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/ Austrian Breast & Colorectal Cancer Study Group [ABCSG) - Studie 24

"Primére systemische

—_—

Chemotherapie des Mammakarzinoms

Im Namen der ABCSG hat Univ.-Prof. Dr. Ginther Steger am ESMO in der Presidential-Sitzung die ersten

Ergebnisse der

ie 24 prasentiert. Oie Phase--Studie untersuchte jeweils § Zyklen einer

Anthrazyklin-Taxan-héitigen Chemotherapie [Epirubicin, Docetaxel] - einmal unter Zugabe von Capecitabin -
im necadiuvanten Setting des Mammakarzinoms.

Redektior: Gerhard Kahlhemmar

ig primére systemische Therapie des

Mammakarzinoms [(nach histologischer
Dizgnosestellung und noch var der Opera-
tion] wird im Wesentlichen mit der Zielsat-
zung durchgefilhet, gine maglichs: hohe Hate
pathologischer Komplettremissionen (pCR)
2u errgichen, won denen gezeigt werden
konnte, dass sie mit einem signifikant bes-
seren Langzeitergebnis korrelieren. Der po-
tenzielle Wirksynergismus zwischen Capaci-
tabin und Elnl:_g_tpxel ist dafiir eine gute Vo
raussetzung wnd in der Palliativeituation
eraits etabliert: So konnte die Kombination
beider Substanzen in 2 Phase-lIl-Studien zur
First-Line-Therapie des Mammakarzinoms
ginen (hzrlebensvortell gegenober der
Taxan-Monotherspie erreichen. Eine weitera
wesentliche Ziglsetzung besteht darin, die
Rete brusterheltender Operationen zu erhi-

hen. In der ABCSG-5tudie 24 hatten etwa
25 % der Patientinnen einen PrAmartumor
mit ainer Grife von dber 5 em (T3, 4] und
mehrheitlich bis zu 5 cm (T2]. Dabei konnte
ginmal mehr gin dsterreichischer Standard
bastatiot werden, der sich im internationa-
len Vergleich durch eine auBercrdentlich
hohe Rate en brusterhaltenden Operationen
guszeichnet [etwa B0 % der Patientinnen
konnte eine Mastektomie erspart werden),

Die ABCSG-Studie 24 inkludierte 536 Patien-

tinnen

* mit invasivern Mammakarzinom [T1-4,
G0 % T2-Tumaoren [2=3cml, ausgenom-
men inflammatorische Marmmakarzinome)

* it oder ohne Lymphknotenbeteiligung
(46 % waren nodal positiv), ohne Fern-
metastasen.
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Abb.: Die Rate pathologischer Komplettremissionen (ypTQ und ypTis mit nicht-
invasiven Tumorzeliresiduen) konnle durch Capecitabin signifkant verbessert werden;
die Maglichkeit zur brusterhaltenden Operation war in beiden Armen sehr hoch.
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CANCER STUDY GROUP

Vzgantliche Stratifikationskritarien waren
« der Menopausenstatus (45 % der Patien-
tinnen waren pramenapausall

der Hormonrezeptorstatus [Etwa 66
der Patientinnen waren Hormonrezeptor-
negativl

= das Grading (54 % G1/G2; etwa 43 %
GE3-Tumoren)

und der HER2-Status wobei man dazu
gapen kann, dass dis Ergebnisse bei
HERZ-positiven Patientinnen [etwa 25 %
des Gesamtkollektivs] noch dieses Jahr
arm San Antonio Breast Cancer Sympo-
sium prasentiert werden scllen)

236 HERZ-negative Patientinnen wurden
randomisiert und haben & Zyklen der jewei-
ligen préoperativen Chemotherapie erhalten

ginmal mit, einmal ohne Capecitabin — und
wurden danach operiert. Am Tag 2 der Cha-
motherapia wurde bei allen Patientinnen
Pegfilgrastim B mg s. ¢. als Primé&rprophy-
laxe verabreicht, mit dem Erfolg, dass die
Hate an Meutropenien und febrilen Neutro-
penien trotz des intensiven Aegimas sehr
gEring war.

Prim&rer Studienendpunkt war die Rate pa-
thologischar Komplettremissionen; derdiber
hineus wurde erhoben, bei wie vielen Petien- |
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tinnen ein axillares Downstaging mbglich ist
und wig viele Operationen brusterhaltend
durchgefithrt werden kiinnen.

Als Ergebnis konnta bei den insgesamt 512
HER2-negativen Patientinnen durch die Zu-
gabe von Capecitabin zu Epirubicin und Oo-
cetaxel (EDC, n = 255) die Rate pathologi-
scher Komplettremissionan signifikant von
16,0 % auf 24,3 % pesteigert werden [HR:
0,58; p = 0,02]. Awillére Lymphknoten
waren bei B0 U der Patientinnen tumorfrei
und es konnte bei 7B % der Patientinnen
gine brusterhaltende Operation durchge-
fiihrt werden. Aus Sicht der In-vivo-Chemo-
sensitivitat’ ist der Himweis bemerkenswert,
dass im EDC-Arm nur eine Patientin (0,4 %)
progredient war, im ED-Arm nur 4 Patien-
tinnen (1,6 %), Fir das Erreichen einer pa-
thalogischen Komplettremission waran mah-
rere Faktoren prédiktiv: Aus therapeutischar
Sicht wer es die Zugabe von Capecitabin [p
= [1,03), von Sziten der Tumorbiclogie gin
nagativer Hormonrezeptorstatus, ein hihe-
res Grading (G3-Tumaren] sowig die Tumor-
griBe per se (je kleiner der Tumor, desto
griiter die Chance fir eine pCAI. Es gab eine
hihere Nebenwirkungsrate unter der Triple-
Chemotherapie, letztlich konnten aber 94 %
der Patienten die vorgesehenen 6 EDC-Zy-
klen erhalten und 96 % der Patienten die
vorgesehanen Zyklen im Epirubicin-Doce-
texel-Arm.

Als Schiussfolgerung wurde von Univ.-Prof,
Dr. GOnther Steger in der ECCO-ESMO-
Presidential-Sitzung festgehalten, dass die
nepadjuvante Therapie mit Epirubicin-
Docetaxel-Capecitabin effektiver ist als
dig gleiche Therapie ohne Capecitabin: Die
pCA-Rate konnte signifikant suf 24,3 B er-
httht werdan. Die Therapie selber, die Tu-
maorgriife, der Hormonrezeptorstatus und
des Grading waren unabhangige Pradikto-
ren fir das Erreichen einer pathologischen
Komplettremission. Die Ergebnisse sind
konsistent mit den Daten zur First-Line-
Therapie des Mammakarzinoms mit Cape-
citabin (Oberlebensvorteil in Kombination
mit Docetaxel in der Studie von Jayce O
Shaughnessy] und mit den Ergebnissen der
Fin¥X-Studie im adjuvanten Setting [signi-
fikant |&ngeres rezidivireies Uberleben in
Kombination mit Docetaxal - Jeensuw et

. al., SABCS 2008]. I/
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