neexistuje vyznamny rozdil v DMFS mezi
zenami, které podstoupily nebo nepodstou-
pily chemoterapii a je tedy bezpecné chemo-
terapii vynechat. Ve skupiné Zen mladsich
50 let s vysokym klinickym rizikem a nizkym
genomickym rizikem byl parametr DMFS
po pétiletém sledovani 92,6 % (92,6-98,1)
a po 8letém sledovani 93,6 % (89,3-96,3)
v rameni s chemoterapii. V rameni se sa-
motnou hormondlni [é¢bou byl parametr
DMFS po 5 letech 93,6 % (89,5-96,2) a po 8
letech 88,6 % (88,3-92,3). Benefit chemo-
terapie u premenopauzalnich zen v DMFS
tak ¢inil 2,6 % a po 8 letech se zvysil na 5%,
ktery tak Ize povazovat za klinicky vyznam-
ny. Nepochybny je zde ale i vliv chemote-
rapii indukované ovarialni suprese. Dalsi
subanalyza této studie se tykala pacientek
s velmi nizkym genomickym rizikem relapsu
onemocnéni. Tuto skupinu tvotilo asi 15%
viech nemocnych ve studii, z toho 33 % bylo
mladsich 50 let a 80 % bylo bez postizeni
lymfatickych uzlin. 84 % nemocnych mélo
adjuvantni terapii (69 % HRT, 14% CHT, 1%
jina 1é¢ba) a 16 % nemocnych bylo pouze
sledovano bez |é¢by. Po 8,7letém sledovani
bylo zjisténo, Ze tato skupina nemocnych
s ultra nizkym genomickym rizikem ma ex-
celentni prognézu a DMFS 97 %. Adjuvantni
terapie tak neméla zadny vliv na pfeziti a ty-
to vysledky umoznuji témto nemocnym hor-
monalni lé¢bu zkratit ¢i eventualné zcela
vynechat (3). Letosni aktualizované NCCN
guidelines uznavaji vysledek ultra low risk
testu MamaPrint a jeho prokdzany dopad na
|écbu pacientd, kteii tak nemusi byt [éceni
toxickou Ié¢bou, a pfitom si zachovaji vysoké
sance na preziti.

Studie RXPONDER

Tato studie byla koncipovana k posouzeni
nutnosti aplikace chemoterapie pomoci skére
recidivy (RS skoére) u Zen s HR+, HER2 negativ-
nim karcinomem prsu s 1-3 pozitivnimi uzli-
nami a RS skére 25 a méné. Primarnim cilem
bylo zjistit vliv chemoterapie na invazivni pre-
ziti bez onemocnéni a zda je tento vliv ovliv-
nén skore recidivy. Sekundarnim cilem bylo
preziti bez vzdéalené recidivy. Randomizaci
podstoupilo 5083 Zen (33,2% pied me-
nopauzou a 66,8 % po menopauze) a studie
se zucastnilo 5018 zen. Polovina pacientek
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byla [é¢ena samotnou hormonalni [é¢bou
a polovina dostala chemoterapii nasledova-
nou endokrinni lé¢bou. Mezi postmenopau-
zéInimi zenami bylo preziti bez invazivniho
onemocnéni po 5 letech 91,9% ve skupiné
pouze s endokrinni Ié¢bou a 91,3 % ve sku-
piné s kombinovanou lé¢bou, bez pfinosu
chemoterapie (HR 1,02; 95% Cl 0,82 az 1,26;
P = 0,89). Mezi premenopauzdlnimi Zzenami
bylo pfeziti bez invazivniho onemocnéni po
5 letech 89,0 % pti 1é¢bé pouze hormonalni
terapii a 93,9 % pfi kombinované [é¢bé (HR
0,60; 95 % Cl, 0,43 az 0,83; P =0,002), s podob-
nym zvysenim preziti bez vzdéalené recidivy
(HR0,58;95% Cl, 0,39 az 0,87; P = 0,009). Mezi
premenopauzélnimi zenami s jednou az tre-
mi pozitivnimi lymfatickymi uzlinami a skore
recidivy 25 nebo nizs§im mély Zeny, které do-
stdvaly chemoterapii s hormonalni |é¢bou
delsi preziti bez invazivniho onemocnéni
a preziti bez vzdalené recidivy nez zeny, kte-
ré dostavaly pouze endokrinni 1é¢bu, zatimco
postmenopauzalni zeny nemély z adjuvantni
chemoterapie prospéch. V dalSich post hoc
analyzach byly premenopauzélni pacientky
podstupujici chemoterapii rozdéleny do ¢tyf
skupin podle rostouciho poctu 21 gend RS -
<10, 11-15,16-20 a 21-25 a hodnotilo se IDFS
po péti letech od randomizace. Takto bylo
zjisténo, ze zatimco relativni pfinos chemo-
terapie se s rostoucim RS od 0 do 25 nezvy-
Soval, absolutni pfinos byl vétsi u pacientek
s vyssim RS (4).

Studie TAILORx

Tato klinicka studie zahrnovala 10273 Zen
s karcinomem prsu HR+/HER2 negativnim
a negativnimi axilarnimi uzlinami. Z 9719 pa-
cientek mélo 6711 (69 %) pacientek stfedni
skoére recidivy 11 az 25 a byly randomizovény
do skupiny kombinované |é¢by chemoterapii
nasledované hormonalni Ié¢bou nebo k sa-
motné endokrinni 1é¢bé. Cilem studie bylo
prokazat non-inferioritu samotné endokrinni
lé¢by z hlediska pfeziti bez invazivniho one-
mocnéni. Endokrinni [é¢ba nebyla horsi nez
kombinace chemoterapie s naslednou hormo-
nalnilécbou v analyze preziti bez invazivniho
onemocnéni (HR 1,08; 95% Cl, 0,94 az 1,24;
P = 0,26). Po deviti letech mély obé |éceb-
né skupiny podobnou miru IDFS (83,3 % ve
skupiné s endokrinni Ié¢bou a 84,3 % ve sku-

piné s kombinovanou lé¢bou), DDFS (94,5 %
a 95,0%) a miru celkového preziti (93,9 %
a 93,8%). Pfinos chemoterapie pro pfeziti
bez invazivniho onemocnéni se lisil v zavis-
losti na kombinaci skére recidivy a véku (P =
0,004), pficemz urcity pfinos chemoterapie
byl zjistén u Zen ve véku pod 50 let se skore
recidivy 16 az 25. Po 12 letech zUstavaji zavéry
studie nezménéné: u mnoha zen s ER+/HER2
negativnim karcinomem bez postiZzeni uzlin
Ize vynechat pouziti chemoterapie. Stejné
jako v plvodni analyze ziskala podskupina
zen ve véku 50 let a mladsich se skére 21-25
nebo 16-25 a vysokym klinickym rizikem ur-
City prospéch z chemoterapie, ktery pretrvava
az 12 let. Tato skupina tvofila 7% populace
studie. U Zen se skore 0-25 lécenych pouze
HT byla mira recidivy v priméru velmi nizka,

méné nez 1% ro¢né v prabéhu 12 let (5).

Inhibitory CDK4/6 v adjuvantni
hormonalni lécbé

Inhibitory cyklin-dependentnich kinaz
(CDK4/6) v metastatickém terénu prokazaly
klinicky pfinos v populaci pacientek s hormo-
nalné pozitivnim karcinomem prsu, coz vedlo
ke zkoumani jejich aktivity u pacientek v ¢as-
ném stadiu onemocnéni. Pacientky s karcino-
mem prsu a s uzlinovym postizenim, zejména
se 4 a vice pozitivnimi axilarnimi lymfatickymi
uzlinami (ALN) — maji nejméné 30 % riziko
recidivy po 10 letech; pacientky s 1 az 3 ALN
a dalsim $patnym prognostickym faktorem
jsou spojeny s vice nez 20 % rizikem. | pfes
pouziti adjuvantni endokrinni [é¢by zUstava
riziko recidivy u pacientek vysoké. Vysledky
studii faze 3 GEICAM 9906 a GEICAM 2003-10
ukazaly, ze pacientky s nejméné 4 pozitivnimi
uzlinami, 1 az 3 pozitivnimi uzlinami a G3 nebo
1 az 3 pozitivnimi uzlinami a velikosti tumoru
>5cm maji nejvyssi riziko ¢asné recidivy i pfi
podani adjuvantni chemoterapie s naslednym
uzivanim inhibitorG aromatdazy. Zatim byly
provedeny ctyfi velké randomizované stu-
die, které se tykaly pfidani inhibitoru CDK 4/6
ke standardni adjuvantni hormonalni 1é¢bé
nadory stadia Il a Ill. Klinické studie PALLAS
a PENELOPE-B s pouzitim palbociklibu bo-
huzel neprokézaly zlepseni preziti bez reci-
divy onemocnéni a teprve na letosnim ASCO
2023 ocekavame prezentaci vysledkd studie
NATALEE, kde byl testovan ribociklib.
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