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Studienziele

Aromatasehemmer wie Anastrozol (Arimidex®) wurden bisher
meistens erst eingesetzt, wenn bei einem Hormonrezeptor-
positiven Brustkrebs Tamoxifen (Nolvadex® u.a.) keine Wir-
kung mehr zeigte. Verschiedene Studien haben gezeigt, dass
Anastrozol beim fortgeschrittenen Brustkrebs mindestens
ebenso wirksam ist wie Tamoxifen. Thrombosen und vaginale
Blutungen, die auf die partielle 6strogene Wirkung von Tam-
oxifen zurlckzuftihren sind, traten unter Anastrozol weniger
haufig auf. In dieser randomisierten Multizenterstudie werden
Anastrozol und Tamoxifen und die Kombination beider Medi-
kamente als adjuvante Therapie beim frithen Brustkrebs vergli-
chen.

Methoden

In die Studie wurden Frauen nach der Menopause mit einem
frisch operierten Brustkrebs aufgenommen, fiir die eine adju-
vante Hormontherapie vorgesehen war. In einer frithen Phase
der Studie wurden auch Frauen mit Hormonrezeptornegativen
Karzinomen und solche mit unbekanntem Rezeptorstatus auf-
genommen. Primarer Endpunkt war das tumorfreie Uberle-
ben, daneben wurden vor allem unerwiinschte Wirkungen der
Behandlung untersucht. In der vorliegenden Publikation wird
tber die ersten Studienresultate (mediane Beobachtungszeit
33 Monate) berichtet.

Ergebnisse

Von 1996 bis 2000 wurden 9'366 Patientinnen von 381 Zen-
tren in 21 Landern in die Studie aufgenommen und in 3 gleich
grossen Gruppen entweder mit Anastrozol (1 mg/Tag), Tam-
oxifen (20 mg/Tag) oder der Kombination von beiden behan-
delt. 61% hatten keine befallenen axilliren Lymphknoten, bei
64% war der Tumor kleiner als 2 cm, bei 84% war der Tumor
Hormonrezeptor-positiv. Die tumorfreie Uberlebenszeit war
im Vergleich mit der Tamoxifen- und der Kombinationsgruppe
in der Gruppe, die mit Anastrozol allein behandelt wurde, si-
gnifikant linger. Die errechnete tumorfreie Uberlebensrate
nach 3 Jahren betrug in der Anastrozol-Gruppe 89%, in der
Tamoxifen- und in der Kombinationsgruppe 87%. Der Vorteil
von Anastrozol fand sich nur bei den Rezeptor-positiven Tu-
moren (tumorfreie Uberlebensrate 91% gegeniiber 89%). Un-
ter Anastrozol waren ausserdem kontralaterale Mammakarzi-
nome, Endometriumkarzinome, Wallungen, vaginaler Ausfluss
und Blutungen, vendse Thromboembolien und ischdmische
zerebrovaskuldre Ereignisse seltener. In der Tamoxifengruppe
traten seltener Probleme von Seiten des Bewegungsapparates
und weniger Frakturen (vor allem Wirbelfrakturen) auf. Zwi-
schen Tamoxifen allein und der Kombination mit Anastrozol
fanden sich keine signifikanten Unterschiede.

Schlussfolgerungen

Im Vergleich mit Tamoxifen ist Anastrozol in der adjuvanten
Behandlung von Hormonrezeptor-positiven Mammakarzino-
men nach der Menopause mindestens so wirksam und magli-
cherweise besser vertraglich. (PK)

Diese gross angelegte Studie zeigt die signifikante Uberle-
genheit des Aromatasehemmers Anastrozol iiber Tamoxifen
unter Beriicksichtigung der Endpunkte «riickfallfreies Uber-
lebeny und «Zeitabschnitt bis zum Riickfally. Dieses Ergeb-
nis ist umso wichtiger, als es sich hier um eine adjuvante
Studie handelt, wo die bei Tamoxifen bekannten Nebenwir-
kungen wie Thrombophilie und Endometriumhyperplasie
viel schwerer wiegen als unter dem Druck der progredien-
ten Krankheit. Bemerkenswert ist die Tatsache, dass die
Kombination Anastrozol-Tamoxifen nicht mehr bringt als
Tamoxifen allein. Die Erkldrung dafiir liegt wahrscheinlich
in der &strogenen Restaktivitit von Tamoxifen, die direkt
iiber den Rezeptor wirkt und damit durch den Aromatase-
hemmer nicht beeinflusst werden kann.
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