Update: «Primary Therapy of Early Breast Cancern

14 St. Gallen International Breast Cancer Conference, Wien, Marz 2015

Operative Radikalitdt

in der Diskussion

Fragestellungen im Kontext heutiger multimodaler

Therapiekonzepte

Die Chirurgie des Mammakarzinoms entwickelt sich weiter in Richtung weniger invasiver Verfahren —

Brusterhaltung und Wachterlymphknotendissektion gelten als Standard der operativen Therapie.

Vermeidung von Mastektomie und Axilladissektion gelingt im interdisziplinaren Kontext multimodaler

Therapiekonzepte.

MICHAEL GNANT

In den letzten Jahrzehnten hat sich die Chirurgie des
Mammakarzinoms deutlich weiterentwickelt — im
multimodalen Kontext der interdisziplindren Be-
handlung bei Brustkrebs wahrscheinlich am deutlich-
sten von allen Disziplinen.

Multimodale brusterhaltende
Verfahren im heutigen Standard
Wéhrend noch vor 30 Jahren die Amputation der
Brust (als modifiziert radikale Mastektomie) sowie die
axilldre Lymphknotendissektion als Standardvorge-
hen weltweit gelibt wurden, sind heute gerade diese
beiden operativen Verfahren nur noch wenigen spe-
zifischen Behandlungssituationen vorbehalten. Die
Standardtherapie des Primums besteht heute ein-
deutig in brusterhaltenden Operationsverfahren (in-
klusive Onkoplastik und Sofortrekonstruktion); in
Bezug auf die Therapie der Axilla hat die Sentinel-
lymphadenektomie in den letzten 10 Jahren einen
Siegeszug als neuer «Standard of Care» hinter sich.
Gleichzeitig werden multimodale lokaltherapeuti-
sche Verfahren héufig auch nach medikamentdser

Merkpunkte

B Brusterhaltendes Operieren und Wachterlymphknotendissektion sind
anzustrebender Standard in der Chirurgie des Mammakarzinoms.

B Der bendtigte Resektionsrand beim brusterhaltenden Operieren ist «no ink
on tumor.

B Unter bestimmten Bedingungen kann auch bei positivem Wachterlymph-
knoten die Axilladissektion vermieden werden.

B Die Extrapolation lokaltherapeutischer Studienergebnisse auf andere
Patientinnengruppen muss vorsichtig und in streng interdisziplindrer Kon-
zeption erfolgen.
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Vorbehandlung eingesetzt, insbesondere in Behand-
lungssituationen, in denen friher die Brusterhaltung
nicht denkbar gewesen ware. Zur schon langer gelib-
ten praoperativen Tumorverkleinerung mittels zyto-
statischer Therapie kommen heute vor allem zielge-
richtete Therapien, insbesondere beim HER2/neu-
Uberexprimierenden Mammakarzinom, aber auch
Kombinationen neuer «pathway-drugs» mit endokri-
ner Therapie beim hormonrezeptorpositiven lumina-
len Brustkrebs.

Mastektomie gehéauft viel zu friih
und zu unkritisch

Im Gegensatz zum Hinausschieben der Grenzen des
Méglichen in der operativen Brusterhaltung durch in-
terdisziplinére Vorbehandlung und moderne chirur-
gische Techniken zeigen sich allerdings auch uner-
winschte Trends wie die (unndtigerweise) steigende
Mastektomierate in manchen Léndern. Dies wird
nicht zuletzt durch den steigenden unkritischen Ein-
satz von préoperativen Magnetresonanztomografien
samt den damit verbundenen vermeintlichen Multi-
zentrizitatsbefunden verursacht. Weitere Ursache ist
die zu beobachtende unkritische Anwendung von
Sofortrekonstruktionen in operativ herausfordern-
den oder grenzwertigen Brusterhaltungssituationen,
manchmal auch ohne sachlichen Grund, nur unter
dem Titel des «Patientinnenwunsches». Damit wird
die seit Langem ausreichend belegte Evidenz kon-
terkariert, dass die korrekt durchgefihrte Brusterhal-
tung «unsicherer ist als die Amputation.

Gleiches gilt fur die nach heutiger Evidenzlage eigent-
lich vermeidbaren Nachresektionen sowie fir fraglich
notwendige grosse onkoplastische Prozeduren unter
dem Vorwand der «Radikalitatserhohungy.
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Das Radikalitatsprinzip im Wandel

Das Radikalitatsprinzip in der Brustchirurgie ist ope-
rativ-methodisch eindeutig einem klaren Wandel un-
terworfen: Letztlich muss sich heute jede lokalthera-
peutische Massnahme und so auch die Chirurgie
daran messen lassen, ob ein verbessertes Gesamter-
gebnis durch scheinbar erhdhte operative Radikalitat
entsteht. Dies kann entweder in einer Verbesserung
des Uberlebens oder in einer verbesserten lokalen
Kontrolle gegeben sein.
Anhand aktueller Daten, die an der erstmals in Wien
stattfindenden traditionellen St.-Gallen-Brustkrebs-
konferenz 2015 sowohl im wissenschaftlichen Teil
dieses héchstrangigen onkologischen Meetings in
Europa zusammengefasst als auch bei den po-
puldren Abstimmungen des Konsensuspanels ein-
drucksvoll reflektiert wurden (1), muss der Standard
der Brustchirurgie neu definiert werden:

Resektionsrand: «No ink on tumor» —
evidenzbasierter Konsens

Zahlreiche Untersuchungen haben sich in der brust-
chirurgischen Literatur in den letzten Jahren mit dem
optimalen Resektionsabstand beschaftigt. In der Zu-
sammenschau dieser Daten ist nun eindeutig festzu-
stellen, dass das Prinzip «no ink on tumor» als evi-
denzbasierter Konsensus zu bezeichnen ist (2), zumal
grossere Resektionsabsténde weder die lokale Kon-
trolle noch das langfristige Gesamtoutcome verbes-
sern. Die Diskussion, ob 1 oder 2 oder 3 mm der rich-
tige Resektionsrand ware, gehort damit der Vergan-
genheit an.

Dieser revolutiondre Wandel in der Betrachtung des
Resektionsrandes ist aufgrund der vorliegenden Da-
ten keinesfalls als Abkehr vom tumorchirurgischen
Grundprinzip der radikalen Entfernung zu verstehen.
Dieses besteht weiterhin; letztlich ist aber klar ge-
worden, dass die korrekte und nachgewiesene Ent-
fernung des Tumors selbst (im Sinne von «no tumor
on ink») ausreichend ist. Darliber hinausgehende
chirurgische BemuUhungen, allenfalls sogar zusatzli-
che Operationen, erzeugen nur unnétig schlechte
kosmetische Ergebnisse durch ein Ubergrosses Re-
sektionsausmass; sie flihren dabei nicht zu einer wei-
teren Ergebnisverbesserung der Chirurgie.

Das gilt auch nach neoadjuvanter Therapie — hier hat
sich die Resektion an den «neuen» und nicht an den
vorbestehenden Tumorausdehnungen zu orientie-
ren.

Detaillierte Bestrahlungsstrategie hat grésste
Bedeutung

Noch drastischer entwickelten sich im gleichen Zeit-
raum die Standards der Chirurgie der axilléren
Lymphknoten. Ist bei negativen Wéchterlymphkno-
ten nun schon langer der Verzicht auf vervollstan-
digte axillare Lymphadenektomie als neuer opera-
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tiver Standard definiert, so ist durch Studien wie
ACOSOG - 70011 (3) oder AMAROS (4) ein Verzicht
auf axillare Lymphadenektomie selbst bei einzelnen
positiven Wachterlymphknoten mittlerweile als még-
liches Behandlungskonzept akzeptiert.

Zu dieser Frage muss aber eindeutig festgestellt wer-
den, dass aufgrund kritisierbarer Einzelaspekte der
Protokolle und ihrer Durchfiihrung — wie Operations-
und Bestrahlungstechniken — in den erwédhnten Stu-
dien und deshalb auch darlber hinaus in einer allen-
falls erneuerten klinischen Routinepraxis vor allem
der gewdhlten detaillierten Bestrahlungsstrategie
grosste Bedeutung zukommt (5). Die korrekte Inklu-
sion tangentialer Behandlungsfelder nach brust-
erhaltender Operation ist eine interdisziplindre Her-
ausforderung, die von jedem lokaltherapeutischen
Team von Diagnostikern, Radiologlinnen, Patholo-
glnnen, Chirurglnnen und Strahlentherapeutinnen
unter Einbeziehung der in Aussicht gestellten medi-
kamentdsen Therapiekonzepte jedenfalls lokal in je-
dem Zentrum standardisiert werden sollte. Vor einer
generellen unkritischen Extrapolation einzelner revo-
lutionarer Studienergebnisse auf andere Patienten-
subgruppen muss eindringlich gewarnt werden.

Aufgaben in der Weiterentwicklung
lokaltherapeutischer Standards

Eine gewisse Ernlichterung ist bei vielen Expertinnen
des lokaltherapeutischen Fachgebietes hinsichtlich
des Umstands zu splren, dass trotz einzelner diesbe-
zliglich positiver Studienergebnisse die biologische
Komponente in der Bewertung lokaltherapeutischer
Verfahren noch ganz am Anfang zu stehen scheint. Es
wird bei der Weiterentwicklung chirurgischer und
strahlentherapeutischer Standards — unter Einbezug
der zunehmend populéren onkoplastischen oder gar
sofortrekonstruktiven Techniken nach Mastektomie —
besonders wichtig sein, das Augenmerk auf eine er-
hohte Wissenschaftlichkeit und eine systematische
Erfassung zu lenken.

Auch ist aus Sicht des Verfassers das Zurlckdréangen
der Chirurgie bei gleichzeitiger Eskalation strah-
lentherapeutischer Prinzipien (Radiotherapie der
Axilla anstelle schonender Standarddissektion nach
positivem Sentinellymphknoten) durchaus mit Vor-
sicht zu interpretieren, da gerade die Langzeittoxi-
zitat der Strahlentherapie von den derzeitigen Beob-
achtungszeitrdumen der vorhandenen wissenschaft-
lichen Evidenz nicht umfasst wird (10 Jahre und
mehr).

Fazit
Zusammenfassend kann gesagt werden, dass das Ra-
dikalitatsprinzip in der Brustchirurgie einem merkba-
ren Wandel unterliegt: Dieser hat durch immer weni-
ger belastende Operationsverfahren letztlich einen
deutlichen Benefit fur die Patientinnen gebracht.
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Die Prinzipien der radikalen Tumorentfernung sowie
das Gebot zur strikt interdisziplinédren Behandlungs-
planung dirfen durch diese Beobachtung jedoch
keinesfalls kompromittiert werden, wie auch in der
diesjéhrigen St.-Gallen-Konsensuskonferenz umfas-
send bestatigt wurde. |
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