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Liebe SUCCESS-Teilnehmer und -Interessierte,

bevor viele von lhnen in den wohlverdienten Sommerurlaub fahren, wollen wir Sie in aller Kiirze mit den neuesten Informationen zu den SUCCESS-Studien und

zum ASCO 2009 versorgen.

Durch die Anderungen innerhalb der ALTTO-Studie ergeben sich auch Neuigkeiten im Ablauf der SUCCESSB-Studie, iiber die wir Sie gerne informieren wollen.

Besonders stolzsind wir,dass die suCCESSC-Studie bereits extrem erfolgreichangelaufenist,und 38 Zentren1os Patientinnen innerhalb der letzten 8 Wochen rekru-
tiert haben.Ungefahrioo weitere Zentren stehen in den nachsten Wochen zur Initiierung an. Wir freuen uns lber die sehr gute Akzeptanz dieser wichtigen Studie!

Auch diesmal werden wir Sie mit Kongressberichten zu wichtigen Meetings versorgen. So finden Sie in diesem Newsletter ganz druckfrisch eine Kurzzusammen-
fassung von Highlights des ASCO Annual Meetings, das vom 29.5. - 02.06.2009 in Orlando stattfand. Auch die wichtigsten Ergebnisse der St. Gallen Konsensus-
konferenz finden Sie in dem Newsletter zusammengefasst.

Besonders stolz sind wir auf drei Erfolge der letzten Wochen: zusammen mit der Universitatsfrauenklinik Erlangen und der Mayo-Clinic in Rochester, USA hat die
SUCCESS-Studiengruppe als weltweit erste ausldndische Studiengruppe eine Forderung des amerikanischen National Institute of Health (NIH) zur Genotypisie-
rung erhalten. Und gleich zwei Beitrige der SUCCESSA-Studie wurden mit Merit Awards auf dem diesjahrigen ASCO ausgezeichnet.

Wir wiinschen Ihnen schone und erholsame Sommekwochen,
und verbleyoen mit herzlichen GriiRen aus Dussel
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KAktive Zentren der SUCCESSB/C—studie

Klinikum Ludwi sburé, Ludwwgsburﬁ, 4; Praxis Dr. Doering, Bremen,\
4; Praxis Dr. Vehling-Kaiser/Dr. Greif, Landshut, 4; Klinikum Weiden i.
d. Oberpfalz, Weiden, 4; Universitatsfrauenklinik, Tubingen, 4; Alber-
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E'n"eltigfte' Universitat Minchen Miinchen nikum Konstanz, Konstanz, 3; Kreiskrankenhaus Ebersberg, Ebersberg, 3; (‘ ‘ ot
9 Stadtklinik Baden Baden, Baden-Baden, 3; Gemeinschaftspraxis Dr. med. » o

Klinikum Fichtelgebirge Marktredwitz 8 Weniger/Dr. med. Bittrich, Erfurt, 3; Stadtisches Klinikum Rosenheim, _Bremen

Rosenheim, 3; Gemeinschaftspraxis Just/Schafer/Gorner/DiwelBiele-

Diakoniekrankenhaus Schwabisch-Hall Schwabisch-Hall 8 feld, 3; Klinikiim Magdeburg gGmbH, Magdeburg, 2; DIAKO Ev. Diakonie
Gemeinschaftspraxis Dr.med. Hahn/ KraﬁEénhaus Gmb%—!, Bremen, 2; Krefskrankenhaus Rottweil, Rottweil, 2; Calle
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n Freiburg, 2; Klinikkum Marienhospital Ruhr-Universitat, Bochum-Herne, 2;
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Stadt. Kliniken Esslingen Esslingen 7 2; Kreiskrankenhaus Eggenfelden, Eggenfelden, zk-,‘ Ostalb-Klinikum /Ear
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Un‘\versft?tsfr‘au‘enkhm.k Erlangen Er.llangen 7 Hamburg, 2; Klinikum SU%stadt Rostock, Frauenklinik Rostock, 2; Kliniken ¥ Dortmund b
Universitétskliniken Dusseldorf Disseldorf 6 Landkreis Sigmaringen GmbH, 2; Stadtisches Klinikum Brandenburg, 2; assel Leipzig
Praxis Dr. Blickner Bochum 6 Asklepios Klinik, Bad Oldesloe, Bad Oldesloe, 2; Paracelsus-Krankenhaus »
- Ruit, Ostfildern-Ruit, 2; Schwarzwald-Baar Klinikum Villingen-Schwen- » »
Kreiskrankenhaus Torgau Torgau 6 nin&en GmbH, Villingen-Schwenningen, 2; Klinikum Coburg, Coburg,
Klinikum Schwibisch Gmiind Mutlangen 6 g; krtwivMers}tétstk\f\’tnl‘\\l;umd Sgh\esw‘\g»Holstgtip{ dCan;pus‘ Ludbecl;_,{ 2; If\im/ GieBen | 2 »
- - — ankt Marienstift, Magdeburg, 2; Universitat des Saarlandes, Homburg
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Ipl. med. Dorte! resden Tesch, Frankfurt, 1; DRK Krankenhauser Sémmerda und Bad Frankenhau- Eramkfurtiam fain »
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- L - — g ] haus der Charité, Berlin, 1; Medizinische Hochschule Hannover, 1; Amper » mp
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Klinikum der Friedrich-Schiller-Universitat Kliniken AG, Dachau, 1; Praxis Dr. Petersen, Heidenheim, 1; Praxisklinik ’ » »
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5 i i Gummersbach, 1; Johanna-Etienne-Krankenhaus, Neuss, 1; Paracelsus- Fuma
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Gemeinschaftspraxis Gustav Carus der TU Dresden, Dresden, 1; Praxis Dr. Seipelt, Bad Soden, 1; » Augsburg »
Dr. Forstbauer/Dr. Ziske Troisdorf 5 Kliniken des Landkreises Berchtesgadener Land GmbH, Bad Reichenhall,
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SRH Wald-Klinikum Gera gGmbH Gera 5 kenhausLimburg, 1; Praxis Dr. Tessen, Goslar, 1 g

SUCCESS*®-Studie ist gestartet

SUCCESSB/C-Zentren

Seit der StartschuR fiir unser jlingstes Projekt, die SUCCESSC-Studie gefallen ist,wurden 8o Priifzentren
initiiert, 38 Zentren rekrutieren bereits Patientinnen. Auch dieses Mal haben wir hochgesteckte Rekrutie-
rungsziele und kdnnen diese nur mit lhrer tatkraftigen Unterstiitzung erreichen. Besonders die Kombi-
nation aus Tumortherapie und Lebensstil-Intervention in der SUCCESSC-Studie macht eine gute Zusam-
menarbeit und viel Einsatz von Studienzentrum und Studienleitung notwendig.

Es sind inzwischen 105 Patientinnen in die SUCCESSC-Studie eingeschlossen, von denen die ersten spa-
testens im Herbst mit der Lebensstil-Intervention beginnen werden. Dieser sehr spannenden Phase
sehen wir erwartungsvoll entgegen und hoffen auf eine hohe Bereitschaft und Akzeptanz bei den Pati-
entinnen und den Priifzentren, das interessante Lebensstil-Interventions-Programm zielstrebig anzuge-

hen und zu verfolgen.

Auch zukiinftig stehen wir Ihnen gerne flr Fragen zur Rekrutierung der Patienten, den Richtlinien, der
Dokumentation und nun auch zum Lebensstil-interventions- Programm zu Verfligung. Sie kdnnen sich
jederzeit mit uns in Verbindung setzen. Wir werden uns bemuhen schnell und kompetent eine Losung

zu finden.

N
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71/33 rekrutieren (davon 17 in beiden Studien)
® 133/79 offen (davon 32 in beiden Studien) J

~

SUCCESSC-Rekrutierungsverlauf

Stand vom 19.06.2009: 82 Patientinnen

100

Anzahl

Ihr Studienteam




Lebensstil und Krebs — lisst sich die Prognose nach Brustkrebs durch Lebensstil beeinfluRen?

Es wird inzwischen nicht mehr bezweifelt, dass der
moderne Lebensstil das Risiko flir Brustkrebs erhoht.
In den westlichen Wohlstandslandern ist das Brust-
krebsrisiko viel hoher ist als etwa in Afrika, wo sich
die meisten Menschen noch sehr traditionell haupt-
sachlich von pflanzlichen Lebensmitteln erndhren
und regelmafig korperlich aktiv sind.

Die umfassende Analyse des World Cancer Research
Institute hat kirzlich die Bedeutung von Adipositas
flir das postmenopausale Mammakarzinom und von
Bewegungsmangel furr das pra- und postmenopau-
sale Mammakarzinom bestatigt. Eine aktuelle Aus-
wertung von Daten der EPIC Potsdam-Kohorte ergab,
dassvor allem eine fettreiche Kost, charakterisiert z.B.
durch viel Butter, Fleisch und Wurstwaren, das Risiko
flir Brustkrebs erhéht. Die Evidenz furr einen Zusam-
menhang zwischen Alkoholkonsum und Mamma-
karzinom ist Uberzeugend. Mittlerweile gibt es zahl-
reiche Hinweise aus Studien, dass auch die Prognose
des Mammakarzinoms durch Lebensstil-Faktoren
beeinflusst werden kann. Unglinstig wirken sich
dabei besonders Ubergewicht/Adipositas aus, die

in etlichen Studien mit einer erhohten Rezidivrate
sowie mit einer erhéhten Mortalitat (brustkrebsspe-
zifische und Gesamtmortalitat) einhergingen. Nach
Diagnose des Mammakarzinoms kommt es haufig
zu einer Gewichtszunahme, eine starkere Zunahme
(von Uber 5 Kilo) wirkte sich in einigen Studien nega-
tiv auf die Prognose aus. Auch der Bewegungsman-
gel beeinflusst die Prognose negativ, was u.a. in der
Nurses™ Health Studie gezeigt wurde.

In der SUCCESSC-Studie ist deshalb eine Lebens-
stil-Intervention bei Ubergewichtigen bzw. adipésen
Patientinnen vorgesehen. Ziel der Intervention ist
eine dauerhafte Senkung des Korpergewichts (um
> 5% bei BMIvon 24 - 29,9 kg/m? bzw. um > 10 % bei
BMI 30 - 40 kg/m?), eine gesunde Erndhrungsweise
und regelmafige korperliche Aktivitat.

Bei dieser Zielvorgabe sind Senkung eines erhéhten
Blutdrucks, erhohter Blutfettwerte, Gelenksentlas-
tung, verbesserte Stoffwechseleinstellung eines Typ-
2-Diabetes, Zunahme der allgemeinen korperlichen
Leistungsfahigkeit etc. zu erwarten. Ziel ist nicht
Normalgewicht zu erreichen. Bereits eine moderate

Gewichtsabnahme in der o.g. GréRenordnung ver-
bunden mit regelmaRiger kérperlicher Bewegung
hat nachhaltige gesundheitsférdernde Effekte.

Die Beratung der Patientinnen erfolgt unter Beriick-
sichtigung individueller Besonderheiten, die Pati-
entinnen konnen sich unter praxisnaher Anlei-
tung ihre Erndhrung selbst zusammenstellen. Das
Bewegungsprogramm orientiert sich an der indi-
viduellen korperlichen Belastbarkeit der Patientin
und wird schrittweise gesteigert. In der Interven-
tionsgruppe erhalten die Patientinnen nebst Infor-
mationsmaterial 19 (-22) semistrukturierte 30 - 60
minutige Telefonanrufe mit definierten Inhalten
zur Lebensstil-Anderung Uber einen Zeitraum von
2 Jahren. Eine solche Lebensstilintervention, die in
der SUCCESSC-Studie bei Frauen mit Brustkrebs in
Deutschland erstmals gepruft wird, hat daher ein
hohes Potenzial im Falle positiver Ergebnisse zu
einer wichtigen supportiven Malinahme bei diesen
Patientinnen zu werden, die neben der subjektiven
Lebensqualitat moglicherweise auch die Prognose
verbessert.

—
SUCCESS®+ Lebensstilintervention

~

Auf was muB ich achten? Was ist anders als in
SUCCESS™ und SUCCESSE?

In der SUCCESSC-Studie werden wir erstmals
flir Patientinnen mit einem BMI von 24 - 40 eine
Lebensstilintervention durchfiihren. Diese Lebens-
stil-Beratung erfolgt zentral und telefonisch durch
ein speziell geschultes Team. Der Prifarzt ist
dadurch nicht belastet und muss einzig im Rah-
men der vorgegebenen Follow-Up-Besuche die
vorgeschriebenen u.g. Untersuchungen durchfih-

ren und Fragebogen an die Patientin ausgeben. Fir

Patientinnen, die ja oftmals selbst nach Méglich-

keiten einer Prognoseverbesserung suchen, bietet

sich die Moglichkeit einer aktiven Teilnahme.

B GroRe, Gewicht, Taillenumfang vor Randomisie-

rung bestimmen

M 3 bzw. 6 Monate nach Ende der Chemotherapie,
Beurteilung ob Patientin bereit ist fiir den Start
der Lebensstil-Intervention (wenn ja, dann Aus-
gabe eines patientenspezifischen Starterpakets

und Startfax an Alcedis)

M Blutabnahme vor Randomisierung und im Fol-
low-Up muB immer niichtern erfolgen — zusatz-
lich in SUCCESSC zu bestimmen: Glucose, Cho-
lesterin, LDL, HDL, Triglyzeride, HbA1c
- 1.Trafo Blut Entnahme in das ungekihlte Kit
- 2.Trafo Blut Entnahme (vor 6. Chemo-Zyklus)
und 3.Trafo Blut Entnahme (24 Monate nach
Chemotherapie) in das vorgesehene gekiihlte
und ungekuhlte Kit

Fiir interessierte Studienzentren ist die Originalpublikation der WIN-Studie von Chlebowski et al. unter Extras in der Studiendokumentation abrufbar.

Mammatherm-Studie bei Metastasierung

Die Universitatsfrauenklinik Innenstadt der LMU Minchen verfligt (iber eine
mehr als zehnjahrige Expertise zur Hyperthermie in der Onkologie in Verbindung
mit Chemo- oder Strahlentherapie. In der prospektiven randomisierten Phase I/11
Studie wird neben liposomalem Doxorubicin und Cisplatin lokoregionadre Hyper-
thermie im Bereich der Indikatorldsion eingesetzt. Die bisherigen Ergebnisse der

Einfach und doch effektiv: Gesunde Lebensweise gegen Krebs

Phase | ermutigen, moglichst vielen Patientinnen diese Therapie anbieten zu
konnen. Die Hyperthermie hat bei Patientinnen einen hohen Stellenwert, sie ist
dagegen wegen der unzureichenden Studienlage von den Kostentragern nicht
akzeptiert. Bei Interesse senden wir lhnen gern das Studienprotokoll oder den
Newsletter 1/2009. Kontakt: Mammatherm@med.uni-muenchen.de

In einer Session Uber Lifestyle, sportliche Aktivi-
tat und Ernahrung in Zusammenhang mit Krebs,
sprach zunachst J. Ligibel Uber die Wirkung korper-
licher Aktivitat auf die Prognose von Brustkrebspa-
tientinnen. Sie legte dar, dass einige grof8e Studien
(z.B. Nurses' Health Study) zeigen, dass sowohl das
brustkrebsspezifische als auch das Gesamtuberle-
ben von Brustkrebspatientinnen durch korperliche
Aktivitat signifikant verldngert (p<o.0o4) werden
und die Lebensqualitat verbessert werden kon-
nen. Nun werden auch einige prospektive Studien
(RENEW, ACTION) mit dieser Fragestellung initiiert.

Im Anschluss erlduterte W. Demark-Wahnefried
anhand der amerikanischen Leitlinien Strategien
zur effektiven Erndahrungsumstellung. Demzufolge
senkt gesunde Ernahrung zwar nicht das krebsspe-
zifische Uberleben, hat aber einen positiven Einfluss
hinsichtlich des Gesamtiberlebens (HR=0,54). Nah-
rungserganzungsprodukte werden nicht empfoh-
len, da z.B. eine Studie von Bairati et al. (2006) durch
Vitamin E Supplementation (400 I1U/d) ein deut-
lich erhohtes Inzidenzrisiko fiir Kopf-Hals-Tumore
gezeigt hat. Den Abschluss der Session bildete ein
Vortrag von P. Goodwin, in dem sie ihre Ergebnisse

ASCE|

von Vitamin D in Bezug auf die Pravention und die

Uber die Bedeutung

Prognose verschiedener maligner Erkrankungen dar-
stellte. Da bei einigen Krebspatienten die Vitamin D
Konzentration im Serum zT. deutlich erniedrigt ist,
sieht Prof. Goodwin ein wichtiges Ziel neuerer Krebs-
therapien in der Normalisierung der Vitamin D Spie-
gel. Insgesamt wurde die zunehmende Bedeutsam-
keit des Themas Lifestyle und Erndhrung in Bezug
auf Pravention und Outcome von malignen Erkran-
kungen betont und die Notwendigkeit prospektiver
Studien mit groer Fallzahl deutlich gemacht.

SAE-Meldungen: Bitte den Ausgang der SAE-Meldungen innerhalb von 4 Wochen dokumentieren, erst dann kann die Meldung

geschlossen werden.

Bitte achten Sie darauf, die Begleitzettel zu den TRAFO-Blutproben vollstandig auszufiillen, da sonst die Proben nicht den Patien-
tinnen zugeordnet werden konnen und damit leider verloren sind.




Aktuelles zur Therapie des Mammakarzinoms und Kongressberichte

Annual Meeting der American Society of Clinical Oncology 2009

Von der adjuvanten Therapie zur Indikationsstellung —

Back to the roots? pie Hauptsitzung mit
Beitragen zur adjuvanten Therapie des Mammakar-
zinoms war zur Uberraschung vieler nicht von Vor-
tragen zur Systemtherapie gepragt, sondern von
Prasentationen, die sich entweder mit prognosti-
schen und pradiktiven Parametern, oder mit der
Beeinflussung der Effektivitdt von medikamentdsen
Therapien beschaftigten.

Zwei Hauptvortrage widmeten sich dem Einfluss
von CYP2D6-Inhibitoren auf die Effektivitat einer
Behandlung mit Tamoxifen. In einer retrospektiven
Kohortenanalyse werteten Aubert et al. (Abstract
# 508) die Daten von 1.659 Patientinnen mit Tamoxi-
fentherapie aus, von denen 359 gleichzeitig mindes-
tens mittelgradige CYP2D6-Inhibitoren einnahmen.
Die Kollegen fanden heraus, dass diese Patientinnen
ein 92% hoheres Risiko flir das Auftreten eines Rezi-
dives hatten. Diese Ergebnisse konnten Dezentje et
al. (#509) in einer dhnlichen Analyse an 1962 Patien-
tinnen nicht bestatigen (p=0,73). Die Expertin Vered
Stearns von der Johns Hopkins Universitat warnt
trotz der Heterogenitat vor einem unkritischen Ein-
satz von CYP2D6-Inhibitoren.

In drei Hauptvortragen wurden Ergebnisse aus Stu-
dien vorgestellt, die Moglichkeiten zur Pradiktion

der Effektivitit von Chemotherapien untersuch-
ten. Frau Prof. N. Harbeck (#511) aus KoIn stellte das
10-Jahres Up-Date aus der bereits mehrfach publi-
zierten No-Studie zur Rolle von uPA/PAI vor. Harb-
eck und ihre Kollegen konnten zeigen, dass nodal-
negative Patientinnen mit erhohtem uPA/PAI eine
signifikant schlechtere Prognose in Hinblick auf rezi-
divfreies Uberleben (Hazard Ratio [HR] 1,87) und
Gesamtuiberleben (HR 1,93) aufweisen, und zumin-
dest in der per-protocol-Analyse einen Vorteil durch
den Einsatz einer adjuvanten Chemotherapie erfah-
ren (HR 0,48, p=0,019).

Enttauschend waren hingegen die Daten, die von
R. Bender et al liber die 70-Gensignatur (Oncoty-
peDX) vorgestellt wurden. In einer pooled analy-
sis von retrospektiven Daten konnten die Kollegen
neben der prognostischen Relevanz einen Benefit
durch den Einsatz einer adjuvanten Chemothera-
pie bei den High Risk Patientinnen (HR 0.35, p<0,01,
88 vs 76 % 5y DFS), aber nicht bei den Low Risk Pati-
entinnen nachweisen. Der Beitrag wurde aber von
Prof. E.Winer aufgrund seines erneut retrospektiven
Designs deutlich kritisiert und ohne wesentliche
neue Relevanz flir die Praxis interpretiert.

Zwei deutsche Beitrdge wurden in Orlando fir

Chemo-NOTrial: Long-term benefit from
adjuvant chemotherapy (n=181, per protocol)

chemotherapy (n=91, 19 events)

no chemotherapy (n=90, 26 events)

Multivariate: HR=0.48 (p=0.019)
HR=0.68 (p=0.205)

ASC® AR o 1 2 3 4 5 8 7
Harbeck et al. ASCO 2009, #511 years.

einen exponierten Poster Discussion Beitrag ausge-
wahlt. A. Rody et al. von der Universitdtsfrauenkli-
nik Frankfurt identifizierten 121 Gene, die mit Lumi-
nal B Tumoren assoziiert sind. P. Hepp et al. von der
Universitatsfrauenklinik Diisseldorf untersuchte die
Auswirkung von wiederholten G-CSF Gaben auf den
Tumormarker CA 27.29 und die CTC-Persistenz inner-
halb der SUCCESS-Studie. Das Gemeinschaftspro-
jekt zwischen der Heinrich-Universitat Disseldorf
und der Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen
wurde mit einem ASCO Merit Award 2009 ausge-
zeichnet.

Neue Agentien auf dem Vormarsch — Therapie des fortgeschrittenen Mammakarzinoms

Die wohl eindrucksvollsten Daten des diesjahrigen
Kongresses prasentierte Joyce O Shaugnessy, die
eine randomisierte Phase Il Studie mit der neuen
Substanzklasse der PARP-Inhibitoren vorstellte.
PARP-Inhibitoren blockieren eine wichtige Schalt-
stelle im DNA-Reparationsmechanismus der Zelle,
so dass es in der Folge zu einer zunehmenden
Zahlan Strangbriichen auftritt und es letztendlich
zum Zelltod kommt. 120 triple negative Patientin-
nen, bei denen eine hohe Rate an PARP1-Aktivitat
festgestellt wurde, wurden mit einer Chemothe-
rapie mit Gemcitabine 100omg/m?/Carboplatin
AUC2therapiert.Die Halfte der Patientinnenerhielt
zusatzlich den PARP-Inhibitor BSI-201. Durch die
Hinzunahme des PARP-Inhibitors konnte das pro-
gressionsfreie Uberleben von 3,3 auf 6,9 Monate
verdoppelt werden (HR 0,34; p<0,0001). Auerdem

konnte das Gesamtiiberleben signifikant verbes-
sert werden (5,7 vs. 9,2 Monate; p=0,0005). Erfreu-
lich ist zudem, dass es durch den PARP-Inhibitor
nicht zu einer Zunahme der therapieassoziierten
Toxizitat kam. (Abstr. 3)

Mit der von Robert et al. prasentierten RIBBON-1-
Studie steht eine weitere Studie zum Einsatz von
Bevacizumab in der 1st line Behandlung des meta-
stasierten Mammakarzinoms zur Verfligung.
Angelehnt an den klinischen Alltag, konnte hier
das Bevacizumab mit unterschiedlichen Chemo-
therapeutika (Taxan, Anthrazyklin oder Capecita-
bine) kombiniert werden. Sowohl fiir Capecitabine
(6,2 vs. 9,8 Monate; p=0,0011) als auch fiir Taxane
und Anthrazykline (8,3 vs. 10,7 Monate; p=0,04)
konnte eine Verbesserung des progressionsfreien
Uberlebens (Gesamtiiberlebens p=0,27 fiir Cape

und 0,83 fiir T/Anthra) erreicht werden. Durch diese
Studie konnte damit das Spektrum der moglichen
Kombinationspartner mit Bevacizumab erweitert
werden. (Abstr.1005)

Ergebnisse der SUCCESS-Studie mit 2 Merit Awards beim ASCO 2009 ausgezeichnet

Die von den Studienzentren erhobenen Daten der
SUCCESS-Studie wurden auch dieses Jahr wie-
der mit groBem Erfolg beim ASCO in Orlando pra-
sentiert. So wurden beim diesjahrigen Treffen in
Orlando gleich zwei Arbeiten aus der SUCCESS-
Gruppe mit einem begehrten ASCO Merit Award
ausgezeichnet. Dabei handelt es sich um eine Aner-
kennung flir die Prasentation besonders interes-
santer Ergebnisse, die an einige wenige der diesmal
lber 3000 eingereichten Abstracts verliehen wird.
Zum einen wurde Frau Dr.Rack (LMU Munchen) flr

Ihr Poster zum Thema der zirkulierenden Tumorzel-
len zweiJahre nach Primardiagnose ausgezeichnet.
Beeindruckend ist hierbei, dass bereits voll ausge-
wertete Blutproben von fast 600 Patienten vorla-
gen, eine grole Leistung der an der Studie teilneh-
menden Zentren.

Zum anderen wurde Herr Dr. Hepp (HHU Dussel-
dorf) fiir seine Auswertung zum Einfluss von G-CSF
auf zirkulierende Tumorzellen und den Tumormar-
ker Ca27.29 mit einem Merit Award und einer Pos-
terdiskussion bedacht. Er konnte einen Zusam-

menhang zwischen G-CSF Gabe und erhohten
Tumormarker post Chemotherapie herstellen,
gleichzeitig aber zeigen, dass die Gabe von G-CSF
keinen Einfluss auf das Vorhandensein von zirkulie-
renden Tumorzellen hat.

Diese wissenschaftlichen Arbeiten waren ohne die
weitere llckenlose Dokumentation und Samm-
lung von Blutproben nicht moglich, weshalb wir
uns als Studiengruppe bei dieser Gelegenheit herz-
lich fir das Engagement der beteiligten Zentren
bedanken mochten!




Wichtiges zur adjuvanten Therapie aus St. Gallen

Auch dieses Jahr kamen in St. Gallen wieder fast 5.000 Senologen zusammen, um mit den 43 Panelmitgliedern
aus insgesamt 16 Landern die neuen Leitlinien zur Therapie des frithen Mammakarzinoms zu diskutieren. Neben
Ubersichtsvortragen, die den aktuellen Stand der Forschung zusammenfassen, ist es natirlich besonders die
Panelabstimmung am letzten Tag der Veranstaltung, die alle zwei Jahre so viele Besucher in die Schweiz zieht.
Hier wurde zundchst der Stellenwert des pathologischen Befundes fiir die Therapieentscheidung betont. Die
klassische Pathologie kann bei nodalnegativen Patientinnen mit fraglicher Indikation zur Chemotherapie beziig-
lich dieser Fragestellung durch molekulare Analysen (Gene Arrays, Oncotype DX) erganzt werden.

Bei der operativen Therapie wurde die Indikation der Sentinellymphknotenexzision auch auf groe Tumore (T4)
erweitert, wahrend bei selektierten Patientinnen mit low-risk DCIS (junge Patientin, kleiner Tumor) ein Resekti-
onsrand von 2 mm als ausreichend beurteilt wurde.

Wahrend in der adjuvanten Chemotherapie verschiedene anthrazy-
klin- und taxanhaltige Chemotherapieregime gleichwertig zum Ein-
satz kommen konnen, stimmte das Panel mit einer Praferenz fur
die endokrine Upfronttherapie mit einem Aromatasewirkstoff, auch
wenn die aktuelle Datenlage diese Frage bisher nicht abschlieBend
klaren konnte. Die Mehrheit der Panelmitglieder sprach sich aufSer-
dem auch gegen eine Bisphosphonattherapie bei endokrin behandel-

ten Patientinnen aus.

Erste groBe deutsche Studie zur
adjuvanten Antihormontherapie aktiv

Nach der erfolgreichen Durchfiihrung mehrerer groRer Chemotherapiestudien ist in Deutschland auch eine

groRe adjuvante Studie zur antihormonellen Therapie des Mammakarzinoms aktiv, die PreFace-Studie der Kom-
mission flir translationale Forschung der AGO.

Die einarmige Studie verfolgt das Ziel, pradiktive Marker bei einer 5 jdhrigen Therapie mit Letrozol zu entdecken.
Hierfur hat die Studie ein umfangreiches translationales Studienprogramm, bei dem sowohl das Blut als auch
der Tumor und die Mammografie auf ihre Eignung zur Vorhersage eines Therapieerfolges oder von Nebenwir-
kungen herangezogen werden konnen.

Im Mittelpunkt steht die pharmakogenetische Untersuchung der DNA aus Leukozyten, um ahnlich wie beim
Tamoxifen und der CYP2D6 Testung Gene zu identifizieren, deren Variation mit einer unterschiedlichen Wirk-
weise des Aromatasehemmers verbunden sind. Hierfiir arbeitet der Studienleiter PD Dr. Peter Fasching mit den-
selben internationalen Kooperationspartnern zusammen, die schon die Analysen der SUCCESSA-Studie erfolg-
reich auf den Weg gebracht haben. So hatten die Partner der Mayo Klinik in Minnesota, USA, als erste auch die
CYP2D6 Polymorphismen mit der Tamoxifenwirksamkeit assoziieren kénnen. Diese Arbeitsgruppe flihrt gerade
eine genomweite Assoziationsanalyse (GWAS) an der MA27 Studie durch. Die Daten aus diesen Analysen wer-
den im Rahmen der Kooperation genutzt, um die jeweiligen Ergebnisse aus beiden Studien gegenseitig zu eva-
luieren. Die PreFace-Studie rekrutiert bis Mdrz 2010 und insgesamt 3.500 postmenopausale, hormonrezeptor-
positive Mammakarzinom-Patientinnen sollen eingebracht werden. Wir hoffen auf eine rege Beteiligung. Bei
Interesse und Fragen schicken Sie bitte eine E-Mail an preface@ifg-erlangen.de

Forschungsférderung fiir die SUCCESS* -
Studie durch das NIH genehmigt

Die SUCCESS-Studien bemtihen sich, durch die Integration moderner molekularer Tests einen Beitrag zur indivi-
dualisierten Medizin leisten zu kdnnen. Auf diesem Gebiet ist dem SUCCESS-Studienteam zusammen mit allen
Prifarzt(inn)en und Patientinnen durch den mafRgeblichen Einsatz von PD Dr. Peter Fasching ein groRer Erfolg
gelungen. Dank der guten Rekrutierung in die erste SUCCESS-Studie und der regen Beteiligung am translatio-
nalen Programm wurde die Studie vom National Institute of Health (NIH) der USA als besonders férderungs-
wirdig beurteilt. Zusammen mit unseren Kollaborationspartnern an der Mayo
Clinic in Rochester kdnnen wir mit Forderhilfen des NIH eine sogenannte GWAS

Was war neu?

M Bedeutung des pathologischen Befundes
fiir die Therapiewahl

M Ki67 als Proliferationsmarker

M Molekulare Analysen sinnvoller zusatzli-
cher Marker bei NO und fraglichem
Chemotherapiebenefit

M SLNE auch bei groBen Tumoren (T4)

M Evtl. kleinerer Resektionsrand bei DCIS in
Abhangigkeit von Risikofaktoren (Alter,
GroRe) ausreichend

M In der endokrinen Therapie Praferenz
fiir die Upfront-Therapie, aber intensive
Diskussion

M Bisphosphonate keine Standardtherapie
fiir endokrin behandelte Pat.

M Taxane und Anthrazykline effektive
Bestandteile einer modernen
Chemotherapie

M Keine Standardtherapie fiir Untergruppen
(Triple Negative)

Wie geht es weiter
mit SUCCESS®
und ALTTO?

Nachdem Design 1 der ALTTO Studie deut-
lich besser rekrutierte als Design 2 hat sich
die ALTTO Studienleitung dazu entschlossen,
das Design 1 zu schlielen. Dies wiederum
hat direkte Auswirkungen auf SUCCESSB, da
eine Ubernahme der in SUCCESS® behan-
delten Patienten in die ALTTO-Studie damit
nicht mehr moglich ist.

Wir haben uns dazu entschlossen, die SUC-
CeSSB-Studie getrennt von ALTTO fortzuset-
zen, da die wissenschaftliche Fragestellung
in SUCCESS® unabhangig von ALTTO weiter-
besteht. Das heil’t in der Praxis flr Sie, dass
Sie auch weiterhin herzlich dazu eingeladen
sind Ihre Her2/neu positiven Patientinnen,
die die Einschlusskriterien erfillen, in die
SUCCESSB-Studie einzubringen. An Stelle
der zielgerichteten Therapie im Rahmen der
ALTTO Studie tritt nunmehr die leitlinienge-
rechte Behandlung mit Trastuzumab Uber
ein Jahr. Somit ist es nun auch Zentren mog-
lich an der SUCCESSB-Studie teilzunehmen,
die dies bisher wegen ihrer Nichtteilnahme
an ALTTO nicht konnten.

~

(genomweite Assoziationsstudie) durchfithren. Die SUCCESS-Studie konnte sich (
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gegenuber 60 anderen internationalen Studien durchsetzen. Was wird nun im

Rahmen des GWAS untersucht? Gefunden werden sollen genetische Profile, die Herausgeber:

sowohl die Therapieeffektivitit als auch die Wahrscheinlichkeit von Nebenwir- Dr. med. B. Rack,
kungen vorhersagen kénnen. Die Untersuchungen werden anhand des abge-
nommenen Blutes durchgefiihrt. Ungefdhr 1 Mio genetische Eigenschaften
(SNPs) werden untersucht. Gegebenenfalls kénnen so nicht nur pradiktive Fakto- studienleiter:
ren flr die durchgefiihrte Therapie gefunden werden, sondern auch neue mole-
kulare Targets fiir die Behandlung des Mammakarzinoms. Wir hoffen, dass wir
Ihnen nachstes Jahr schon von den ersten Resultaten berichten kdnnen. Es kann Prof. Dr. med. W. Janni
sein,dass wir Sie im Rahmen dieses Projektes noch einmal um Ihre Mithilfe bitten
werden, um um bei Patientinnen, von denen noch kein Blut vorliegt, dieses noch
zu gewinnen. Ebenso wollten wir Sie motivieren, fiir eine erste Analyse im nachs-

ten Jahr lhre Dokumentationsaktivitaten noch einmal zu forcieren. So helfen sie
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bei der Realisierung dieses Projektes sehr.





