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5.4.1. Systemische Therapie des metastasierten
Mammakarzinoms

5.13. Evidenzbasierte Empfehlung
Systemische endokrine Therapie

Empfehlungsgrad  Dije endokrine Therapie +/- zielgerichteter Therapie ist die Therapie der Wahl bei
positivem Hormonrezeptorstatus und negativem HERZ2-Status. Die endokrine

A Therapie ist nicht indiziert bei Patientinnen, bei denen die Notwendigkeit des
Erreichens einer schnellen Remission zur Abwendung von ausgepragten
Symptomen des betroffenen Organs besteht.

Level of Evidence Quellen: (Stockler, Wilcken et al. 1997, Fossati, Confalonieri et al. 1998, Stockler, Wilcken et al. 2000, NICE
2009 [addendum 2014], Partridge, Rumble et al. 2014, 2014 , Rugo, Rumble et al. 20186)
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5.14. Evidenzbasierte Empfehlung
Kombinierte chemo-endokrine Therapie
Empfehlungsgrad  Eine kombinierte chemo-endokrine Therapie wird nicht empfohlen. Sie kann zwar

die Remissionsraten erhohen, fuhrt aber auch zu gesteigerter Toxizitat ohne
A Verlangerung des progressionsfreien Intervalls oder des Gesamtuberlebens.

Level of Evidence Conchrane: (Carrick, Parker et al. 2005%)

la

Quelle: (Sledge, Hu et al. 2000)
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5.15. Evidenzbasierte Empfehlung
Ovarialsuppression und Tamoxifen bei pramenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad  Bej pramenopausalen Patientinnen ist die Ausschaltung der Ovarialfunktion (GnRH-
Analoga, Ovarektomie) in Kombination mit Tamoxifen die Therapie der ersten

A Wahl, wenn die Therapie mit Tamoxifen nicht vor weniger als 12 Monaten beendet
wurde. Alternativ kann unter Ausschaltung der Ovarfunktion wie bei
postmenopausalen Patientinnen vorgegangen werden und die endokrine Therapie
mit CDK 4/6 Inhibitoren kombiniert werden.

Level of Evidence Quellen: (Klijn, Blamey et al. 2001, NICE 2009 [addendum 2014], (NBOCC). 2010, Rugo, Rumble et al.

2016)
1b
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5.16. Evidenz- /konsensbasierte Empfehlung
Weitere Therapien bei pramenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad  |n der Folge kann in der Pramenopause eine Ovarialsuppression in Kombination
Z.B. mit einem Aromatasehemmer oder Fulvestrant ggf. in Kombination mit

0 Palbociclib zum Einsatz kommen. Die Therapie kann somit unter Beibehaltung der

ovariellen Suppression in Analogie zu der Behandlung postmenopausaler
Patientinnen durchgefuhrt werden.

2 C/E K Quellen: (Taylor, Creen et al. 1998, NICE 2009 [addendum 201 4], Loibl, Turner et al. 201&)
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517. Evidenzbasierte Empfehlung
Endokrine Therapie bei postmenopausalen Patientinnen

Empfehlungsgrad  Als erster endokriner Behandlungsschritt bei Metastasierung sollte bei
postmenopausalen Patientinnen ein Aromatasehemmer eingesetzt werden, wenn

A adjuvant ausschlieflich Tamoxifen oder keine adjuvante Therapie erfolgt ist. Eine
klare Empfehlung, ob primar ein steroidaler oder nicht-steroidaler Aromata-
sehemmer eingesetzt werden sollte, kann nicht ausgesprochen werden. Letrozol
kann mit einem CDK4/6-Inhibitor kombiniert werden.

Level of Evidence Conchrane: (Gibson, Lawrence et al. 2009)

Quellen: (Hayes, Henderson et al. 1995, Fossati, Confalonieri et al. 1998, Ellis, Hayes et al. 2000,
] a Mouridsen, Gershanovich et al. 2001, Mouridsen, Sun et al. 2001, NICE 2009 [addendum 2014], Rugo,
Rumble et al. 2018)
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Fulvestrant bei postmenopausalen Patientinnen

EK Eine Behandlung mit Fulvestrant sollte insbesondere nach Vorbehandlung mit
einem Aromatasehemmer erfolgen, kann aber auch als erste Therapielinie
eingesetzt werden, insbesondere bei noch nicht endokrin vorbehandelten

Patientinnen.

Starker Konsens

S3-Leitlinie Friiherkennung, Diagnostik, Therapie und Nachsorge des Mammakarzinoms, Version 4.0 - Dezember 2017 13



=== Leitlinienprogramm
w==n Onkologie

5.19. Konsensbasierte Empfehlung
Kombinationstherapien bei postmenopausalen Patientinnen

EK Eine bestimmte Therapiesequenz kann nicht empfohlen werden. Eine
Kombinationsbehandlung von Letrozol oder Fulvestrant mit einem CDK4/6-
Inhibitor stellt eine Therapiealternative zur Monotherapie dar.

Nach antihormoneller Vortherapie mit einem nicht-steroidalen Aromatasehmmer
kann eine Folgetherapie mit Exemestan und dem mTOR-Inhibitor Everolimus
durchgefihrt werden.

Kombinationstherapien konnten in Studien eine Verlangerung des

Progressionsfreien Uberlebens, bislang aber nicht des Gesamtiuberlebens zeigen.

Starker Konsens
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5.20. Konsensbasierte Empfehlung
Behandlungskaskade bei postmenopausalen Patientinnen

EK Weitere Schritte in der endokrinen Behandlungssequenz bei postmenopausalen
Patientinnen stellen je nach Vorbehandlung der Einsatz von Antiostrogenen,
Ostrogenrezeptor-Antagonisten, der Wechsel des Aromataseinhibitors von einem
steroidalen auf einen nicht-steroidalen Aromataseinhibitor oder vice versa oder der
Einsatz von hoch dosierten Gestagenen dar.

Nach Progress unter einem nicht-steroidalen Aromatasehemmer kann die
Kombination von Letrozol oder Fulvestrant mit Palbociclib oder die von Exemestan
und Everolimus eingesetzt werden.

Starker Konsens
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