf das Ausgangsniveau
beobachtet (22). Nach onkologi-
schen Kriterien kann sich fiir einen
Zeitraum von nur 1-2 Jahren die Zahl
der Karzinome aber nur um solche
Fille reduzieren, die bereits so weit
fortgeschritten waren, dass sie kurz
vor ihrer Entdeckung standen, da die
Entstehung von Brustkrebs bis zur
klinischen Diagnose einen Zeitraum
von etwa 10 Jahren (oder noch we-
sentlich mehr) umfasst.

Es erscheint aber sehr unwahr-
scheinlich, dass der Entzug eines ein-
zigen Faktors ein autonomes Karzi-
nom mit derart multifaktorieller und
langjahriger Genese innerhalb von
1-2 Jahren im Wachstum hemmt, zu-

mal Faktoren wie Adipositas, Rau-
chen, Alkoholkonsum usw. das Risi-
ko fiir ein Mammakarzinom im Ver-
gleich zur HRT vielfach starker erho-
hen kénnen. Falls ein direkter Zu-
sammenhang mit der HRT bestand,
miisste man bereits in den ndchsten
2-5 Jahren wieder eine epidemiolo-
gische Zunahme der Brustkrebsrate
feststellen.

Die praktische Konsequenz ist, gera-
de auch die Frauen, die die HRT ab-
gesetzt haben, frauendrztlich eng-
maschig weiter zu kontrollieren. Auf
keinen Fall sollte es dazu kommen,
dass sich Frauen nach Absetzen der
HRT regelmaRigen Kontrollen entzie-
hen. In diesem Fall besteht die gro-
Re Gefahr, dass die ja vorhandenen
Karzinome unerkannt weiter wachsen
und dann zu spat erkannt werden.

Letztlich ist bekannt, dass die HRT zu
einem erhohten Risiko fiir Brustkrebs
fiihrt, und spatestens seit der WHI
kennen wir auch die Zeitraume zu-
mindest fiir die kombinierte HRT, die
etwa relevant sind, um zu einem kli-
nisch sichtbarem Wachstum von
Mammakarzinomen beizutragen, ne-
ben vielen anderen Faktoren. Daher
soll die HRT nur nach sorgfiltiger
Nutzen-Risiko-Abwédgung und im All-
gemeinen nur fiir einen begrenzten
Zeitraum verordnet und jahrlich {iber-
priift werden. Entsprechend sind
auch die Patientinnen aufzuklaren.
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