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Rak HER2-dodatni

1. De-escalated neoadjuvant taxane plus trastuzumab and pertuzumab with or without carboplatin in 

HER2-positive early breast cancer (neoCARHP): A multicentre, open-label, randomised, phase 3 trial.

2. Predicting pathologic complete response (pCR) from clinicopathologic variables and HER2DX genomic 

test in stage II/III HER2+ breast cancer treated with taxane, trastuzumab, and pertuzumab (THP): 

Secondary results from the EA1181/CompassHER2 pCR trial.

3. Prediction of survival after de-escalated neoadjuvant therapy in HER2+ early breast cancer: A pooled 

analysis of three WSG trials.



Randomizowane wieloośrodkowe badanie III fazy 
oceniające skuteczność 

przedoperacyjnej terapii opartej o 
paklitaksel + trastuzumab + pertuzumab +/-

karboplatyna
– wyniki badania neo CARHP



Schemat badania



Charakterystyka pacjentów



Pierwszorzędowy 
punkt końcowy -

pCR



Odpowiedź w trakcie terapii 
neoadjuwantowej



Tolerancja



Podsumowanie

• Schemat THP był nie gorszy niż TCbHP pod względem częstości pCR
• Tolerancja leczenia THP była lepsza niż TCbHP
• Schemat bez karboplatyny jest możliwą opcją postępowania u 

wybranych chorych na HER2+ raka piersi w II i III stopniu 
zaawansowania



Ocena pCR na podstawie czynników kliniczno-
patologicznych oraz wyniku testu HER2DX u chorych 

na raka HER2-dodatniego w II i III stopniu 
zaawansowania leczonych taksanami + 

trastuzumabem + pertuzumabem
– wyniki badania CompassHER2 pCR



Schemat badania



Charakterystyka pacjentów



Pierwszorzędowy punkt końcowy - pCR



Czynniki kliniczno-patologiczne związane z pCR
Analiza jednoczynnikowa



Czynniki kliniczno-patologiczne związane z pCR
Analiza wieloczynnikowa



HER2Dx łączy ekspresję genów 
oraz czynniki kliniczne



Częstość pCR w zależności od wyniku 
HER2Dx pCR

Wysoki wyniki HER2Dx pCR był związany z 40% wyższą częstością 
pCR niż niski wynik



Częstość pCR w zależności od wyniku 
HER2Dx pCR

Częstość pCR była podobna u chorych z wynikiem wysokim i średnim



Podsumowanie

• pCR w całej populacji wynosi 44%, 64% w populacji HR-/HER2+, 
33% w populacji HR+/HER2+

• Czynniki kliniczno-patologiczne korelujące z wyższym odsetkiem 
pCR:
- ER 0 lub ER+ ≤70%
- HER2 IHC 3+ vs IHC 2+, ISH+
- co tygodniowy paklitaksel vs. q3wk docetaksel

• cT, cN nie były związane z częstością pCR
• HER2Dx pCR jest narzędziem pozwalającym określić 

prawdopodobieństwo pCR – możliwa deeskalacja terapii???



Wpływ deeskalacji terapii przedoperacyjnej na 
rokowanie chorych na HER2+ raka piersi –

wyniki 3 badań WSG



Schemat badań

• Pierwszorzędowy punkt 
końcowy – pCR

• Drugorzędowy punkt końcowy 
– OS

• W przypadku pCR – brak 
konieczności zastosowania chth

• U chorych z chorobą rezydualną 
– chth była zalecana



Charakterystyka chorych



Charakterystyka chorych po operacji



Wyniki w zależności od schematu leczenia



Wyniki dotyczące przeżycia w zależności 
od schematu leczenia – pCR vs. non pCR



iDFS w grupie pCR nie otrzymującej chth
przedoperacyjnej w zależności od zastosowania 

chth pooperacyjnej



Podsumowanie

• Deeskalacja terapii jest możliwa i bezpieczna
• Przedoperacyjna terapia: 12 x paklitaksel + terapia anty-HER2 jest 

skuteczna i wiąże się z dobrymi wynikami 5-letnich przeżyć
• Zastosowanie chemioterapii uzupełniającej u chorych, u których 

osiągnięto pCR dzięki przedoperacyjnemu leczeniu pozbawionemu 
standardowej chemioterapii, nie wpływa na poprawę rokowania 
chorych



Rak potrójnie ujemny

1. Prospective randomized phase II trial to assess the efficacy and safety of neo-adjuvant 

olaparib/carboplatin (OC) in comparison to docetaxel/epirubicin/cyclophosphamide (TAC) in patients 

with early triple-negative breast cancer (TNBC) with homologous recombination deficiency (HRD): 

Primary results from the ABCSG 45 trial.

2. A phase 2 study of response-guided neoadjuvant sacituzumab govitecan and pembrolizumab (SG/P) in 

patients with early-stage triple-negative breast cancer: Results from the NeoSTAR trial.



Prospektywne randomizowane badanie II fazy 
oceniające skuteczność olaparybu w połączeniu z 

karboplatyną w leczeniu przedoperacyjnym u chorych 
na wczesnego potrójnie ujemnego raka piersi z 

niedoborem homologicznej rekombinacji (HRD) -
wyniki badania ABCSG 45



Schemat badania



Punkty końcowe

• Pierwszorzędowy punkt końcowy:
RCB

• Drugorzędowy punkt końcowy:
pCR
bezpieczeństwo i tolerancja
QoL



Kryteria badania

• Kryteria włączenia:
- wczesny potrójnie ujemny rak piersi
- HRD+
- ≥T1c, każdy N

• Kryteria wyłączenia:
- miejscowo zaawansowany lub nieoperacyjny rak piersi
- przeciwskazania do któregokolwiek z leków



Charakterystyka pacjentów



Pierwszorzędowy 
punkt końcowy

RCB 0/I



Bezpieczeństwo



Podsumowanie

• Somatyczne warianty patogenne BRCA1/2 są obecne u ok. 50% 
chorych HRD+

• U > 77% chorych z wariantami patogennymi BRCA1/2, które 
otrzymały 6 cykli olaparybu i karboplatyny osiągnięto pCR



Badanie II fazy oceniające skuteczność 
sacituzambu gowiteku w połączeniu z 

pembrolizumabem u chorych na wczesnego 
potrójnie ujemnego raka piersi – wyniki badania 

NeoSTAR



Schemat badania



Charakterystyka pacjentów



Wyniki - pCR



Wyniki – analiza podgrup



Bezpieczeństwo



Podsumowanie

• Ograniczenia badania: 
- u 10/32 chorych z podejrzeniem choroby rezydualnej nie 

wykonano biopsji
- 6/10 chorych bez podejrzenia choroby rezydualnej otrzymało  

chemioterapię neoadjuwantową
• U 25 (50%) chorych uzyskano pCR z zastosowaniem SG/P lub 

SG/P + neoadjuwantowa chemioterapia bez antracyklin



Rak hormonozależny

1. 15-year outcomes for women with premenopausal hormone receptor-positive early breast cancer (BC) 

in the SOFT and TEXT trials assessing benefits from adjuvant exemestane (E) + ovarian function 

suppression (OFS) or tamoxifen (T)+OFS.

2. Efficacy and safety of elinzanetant for vasomotor symptoms associated with adjuvant endocrine therapy: 

Phase 3 OASIS 4 trial.

3. Efficacy and safety of ribociclib (RIB) + nonsteroidal aromatase inhibitor (NSAI) in NATALEE: Analysis 

across menopausal status and age.

4. The TRADE study: A phase 2 trial to assess the tolerability of abemaciclib dose escalation in early-stage 

HR+/HER2- breast cancer.



Rokowanie chorych przed menopauzą z 
rozpoznaniem wczesnego HR+/HER2- raka piersi 

leczonych eksemestanem w połączeniu z analogiem 
GnRH vs. tamoksyfen w połączeniu z analogiem GnRH

– 15-letnie wyniki badań SOFT/TEXT



Schemat badań SOFT i TEXT
TEXT

SOFT



DRFI – SOFT i TEXT



OS – SOFT i TEXT



SOFT – chore < 35 r.ż.



OS

BCFI



Podsumowanie

• Dołączenie analogu GnRH u chorych przed menopauzą wydłuża BCFI 
w 15-letniej obserwacji 

E+GnRH 78,6% > T + GnRH 75,7% > T 72,1%
• W grupie  E + GnRH obserwowano zmniejszenie ryzyka nawrotu o 

25% vs. T + GnRH
• E + GnRH vs. T + GnRH - największe wydłużenie DRFI i OS 

obserwowano u chorych < 35 r.ż. oraz z nowotworami G3



Badanie III fazy oceniające skuteczność i 
bezpieczeństwo elinzanetantu w terapii 
objawów naczynioruchowych u chorych 

stosujących leczenie hormonalne – wyniki 
badania OASIS 4



Patomechanizm VMS



Schemat badania



Kryteria kwalifikacji
• Wiek – 18-70
• HR+ rak piersi lub wysokie ryzyko zachorowania na raka piersi
• Objawy VMS związane z terapia hormonalną: tamoksyfen, IA +/- GnRH
• Codzienny dzienniczek wybuchów gorąca przez 11 dni w ciągu 2 tygodni 

przed włączeniem do badania - ≥35 umiarkowanych lub ciężkich 
wybuchów gorąca w ciągu tygodnia, z uwzględnieniem epizodów 
nocnych

ŁAGODNE UMIARKOWANE CIĘŻKIE

Uczucie ciepła bez pocenia się Uczucie ciepła z poceniem się Uczucie ciepła z poceniem się 
oraz upośledzeniem aktywności



Zmiany w częstości występowania 
objawów VMS



Podsumowanie

• Elinzanetant zmniejsza częstość oraz nasilenie VMS
• Efekt był obserwowany po tygodniu stosowania
• Leczenie było dobrze tolerowane
• Ograniczenia badania:

- 1 osoba z wysokim ryzykiem zachorowania na raka
- nie określono wpływu terapii na rokowanie
- wykluczono chore z rozsianym rakiem piersi



Skuteczność i bezpieczeństwo rybocyklibu w 
połączeniu z IA w zależności od wieku oraz 

statusu menopauzalnego
– wyniki badania NATALEE



Schemat badania



iDFS w zależności od statusu 
menopauzalnego



Wyniki u chorych przed menopauzą



Wyniki u chorych po menopauzie



Bezpieczeństwo



Ocena jakości życia



Podsumowanie

• Dołączenie rybocyklibu do IA u chorych na raka piersi w II i III 
stopniu zaawansowania poprawia rokowanie niezależnie od wieku i 
statusu menopauzalnego

• Tolerancja leczenia była dobra
• Zakończenie leczenia z powodu działań niepożądanych 

obserwowano rzadziej w grupie chorych przed menopauzą



Ocena tolerancji eskalacji dawki abemacyklibu u 
chorych na wczesnego HR+/HER2- raka piersi –

wyniki badania TRADE



Schemat badania



Schemat badania



Wyniki

• 70,8% chorych otrzymywało 
dawkę 150mg 2 x dziennie w 
12. tygodniu badania vs 60% 
w badaniu monarchE

• Rzadko obserwowano 
wczesne zakończenia leczenia 
– 93,3% otrzymywało 
terapię po 12 tygodniach od 
rozpoczęcia



Podsumowanie

• Strategia eskalacji dawki pozwoliła większości chorym na osiągnięcie 
dawki docelowej oraz zmniejszyła ryzyko przedwczesnemu 
zakończeniu leczenia

• 93,3% chorych kontynuowało leczenie > 12 tygodni



Dziękuję za uwagę!!!
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