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In Abhingigkeit von Dauer, Zeitpunkt und Menge
des Nikotinabusus erhoht sich das Mammakarzinom-
Risiko um 20-60 %

Langzeitergebnisse einer grossen Kohortenstudie fiihren
zu oben genannter Aussage. Rauchen erhoht bekannter-
weise das Risiko fiir die Entstehung von Lungenkrebs
und anderer maligner Erkrankungen. Nun liegen Resul-
tate der grossen Kohortenstudie der Canadian National
Breast Screening Study (NBSS) vor, in welche knapp
90000 Frauen im Alter zwischen 40 und 60 Jahren einge-
schlossen wurden mit dem Ziel den Nutzen eines Mam-
makarzinom-Screenings zu beurteilen.

Die durchschnittliche regelméssige Nachbeobachtungs-
zeit der Frauen betrugt mehr als 22 Jahre. Bei iiber 6 500
Probandinnen wurde wihrend der Beobachtungszeit die
Erstdiagnose eines Mammakarzinoms gestellt. Die von
C. Catsburg et al. im International Journal of Cancer publi-
zierten Ergebnisse zeigen eine Dosis-Wirkungsbeziehung
zwischen dem Nikotinabusus und dem Auftreten einer
Mammakarzinom-Erkrankung. Weitere bekannte Risiko-
faktoren wie Alter, Durchfiihren einer Hormontherapie,
Paritit sowie Alter bei den Geburten, Adipositas und re-
gelmissige korperliche Aktivitdt wurden in die Analyse
mit einbezogen. Insgesamt konnte fiir Raucherinnen
(unabhéngig von Zeitdauer und/oder Intensitit) eine um
17 % erhohte Brustkrebsrate nachgewiesen werden. Fiir
Raucherinnen mit einem Konsum von tiber 40 Zigaretten
pro Tag erhohte sich die Rate auf 21 %. Die Zeitdauer des
Nikotinkonsums zeigt ebenfalls eine klare Dosis-Wir-
kungsbeziehung: Ein Nikotinabusus {iber 40 Jahre fiihrt
zu einer Erhhung des Auftretens eines Mammakarzi-
noms von 57 % im Vergleich zu Nichtraucherinnen.

Die Korrelation mit den PackYears zeigt analoge Ergeb-
nisse. Wéhrend sich bei einem Konsum von bis zu 20 Pa-
ckYears die Rate an Brustkrebsdiagnosen nicht oder nur
geringfiigig erhohte, zeigen Frauen mit 20—30 PackYears
eine 15 %ige Erhohung. Diese Rate steigt weiter an und

erhoht sich bei einem Konsum von mehr als 30 PackYears
auf ungefihr 20 % im Vergleich zu Nichtraucherinnen.

Ein weiteres interessantes Ergebnis dieser Studie ist die
Beobachtung, dass Frauen die geboren haben, ein beson-
ders hohes Brustkrebsrisiko haben, wenn sie langer als
fiinf Jahre vor der ersten Schwangerschaft geraucht hat-
ten. Die publizierten Ergebnisse der NBSS zeigen ein um
18 % erhohtes Brustkrebsrisiko. Auch hier sind es vor
allem die weiter aktiven Raucherinnen, die ein erhohtes
Risiko aufweisen (Int J Cancer 2014; doi: 10.1002/
1jc.29266).
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Ein Rauchstopp scheint immer einen positiven Effekt zu
zeigen — sowohl fiir das Risiko des Entstehens eines Lun-
genkrebs als auch fiir die Entstehung eines Mammakarzi-
noms. Es sind mehrere Studien publiziert, die einen Zu-
sammenhang zwischen dem Rauchen und der Evhéhung
des Mammakarzinom-Risikos nahelegten, allerdings
konnte bis heute keine klare Dosis-Wirkungs-Beziehung
nachgewiesen werden und so wurden die Ergebnisse
immer wieder in Frage gestellt. Dies kann auf die meist
kiirzeren Nachbeobachtungszeiten der Vorgdnger-Stu-
dien zuriickgefiihrt werden.

Die hier vorgestellten Ergebnisse mit iiber 22 Jahren
Nachbeobachtungszeit konnten diese Korrelation nun so-
wohl fiir die Menge (Anzahl gerauchte Zigaretten und An-
zahl PackYears) als auch fiir die Dauer des Nikotinabusus
nachweisen. Fiir das Entstehungsrisiko eines Malignoms
sind jedoch nicht alleine die Zeitdauer und die Menge des
Rauchens entscheidend, sondern das Brustdriisengewebe
scheint in jungen Jahren, respektive vor einem Differen-
zierungsprozess, der durch eine Schwangerschaft ausge-
lost wird, noch deutlich empfindlicher fiir diese Noxe zu
sein. Dies zeigt sich im erhéhten Risiko fiir die spdtere
Entstehung eines Mammakarzinoms fiir Frauen, die vor
der ersten Schwangerschaft geraucht haben.
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IUD-Tragerinnen haben ein reduziertes Risiko fiir die
Entstehung eines Endometriumkarzinoms

Die Verhiitung mit einer Spirale scheint zu einer Verrin-
gerung des Endometrium-Karzinom Risikos zu fiihren.
Diese Hypothese wurde mit einer gepoolten Studien-
analyse generiert. Frauen, die erstmals mit 35 Jahren
Spiralentrdgerinnen waren, profitierten am meisten.
Bereits 2007 und 2008 konnten erste Ergebnisse aus
Metaanalysen fiir einen onko-protektiven Effekt bei der
Verwendung einer Spirale betreffend Endometriumkar-
zinom gezeigt werden. Aktuell wurde eine gepoolte
Analyse aus 18 Kohorten- und Fall-Kontroll-Studien im
International Journal of Cancer veréffentlicht.

Die prisentierten Daten schliessen mehr als 8 800 Patien-
tinnen mit histopathologisch gesichertem Corpuskarzi-
nom und iiber 15000 Kontrollpatientinnen ohne Krebs-
erkrankung ein. Die gepoolte Analyse zeigt, dass die
Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten eines Corpuskarzi-
noms bei Frauen, die im Verlauf ihres Lebens Spiralen-
tragerinnen waren, um knapp 20 % verringert ist im Ver-
gleich zur Kontrollgruppe ohne IUD. Den grossten Nut-
zen hatten Frauen, die wahrend mindestens zehn Jahren
Spiralentrdgerinnen waren. Die bekannten Risikofaktoren
fiir die Entwicklung eines Endometriumkarzinoms wie
Alter, BMI, Diabetes mellitus, Nikotinabusus und Meno-
pausenstatus wurden bei den statistischen Auswertungen
beriicksichtigt.

Die Odds Ratio bei Frauen, die irgendwann Spiralen-
trdgerinnen waren, liegt bei 0.81 (0.74-0.90, CI 95%) im
Vergleich zu Frauen, die nie eine intrauterine Verhiitungs-
methode angewendet hatten. Damit liegt die Wahrschein-
lichkeit fiir die Entwicklung eines Endometriumkarzi-
noms fiir Pessartragerinnen um fast 20 % unter derjenigen
der Kontrollgruppe.

Interessanterweise reduziert sich das Krebsrisiko auch fiir
Frauen, die inerte Pessare (aus Kunststoff oder rostfreiem

Stahl, in den USA bis Ende der 80er Jahre eingesetzt)
verwendeten. Im Vergleich zur Kontrollgruppe ohne Spi-
rale betrug die Odds Ratio 0.69 (0.58-0.82, CI 95%). Die
grosste Risikoreduktion fiir die Entstehung eines Endo-
metriumkarzinoms wurde fiir diejenigen Frauen beobach-
tet, die eine Spirale wihrend langer als zehn Jahre in
utero hatten. Hier betrug die Odds Ratio sogar 0.61
(0.52-0.71, CI 95 %). Dieser Effekt verstarkte sich noch
bei Frauen, die bei der Ersteinlage des IUD élter als

35 Jahre waren und in der Gruppe der Frauen, die eine
Spirale lidnger als bis zum 45. Lebensjahr zur Antikon-
zeption nutzten (A. S., Felix, et al., 2014; DOI: 10.1002/
1jc.29229).
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Eine definitive Erkldrung fiir den protektiven Effekt be-
treffend Entstehung eines Corpuskarzinoms durch einen
biologischen Mechanismus bei Verwendung eines Intra-
uterinpessars kann nicht prdsentiert werden. Ein mog-
licher Erkldrungsversuch ist, dass das Intrauterinpessar
dazu fiihrt, dass kontinuierlich Zellen der Uterusschleim-
haut abgestossen werden. Durch diesen induzierten Tur-
nover werden auch primaligne und/oder hyperplastische
Endometriumzellen aus dem Cavum uteri entfernt.

Diese Hypothese unterstiitzt auch den Alterseffekt der
durch den Einsatz der intrauterinen Pessare beobachtet
wurde. Die Wahrscheinlichkeit fiir das Vorhandensein
von prdimaligne oder hyperplastische Verdnderungen des
Endometriums steigt bei Frauen zwischen dem 40. und
50. Altersjahr an. Die durch eine Spirale geforderte
erhohte Abstossung solcher Zellen kénnte den positiven
Effekt mit Reduktion der Karzinomentstehung fiir Frauen
erkldren, die nach dem 40. Altersjahr noch eine Spirale
eingesetzt hatten.
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