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Update zum Mammakarzinom fir
die gynako-onkologische Praxis vom
ESMO-Kongress

Das Jahr 2022 war ein gutes Jahr fiir Patient:innen mit Mammakarzinom und deren

Therapeut:iinnen, denn es gab viele praxisrelevante Neuigkeiten, sowohl hinsichtlich der

Prognoseverbesserung als auch des immer gezielteren Einsatzes der therapeutischen Optionen.

Bereits beim ASCO-Kongress gab es ein Highlight bei Tumoren mit niedriger HER2-Expression
(sieche BNGO-Beitrag in JOURNAL ONKOLOGIE 7/8 2022). Der Frauenarzt und gynakologische On-

kologe und BNGO-Vorstandsmitglied Dr. Steffen Wagner aus Saarbriicken kommentiert fiir uns

seine Sicht auf die kiirzlich beim ESMO-Kongress gezeigten Daten zum Mammakarzinom.

» Brauchen alle jungeren Mamma-
karzinom-Patientinnen mit mittlerem
Rezidivrisiko eine neoadjuvante Che-
motherapie — was sagen die Daten der
ADAPT-Cycle-Studie?

Eine ungeldste Frage war bisher, ob
jungere Patientinnen mit Hormonre-
zeptor-positiven  Tumoren, wenigen
(0-3) positiven Lymphknoten (LK) und
einem mittleren Recurrence Score von
12-25 nicht doch aufgrund einer még-
licherweise schlechteren Prognose eine
neoadjuvante Chemotherapie brau-
chen. Die beim ESMO-Kongress von
Oleg Gluz vorgestellten Daten der AD-
APT-Cycle-Studie haben hier deutlich
mehr Klarheit gebracht [1]. Die Studie
kombinierte das Ergebnis der Genex-
pressionsanalyse mit dem Ansprechen
auf eine kurze neoadjuvante Antihor-
montherapie Uber 3 Wochen. Das An-
sprechen wurde beurteilt anhand eines
Ki-67-Abfalls unter 10%.

Die kurze praoperative Antihormon-
therapie hat bereits in der ADAPT-Studie
eine sehr deutliche prognostische Aus-
sage gezeigt. Das gleiche Therapieprin-
zip wurde in der ADAPT-Cycle-Studie
bei Patientinnen mit einem mittlerem
Risikoscore zwischen 12 und 25 unab-
hangig vom Alter angewendet. Wenn
der Ki-67-Wert nach der 3-wochigen
Behandlung unter 10% gefallen war,
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wurden auch diese Patientinnen aus-
schlieBlich ohne Chemotherapie endo-
krin weiterbehandelt. Es zeigte sich ein
groBer prognostischer Effekt fur die
jingeren Patientinnen unter 50 Jahren.
Wir sollten uns nun tberlegen, wie wir
dieses Verfahren in die klinisch-prak-
tische Routine Uberfuhren kénnen. Ich
halte dies fur hochrelevant, und wir
mUssen gemeinsam mit den Brustzentren
und Kostentragern Strategien entwi-
ckeln, wie wir diese Erkenntnisse auBer-
halb von Studien umsetzen kdnnen.
Ich denke da z.B. allein an die groBen
Schwierigkeiten, einen Oncotype DX-Test
bei 1-3 positiven LK bei der GKV durch-
zubringen. Fur die betroffene Patientin
sind die Daten aber hochrelevant, weil
man ihr damit eine Chemotherapie
(vorerst) ersparen kann.

» Die Dauer der adjuvanten anti-
hormonellen Therapie ist sozusagen
eine ,Dauerbrenner-Frage”. Was gab
es hierzu Neues ?

Weitere Daten zur Frage der Dauer
der antihormonellen Therapie erhob
die hollandische DATA-Studie [2]. Eine
Gabe von Anastrozol Uber 6 Jahre nach
2-3 Jahren Tamoxifen zeigte keine Ver-
anderung im rezidivfreien und Gesam-
tlberleben gegeniber einer 3-jdhrigen
Aromatase-Inhibitor (Al)-Gabe nach Ta-
moxifen (Ubliche , SWITCH-Sequenz”).

Das bestatigt unser Vorgehen, eine
verlangerte Al-Gabe nur in Ausnahme-
fallen bei Patientinnen mit hochstem
Risiko zu erwagen.

» Derzeit ist Fulvestrant der einzige
zugelassene selektive Ostrogen-
rezeptor Degrader (SERD). Wie sieht
es mit den derzeit in der Entwick-
lung befindlichen oralen SERDs aus?

Leider waren die beim ESMO ge-
zeigten Studien zu den oralen SERDs
Amcenestrant und Giredestrant enttau-
schend [3, 4]. Wir hatten gehofft, dass
diese Substanzen als besser vertragliche
Alternativen bald auf den Markt kom-
men, da Fulvestrant durch die intramus-
kuldre Injektion langfristig haufig lokale
Beschwerden verursacht. Leider wird es
hier wohl in nachster Zeit keine Zulas-
sung eines oralen SERDs als Alternative
zu Fulvestrant geben.

» Welcher CDKA4/6-Inhibitor sollte
Ihrer Meinung nach beim metasta-
sierten Mammakarzinom bevorzugt
eingesetzt werden — gibt es hier eine
klare Empfehlung fur eine bestimm-
ten Substanz?

Die Frage, welcher CDK4/6-Inhibitor
nun beim metastasierten Mammakarzi-
nom zuerst eingesetzt werden sollte, ist
weiter offen. Zunachst gibt es positive
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GesamtUberlebensdaten bisher nur fur
Ribociclib (MONALEESA-2). Auf dem
ESMO-Kongress wurden nun aber die
auf einen mindestens ebenso so guten
Gesamtuberlebenseffekt hinweisenden
Interimsdaten von Abemaciclib (MO-
NARCH-3) gezeigt [5]. Abemaciclib
zeigte eine sehr gute Wirksamkeit ins-
besondere bei Lebermetastasen. Dem-
gegeniber steht das nicht erreichte
GesamtUberleben von Palbociclib (PA-
LOMA-2) bei sehr guter Vertraglichkeit,
welche aber unter dem Einschlusses
einer hohen Zahl (22%) an endokrin
resistenten Patienten zustande kam.
Hier missen wir gemeinsam mit der
Patientin entscheiden, welche Substanz
unter welchem Schwerpunkt einge-
setzt wird und die moglichen Neben-
wirkungen gegeniber einer moglichen
Substanzeffektivitat abwagen.

» Beim ESMO-Kongress wurden
verschiedene Auswertungen der
Lebensqualitdt in neuen Therapie-
konzepten und Studien untersucht.
Wie bewerten Sie die Daten zur
Lebensqualitdt unter der (neo-)ad-
juvanten Therapie mit dem Check-
point-Inhibitor Pembrolizumab?

Pembrolizumab ist nun seit einigen Mo-
naten entsprechend den Ergebnissen
der KEYNOTE-522-Studie auch beim
frihen Mammakarzinom fur die neo-
adjuvante Therapie des triple-negativen
Mammakarzinoms (TNBC) zugelassen.
Wichtig bei der Beratung der Patientin
sind auch die Lebensqualitatsdaten,
die nun nachgereicht wurden. Immer-
hin wird Pembrolizumab auch noch
postoperativ flr weitere 24 Wochen
adjuvant verabreicht. Obwohl wahrend
der neoadjuvanten Chemotherapie die
Lebensqualitat in beiden Armen sank,
zeigte sich kein signifikanter Unter-
schied bezuglich verschiedener Lebens-
qualitatsparameter bei der Hinzugabe

Die aktuelle Umfrage zur Patient:innen-Zufriedenheit in
unseren Praxen ist im vollen Gange. Rund 500 Bégen sind
bisher in der Geschaftsstelle eingegangen. Bitte geben Sie
noch einmal Gas, geben Sie jeder Patientin und jedem Pati-

enten den Fragebogen mit und bitten Sie sie, dass sie an der
Umfrage teilnehmen. Denn so kénnen Patient:innen selbst
dazu beitragen, dass ihre Wiinsche und Wertvorstellungen
von Arzt:innen und Praxispersonal noch besser beriicksich-

von Pembrolizumab weder im neoad-
juvanten Therapieteil noch im postope-
rativen [6]. Dies ist sehr wichtig, weil
wir den Patientinnen erklaren kénnen,
dass ihre Lebensqualitdt auch bei der
langeren Therapie mit Pembrolizumab
nach der OP nicht schlechter wird als
ohne Therapie.

» Gab es auch etwas Interessantes
zur Lebensqualitdat mit neuen Sub-
stanzen, die in der metastasierten
Situation eingesetzt werden?

Ja, eine positive Bilanz der Lebensqua-
litatsdaten zeigten z.B. die Daten der
Studie DESTINY-Breast04. Seit dem
ASCO-Kongress kennen wir den sehr
deutlichen Benefit von Trastuzumab-
Deruxtecan (T-DXd) bei HER2-low-Tumo-
ren und 1-2 vorausgegangenen Che-
motherapien gegentber einer Ublichen
Chemotherapie. Die Lebensqualitat
war durchweg unter dem Antibody-
Drug-Konjugat besser als unter Che-
motherapie [7]. Hier spricht alles fur
eine zukUnftige Anwendung in der kli-
nischen Praxis und moglicherweise eine
baldige Zulassung bei den HER2-low-
Tumoren auch in der EU, wie sie in den
USA bereits erteilt wurde.

» Bleiben wir bei der Lebensqualitat -
wie beeinflusst eine Chemotherapie-
bedingte Amenorrhoe die Lebensqua-
litat junger Frauen mit Brustkrebs?

Eine im klinischen Alltag wichtige
quantitative Aussage zum Auftreten
einer Amenorrhoe nach einer Chemo-
therapie bei zuvor pramenopausalen
Frauen (junger als 50 Jahre) lieferte
die CANTO-Studie [8]. 1.676 Frauen
mit mittlerem Alter von 42 Jahren, die
eine Anthrazyklin/Taxan (AT)-basierte
(neo-)adjuvante  Chemotherapie er-
halten hatten, wurden eingeschlos-
sen. Die Patientinnen erhielten keine
adjuvante ovarielle Suppression: Die
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Maritim pro Arte in Berlin statt.
Save the date!

BNGO-Hauptstadtkongress

Der 11. BNGO-Hauptstadtkongress findet am
9./10. Juni 2023 traditionsgemaB im Hotel

Rate an Chemotherapie-induzierter
Amenorrhoe (CIA) nach einem Jahr
betrug 83% und nach 4 Jahren 67%.
7,7% der Frauen wiesen eine dauer-
hafte Amenorrhoe auf. Eine Amenor-
rhoe war mit gréBeren kognitiven Ein-
schrankungen und einer schlechteren
Sexualfunktion assoziiert. Wir sollten
- das ist die Domane der niedergelas-
senen nachsorgenden gynakologischen
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tigt werden konnen. Bitte denken Sie als BNGO-Mitglied
daran, dass wir die Ergebnisse nachstes Jahr wieder publi-
zieren werden. Diese Resultate sind ein wichtiger Indikator
dafiir, wie hoch qualitativ wir arbeiten und wie zufrieden
unsere Patient:innen mit der Behandlung und Betreuung in
den BNGO-Praxen sind.

Ihr BNGO-Vorstandsteam

www.journalonko.de
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Onkolog:innen - in unserer Sprech-
stunde intensiv auf die Symptome des
Hormonentzugs und die Nebenwir-
kungen der antihormonellen Therapien
eingehen.

» Was kann man jungen Frauen raten,
die nach einer Brustkrebserkrankung
schwanger werden méchten?

Eine koreanische Studie gab hier Bera-
tungssicherheit zur haufig in der Praxis
geduBerten Frage, ob nach einer Brust-
krebserkankung eine Schwangerschaft
risikoreich sei. Bei knapp 1.800 Schwan-
geren, die zuvor an einem Mammakar-
zinom erkrankt waren, zeigte sich im
Langzeitiberleben kein erhohtes Re-
zidiv- oder Neuerkrankungsrisiko [9].
Dies sind sehr wichtige Daten fur unsere
jungen Patientinnen mit Kinderwunsch.

» Welche Erkenntnisse haben Sie
sonst noch vom Kongress mitge-
nommen?

Wichtig far die tagliche Praxis

und die Zusammenarbeit mit den
Strahlentherapeut:innen fand ich noch
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ein Poster aus ltalien von Visani et al.
[10]: Eine gleichzeitige Radiatio zur
CDK4/6-Inhibitor-Therapie ist méglich,
es bestehen keinen Unterschied in der
Toxizitat oder Therapiekontinuitét.

Bei Taxan-basierten Chemothe-
rapien beobachten wir ja leider sehr
haufig eine Chemotherapie-induzierte
Polyneuropathie (CIPN). Diese kann
dosislimitierend sein, und sie ist fur die
Patient:innen sehr belastend. Kleinere
Studien haben darauf hingedeutet,
dass Kihlung oder Kompression als
Prophylaxe wirksam sein kénnten. In
diesem Zusammenhang fand ich die
Arbeit von Laura Michel aus Heidelberg
spannend, die in einer randomisierten
Studie im Vergleich zu keiner Interven-
tion untersucht hat, ob eine Handkih-
lung oder Kompression zur Prdvention
von CIPN geeignet ist [11]. Sowohl die
Kdhlung als auch die Kompression wa-
ren hochwirksam und halbierten im
Vergleich zur Kontrolle nahezu das Ri-
siko einer CIPN von Grad > 2. Es wurde
kein signifikanter Unterschied zwischen
den beiden Interventionen gefun-
den (p=0,7303). Da die Kompression

gunstig und leicht durchzufihren ist
und zudem von den Patientinnen bes-
ser toleriert wurde, kdnnte dies ein
einfacher Ansatz sein, den wir auch in
der Praxis anwenden koénnen. Die Kom-
pression erfolgt 30 Minuten vor, wahrend
und 30 Minuten nach der Taxan-Thera-
pie mit 2 OP-Handschuhen (eine Num-
mer kleiner als die HandgroBe). Dies
koénnte erheblich zur besseren Tolerabi-
litat der Taxan-Therapie beitragen.

Das Interview fiihrte
Dr. rer. nat. Petra Ortner
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