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Das Mammakarzinom - Paclitaxel bzw. Paclitaxel/Bevacizumab in der First-line Therapie
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Einleitung

Bei Frauen ist Brustkrebs die haufigste Krebstodesursache mit 18136
Fallen im Jahr 2015!. Liegen Fernmetastasen vor, ist eine
Langzeitheilung nur in wenigen Ausnahmeféllen moglich. Patientinnen,
deren Tumor einen positiven Hormonrezeptorstatus und einen
negativen Her2-Status aufweisen, haben eine giinstigere Prognose.
Paclitaxel/Bevacizumab ist in der First-line Therapie des metasta-
sierten Mammakarzinoms aufgrund einer Phase llI-Studie der ECOG
zugelassen.

Tabelle 1: Phase llI-Studie (klinischer Status)

n ER* PR** Her2-Status***

ER+ ER- PR+ PR- positiv negativ

Paclitaxel/Bevacizumab 368 223 (60,6%) 138(37,5%) 166 (45,1%) 184 (50,0%) 9 (2,4%) 334 (90,8%)
Paclitaxel? 354  223(63,0%) 127(359%) 158 (44,6%) 182 (51,4%) 6 (1,7%) 316 (89,3%)

*11/**32/***57 unbekannt

Tabelle 2: Phase lll-Studie (klinischer Status)

Adjuvante Chemotherapie

n keine Anthrazykline Taxane Anthrazykline/Taxane
Paclitaxel/Bevacizumab 368 124 (33,7%) 115 (31,2%) 5(1,4%) 69 (18,8%)
Paclitaxel® 354 123 (34,7%) 114 (32,2%) 2(0,6%) 66 (18,6%)

Tabelle 3: Phase lll-Studie (Alter/Ansprechraten/Uberleben)

Alter (Jahre) Nur Knochen- Viszerale OR (%) PFS (Monate)  OS (Monate)
Metastasen Metastasen

Paclitaxel/Bevacizumab 56 (29-84) 36(9,8%)  224(60,9%) 480vs.234  11,4vs.58  26,5vs. 24,8
Paclitaxel? 55 (27-85) 27(7,6%)  225(63,4%) (p<0,0001)  (p<0,0001)  (p=0,1374)

Methodik

Das Register ONCOReg beinhaltet die Verlaufsdokumentation von 11855
Mammakarzinomen aus 133 Praxen bundesweit. Die Datenerfassung hat
im Jahr 2003 begonnen.
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Abb. 4: Paclitaxel

Abb. 3: Bevacizumab

720 Patienten erhielten 920 Bevacizumab-haltige Therapien, 506 (70,3%)
als 1st-line Therapie (Abb. 3). 1451 Patienten bekamen 1621 Paclitaxel-
haltige Therapien, 979 (67,5%) als 1st-line (Abb. 4).

Tabelle 4: klinischer Status (1st-line)

n ER* PR** Her2-Status*** TNBC
ER+ ER- PR+ PR- positiv negativ
Paclitaxel/Bev. 382 298(78,0%) 79(26,7%) 273(71,5%) 104(27,2%) 18(4,7%) 364 (95,3%) 69 (18,1%)
Paclitaxel 227  182(80,2%) 42(18,5%) 174(76,7%) 50(22,0%) 19(8,4%) 192 (84,6%) 33 (14,5%)

*8/**8/**34 unbekannt

Bei 298 (78,0%) bzw. 182 (80,2%) Erkrankungen lag ein positiver
Ostrogenstatus, bei 95,3% bzw. 84,6% ein Her2-negativer Status vor. 365
(95,5%) bzw. 202 (89,0%) Patienten hatten eine fernmetastasierte
Erkrankung vor Therapiebeginn (Abb. 5), 60 (15,7%) bzw. 44 (19,4%)
Patienten nur Knochenmetastasen. Viszerale Metastasen wiesen 253
(66,2%) Patienten bzw. 114 (51,5%) auf (Tab. 5).

Tabelle 5: klinischer Status (1st-line)

n Alter (Jahre) Nur Knochen- Viszerale Histologie*
metastasen Metastasen
Invasiv ductal Invasiv lobular
Paclitaxel/Bevacizumab 382 61 (32-84) 60 (15,7%) 253 (66,2%) 296 (77,5%) 49 (12,8%)
Paclitaxel 227 67 (29-87) 44 (19,4%) 114 (51,5%) 171 (75,3%) 32 (14,1%)
*61 andere

Ergebnisse

11075 Patienten mit 43879 Therapien sind zum 05.03.2018 auswert-
bar. 2804 Patienten erhielten 7242 palliative chemotherapie-haltige
Behandlungen, davon 529 (18,9%) Patienten Paclitaxel und 525 (18,7%)
Paclitaxel/Bevacizumab. 227 (8,1%) Patienten bekamen Paclitaxel als
1st-line Therapie, 382 (13,6%) Paclitaxel/Bevacizumab (Abb. 1/2).
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Abb. 2: palliative Chemotherapie-haltige
Behandlungen 1st-line (Anzahl >100)

Abb. 1: palliative Chemotherapie-haltige
Behandlungen alle line (Anzahl >200)

1 Statistisches Bundesamt 2016, 2 Gray et al. J Clin Oncol 27:4966-4972 (E2100)

Abb. 5: fernmetastasierte
Erkrankungen vor TB vor TB

Die mediane Therapiedauer war mit 128 Tagen langer bei Paclitaxel/
Bevacizumab, das objektive Ansprechen mit 47,4% héher (Tab. 8/9).
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Abb. 6: Metastasenlokalisation  Abb. 7: praoperativ/adjuvante '

Abb. 8: Therapledauer (Tage) Abb. 9: OR-Rate (n=40bzw.25n.b)  Abb. 10: NC, PD

PFS - progressionsfreies Uberleben
0S - Gesamtiiberleben

TB - Therapiebeginn

NC - No Change

PD - Progression

ECOG - Eastern Cooperative Oncology Group
ER - Ostrogenrezeptor

PR- Progesteronrezeptor

OR - objektive Remissionsrate (CR + PR)

EC - Epirubicin/Cyclophosphamid

TNBC - Triple-negative breast cancer
n.b. - nicht beurteilbar

Uberleben

Das mediane progressionsfreie  Uberleben aller
Patienten mit einer First-line Therapie liegt bei 9,7
Monaten, fur Paclitaxel und Paclitaxel/Bevacizumab
bei 7,0 bzw. 10,3 Monaten (Abb. 11), das mediane
Gesamtuberleben ab Therapiebeginn aller Patienten
bei 27,7 Monaten, fir Paclitaxel und Paclitaxel/
Bevacizumab bei 22,9 und 24,8 Monaten (Abb. 12).
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Abb. 11: medianes PFS Abb. 12: medianes OS ab TB
Schlussfolgerung

Paclitaxel bzw. Bevacizumab wird in der palliativen
Therapie hauptsachlich (67% bzw. 70%) als 1st-line
Therapie eingesetzt. Patienten, die in den Praxen mit
Paclitaxel/Bevacizumab behandelt worden sind, hatten
eine hohere Rate an 0strogenrezeptorpositiven
Erkrankungen mit 78% gegenlber Patienten in der
Zulassungsstudie mit 61%. AuBerdem waren die
Patienten alter (61 vs. 56 Jahre) und stérker mit
Anthrazyklinen/ Taxanen vorbehandelt (33% vs. 19%).
Die objektive Remissionsrate ist mit 47% vs. 48%
vergleichbar. Das mediane progressionsfreies Uberleben
und Gesamtuberleben sind mit 10,3 vs. 11,4 und 24,8
vs. 26,5 Monaten etwas kiirzer. Ahnliches gilt fiir
Paclitaxel.
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