WSKAZANIA DO NAPROMIENIANIA
REGIONALNYCH WEZtOW CHtONNYCH
W 4 SYTUACJACH KLINICZNYCH

Anna Niwinska



4 ROZNE SYTUACJE KLINICZNE

RAK PIERSI PIERWOTNIE OPERACYIJNY kT1NO-T2N1 I-1IB stopien

» Klasyczna — operacja oszczedzajgca/ mastektomia +
limfadenektomia pachowa

e 70011 iIBCSG 23-01— wczesny rak piersi kNO, p N+ 1-2
makroprzerzuty w biopsji WW SLN+, bez dalszej
operacji pachy

* Leczenie systemowe przedoperacyjne - rak piersi kNO-2
pN1, wyjsciowo tylko biopsja cienkoigfowa



4 ROZNE SYTUACJE KLINICZNE

RAK PIERSI MIEJSCOWO ZAAWANSOWANY Il stopien

* Leczenie systemowe przedoperacyjne miejscowo
zaawansowany rak piersi kT4, kN2, kN3, kazde
PTN



1. Pierwotny zabieg operacyjny z
limfadenektomia pachowg



Dotychczas w pierwotnie operacyjnym raku piersi
po pierwotnej operacji decyzja co do radioterapii pol
weztowych zapadata na podstawie wyniku
uproszczonego patologicznego TNM
* pNO-1 mi- mikroprzerzuty 0.2-2 mm

* pN1 - przerzuty w 1-3 w/chtfonnych

* pN2 - przerzuty w 4-9 w/chtfonnych

* pN3 - przerzuty w =>10 w/chfonnych



Dotychczas w pierwotnie operacyjnym raku piersi
po operacji decyzja co do radioterapii pol weztowych
zapadata na podstawie wyniku uproszczonego pTNM

* pNO-1 mi- mikroprzerzuty 0.2-2 mm RT - nie

* pN1 - przerzuty w 1-3 w/chtonnych  RT - jesli inne cz.
ryzyka wznowy

* pN2 - przerzuty w 4-9 w/chtonnych | RT- tak

 pN3 - przerzuty w =>10 w/chtfonnych | RT- tak



PMRT 1-3 W/CHt
ZALECENIA St Gallen, ESMO 2015
ASCO, ASTRO, SSO 2016

* ROZWAZYC U CHORYCH Z 1-3 W/CHt PACHY,
Z DODATKOWYMI CZYNNIKAMI RYZYKA WZNOWY :

mtody wiek, typ biologiczny (TNBC i HER2+ER/PR-), G,
wielkos¢ guza, liczba zajetych weztow 1 czy 3, wielkos¢
przerzutu w w/chtonnych, liczba usunietych weztéw
chtonnych, przekraczanie torebek weztéw, inwazja naczyn,
choroby serca, lewa strona

Wyniki badarht Whelan i Poortmans 1-3 w/chtonne



IMRT PO MASTEKTOMII




2. Wczesny rak piersi kNO po
tumorektomii i PWW

Badanie Z0011 i IBCSG 23-01



BADANIE ACSOG Z0011 c¢NO

Giuliano JAMA 2011

115 OSRODKOW USA, 445 vs 446 CHORYCH, BCT
cT1-2 NO, TUMOREKTOMIA + SLND
JESLI PO SLND 1-2 W/CH¢ (+)

N

ALND BEZ DALSZEJ CHIRURGII PACHY (SLND + RT)

RADIOTERAPIA + LECZENIE SYSTEMOWE
5 LAT OBS. 0S92 vs 92%; DFS 82 vs 84%

10 LAT OBS. BEZ ROZNIC W ODSETKU WZNOW WEZtOWYCH (p=0.28) |
LOKOREGIONALNYCH (p=0.36) PO ALND vs SLND

MOZNA ODSTAPIC OD LIMFADENEKTOMII U NIEKTORYCH CHORYCH,
JESLI RT POLA SKOSNE | LECZENIE SYSTEMOWE (Ann Surg 2016)

COX: WIECEJ WZNOW PRZY ER(-), T2, G3, < 50 rz, BEZ WPEYWU NA
TECHNIKE RT



c¢T1- 2NO, pSLN 1-2 w/cht (+), CHTH, RT

<> BT
d \ ./\

NIC (RT) ALND

Jakie okolice weztowe napromieniac’?

Niskie? wysokie pole pachowe? dodatkowo okolica
nadobojczykowa?

Z 0011 Z Ann Surg 2016: COX: WIECEJ WZNOW PRZY ER(-), T2, G3, <50 rz



Bucholtz St Gallen 2017, Whelan SABCS 2015

» Jesli zajete 1-2 w/chtonne w SLN bez
limfadenektomii pachowej u chorych

spe
doo

niajgcych kryteria Z0011, to rozwazyc
atkowe czynniki ryzyka, w tym podtyp

bio

ogiczny raka piersi i napromienic nie tylko

dolne pietro pachy ale takze pozostate okolice
weztowe (TNBC i HER2+ nieluminalny)

e Bad

anie MA20 i EORTC



3. LECZENIE NEOADJUWANTOWE
PIERWOTNIE OPERACYINEGO
RAKA PIERSI

T1-2
NO-1

Chth/Ht przedoperacyjna stosowana zeby umozliwic BCT,
a obecnie takze w zle rokujgcych podtypach biologicznych,
nawet jesli pierwotnie kwalifikujg sie do BCT



Dlaczego mamy problem
z podjeciem decyzji o radioterapii uzupetniajgcej
u chorych na pierwotnie operacyjnego raka piersi,
u ktorych podjeto leczenie systemowe
przedoperacyjne?



Niestety, od czasu wprowadzenia leczenia
przedoperacyjnego pierwotnie operacyjnego raka
piersi nie mamy ilosciowych danych patologicznych
do ustalenia wskazan do radioterapii

pooperacyjnej!!!
i - mikroprzerzuty 0.2-2 mm RT - nie

PN1 - przerzuty w w/chtonnyc RT jesli inne cz. ryzyka

PN2 - przerzuty w w/chtonnyc RT tak

pN3-<przerzuty w =>10 w/chtonnych  RT tak

Mamy tylko informacje sprzed chth i po operacji w kategoriach N+ vs. NO



HIPOTEZA

 Odpowiedz na leczenie neoadjuwantowe
PCR w weztach chtonnych lub jej brak
jest czynnikiem predykcyjnym ryzyka nawrotu
lokoregionalnego

 Jesli to prawda, to odpowiedz pCR w weztach
chtonnych ma decydowac o wdrozeniu lub nie
napromieniania okolic weztowych



Klinicznie rak T1/2 NO

e Jesli po leczeniu neoadjuwantowym i chirurgii w
badaniu patologicznym = ypT0-2NO

* to nie ma wskazan do napromieniania okolic
weztowych

* Bez radioterapii okolic weztowych, RT tylko piers,
ryzyko wznowy lokoregionalnej po 10 latach 6%



Klinicznie rak T1/2 N1

Jesli po leczeniu neoadjuwantowym i chirurgii w
badaniu patologicznym = ypT0-2N+ (nadal
przerzuty w weztach)

to s3 wskazania do napromieniania okolic
weztowych

ACOSOG 71071 (all ypN+) 5 lat bez RT 40% LRR
MDA (ypN1) 10 lat bez RT 13% LRR
NSABP B-18/27 (allypN+) 10 lat bez RT 17% LRR



Klinicznie rak T1/2 N1

Jesli po leczeniu neoadjuwantowym i chirurgii w
badaniu patologicznym = ypT0-2NO (pCR w weztach)

USA: RT tylko na piers a najlepsza decyzja co do
radioterapii pol weztowych = wigczy¢ do badania
klinicznego NRG B-51

Nie wiemy ile w/chtonnych byto zajetych wyjsciowo

Brak wynikéw badan randomizowanych



Badanie NSABP B-51 : obecny standard

T1/2 N1 ypTO0-2NO (pCR w weztach)
klinicznie T1-3N1MO

potwierdzone N1 w biopsji

!

chth przedoperacyjna/ terapia celowana
operacja + LAX lub SLN +/- LAX
potwierdzone histologicznie ypNO

J

Randomizacja

V4 \

Bez RT weztow RT weztow
po BCS to tylko piers po BCS piers + w/chtonne
po mastektomii NIC po mastektomii blizna i w/chtonne



Klinicznie rak T1/2 N1

w warunkach polskich
 Jesli patologicznie ypTO-2NO (pCR w weztach)

* to na podstawie wytycznych ASCO, ASTRO, SSO
Recht A et al. JCO 2016

takich chorych nie napromieniamy na okolice
weztowe (?)

Chociaz jest obawa przed undertreatment



RYZYKO WZNOWY BEZ RT WEZtOW NISKIE
ALE NIE UWZGLEDNIONO PODTYPU RAKA

 NSABP B-18/27 (ypTO NO) 10 lat bez RT 0%
« MDA (ypTONO) 10 lat bez RT 0%
 NSABP B-18/27 (yT1-3NO) 10 lat bez RT11%
« ACOSOG 71071 (any ypT stageNO) 5 lat bez RT 5%
 NSABP B-18/27 (ypTONO) 10 lat bez RT 0%

* NSABP B-18/27 (ypT1-3NO) 10 lat bez RT 9%



TYP BIOLOGICZNY - RYZYKO NAWROTU

RYZYKO NAWROTU

* ER+ HR=1

* HER2+ HR=1.49

* TNBC HR=3.59



PRAWDOPODOBIENSTWO CAtKOWITE)
ODPOWIEDZI PATOLOGICZNEJ ZALEZY
OD PODTYPU BIOLOGICZNEGO

* Najlepsza odpowiedz pCR w ztych podtypach

* ER-/HER2+

* ER-/HER2-



CZY DOBRZE LECZYMY?
2 przyktady, moje przemyslenia

Rak Iuminalny, ER+ HER2- Ki67 20% Rak TNBC Ki67 80%

Ryzyko wznowy lokoregionalnej HR=1 Ryzyko wznowy lokoregioalnej HR =3.59

e (Czesto w tych typach brak * Czesto w tym typie qafkgawita
catkowitej patologicznej patologiczna odpowiedz po chth
odpowiedzi po chth bez pCR PCR w w/ Ch"i””VCh

* Brak wskazan do RT (JCO 2016) —

* Radioterapia okolic weztowych bez RT okolicivez’fowych

e Hormonoterapia 5-7-10 lat * Bez dalszego leczenia
systemowego (brak lekéw)

‘ Lepsze rokowane a bardziej

intensywne leczenie Gorsze rokowanie a mniej -
intensywne leczenie



4. MIEJSCOWO
ZAAWANSOWANY RAK PIERSI

T4
N2
N3



Miejscowo zaawansowany rak piersi =

hic sie nie zmienito

* Kazdy wyjsciowy, kliniczny kT4 lub N2/3
* Po Chth/Ht indukcyjnej i operacji

 Zawsze nhapromieniamy

niezaleznie od stopnia regresji po leczeniu w koncowym hist-pat

gdyz:
Jesli brak pCR =>4 w/cht to 59% LRR bez vs. 16% po RT
Jesli brak pCR guz > 5 cm to 52% LRR bez vs. 13% po RT

Nawet gdy uzyskano pCR to 33% LRR bez vs. 3% po RT



Przerzuty w 1-3 weztach
chtonnych

4 sytuacje kliniczne

dotyczy chorych po operacji oszczedzajacej i po
mastektomii,

po limfadenektomii oraz SLN



1-3 przerzuty w weztach chtonnych

1. Pierwotne leczenie oszczedzajgce wczesnego raka
piersi np. kKTIN1 luminalny = tumorektomia +
PWW+ pN+ limfadenektomia pachowa = 2 /10
meta, zalecenia jak dotychczas = RT w zaleznosci
od ryzyka nawrotu

< N

good risk poor risk

RT piersi bez okolic weztowych + RT okolic w/cht



1-3 przerzuty w weztach chtonnych

2.Z20011 kTINO = tumorektomia + PWW 1-2 meta
= chirurg nie wykona limfadenektomii pachowej

"

good risk poor risk (TNBC, HER2+)

pacha z pol skosnych RT wszystkich okolic weztowych




1-3 przerzuty w weztach chtonnych

3. Chemioterapia neoadjuwantowa pierwotnie
operacyjnego raka piersi TNBC, HER2+

kT2N1 — N+, chth neoadjuwantowa — biopsja
WW- nadal pN+, limfadenektomia pachowa,
meta w 1-3 w/chtonnych 1

W takim przypadku zawsze napromieniamy
wszystkie okolice weztowe bo brak
odpowiedzi na leczenie systemowe



1-3 przerzuty w weztach chtonnych

4. Miejscowo zaawansowany rak piersi T4, N2 po
przedoperacyjnej chemioterapii- mastektomia z
limfadenektomia pachowg - meta 1-3 w/chtonne

!

W miejscowo zaawansowanym raku piersi zawsze
napromieniany wszystkie okolice weztowe bez
wzgledu na stopien regresji po chemioterapii



