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Hintergrund 

• Neoadjuvante Systemtherapie wird in Deutschland flächendeckend 
eingesetzt 

• Evidenz zur Strahlentherapie stammt überwiegend aus alten 
Studien/Metaanalysen 

• Moderne Systemtherapie und die prognostische Bedeutung des 
Ansprechens auf eine neoadjuvante Therapie sind nicht abgebildet 

• Datenlage zur Rolle der Strahlentherapie nach neoadjuvanter 
Systemtherapie ist sehr limitiert, hauptsächlich retrospektive 
unizentrische Analysen 

• Frage: Kann die Bestrahlung bei Patientinnen, die auf eine neoadjuvante 
Systemtherapie ansprechen, de-eskaliert werden?  

  initial cN+, dann ypN0/pCR  PMRT? RT der LAW bei BET? 

 

 



AGO-Empfehlung 2016 



Korrelation Ansprechen – lokoregionäre Rezidive 

Mamounas et al., J Clin Oncol (2012). 30(32):3960-6 (modifiziert) 

• Gepoolte Analyse von NSABP B-18/B-27  

• Neoadj. CHT mit 4x AC +/- 4x Docetaxel 

• 1071 Pat. mit Mastektomie, protokollgemäß keine PMRT erlaubt 

• 10 Jahres-lokoregionäre Rezidivrate 12,6% 

 

 



Rolle der PMRT nach NACT 

Krug et al. ASCO 2015 

• Retrospektive Analyse von GeparTrio, GeparQuattro und GeparQuinto, n = 1001 Pat. 
mit Mastektomie nach NACT +/- PMRT 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

• Multivariat ebenfalls signifikanter Einfluss der PMRT auf LRRFS, aber nicht auf DFS 

• Cave: deutlich ungünstigere Prognosefaktoren bei bestrahlten Patienten, viele 
mögliche Confounder  



Effekt der PMRT bei ypN0/pCR 

Cave: Sehr heterogene Patientenkollektive, Selektionsbias  

N Zeitraum FU Subgruppe LRR/LRRFS OS 

MDACC 676 1974-2000 69 Mo. St. III/IV  pCR 3% vs. 33% 44% vs. 22% 

MDACC 106 1982-2002 62 Mo. St. I/II  pCR 0% vs. 0% 

St. III  pCR 7% vs. 33% 77% vs. 33% 

Saint-
Cloud 

134 1990-2004 91 Mo. St. II/III, ypN0 4% vs. 12% 77% vs. 88% 

KROG 151 1998-2009 59 Mo. St. II/III, ypN0 98% vs. 92% 93% vs. 90% 

NCDB 1560 1998-2009 56 Mo. St. II/III N+, ypN0 85% vs. 82% 

NCDB 3040 2003-2011 39 Mo. cT1-3 N1, ypN0 88% vs. 85% 

Huang et al. JCO 2004. Mc Guire et al. IJROBP 2007. Le Scodan et al. IJROBP 2012. Shim et al. IJROBP 2014.  
Liu et al. Oncotarget 2016. Rusthoven et al. Ann Oncol 2016.  



Effekt der LAW-RT nach NACT 

Cave: Sehr heterogene Patientenkollektive, Selektionsbias  

N Zeitraum FU Subgruppe LRR/LRRFS DFS OS 

Miami 464 1999-2009 51 Mo. Mast. 
Supra j/n 

↑ (MVA) ⬌ 

Saint-
Cloud 

248 1990-2004 88 Mo. BET, ypN0 
RNI j/n 

⬌ 
 

⬌ 
 

⬌ 
 

Korea 521 2001-2009 71 Mo. St. II/III  
IMN j/n 

↑  ⬌ 
 

NCDB 2070 2003-2011 39 Mo. cT1-3 cN1, BET 
RNI j/n 

⬌ 
 

Wright et al. Cancer 2012. Daveau et al. IJROBP 2010. Kim et al. BCRT 2015. Rusthoven et al. Ann Oncol 2016 



Ist das im Alltag überhaupt relevant... ?  

Haffty et al., IJROBP 2016 

• Analyse der patterns of care in ACOSOG Z1071 (SLNB nach NACT bei cN+) 

• 685 Pat., Rekrutierung 2009-2011 

 



Studienschema NSABP B-51/RTOG 1304 

King and Morrow. Nat Rev Clin Oncol. 2015;12(6):335-43. 

Zielvolumen:  
 Undissezierte Axilla, Supra-/ 

Infraklavikularregion, 
Mammaria interna-Region 

 Mamma/Thoraxwand 
Dosis: 
 50 Gy +/- Boost 



Einschlusskriterien (Auswahl) 

• cT1-3 cN1 (bioptisch gesichert!) 

• ≥ 8 Wochen NACT (anthrazyklin- 
und/oder taxanbasiert) +/- anti-HER2 

• ypN0 nach ALND oder SLNB (≥ 2 SLN) 

• Post-neoadjuvante CHT ist erlaubt (≤ 12 
Wochen) 

Ausschlusskriterien (Auswahl) 

• cT4 und/oder cN2-3 
• SLNB vor NACT 
• ypN+ 
• Kontralaterales Mammakarzinom/DCIS 
• Aktive Kollagenose/rheumatische 

Systemterkrankunge 
• Thorakale Vorbestrahlung 



Primärer Endpunkt 

• Invasive breast cancer recurrence-free interval* 

 5-year cumulative event rate 14%  9.4% (HR 0.65, a = 0.05, 
 b = 0.8) 

•  sample size = 1636 pts. 

 

 

 

 

 

 
*locoregional recurrence, distant recurrence, breast cancer death 



Sekundäre Endpunkte 

• Overall survival  

• Locoregional und distant recurrence-free interval 

• Disease-free survival-ductal carcinoma in situ  

• Second primary invasive cancer  

• Quality of life 

• Toxicity 

• Effect of XRT (lumpectomy vs. mastectomy) 

• Molecular predictors of recurrence (Gewebesammlung für alle 
Patientinnen!) 

Sekundäre Endpunkte:  



Zeitplan  

 Studienstart (USA):  August 2013  

 Studienstart (D):  2017 

 Rekrutierungsende: 2018? 

 Studienende:   August 2028 

 

 Bisherige Rekrutierung in den USA ist deutlich hinter den 
Erwartungen zurückgeblieben  

 Positive Signale von NSABP/NCI bezüglich Finanzierung 

 Votum der DEGRO-Expertenkommission liegt vor 

 Beginn mit voraussichtlich 3 Zentren mit Aussicht auf 
Erweiterung bei entsprechender Rekrutierung 

 



Ansprechpartner: 
• Dr. D. Krug (david.krug@med.uni-

heidelberg,de) 
• Prof. Dr. S. Loibl (sibylle.loibl@gbg.de) 
• Prof. Dr. T. Kühn (t.kuehn@klinikum-

esslingen.de) 
• Projektmanagement: Dr. Ursula Wolf 

(ursula.wolf@gbg.de) 

mailto:sibylle.loibl@gbg.de)

