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1 Informationen zu dieser Kurzversion

1.1.
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1.3.

1.4.

Informationen zu dieser Kurzversion
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Finanzierung der Leitlinie
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Deutsche Krebsgesellschaft e.V. (DKG)
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Kontakt

Leitlinienkoordination:

Prof. Dr. Rolf Kreienberg
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1 Informationen zu dieser Kurzversion

1.5. Weitere Dokumente zu dieser Leitlinie

Bei diesem Dokument handelt es sich um die Kurzversion der S3-Leitlinie zur
Diagnostik, Therapie und Nachsorge des Mammakarzinoms, welche liber folgende
Seiten zuganglich ist:

http://www.leitlinienprogramm-onkologie.de/OL/leitlinien.html
http://www.awmf.org/leitlinien/aktuelle-leitlinien.html)
http://www.krebsgesellschaft.de/wub_Illevidenzbasiert,120884.html
http://www.krebshilfe.de/

http://www.dggg.de

http://www.senologie.org

Neben der Kurzversion gibt es folgende erganzende Dokumente:

Langfassung
Leitlinienreport
Patientenleitlinie Fritherkennung von Brustkrebs

Patientenleitlinie Brustkrebs 1: Die Ersterkrankung und DCIS - Eine Leitlinie fur
Patientinnen

Patientenleitlinie Brustkrebs 2: Die fortgeschrittene Erkrankung, Rezidiv und
Metastasierung

Gartlehner, G. et al. Vergleichende Wirksamkeit und Sicherheit von alleiniger
Sentinel-Lymphknoten-Biopsie oder kompletter Axilladissektion bei Sentinel-
positivem Mammakarzinom: Systematische Ubersichtsarbeit. 2011

Arztliches Zentrum fiir Qualitit in der Medizin (AZQ). Synopse evidenzbasierter
Leitlinien-Empfehlungen zur Diagnostik, Therapie und Nachsorge des
Mammakarzinoms. Berlin: 2011

Eine Leitlinien-App ,onkologische Leitlinien“ist unter
http://itunes.apple.com/de/app/leitlinien-onkologie/id453786520?mt=8 bzw.
https://play.google.com/store/apps/details?id=de.dkg.app&feature=apps_topselling_fr
ee#?t=W251bGwsMSwyLG51bGwsImRILmRrZy5hcHAiIXQ abrufbar. Die Inhalte dieser
Leitlinie werden voraussichtlich in diesem Jahr eingestellt werden.
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Thomssen, Pottkaemper, Feller, Wesselmann,
Wockel

1.6.3. Methodische Begleitung

1. durch das Leitlinienprogramm Onkologie

Prof. Dr. Ina Kopp, Marburg (AWMF),

Dr. Markus Follmann, MPH MSc, Berlin (DKG)

2. durch externe Auftragnehmer:

Arztliches Zentrum fiir Qualitit in der Medizin (AZQ), Berlin

Donau-Universitiat Krems, Department fur Evidenzbasierte Medizin und

Klinische Epidemiologie

Deutsches Cochrane Zentrum, Cochrane Haematological Malignancies Group

3. durch die federfiihrende Fachgesellschaft:

Deutsche Krebsgesellschaft e.V. (DKG)

Deutsche Gesellschaft fur Gyndkologie und Geburtshilfe (DGGG)
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1 Informationen zu dieser Kurzversion

1.7. Verwendete Abkiirzungen

Abkiirzung Erlauterung

ACR American College of Radiology

ADH (intra-)duktale atypische Hyperplasie

Al aromatase inhibitor

APBI accelerated partial breast irradiation

ASCO American Society of Clinical Oncology

BET brusterhaltende Therapie

BI-RADS breast imaging reporting and data system
CAD Computerassistierte Detektion

CAP College of American Pathologists

CISH Chromogene-in-situ-Hybridisierung

DCIS Duktales Carcinoma in situ

DFS disease free survival

DGS Deutsche Gesellschaft fiir Senologie

DKG Deutsche Krebsgesellschaft

EBM Evidenzbasierte Medizin

EORTC European Organisation for Research an Treatment of Cancer
FISH Fluoreszenz-in-situ-Hybridisierung

FN febrile Neutropenie

HER2 Human Epidermal Growth Factor Receptor 2
ITC isolierte Tumorzellen

IORT Intraoperative Radiotherapie

KM-MRT Kontrastmittel Magnetresonanztomographie
LCIS Lobuldres Carcinoma in situ

LIN lobuldre Neoplasie

LOE Level of Evidence

MRM modifizierte radikale Mastektomie

MRT Magnetresonanztomographie

NACT neoadjuvante Chemotherapie

NCCN National Comprehensive Cancer Network
NHSBSP National Coordinating Group for Breast Screening Pathology
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1 Informationen zu dieser Kurzversion

Abkiirzung Erlauterung

NICE National Institute for Health and Clinical Excellene
NOS not otherwise specified

NZGG New Zealand Guidelines Group

oS overall survival

PBI partial breast irradiation (Teilbrustbestrahlung)
pCR pathologische Komplettremission

PCR Polymerase chain reaction

SLNB Sentinel Lymph Node Biopsy

RT Radiotherapie

UDH intraduktale Hyperplasie

UICC Union internationale contre le cancer

WHO World Health Organization

© Leitlinienprogramm Onkologie | Kurzversion S3 Leitlinie Mammakarzinom | Juli 2012




2 Hinweise

2.1.

Hinweise

Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwdhrenden Entwicklungsprozess, sodass alle
Angaben, insbesondere zu diagnostischen und therapeutischen Verfahren, immer
nur dem Wissensstand zur Zeit der Drucklegung der Leitlinie entsprechen kénnen.
Hinsichtlich der angegebenen Empfehlungen zur Therapie und der Auswahl sowie
Dosierung von Medikamenten wurde die groRtmogliche Sorgfalt beachtet.
Gleichwohl werden die Benutzer aufgefordert, die Beipackzettel und
Fachinformationen der Hersteller zur Kontrolle heranzuziehen und im Zweifelsfall
einen Spezialisten zu konsultieren. Fragliche Unstimmigkeiten sollen bitte im
allgemeinen Interesse der OL-Redaktion mitgeteilt werden.

Der Benutzer selbst bleibt verantwortlich fiir jede diagnostische und
therapeutische Applikation, Medikation und Dosierung.

In dieser Leitlinie sind eingetragene Warenzeichen (geschiitzte Warennamen) nicht
besonders kenntlich gemacht. Es kann also aus dem Fehlen eines entsprechenden
Hinweises nicht geschlossen werden, dass es sich um einen freien Warennamen
handelt.

Die Leitlinie ist in allen ihren Teilen urheberrechtlich geschitzt. Jede Verwertung
aulerhalb der Bestimmung des Urhebergesetzes ist ohne schriftliche Zustimmung
der OL-Redaktion unzuldssig und strafbar. Kein Teil des Werkes darf in irgendeiner
Form ohne schriftliche Genehmigung der OL-Redaktion reproduziert werden. Dies
gilt insbesondere fir Vervielfiltigungen, Ubersetzungen, Mikroverfilmungen und
die Einspeicherung, Nutzung und Verwertung in elektronischen Systemen, Intranets
und dem Internet.

2.2.

Weitere Leitliniendokumente

Die Inhalte dieser Kurzversion beziehen sich auf die Langversion der S3-Leitlinie
JInterdisziplinare S3-Leitlinie flir die Diagnostik, Therapie und Nachsorge des
Mammakarzinoms*, welche iiber folgende Seiten zugdnglich ist

* http://www.leitlinienprogramm-onkologie.de/OL/leitlinien.html

« http://www.awmf.org/leitlinien/aktuelle-leitlinien.html)

« http://www.krebsgesellschaft.de/wub_llevidenzbasiert,120884.html
* http://www.krebshilfe.de

* http://www.dggg.de

« http://www.senologie.org
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2 Hinweise

Neben der Kurzversion gibt es folgende erganzende Dokumente:

Langfassung
Leitlinienreport
Patientenleitlinie Fritherkennung von Brustkrebs

Patientenleitlinie Brustkrebs 1: Die Ersterkrankung und DCIS - Eine Leitlinie fur
Patientinnen

Patientenleitlinie Brustkrebs 2: Die fortgeschrittene Erkrankung, Rezidiv und
Metastasierung

Gartlehner, G. et al. Vergleichende Wirksamkeit und Sicherheit von alleiniger
Sentinel-Lymphknoten-Biopsie oder kompletter Axilladissektion bei Sentinel-
positivem Mammakarzinom: Systematische Ubersichtsarbeit. 2011

Arztliches Zentrum fiir Qualitit in der Medizin (AZQ). Synopse evidenzbasierter
Leitlinien-Empfehlungen zur Diagnostik, Therapie und Nachsorge des
Mammakarzinoms. Berlin: 2011

Eine Leitlinien-App ,onkologische Leitlinien“ist unter
http://itunes.apple.com/de/app/leitlinien-onkologie/id453786520?mt=8 bzw.

https://play.google.com/store/apps/details?id=de.dkg.app&feature=apps_topselling_fr
ee#?t=W251bGwsMSwyLG51bGwsImRILmRrZy5hcHAiIXQ abrufbar. Die Inhalte dieser

Leitlinie werden voraussichtlich in diesem Jahr eingestellt werden.
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3.1 Patientinneninformation und -aufklarung

3. Konsentierte und abgestimmte
Empfehlungen und Statements

3.1. Patientinneninformation und -aufklarung

Info-1

Informationsmaterial

Qualifizierte und sachdienliche Informationsmaterialien (Print- oder Internetmedien)
sollen nach definierten Qualitatskriterien fiir Gesundheitsinformationen erstellt und
Patientinnen zur Verfligung gestellt werden, um sie durch eine verstandliche
Risikokommunikation (z.B. Angabe von absoluten Risikoreduktionen) in ihrer
selbstbestimmten Entscheidung fir oder gegen medizinische MaRnahmen zu
unterstutzen.

GCP

(Albert, US et al. 2003; Albert, US et al. 2008; Klemperer, D et al. 2010)

Info-2

Grundprinzipien einer patientenzentrierten Kommunikation

Empfehlungsgrad

A

Die Art der Vermittlung von Informationen und der Aufklarung der Patientin soll nach
folgenden Grundprinzipien einer patientenzentrierten Kommunikation, die eine
partizipative Entscheidungsfindung erméglicht, erfolgen:
« Ausdruck von Empathie und aktives Zuhdren
« direktes und einfihlsames Ansprechen schwieriger Themen
« wenn moglich, Vermeidung von medizinischem Fachvokabular, ggf. Erklarung
von Fachbegriffen
» Strategien, um das Verstandnis zu verbessern (Wiederholung,
Zusammenfassung wichtiger Informationen, Nutzung von Graphiken u.a.)
« Ermutigung, Fragen zu stellen
«  Erlaubnis und Ermutigung, Geflihle auszudriicken
« weiterfihrende Hilfe anbieten (s. a. Abschnitt Psychoonkologie)

Level of Evidence

1b

(Bruera, E et al. 2002; Butow, P et al. 2007; Elkin, EB et al. 2007; Ford, S et al. 2006;
NICE 2009a; Politi, MC et al. 2007)
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3.1 Patientinneninformation und -aufklarung

Info-3

Therapieaufklarungsgesprach

Als Inhalte eines Therapieaufklarungsgesprachs sollten in jedem Fall folgende Punkte
angesprochen werden:

Operative Therapie: Moglichkeiten der brusterhaltenden Operation mit
obligater Radiotherapie als gleichwertig zur ablativen Therapie mit
unterschiedlichen Varianten einer primdren und sekundaren Rekonstruktion
oder der Versorgung mit einer auReren Prothese

Systemische Therapie: Prinzipien und die angestrebten Behandlungsziele
einer (neo-)adjuvanten oder palliativen Therapie, Dauer und die Durchfiihrung
der Therapie, ihre Nebenwirkungen und mégliche Spatfolgen sowie liber die
Behandlungsmdglichkeiten der Nebenwirkungen

Strahlentherapie: Prinzipien und die angestrebten Behandlungsziele, Dauer
und Nachbeobachtung, mogliche Akut- und Spatfolgen,
Behandlungsmaoglichkeiten der Nebenwirkungen

Teilnahme an klinischen Studien, Prinzipien und angestrebte
Behandlungsziele, Dauer und Durchfiihrung der Therapie; bisher bekannte
Wirkungen und Nebenwirkungen, Besonderheiten (Monitoring, zusatzliche
MaRnahmen, Mitwirkung, Datenspeicherung und -verarbeitung)

Sonstige: Moglichkeiten der Prophylaxe und Behandlung therapiebedingter
Nebenwirkungen (z. B. Emesis, Osteoporose, Lymphédem etc.),
Notwendigkeit der Nachsorge, Mdglichkeiten der Rehabilitation,
psychoonkologische Unterstiitzung sowie Leistungen der Selbsthilfegruppen,
Aspekte der Eigenverantwortung und Mitwirkung (z.B. Mitteilung von
Symptomen und Problemen, Therapiecompliance)

GCP

(NZGG 2009)

© Leitlinienprogramm Onkologie | Kurzversion S3 Leitlinie Mammakarzinom | Juli 2012



3.2 Friiherkennung, Mammographie-Screening

3.2. Fritherkennung, Mammographie-Screening

Friih-1 Fritherkennung

a. Die Brustkrebs-Fritherkennung ist eine fachiibergreifende Aufgabe. Es soll ein
qualitatsgesicherter interdisziplinarer Verbund aus klinischer Untersuchung,
apparativer Diagnostik, operativer Abklarung und pathomorphologischer
Beurteilung bestehen.

GCP (Albert, US et al. 2008)

b. Die Versorgungskette bedarf einer komplexen und qualitdtsgesicherten
medizinischen Dokumentation zwecks Zusammenfiihrung des gesamten
Qualitaitsmanagements.

GCP (Albert, US et al. 2008)

c.  Krebsregister sind ein ebenso wichtiges wie notwendiges Element fiir die
Evaluation und Qualitatssicherung der Brustkrebs-Friiherkennung. Alle
Patientinnen, bei denen eine Brustkrebserkrankung diagnostiziert wurde, sollen
daher mit den relevanten Angaben zum Primdrbefund und zur Primartherapie an
ein Krebsregister gemeldet werden. Die Krebsregister tragen mit
bevolkerungsbezogenen und regional aufgegliederten Analysen der
Tumorstadien und des Langzeit-Follow-ups (Rezidive und Uberleben) zur
Evaluation und Qualititssicherung bei. Beim Start oder Anderung eines
Programms zur Fritherkennung sollten Baselinedaten fiir die Zeit vorher zur
Verfiigung stehen.

GCP (Albert, US et al. 2008)

d.  Friherkennungsuntersuchungen kénnen zu einer kérperlichen und psychischen
Belastung fiihren. Diesem Umstand ist durch eine sorgfaltige Aufklarung und
effektive Kommunikationsstrategie dringend Rechnung zu tragen.

GCP (Albert, US et al. 2008)
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3.2 Friiherkennung, Mammographie-Screening

Empfehlungsgrad

A

Information und Aufklarung sollen sich im Rahmen der Brustkrebs-
Fritherkennung nicht nur auf vorformulierte Texte beschranken, sondern
bediirfen eines arztlichen Informationsgesprachs, das die Praferenzen, die
Bediirfnisse, die Sorgen und die Angste der Frau beriicksichtigt und eine
partizipative Entscheidungsfindung fiir die informative Einwilligung erlaubt.

Im Mammographie-Screening sollen Information und Aufklarung der Frau primar
schriftlich zur Verfligung gestellt werden, mit dem ergdanzenden Hinweis auf die
Maoglichkeit eines Arztgesprachs im Einladungsschreiben.

(Albert, US et al. 2008)

Das Ergebnis der FriherkennungsmalRnahmen und die Lebensqualitat sollten
langfristig erfasst und bewertet werden unter besonderer Berlicksichtigung von
erhobenen falsch-positiven und falsch-negativen Befunden im Rahmen der
Diagnosekette.

GCP

(Albert, US et al. 2008)

Im Rahmen der gesetzlichen Krebsfriiherkennung sollte den Frauen ein
Anamnese- und Aufklarungsgesprach tiber mogliche Risikofaktoren angeboten
werden.

GCP

(Albert, US et al. 2008)

Empfehlungsgrad

A

Der wichtigste populationsbezogene Risikofaktor fiir eine Brustkrebsentstehung
ist das fortgeschrittene Alter.

Level of Evidence

2a

(Albert, US et al. 2008)

Empfehlungsgrad

Hohe mammographische Dichte (ARC Ill und 1V) ist neben der BRCA1/2-Mutation
hochster individueller Risikofaktor, sodass die in dieser Situation begrenzte
Sensitivitait der Mammographie durch eine sie erganzende Sonographie
angehoben werden sollte.

Level of Evidence

3b

(Albert, US et al. 2008)
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3.2 Friiherkennung, Mammographie-Screening

Auch Frauen ab dem Alter von 70 Jahren kann die Teilnahme an
FritherkennungsmaRnahmen unter Beriicksichtigung des individuellen
Risikoprofils, des Gesundheitsstatus und der Lebenserwartung angeboten
werden.

GCP

(Albert, US et al. 2008)

Frauen mit einer Mutation in den Genen BRCA1 oder BRCA2 oder mit einem
hohen Risiko, definiert als ein Heterozygotenrisiko > 20 % oder einem
verbleibenden lebenslangen Erkrankungsrisiko > 30 %, sollten in den
spezialisierten Zentren fir erblichen Brust- und Eierstockkrebs beraten und
hinsichtlich einer individuellen Fritherkennungsstrategie betreut werden.

GCP

(Albert, US et al. 2008)

Empfehlungsgrad

A

Qualitatsgesichertes Mammographie-Screening in 2-jahrigen Abstanden bei
Frauen zwischen 50 und 70 Jahren ist zur Friitherkennung des Mammakarzinoms
geeignet. Die Mammographie ist zurzeit die einzige fiir die Erkennung von
Brustkrebsvorstufen oder frithen Tumorstadien allgemein als wirksam
anerkannte Methode.

Level of Evidence

la

(Albert, US et al. 2008)

Empfehlungsgrad

A

Die Brustselbstuntersuchung ist, selbst bei regelmaRiger Anwendung und
Training, nicht in der Lage, als alleinige Methode die Brustkrebssterblichkeit zu
senken.

Level of Evidence

la

(Albert, US et al. 2008)

Durch qualifizierte Informationen sollten Frauen angeregt werden, sich mit den
normalen Veranderungen des eigenen Korpers vertraut zu machen. Hierzu
zdhlen das Aussehen und das Gefiihl der Brust, um Abweichungen selbst
festzustellen.

GCP

(Albert, US et al. 2008)
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3.2 Friiherkennung, Mammographie-Screening

Die klinische Brustuntersuchung, das heiRt Palpation, Inspektion der Brust und
Beurteilung des Lymphabflusses, sollte im Rahmen der gesetzlichen
Friherkennungsuntersuchungen Frauen ab dem Alter von 30 Jahren jahrlich
angeboten werden.

GCP

(Albert, US et al. 2008)

Als alleinige Methode zur Fritherkennung ist die Sonographie nicht geeignet.

GCP

(Albert, US et al. 2008)

KM-MRT sollte als ergdanzende Methode bei familiar erhhtem Risiko
(Mutationstragerinnen BRCA1 oder BRCA2, oder bei hohem Risiko definiert als
ein Heterozygotenrisiko > 20 % oder einem verbleibenden lebenslangen
Erkrankungsrisiko > 30 %) durchgefuihrt werden.

Level of Evidence

2a

(Albert, US et al. 2008)

Frith-2 Mammographie

Empfehlungsgrad | 3. Die Reduktion der Brustkrebssterblichkeit ist auch fiir Frauen im Alter zwischen

B 40 und 49 Jahren belegt und lGberwiegt die sich aus der Strahlenexposition
ergebenden Risiken. Sie ist jedoch geringer als in der Altersgruppe der Frauen
zwischen 50 und 69 Jahren und ergibt relativ mehr falsch-positive und falsch-
negative Befunde. Daher sollte die Entscheidung auf der Basis einer individuellen
Risikoanalyse, einer Nutzen-Risiko-Abwagung und unter Berlicksichtigung der
Praferenzen und der Einwande der Frau erfolgen.

Level of Evidence

] b (Albert, US et al. 2008)

Empfehlungsgrad | b,  Die Doppelbefundung bei Screening-Mammographien erhéht die Sensitivitat der

Karzinomentdeckung um 2,9 -13,7 % (Median 7,8 %). Die Spezifitat kann -
abhangig vom Entscheidungsverfahren nach Doppelbefundung - erniedrigt (bis
zu 2,1 %) oder erhoht (bis 2,8 %) sein.

Level of Evidence

2b

(Albert, US et al. 2008)
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3.2 Friiherkennung, Mammographie-Screening

Empfehlungsgrad | ¢.  Ob der Einsatz von Computerassistierten Detektions-Systemen die

O Doppelbefundung ersetzen kann, kann aufgrund der Studienlage bisher nicht
eindeutig beantwortet werden.

Level of Evidence

3 b (Albert, US et al. 2008)

d. Die Struktur-, Prozess- und Ergebnisqualitat sind fiir die Mammographie im
Rahmen des Mammographie-Screenings fiir Frauen im Alter von 50 bis 69 Jahren
geregelt.

GCP (Albert, US et al. 2008)

Empfehlungsgrad | e,  Struktur-, Prozess- und Ergebnisqualitit sollen in entsprechendem AusmaR auch
A fur die sogenannte kurative Mammographie angewandt werden.

Level of Evidence

2 b (Albert, US et al. 2008)

f. Nach Erhebung eines mammographischen Befundes BI-RADS 0, Ill, IV und V
sollte die weitere Abklarung innerhalb von 5 Arbeitstagen erfolgen, um die
psychischen Belastungen der Frau mdglichst gering zu halten.

GCP (Albert, US et al. 2008; Madjar, H et al. 2003)
Frih-3 Biopsien
Empfehlungsgrad | 3.  Bei der interventionellen, vorzugsweise sonographisch gesteuerten Stanzbiopsie
B sollten > 3 Proben bei < 14 G entnommen werden.
Level of Evidence
3 b (Albert, US et al. 2008)
b. Die stereotaktische Vakuumbiopsie soll standardisiert erfolgen. Der Zugangsweg

und die Nadelpositionierung (,stroke margin“) sind zu dokumentieren.

GCP

(Albert, US et al. 2008)
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3.2 Fruherkennung, Mammographie-Screening 25

Empfehlungsgrad | c.  Die Exzision ausschlieBlich sonographisch detektierter Befunde soll durch eine
A intraoperative Prdparatsonographie kontrolliert werden.

Level of Evidence

3b (Albert, US et al. 2008)
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3.3 Frauen mit erhohtem Risiko fiir Brustkrebs

3.3. Frauen mit erhohtem Risiko fiir Brustkrebs

Risk-1 Beratung und Gentest

Eine multidisziplindare Beratung und genetische Testung soll in speziellen Zentren
angeboten werden, wenn in einer Linie der Familie
. mindestens 3 Frauen an Brustkrebs erkrankt sind
. mindestens 2 Frauen an Brustkrebs erkrankt sind, davon 1 vor dem 51.
Lebensjahr
. mindestens 1 Frau an Brustkrebs und 1 Frau an Eierstockkrebs erkrankt sind
. mindestens 2 Frauen an Eierstockkrebs erkrankt sind
. mindestens 1 Frau an Brust- und Eierstockkrebs erkrankt ist
. mindestens 1 Frau mit 35 Jahren oder jinger an Brustkrebs erkrankt ist
. mindestens 1 Frau mit 50 Jahren oder jinger an bilateralem Brustkrebs
erkrankt ist
. mindestens 1 Mann an Brustkrebs und eine Frau an Brust- oder Eierstockkrebs
erkrankt sind

GCP

Risk-2 Pathologie des BRCAl-assoziierten Mammakarzinoms

a. BRCA1l-assoziierte Mammakarzinome weisen haufig einen charakteristischen
histopathologischen und immunhistochemischen Phanotyp auf:
« invasives Karzinom (NOS) mit einem Wachstumsmuster dhnlich dem
medulldren Karzinom
* G3-Morphologie
» Ostrogenrezeptor-, Progesteronrezeptor- und HER2/neu-Negativitét (triple-
negativ)

Level of Evidence

Za (Honrado, E et al. 2006; Lakhani, SR et al. 1998; Lakhani, SR et al. 2005)

b. Bei Vorliegen dieser Charakteristika sollte vom Pathologen auf die Mdglichkeit
eines erblichen Hintergrunds hingewiesen werden.

GCP (Honrado, E et al. 2006; Lakhani, SR et al. 1998; Lakhani, SR et al. 2005)
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3.3 Frauen mit erhohtem Risiko fiir Brustkrebs

Risk-3

Intensivierte Fritherkennung

Die FritherkennungsmaRnahmen bei Patientinnen mit hohem familidrem Risiko
umfassen:

» Tastuntersuchung der Brust durch den Arzt (alle 6 Monate; ab dem
25. Lebensjahr oder 5 Jahre vor dem friihesten Erkrankungsalter in der
Familie)

« Sonographie der Brust (alle 6 Monate; ab dem 25. Lebensjahr oder 5 Jahre vor
dem frihesten Erkrankungsalter in der Familie)

«  Mammographie der Brust (alle 12 Monate; ab dem 30. Lebensjahr, bei hoher
Brustdriisendichte (ACR IV) ab dem 35. Lebensjahr)

e MRT der Brust (alle 12 Monate; ab dem 25. Lebensjahr oder 5 Jahre vor dem
frithesten Erkrankungsalter in der Familie, in der Regel nur bis zum 55.
Lebensjahr oder bis zur Involution des Driisenparenchyms (ACR I-Il),
zyklusabhdngig bei praimenopausalen Frauen).

" d.h. nachgewiesene pathogene BRCA1- oder BRCA2-Mutation, oder ein verbleibendes Erkrankungsrisiko von
30 % und mehr oder ein Heterozygotenrisiko von 20 % und mehr.

GCP

(Konsortium familidarer Brust- und Eierstockkrebs)

Risk-4

Therapie des BRCA-assoziierten Mammakarzinoms

Die Therapie des BRCA-assoziierten Mammakarzinoms richtet sich nach den
Leitlinienempfehlungen fir das sporadische Mammakarzinom.

GCP

Risk-5

Primare Prdavention

Empfehlungsgrad

Frauen mit BRCA1- oder BRCA2-Genmutation sollte eine bilaterale prophylaktische
Mastekomie angeboten werden. Eine prophylaktische beidseitige Salpingo-
Oophorektomie (i.d.R. um das 40. Lebensjahr) wird empfohlen.

Level of Evidence

3a

(Bermejo-Perez, MJ et al. 2007; Calderon-Margalit, R et al. 2004; Christiaens, M et al.
2007; Cochrane: Lostumbo, L et al. 2010; Domchek, SM et al. 2006; Evans, DG et al.
2009; NZGG 2009)
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4.1 Generelle diagnostische und therapeutische Konzepte

Konsentierte und abgestimmte
Empfehlungen und Statements -
Lokoregional begrenzte Primar-

erkrankung
4.1. Generelle diagnostische und therapeutische Konzepte
(keine Statements)
4.2. Pratherapeutische Diagnostik bei Patientinnen mit
auffalligen bzw. suspekten Befunden der Mamma
4.2.1. Basisdiagnostik
Stag-1 Basisdiagnostik
Empfehlungsgrad | 3. Als notwendige Basisuntersuchungen gelten:
A » Klinische Brustuntersuchung: Inspektion, Palpation von Brust und
Lymphabflussgebieten
« Mammographie
e Ultraschall
Ergibt die klinische Brustuntersuchung einen auffalligen Befund, soll die
Diagnostik durch bildgebende Verfahren und ggf. eine histologische
Untersuchung komplettiert werden.
Level of Evidence
] a (NICE 2009b; NZGG 2009)
Empfehlungsgrad | b,  Bei symptomatischen Befunden soll bei Frauen unter 40 Jahren die Sonographie

A

als bildgebende Methode der ersten Wahl durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

3b

(Nothacker, M et al. 2007)
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4.2 Pratherapeutische Diagnostik bei Patientinnen mit auffalligen bzw. suspekten Befunden der Mamma

Empfehlungsgrad

c. Die Wirkungen endogener und exogener Hormone sollten bei Durchfiihrung und
Befundung diagnostischer MaRnahmen beriicksichtigt werden.

Level of Evidence

2b

(Albert, US et al. 2008; Houssami, N et al. 2009)

4.2.2.

Bildgebende Verfahren

Stag-2

Mammographie

Empfehlungsgrad

A

a. Bei klinisch auffalligem Befund bei Frauen ab 40 Lebensjahren soll die
Mammographie als bildgebende Untersuchung durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

la

(NICE 2009b; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

b. Bei hoher mammographischer Dichte (ACR Ill und IV) ist die Sensitivitat der
Mammographie eingeschrankt, sodass eine erganzende Sonographie
durchgefiihrt werden soll.

Level of Evidence

3b

(Nothacker, M et al. 2007; Nothacker, M et al. 2009)

Stag-3

Sonographie

a. Die Sonographie ist eine Zusatzuntersuchung fiir die Abklarung unklarer
Befunde (klinisch/mammographisch).

Level of Evidence

la

(Albert, US et al. 2008; NICE 2009b; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

b. Die Sonographie soll insbesondere zur Abklarung klinisch nicht tastbarer,
mammographischer Befunde BI-RADS O, Ill, IV und V eingesetzt werden.

Level of Evidence

2b

(NICE 2009b; Nothacker, M et al. 2007)
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Empfehlungsgrad [ c.  Das Ziel einer standardisiert durchgefiihrten Mammasonographie ist die
A systematische und reproduzierbare Durchuntersuchung beider Mammae und der
Axillae. Die Befunde sind reproduzierbar zu dokumentieren.
Level of Evidence
2 b (Albert, US et al. 2008; Madjar, H et al. 2006; Madjar, H 2010; NCCN 2011)
d. Struktur-, Prozess- und Ergebnisqualitit sollte auch fir die Anwendung der

Mammasonographie als Voraussetzung nachgewiesen werden.

GCP

(Albert, US et al. 2008; Madjar, H et al. 2006)

Stag-4 Kontrastmittel-MRT

Empfehlungsgrad | 3. RoutinemiRig soll eine Kontrast-MRT der Mamma zur pratherapeutischen

A Diagnostik nicht durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

] d (Houssami, N et al. 2008; NICE 2009b; NZGG 2009; Turnbull, L et al. 2010)
b. Eine KM-MRT sollte nur dann erfolgen, wenn die Moglichkeit einer MRT-

gestitzten Intervention vorhanden ist.

GCP

4.2.3.

Diagnostische Sicherung

Stag-5

Bildgebungsgesteuerte minimalinvasive Biopsie

Empfehlungsgrad

A

d.

Die histologische Diagnostik abklarungsbediirftiger Befunde soll durch
Stanzbiopsie, Vakuumbiopsie oder offene Exzisionsbiopsie erfolgen. Die
Stanzbiopsie und die Vakuumbiopsie kdnnen mammographisch und

ultraschallgesteuert erfolgen. Alle Interventionen sollen unter Beriicksichtigung

aktueller Qualitatsempfehlungen durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

3a

(Albert, US et al. 2008; NICE 2009b)
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Empfehlungsgrad

A

Die Feinnadelaspiration soll nicht als Standardmethode zur Diagnosesicherung
solider Tumoren an der Mamma eingesetzt werden.

Level of Evidence

2b

(Albert, US et al. 2008; NCCN 2011; NICE 2009b)

Empfehlungsgrad

A

Die interventionell gesteuerte Gewebeentnahme zur histopathologischen
Diagnosesicherung und Therapieplanung soll bei BIRADS-4/5-Befunden durch
die bildgebende Methode erfolgen, in der der Befund am besten darstellbar und
der Eingriff am wenigsten invasiv ist.

Level of Evidence

3a

(Albert, US et al. 2008; NICE 2009b

Empfehlungsgrad

A

Bei Vorliegen von Mikrokalk ohne begleitenden Herdbefund soll die
stereotaktisch gesteuerte Vakuumbiopsie eingesetzt werden.

Level of Evidence

2b

(Nothacker, M et al. 2007)

Bei MRT-gesteuerter Gewebegewinnung soll die Vakuumbiopsie eingesetzt
werden.

GCP

Nach minimalinvasiver bildgebungsgesteuerter Gewebsentnahme soll die
Ergebniskontrolle durch Korrelation der Ergebnisse der bildgebenden Diagnostik
mit dem histopathologischen Befund erfolgen.

GCP

(Albert, US et al. 2008; Del Turco, MR et al. 2010)

Bei histopathologisch benignem Befund nach BIRADS 4 oder 5 sollte einmalig
eine bildgebende Kontrolle mit der entsprechenden Untersuchungsmethode
nach 6 - 12 Monaten erfolgen. Die Qualitiatsanforderungen der S3-Leitlinie
Brustkrebs-Friiherkennung sind einzuhalten.

GCP

(Albert, US et al. 2008)
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Empfehlungsgrad

0

Bei primar klinischem bzw. bildgebendem Verdacht auf befallene Lymphknoten
in der Axilla kann zur Vermeidung liberfliissiger axillarer Operationen eine
bildgebungsgesteuerte minimalinvasive Biopsie zur feingeweblichen Diagnostik
erfolgen.

Level of Evidence

3a

(NICE 2009b)

Stag-6 Offene Exzisionsbiopsie
a. Die primare, offene diagnostische Exzisionsbiopsie sollte nur in Ausnahmefallen
durchgefiihrt werden, wenn eine bildgesteuerte Intervention nicht méglich oder
risikoreich ist.
GC P (Albert, US et al. 2008; Gruber, R et al. 2008)
Empfehlungsgrad | b,  Die prdoperative Markierung soll bei nicht tastbaren Veranderungen
A grundsatzlich erfolgen. Der Nachweis einer addquaten Resektion ist durch
intraoperative Bildgebung zu erbringen.
Level of Evidence
3 b (Albert, US et al. 2008)
Empfehlungsgrad | ¢,  Bei der praoperativen Drahtmarkierung nicht tastbarer Befunde soll der Draht
A den Herd penetrieren und den Herd um weniger als 1 cm liberragen. Wenn der
Draht den Herd nicht penetriert, soll die Entfernung zwischen Draht und
Herdrand < 1 cm sein. Bei nicht raumfordernden Prozessen kann eine
Markierung des operationsrelevanten Zielvolumens sinnvoll sein.
Level of Evidence
3 b (Albert, US et al. 2008)
d. Das Operationsmaterial soll topographisch eindeutig markiert und ohne Inzision

am gewonnenen Gewebsmaterial an den Pathologen gesandt werden.

GCP

(Albert, US et al. 2008)
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e. Die intraoperative Dignitdtsfestlegung durch Schnellschnitt soll nur
ausnahmsweise erfolgen. Voraussetzungen fiir einen Schnellschnitt an
Operationspraparaten der Mamma sind:

e die Lasion ist intraoperativ und im Praparat palpabel
« die Ldsion ist groR genug (im Allgemeinen > 10 mm).

GCP

(Albert, US et al. 2008)

Stag-7

Staging

Empfehlungsgrad

A

Bei lokal fortgeschrittenen Karzinomen oder bei klinischem Verdacht auf
Metastasierung soll bereits pratherapeutisch ein Staging mit folgenden
Einzeluntersuchungen erfolgen:

. Rontgen-Thorax-Untersuchung

. Lebersonographie

. Skelettszintigraphie.

Level of Evidence

5

(Alderson, PO et al. 1983; Crump, M et al. 1996; NICE 2009b; NZGG 2009)
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4.3.

Prainvasive Neoplasien

Prainv-1

Therapeutisches Konzept bei prdinvasiven Neoplasien

Das therapeutische Konzept bei prdinvasiven Neoplasien soll nach Vorliegen des
histologischen Befundes aus einer Stanz-/Vakuumbiopsie interdisziplinar
(Radiodiagnostik, Operateur, Pathologie) erstellt werden.

GCP

(NCCN 2011)

Prainv-2

Therapeutisches Konzept bei prdinvasiven Neoplasien

Bei der Behandlung einer Patientin mit duktalem Carcinoma in situ (DCIS) ohne
invasive Anteile sollen die Vor- und Nachteile verfiigbarer Therapieformen bzw. deren
Kombination erlautert werden. Dabei soll der relative und absolute Vorteil in Bezug
auf die lokale Rezidivwahrscheinlichkeit und der fehlende Einfluss auf das
Gesamtiiberleben dargestellt werden.

GCP

(NICE 2009; NZGG 2009)

Prainv-3

Operation

Empfehlungsgrad

A

a. Der Resektionsrand ist ein wichtiger prognostischer Faktor beim DCIS. Der
tumorfreie Abstand zum Schnittrand soll mindestens 2 mm betragen, wenn eine
postoperative Bestrahlungsbehandlung erfolgt.

Level of Evidence

2b

(Dunne, C et al. 2009; NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

b. Eine Axilladissektion soll beim DCIS nicht durchgefiihrt werden. Eine Sentinel-
Node-Biopsie soll nur durchgefiihrt werden, wenn eine sekundare Sentinel-Node-
Biopsie aus technischen Griinden nicht méglich ist.

Level of Evidence

1b

(Christiaens, M et al. 2007; NZGG 2009)
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Prdinv-4

Strahlentherapie

Empfehlungsgrad

A

a. Eine postoperative Bestrahlungsbehandlung nach brusterhaltender Operation

wegen eines DCIS senkt die Rate an invasiven und nichtinvasiven Lokalrezidiven,

ohne dass ein Einfluss auf das Gesamtiiberleben nachgewiesen werden kann.

Level of Evidence

la

(Bijker, N et al. 2006; Clarke, M et al. 2005; Cochrane: Goodwin, A et al. 2009;

Cutuli, B et al. 2002; Cuzick, J et al. 2011; EBCTCG: Correa, C et al. 2010; Emdin,

SO et al. 2006; Holmberg, L et al. 2008)

Empfehlungsgrad

A

b. Die absolute Risikoreduktion der Lokalrezidivrate durch eine Strahlentherapie
bei brusterhaltender Operation von DCIS hangt von individuellen Faktoren ab.

Level of Evidence

1b

(Baxter, NN et al. 2005; Boyages, J et al. 1999; Cochrane: Goodwin, A et al.
2009; Cuzick, J et al. 2011; EBCTCG: Correa, C et al. 2010; Houghton, J et al.
2003; Omlin, A et al. 2006; Shelley, W et al. 2006; Smith, BD et al. 2006)

Prainv-5

Medikamentose Therapie

Tamoxifen kann das ipsi- und kontralaterale Rezidivrisiko fiir ein DCIS senken. Ein
Effekt auf das Uberleben besteht nicht. Der adjuvante Einsatz von Tamoxifen soll
nach Abwéagen von Benefit und Nebenwirkungen individuell entschieden werden.

GCP

(Fisher, B et al. 1999; Fisher, B et al. 2001; Houghton, J et al. 2003)
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4.4. Operative Therapie des invasiven Karzinoms
4.4.1. Generelle Empfehlung
Operativ-1 Tumorresektion

a. Basis der Therapie fiir alle nicht fortgeschrittenen Mammakarzinome ist die
Tumorresektion in sano (RO-Status).

GCP

(Blichert-Toft, M et al. 1998; Renton, SC et al. 1996)

b. Der Resektionsrandstatus hat einen prognostischen Effekt beim invasiven
Mammakarzinom. Es besteht ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem
Resektionsrandstatus (positiv vs. knapp vs. negativ) und der Lokalrezidivrate.

Level of Evidence

3a

(Houssami, N et al. 2010)

Operativ-2

Minimaler Sicherheitsabstand

Empfehlungsgrad

A

Aus diesem Grunde soll beim invasiven Mammakarzinom der minimale
Sicherheitsabstand zwischen Tumor (invasives Karzinom und begleitendes DCIS) und
Schnittrand mindestens 1 mm betragen.

Level of Evidence

3a

(Houssami, N et al. 2010; NZGG 2009)

4.4.2.

Brusterhaltende Therapie

Operativ-3

Brusterhaltende Therapie

a. Ziel der operativen Therapie ist die Tumorentfernung. Dabei ist eine
brusterhaltende Therapie (BET) mit nachfolgender Bestrahlungsbehandlung der
gesamten Brust beziiglich des Uberlebens der alleinigen modifiziert radikalen
Mastektomie (MRM) gleichwertig.

Level of Evidence

la

(EBCTCG 1995; Fisher, B et al. 2001; Veronesi, U et al. 2002; Wald, NJ et al.
1995; Weaver, DL et al. 2000)
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b. Deshalb sollen alle Patientinnen liber die Moglichkeit der brusterhaltenden
Therapie (BET) und der modifiziert radikalen Mastektomie (MRM) mit der
Moglichkeit einer primaren oder sekundadren Rekonstruktion aufgeklart werden.

GCP

(NZGG 2009)

4.4.3.

Mastektomie

Operativ-4

Modifiziert radikale Mastektomie

Empfehlungsgrad

A

Eine modifiziert radikale Mastektomie soll bei folgenden Indikationen durchgefiihrt
werden:
« diffuse, ausgedehnte Kalzifikation vom malignen Typ
e Multizentrizitdt
+ inkomplette Entfernung des Tumors (inkl. intraduktale Komponente), auch
nach Nachresektion
» inflammatorisches Mammakarzinom (auch nach erfolgreicher neoadjuvanter
Therapie)
« voraussichtlich nicht zufriedenstellendes kosmetisches Ergebnis bei
brusterhaltender Therapie
» Kontraindikationen zur Nachbestrahlung nach brusterhaltender Therapie
e Wunsch der aufgekldrten Patientin

Level of Evidence

2b

(Fisher, B et al. 1994; NZGG 2009; Voogd, AC et al. 2001)

4.4.4.

Plastisch rekonstruktive Eingriffe

Operativ-5

Brustrekonstruktion

Empfehlungsgrad

A

Jede Patientin, bei der eine Mastektomie durchgefiihrt werden soll, soll iiber die
Moglichkeit einer sofortigen oder spateren Brustrekonstruktion bzw. den Verzicht auf
rekonstruktive MaRnahmen aufgeklart werden; dabei sollte ein Kontakt zu
Betroffenen bzw. Selbsthilfegruppen oder Selbsthilfeorganisationen angeboten
werden.

Level of Evidence

2b

(Lanitis, S et al. 2010; NICE 2009; Potter, S et al. 2011)
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4.4.5. Operative Therapie der Axilla
Operativ-6 Operative Therapie der Axilla
a. Die Bestimmung des histologischen Nodalstatus (pN-Status) ist Bestandteil der
operativen Therapie des invasiven Mammakarzinoms. Diese soll mit Hilfe der
Sentinellymphknoten-Entfernung (SLNB) erfolgen.
GCP (Kuehn, T et al. 2005; Lyman, GH et al. 2005; NICE 2009; NZGG 2009)
b. Die SLNB ist bei SLN-negativen Patientinnen hinsichtlich der lokalen Kontrolle
gleichwertig mit der Axilladissektion.
Level of Evidence
] b (Krag, DN et al. 2010; NZGG 2009)
c. Die Morbiditat nach SLNB ist im Vergleich zur Axilladissektion signifikant
reduziert.
Level of Evidence (Fleissig, A et al. 2006; Mansel, RE et al. 2006; NICE 2009; Veronesi, U et al.
la 2003)
d. Bei Patientinnen, bei denen kein SLN detektiert wird, soll eine Axilladissektion
durchgefiihrt werden.
Empfehlungsgrad | e, Bei Patientinnen, die einen positiven SLN (Makrometastase) aufweisen, ist in der
A Regel eine axillare Dissektion mit Entfernung von mindestens 10 Lymphknoten
aus den Levels | und Il indiziert.
Level of Evidence
1b (NZGG 2009)
f. Fur Patientinnen mit pT1-pT2/cNO-Tumoren, die eine brusterhaltende Operation

mit anschlieRender perkutaner Bestrahlung liber tangentiale Gegenfelder
(Tangentialbestrahlung) erhalten und einen oder zwei positive Sentinel-
Lymphknoten aufweisen, besteht die Option, auf eine Axilladissektion zu
verzichten.

GCP

(Giuliano, AE et al. 2010)
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g. Dieses Vorgehen setzt eine umfassende Patienteninformation und -aufklarung
voraus.
Die Prozess- und Ergebnisqualitdt sollen im Rahmen qualitatssichernder
MaRnahmen prospektiv evaluiert werden.

GCP

h. Bei ausschlieRlicher Mikrometastasierung kann auf eine Axilladissektion
verzichtet werden.

GCP

Operativ-7

Entfernung der Sentinellymphknoten

Wenn die Entfernung des Sentinellymphknotens durchgefiihrt wird, sollen die
Qualitatskriterien der Fachgesellschaften eingehalten werden.

GCP

(Kuehn, T et al. 2005; Lyman, GH et al. 2005; NICE 2009)
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4.5. Pathomorphologische Untersuchung
4.5.1. Vorbemerkungen
(keine Statements)
4.5.2. Allgemeine Grundsatze
Patho-1 Allgemeine Grundsatze fir Operationsmaterial

Das Operationsmaterial soll eindeutig topographisch markiert werden und ohne
vorherige Gewebeentnahme durch den Kliniker/Operateur (oder andere) an den
Pathologen libersendet werden.

GCP

(Amendoeira, | 2006; NCCN 2011)

Patho-2

Histologische Klassifikation invasiver Karzinome

Alle invasiven Karzinome sollen histologisch klassifiziert werden (nach WHO 2003).

GCP

(Amendoeira, 1 2006; NCCN 2011; NHMRC 2001; The Association of Breast Surgery at
BASO RCoSoE 2005; WHO 2003)

Patho-3

Grading invasiver Karzinome

Bei allen invasiven Mammakarzinomen soll ein Grading nach WHO (Elston und Ellis-
Modifikation des Bloom und Richardson-Gradings (Elston, CW et al. 1991))
durchgefihrt werden.

GCP

(Amendoeira, 1 2006; NCCN 2011; NHMRC 2001; The Association of Breast Surgery at
BASO RCoSoE 2005; UICC 2010; WHO 2003)

Patho-4

Hormonrezeptor- (ER bzw. PgR) und HER2-Status invasiver Karzinome

Empfehlungsgrad

A

a. Beim invasiven Mammakarzinom sollen in der Primirdiagnostik der Ostrogen-
und Progesteronrezeptorstatus sowie der HER2-Status bestimmt werden,
vorzugsweise bereits an der Stanzbiopsie.

Level of Evidence

2a

(Hammond, ME et al. 2010; ICSI 2005; NCCN 2011; NHMRC 2001; NICE 2009;
NZGG 2009; Wolff, AC et al. 2007)
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Die Bestimmung des Ostrogen- und Progesteronrezeptorstatus soll
immunhistochemisch erfolgen. Es ist jeweils der Prozentsatz positiver
Tumorzellkerne und die durchschnittliche Farbeintensitdat anzugeben. Zusatzlich
konnen Scores unter Nennung des Verfahrens (Allred (Quick)-Score,
Immunreaktiver Score nach Remmele und Stegner) gebildet werden. Die
Bewertung als ER- bzw PgR-positiv erfordert mindestens 1 % positive
Tumorzellkerne.

GCP

(Hammond, ME et al. 2010; NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

Als Voraussetzung fiir die Trastuzumab-Therapie wird HER2-Positivitat definiert
als eine immunhistochemisch nachgewiesene Protein-Uberexpression mit einem
Score 3+ oder eine vorzugsweise mittels Fluoreszenz-in-situ-Hybridisierung
(FISH) oder Chromogene-in-situ-Hybridisierung (CISH) nachgewiesene
Genamplifikation.

Level of Evidence

1b

(Carlson, RW et al. 2006; Crump M 2005; NCCN 2011; NCRI 2005; Nothacker, M
et al. 2007; Wolff, AC et al. 2007)

Bei der Bestimmung des Hormonrezeptor- und HER2-Status soll die
Zuverlassigkeit der eingesetzten Nachweisverfahren sichergestellt sein. Dies
beinhaltet die interne Testvalidierung, die Verwendung standardisierter
Protokolle und interner Kontrollen sowie die regelmaRige erfolgreiche Teilnahme
an externen QualitatssicherungsmaRnahmen.

GCP

(Carlson, RW et al. 2006; Hammond, ME et al. 2010; NCCN 2011; NICE 2009;
NZGG 2009; Wolff, AC et al. 2007)

Patho-5.1

Prognose und Pradiktion

Zur Einschdtzung des Erkrankungsverlaufs (Prognose) und der voraussichtlichen
Wirkung systemischer Therapien (Pradiktion) sollen die Eigenschaften des Tumors
und die Situation der Patientin dokumentiert werden.

Als Prognosefaktoren sollen erhoben werden:

Empfehlungsgrad

A

a. - pTNM-Status (TumorgroRe, axillarer Lymphknotenbefall, Fernmetastasierung)

Level of Evidence

la

(Bundred, NJ 2001; Carter, CL et al. 1989; NCCN 2011; NZGG 2009; Page, DL et

al. 1992; Page, DL et al. 1998; Rosen, PP et al. 1991; Rosen, PP et al. 1993)
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A

Empfehlungsgrad | p, Resektionsrand (R-Klassifikation) und Sicherheitsabstande

Level of Evidence (Bundred, NJ 2001; Kurtz, JM et al. 1989; NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009;
1b Park, CC et al. 2000)

Empfehlungsgrad | ¢, histologischer Typ

Level of Evidence

2 b (Fisher, ER et al. 1990; NCCN 2011; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad | (. Grading_

Level of Evidence

2a

(Elston, CW et al. 1991; NCCN 2011; NZGG 2009)

Als Prognosefaktoren sollten erhoben werden:

0

e. LymphgefaR- und BlutgefaReinbruch (Lx, Vx)
Level of Evidence (Colleoni, M et al. 2007; Gasparini, G et al. 1994; Kato, T et al. 2003; NCCN
2b 2011; NZGG 2009)

f. Alter.
Empfehlungsgrad [ g.  Beim nodal-negativen Mammakarzinom kann die Bestimmung der

Tumorkonzentrationen von uPA und PAI-1 mittels ELISA weitere prognostische
Informationen liefern.

Level of Evidence

la

(Harbeck, N et al. 2009; Harris, L et al. 2007; Janicke F et al. 2001; Look, MP et
al. 2002)
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Fiir die adjuvante Therapie sollen folgende pradiktive Faktoren erhoben werden:

Empfehlungsgrad

A

h. - Ostrogen-/Progesteronrezeptorstatus fiir eine endokrine Systemtherapie

Level of Evidence

la

(Bundred, NJ 2001; EBCTCG 1992; EBCTCG 1998; NCCN 2011; Osborne, CK
1998)

Empfehlungsgrad

A

i - HER2/neu-Status fiir eine zielgerichtete Anti-HER2-Therapie

Level of Evidence

1b

(NCCN 2011; NICE 2009; Nothacker, M et al. 2007; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

j- - Menopausenstatus fir den Einsatz einer antiostrogenen Therapie.

Level of Evidence

1c

(EBCTCG 2000; NCCN 2011)

k. Der prognostische und pradiktive Wert des Proliferationsmarkers Ki-67 ist nicht
ausreichend belegt. AuRerhalb von Studien soll er daher nicht zur
Subtypisierung ER-positiver Mammakarzinome (z. B. Ki-67 < 14 %: Luminal A;
Ki-67 > 14 %: Luminal B) als Entscheidungsgrundlage fiir die systemische
Therapie klinisch angewendet werden.

GCP

(de Azambuja, E et al. 2007; Dowsett, M et al. 2011; Stuart-Harris, R et al. 2008;
Yerushalmi, R et al. 2010)

l. Der Einsatz von Analysen der Genexpression - PCR-basiert oder mittels
Microarrays - zur Beurteilung der Prognose oder des Therapieansprechens
(Pradiktion) ist fur den Routineeinsatz nicht ausreichend validiert und kann
daher nicht empfohlen werden.

GCP

(EGAPP Working Group 2009; Marchionni, L et al. 2008; Paik, S et al. 2004; Paik,
S et al. 2006)
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4.5 Pathomorphologische Untersuchung

Patho-5.2

Pradiktive Faktoren im Rahmen einer neoadjuvanten Systemtherapie

Empfehlungsgrad

A

Pradiktive Faktoren, die im Vorfeld einer neoadjuvanten Systemtherapie erhoben
werden sollen, da sie einen signifikanten Vorhersagewert fir das Eintreten einer
pathologischen Komplettremission (pCR) besitzen:

o Alter
e (T
*« N

« histologischer Typ

* histologisches Grading
* ER- und PgR-Status

e HER2-Status.

Level of Evidence

la

(von Minckwitz, G et al. 2011)

Patho-6

Schnellschnittuntersuchung

Die intraoperative Dignitdtsfestlegung durch Schnellschnitt soll nur ausnahmsweise
erfolgen.

Voraussetzungen fiir einen Schnellschnitt an Operationspraparaten der Mamma sind:

» die Lasion ist intraoperativ und im Prdparat palpabel
« die Lasion ist groR genug (im Allgemeinen > 10 mm)

GCP

(Amendoeira, | 2006; NHMRC 2001; NZGG 2009; O'Higgins, N et al. 1998)

4.5.3.

4.5.4.

4.5.5.

Perkutane Biopsien im Rahmen der interventionellen
Diagnostik

(keine Statements)

Exzisionsbiopsien

(keine Statements)

Mastektomiepraparate

(keine Statements)
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4.5 Pathomorphologische Untersuchung 45

4.5.6. Lymphknoten

Patho-7 Lymphknotenstatus

Der Lymphknotenstatus wird anhand der histologischen Untersuchung aller
entfernten Lymphknoten erhoben.

Es sollen dabei obligat angegeben werden: Zahl entfernter und befallener
Lymphknoten, Kapseldurchbruch, pN-Kategorie (nach TNM-Klassifikation, 7. Auflage
UICC 2010).

GCP (ICSI 2005; NHMRC 2001; NZGG 2009; The Association of Breast Surgery at BASO
RCoSoE 2005; UICC 2010)
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4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms

4.6. Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms
4.6.1. Radiotherapie nach brusterhaltender operativer Therapie
RT-1 Radiotherapie nach brusterhaltender operativer Therapie (allgemein)

Empfehlungsgrad

A

Bei invasivem Karzinom soll eine Bestrahlung der betroffenen Brust nach
brusterhaltender Operation durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

la

(Clarke, M et al. 2005; EBCTCG 2011: Darby, S et al. 2011; EBMG 2006; Harnett, A et
al. 2009; NZGG 2009; Peto, R 2006)

RT-2

Durchfiithrung der Radiotherapie nach brusterhaltender operativer
Therapie (BET)

Empfehlungsgrad [ 3.  Das Zielvolumen der perkutanen Nachbestrahlung soll die gesamte verbliebene
A Brust und die angrenzende Thoraxwand einschlieRen.

Level of Evidence (EBCTCG 2011: Darby, S et al. 2011; EBMG 2006; NCCN 2007; NHMRC 2001;

] d NICE 2009; NZGG 2009; SIGN 2005)

Empfehlungsgrad [ b,  Die Dosis soll ca. 50 Gy bei konventioneller Fraktionierung betragen

A (5 x 1,8 -2,0 Gy/Woche).

evel of Evidence (Clarke, M et al. 2005; EBCTCG 2011: Darby, S et al. 2011; EBMG 2006; NCCN
la 2011; NHMRC 2001; Peto, R 2006; SIGN 2005)

Empfehlungsgrad | c.  Bei dlteren Patientinnen ohne lokoregiondren Lymphknotenbefall mit < 5 cm

groRen Tumoren, die keine Chemotherapie bendétigen, kénnen alternativ zur
konventionell fraktionierten Strahlenbehandlung fir die perkutane
Homogenbestrahlung der Brust auch hypofraktionierte Schemata eingesetzt
werden (z.B. 5 x 2,666 Gy pro Woche bis 40 Gy).

Level of Evidence

la

(Goldhirsch, A et al. 2011; Harnett, A 2010; NCCN 2011; NICE 2009; Smith, BD
et al. 2011; Whelan, TJ et al. 2010)
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4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms

Empfehlungsgrad

A

Eine lokale Dosisaufsattigung (Boost-Bestrahlung) des Tumorbettes senkt die
lokale Rezidivrate in der Brust, ohne dadurch einen Uberlebensvorteil zu
bewirken.

Die Boost-Bestrahlung ist in der Regel indiziert. Die empfohlene Boost-Dosis
betragt (10-)16 Gy in konventioneller Fraktionierung (5 x 1,8 - 2,0 Gy/Woche).

Level of Evidence

la

(Antonini, N et al. 2007; Bartelink, H et al. 2007; Jones, HA et al. 2009; Livi, L et
al. 2009; Poortmans, P 2007; Poortmans, PM et al. 2008; Poortmans, PM et al.
2009; Romestaing, P et al. 1997; Romestaing, P et al. 2009; Sautter-Bihl, ML et
al. 2007; SIGN 2005)

Empfehlungsgrad

C

Bei postmenopausalen Patientinnen mit sehr niedrigem Lokalrezidivrisiko
(insbes. Alter > 60 Jahre, kleinen Tumoren und glinstigen Prognosefaktoren) ist
der absolute Vorteil der Boost-Bestrahlung geringer. In dieser Subgruppe kann
ggf. auf eine Boost-Bestrahlung verzichtet werden.

Level of Evidence

2a

(EBCTCG 2011: Darby, S et al. 2011; NZGG 2009)

4.6.2.

Teilbrustbestrahlung

RT-3

Radiotherapie unter Beschrinkung auf Teilbereiche der Brust
(Teilbrustbestrahlung, PBI) als alleinige Bestrahlungsform einschlieBlich
alleinige intraoperative Radiotherapie (IORT)

47

Die Teilbrustbestrahlung als alleinige intra- oder postoperative
Bestrahlungsbehandlung stellt keinen Therapiestandard dar.

Level of Evidence

3b

(NCCN 2006; NCCN 2007)

4.6.3.

Radiotherapie der Brustwand nach Mastektomie

RT-4

Radiotherapie der Brustwand nach Mastektomie

Die postoperative Radiotherapie der Brustwand nach Mastektomie senkt das
Risiko eines lokoregionalen Rezidivs.

Level of Evidence

la

(Clarke, M et al. 2005; EBMG 2006; NCCN 2011; NHMRC 200T1; NICE 2009; NZGG
2009; Peto, R 2006; Shafiq, J et al. 2007; SIGN 2005; Whelan, T et al. 2007)

© Leitlinienprogramm Onkologie | Kurzversion S3 Leitlinie Mammakarzinom | Juli 2012



4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms

Bei Patientinnen mit hohem Lokalrezidivrisiko wird auch das Gesamtiiberleben
verbessert.

Level of Evidence

la

(Clarke, M et al. 2005; Darby, S et al. 2009; Fernando, SA et al. 2007; Gebski, V
et al. 2006; Harris, EE 2008; Jagsi, R et al. 2009; Kyndi, M et al. 2008b; Kyndi, M
et al. 2008a; NCCN 2011; NICE 2009; Nielsen, HM et al. 2006a; Nielsen, HM et
al. 2006b; NZGG 2009; Overgaard, M et al. 2007; Peto, R 2006; Poortmans, P
2007; Rowell, NP 2009; Rowell, NP 2010; Voordeckers, M et al. 2009; Whelan, T
et al. 2007)

Bei folgenden Situationen ist daher die nachfolgende Strahlentherapie der
Brustwand nach Mastektomie indiziert:

Empfehlungsgrad

A

T3/T4

Level of Evidence

la

(NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

pT3 pNO RO nur bei Vorliegen von sonstigen Risikofaktoren
(LymphgefaRinvasion, Grading G3, ,close resection margin®,
Pramenopausalstatus, Alter < 50 Jahre)

Level of Evidence

2b

(Floyd, SR et al. 2009; Kunkler, | 2010; McCammon, R et al. 2008; Rowell, NP
2009; Russell, NS et al. 2009)

Empfehlungsgrad

A

R1-/R2-Resektion und fehlender Moglichkeit der sanierenden Nachresektion

Level of Evidence

la

(NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

pN+ (> 3 Lymphknoten)

Level of Evidence

la

(NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

Nach primarer (neoadjuvanter) systemischer Therapie soll sich die Indikation zur
Radiotherapie nach der pratherapeutischen T- und N-Kategorie richten,
unabhdngig vom AusmaR des Ansprechens auf die primare systemische
Therapie.

Level of Evidence

2a

(Buchholz, TA et al. 2002; Buchholz, TA et al. 2008; Buchholz, TA 2009; Garg,
AK et al. 2007; Goldhirsch, A et al. 2009; Huang, EH et al. 2006; Kaufmann, M et
al. 2003; Kaufmann, M et al. 2010; NCCN 2007; NCCN 2011)
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4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms

4.6.4. Radiotherapie des regionalen Lymphabflusses
RT-5 Radiotherapie des regionalen Lymphabflusses
Empfehlungsgrad [ 3. Bei pNO-Situation soll eine Nachbestrahlung der regionalen Lymphabflussgebiete
A nicht durchgefiihrt werden.
Level of Evidence
3 b (NCCN 2011; NICE 2009)
b. Eine Strahlentherapie der Axilla wird nur empfohlen bei:
Empfehlungsgrad Resttumor in der Axilla
evel of Evidence (NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009; SIGN 2005 Truong, PT et al. 2004;
2 b Truong, PT et al. 2005)
Empfehlungsgrad eindeutigem klinischem Befall und nicht erfolgter Axilladissektion.
Level of Evidence
3 b (NCCN 2011; NICE 2009; NZGG 2009)
Empfehlungsgrad | ¢, Der Nutzen einer Strahlentherapie der regionalen Lymphabflusswege bei
A Nachweis isolierter Tumorzellen oder von Mikrometastasen in regiondren
Lymphknoten (pNmic) ist nicht belegt, sodass diese nicht durchgefiihrt werden
soll.
Level of Evidence (de Boer, M et al. 2009; de Boer, M et al. 2010; Lupe, K et al. 2011; Tjan-Heijnen,
3 b VC et al. 2009; Truong, PT et al. 2008)
d. Eine Strahlentherapie der Mammaria-interna-Lymphabflussregion soll nicht

durchgefiihrt werden.

GCP

(NICE 2009; NZGG 2009)
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4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms

Eine Strahlentherapie der supra-/infraklavikularen Lymphabflusswege wird
empfohlen bei:

Empfehlungsgrad

> 3 befallenen axillairen Lymphknoten (> pN2a)

Level of Evidence

1b

(NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

Befall des Levels Ill der Achselhohle

Level of Evidence

3b

(NZGG 2009; SIGN 2005)

Empfehlungsgrad

bei Indikation zur Bestrahlung der Achselhéhle (Resttumor in der Axilla)

Level of Evidence

3b

(NZGG 2009; SIGN 2005)

Die Indikation zur Strahlentherapie der regionalen Lymphablusswege nach
primdrer systemischer Therapie ist abhdngig zu machen von der
pratherapeutischen Ausgangssituation und unabhangig vom Ansprechen der
Tumormanifestationen auf die Systemtherapie.

Level of Evidence

3b

(Buchholz, TA et al. 2002; Garg, AK et al. 2007; Huang, EH et al. 2006;
Kaufmann, M et al. 2010; McGuire, SE et al. 2007; NCCN 2011)

Falls die Indikation zur Bestrahlung von Lymphabflussgebieten gestellt wird,
erfolgt die Strahlentherapie mit ca. 50 Gy in konventioneller Fraktionierung
(5 x 1,8 -2,0Gy/Woche). Bei der Bestrahlung der supraklavikularen
Lymphabflussregion sollte eine Einzeldosis von 1,8 Gy bevorzugt werden.

GCP
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4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms

4.6.5. Radiotherapie des fortgeschrittenen bzw. inoperablen
Tumors
RT-6 Radiotherapie bei lokal weit fortgeschrittenem Tumor und bei primarer

Inoperabilitat

Empfehlungsgrad

A

a. Fur Patientinnen mit primar inoperablen bzw. inflammatorischen Karzinomen
wird eine primare Systemtherapie, gefolgt von Operation und postoperativer
Strahlentherapie empfohlen.

Level of Evidence

1b

(Kaufmann, M et al. 2003; Kaufmann, M et al. 2010; NCCN 2011; NICE 2009

b. Wird durch die Systemtherapie keine Operabilitdt erreicht, ist eine
Strahlentherapie - eventuell auch in Kombination mit simultaner Systemtherapie
- indiziert.

GCP

(Kaufmann, M et al. 2003; Kaufmann, M et al. 2010; NCCN 2007; NCCN 2011;
Shenkier, T et al. 2004; Truong, PT et al. 2004)

4.6.6. Therapiesequenz von Chemo-, Antikérper- sowie
endokriner systemischer und Radiotherapie
RT-7 Therapiesequenz von Chemo- und Radiotherapie

Empfehlungsgrad

Die Uberlegenheit einer speziellen zeitlichen Sequenz von Chemo- und Radiotherapie
ist nicht ausreichend belegt. Grundsatzlich ist die Sequenz postoperativ von dem
dominierenden Rezidivrisiko abhdngig, zumal der optimale Zeitpunkt nicht
ausreichend abgesichert ist.

Level of Evidence

(Cochrane: Hickey, BE et al. 2006; Kaufmann, M et al. 2010; NCCN 2011; NICE 2009;

] a Poortmans, P 2007; Recht, A 2003; Recht, A 2010; Rouesse, J et al. 2006; Tsoutsou,
PG et al. 2010)
RT-8 Therapiesequenz von Antikorper- und Radiotherapie

Die simultane Applikation von Trastuzumab zur Strahlentherapie kann verantwortet
werden, sofern keine Bestrahlung des Mammaria interna-Lymphabflusses vorgesehen
ist.

GCP

(Azria, D et al. 2010b; Balduzzi, A et al. 2010; Belkacemi, Y et al. 2008; Chargari, C et
al. 2011a; Chargari, C et al. 2011b; Halyard, MY et al. 2009; Kirova, YM et al. 2009;
Romond, EH et al. 2005; Shaffer, R et al. 2009)
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4.6 Adjuvante Strahlentherapie des Mammakarzinoms 52

RT-9 Therapiesequenz von endokriner System- und Radiotherapie

Endokrine Therapieformen kdnnen simultan zur Radiotherapie oder sequenziell
durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

(Ahn, PH et al. 2005; Harris, EE et al. 2005; Hoeller, U et al. 2007; Pierce, LJ et al.
la 2005; Whelan, T et al. 2005)
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4.7 Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-, Antikorpertherapie)

4.7. Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-,
Antikorpertherapie)
Adj-1 Diagnostik vor Chemotherapiebeginn

Vor Beginn der neoadjuvanten Chemotherapie sollte bei cNO eine Sentinel-Node-
Biopsie durchgefiihrt werden, bei cN1 kann die Diagnose auch durch Stanzbiopsie
oder Feinnadelpunktion erfolgen.

GCP

Adj-2

Medikamentdose Behandlung der Primarerkrankung

Empfehlungsgrad

A

Die medikamentdse Behandlung der Primdrerkrankung wird in Form einer
Chemotherapie, einer endokrinen Therapie, einer Anti-HER2-Antikérpertherapie oder
in einer Kombination bzw. Sequenz dieser Therapieformen vor oder nach der
Operation durchgefiihrt.

Level of Evidence

la

(EBCTCG 2005; NCCN 2006)

Adj-3

Rezidivrate und Mortalitat

Durch die systemische Therapie lassen sich die Rezidivrate und die Mortalitat
reduzieren. Dies gilt fir die Polychemotherapie, insbesondere bei Gabe von
Anthrazyklinen und Taxanen, die medikamentdse Ausschaltung der Ovarialfunktion,
Tamoxifen, Aromatasehemmer und Trastuzumab. Das absolute AusmaR dieser
Effekte ist abhdngig vom Risiko der Erkrankung.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Ferguson, T et al. 2007; EBCTCG 1998; EBCTCG 2005; EBCTCG 2011; NIH
2001)

Adj-4

Supportive Begleittherapie

Integraler Bestandteil aller systemischen Therapien ist eine optimale supportive
Begleittherapie (z. B. Granulopoesestimulation, Antiemesis, Versorgung mit Periicken
etc.). Alle Patientinnen sollen tiber mégliche Nebenwirkungen und Spatfolgen
aufgeklart werden und ProphylaxemaRnahmen angeboten bekommen.

GCP

(NICE 2009)
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4.7 Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-, Antikorpertherapie)

Adj-5

Systemische Therapie bei dlteren Patientinnen

Empfehlungsgrad

Altere” Patientinnen sollten eine den jiingeren Patientinnen vergleichbare systemische
adjuvante Therapie erhalten. Die verdnderte Organfunktion und Komorbiditdten sind
bei der Indikationsstellung und Durchfiihrung adjuvanter TherapiemaRnahmen zu
beruicksichtigen.

" Als "dlter" gelten alle Patientinnen > 65 Jahre. Entscheidend fiir die Auswahl der adjuvanten Therapie sind die
Organfunktionen und die Komorbiditaten.

Level of Evidence

la (EBCTCG 2011)
4.7.1. Auswahl der adjuvanten Therapie und Risikoeinstufung
(keine Statements)
4.7.2. Endokrine Therapie
Adj-6 Indikationen fiir eine endokrine Therapie

Empfehlungsgrad

A

a. Bei Patientinnen mit 6strogen- und/oder progesteronrezeptor-positiven Tumoren
ist eine endokrine Behandlung indiziert.

Level of Evidence

la

(EBCTCG 1998; EBCTCG: Davies, C et al. 2011; Fisher, B et al. 1997; NICE 2009;
Thuerlimann B et al. 2001)

Empfehlungsgrad

A

b. Diese soll erst nach Abschluss der Chemotherapie begonnen werden.

Level of Evidence

la

(EBCTCG 1998; EBCTCG: Davies, C et al. 2011; Fisher, B et al. 1997; NICE 2009;
Thuerlimann B et al. 2001)

Adj-7

Therapie bei pramenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad

A

Bei praimenopausalen Patientinnen ist Tamoxifen die endokrine Therapie der Wahl.
Die antiostrogene Therapie mit Tamoxifen 20 mg pro Tag soll Gber eine Zeitdauer
von 5 Jahren bzw. bis zum Rezidiv erfolgen.

Level of Evidence

la

(EBCTCG 1998; EBCTCG: Davies, C et al. 2011)
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4.7 Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-, Antikorpertherapie)

Adj-8

Therapie bei postmenopausalen Patientinnen

a. Bei der sicher postmenopausalen Frau sind Aromatasehemmer der 3. Generation
dem Tamoxifen hinsichtlich des krankheitsfreien Uberlebens iiberlegen.

Level of Evidence

1b

(Burstein, HJ et al. 2010; NZGG 2009)

b. Es konnen folgende endokrine Therapieschemata zum Einsatz kommen:

. 5 Jahre Tamoxifen

. 5 Jahre Aromatasehemmer

. 2 - 3 Jahre Tamoxifen gefolgt von Aromatasehemmern bis zu einer
Gesamttherapiedauer von 5 Jahren

. 2 - 3 Jahre Aromatasehemmer gefolgt von Tamoxifen bis zu einer
Gesamttherapiedauer von 5 Jahren

. 5 Jahre Tamoxifen gefolgt von 5 Jahren Aromatasehemmern

GCP

4.7.3.

Chemotherapie

Adj-9

Adjuvante Chemotherapie bei rezeptornegativen Tumoren

Empfehlungsgrad

A

a. Alle Patientinnen mit rezeptornegativen Tumoren (pNO und pN+) sollen eine
adjuvante Chemotherapie erhalten.

Level of Evidence

la

(EBCTCG 2011; NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

A

b. Eine Chemotherapie soll in den empfohlenen Dosierungen verabreicht werden.

Level of Evidence

la

(Budman, DR et al. 1998; EBCTCG 2011; Fisher, B et al. 1997; French Adjuvant
Study Group 2001; Fumoleau, P et al. 2003)

c. Bei Unterdosierung oder Reduktion der Zyklen droht ein Effektivitatsverlust.

Level of Evidence

la

(Bonadonna, G et al. 1995; Budman, DR et al. 1998; Cady, B et al. 1993; Fisher, B
et al. 1990; French Adjuvant Study Group 2001)

© Leitlinienprogramm Onkologie | Kurzversion S3 Leitlinie Mammakarzinom | Juli 2012

55



4.7 Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-, Antikorpertherapie)

Adj-10

Verabreichung der Zytostatika

Empfehlungsgrad

A

Zytostatika sollen zeitlich simultan oder sequenziell verabreicht werden.
Bei erhohtem Rezidivrisiko sollen dosisdichte Therapien eingesetzt werden.

Level of Evidence

1b

(Bonadonna, G et al. 1995; Citron, ML et al. 2003; Eiermann, W et al. 2011; Francis, P
et al. 2008; Moebus, V et al. 2010; NIH 2001)

Adj-11

Indikationen fiir eine adjuvante Chemotherapie

Empfehlungsgrad

Eine Indikation fiir eine adjuvante Chemotherapie sollte gestellt werden bei
e HER2-positiven Tumoren
« endokrin nicht sensitiven Tumoren (ER und PR negativ)
* nodal-positiven Tumoren oder nodal-negativen Tumoren mit hohem
Rezidivrisiko
e GIH
* jungem Erkrankungsalter (< 35 Jahre).

Level of Evidence

la

(Cochrane: Ferguson, T et al. 2007; EBCTCG 2005; EBCTCG 2011; EBM Reviews 2003;
NIH 2001; NZGG 2009)

Adj-12

Taxanhaltige adjuvante Standard-Chemotherapie

Empfehlungsgrad

Die adjuvante Chemotherapie sollte ein Taxan enthalten. Eine anthrazyklin- und
taxanhaltige adjuvante Standard-Chemotherapie dauert 18 - 24 Wochen.

Level of Evidence

1b

(Bria, E et al. 2006; Citron, ML et al. 2003; Clavarezza, M et al. 2006; Cochrane:
Ferguson, T et al. 2007; Estevez, LG et al. 2007; Henderson, IC et al. 2003;
Mamounas, EP et al. 2005; Roche, H et al. 2006)

4.7 .4. Neoadjuvante (primar systemische) Therapie (NACT oder
PST)
Adj-13 Neoadjuvante systemische Therapie

Eine neoadjuvante (primdre, prdoperative) systemische Therapie wird als
Standardbehandlung bei Patientinnen mit lokal fortgeschrittenen, primar inoperablen
oder inflammatorischen Mammakarzinomen im Rahmen eines multimodalen
Therapiekonzeptes angesehen.

GCP

(Brito, RA et al. 2001; Fisher, B et al. 1997; Kaufmann, M et al. 2006; von Minckwitz,
Getal. 2011)
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4.7 Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-, Antikorpertherapie)

Adj-14

Neoadjuvante oder adjuvante Chemotherapie

Empfehlungsgrad

0

a. Ist eine Chemotherapie indiziert, kann diese vor der Operation (neoadjuvant)
oder danach (adjuvant) durchgefiihrt werden. Beide Verfahren sind hinsichtlich
des Gesamtiiberlebens gleichwertig.

Die neoadjuvante Therapie kann zu einer hoheren Rate an brusterhaltenden
Therapien fuhren.

Level of Evidence

la

(Kaufmann, M et al. 2006; von Minckwitz, G et al. 2011)

b. Der Effekt ist bei hormonrezeptornegativen Karzinomen am groRten.

Level of Evidence

la

(Bear, HD et al. 2006; von Minckwitz, G et al. 2005; von Minckwitz, G et al.
2011)

c.  Eine Resektion in den neuen Tumorgrenzen ist moglich, wenn eine RO-Resektion
mit ausreichendem Sicherheitsabstand erreicht werden kann.

Level of Evidence

la

(Kaufmann, M et al. 2003; von Minckwitz, G et al. 2011)

Adj-15

Primdre Hormontherapie bei postmenopausalen Patientinnen

Eine primdare Hormontherapie stellt eine Option fiir postmenopausale Patientinnen mit
rezeptorpositivem und HER2-negativem Tumor dar, bei denen eine Operation
kontraindiziert ist oder eine Operation abgelehnt wird.

GCP

Adj-16

Neoadjuvante Chemotherapiekombination

Wenn neoadjuvant eine Chemotherapiekombination zum Einsatz kommt, sollte diese
ein Anthrazyklin und ein Taxan (bei HER2-Positivitdat Trastuzumab) enthalten. Die
Dauer der praoperativen Therapie sollte 6-8 Zyklen (entspr. 18-24 Wochen) betragen.

GCP

(von Minckwitz, G et al. 2011)
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4.7 Systemische adjuvante Therapie (endokrine, Chemo-, Antikorpertherapie)

4.7.5.

Antikorpertherapie

Adj-17

Indikationen fiir eine Antikorpertherapie

Empfehlungsgrad

A

a. Patientinnen mit HER2-liberexprimierenden Tumoren mit einem
Durchmesser > 1 cm (immunhistochemisch Score 3+ und/oder ISH-positiv)

sollen eine (neo-)adjuvante Behandlung mit Trastuzumab uber 1 Jahr erhalten.

Level of Evidence

1b

(NICE 2009; NZGG 2009)

Empfehlungsgrad

b. Die adjuvante Behandlung mit Trastuzumab sollte vorzugsweise simultan mit
der Taxan-Phase der adjuvanten Chemotherapie begonnen werden.

Level of Evidence

2a

(Petrelli, F et al. 2011)

c. Wenn die Indikation fiir eine Chemotherapie bei Tumoren < 10 mm vorliegt,
sollte zusatzlich Trastuzumab gegeben werden.

GCP

4.7.6.

Bisphosphonate

(keine Statements)
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4.8 Management von primar lokal/lokoregional fortgeschrittenen Tumoren 59

4.8. Management von primadr lokal/lokoregional
fortgeschrittenen Tumoren

(keine Statements)
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5.1 Definition und Prognose

Das rezidivierte oder metastasierte
Mammakarzinom

60

5.1. Definition und Prognose
(keine Statements)
5.2. Diagnostik des lokalen/lokoregionalen Rezidivs
(keine Statements)
5.3. Therapie des lokalen/lokoregionalen Rezidivs
5.3.1. Lokales (intramammares) Rezidiv
Rez-1 Lokales (intramammares) Rezidiv

a. Beim intramammaren Rezidiv (DCIS/invasives Karzinom) wird durch die
sekundare Mastektomie die beste lokale Tumorkontrolle erzielt.

GCP

(Borner, M et al. 1994; Dalberg, K et al. 1998)

Empfehlungsgrad

0

b. Bei glnstiger Ausgangssituation, z. B. DCIS oder invasives Karzinom mit langem
rezidivfreiem Intervall und fehlendem Hautbefall kann in vertretbaren Fallen
organerhaltend operiert werden.

Level of Evidence

4a

(Deutsch, M 2002; Haffty, BG et al. 1996; Kurtz, JM et al. 1991; Whelan, T et al.
1994)

c. Bei brusterhaltender Operation sollte die Moglichkeit einer Re-Bestrahlung
(Teilbrustbestrahlung) gepruft werden.

GCP
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5.3 Therapie des lokalen/lokoregionalen Rezidivs

d. Bei organerhaltender Operation soll die Patientin auf ein erhdhtes Risiko fiir ein
erneutes intramammares Rezidiv hingewiesen werden.

GCP

5.3.2.

Lokalrezidiv nach Mastektomie

Rez-2

Lokalrezidiv nach Mastektomie

Ein isoliertes Thoraxwandrezidiv soll nach Méglichkeit operativ vollstandig (RO)
entfernt werden.

GCP

(Schmoor, C et al. 2000)

5.3.3. Lokoregionale Rezidive und isolierte supraklavikuldre
Lymphknotenrezidive
Rez-3 Isoliertes regionales Rezidiv

Im Fall eines isolierten regionalen Rezidivs soll eine lokale Kontrolle der Erkrankung
durch Operation/Radiotherapie angestrebt werden.

GCP

5.3.4.

Medikamentose Therapie

Rez-4

Postoperative Systemtherapie

Der Wert einer postoperativen Systemtherapie nach Resektion eines lokoregionalen
Rezidivs ist hinsichtlich des Gesamtiiberlebens nicht belegt. Es liegen Hinweise vor,

dass das krankheitsfreie Intervall durch eine Systemtherapie verlangert werden kann.

GCP

(Cochrane: Rauschecker, H et al. 2001; Cochrane: Rauschecker, HHF et al. 2008;
Haffty, BG et al. 1996)
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5.3 Therapie des lokalen/lokoregionalen Rezidivs

5.3.5.

Strahlentherapie

Rez-5

Bestrahlung nach Rezidivoperation

a. Eine Bestrahlung nach Rezidivoperation sollte interdisziplinar diskutiert und
entschieden werden. Eine postoperative Radiotherapie kann durchgefihrt
werden, wenn keine vorangegangene Radiotherapie erfolgt war oder das
Lokalrezidiv nicht radikal operiert wurde (R1 - 2).

GCP

(Aberizk, W) et al. 1986)

b. Beiinoperablem Lokalrezidiv kann eine palliative Radiotherapie zur
Symptomkontrolle sinnvoll sein.

GCP

(Jones, EL et al. 2005; Karasawa, K et al. 2003; Semrau, S et al. 2006; Sherar, M
et al. 1997)
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5.4 Fernmetastasen

5.4. Fernmetastasen
5.4.1. Allgemeine Prinzipien
Met-1 Aufklarung der Patientin iilber Therapieoptionen

Die Patientin mit nachgewiesenen Fernmetastasen des Mammakarzinoms ist
besonders ausfiihrlich Gber Therapieoptionen aufzuklaren und in die Entscheidung
mit einzubeziehen. Einer Forderung der Patientin nach Informationen tber alle
relevanten verfligbaren MaRnahmen, inklusive supportiver und komplementarer
Behandlungsmaoglichkeiten, sollte nachgekommen werden.

GCP

(NICE 2009)

Met-2

Kriterien fir die Therapiewahl

Die Therapiewahl erfolgt krankheitsadaptiert und individualisiert nach den
Erwartungen, Wertvorstellungen und Wiinschen der Patientin, dem Beschwerdebild,
der Komorbiditat, dem Alter und Allgemeinzustand, der Aggressivitat der Erkrankung
und Lokalisation der Metastasen, der Art der adjuvanten und palliativen
Vorbehandlung, dem HER2-Status, dem Hormonrezeptorstatus und dem
Menopausenstatus.

GCP

Met-3

Prognostische und pradiktive Faktoren

Empfehlungsgrad

A

Folgende prognostische und pradiktive Faktoren sollen vor dem Einsatz einer
Therapie des metastasierten Mammakarzinoms erhoben werden:
« der Hormonrezeptorstatus fiir eine Hormontherapie
» der HER2-Status fiir eine Therapie mit Anti-HER2-Wirkstoffen
« eine Knochenmetastasierung fiir den Einsatz von Bisphosphonaten oder ggf.
einem Rankligand-Inhibitor
« die vorausgegangene Wirkung einer chemo-endokrinen Therapie fiir weitere
systemische und lokale Therapien
+ der Performance-Status fur den Effekt und die Sinnhaftigkeit einer
Chemotherapie.

Level of Evidence

la

(Andersson, M et al. 1999; Cheung, KL et al. 1997; Hortobagyi, GN et al. 1996; NICE
2009)
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5.4 Fernmetastasen

5.4.2. Diagnostik bei Fernmetastasierung
(keine Statements)
5.4.3. Systemische Therapie des metastasierten
Mammakarzinoms
54.3.1. Systemische endokrine Therapie
Met-4 Systemische endokrine Therapie

Empfehlungsgrad

A

Die endokrine Therapie ist die Therapie der Wahl bei positivem
Hormonrezeptorstatus.

Level of Evidence

1b

(Fossati, R et al. 1998; NICE 2009; Stockler M et al. 1997; Stockler, M et al. 2000)

Met-5

Kontraindikationen, die gegen eine endokrine Therapie sprechen

Empfehlungsgrad

A

Die endokrine Therapie ist nicht indiziert bei:
« der Notwendigkeit des Erreichens einer schnellen Remission zur Abwendung
von ausgepragten Symptomen des betroffenen Organs
* negativem Hormonrezeptorstatus
« Hirnmetastasierung (keine ausreichende/suffiziente Therapie).

Level of Evidence

1b

(Fossati, R et al. 1998; NICE 2009; Stockler M et al. 1997; Stockler, M et al. 2000)

64

Met-6

Kombinierte chemo-endokrine Therapie

Empfehlungsgrad

A

Eine kombinierte chemo-endokrine Therapie wird nicht empfohlen. Sie kann zwar die
Remissionsraten erhdhen, fihrt aber auch zu gesteigerter Toxizitdt ohne
Verlangerung des progressionsfreien Intervalls oder des Gesamtiiberlebens.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Carrick, S et al. 2005; Sledge, GW, Jr. et al. 2000)
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5.4 Fernmetastasen

5.4.3.2.

Endokrine Therapie der pramenopausalen Patientin

Met-7

Ovarialsuppression und Tamoxifen bei pramenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad

A

Bei praimenopausalen Patientinnen ist die Ausschaltung der Ovarialfunktion (GnRH-
Analoga, Ovarektomie, Radiomenolyse) in Kombination mit Tamoxifen die Therapie
der ersten Wahl.

Level of Evidence

1b

(Klijn, JG et al. 2001; NBOCC 2010a; NICE 2009)

Met-8

Weitere Therapien bei pramenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad

0

In der Folge kann in der Pramenopause eine Ovarialsuppression in Kombination mit
einem Aromatasehemmer zum Einsatz kommen. Einen weiteren Schritt stellt die
Behandlung mit hoch dosierten Gestagenen (MA/MPA) dar.

Level of Evidence

2C

(NICE 2009; Taylor, CW et al. 1998; von Minckwitz G et al. 1991)

5.4.3.3.

Endokrine Therapie der postmenopausalen Patientin

Met-9

Aromatasehemmer bei postmenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad

A

Als erster endokriner Behandlungsschritt bei Metastasierung soll bei
postmenopausalen Patientinnen ein Aromatasehemmer eingesetzt werden, wenn
adjuvant ausschlieRlich Tamoxifen oder keine adjuvante endokrine Therapie erfolgt
ist.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Gibson, L et al. 2009; Ellis MJ et al. 2000; Fossati, R et al. 1998; Hayes, DF
et al. 1995; Mouridsen H et al. 2001a; Mouridsen, H et al. 2001b; NICE 2009)

Met-10

Behandlungskaskade bei postmenopausalen Patientinnen

Weitere Schritte in der endokrinen Behandlungskaskade bei postmenopausalen
Patientinnen stellen je nach Vorbehandlung der Einsatz von Antiéstrogenen,
Ostrogenrezeptor-Antagonisten, der Wechsel des Aromataseinhibitors von einem
steroidalen auf einen nicht steroidalen Aromataseinhibitor oder vice versa oder der
Einsatz von hoch dosierten Gestagenen dar.

GCP

(Fossati, R et al. 1998; Robertson, JF et al. 2003)
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5.4 Fernmetastasen

5.4.4.

Chemotherapie des metastasierten Mammakarzinoms

Met-11

Kriterien vor einer Chemotherapie

Vor Durchfiihrung einer Chemotherapie sollen der Allgemeinzustand und die
Komorbiditat der Patientin erhoben und die Compliance abgeschatzt werden.

GCP

Met-12

Toxizitatsbeurteilung

Wahrend der Therapie soll eine regelmaRige Toxizitatsbeurteilung (subjektiv und
objektiv) erfolgen. Die Dosierung soll ebenso wie die angestrebten Zeitintervalle
gemal generell akzeptierter Standard- bzw. aktuell publizierter Therapieregime
erfolgen. Nach Bestimmung eines geeigneten und reprasentativen Messparameters
(Symptome, Tumormarker, Leitmetastase) vor Therapiebeginn soll eine Evaluation des
Therapieeffektes mindestens alle 6 - 12 Wochen entsprechend der klinischen
Erfordernisse/Studien erfolgen. Eine zytostatische Erhaltungstherapie verbessert nicht
das Uberleben, erhéht aber die Toxizitat. Daher wird nur bei Progression (Zunahme
der Symptomatik und/oder Progression des Tumorgeschehens) eine zytostatische
Therapie empfohlen.

GCP

Met-13

Beendigung der Chemotherapie

Eine sofortige Beendigung der Therapie sollte bei Progression oder nicht tolerabler
Toxizitdt erfolgen.

GCP

Met-14

Polychemotherapie

a. Eine Polychemotherapie kann gegeniiber einer Monochemotherapie zu einem
geringen Uberlebensvorteil fiihren, ist jedoch haufig mit einer héheren Rate an
Toxizitdten verbunden.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Carrick, S et al. 2005; Cochrane: Carrick, S et al. 2009; Fossati, R et
al. 1998)
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5.4 Fernmetastasen

Empfehlungsgrad

Bei geringen Beschwerden und langsamem Tumorwachstum bzw. Ineffektivitat
einer endokrinen Therapie ist eine Monochemotherapie sinnvoll.

Bei starkeren Beschwerden und raschem Wachstum bzw. aggressivem
Tumorverhalten, d.h. bei hohem Remissionsdruck, sollte eine Polychemotherapie
durchgefiihrt werden.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Carrick, S et al. 2005; Fossati, R et al. 1998)

Met-15

Monotherapie

Als Monotherapie konnen z. B. folgende Substanzen zum Einsatz kommen:
Anthrazykline (auch in liposomaler Form), Alkylantien, Anthrachinone, Taxane,
Vinorelbin, Fluorpyrimidine, Platinkomplexe und Halichondrin. Bei einer
Polychemotherapie kénnen diese Zytostatika untereinander bzw. mit weiteren
Substanzen kombiniert werden. Die h6chsten Remissionsraten werden mit einem
Taxan in Kombination mit einem Anthrazyklin oder Antimetaboliten erreicht.

Es sollte geprift werden, ob Patientinnen in Studien eingebracht werden kdnnen.

GCP

(Cochrane: Carrick, S et al. 2005; Fossati, R et al. 1998)

Met-16

Weitere Chemotherapien

Empfehlungsgrad

Nach Ausschopfung von Anthrazyklin- und Taxan-Therapien sollten der Patientin
weitere Chemotherapien, z. B. zur Stabilisierung des Krankheitsgeschehens oder
Linderung von Beschwerden, nicht vorenthalten werden.

Level of Evidence

2b

(Feher O et al. 2002; NBOCC 2010a; Vogel, C et al. 1999)

Met-17

Dosisintensivierte und Hochdosistherapien

Empfehlungsgrad

A

Dosisintensivierte und Hochdosistherapien zeigen keine Verbesserung des
Uberlebens und sollen daher nicht zum Einsatz kommen.

Level of Evidence

1b

(Cochrane: Farquhar, C et al. 2005; Stadtmauer, EA et al. 2000)
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5.4 Fernmetastasen

5.4.5. Gezielte Therapien (targeted therapies)
5.4.5.1. HER2-Inhibitoren (Trastuzumab, Lapatinib)
Met-18 Hormonrezeptorstatus und HER2-Status

Im Vorfeld einer Therapie sollte - falls moglich - eine Histologie der
metastasenverdachtigen Lasion gewonnen werden, um Dignitat sowie ggf.
Hormonrezeptorstatus und HER2-Status erneut zu bestimmen.

GCP

(NICE 2009)

Met-19

Anti-HER2-Therapie

a. Eine Indikationsstellung fiir Anti-HER2-Wirkstoffe ergibt sich bei HER2-
liberexprimierenden Tumoren in Kombination mit einer Chemotherapie oder
nach Remissionsinduktion als Monotherapie oder nach Vorbehandlung mit
Taxanen bzw. Anthrazyklinen mit einem nicht-kreuzresistenten
Chemotherapeutikum.

GCP

(Burstein, HJ et al. 2001; NBOCC 2010a; Seidman, AD et al. 2001; Slamon DJ et
al. 2001)

b. Bei einer Progression unter einer Trastuzumab-Therapie sollte eine Folgetherapie
weiterhin eine Anti-HER2-gerichtete Therapie enthalten.

Level of Evidence

2b

(NBOCC 2010a)

Met-20

Uberwachung der Herzfunktion

Eine Uberwachung der Herzfunktion ist vor Beginn und wihrend einer Therapie mit
potenziell kardiotoxischen Substanzen unerlasslich.

68

GCP
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5.4 Fernmetastasen

5.4.5.2.

Antiangiogenese: VEGF-Inhibitoren (Bevacizumab)

Met-21

Einsatz von Bevacizumab

Bei Einsatz von Paclitaxel oder Capecitabine als zytostatische Erstlinientherapie bei
metastasiertem Mammakarzinom kann zur Verbesserung des Therapieerfolges
zusatzlich Bevacizumab eingesetzt werden.

GCP

(NBOCC 2010a; Robert, NJ et al. 2011)

5.4.6. Spezielle Behandlung von Skelettmetastasen
5.4.6.1. Indikationen zur Strahlentherapie
Met-22 Indikationen zur Strahlentherapie

Empfehlungsgrad

A

Die Strahlentherapie soll zur lokalen Therapie bei symptomatischen oder
frakturgefahrdeten Knochenmetastasen eingesetzt werden. Indikationen zur
Strahlentherapie sind:
* lokale Schmerzsymptomatik
« Stabilitatsgefahrdung (ggf. in Kombination mit operativer Stabilisierung)
*  Mobilitats- und Funktionseinschrankungen, insbesondere neurologische
Symptome (Notfall: Riickenmarkskompression)
« pathologische Frakturen (sofern nicht operativ versorgbar)
e postoperativ nach chirurgischer Behandlung von Knochenmetastasen, wenn
keine RO-Resektion erreicht werden konnte.

Level of Evidence

] d (Hoskin PJ) et al. 2001; NICE 2009; Roos, DE et al. 2000; Steenland, E et al. 1999)
5.4.6.2. Operative Therapie
Met-23 Operative Therapie

Die operative Therapie von Skelettmetastasen erfolgt zur Schmerzbehandlung, zur
Wiederherstellung oder zum Erhalt von Funktion und Stabilitat sowie der
Lebensqualitat. Die Entscheidung zur Operation ist in Abhangigkeit von der
Dringlichkeit und vom Therapieziel ggf. interdisziplinar durch Operateur (Chirurg,
Orthopdde, Neurochirurg), Radioonkologen, betreuenden onkologisch versierten
Facharzt und Schmerztherapeuten festzulegen.

GCP

(Ali, SM et al. 2003; Wunder, JS et al. 2003)
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5.4 Fernmetastasen

Met-24

Indikationen zur operativen Therapie

Indikationen zur operativen Therapie sind:
» pathologische Frakturen (vor allem im Bereich der unteren Extremitdaten und
des Azetabulums)
« instabile pathologische Wirbelkdrperfrakturen
» progrediente spinale oder radikuldare Kompressionen (strahlentherapeutische
Option beachten)
« drohende Frakturen der unteren Extremitdten.

GCP

(Ali, SM et al. 2003; Brown et al. 2003; Clohisy, DR 2003; Fourney et al. 2003; Kelly,
CM et al. 2003; Koizumi, M et al. 2003; Walker, MP et al. 2003; Wunder, JS et al.
2003)

5.4.6.3.

Bisphosphonate/Rankligand-Inhibitor-Therapie

Met-25

Bisposphonate/Rankligand-Inhibitor-Therapie

Indikationen zur Bisphosphonat-Therapie sind: Hyperkalzamie, metastasenbedingter
Knochenschmerz, osteolytische Metastasen und die tumortherapieinduzierte
manifeste Osteoporose. Alternativ kann auch eine Rankligand-Inhibitor-Therapie
eingesetzt werden.

GCP

(Conte, PF et al. 1996; Hortobagyi, GN et al. 1998; NICE 2009; O'Rourke, N et al.
1995; Rosen, LS et al. 2001; Stopeck, AT et al. 2010; Theriault, RL et al. 1999)

5.4.6.4.

Spezielle Behandlung von Hirnmetastasen

Met-26

Behandlung von Hirnmetastasen

Empfehlungsgrad

0

Eine isolierte Hirnmetastase kann, insbesondere bei kontrollierter extrazerebraler
Erkrankung, durch Operation oder stereotaktische Einzeitbestrahlung (RC) bzw.
fraktionierte Bestrahlung (SFRT) behandelt werden.

Level of Evidence

2a

(NICE 2009)
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5.4 Fernmetastasen

Met-27 Multiple Hirnmetastasen

Empfehlungsgrad | Bei multiplen Hirnmetastasen soll eine perkutane Bestrahlungsbehandlung des

A gesamten Hirnschadels (Ganzhirnbestrahlung), unterstiitzt durch Steroidmedikation
bei Vorliegen eines perifokalen Odems, eingesetzt werden, um bestehende
neurologische Symptome zu kontrollieren.

Level of Evidence

2a- (Cochrane: Hart, MG et al. 2004; Kondziolka, D et al. 1999)
5.4.7. Spezielle Behandlungen viszeraler Metastasen
Met-28 Behandlung von viszeralen Metastasen

Bei Vorliegen viszeraler Metastasen (Leber/Lunge/andere) kann in Einzelfillen eine
lokale Therapie indiziert sein, Voraussetzungen dafiir sind:
» keine disseminierten Metastasen
» Metastasen in lediglich einem Lungen- oder Leberlappen; bei Befall beider
Lappen keine Operationsindikation
« Auftreten der Metastase nicht vor einem Jahr nach Primarbehandlung.

GC P (Bathe, OF et al. 1999; Vogl, TJ et al. 1999)

5.4.7.1. Lebermetastasen

(keine Statements)

5.4.7.2. Lungenmetastasen

(keine Statements)

5.4.7.3. Maligner Pleuraerguss

Met-29 Maligner Pleuraerguss

Bei Auftreten einer Pleurakarzinose mit symptomatischer Ergussbildung kann eine
Pleurodese indiziert sein.

GCP (Cardillo, G et al. 2002)
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5.4 Fernmetastasen 72

5.4.7.4. Haut- und Weichteilmetastasen

(keine Statements)
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6.1 Generelles Konzept

Behandlung, Betreuung, Begleitung

6.1. Generelles Konzept
(keine Statements)
6.2. Psychosoziale Aspekte und Psychoonkologie
6.2.1. Grundprinzipien der psychoonkologischen Versorgung
Psych-1 Psychoonkologische Hilfestellungen

a. Psychoonkologische MaRnahmen sind Bestandteil des Gesamtkonzeptes der
onkologischen Therapie.

Level of Evidence

1b

(Cochrane: Edwards, AG et al. 2004; NICE 2009b; Sheard, T et al. 1999)

73

Empfehlungsgrad

A

b. Alle Patientinnen und ihre Angehdrigen sollen frithzeitig tiber Moglichkeiten
psychoonkologischer Hilfestellungen informiert werden.

Level of Evidence

1b

(NICE 2009b)
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6.2 Psychosoziale Aspekte und Psychoonkologie

6.2.2. Psychoonkologische Versorgungskonzepte und
Interventionen
Psych-2 Psychoonkologische Interventionen

Empfehlungsgrad

A

Die nachfolgend genannten psychoonkologischen Interventionen sollen am
individuellen Bedarf der Patientinnen orientiert angeboten werden:

e Entspannungsverfahren

» Psychoedukative Interventionen

*  Psychotherapeutische Einzelinterventionen

« Psychotherapeutische Gruppeninterventionen

* Psychotherapeutische Paarinterventionen.

Level of Evidence

la

(Faller, H et al. Metaanalyse in press)

Psych-3

Kontinuitdt der psychoonkologischen Betreuung

Zur Gewadhrleistung einer Kontinuitat der psychoonkologischen Betreuung nach der
stationdren Behandlung soll die Patientin liber weiterfilhrende ambulante und

nachsorgende Angebote der professionellen Helfer und Selbsthilfe informiert werden.

GCP

(NICE 2009a)

Psych-4

Empfehlung

Empfehlungsgrad

Die Lebensqualitat der Patientin sollte im Krankheitsverlauf regelmaRig beurteilt
werden.

Level of Evidence

2a

(Lemieux, J et al. 2011; Velikova, G et al. 1999; Velikova, G et al. 2004)
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6.3 Supportivtherapie 75

6.3. Supportivtherapie

Supp-1 Korperliche Aktivitat

Empfehlungsgrad | Dje Patientin soll auf kdrperliche Aktivitat wihrend der Chemo- und Strahlentherapie
A hingewiesen werden, da diese sich positiv auf die korperliche Fitness der Patientinnen
auswirkt und somit das Ausfiihren von taglichen Aktivitaten (ADL) erleichtert.

Level of Evidence

] ad (Cochrane: Markes, M et al. 2006)
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6.4 Rehabilitation

6.4.

Rehabilitation

Reha-1

RehabilitationsmafRnahmen

Die Tumorerkrankung und deren Therapie durch Operation, Strahlentherapie und
systemische Therapie kénnen zu Stérungen unterschiedlichen Schweregrades fiihren,
die gezielte rehabilitative MaRnahmen im somatischen und psychosozialen Bereich
erfordern. Die Patientinnen sollen iber die Méglichkeiten ambulanter und stationarer
RehabilitationsmaRnahmen sowie weiterer Anspriiche, die sich aus dem Sozialrecht
ergeben, frihzeitig informiert werden. Bei der Indikationsstellung und der
Empfehlung zur Rehabilitationsart sollen die Wiinsche der Patientinnen beriicksichtigt
werden.

GCP

(DRV Bund 2009)

Reha-2

Kraft- und Ausdauertraining

Krafttraining allein oder in Kombination mit Ausdauertraining in der Reha-Phase
eignet sich zur Verbesserung des Gesundheitszustandes und der Lebensqualitat.

Level of Evidence

la

(Cheema, B et al. 2008)

Reha-3

Bewegungsprogramme

Bewegungsprogramme sind geeignet, eine Fatigue (Mludigkeit) aufgrund einer
Krebserkrankung zu reduzieren.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Cramp, F et al. 2008)

Reha-4

Physiotherapie

Empfehlungsgrad

A

Eine postoperative Physiotherapie zur Mobilisation des Schultergelenks soll frithzeitig
beginnen.

Level of Evidence

la

(Chan, DN et al. 2010; Cochrane: McNeely, ML et al. 2010)
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Reha-5 Lymphdodeme

Bei Lymphoédemen ist die kombinierte Physiotherapie (Hautpflege, manuelle
Lymphdrainage, Bewegungstherapie und Kompressionsbandagen) eine geeignete
Behandlungsmethode.

G C P (Devoogdt, N et al. 2010)

© Leitlinienprogramm Onkologie | Kurzversion S3 Leitlinie Mammakarzinom | Juli 2012



6.5 Nachsorge mit Rezidiv- und Metastasendiagnostik und Therapiebegleitung

6.5. Nachsorge mit Rezidiv- und Metastasendiagnostik und
Therapiebegleitung
6.5.1. Ziele
Nach-1 Nachsorge zum Mammakarzinom

Die Nachsorge zum Mammakarzinom beginnt mit der abgeschlossenen
lokoregiondren Primdrbehandlung. Sie besteht aus Anamnese, korperlicher
Untersuchung, arztlicher Beratung, Betreuung und Begleitung sowie bildgebender
Diagnostik zur Erkennung eines lokoregionaren Rezidivs.

Bei auffalligem Befund ist die Nachsorge symptomorientiert zu konzipieren.

GCP

(Cochrane: Rojas, MP et al. 2005; Grunfeld, E et al. 2005; Gulliford, T et al. 1997;
Hurria, A et al. 2003; Khatcheressian, JL et al. 2006; NBOCC 2010b; Palli, D et al.
1999; Pestalozzi, BC et al. 2005; Rosselli, DT et al. 1994)

Nach-2

Interdisziplindre Betreuung und Begleitung

Die Patientin bendétigt im Rahmen der Nachsorge eine intensive interdisziplinare
Betreuung und Begleitung. Dabei sind nach Bedarf onkologisch versierte Facharzte
und auch andere Berufsgruppen, zum Beispiel Psychoonkologen, Physiotherapeuten,
onkologische Fachkrankenpfleger, Breast Care Nurses, u. a. m. mit einzubeziehen.
Der Patientin sind je nach individuellem Bedarf Informationen tber die Mdglichkeiten
der weiteren Behandlung und Betreuung zu vermitteln.

GCP

(NBOCC 2010b; Selby, P et al. 1996)

6.5.2. Untersuchungen zum lokoregionalen/intramammaren
Rezidiv beziehungsweise kontralateralen
Mammakarzinom

Nach-3 Apparative Diagnostik nach BET

Bei symptomfreien Frauen nach abgeschlossener brusterhaltender Therapie ist zur
Rezidivdiagnostik die regelmaRig vorzunehmende apparative Diagnostik
(Mammographie, Sonographie) im Bereich der ipsilateralen Brust unverzichtbar.

GCP

(Grunfeld, E et al. 2002; Khatcheressian, JL et al. 2006; Loprinzi, CL 2004)
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Nach-4

Mammographiekontrollen

Bei allen Patientinnen sind jahrlich Mammographiekontrollen (ggf. erganzt durch
Mammasonographie) der kontralateralen Brust durchzufiihren.

GCP

(Geller, BM et al. 2003; Johnson, RC et al. 2000; Jubelirer, SJ 1998; Kollias, J et al.
2000)

6.5.3.

Untersuchung auf Metastasen

Nach-5

Intensivierte apparative und labortechnische Diagnostik

Empfehlungsgrad

A

Eine intensivierte apparative und labortechnische Diagnostik mit Rontgen-Thorax,
Knochenszintigrafie, CT, PET oder MRT sowie Blutbildbestimmung, Serum-Biochemie
oder Tumormarkerbestimmung gehéren zur Metastasendiagnostik, nicht zur
Standard-Nachsorge und sind nur bei klinischen Auffalligkeiten indiziert.

Level of Evidence

(Aguiar-Bujanda, D et al. 2004; Bornhak, S et al. 2007; Cochrane: Rojas, MP et al.

] a 2000; Cochrane: Rojas, MP et al. 2005; GIVIO Investigators 1994; Hayes, DF 2007,
NBOCC 2010b)
6.5.4. Diagnostik und Therapie von Neben- und
Folgewirkungen der Primar- und Langzeittherapien
Nach-6 Aufklarung uber Lymphodeme

Empfehlungsgrad

A

Alle Patientinnen mit axillarer Lymphadenektomie sollen iber die Optionen der
Erkennung, Prophylaxe und Behandlung eines postoperativen Lymphédems aufgeklart
werden.

Level of Evidence

1b

(Armer, J et al. 2004; Bani, HA et al. 2007; Francis, WP et al. 2006; Golshan, M et al.
2003; Hamner, JB et al. 2007; Harris, SR et al. 2001; Hayes, S et al. 2005; Moseley, AL
et al. 2007; NICE 2009; Sanjuan, A et al. 2005; Torrenga, H et al. 2004)

6.5.5.

Haufigkeit der Nachuntersuchungen

Nach-7

Nachsorgeintervalle

Die Nachsorgeuntersuchungen sollen in den ersten 3 Jahren nach der lokalen
Primadrtherapie vierteljahrlich, im 4. und 5. Jahr halbjahrlich und ab dem 6. Jahr
jahrlich erfolgen. Fritherkennungsuntersuchungen sind miteinzuschlieRen.

GCP

(Khatcheressian, JL et al. 2006)
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Nach-8

Korperliche Aktivitat

Patientinnen sollen zu korperlicher Aktivitdt (> 2 - 3 h/Woche) und zur Normalisierung
des Korpergewichts (bei erhohtem BMI) im Rahmen der Nachsorge motiviert werden.
Hilfestellungen sollten vermittelt werden.

GCP

(Grunfeld, E et al. 2005; Hauner D. et al. 2011; Voskuil, DW et al. 2010)

Nach-9

Motivation der Patientin

Essentieller Bestandteil der Nachsorge ist die stetige Motivation der Patientin zur
regelmaRigen Einnahme der zur adjuvanten Therapie verordneten Medikamente,
insbesondere der endokrinen Therapie (z. B. Tamoxifen oder Aromatasehemmer).
Die Patientin ist eingehend nach Vertraglichkeit bzw. Nebenwirkungen der Therapie
zu befragen. Beschwerden sind mit geeigneten MaRnahmen zu behandeln.

GCP

© Leitlinienprogramm Onkologie | Kurzversion S3 Leitlinie Mammakarzinom | Juli 2012

80



6.6 Palliativmedizin

6.6.

Palliativmedizin

Pall-1

Palliativmedizinische MaRnahmen

Palliativmedizinische MaRnahmen sind Bestandteil des Gesamtkonzeptes der
onkologischen Versorgung.

GCP

Pall-2

Information der Patientin und ihrer Angehorigen

Die Patientin und ihre Angehdrigen sollen liber die Méglichkeiten
palliativmedizinischer MaRnahmen und Versorgungsstrukturen informiert werden.

GCP
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6.7 Komplementare Therapie

6.7.

Komplementare Therapie

Kompl-1

Komplementare und alternative Therapien

Alle Patientinnen sollten befragt werden, ob sie komplementare und/oder alternative
Therapien in Anspruch nehmen. Patientinnen, die solche Verfahren einsetzen, sollen
auf mogliche Risiken und ggf. auf Interaktionen mit Standardtherapien hingewiesen

werden.
6.7.1. Diagnostik
Kompl-2 Diagnostische MaRnahmen komplementarer Therapiekonzepte

Die im Rahmen von komplementdren und alternativen Therapiekonzepten
angebotenen diagnostischen MaRnahmen, die auf wissenschaftlich nicht belegten
Konzepten und/oder falschen Interpretationen von Zusammenhangen der
Korperfunktionen basieren, sollten nicht empfohlen werden.

GCP

82

Kompl-3

Nahrungserganzungsmittel

Wahrend einer Chemo-, Hormon- oder Strahlentherapie sollten
Nahrungsergdanzungsmittel (Mikrondhrstoffe), wie zum Beispiel Vitamine und
Spurenelemente, moglichst liber die natirliche Erndhrung und entsprechend des
physiologischen Bedarfs zugefiihrt werden.

GCP

(S3 Leitlinie Magenkarzinom 2011)

6.7.2.

Misteltherapie

Kompl-4

Misteltherapie

Eine Misteltherapie verlingert das Uberleben von Patientinnen mit Mammakarzinom
nicht, eine Verbesserung der Lebensqualitat ist nach derzeitiger Datenlage fraglich.

Level of Evidence

la

(Cochrane: Horneber, MA et al. 2008)
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6.7 Komplementare Therapie

6.7.3. Traditionelle Chinesische Medizin (TCM)
(keine Statements)

6.7.4. Cimicifuga (Traubensilberkerze)
(keine Statements)

6.7.5. Homoopathie
(keine Statements)

6.7.6. Meditation und Mindfulness-based stress reduction
(keine Statements)

6.7.7. Alternative Methoden

Kompl-5 Alternative Therapieverfahren

Alternative Therapieverfahren sollten Patientinnen nicht empfohlen werden. In einer
einfiihlsamen Beratungssituation sollte die Patientin wertneutral, kompetent und
umfassend liber den Schaden und Nutzen einer solchen Therapie informiert werden.

GCP
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6.8 Dokumentation 84

6.8. Dokumentation

Doku-1 Dokumentation von Befunden, Behandlungen und Verlaufen

Befunde, Behandlungen, primar und im Krankheitsverlauf, sowie relevante
Verlaufsereignisse sollen von Kliniken, niedergelassenen Arzten und Instituten, die
die Versorgung tragen, dokumentiert, bei Bedarf jederzeit genutzt und regelmaRig
ausgewertet werden.

GCP
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7 Qualitatsindikatoren 85

7. Qualitatsindikatoren

Qualitatsindikatoren, die gemaR einer standardisierten Methodik von den starken (A)
Empfehlungen dieser Leitlinie abgeleitet wurden, finden sich in der Langversion dieser
Leitlinie.
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