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die einen von lhnen werden gerade vom ASCO Meeting zurlickgekehrt sein, die anderen werden sich schon auf den verdienten Sommerurlaub vorberei-
ten. Dazwischen wollen wir Sie in aller Kiirze mit den neuesten Informationen zu den SUCCESS-Studien versorgen. Zum 1.6. 2008 ist die SUCCESSB-stu-
die flr HER2-neu positive Mammakarzinome nun endlich gestartet. Die lange Vorbereitungszeit war auch dadurch bedingt, dass wir uns bemiht haben,
den Dokumentationsaufwand fir Sie moglichst gering zu halten. Als offizielle Feederstudie fiir die ALTTO-Studie haben Sie die Gelegenheit, die Daten, die
Sie bereits fir die SUCCESS® Studie erfasst haben, auch fiir die ALTTO-Studie iibernehmen zu lassen. Dies spart [hnen Zeit und vermeidet unnotige Fehler
bei der Erfassung. Wie gewohnt werden wir Sie auch weiterhin mit Kongressberichten zu wichtigen Meetings versorgen. So finden Sie in diesem Newsletter
ganz druckfrisch eine Kurzzusammenfassung von Highlights des ASCO Annual Meetings, das vom 30.5. - 03.06.2008

in Chicago stattfand.

Wir freuen uns auf einen guten Start der success® studie, werden Sie auch iiber weitere Pldne auf dem Laufenden

halten,
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Prof. Dr. H. Sommer

Prof. Dr. M. W. Beckmann

unschen Ihnen schone und erhglsame Sommerwochen, und verbleiben

it hjrzchen GruRen aus Miinchen,

Prof. Dr. W. Lichtenegger

Amper Kliniken AG Dachau; Asklepios Klinik
Bad Oldesloe; Asklepios Kliniken Weissenfels-
Hohenmolsen GmbH; Bethesda Krankenhaus
Wuppertal gGmbH; Charité Campus Virchow-
Klinikum; Universitatsmedizin Berlin; DIAKO
Ev. Diakonie Krankenhaus gGmbH; Diakonie-
krankenhaus Schwabisch-Hall; Dr. Schulze
Hamatoonkologische Schwerpunktpraxis Zit-
tau; DRK Krankenhaus Luckenwalde; DRK Kran-
kenhduser Sommerda und Bad Frankenhau-
sen; eps-early-phase solutions GmbH Jena;
Ernst-Moritz-Arndt-Universitat Greifswald; Ev.
Waldkrankenhaus Spandau; Ev.-Luth. Diakonis-
senanstalt Flensburg; Frauenklinik der Univer-
sitat Ulm; Gemeinschaftspraxis Prof. Salat/Dr.
Stotzer, Gemeinschaftspraxis Dr. R. Lorenz/N.
Hecker; Gemeinschaftspraxis Dr. Forstbauer
& Dr. Ziske; Gemeinschaftspraxis Dr. Herbrik-
Zipp, Dr. Decker, Dr. Nonnenbroich; Gemein-
schaftspraxis Dr. med. Bernhard Schleicher/
Peter Schleicher; Gemeinschaftspraxis Dr. med.
Gohler/Dipl. Med. Dorfel; Gemeinschaftspra-
xis Dr. med. Hahn/Dr. med. Miiller; Gemein-
schaftspraxis Dr. med. Weniger & Dr. med.
Bittrich; Gemeinschaftspraxis Dr. N. Kalhori/
Dr. A. Nusch; Gemeinschaftspraxis Dr. Schon-
leber & Dr. Graffunder; Gemeinschaftspra-
xis Dr. Seipelt & Dr. Koch; Gemeinschaftspra-
xis Dres. Doering; Gemeinschaftspraxis Dres.
med. M. Glados/S. Retzlaff, Gemeinschafts-
praxis Dres. Wehmeyer/Lerchenmiiller/Kratz-
Albers;  Gemeinschaftspraxis Just/Schafer/
Qémer/DUwel; Gemeinschaftspraxis Leits-

weil GmbH; Gynakologische Praxisklinik Ham-
burg; Hamatologische  Schwerpunktpraxis
Stade; HELIOS-BZ Nordsachsen Schkeuditz;
Henriettenstiftung Krankenhaus Hannover;
Johanniter Krankenhaus Bonn; Katholisches
Klinikum Mainz St. Vincenz- u. Elisabeth-Hos-
pital; Klinik am Eichert Goppingen; Kliniken
des Landkreises Berchtesgadener Land GmbH;
Kliniken Landkreis Sigmaringen GmbH; Klini-
kum Bayreuth; Klinikum Bremerhaven Reinken-
heide; Klinikum Coburg; Klinikum der Albert-
Ludwig-Universitat Freiburg; Klinikum der
Universitat Miinchen Innenstadt; Klinikum Ess-
lingen; Klinikum Fichtelgebirge gGmbH Markt-
redwitz; Klinikum Forchheim; Klinikum Fulda
gAG; Klinikum Garmisch-Partenkirchen GmbH;
Klinikum Hoyerswerda gGmbH; Klinikum Itze-
hoe; Klinikum Kempten Oberallgau gGmbH;
Klinikum Konstanz; Klinikum Landkreis Tutt-
lingen; Klinikum Landshut gGmbH; Klinikum
Ludwigsburg; Klinikum Meiningen GmbH; Kli-
nikum Memmingen; Klinikum Mutterhaus der
Borromaerinnen Trier; Klinikum Obergoéltzsch
Rodewisch; Klinikum Schwéabisch Gmiind; Kli-
nikum Sudstadt Rostock; Klinikum Traunstein;
Klinikum Weiden i. d. Oberpfalz; Krankenhaus
Boblingen; Krankenhaus St. Elisabeth und St.
Barbara Halle; Krankenhaus St.Joseph-Stift
GmbH Bremen; Kreisklinik Ebersberg gemein-
niitzige GmbH; Kreiskliniken Reutlingen GmbH;
Kreiskrankenhaus Aschersleben-StaBfurt
gGmbH; Kreiskrankenhaus Delitzsch GmbH;
Kreiskrankenhaus Eggenfelden; Kreiskranken-

KAktlve Zentren mann/Lenk; Gemeinschaftspraxis Muhr am haus Emmendingen; Kreiskrankenhaus Gum—\
See; Gemeinschaftspraxis Siehl & Soling; mersbach GmbH; Kreiskrankenhaus Hameln;
Achenbach  Krankenhaus Konigs Wuster- Gemeinschaftspraxis Zimber/Brendel/Hoesl/ Kreiskrankenhaus Rendsburg; Kreiskranken-
hausen; Albertinen-Krankenhaus Hamburg; Maintz; Gesundheitszentren Landkreis Rott- haus Torgau; Luisenkrankenhaus GmbH & Co.

KG Disseldorf; Marienhospital Klinikum der
Ruhr-Universitat Bochum; MHH Medizinische
Hochschule Hannover; Onkologische Praxis Dr.
Deertz; Paracelsus-Klinik Henstedt-Ulzburg;
Praxis Dr. Beha; Praxis Dr. Buickner; Praxis Dr.
Busch; Praxis Dr. Fett; Praxis Dr. Heinrich; Pra-
xis Dr. Kalischefski; Praxis Dr. Miller; Praxis Dr.
Schilling; Praxis Dr. Schlag; Praxis Dr. Stauch;
Praxis Dr. Strotkotter; Praxis Dr. Vehling-Kai-
ser/Dr. Greif; Praxis Dr. WeiR; Praxis Dr. Wilke;
Praxis Prof. Tesch; Praxisklinik-Dialysezentrum;
Praxisklinik Dr. Kittel/Dr. Klare/Dr. Wetzel;
Schwarzwald-Baar Klinikum Villingen-Schwen-
ningen GmbH; SRH Wald-Klinikum Gera
gGmbH; St. Barbara-Klinik Hamm Heessen
GmbH; St. Elisabeth-Krankenhaus GmbH Kéln;
St. Johannis Krankenhaus gGmbH; St. Vincen-
tius Kliniken Karlsruhe; St. Vincenz-Kranken-
haus Limburg; Stadt. Klinikum Karlsruhe; Stad-
tische Kliniken Kassel; Stadtisches Klinikum
Brandenburg; Stddtisches Klinikum Magde-
burg; Stadtisches Klinikum Rosenheim; Stadt-
klinik Baden Baden; Universitatsfrauenklinik
Erlangen; Universitatsfrauenklinik Heidelberg;
Universitatsfrauenklinik Tiibingen; Universi-
tatsklinik Carl Gustav Carus der TU Dresden;
Universitatsklinikum des Saarlandes; Universi-
tatsklinikum GieBen und Marburg GmbH; Uni-
versitatsklinikum Schleswig-Holstein Campus
Kiel; Universitatsklinikum Schleswig-Holstein,
Campus Liibeck; Westfélische Wilhelms Uni-
versitatsklinik Minster; Westkustenklinikum

Heide; Zentralklinikum Augsburg. J
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Start der SUCCESSEB-Studie

Seit dem 01.06.2008 ist die SUCCESSE-
Studie fir die Rekrutierung gedffnet!
Wenn Sie den Prifarztordner mit allen
erforderlichen Unterlagen erhalten
haben, und damit als Prifzentrum ini-
tiiert wurden, konnen Sie mit der Rek-
rutierung beginnen. Nach den guten
Erfahrungen in der SUCCESS-Studie
werden wir auch hier auf eine Vororti-
nitierung verzichten. Auf unserer Inter-

netseite www.success-studie.de unter

dem Pfad SUCCESS® stehen Ihnen
das bewahrte elektronische Dokumen-
tationssystem, aktuelle Informatio-
nen rund um die Studie und wichtige
Studienunterlagen zum Herunterla-
den zur Verfliigung. Ebenso wie in der
SUCCESS-Studie haben Sie die Mog-
lichkeit, an unserem Translationalen
Forschungsprogramm der success®-
Studie teilzunehmen. Informationen
hierzu finden Sie ebenfalls auf unse-
rer Internetseite. Bevor Sie mit der Rek-

rutierung beginnen, mochten wir Sie

bitten, auch Ihre zustandige Apotheke
{iber die SUCCESSB-Studie in Kenntnis
zu setzen.Nach dem chemotherapeuti-
schen Teil der SUCCESS®-Studie haben
Sie die Moglichkeit, die Patientinnen im
Rahmen der ALTTO-Studie der BIG-Stu-
diengruppe weiterzubehandeln.Fiir die
ALTTO-Studie gibt es gesonderte Stu-
dienunterlagen. Fir die Ubertragung
der bereits fiir eine SUCCESSE-Patien-
tin dokumentierten Daten in die Doku-
mentation der ALTTO-Studie verwen-
den Sie bitte das dafiir vorgesehene

Faxformular, welches Sie in lhrem Prif-
arztordner und auf der Internetseite
finden. Durch eine exakte Abstimmung
der Dokumentation beider Studien,
konnten wir den Dokumentationsauf-
wand fir Sie deutlich reduzieren. Fir
weitere Riickfragen beziiglich der SUC-
CESSB-Studie stehen wir lhnen selbst-
verstandlich gerne zur Verfiigung und
freuen uns auf eine gewohnt gute und
konstruktive Zusammenarbeit!

Ihr SUCCESSB-Studienteam



Aktuelles zur Therapie des Mammakarzinoms und Kongressberichte
Berichte vom ASCO Annual Meeting 2008, USA

Adjuvante Chemotherapie beim HER2-

neu negativen Mammakarzinom:
brauchen wir die Anthrazykline noch?
Die Er6ffnungssitzung des ASCO 2008
zum Thema Brustkrebs widmete sich
dem Thema, ob beim HER2-negati-
ven Mammakarzinom eine anthrazyk-
linbasierte Chemotherapie noch zeit-
gemalR ist. In der von Prof. Eric Winer
vom Dana-Farber Cancer Institute
geleiteten Sitzung wurde die Frage
aus klinischer, tumorbiologischer und
molekularbiologischer  Perspektive
betrachtet. Prof. K. Gelmon fasste in
einer Ubersicht iber die bisherigen
Anthrazyklinstudien den Uberlebens-
vorteil durch die Anthrazykline einer-
seits zusammen. Andererseits berich-
tete sie uber die von Gennari et al.im
JNCI kirzlich publizierte Metaana-
lyse, die belegt, dass bei HER2-negati-
ven Tumoren keine Uberlegenheit der
Anthrazykline nachweisbar ist.

Prof. A. di Leo aus Florenz betonte,
dass beim HER2-negativen Mamma-
karzinom in der Regel keine Topoiso-
merase-ll-alpha Uberexpression fest-
zustellen ist, und damit das Ziel fur
Anthrazykline fehlt. Erneut wurde die
US Oncology 9735-Studie diskutiert,
die 4 Zyklen AC mit 4 Docetaxel75-Cyc-
lophosphamid verglich. In der Studie
fand sich auch bei den dlteren Patien-
tinnen sowohl ein signifikanter rezidiv-
freier (p=0,033), als auch Gesamtuber-
lebensvorteil (p=0,032) zugunsten der
anthrazyklinfreien Therapie.

Prof. E. Winer fasste dann die Neben-
wirkungen der Anthrazykline auf der
Grundlage mehrerer Ubersichtsarbei-
ten zusammen. Generell ist mit einem

Studientreffen 2008

Nach einem —dank Ihres Engagements —
sehrerfolgreichen Jahr fiir die SUCCESS-
Studiengruppe, freuen wir uns, Sie vom
12. bis 13. September nach Munchen zum
vierten Studientreffen einladen zu diir-

Langzeitherzinsuffizienzrisiko von
etwa 2% zu rechnen, das allerdings bei
alteren Patientinnen hoher ist. Sowohl
in den USA, als auch in Deutschland
sind derzeit Studien in Planung, die
den Stellenwert der Anthrazykline
erneut untersuchen.

Den Krebs heilen — das Herz schonen:
Bedeutung der Kardiotoxizitat in der
modernen Onkologie

Schon am ersten Tag war eines der
Educationals dem Thema der Kardio-
toxizitat gewidmet, die in der moder-
nen Karzinomtherapie immer gro-
Bere Bedeutung gewinnt. Wahrend
die herzschadigende Wirkung der
Anthrazykline seit langem bekannt
ist, werden in Zukunft vor allem die
neuen zielgerichteten Agentien eine
Rolle spielen, da sie ebenfalls kardio-
toxische Effekte haben. Prof. Suter aus
Bern stellte detailliert die zugrunde-
liegenden Pathomechanismen dar:
Anthrazykline fiihren liber oxidativen
Stress in der Zelle zu einer Proteinde-
gradierung. Trastuzumab und Tyrosin-
kinaseinhibitoren blockieren hingegen
entscheidende Signalwege, die fiir die
Regeneration der Myozyten des Her-
zens entscheidend sind, wie z.B. HER2,
und wirken auf diese Weise kardioto-
xisch. Zusatzlich konnen bereits vor-
liegende Risikofaktoren, wie kardiale
Vorschadigung, hoheres Lebensalter,
Hypertonus und Diabetes, oder auch
eine vorangegangene Radiotherapie
das Risiko fiir eine klinisch manifeste
Herzschadigung steigern.
Entscheidend in der Therapie die-
ser Patientinnen ist neben der Iden-
tifikation dieser Risikofaktoren, wie
Prof. Chen von der Harvard Univer-
sity betonte, die moglichst friihzeitige
Diagnose einer kardialen Schadigung.
Standard dafir ist die regelmafige
Durchfiihrung von UKG oder MUGA,
die bereits eine reversible Einschran-
Kontraktilitat
sichtbar machen kénnen. AufSerdem

kung der kardialen
werden derzeit neue Methoden va.
mittels MRI und Doppler zur Bildge-

fen. An diesen zwei Tagen erwarten Sie
einige interessante Vortrage rund um
das Thema Brustkrebs sowie zu den
aktuellen und kiinftigen SUCCESS-Stu-
dien. Als besonderes Glanzlicht wird
Pater Anselm Griin zum Thema ,Klarheit,

bung unter kardialer Belastung entwi-
ckelt,umdiediagnostische Sensitivitat
zur Detektion einer reversiblen kardia-
len Dysfunktion noch zu steigern. Ein
weiterer Ansatzpunkt ist jedoch auch
die Verminderung der therapieassozi-
ierten Kardiotoxizitat, z.B. durch den
Einsatz anthrazyklinfreier Regime, wie
z.B.TCH.

Erste Ergebnisse zum Translatio-
nalen Forschungsprogramm  der
SUCCESS-Studie

Auf dem diesjahrigen ASCO konn-
ten die ersten Ergebnisse des trans-
lationalen Forschungsprogramms
der SUCCESS-Studie als Vortrag pra-
sentiert werden. Der Beitrag wurde
auBerdem mit dem ASCO Merit
Award ausgezeichnet. Frau Dr. Rack
berichtete die Ergebnisse der Blutun-
tersuchungen von 1.500 Patientinnen
vor Beginn der systemischen Thera-
pie und nach Ende der Chemothera-
pie auf zirkulierende Tumorzellen im
peripheren Blut (CTCs). Wahrend vor
Therapiebeginn 10% der Patientinnen
CTCs hatten, wurden nach der Thera-
pie bei 9% epitheliale Zellen gefun-
den. Von den klassischen Prognose-
parametern korrelierte lediglich der
Nachweis von Lymphknotenmetasta-
sen mit einem positiven CTC Status.
Wahrend bei einer medianen Nachbe-
obachtung von 12 Monaten der Nach-
weis von CTCs vor Therapiebeginn kei-
nen Einfluss auf die Prognose hatte,
war der Nachweis persistierender zir-
kulierender Tumorzellen nach Chemo-
therapie sowohl mit einem verkirz-
ten rezidivfreien (p=0,04) als auch
(p=003)
iert. Wir mochten uns bei allen Zent-

Gesamtiberleben assozi-
ren, die sich aktiv am Trafo-Programm
beteiligt haben, sehr herzlich bedan-
ken. Denn nur durch lhre tatkraftige
Unterstltzung konnten diese Ergeb-
nisse zusammengetragen werden, die
international Aufmerksamkeit erregt
haben und zukiinftig moglicherweise
die Therapie von Brustkrebspatientin-
nen verbessern konnen.

Ordnung, Stille — was Arzte vom Leben
im Kloster lernen kdnnen® sprechen.
Derart inspiriert, werden wir Ihnen beim
anschlieBenden Abendprogramm  die
Méglichkeit zum geselligen Austausch
im angenehmen Ambiente geben. Eine

Klein und wirksam:
Small molecules als Therapieoption
bei positivem Her2/neu-Status

In einer von E. | Heath und S. L. Moul-
der geleiteten Sitzung zum Thema
,Therapie des metastasierten Mam-
makarzinoms“ wurden Studien vor-
gestellt, die den Benefit von small
molecules (z.B. Lapatinib und Bevaci-
zumab) in der meta-
stasierten Situation
evaluierten. D. Miles
stellte erste Ergeb-
AVADO-
Studie vor, die zeigen,

nisse der

dass  Bevacizumab
(7.5mg/kg oder
1smg/kg) in Kom-

bination mit Docetaxel als first line
Therapie beim fortgeschrittenen oder
metastasierten Mammakarzinom ein
besseres DFS (p1= 0,0035; p2= 0,0001)
als eine Therapie mit Docetaxel allein
aufweist. In der Therapie von mehr-
fach vorbehandelten Patientinnen, die
unter Trastuzumab progredient wur-
den, ist die Kombination von Lapati-
nib mit Trastuzumab einer alleinigen
(PFS:
12,0 vs. 8,4 wo; OAS: 51,6 vs. 39 wo), bei

Lapatinib-Therapie Uberlegen
gleichzeitig nur leicht hoherer (Kar-
dio-)toxizitat, wie J. O’Shaughnessy in
ihrem Vortrag erlauterte.

D. Slamon konnte zeigen, dass auch
eine Kombinationstherapie mit Lapa-
tinib und mit dem VEGF-Hemmer
Pazopanib bei positivem Her2/neu-
Status in der metastasierten Situation
mit einem besseren Outcome (Res-
ponse rate 44%) verbunden ist, als die
alleinige Lapatinibtherapie (Response
rate 30%).

Eine retrospektive Analyse an insge-
samt 2091 Patientinnen, (vorgestellt
von S. S. Dawood), zeigte Uberra-
schenderweise, dass beim metasta-
sierten Mammakarzinom Patientin-
nen mit positivem Her2/neu-Status,
wenn sie eine Trastuzumab-Thera-
pie erhalten, ein besseres Outcome
haben, als Patientinnen mit Her2/
neu-negativem Tumor.

schriftliche Einladung ist bereits an alle
Priifzentren verschickt worden. Schon
jetzt konnen Sie das genaue Programm
unter www.success-studie.de nachlesen.
Wir freuen uns alle auf zwei schéne Tage
in Munchen mit lhnen!

Ubrigens: Bitte achten Sie beim Trafo-Programm der SUCCESS-Studien darauf, die Blutentnahme méglichst zwischen Montag und

Mittwoch durchzufiihren, um eine schnelle Probenversendung und zeitnahe Aufarbeitung der Proben zu gewahrleisten.



