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HLAVNÍ TÉMA
Adjuvantní hormonální terapie mladých žen s časným karcinomem prsu v roce 2023

Ve studii fáze 3 MonarchE bylo 5 637 pa-

cientů s HR+, HER2 negativním karcinomem 

prsu a nejméně 4 pozitivními lymfatickými 

uzlinami (ALN) nebo 1 až 3 ALN a nádorem 

velikosti ≥ 5 cm, grade 3 nebo Ki-67 nejméně 

20 % randomizováno k podávání 150 mg abe-

maciklibu dvakrát denně perorálně po dobu 

až 2 let plus 5 až 10 let endokrinní léčby nebo 

k samotné endokrinní léčbě. Pacienti byli roz-

děleni do 2 kohort. Do kohorty 1 byli zařazeni 

pacienti s nejméně 4 ALN nebo 1 až 3 ALN 

a G3 nebo nádorem o velikosti nejméně 5 cm 

a do kohorty 2 pacienti s 1 až 3 ALN, nádorem 

< 5 cm, grade < 3, ale s hodnotou Ki-67 nej-

méně 20 %. Studiová léčba byla zahájena po 

ukončení adjuvantní chemoterapie a radiote-

rapie a hormonální léčbu bylo možno užívat 

maximálně 12 týdnů před randomizací. 5 120 

pacientů bylo zařazeno do kohorty 1, což před-

stavovalo 91 % ITT populace. Primárním cílem 

bylo přežití bez invazivního onemocnění (IDFS) 

a sekundární cíle zahrnovaly přežití bez vzdá-

leného relapsu, celkové přežití a bezpečnost. 

Primární cíl studie byl splněn při předem plá-

nové interim analýze v březnu 2020. Výsledky 

studie ukázaly, že přidání abemaciklibu vedlo 

ke snížení rizika IDFS nebo úmrtí o 25 % (HR, 

0,75; 95 % CI, 0,60–0,93; p = 0,01). U pacientů 

v ITT populaci, kteří užívali abemaciklib a en-

dokrinní terapii, bylo pozorováno statisticky 

významné zlepšení IDFS v porovnání s paci-

enty, kteří měli endokrinní terapii samotnou. 

V další analýze v dubnu 2021 již ukončilo 2leté 

období léčby ve studii 91 % pacientů kohorty 1 

a medián trvání následného sledování byl 27,7 

měsíce. Dvouletá a tříletá míra IDFS byla 92,7 % 

a 89,2 % u abemaciklibu oproti 89,9 % a 84,4 % 

u samotné endokrinní léčby; absolutní rozdíl 

v míře iDFS po 3 letech byl 4,8 %. Přínos byl 

navíc pozorován ve všech podskupinách paci-

entů. Z randomizovaných pacientek bylo 2 451 

(43,5 %) premenopauzálních a 3 181 (56,4 %) 

postmenopauzálních. Přínos léčby byl konzis-

tentní napříč menopauzálním stavem, s nume-

ricky vyšší účinnosti u premenopauzálních pa-

cientek. U premenopauzálních pacientek vedl 

abemaciklib s HRT ke snížení rizika vzniku pří-

hod IDFS o 42,2 % a DRFS o 40,3 %. Absolutní 

zlepšení po 3 letech činilo 5,7 % pro výskyt 

IDFS a 4,4 % pro výskyt DRFS. Bezpečnostní 

profil u premenopauzálních pacientek byl 

konzistentní s celkovou bezpečností popu-

lace. Poslední publikovaná data po 4letém 

sledování ukazují přetrvávající a prohlubující 

se benefit (přesahující do období po ukončení 

léčby abemaciklibem) jak v parametru IDFS, 

tak v parametru DRFS, kdy při pokračující se-

paraci Kaplan-Meierových křivek absolutní 

snížení výskytu příhod IDFS v ITT populaci po 

4 letech činilo již 6,4 % a v parametru DRFS již 

5,9 % (6). Adjuvantní aplikace abemaciklibu 

jednoznačně snižuje riziko recidivy a je tedy 

významným milníkem v léčbě časných stadií, 

kde jsme až dosud měli k dispozici pouze en-

dokrinní léčbu. Na základě aktuálních ASCO 

a  ESMO guidelines lze nabídnout pacientům 

s HR+, HER2 negativním karcinomem, pozi-

tivními uzlinami a vysokým rizikem rekurence 

(definováno jako nádor s nejméně 4 pozitivní-

mi ALN nebo s 1–3 pozitivními ALN a alespoň 

jedním z následujících kritérií: G3, velikost ná-

doru ≥ 5 cm) dvouletou léčbu abemaciklibem 

společně s hormonální léčbou. Od 1. 4. 2023 je 

hrazen zdravotními pojišťovnami z prostředků 

veřejného zdravotnictví ve všech Komplexních 

onkologických centrech. 

Závěr
Doporučení pro adjuvantní hormonál-

ní terapii u pacientů s hormonálně depen-

dentním karcinomem prsu by mělo vychá-

zet z  určení individuálního rizika relapsu 

onemocnění (velikost nádoru, grade, počet 

postižených lymfatických uzlin, proliferační 

index), věku, komorbidit a rizika nežádou-

cích účinků léčby. Adjuvantní hormonální 

terapie je standardem u všech pacientek 

hormonálně dependentních, otázkou však 

nadále zůstává, v  jaké sekvenci a  jak dlou-

ho. Trendem adjuvantní léčby je eskalace 

terapie u pacientek s vyšším rizikem – pro-

dloužení délky podávání hormonální tera-

pie nebo kombinace inhibitorů aromatázy 

a ovariální ablace u premenopauzálních pa-

cientek. Multigenové testy (Mammaprint, 

OncotypeDX) by měly být běžně využívány 

ve snaze individualizovat léčbu a jejich po-

mocí můžeme eskalovat nebo deeskalalovat 

intenzitu léčby u konkrétní pacientky. Lze 

tak identifikovat pacientky s nízkým rizikem 

recidivy a vyhnout se podání chemoterapie 

včetně pacientek s vysokým rizikem, kde je 

intenzivní kombinovaná léčba nezbytná. 

U pacientek s extrémně vysokým rizikem je 

doporučeno adjuvantní podání inhibitoru 

cyklin-depenedentních kináz – abemacikli-

bu v kombinaci s endokrinní léčbou po do-

bu dvou let. Naopak deeskalaci v podobě 

zkrácení či vynechání hormonální léčby lze 

zvažovat u pacientek s ultra nízkým geno-

mickým rizikem podle testu Mammaprint. 

Optimální terapeutický postup by měl být 

v každém případě stanoven na jednání mul-

tidisciplinárního týmu každého Komplexního 

onkologického centra. 
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