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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
? Pramenopause

oxifen flr 5Je

©AGOe. V. Nein
in der DGGG e V. - - -
sowie Tamoxifen flir 5J plus OFSP fur 2-5J°
in der DKG e V.
Guidelines Breast 1-3 Lk+ und (T 2 5¢cm oder G3)
Version 2025.1D oder 2 4 Lk+
plus Abemaciclib fiir 2J¢
N+ oder NO T3/T4 oder NO T2 G3
] Erhohtes Ja oder NO T2 G2 und (Ki-67 2 20 % Tamoxifen
weitere 5J
AGO++ -

oder high-risk GEP)

plus Ribociclib fiir 3J¢d

gBRCA1/2™ und
(non-pCR mit CPS-EG = 3
oder 24 Lk+)

plus Olaparib fiir 1J¢

Al plus OFS® fiir 5J°

Rezidivrisiko?

Pra- oder perimenopausal

www.ago-online.de
FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir
ein hoheres Rezidivrisiko; POFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chamatharapie-induzierte_r Ovarialinsuffizienz; cnur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; sUnterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen Ff/U von nur 3,5 lahren maglich (AGO+).




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
? Pramenopause

©AGO e V. i Tamoxifen fiir 5J°
in der DGGG e V.

oo Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

Version 2025.1D
Sehr niedriges
Ruckfall-Risiko
oder Senium

20=0p=21207

Erhohtes oepagoe V.
Rezidivrisiko i, derDGGG 6.V, }

Tam fiir 5J

sowie
in der DKG e.V.

" = Tam fiir 2-3J gefolgt von Al (gesamt 5J)
Kein erhdhtes

} RushplER ke Al fiir 2-3J gefolgt von Tam (gesamt 5J)
Erhdhtes oder Al fiir 5J

Guidelines Breast
Version 2025.1D

Pra- oder perimenopausal

Riickfall-Risiko? 1-3 Lk+ und (T = 5cm oder G3)
oder = 4 Lk+

plus Abemaciclib fiir 2J¢

www.ago-online.de
FO l' .‘( HEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG
Lk, Lymphknoten; non-pCR, keil
ein hoheres Rezidivrisiko; POFS
HER2-negativ; Ynur in Kombinal
einem medianen FfU von nur 3,

N+ oder NO T3/T4 oder NO T2 G3 EAT empfehlen
oder N0 T2 G2 und (Ki-67 2 20 % (gesamte
oder high-risk GEP) Therapiedauer

plus Ribociclib fiir 3Jed 7-8 J)°
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gBRCA1/2m™ut und
(non-pCR mit CPS-EG 2 3
oder 24 Lk+)

www.ago-online.de plus Olaparib fiir 1J¢

FORSCIHEN
LE “' RPEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;

HEILEN gBRCA1/2™, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhéhter CTS5-Score; "kein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.
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Adjuvante endokrine Therapie in der Pramenopause
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Clin Cancer Res; 18(5); 1341-51. ©2012 AACR.

Clinical
Cancer
Research

Imaging, Diagnosis, Prognosis

Elucidating Prognosis and Biology of Breast Cancer Arisingin
Young Women Using Gene Expression Profiling

Hatem A. Azim Jr", Stefan Michiels’, Philippe L. Bedard®, Sandeep K. Singhal’, Carmen Criscitiello’,
Michail Ignatiadis’, Benjamin Haibe-Kains*, Martine J. Piccart®, Christos Sotiriou’, and Sherene Loi’
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Elucidating Prognosis and Biology of Breast Cancer Arisingin
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

MAMMA

®AGOe. V.
in der DGGG e V.
sowWie
in der DKG e.V.

Guidelines Breast
Wersion 2025.1D

Erhohtes
Rezidivrisiko2

Pra- oder perimenopausal

www.ago-online.de

FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™*!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LE I'i B2 .'.,* Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den 5tudien ein Surrogatmarker fiir
HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; snur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; “Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

®AGOe. V.

in der DGGG e V.
sowWie
in der DKG e.V.

Guidelines Breast
Wersion 2025.1D

2 35 Jahre und
pT1, pNO, G1/2,
Phdanotyp Luminal A

Erhohtes
Rezidivrisiko2

Pra- oder perimenopausal

www.ago-online.de

FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™*!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LEHEPI '.\ Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den 5tudien ein Surrogatmarker fiir
HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *POFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemaotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; <nur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; “Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

®AGO e. V. Tamoxifen fiir 5J¢

in der DGGG e V.
sowWie
in der DKG e.V.

Guidelines Breast
Wersion 2025.1D

> 35 Jahre und
pT1, pNO, G1/2,

Phdanotyp Luminal A

Erhohtes
Rezidivrisiko2

Pra- oder perimenopausal

www.ago-online.de

FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™*!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LE I'i B2 .'.,* Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den 5tudien ein Surrogatmarker fiir
HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; snur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; “Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

®AGO e. V. Tamoxifen fiir 5J¢

in der DGGG e.V.
sowie
in der DKG e.V.

MAMMA

Guidelines Breast
Version 2025.1D

Erhohtes
Rezidivrisiko2

Pra- oder perimenopausal

www.ago-online.de

FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CP5-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LE I'i I .'\ Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir
HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; snur
HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al + OFS; *Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 lahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

®AGO e. V. : Tamoxifen fiir 5J¢

in der DGGG e.V. AGO++ - - -
sowie Tamoxifen fur 5J plus OFS* fur 2-5J°
in der DKG e.\.

Guidelines Breast
Version 2025.1D

Erhohtes
Rezidivrisiko2

Al plus OFSP® fiir 5J¢

www.ago-online.de
FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CP5-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LEHEPI .'\ Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir

HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; snur
HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al + OFS; *Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 lahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit

einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).
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d Cochrane Database of Systematic Reviews 2020, Issue 3. Art. No.: CD013538.
COCh rane DOI: 10.1002/14651858.CD013538.
— .

14 Library

Cochrane Database of Systematic Reviews

Ovarian suppression for adjuvant treatment of hormone receptor-

positive early breast cancer (Review)

Bui KT, Willson ML, Goel S, Beith J, Goodwin A



(‘ Cochrane
s/o# Library

Cochrane Database of Systematic Reviews

Figure 3. Forest plot of comparison: 1 OFS versus no OFS, outcome: 1.1 Overall survival.
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Cochrane Database of Systematic Reviews 2020, Issue 3. Art. No.: CD013538.
DOI: 10.1002/14651858.CD013538.

OFS No OFS Hazard Ratio Hazard Ratio
Study or Subgroup log[Hazard Ratio] SE Total Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fi 95% Cl
1.1.3 OFS + tamoxifen vs tamoxifen
ABCTCO (T) 01744 D1802 429 409 7.0% 0.84([059,1.20]
E-3193, INT-0142 (8) -0.1744 04183 170 167 1.3% 0.84]0.37,1.91)
SOFT (9 -0.4005 01618 1015 1018 B7% 06710490082 -
Yang 2013 (10) <1.204 1.1592 47 44 0.2% 0.30(0.03,2.91) *
Subtotal (95% CI) 1661 1638 17.3% 0.74[0.59,0.93] o
Heterogeneity: Chi®*=1.57, df= 3 (P =067), F= 0%
Test for overall effect Z= 2.60 (P=0.009)
1.1.4 OFS + chemotherapy + tamoxifen vs chemotherapy + tamoxifen
ASTRRA(11) -11712 05672 635 G647 0.7% 0.31]0.10,0.94) -
Subtotal (95% C1) 635 G647 0.7% 0.31[0.10,0.94] "'-'-'
Heterogeneaity; Mot applicable
Test for ovarall effect: Z= 2.06 (P = 0.04)
Total (95% CI) 5197 5177 100.0% 086 [0.78, 0.94]
Heterogeneity: Ch*=15.18,df=10(P=013), F= 34% 035 0*2 ‘j’ 2=IZI

Test for overall effect 2= 319 (P=0.001)
Test for subgroup differences: Chi*= 694, df= 3 (P=0.07), P=56.7%

Favours OFS Favours no OFS
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CrossMark

Lancet Oncol 2022; 23:382-92

Published Online
February 3,2022
https://doi.org/10.1016/
51470-2045(21)00758-0

*Full list of members available at
https://www.ctsu.ox.ac.uk/
research/ebcteg

Correspondence to:

EBCTCG Secretariat, Clinical Trial
Service Unit, Nuffield
Department of Population
Health, Richard Doll Building,
Oxford OX3 7LF, UK
bc.overview@ctsu.ox.ac.uk

Aromatase inhibitors versus tamoxifen in premenopausal
women with oestrogen receptor-positive early-stage breast
cancer treated with ovarian suppression: a patient-level
meta-analysis of 7030 women from four randomised trials

Early Breast Cancer Trialists" Collaborative Group (EBCTCG)*
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cancer treated with ovarian suppression: a patient-level
meta-analysis of 7030 women from four randomised trials
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A

50— 7030 women

Any recurrence (%)

104

0=

304

20

10-year gain 2-8% (95% C1 0-6-5.0)
RR 0-79 (95% Cl 0-69-0-90)
40~ Log-rank p=0-0005
- Aromatase inhibitor
-@- Tamoxifen
17-5%
101% 147%
6-9%
T T
0 5 10

Aromatase inhibitor
Tamoxifen

RR (95% Cl)

from (o-e)fv

Recurrence rates per year (% [events/women-years])
and log-rank analyses

Years 0-4 Years 5-9 Years =10
1.46 (237/16 276) 1.76 (158/8999) 1.89(9/476)
2.08 (332/15958) 1.74 (150/8639) 0-44(2/459)
0-68 (0-58-0-80) 0-98 (0-78-1-23) 3-31(0-99-11-06)
-52:9/137-2 -1-274-5 32/26

Distant recurrence (%)

B
- 7030women

10-year gain 1-9% (95% C1 0-0-3-8)

RR 0-83 (95% C1 0-71-0-97)
- Log-rank p=0-018

12-1%

- 10-2%
n T T
0 5 10

Distant recurrence rates per year (% [events/women-years])
and log-rank analyses

Years 0-4 Years 5-9 Years =10
116 (190/16386) 1-01(93/9222) 0-60 (3/502)
144 (233/16169) 1.08 (97/9016) 0-00 (0/490)
0-78 (0-65-0-95) 0-91(0-68-1.22) 7-86 (0-72-85.91)

-24-8/101:8 -4-3/45-8 1-4/07
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women with oestrogen receptor-positive early-stage breast
cancer treated with ovarian suppression: a patient-level
meta-analysis of 7030 women from four randomised trials

Breast cancer mortality (%)

C
504 7030 women
10-year gain 0-4% (95% Cl -1.2t0 1-9)
RR 1-01(95% Cl 0-82-1-24)
40- Log-rank p=0.94
304
20
10 7.2%
30% 6-8%
2-4%
0 T 4 T
o] 5 10

Time since trial entry (years)

Death rates in women without recurrence, per year (% [95% ClI])
and log-rank analyses

Years 0-4 Years 5-9 Years 210
Aromatase inhibitor 0-60 (0-48-0-72) 0-85 (0-66-1-03) 0-76 (0-02-1.51)
Tamoxifen 0-47 (0-37-0-57) 1.03 (0-82-1-23) 0-57 (0-08-1-22)
RR (95% CI) 1.25 (0-93-1.68) 0.80(0-60-1-08) 1-45(0-33-6-44)

from (o-e)/v

9-7/43-4 -9-6/43.5 0-6/1.7



Enrolled: Nov 2003 - Apr 2011

Premenopausal ER and/or PR > 10% TEXT

* Premenopausal HR+

* Planned OFS

* No planned chemo (40%)
OR planned chemo (60%)

— | Tamoxifen+OFS x 5y

—> | Exemestane+OFS x 5y

R
A
N
D
0
M
!
Z
E

SOFT

* Premenopausal HR+
* No chemo (47%)
OR

Tamoxifen x 5y

+

‘w_g»/ TEXT and SOFT Designs

Joint Analysis
(N=4690)

Tamoxifen+OFS x 5y

Exemestane+OFS x 5y

* Remain premenopausal
< 8 mos after chemo (53%)

Tamoxifen+OFS x 5y

Exemestane+OFS x 5y

2025 ASCO #ASCO25 PRESENTED BY: Prudence A Francs MD

ANNUAL MEETING Provertaton m progerty of Pe emtor ard ASLT Purrminton egirmd he rane (orts ! perim s res@esco oy

Median follow-up 16 years (max 21 years)

OFS=ovarian function suppression

kreiskrankqnhaus
emmendingen
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SOFT HER2-negative (85% patients)
Overall Survival by use of Prior Chemotherapy

No Chemotherapy, median age 46

100 e |
="
bz 15-yr Overall Survival
= E+OFS 95.0% +0.3vsT
€ e- T+OFS 95.8% +1.1vsT
s T 94.7%
i .l
a
20+ Pts Events HR vs T (95%C1) 15y OS:
T437 23 M47%
TOFS 445 19 0B0(044-147) 058%
0 E+OFS 447 21 0890 48-162) 950%
1 1} T T
0 5 10 15
Years since randomization
Al risk (censored)
T 437 41002%) ITHS J29104)
T«OFS “n 416229) 382188 2200200)
E«OFS 447 442w Te8) 7

Patients afive (%)

Prior Chemotherapy, median age 40

100 4
) N“—‘—
[ ———————

60 15-yr Overall Survival
E+OFS 81.0% +4.3vsT
T+OFS 77.1% +0.3vsT

40 4

| 76.8%
20 Pis Events HRvs T(95%Cl) 15y 0S
T423 W 768%
TeOFS 423 88 0950 71127) 7T711%
0 E+OFS 411 71 080(059-109) 810%
L Al L] T
0 5 10 15
Years since randomization
At risk (censored)
a2 eqe 19054 1T401010)
T«OFS a Ted 300(84) 100(173
E«OFS an 305a1) 48 W01101)

No excess of deaths without cancer event for T+OFS or E+OFSvs T

PRESENTED BY: Prudence A Franas, MD

202s ASCO

ANNUAL MEETING

#ASCO25

Mwrertaion m progenty f Pe arcr o ASCD Dermusert regered b rvuse (ortat pasrteeor e es 0 ong

IBCSG



SOFT HER2-negative < 35 years Subgroup (n-241)

Large absolute benefits from OFS

Breast Cancer-Free Interval
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ABCSG

AUGTRAN BREAST & OOL ORECTAL
CANCER STUDY GROwe

Overall Survival

100 - 100 -
. 80 80 -
£
5 60 £ g
$ 15-yr OS
j 15-yr BCFI s E+OFS 82.5% +14.4%vsT
404 40 -
T+OFS 77.9% +9.8% vsT
s E+OFS 69.6% +18.3%vsT = T 68.1%
b T+OFS 64.1% +12.8% vsT >
20+ Pts Events HR vs T (95%Cl) 15y BCFI 51.3% 20 Pts Events HR vs T (95%CI) 15y OS
T76 n 51.3% N T7%6 20
T-OFS 79 26 073043-123) 641% T+OFS 79 16 0771040-148) 779%
o E°OFS 86 22 050(029086) 69.6% o  EOFS 86 14  054(028-106) 825%
T L]
° 5 15 0 5 10 15
Years since randomization Years since randomization
At risk (censored) At risk (censored)
T Te 0 1728) T 7 o) 4701 3028
T«OFS v ) 20004) T+OFS ”n 08(5) SN ason)
E<OFS @0 T085) 2700 E«OFS ® 754) 1) 37038)

Modified from: Frantis PA, presented at ASCO 2025

93% in subgroup had prior chemotherapy
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

AGO++
% Tamoxifen fiir 5J¢

AGO++
_.| Tamoxifen fiir 5J plus OFSP fiir 2-5Je

Erhohtes < 35 Jahre
Rezidivrisiko? pT2, pNO-2, G3
Chemotherapie-Indikation
Luminal B mit hohem genom. Risiko
Luminal B mit mittlerem genom. Risiko,
ohne Ansprechen auf endokr. Induktion

Pra- oder perimenopausal

Al plus OFSP" fiir 5J¢

Al, Aromataseinhibitor; CP5-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir
ein hoheres Rezidivrisiko; "OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; cnur
HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al + OFS; *Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 lahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).



Table 2. Targeted Adverse Events during Treatment.®

Tamoxifen
Adverse Event (N =1005)
Grade 3 or 4

Any Event Event
Any targeted adverse event 962 (95.7) 247 (24.8)
Allergic reaction or hypersensitivity 35(3.5) 2(0.2)
Injection-site reaction 4 (0.4) 0
Hot flushes 808 (80.4) 78 (7.8)
Depression 476 (47.4) 41 (4.1)
Sweating 492 (49.0) MA
Insomnia 470 (46.8) 30 (3.0)
Fatigue 612 (60.9) 34 (3.4)
Hypertension 181 (158.0) 57(5.7)
Cardiac ischemia or infarction 5(0.5) 4 (0.4)
Thrombosis or embolism 22 (232) 17 (1.7}
Mausea 241 (24.0) 0
Musculoskeletal symptom 703 (70.0) 67 (6.7)
Osteoporosis 138 (11.7) 1(0.1)
Fracture 53 (5.3) 8 (0.3)
Vaginal dryness 426 (42.4) MA
Decreased libido 434 (43.2) MA
Dyspareunia 242 (24.1) 16 (1.8)
Urinary incontinence 166 (16.5) 6 (0.6)
CNS cerebrovascular ischemia 6 (0.6) 4 (0.4)
CNS hemorrhage 15 (1.5) 0
Glucose intolerances 18 (1.5) 4 (0.4)
Hyperglycemiag: 20 (2.0} 1{0.1)

Tamoxifen plus Ovarian

Suppression
(N =2326)
Grade 3 or 4
Any Event Event
number of patients (percent)
2295 (98.7) 721 (31.0)
110 (4.7) 9 {0.4)
189 (8.1) 1 (<0.1)
2175 (93.5) 284 (12.2)
1195 (51.4) 108 (4.6)
1391 (59.8) MNA
1383 (59.5) 105 (4.5)
1496 (64.3) 70 (3.0
550 (23.6) 188 (8.1)
10 (0.4) 6(0.3)
53 (2.3) 47 (2.0)
692 (29.8) 14 (0.6)
1809 (77.8) 132 (5.7)
643 (27.9) 7{0.3)
140 (6.0) 23 (1.0)
1144 (45.2) A
981 (42.2) NA
636 (27.3) 35 (1.5)
433 (13.6) 9 (0.4)
10 (0.4) 7{0.3)
26 (1.1) 2 (0.1)
68 (2.9) 23 (1.0)
92 (4.0) 20 (0.9)

Exemestane plus Ovarian
Suppression

(N=2317)
Grade 3 or 4
Any Event Event
2288 (98.7) 748 (32.3)
122 (5.3) 12 (0.5)
174 (7.5) 1 (=0.1)
2141 (92.4) 234 (10.1)
1197 (51.7) 95 (4.1)
1286 (55.5) MA
1375 (59.3) 89 (3.8)
1450 (62.6) 75 (3.2)
564 (24.3) 168 (7.3)
17 (0.7) 7(0.3)
27 (1.2) 20 (0.9)
747 (32.2) 17 (0.7)
2082 (89.9) 263 (11.4)
977 (42.2) 10 (0.4)
179 (7.7) 37 (1.6)
1245 (53.7) A
1056 (45.6) MNA
733 (31.6) 56 (2.4)
317 (13.7) 9 (0.4)
6 (0.3) 5(0.2)
19 (0.8) 1 (=0.1)
63 (2.7) 15 (0.6)
71(3.1) 14 (0.6)

kreiskranke_nhaus
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Francis et al., NEJM 2018



Table 2. Targeted Adverse Events during Treatment.®

Tamoxifen
Adverse Event (N =1005)
Grade 3 or 4

Any Event Event
Any targeted adverse event 962 (95.7) 247 (24.8)
Allergic reaction or hypersensitivity 35(3.5) 2(0.2)
Injection-site reaction 4 (0.4) 0
Hot flushes 808 (80.4) 78 (7.8)
Depression 476 (47.4) 41 (4.1)
Sweating 492 (49.0) MA
Insomnia 470 (46.8) 30 (3.0)
Fatigue 612 (60.9) 34 (3.4)
Hypertension 181 (158.0) 57(5.7)
Cardiac ischemia or infarction 5(0.5) 4 (0.4)
Thrombosis or embolism 22 (232) 17 (1.7}
Mausea 241 (24.0) 0
Musculoskeletal symptom 703 (70.0) 67 (6.7)
Osteoporosis 138 (11.7) 1(0.1)
Fracture 53 (5.3) 8 (0.3)
Vaginal dryness 426 (42.4) MA
Decreased libido 434 (43.2) MA
Dyspareunia 242 (24.1) 16 (1.8)
Urinary incontinence 166 (16.5) 6 (0.6)
CNS cerebrovascular ischemia 6 (0.6) 4 (0.4)
CNS hemorrhage 15 (1.5) 0
Glucose intolerances 18 (1.5) 4 (0.4)
Hyperglycemiag: 20 (2.0} 1{0.1)

Tamoxifen plus Ovarian

Suppression
(N =2326)
Grade 3 or 4
Any Event Event
number of patients (percent)
2295 (98.7) 721 (31.0)
110 (4.7) 9 {0.4)
189 (8.1) 1 (<0.1)
2175 (93.5) 284 (12.2)
1195 (51.4) 108 (4.6)
1391 (59.8) MNA
1383 (59.5) 105 (4.5)
1496 (64.3) 70 (3.0
550 (23.6) 188 (8.1)
10 (0.4) 6(0.3)
53 (2.3) 47 (2.0)
692 (29.8) 14 (0.6)
1809 (77.8) 132 (5.7)
643 (27.9) 7{0.3)
140 (6.0) 23 (1.0)
1144 (45.2) A
981 (42.2) NA
636 (27.3) 35 (1.5)
433 (13.6) 9 (0.4)
10 (0.4) 7{0.3)
26 (1.1) 2 (0.1)
68 (2.9) 23 (1.0)
92 (4.0) 20 (0.9)

Exemestane plus Ovarian
Suppression

(N=2317)
Grade 3 or 4
Any Event Event
2288 (98.7) 748 (32.3)
122 (5.3) 12 (0.5)
174 (7.5) 1 (=0.1)
2141 (92.4) 234 (10.1)
1197 (51.7) 95 (4.1)
1286 (55.5) MA
1375 (59.3) 89 (3.8)
1450 (62.6) 75 (3.2)
564 (24.3) 168 (7.3)
17 (0.7) 7(0.3)
27 (1.2) 20 (0.9)
747 (32.2) 17 (0.7)
2082 (89.9) 263 (11.4)
977 (42.2) 10 (0.4)
179 (7.7) 37 (1.6)
1245 (53.7) A
1056 (45.6) MNA
733 (31.6) 56 (2.4)
317 (13.7) 9 (0.4)
6 (0.3) 5(0.2)
19 (0.8) 1 (=0.1)
63 (2.7) 15 (0.6)
71(3.1) 14 (0.6)

kreiskranke_nhaus
emmendingen

Francis et al., NEJM 2018



Table 2. Targeted Adverse Events during Treatment.®

Tamoxifen
Adverse Event (N =1005)
Grade 3 or 4

Any Event Event
Any targeted adverse event 962 (95.7) 247 (24.8)
Allergic reaction or hypersensitivity 35(3.5) 2(0.2)
Injection-site reaction 4 (0.4) 0
Hot flushes 808 (80.4) 78 (7.8)
Depression 476 (47.4) 41 (4.1)
Sweating 492 (49.0) MA
Insomnia 470 (46.8) 30 (3.0)
Fatigue 612 (60.9) 34 (3.4)
Hypertension 181 (158.0) 57(5.7)
Cardiac ischemia or infarction 5(0.5) 4 (0.4)
Thrombosis or embolism 22 (232) 17 (1.7}
Mausea 241 (24.0) 0
Musculoskeletal symptom 703 (70.0) 67 (6.7)
Osteoporosis 138 (11.7) 1(0.1)
Fracture 53 (5.3) 8 (0.3)
Vaginal dryness 426 (42.4) MA
Decreased libido 434 (43.2) MA
Dyspareunia 242 (24.1) 16 (1.8)
Urinary incontinence 166 (16.5) 6 (0.6)
CNS cerebrovascular ischemia 6 (0.6) 4 (0.4)
CNS hemorrhage 15 (1.5) 0
Glucose intolerances 18 (1.5) 4 (0.4)
Hyperglycemiag: 20 (2.0} 1{0.1)

Tamoxifen plus Ovarian

Suppression
(N =2326)
Grade 3 or 4
Any Event Event
number of patients (percent)
2295 (98.7) 721 (31.0)
110 (4.7) 9 {0.4)
189 (8.1) 1 (<0.1)
2175 (93.5) 284 (12.2)
1195 (51.4) 108 (4.6)
1391 (59.8) MNA
1383 (59.5) 105 (4.5)
1496 (64.3) 70 (3.0
550 (23.6) 188 (8.1)
10 (0.4) 6(0.3)
53 (2.3) 47 (2.0)
692 (29.8) 14 (0.6)
1809 (77.8) 132 (5.7)
643 (27.9) 7{0.3)
140 (6.0) 23 (1.0)
1144 (45.2) A
981 (42.2) NA
636 (27.3) 35 (1.5)
433 (13.6) 9 (0.4)
10 (0.4) 7{0.3)
26 (1.1) 2 (0.1)
68 (2.9) 23 (1.0)
92 (4.0) 20 (0.9)

Exemestane plus Ovarian
Suppression

(N=2317)
Grade 3 or 4
Any Event Event
2288 (98.7) 748 (32.3)
122 (5.3) 12 (0.5)
174 (7.5) 1 (=0.1)
2141 (92.4) 234 (10.1)
1197 (51.7) 95 (4.1)
1286 (55.5) MA
1375 (59.3) 89 (3.8)
1450 (62.6) 75 (3.2)
564 (24.3) 168 (7.3)
17 (0.7) 7(0.3)
27 (1.2) 20 (0.9)
747 (32.2) 17 (0.7)
2082 (89.9) 263 (11.4)
977 (42.2) 10 (0.4)
1245 (53.7) A
1056 (45.6) MNA
733 (31.6) 56 (2.4)
317 (13.7) 9 (0.4)
6 (0.3) 5(0.2)
19 (0.8) 1 (=0.1)
63 (2.7) 15 (0.6)
71(3.1) 14 (0.6)

kreiskranke_nhaus
emmendingen

Francis et al., NEJM 2018



S=pp=Iicr

Fi

®AGO e. V.
in der DGGG e V.
sowie
in der DKG e.V.

Guidelines Breast
Version 2025.1D

www.ago-online.de

FORSCIHEN
LENREN
HEILEMN

Generelle Prinzipien der adjuvanten
endokrinen Therapie

Der Wechsel auf eine andere endokrine Therapie (Tam oder Al) oder
Tamoxifen low dose ist besser, als die Therapie zu stoppen.

Beginn mit Al bei erhohtem Riickfall-Risiko.

Es existiert kein ausreichend validierter Biomarker fiir einen frithen
versus einen spaten Riickfall.

Bisphosphonate (siehe auch Kapitel Knochengesundheit)
= QOsteoprotektion
= Verbesserung der Prognose

Frauen, die medikamentos oder operativ eine Hormonablation erfahren,
sind postmenopausalen Frauen gleichzusetzen.
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

AGO++ . -
Tamoxifen fiir 5J¢

AGO++
Tamoxifen fur 5J plus OFSP® fur 2-5J¢

pT1-2, pNO-1, G2
Keine Chemotherapie

Luminal B mit geringem genom. Risiko
Erhéhtes Luminal B mit mittlerem genom. Risiko,
Rezidivrisiko? ) mit Ansprechen auf endokr. Induktion

Al plus OFSP® fiir 5J¢

Al, Aromataseinhibitor; CP5-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir
ein hoheres Rezidivrisiko; "OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; cnur
HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al + OFS; *Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 lahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

®AGO e. V. : Tamoxifen fiir 5J¢

in der DGGG e.V. AGO++ - - -
sowie Tamoxifen fur 5J plus OFS® fur 2-5J¢
in der DKG e.W.

Guidelines Breast
Wersion 2025.1D

Erhohtes Tamoxifen
Rezidivrisiko?2 ] weitere 5J

Al plus OFSP" fiir 5J¢

www.ago-online.de
FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™*!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LEHEI .'.\ Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den 5tudien ein Surrogatmarker fiir

HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; snur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; “Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit

einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).




=<1  Erweiterte adjuvante endokrine Therapie (EAT) bei
E :"A""A pramenopausalen Patientinnen (Jahre 6-10)

©AGOe. V.
in der DGGG e.V. Oxford

sowie

in der DKG e.V. LoE GR

Guidelines Breast

Version 2025.1D Bei erhohtem Riickfallrisiko

= 5 Jahre Tamoxifen nach 5 Jahren Tamoxifen

2,5-5 Jahre Al nach 5 Jahren Tamoxifen pramenopausal,
bei im Verlauf eindeutig nachgewiesener
postmenopausaler Situation

5 Jahre Tamoxifen nach 5 Jahre endokriner Therapie + OFS

www.ago-online.de

FORSCrIEN
LEFREN
HEILEN




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

AGO++
©AGO e. V. —m—D( Tamoxifen fiir 5J¢

in der DGGG e.V. AGO++

sowie Tamoxifen fur 5J plus OFS® fur 2-5J¢
in der DKG e.W.

Guidelines Breast
Wersion 2025.1D

Chemotherapie-Indikation

< 35 Jahre oder
Erhohtes Tamoxifen
2 ’ +I
Rezidivrisiko2 PT /3 £ (K weitere 5J

Luminal B mit hohem genom. Risiko
hoher CTS5-Score
Wunsch der Patientin

Pra- oder perimenopausal

Al plus OFSP" fiir 5J¢

www.ago-online.de

FORSCHEN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™*!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
LEHEPEN Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den 5tudien ein Surrogatmarker fiir
HEILEN ein hoheres Rezidivrisiko; *POFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemaotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; <nur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; “Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

AGO++
Tamoxifen flir 5J¢

AGO++
Tamoxifen fur 5J plus OFSP fur 2-5J¢

e 4

plus Abemaciclib fur 2J¢

Erhohtes 2 d i - Tamoxifen
Rezidivrisiko?2 ] . er hig ; weitere 5J

plus Ribociclib fur 3J<d4

Al plus OFSP" fiir 5J¢

Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™*!, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den 5tudien ein Surrogatmarker fiir
ein hdheres Rezidivrisiko; POFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; cnur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit Al + OFS; “Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Pramenopause

AGO++

Tamoxifen fiir 5J¢

Tamoxifen fur 5J plus OFSP® fur 2-5J¢

1-3 Lk+ und (T 2 5cm oder G3)
oder 2 4 Lk+

plus Abemaciclib fur 2J¢

N+ oder NO T3/T4 oder NO T2 G3

Erhohtes oder NO T2 G2 und (Ki-67 = 20 % Tamoxifen
Rezidivrisiko® oder high-risk GEP) weitere 5J

plus Ribociclib fir 3J<d

gBRCA1/2™t und
(non-pCR mit CPS-EG 2 3
oder z 4 Lk+)

plus Olaparib fur 1J¢

Pra- oder perimenopausal

Al plus OFSP® fiir 5J¢

Al, Aromataseinhibitor; CP5-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; gBRCA1/2™, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre;
Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; *Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir
ein hiheres Rezidivrisiko; "OFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; “nur
HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al + OFS; *Unterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 lahre bei Kinderwunsch ohne Uberlebensnachteil mit
einem medianen F/U von nur 3,5 Jahren méglich (AGO+).
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Adjuvante endokrine Therapie in der Postmenopause



Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

28=0p=2325%

Sehr niedriges
Riickfall-Risiko
oder Senium

©9AGOe. V.
in der DGGG e.V.
sowie
in der DKG e.V. X ”
Kein erhohtes

Rickfall-Risiko

Guidelines Breast
Version 2025.1D

Erhohtes
Rickfall-Risiko?

Sicher postmenopausal vor Beginn der
adjuvanten Therapie

www.ago-online.de
FORSCHEN
LEHREN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;
HEILEN gBRCA1/2™", Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhdhter CTS5-Score; Pkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

Tam fiir 5J

28=0p=2325%

Sehr niedriges
Ruckfall-Risiko
oder Senium

Kein erhohtes pT1, pNO, G1/2,
syl Lo Phinotyp Luminal A

Erhohtes
Rickfall-Risiko?
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FORSCHEN
LEHREN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;

HEILEN gBRCA1/2™", Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhdhter CTS5-Score; Pkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.




Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

Tam fiir 5J

28=0p=2325%

Sehr niedriges
Riickfall-Risiko
oder Senium
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Tam fur 2-3J gefolgt von Al (gesamt 5J)

Kein erhohtes
Rickfall-Risiko

Erhohtes pT1-2, pN1, G2
Riickfall-Risiko? Keine Chemotherapie

Luminal B mit geringem genom. Risiko
Luminal B mit mittlerem genom. Risiko,
mit Ansprechen auf endokr. Induktion

Guidelines Breast
Version 2025.1D

Sicher postmenopausal vor Beginn der
adjuvanten Therapie

www.ago-online.de
FORSCHEN
LEHREN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;
HEILEN gBRCA1/2™", Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhdhter CTS5-Score; Pkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

Sehr niedriges
Riickfall-Risiko
oder Senium

Tam fiir 5J

" - Tam fur 2-3J gefolgt von Al (gesamt 5J)
Kein erhohtes

Rickfall-Risiko

Al fur 2-3J gefolgt von Tam (gesamt 5J)

Erhohtes oder Al fur 5J

Rickfall-Risiko?

pT2, pN1-2, G3
Chemotherapie-Indikation

Luminal B mit hohem genom. Risiko
Luminal B mit mittlerem genom. Risiko,
ohne Ansprechen auf endokr. Induktion

Sicher postmenopausal vor Beginn der
adjuvanten Therapie

Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;
gBRCA1/2™", Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhdhter CTS5-Score; Pkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.
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ADAPTcycle

100 85,8%

Ansprechrate

86172 675/787 7/ 302/467
0.25 26-100
Recurrence Score

. Tamoxifen . Al

O. Gluz et al., ESMO-Kongress 2022
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der

Postmenopause
Sehr niedriges

Riickfall-Risiko Tam flir 5J
oder Senium — diskutieren
Tam fur 2-3J gefolgt von Al (gesamt 5J)

Kein erhohtes
Rickfall-Risiko

Al fur 2-3J gefolgt von Tam (gesamt 5J)

Erhohtes oder Al fur 5J

Rickfall-Risiko?

Chemotherapie-Indikation

pTZ/- 3, PN+, -G3 . EAT empfehlen
Luminal B mit hohem genom. Risiko (gesamte
hoher CTS5-Score Therapiedauer
Wunsch der Patientin 7-8 J)°
bisher gut vertragener Al
gute Knochengesundheit

adjuvanten Therapie

Sicher postmenopausal vor Beginn der

Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;
gBRCA1/2™", Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhdhter CTS5-Score; Pkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.



Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

Tam fiir 5J

Io=2p=230%

Sehr niedriges

(]
AGOe. V. Riickfall-Risiko
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sowie
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oder Senium = diskutieren
Tam fur 2-3J gefolgt von Al (gesamt 5J)

Kein erhohtes
Rickfall-Risiko

Guidelines Breast

Version 2025.1D Al fur 2-3J gefolgt von Tam (gesamt 5J)

Erhohtes oder Al fur 5J

Riickfall-Risiko? 1-3 Lk+ und (T 2 5cm oder G3)
oder > 4 Lk+

plus Abemaciclib fiir 2J¢

N+ oder NO T3/T4 oder NO T2 G3 EAT empfehlen
oder NO T2 G2 und (Ki-67 2 20 % (gesamte
oder high-risk GEP) Therapiedauer

plus Ribociclib fiir 3Jcd 7-8 J)b

adjuvanten Therapie

gBRCA1/2mut ynd
(non-pCR mit CPS-EG 2 3
oder 2 4 Lk+)

www.ago-online.de plus Olaparib fur 1J¢

FORSCIIEN
LEHREN Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, Clinical-Pathological Stage + Estrogen receptor status and Grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie;

HEILEN gBRCA1/2™", Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; Tam, Tamoxifen; *Entscheidungskriterien kénnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich
erhdhter CTS5-Score; Pkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; “nur HER2-negativ; “nur in Kombination mit Al.

Sicher postmenopausal vor Beginn der
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Adjuvante endokrine Therapie bei
postmenopausalen Patientinnen (Jahre 1-5)

Oxford
LoE GR AGO

* Aromatasehemmer fir die ersten 5 Jahre la

*  Nicht-sterowdaler Al bel lobularem Karzinom 2b

*  Hohes Rezidivrisiko 2b

* Sequentielle Therapie fir die ersten 5 Jahre* la

*  Tam (2-3 Jahre) gefolgt von Al 1a
bis zur Gesamtdauer von 5 Jahren

Al (2-3 Jahre) gefolgt von Tamoxifen ib
bis zur Gesamtdauer von 5 Jahren

*  Tamoxifen 20 mg/d fir die ersten 5 Jahre** la A

* Die endokrine adjuvante Therapie postmenopausaler Patientinnen sollte in den ersten 5 Jahren fur

2-3 Jahre einen Aromatasehemmer enthalten
** Eine Monotherapie mit Tamoxifen kann im Einzelfall in Abhiingigkeit vom Alter, Ruckfalirisiko und

Kontraindikationslage eingesetzt werden,
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Oxford

Adjuvante endokrine Therapie bei
postmenopausalen Patientinnen (Jahre 1-5)

Oxford
LoE GR

=  Aromatasehemmer fiir die ersten 5 Jahre 1a
=  Hohes Rezidivrisiko 2b

= Sequentielle Therapie fiir die ersten 5 Jahre* 1a

= Tam (2-3 Jahre) gefolgt von Al 1a
bis zur Gesamtdauer von 5 Jahren

Al (2-3 Jahre) gefolgt von Tamoxifen 1b
bis zur Gesamtdauer von 5 Jahren

= Tamoxifen 20 mg/d fiir die ersten 5 Jahre** 1a A

* Die endokrine adjuvante Therapie postmenopausaler Patientinnen sollte in den ersten 5 Jahren fiir
2-3 Jahre einen Aromatasehemmer enthalten

** Eine Monotherapie mit Tamoxifen kann im Einzelfall in AbhZngigkeit vom Alter, Riickfallrisiko und
Kontraindikationslage eingesetzt werden.
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Journal of Clinical Oncology”

An American Society of Clinical Onealogy Journal

PARTIAL ACCESS | ORIGINAL REPORTS | July 27, 2015 L}

Relative Effectiveness of Letrozole Compared With
Tamoxifen for Patients With Lobular Carcinoma in the BIG

1-98 Trial

Authors: Otto Metzger Filno & , Anita Giobbie-Hurder, Elizabeth Mallon, Barry Gusterson, Gluseppe Viale, Eric P Winer, Beat Thirlimann, .. SHOW ALL ..,

and Aron Goldhirsch AUTHORS INFO 8 AFFILIATIONS
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Zusammenfassung

Pramenopause Postmenopause




kreiskrankqnhaus
emmendingen

Zusammenfassung




kreiskrankqnhaus
emmendingen

Zusammenfassung

Pramenopause Postmenopause

Tamoxifen, 5 Jahre Tamoxifen, 5 Jahre
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Zusammenfassung

Pramenopause Postmenopause

Tamoxifen, 5 Jahre Tamoxifen, 5 Jahre

Al + GnRHa, 5 Jahre
evtl. EAT (+ 5 Jahre Tam)

Al 2 Tam, 5 Jahre
oder 5 Jahre Al,
evtl. EAT (+ 5 Jahre Tam)
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Zusammenfassung

Pramenopause Postmenopause

Tamoxifen, 5 Jahre pT1, pNO, G1/2, Tamoxifen, 5 Jahre
Phanotyp Luminal A

pT1-2, pNO-1, G2
Tam + GnRHa, 5 Jahre 7 LG e e TR EE » Tam = Al, 5 Jahre
Luminal B mit geringem genom. Risiko
* Luminal B mit mittlerem genom. Risiko,
mit Ansprechen auf endokr. Induktion

Al = Tam, 5 Jahre
oder 5 Jahre Al,
evtl. EAT (+ 5 Jahre Tam)

Al + GnRHa, 5 Jahre
evtl. EAT (+ 5 Jahre Tam)
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