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Zusammenfassung

        

          
Fragestellung: Knochenmetastasen stellen die häufigste Metastasierungsform beim Mammakarzinom dar. Faktoren, die im Serum nachweisbar sind, und besonders frühzeitig auf Knochenmetastasen hinweisen, sind bisher weder sensitiv noch spezifisch genug, um routinemäßig eingesetzt zu werden. Patientinnen und Methoden: Bei 89 Patientinnen mit primärem Mammakarzinom wurde am Primärtumor PTHrP im Tumorgewebe und Bone Sialoprotein im Serum bestimmt. Diese Faktoren wurden mit den klassischen Prognosefaktoren beim Mammakarzinom korreliert. Ergebnisse: Das mediane Alter der Patientinnen lag bei 56 Jahren. 17 der 89 Patientinnen entwickelten Knochenmetastasen und 25 verstarben im 5-jährigen Beobachtungszeitraum. PTHrP korrelierte signifikant mir dem knochenmetastasenfreien Überleben (p = 0,0004) und dem Gesamtüberleben (p = 0,0005), BSP dagegen lediglich mit dem knochenmetastasenfreien Überleben (p = 0,03). In der multivariaten Analyse waren beides unabhängige Prognosefaktoren für die Entstehung von Knochenmetastasen. Für das Gesamtüberleben war nur das PTHrP ein unabhängiger Faktor. Schlussfolgerung: Die Bestimmung des PTHrP im Tumor bei der Erstdiagnose kann zur Einschätzung der Prognose der Primärerkrankung herangezogen werden, während das BSP als Kontrollmarker in der Nachsorge etabliert werden könnte. Hierfür sind jedoch größere Untersuchungen mit einem längeren Beobachtungszeitraum notwendig.


      
        
Abstract

        

          
Background: Bone metastases belong to the most frequent metastases in breast cancer. Currently there exist no serum markers which allow early detection of bone metastases. Patients and Methods: 89 patients with primary breast cancer have been investigated for parathyroid-hormone-related peptide (PTHrP) in the tumour and bone sialoprotein (BSP) in the serum. Both markers have been correlated with classical prognostic factors and survival. Results: The median age of the patients was 56 years. 17 of the 89 patients developed bone metastases and 25 died during the observation period of 5 years. PTHrP correlated significantly with bone metastases free survival (p = 0.0004) and overall survival (p = 0.0005), whereas BSP correlated only with the bone metastases free survival (p = 0.03). Both markers were shown to be independent prognostic factors for the bone metastases free survival in the multivariate analysis. PTHrP was also found to be an independent prognostic factor for the overall survival. Conclusion: The investigation of PTHrP could be a prognostic marker for the presence of bone metastases while BSP could be a marker for the early detection of bone metastases.


      

Schlüsselwörter

Bone Sialoprotein - PTHrP - Mammakarzinom - Knochenmetastasen




Key words

bone sialoprotein - PTHrP - breast cancer - bone metastases






Literatur


	
[bookmark: R501-1]1 
              Bellahcene A, Kroll M, Liebens F, Castronovo V. 
              Exression of bone sialoprotein in primary human breast cancer is associated with bone metastases development. 
              J Bone Miner Res. 
              1996; 
              11 
              665-670 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-2]2 
              Bellahcene A, Menard S, Bufalino R, Moreau L, Castronovo V. 
              Exression of bone sialprotein in primary human breast cancer is associated with poor survival. 
              Int J Cancer. 
              1996; 
              69 
              350-353 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-3]3 
              Burtis W K, Wu T, Bunch L, Wysolmerski J J, Insogna K L, Weir E l, Broadus A E, Stewart A E. 
              Identification of a novel 17 000 dalton parathyroid hormone-like adenylate cyclase-stimulating protein from a tumour, associated with humoral hypercalcemia of malignancy. 
              J Biol Chem. 
              1987; 
              262 
              7151-7156 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-4]4 
              Clezardin P. 
              Bone hyperresorption in bone metastases. 
              Presse Med. 
              2000; 
              29 
              487-491 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-5]5 
              Diel I J, Solomayer E F, Seibel M J, Pfeilschifter J, Maisenbacher H, Gollan C, Pecherstorfer M, Conradi R, Kehr G, Boehm E, Armbruster F P, Bastert G. 
              Serum bone sialoprotein in patients with primary breast cancer is a prognostic marker for subsequent bone metastasis. 
              Clin Cancer Res. 
              1999; 
              5 
              3914-3919 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-6]6 
              Fedarko N S, Jain A, Karadag A, Van Eman M R, Fischer L W. 
              Elevated serum bone sialoprotein and osteopontin in colon, breast, prostate and lung cancer. 
              Clin Cancer Res. 
              2001; 
              7 
              4060-4066 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-7]7 
              Godall J W, Burtis W J, Insogna K L, Broadus A E, Stewart A F. 
              Nephrogenous cyclic AMP, adenylate cyclase stimulating activity, and the humoral hypercalcemia of malignancy. 
              Rec Proc Horm Res. 
              1986; 
              42 
              705-750 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-8]8 
              Hoey R P, Sanderson C, Iddon J, Brady G, Bundred N J, Anderson N O. 
              The parathyroid hormone-related protein receptor is expressed in breast cancer bone metastases and promotes autocrine proliferation in breast carcinoma cells. 
              Br J Cancer. 
              2003; 
              88 
              567-573 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-9]9 
              Ibrahim T, Leong I, Sanchez-Sweatman O, Khokha R, Sodek J, Tenenbaum H C, Ganss B, Cheifetz S. 
              Expression of bone sialoprotein and osteopontin in breast cancer bone metastases. 
              Clin Exp Metastasis. 
              2000; 
              18 
              253-260 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-10]10 
              Kakonen S M, Mundy G R. 
              Mechanism of osteolytic bone metastases in breast carcinoma. 
              Cancer. 
              2003; 
              97 
              834-839 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-11]11 
              Kaplan E L, Meier P. 
              Nonparametric estimation from incomplete observations. 
              Journal of the American Statistical Association. 
              1958; 
              53 
              457-481 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-12]12 
              Powell G J, Southby J, Danks J A, Stillwell R G, Hayman J A, Henderson M A, Bennett R C, Martin T J. 
              Localization of parathyroid hormone-related protein in breast cancer metastases: Increased incidence in bone compared with other sites. 
              Cancer Res. 
              1991; 
              51 
              3059-3061 
            





PubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-13]13 
              Seibel M J, Woitge H W, Pecherstorfer M, Karmatschek M, Horn E, Ludwig H, Armbruster F P, Ziegler R. 
              Serum immunoreactive bone sialoprotein as a new marker of bone turnover in metabolic and malignant bone disease. 
              J Clin Endocrinol Metab. 
              1996; 
              81 
              3289-3294 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-14]14 
              Waltregny D, Bellahcene A, de Leval X, Florkin B, Weidle U, Castronovo V. 
              Increased expression of bone sialoprotein in bone metastases compared to visceral metastases in human breast and prostate cancers. 
              J Bone Miner Res. 
              2000; 
              15 
              834-843 
            





CrossrefPubMedGoogle Scholar





	
[bookmark: R501-15]15 
              Zhang J H, Tang J, Wang J, Ma W, Zheng W, Yoneda T, Chen J. 
              Over-expression of bone sialo protein enhances bone metastasis on human breast cancer cells in a mouse model. 
              Int J Oncol. 
              2003; 
              23 
              1043-1048 
            





PubMedGoogle Scholar









[bookmark: SIG1]Dr. med. S. Loibl



Klinik für Gynäkologie und Geburtshilfe · J.-W.-Goethe-Universität




Theodor-Stern-Kai 7




60590 Frankfurt




Phone: +(0)69/63 01 70 24




Fax: +(0)60/63 01 79 38




Email: Loibl@em.uni-frankfurt.de
























  >
  
  

    
  

  
    
      
        

      

    

    
      
        
        


      

    

  


  

  
  
    
      
      
    
    
      
        
        
      

    
  




  
  
    
      
      
    
    
      
        
        
      

    
  



  







    
    


















  






      

      

  
    Top of Page
  

  
    
      ©  Georg Thieme Verlag KG | 
      
      
        Imprint |
        Privacy policy statement |
      
      Smartphone Version
      

      
        Your Current IP Address: 23.20.235.102
      

    

    

  




      


  
    
  
  
  
    
    
      
        
        
        
        
      
      
      
      
    
  
  




    

    






    

    
      
        
      
    

    
    


    
      
      
      
    

  