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Endokrine Therapie



Endokrine Therapie Standard



Rezidivrisiko unter endokriner Therapie - Metaanalyse 
Prämenopause

Bradley R, Braybrooke J, Gray R et al. Aromatase Inhibitors versus Tamoxifen in premenopausal women with ER + early stage breast
cancer treated with ovarian suppression: A patient level meta-analysis of 7.030 women in four randomised trials. SABCS 2021, GS2-
04



Rezidivrisiko unter optimaler endokriner Therapie –
High risk- Prämenopause

Pagani O, et al. N Eng J Med, 371(2) 2014
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Endokrine Therapie



Aromatase inhibitors versus tamoxifen in early breast cancer: patient-level meta-analysis of the randomised trials. 
Early Breast Cancer Trialists' Collaborative Group (EBCTCG). Lancet. 2015 Oct 3;386(10001):1341-52.

Rezidivrisiko unter endokriner Therapie - Metaanalyse 
Postmenopause

AI vs. Tamoxifen vs. Sequentieller Therapie (5 Jahre)



Erweiterte endokrine Therapie



Extended Aromatase Inhibitor Treatment Following 5 or more Years of Endocrine Therapy: A Metaanalysis of 22192 Women in 11 
Randomised Trials (EBCTCG)

Erweiterte endokrine Therapie



Camizestrant (AZD9833)

- Reiner ER Antagonist
- Wirksamkeit bei ESR1wt und mt

(SERENA-1)
(Mechanismen der Endokrinen Res.) 



SERENA-1 Phase I Studie

E. Stickeler

27% Fulvestrant, 55% CDK4/6i



Aktuelle Daten Camizestrant
Phase 2 SERENA-2 Studie



SERENA-2 Studie



SERENA-2 Studie



SERENA-2 Studie



Rationale

 Bei einer signifikanten Anzahl von Patienten mit frühem HR+/HER2- Brustkrebs 
kommt es trotz optimaler Therapie zu einem Wiederauftreten der Erkrankung. Die 
kumulative 5-Jahres- und 10-Jahres-Inzidenz des Wiederauftretens beträgt 8,3 % 
bzw. 14,0 %.1

 Patienten können von der Umstellung auf wirksamere Therapien profitieren.
 Camizestrant ist ein oraler selektiver Estrogenrezeptor Degrader (SERD) und reiner 

ER-Antagonist, der in der SERENA-1-Studie eine vielversprechende Anti-Tumor-
Aktivität und ein günstiges Sicherheitsprofil bei der Behandlung von Patientinnen 
mit fortgeschrittenem Brustkrebs gezeigt hat.2,3

 Diese Studie untersucht die Therapie mit Camizestrant nach 2 -5 Jahren 
endokriner Therapie nach Standard.

1. Holleczek et al. BMC Cancer. 2019; 2. Baird et al. Cancer Res. 2021; 3. Hamilton et al. J Clin Oncol 2020.



Studiendesign

Phase III

N=4300

HR+/HER2-

Früher Brustkrebs

• Männer und Frauen

• ER+ und/oder PR+, HER2

• Mittleres bis hohes Risiko 
gemäß Protokoll 

• Abgeschlossene Operation 

• 2-5 Jahre adjuvante ET mit 
oder ohne CDK4/6 Inhibitor

• Keine erneute invasive 
Erkrankung

• 5 weitere Jahre adjuvante 
ET geplant

• ECOG 0-1

R
1:1

Camizestrant 150mg 1x1/d*

Tamoxifen or AI**

*+ Unterdrückung der Ovarialfunktion bei prä-/perimenopausalen Frauen.
**+/- Unterdrückung der Ovarialfunktion gemäß lokalen/nationalen Leitlinien.

5 Jahre

Stratifikationsfaktoren:
• Menopausenstatus (prä-/peri/men vs. post)
• Dauer der adjuvanten ET (24-<42Mo vs. 42–63Mo)
• Vorherige ET (Tam vs. AI)
• Risiko (hoch vs. intermediär)
• Vorherige CDK4/6 (ja vs. nein)



Primäres Studienziel

 Nachweis der Überlegenheit einer erweiterten Therapie mit Camizestrant im 
Vergleich zur endokrinen Therapie nach Standard durch Bewertung des 
invasiven brustkrebsfreien Überlebens (IBCFS)

STEEP 2.0 criteria (Tolaney et al2021) 



Sekundäre Studienziele (Auswahl)

Bewertung der Umstellung auf Camizestrant im Vergleich zur Fortsetzung der 
standardmäßigen endokrinen Therapie in Bezug auf :

 Invasives krankheitsfreies Überleben (IDFS)

 Fernrezidivfreies Überleben (DRFS) 

 Gesamtüberleben(OS) 

 Sicherheit

 Lebensqualität

 Pharmakokinetik



Einschlusskriterien (Auswahl) 

 Früher ER+/HER2- Brustkrebs ohne klinische Hinweise für eine 
Metastasierung
 Prä-, peri-, and postmenopausale Frauen und Männer
 Adäquate operative und systemische Vortherapie mit oder ohne 

Chemotherapie bzw. Bestrahlung
 Z. n. 2 - 5 Jahren adjuvanter endokriner Therapie
 Patienten unter einer CDK 4/6 Inhibitor Therapie müssen diese 

zunächst abschließen
 Mittleres bis hohes Rückfallrisiko gemäß Definitionen im Protokoll



Definition Rezidivrisiko (Protokoll)



Ausschlusskriterien I (Auswahl)

 Patienten mit lokal fortgeschrittenen bzw. metastasierten Brustkrebs

 Patienten mit pCR nach neoadjuvanter Chemotherapie

 Mehr als 5 Jahre seit der ersten Dosis der adjuvanten endokrinen Therapie 

 Jede gleichzeitige Krebsbehandlung, die nicht im Prüfplan aufgeführt ist  
(Bisphosphonate und Denosumab sind erlaubt)

 Größerer chirurgischer Eingriff oder traumatische Verletzung innerhalb 2 
Wochen vor Randomisierung

 Schwangerschaft und Stillen



Rekrutierung (Stand XX.XX.2023) n = XX

 First Patient IN expected March 2023 in US



First Patient First Visit, global QII 2023
Last Patient First Visit, global QIV 2025
End of Treatment period, global QIV 2030
Study End 2035

Zeitplan

Geplant sind fünf Interimsanalysen (DCO) ausgehend von 4300 eingeschlossenen 
Patienten:
• Futility Analysis of IBCFS (DCO1)
• Interim Analysis for Futility, Superiority, and Sample Size Re-estimation of IBCFS (DCO2)
• Primary Analysis for Superiority and Interim Analysis of OS (DCO3)
• Second Interim OS Analysis (DCO4)
• Final OS Analysis (DCO5)



Kontakt

 GBG Projektmanagement
Anna Huber, Ioannis Gkantiragas: cambria@gbg.de

 GBG Monitoring Koordination
Nadine Jesche

 National Coordinator
Prof. Elmar Stickeler, Aachen

mailto:cambria@gbg.de
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