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Relative indications for 

chemoendocrine therapy

Factors not useful for 

decision

Relative indications for 

endocrine therapy alone

Clinicopathological features

ER and PgR Lower ER and PgR level Higher ER and PgR level

Histological grade Grade 3 Grade 2 Grade 1

Proliferation Higha Intermediatea Lowa

Nodes
Node positive (four or more 

involved nodes)

Node positive (one to three 

involved nodes)
Node negative

PVI Presence of extensive PVI Absence of extensive PVI

pT size >5 cm 2.1–5 cm 2 cm

Patient preference Use all available treatments
Avoid chemotherapy-related 

side-effects

Multigene assays ? ? ?

Gene signature High score Intermediate score Low score



BC

CHT Adj (N+ o alto rischio)

HER2(+)

AC→T+H (TCH ??)

BCIRG 006

N 9831

PACS 04

PACS 01

Ormonoterapia

TAM in premenopausa

Ormonoterapia

AI in postmenopausa

(switch o upfront)

TEAM

Letrozolo

(extended)

MA 17

HER 2 (-)

AC→ T

BIG 2-98

PACS 04

Ormonoterapia

(EXEMESTANE o 
ANASTROZOLO)

MA 27



MBC

HER2(+)

Trastuzumab+CHT

Trastuzumab+Lapatinib+CHT

EGF 104 900

??

Denosumab

Meglio di ac. Zoledronico?

HER2(-)

I LINEA

CHT+ BEVA

(AVADO, E2100)

II LINEA

I Llinea

BSI 201 + GEM/CARBO

II linea CHT+BEVA

(RIBBON 2)



 La CHT adj non può prescindere 

dall’utilizzo dei taxani (metanalisi, M. De 

Laurentiis, JCO 2008)







 Vantaggio del trastuzumab in HER2+

 AC→TH ≈ TCH ??







 Vantaggio in DFS dell’aggiunta di 

trastuzumab alla CHT

 Vantaggio superiore se aggiunto 

concomitantemente a taxano





+ Taxano

sequenziale



 La sequenza AC→T va considerata 

prioritariamente rispetto ad altri schemi più 

tradizionali e alla concomitante







 Vantaggio per Her 2+ con D







 Nessun beneficio di ED rispetto FEC 100 

(PACS 04); possibile vantaggio in HER2+

 Beneficio di (4)FEC→(4)D (PACS 01) 

rispetto solo FEC



 GHI RS (OncotypeDx) simile (uguale?) a 

IHC4 score (ER, PgR, Her2, ki-67)





 DFS a 2.5 anni (SABCS 2008)

 DFS a 5 anni

Aggiornamento a 91 mesi 

dello studio IES per BCFS





 Exemestane meglio di TAM da solo

 Upfront vs switch  (effetto carry over)??





 Letrozolo alle donne in premenopausa dopo 5 anni di TAM





 L’insorgenza precoce di sintomi osteo-

articolari e vasomotori non correla con 

un  miglioramento della RFS (vedi ATAC)





 L’utilizzo di fulvestrant alla dose attuale 

(250) è subottimale e dovrebbe essere 

almeno raddoppiato (500) ??
Se è sub-ottimale, 

fino ad oggi 

abbiamo sbagliato e 

non abbiamo 

ottenuto risultati 

o...si può avere di 

più?









 Oggi: I linea con CHT+ Herceptin e, a 

progressione, lapatinib + capecitabine

 Domani: I linea con CHT+Herceptin e, a 

progressione CHT+Herceptin+Lapatinib





 Denosumab: Ab monoclonale 

umanizzato anti RANKL



 SRE: Hazard Ratio [HR] 0,82; IC 95% 0,71-0,95; 

p<0,0001 non inferiorità; p=0,01 superiorità



 Tripli negativi???









 Non aggiunge informazioni all’utilizzo dei 

taxani in I linea + BEVA

 No vantaggio in termini di OS (effetto 

cross-over??)







 Primo studio positivo sull’aggiunta di 

BEVA in pazienti pre-trattate (II linea)









 Sopravvivenza mediana in triplo negativi 

( 8 mesi). Con GEM+BSI: 10.6 mesi



 L’inizio di un trattamento precoce per 

EOC quando il Ca 125 aumenta ma non 

ci sono riscontri strumentali non produce 

vantaggi rispetto alla WW


