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Das Mamma-Karzinom

Ist die Therapie nach Leitlinien ausreichend?

Fiir die Therapie von Brustkrebs gibt es Leitlinien, die jede/r onkologisch tatige Arzt/iirz-
tin kennt und befolgt. Die vier groBen Saulen sind Operation, Bestrahlung, Chemo-
therapie und (Anti-)Hormontherapie. Es gibt, Gott sei Dank, viele Befunde, bei denen
die Therapie gemaB der geltenden Leitlinien sehr erfolgreich ist: Befunde ,mit guter
Prognose“ und Befunde ,.im Friihstadium* (pT1, pNO). Dank besserer Aufkldrung iiber
Risiken und Pravention, effektiverer Brustkrebs-Vorsorge (u. a. auch Mammographie-
Screening) und verbesserter Zusammenarbeit zwischen Onkolog(inn)en in Klinik und
Praxis gibt es immer mehr Befunde im Friihstadium, bei denen die Therapie nach

Leitlinien — wie gesagt — meist ausreicht.

Leider gibt es auch zahlreiche ,Befunde mit
schlechterer Prognose” (sog. Tumoren pT >
2 cm, G2, G3, HER2 / neu Uberexpression,
GefaBinvasion, N1, N2, N3 etc.). Sie bilden
sehr friih Mikrometastasen, zerstoren die Mi-
tochondrien gesunder Zellen, blockieren Hor-
mon-Rezeptor-Mechanismen, wachsen be-
sonders schnellim Entziindungsmilieu, schwa-
chen das Immunsystem etc. Die Therapie ge-
maB Leitlinien bringt hier leider oft nur kurze
oder scheinbare Remissionen.

Patient(inn)en und
Onkolog(inn)en sind zu Recht
frustriert.

Die moderne Stammzell- und die Mitochon-
drien-Forschung liefern Erklarungen dafir, wa-
rum die Prognose solcher Befunde oft sehr
schlecht ist, insbesondere dann, wenn nur ei-
ne Therapie gemaB Leitlinien durchgefiihrt
wird.

Fur Brustkrebs gibt es keine mono-kausale,
wohl aber eine ursachenorientierte Therapie.
Brustkrebs hat genetische, seelische, hor-
monelle, infektiologische, immunologische
und toxische Ursachen, auf die ich naher ein-
gehen mochte.

Genetik

Genetische Risiken konnen ermittelt werden.
Bei einem hoheren genetischen Risiko sind ei-
ne intensivere Vor- und Nachsorge notig.

Psyche

.Die Seele der Therapie ist die
Therapie der Seele" (HI.
Hildegard von Bingen). Alles, was

(schwer) krankt, macht (schwer)
krank.

Daher sind begleitende psychoonkologische
MaBnahmen extrem wichtig. Die Patientinnen
lernen, seelische Gifte zu meiden, Stress zu
reduzieren, loszulassen und somit krebserre-
genden ,oxidativen Stress* zu reduzieren, um
moglichst lange ,sinn-voll“ zu leben.

Hormone

Ostrogen-produzierende Stoffwechselwege
mussen geblockt werden. Eine ganz wichtige
(Teil)Ursache hormonabhangiger Tumoren ist
die Ostrogendominanz (= erhéhtes Ostradiol
und Ostron, Follikelphase) bei gleichzeitigem
Mangel an natiirlichem Progesteron plus Pro-
gesteronresistenz, nicht selten auch kombi-
niert mit M. Hashimoto (erniedrigtes T4 bei
gleichzeitig erhohtem TSH, z. T. stark erhoh-
te Anti-TPO-Werte). Haufig sind auch ernied-
rigte DHEA-Werte und anfangs erhohte, spa-
ter erniedrigte Cortisol-Spiegel (bedingt durch
eine zunehmende Nebennierenrindenschwa-
che). Diverse endokrinologische, immunolo-
gische, infektiologische und toxikologische
Mechanismen kénnen direkt und indirekt zu Os-
trogendominanz bei Progesteron-Unterver-
sorgung und -Resistenz beitragen.

Auch eine gezielte Erndahrungsanalyse
und ggf. -umstellung ist sehr sinnvoll:

e Zumeiden sind Genussgifte im Allgemeinen
(Alkohol, Tabak — passiv und aktiv inhaliert
- und Koffein).

» KaffeegenuB sollte eingeschrankt werden.
Zwar konnten einige neuere Studien sogar
zeigen, dass Kaffee moglicherweise einige
tumorprotektive Effekte haben soll, ande-
rerseits ist auch bekannt, daB einige Kaf-
feesorten Pestizide, Schwermetalle und an-
dere potentielle Kanzerogene enthalten kon-
nen, welche auf dstrogenabhangige Zellen
mutagen wirken konnen, u. a. Methoxiglio-

xal, Katechol, Chlorogensauren, Neo-Chlo-
rogensauren). Koffein kann auf dstrogen-
abhangige Zellen auch mutagen wirken.

e So wenig wie méglich Alkohol: Dieser wirkt
als Loésungsmittel und kann die Effekte von
endokrinen Disruptoren, vor allem von di-
versen Metall-Ostrogenen, potenzieren.

e Sowenig wie moglich tierische Fette. In die-
sen kumulieren Schwermetalle, Pestizide,
Losungsmittel etc. Am meisten Schwer-
metalle enthalten rote Fleischsorten:
Schwein-, Kalb- und Rindfleisch sowie Wild.

¢ So viel wie moglich Lebensmittel, die reich
an pflanzlichen Phenolsauren sind, Getrei-
de, Friichte (v. a. Birnen, Apfel, Zitrus-
friichte), Gemiise, Niisse, Kartoffeln (ent-
halten Gallussaure, Chlorogensauren).

e Speziell Blumenkohl kann protektiv wirken,
da er das Wachstum Ostrogenabhangiger
Zellen stark inhibiert.

e Vitamin D messen und substituieren. Pa-
tientinnen mit Mamma- Ca haben auch sig-
nifikant niedrigere Vitamin-D-Spiegel im Se-
rum als ein Normalkollektiv. Vitamin D zeigt
gute hormonregulierende, immunmodulie-
rende, antiinflammatorische und antikarzi-
nogene Effekte.

e Glutathion(GSH)-Spiegel und Glutathion-S-
Transferase(GST)-Spiegel messen. Ggf. Glu-
tathion (GSH) substituieren. Wir haben 1986
nachgewiesen, dass die Funktionen der Os-
trogen- und Progesteron-Rezeptoren ab-
hangig sind von der GST-Aktivitat sowie von
der GSH- Konzentration. Ein Mangel an GST
und GSH kann zur Progesteron-Resistenz
flihren, so dass GST und GSH von groBer
Bedeutung sind.

Inflammationen

Entziindungsherde und -prozesse (v. a. chro-
nisch schleichende Entziindungen) schwachen
das Immunsystem und konnen Krebs, Metas-
tasen und Rezidive fordern. Je langer Ent-
zundungen bestehen, je schlechter die Im-
munabwehr und je schwerwiegender die sys-
temischen Auswirkungen sind, desto gréBer
ist das Krebs-, Metastasen- und Rezidiv-Risi-
ko. Herde und Infektionen miissen entdeckt
und schonend beseitigt werden.

Entziindungen blockieren
wichtige immunologische
Mechanismen und stéren den
Hormonstoffwechsel nachhaltig.
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Vor allem die ,silent inflammation” scheint als
einer der Haupt-Trigger in ursachlichem Zu-
sammenhang zu stehen. Infektionsherde
(z. B. Gingivitis, Dentitis, Sinusitis, Pharyngi-
tis, Gastritis, Colitis etc.) miissen vermieden
oder gefunden und behandelt werden. An-
schlieBend sollten eine gezielte Symbioselen-
kung sowie eine Rezidivprophylaxe erfolgen.

Immunsystem

Immundefizite kdnnen mit
Inflammation und hormoneller
Dysbalance synergistisch wirken.

Eine Lymphozyten-Differenzierung kann zei-
gen, ob immunologische Schwachstellen be-
stehen. Ein Mangel an Natlrlichen Killerzellen,
T-Helfer-, T-Suppressorzellen oder B-Lympho-
zyten sowie eine Interleukin-Verschiebung soll-
ten behandelt werden, z. B. mit hochdosierten
Antioxidantien. Bewahrt haben sich Vitamin-C-
Infusionen (Hochdosis = bis zu 20 g), ggf. plus
Folsaure, Vitamin-B-Komplex, reduziertem Glu-
tathion (GSH) etc. Der Therapieerfolg sollte
dann mittels Lymphozyten-Differenzierung kon-
trolliert werden. Die spezielle Immuntherapie
sollte aus Platzgriinden einer eigenen Publi-
kation vorbehalten bleiben.

Toxikologie

Immer mehr Studien zeigen, dass eine Reihe
von Umweltgiften, vor allem Xeno- und Metall-
Ostrogene, aber auch Pestizide und viele, vor
allem lipophile Umweltschadstoffe eine Os-
trogendominanz fordern und / oder bewirken
kann. Diese kumulieren in tierischen Fetten
(iber die Nahrungskette, vor allem in Fleisch
und Fisch) und storen primar und sekundar Ova-
rien, Hypophyse, Hypothalamus, aber auch
Schilddriise und Nebenniere. Lipid- und Koh-
lenhydratiiberschuss fiihren iiber verminderte
Lipolyse und Insulinresistenz zu mehr Kérper-
fett und damit zu verstarkter Ostradiol- und
Ostron-Bildung. Zucker werden in Fette und Fet-
te wiederum in Ostrogene umgewandelt. Die
endokrine und immunologische Dysregulation
kann durch einseitige und schadstoffreiche Er-
nahrung gefordert werden.

So legen Schadstoffe die Basis fir
Kohlenhydrat-Uberladung,
Insulin-Resistenz und schwerere
Erkrankungen.

Auch diverse hormonabhangige Tumoren kon-
nen dadurch entstehen. Durch Dysstress kann
dieser Mechanismus noch verstarkt werden:
Wir finden dann eine reduzierte DHEA-, Sero-
tonin-und Melatonin- Synthese. Dysstress fiihrt
zunachst zu einer erhéhten und im Laufe der
Zeitdann verminderten Kortisol-Ausschiittung.
Zahlreiche Umweltgifte konnen das Hormon-
system direkt unglinstig beeinflussen und zur
Entstehung und zum Wachstum hormonab-
hangiger Tumoren beitragen. Uber die Rolle der
so genannten Xeno-Ostrogene haben wir be-
reits 1990 berichtet. Wie wir in eigenen Stu-
dien feststellen konnten, gehdren dazu diver-
se Kunststoff-Weichmacher, vor allem Phtha-
late und Bisphenol A, aber auch z. B. Duftstoff-
Zusatze auf Moschusbasis, Pestizide,
Insektizide, Holzschutzmittel (wie Penta-
chlorphenol, Lindan, HCH, HCB), ionisierende
Strahlung und vor allem Schwermetalle. Letz-
tere sind besonders wichtig.

Schwermetalle als endokrine
Disruptoren

Metall-Ostrogene kénnen u. a. folgende
Stoffwechselwege beeinflussen / veran-
dern:

e die Hydroxilierung u. a. von polyzyklischen
Aromaten und Dioxinen (1),

e die Hydroxylierung von Pflanzentoxinen, Pes-
tiziden, Pharmaka (lIA-IIH),

e die Hydroxylierung von Steroidhormonen
und Xenobiotika (lll),

e die Steroidhormon-Biosynthese: 11-3 Hy-
droxylierung,

¢ die Pregnenolon-Synthese (XI, Mitochon-
drien)

e die 17-a-Hydroxylierung von Steroiden (XVII),

e die Aromatisierung von Androgenen zu
Ostrogenen (XIX),

e die 21-Hydroxylierung von C-21-Steroiden,

insbesondere von Progesteron, 1 7-o-Hydroxy-
Progesteron und

e 11B-17-a-Dihydroxyprogesteron (XXI, Mito-
chondrien)

Uber diese Wirkung als endokrine Disruptoren
konnen Schwermetalle das Risiko fiir hor-
monabhangige Tumore potenzieren. Dies wur-
de fiir das Mamma-, Ovarial- und Corpus-Kar-
zinom nachgewiesen.

. Iron Overload"

Eine besondere Rolle scheint iiberschiissiges
zweiwertiges Eisen zu spielen. Es kann u. a.
oxidativen Stress verursachen und vermeh-
ren, Oxidasen aktivieren, die Bildung von Was-
serstoffperoxid und Hydroxyl-Radikalen (= ,Fen-
ton-Reaktion“) bewirken, Methionin-, Histidin-
und Tryptophan-Reste sowie Thiolgruppen von

Cystein zerstoren und somit in der Folge zu ei-
nem erhohten Glutathion- und Vitamin-C-Ver-
brauch beitragen.

Bei Ostrogendominanz sollte -
aufer bei einer ausgepragten
Andmie (Hb < 8,0) —
nach Moglichkeit keine
Eisenzufuhr erfolgen.

Injedem Fall sollte auf eine ausreichende GSH-
Zufuhr geachtet werden (am besten hochdo-
siert parenteral). Xeno- und Metall-Ostrogene
kdnnen so von den Rezeptoren verdrangt wer-
den (Schwefelbriicken), und eine Bindung der
nun freien Schwermetalle an therapeutisch
verabreichte Chelatbildner wird méglich. Da-
durch kann eine Therapie mit DMPS, DMSA,
DPTA etc. effektiver werden.

Fazit

Die aktuellen Leitlinien fiir die Brustkrebs-Be-
handlung sind in vielen Fallen sinnvoll und aus-
reichend. Bei Befunden ,mit schlechter Prog-
nose“ und entsprechend sehr hohem Rezidiv-
und Metastasen-Risiko sind die Resultate der
Therapie nach Leitlinien jedoch schlecht. Hier
ist es sehr sinnvoll, bereits zum Zeitpunkt der
Primartherapie (vor und nach Operation, zwi-
schen Bestrahlungen und Chemotherapie-Sit-
zungen) ggf. vorhandene seelische, endokri-
nologische, infektiologische und immunologi-
sche Defizite auszuschlieBen oder richtig zu
behandeln. Mit den oben genannten MaBnah-
men kann in der Nachsorge die Lebensquali-
tat der Patientinnen deutlich verbessert und das
so genannte ,rezidivfreie Intervall* (Zeitspan-
ne bis zum Auftreten eines Rezidives) z. T. deut-
lich verlangert werden.
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