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Genetisches Risiko 

– immer gleich?
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Risikoreduzierende Operationen

Interdisziplinäre Beratung

Intensiviertes Früherkennungs-

und Nachsorgeprogramm (IFNP) unter 

Studienbedingungen

http://www.konsortium-familiaerer-brustkrebs.de

http://www.konsortium-familiaerer-brustkrebs.de/
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Gene der Paneluntersuchung

I BRCA1/2

I TP53

I PALB2

I CHEK2

I CDH1

I ATM

I NBN

5

I BRCA1/2

I RAD51C/D

I MLH1

I MSH2

I PMS2

I MSH6

Brustkrebsgene                          Eierstockkrebsgene

Darmkrebsgene
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BRCA1

BRCA2

„neue Gene“

TP53, PALB2, CHEK2

ATM, CDH1 etc.
Unerklärte Erblichkeit

Erblicher Brustkrebs 
= Kriterien für molekulargenetische Analyse sind erfüllt
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Core Gene
Risiko

BC

Risiko

OC
IFNP

OP 

Brust

OP 

Eier-

stock

Entlastung 

prädikt. 

Testung

BRCA1 72% 44% ja ja ja ja

BRCA2 69% 17% ja ja ja ja

RAD51C erhöht?
erhöht

OR 5.2
ja - ja ja - OC

RAD51D erhöht?
erhöht

OR 12
ja - ja ja - OC

TP53 ~60% - ja evtl. - ja - de novo

CDH1 40-50% - ja evtl. - ja

PALB2 20-50% ? ja evtl. - ja

ATM ~30% - ja - - nein

CHEK2 25-50% ? ja evtl. - nein

http://www.konsortium-familiaerer-brustkrebs.de/konsensusempfehlung/
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Faktoren die das Risiko beeinflussen ….

Polygenic Risk Score
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Beispiel 1:
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Stammbaumbasiertes Risiko niedrig, Cyrillic: HR 10%, LR 21%
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Beispiel 2:
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Stammbaumbasiertes Risiko hoch, Cyrillic: HR 50%, LR 45%
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Polygenic 
Risk
Score –

PRS

BRCA1

BRCA2

BRCA1

BRCA2

Brustkrebsrisiko Eierstockkrebsrisiko

B1 n=53 SNPs

B2 n=88 SNPs

Kuchenbaecker et al., JNCI 2017

23.000 

Anlageträgerinnen

CIMBA
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Risikoberechnungsmodel - BOADICEA

12

Wann?

http://ccge.medschl.cam.ac.uk/boadicea/boadicea-web-application/
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Mammakarzinom durch Hyperaktivität von 
HR- RANK+ Progenitorzellen 
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Denosumab
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Zusammenfassung

I GC-HBOC mit zunehmender Flächendeckung, n=36.119 Familien im 

Register, 1.4 gesunde Angehörige pro Familie

I Genpanel mit derzeit 14 Brust- und Eierstockkrebsgenen incl. 

Darmkrebsgene

I http://www.konsortium-familiaerer-brustkrebs.de/konsensusempfehlung

I Neue Gene sind seltener und Erkrankungsrisiken für Brust- oder 

Eierstock liegen i.d.R. niedriger (moderat 2-5fach oberhalb des Risikos 

der Allgemeinbevölkerung)

I Polygenic Risk Score für genetische Risikomodulation, BOADICEA 

zusätzlich mit nicht-genetischen Faktoren in der Zukunft

I Präventionsstudien: LIBRE, BRCA-P15

http://www.konsortium-familiaerer-brustkrebs.de/konsensusempfehlung

