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Καρκίνοσ μαςτοφ- Επικουρική θεραπεία

 Θ επικουρικι χοριγθςθ Olaparib ζδειξε ςτατιςτικά ςθμαντικό όφελοσ 
ςτθν επιβίωςθ ελεφκερθσ διθκθτικισ νόςου ςτουσ αςκενείσ με 
gBRCA1/2-μεταλλαγμένο, HER2-, υψθλοφ ρίςκου πρϊιμο καρκίνο 
μαςτοφ.

 Θ αμπεμαςικλίμπθ ζδειξε ςτατιςτικά ςθμαντικό όφελοσ ςτθν επιβίωςθ 
ελεφκερθσ διθκθτικισ νόςου ςτουσ αςκενείσ με ER/PR +, HER2-, 
υψθλοφ ρίςκου πρϊιμο καρκίνο μαςτοφ.

Johnston. JCO. 2020;38:3987. Rastogi. SABCS 2020. Abstr GS1-01. O’Shaughnessy. ESMO 2021. Abstr VP8-2021.

Tutt. NEJM. 2021;[Epub]. 



monarchE: Επικουρική χορήγηςη Abemaciclib + ΟΡΜ 
ςε υψηλοφ κινδφνου, Ν+, HR+/HER2- Ca μαςτοφ
 International, randomized, open-label phase III trial

 Πρωτογενζσ καταλθκτικό ςθμείο: επιβίωςθ ελεφκερθσ διθκθτικισ νόςου

 Δευτερογενι καταλθκτικά ςθμεία: επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ διθκθτικισ νόςου ςε Ki67 ≥20%, 
ςυνολικι επιβίωςθ, αςφάλεια

Women or men with high-risk, 
node-positive, HR+/HER2- EBC; 

prior (neo)adjuvant CT permitted; 
pre- or postmenopausal;

no distant metastasis;
≤16 mo from surgery to 

randomization; ≤12 wk of ET 
after last non-ET

(N = 5637)

Abemaciclib 150 mg BID up to 2 yr +
ET per standard of care of physician’s 

choice for 5-10 yr as clinically indicated
(n = 2808)

ET per standard of care of physician’s 
choice for 5-10 yr as clinically indicated

(n = 2829)

Cohort 1
≥4 positive ALN or 1-3 positive 

ALN + histologic grade 3 
and/or tumor ≥5 cm

Cohort 2
1-3 positive ALN, Ki67 ≥20% 

per central testing, not 
grade 3, tumor size <5 cm

ITT Population (Cohorts 1 + 2)
Stratified by prior CT, 
menopausal status, region

Johnston. JCO. 2020;38:3987. Rastogi. SABCS 2020. Abstr GS1-01. O’Shaughnessy. ESMO 2021. Abstr VP8-2021.



monarchE (Cohort 1): 3ετήσ επιβίωςη

 Το υψθλό Ki67 index ιταν ενδεικτικό χειρότερθσ πρόγνωςθσ

 Το όφελοσ από τθ χοριγθςθ abemaciclib ιταν ανεξάρτθτο του Ki67

 To Ki67 δεν είναι προβλεπτικόσ παράγοντασ ςτθν κεραπεία με abemaciclib

Ki67 High
Abema + ET 
(n = 1017)

ET Alone
(n = 986)

3-yr iDFS, % 86.1 79.0

HR (95% CI) 0.626 (0.488-0.803)

Ki67 Low
Abema + ET 

(n = 946)
ET Alone
(n = 968)

3-yr iDFS, % 91.7 87.2

HR (95% CI) 0.704 (0.506-0.979)

Harbeck. Ann Oncol. 2021;32:1571. O’Shaughnessy. ESMO 2021. Abstr VP8-2021.
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1017
986
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104
158

HR: 0.63 
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Abemaciclib + ET
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Events
62
86

HR: 0.70
(95% CI: 0.51-0.98)



OlympiA: χεδιαςμόσ μελζτησ

Men and women with 
gBRCA1/2-mutated, HER2-, 

high-risk primary BC; completed 
definitive local tx and ≥6 cycles 
of (neo)adjuvant CT containing 
anthracyclines and/or taxanes; 

ECOG PS 0/1 
(N = 1836)

Olaparib 
300 mg BID for 1 yr

(n = 921)

Placebo 
BID for 1 yr

(n = 915)

Stratified by HR status (HR+ vs TNBC), prior CT (neoadjuvant 
vs adjuvant), prior platinum-based CT (yes vs no)

Tutt. NEJM. 2021;[Epub]. NCT02032823.

TNBC Subgroup
Prior neoadjuvant tx: no pCR

Prior adjuvant tx: ≥pN1 or ≥pT2
(n = 1509*)

HR+/HER2- BC Subgroup
Prior neoadjuvant tx: no pCR and 

CPS + EG score ≥3†

Prior adjuvant tx: ≥4 LN+
(n = 325)

 Πρωτογενζσ καταληκτικό ςημείο: επιβίωςθ 
ελζυκερθσ υποτροπισ νόςου

 Δευτερογενή καταληκτικά: ςυνολικι επιβίωςθ, 
αςφάλεια



OlympiA: Επιβίωςη ελεφθερη απομακρυςμζνησ νόςου

 Θ επικουρικι χοριγθςθ Olaparib βελτίωςε ςτατιςτικά ςθμαντικά τθν επιβίωςθ 
ελεφκερθσ απομακρυςμζνθσ νόςου ζναντι placebo (P <.001)

Tutt. NEJM. 2021;[Epub]. 

Mos
Patients at Risk, n

Events, n 3-Yr Distant 
DFS, %

Difference, % Stratified HR for Distant 
Disease/Death (99.5% CI)

— Olaparib 89 87.5
7.1

0.57 (0.39-0.83; 
P <.001)— Placebo 152 80.4
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OlympiA: υνολική επιβίωςη

 Θ επικουρικι χοριγθςθ olaparib δεν βελτίωςε 
ςτατιςτικά ςθμαντικά τθν ςυνολικι επιβίωςθ (P = .02 

 Kφρια αιτία κανάτου ο καρκίνοσ μαςτοφ: olaparib, 
55/59 κάνατοι; placebo, 82/86 κάνατοι

Tutt. NEJM. 2021;[Epub]. 

Mos
Patients at Risk, n

Events, n 3-Yr iDFS, % Difference, % Stratified HR for Death 
(99% CI)

— Olaparib 59 92.0
3.7

0.68 (0.44-1.05; 
P = .02)— Placebo 86 88.3
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OlympiA: υμπεράςματα

 Θ επικουρικι χοριγθςθ Olaparib ζδειξε ςτατιςτικά ςθμαντικό όφελοσ ςτθν επιβίωςθ 
ελζυκερθσ διθκθτικισ νόςου ςτουσ αςκενείσ με 
gBRCA1/2-μεταλλαγμένο, HER2-, υψθλοφ ρίςκου πρϊιμο καρκίνο μαςτοφ

 Στθν ςυνολικι επιβίωςθ αναδείχκθκε κλινικά ςθμαντικό αλλά όχι ςτατιςτικά ςθμαντικό 
όφελοσ με περιςςότερουσ κάνατουσ ςτο ςκζλοσ του placebo.

 Tο προφίλ αςφαλείασ ιταν ςυμβατό με το ιδθ γνωςτό και δεν επθρζαςε τθν ποιότθτα 
τθσ υγείασ των αςκενϊν

 Οι ερευνθτζσ υποςτθρίηουν πωσ τα κετικά αποτελζςματα τθσ μελζτθσ υποςτθρίηουν τθν 
χοριγθςθ οlaparib ςε αςκενείσ με πρϊιμο καρκίνο μαςτοφ με μετάλλαξθ BRCA. 

Tutt. NEJM. 2021;[Epub]. 



Μεταςτατικόσ καρκίνοσ μαςτοφ

 Το Sacituzumab govitecan ζδειξε όφελοσ ςτθν ςε προκεραπευμζνεσ 
αςκενείσ με μεταςτατικό triple negative καρκίνο μαςτοφ ζναντι τθσ 
κλαςςικισ χθμειοκεραπείασ.

 Θ χοριγθςθ trastuzumab ζναντι TDM-1 ζδειξε ςτατιςτικά ςθμαντικό 
όφελοσ ςτθν επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ νόςου ςτθν 2θ γραμμι 
μεταςτατικισ νόςου HER-2 κετικοφ καρκίνου μαςτοφ.

CBardia. ESMO 2020. Abstr LBA17. 
ortes. ESMO 2021. Abstr LBA1.



ASCENT: Sacituzumab Govitecan vs Χημειοθεραπεία ςε 
μεταςτατικό TNBC μετά ≥ 2 γραμμζσ χημειοθεραπείασ

 Randomized, open-label phase III trial

Bardia. ESMO 2020. Abstr LBA17.

 Πρωτογενζσ καταληκτικό 
ςημείο: επιβίωςθ ελεφκερθσ 
υποτροπισ νόςου ςε αςκενείσ 
χωρίσ νόςο ΚΝΣ

 Δευτερογενή καταληκτικά 
ςημεία: επιβίωςθ ελζυκερθσ 
υποροπισ νόςου, ςυνολικι 
επιβίωςθ, ςυνολικζσ 
ανταποκρίςεισ, αςφάλεια

Patients with mTNBC and 
≥ 2 prior CT (no upper 

limit); 1 line could include 
PD within 12 mos of 

(neo)adjuvant therapy; 
RECIST v1.1 measurable 

disease; ECOG PS 0/1
(N = 529)

Sacituzumab govitecan 10 mg/kg IV 
on D1, 8
(n = 267)

Physician’s choice single-agent CT*
(n = 262)

Stratified by geography, no. prior CT (2-3 vs > 3), 
brain metastases (yes vs no)

*Eribulin, vinorelbine, gemcitabine, or capecitabine.

21-d cycles



ASCENT: Επιβίωςη ελεφθερησ υποτροπήσ νόςου

Bardia. ESMO 2020. Abstr LBA17. 
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Median PFS, mos (95% CI) 5.6 (4.3-6.3) 1.7 (1.5-2.6)

HR: 0.41 (95% CI: 0.32-0.52; P < .0001)

Sacituzumab govitecan 
CT

Patients at Risk, n
SG
CT

235
233

222
179

166
78

134
35

127
32

104
19

81
12

63
9

54
7

37
6

33
4

24
2

22
2

16
2

15
2

13
1

9
0

8
0

8
0

5
0

3
0

1
0

0
0

100

80

60

40

20

0
240 3 6 9 12 15 18 21

+ + +
+

+

+

+

+

+
+ ++

++ +
++

+++++ ++
+ ++ ++ + ++++

++ +++ ++ +++
+++ + ++ +

++

++
++
+
+
+
+++
+

++
++
+

+++

+



+

ASCENT: υνολική επιβίωςη

Bardia. ESMO 2020. Abstr LBA17. 

OS

Mos

BICR Analysis SG (n = 235) CT (n = 233)

No. of events 155 185

Median OS, mos (95% CI) 12.1 (10.7-14.0) 6.7 (5.8-7.7)

HR: 0.48 (95% CI: 0.38-0.59; P < .0001)
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ΑSCENT: ΑΠΟΣΕΛΕΜΑΣΑ

 Το Sacituzumab govitecan ζδειξε όφελοσ ςτθν ςε προκεραπευμζνεσ αςκενείσ με 

μεταςτατικό triple negative καρκίνο μαςτοφ ζναντι τθσ κλαςςικισ 

χθμειοκεραπείασ 

 Αποτελεί μια νεά κεραπευτικι επιλογι ςε αςκενείσ με triple negative καρκίνο 

μαςτοφ

Bardia. ESMO 2020. Abstr LBA17. 



DESTINY-Breast03: χεδιαςμόσ μελζτησ

 Randomized, multicenter, open-label phase III study

 Πρωτογενζσ καταληκτικό ςημείο: επιβίωςθ ελεφκερθ 
υποτροπισ νόςου

 Δευτερογενή καταληκτικά ςημεία: ςυνολικι επιβίωςθ, 
ςυνολικζσ ανταποκρίςεισ, διάρκεια ανταποκρίςεων, αςφάλεια

Trastuzumab Deruxtecan 
5.4 mg/kg Q3W

(n = 261)

Trastuzumab Emtansine
3.6 mg/kg Q3W

(n = 263)

Patients with unresectable or 
metastatic HER2+ breast cancer 

previously treated with 
trastuzumab + taxane in 

advanced/metastatic setting
(N = 524)

Stratification by HR status, prior treatment with 
pertuzumab, history of visceral disease

Median follow-up

T-DXd: 16.2 mo

T-DM1: 15.3 mo

Cortes. ESMO 2021. Abstr LBA1.



T-DXd 
(n = 261)

T-DM1
(n = 263)

Median OS, mo (95% CI) NE (NE-NE) NE (NE-NE)

12-mo OS, % (95% CI) 94.1 (90.3-96.4) 85.9 (80.9-89.7)100

DESTINY-Breast03: Επιβίωςη ελεφθερησ υποτροπήσ 
νόςου- υνολική επιβίωςη

Cortes. ESMO 2021. Abstr LBA1. Reproduced with permission.

T-DXd 
(n = 261)

T-DM1
(n = 263)

Median PFS, mo (95% CI) 25.1 (22.1-NE) 7.2 (6.8-8.3)

12-mo PFS, % (95% CI) 76.3 (70.4-81.2) 34.9 (28.8-41.2)

PFS by Investigator Assessment OS (Early Data)

HR 0.56 (95% CI: 0.36-0.86); P = .007172
(did not cross prespecified boundary of P <.000265)

 PFS benefit with T-DXd consistent across key subgroups, including those defined by HR status, 
prior pertuzumab, visceral disease, brain metastases, and number of prior lines of therapy

HR 0.26 (95% CI: 0.20-0.35); P = 6.5 x 10-24
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DESTINY-Breast03: υμπεράςματα

 Θ χοριγθςθ trastuzumab ζναντι TDM-1 ζδειξε ςτατιςτικά ςθμαντικό 
όφελοσ ςτθν επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ νόςου με μείωςθ του 
κινδφνου υποτροπισ νόςου κατά 72% ςτθν 2θ γραμμι μεταςτατικισ νόςου 
HER-2 κετικοφ καρκίνου μαςτοφ.

 Ζδειξε αρικμθτικό όφελοσ ςτθν ςυνολικι επιβίωςθ αλλά όχι ακόμα κλινικά 
ςθμαντικό

 Οι ερευνθτζσ υποςτθρίηουν οτι ζχει κζςθ ωσ κεραπεία 2θσ γραμμισ ςτον 
μεταςτατικό HER-2 κετικό καρκίνο μαςτοφ.

Cortes. ESMO 2021. Abstr LBA1.



Καρκίνοσ τραχήλου μήτρασ - Επικουρική θεραπεία

 Θ χοριγθςθ επικουρικισ χθμειοκεραπείασ ςτισ αςκενείσ με τοπικά 
εκτεταμζνο καρκίνο τραχιλου μιτρασ δεν προςφζρει όφελοσ 
επιβίωςθσ.

Mileshkin. ASCO 2021. Abstr LBA3. NCT01414608.



OUTBACK: Επικουρική χορήγηςη ΧΜΘ ςε τοπικά εκτεταμζνο 
Ca τραχήλου μήτρασ

 International, randomized, phase III trial

 Πρωτογενζσ καταλθκτικό ςθμείο: ολικι επιβίωςθ

 Δευτερογενι καταλθκτικά ςθμεία: επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ νόςου, αςφάλεια

Mileshkin. ASCO 2021. Abstr LBA3. NCT01414608.



OUTBACK: ςυνολική & ελεφθερη υποτροπήσ νόςου επιβίωςη

Mileshkin. ASCO 2021. Abstr LBA3. NCT01414608.



OUTBACK: υμπεράςματα

 Θ προςκικθ επικουρικήσ θεραπείασ με Paclitaxel + Carboplatin, μετά τθ 
ςφγχρονθ χοριγθςθ ΧΜΘ + ΑΚΘ δεν προςζφερε όφελοσ ςτθν ολικι ι και τθν 
ελεφκερθ υποτροπισ νόςου επιβίωςθ

 Θ ΑΚΘ πυζλου με ςφγχρονθ χοριγθςθ εβδομαδιαίου ακτινοευαιςθητοποιοφ
Cisplatin παραμζνει το standard of care ςε αςκενείσ με τοπικά εκτεταμζνο Ca 
τραχιλου μιτρασ

Mileshkin. ASCO 2021. Abstr LBA3. NCT01414608.



Μεταςτατικόσ καρκίνοσ τραχήλου μήτρασ

 Το pembrolizumab εγκρίκθκε ωσ θ πρϊτθ ανοςοκεραπεία, ςε 
ςυνδυαςμό με χθμειο- και αντιαγγειογενετικι- κεραπεία, ςτθν 1θ 
γραμμι για αςκενείσ με υποτροπιάηον ι μεταςτατικό καρκίνο 
τραχιλου μιτρασ και κετικι ζκφραςθ PD-L1 (CPS ≥1).

 Το cemiplimab προςφζρει όφελοσ ςτθν επιβίωςθ ζναντι τθσ 
χθμειοκεραπείασ ςτθ κεραπεία 2θσ γραμμισ αςκενϊν με 
υποτροπιάηον ι μεταςτατικό καρκίνο τραχιλου μιτρασ, ανεξαρτιτωσ 
ζκφραςθσ PD-L1.

Colombo. N Engl J Med. 2021. 385:1856-1867
Tewari. ESMO 2021. Abstr VP4-2021



KEYNOTE-826: 1ησ γραμμήσ Pembrolizumab vs Placebo +
ΧΜΘ ± Bevacizumab ςε μεταςτατικό Ca τραχήλου μήτρασ

 Randomized, double-blind, phase III trial

Colombo. N Engl J Med. 2021. 385:1856-1867

 Πρωτογενζσ καταληκτικό ςημείο: ολικι επιβίωςθ, επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ νόςου 

 Δευτερογενή καταληκτικά ςημεία: ςυνολικζσ ανταποκρίςεισ, διάρκεια ανταποκρίςεων, 12-μθνο 
ελεφκερο προόδου νόςο διάςτθμα, αςφάλεια



KEYNOTE-826: ςυνολική & ελεφθερησ υποτροπήσ νόςου 
επιβίωςη

Colombo. N Engl J Med. 2021. 385:1856-1867



KEYNOTE-826: υμπεράςματα

Colombo. N Engl J Med. 2021. 385:1856-1867

 Θ προςκικθ του pembrolizumab ςτθ χθμειοκεραπεία με βάςθ τθν 
πλατίνα βελτίωςε τόςο τθν ολική όςο και τθν ελεφθερη υποτροπή 
νόςου επιβίωςη, ανεξαρτιτωσ ςυγχοριγθςθσ του bevacizumab

 Ζγκριςη από τον FDA του ανωτζρω ςυνδυαςμοφ ςτισ 13 Οκτωβρίου 
2021, για τθν 1η γραμμήσ θεραπεία, ςε αςκενείσ με υποτροπιάηον ι 
μεταςτατικό Ca τραχιλου μιτρασ και κετικι ζκφραςθ PD-L1 (CPS ≥1)



EMPOWER-Cervical 1/GOG-3016/ENGOT-cx9: Cemiplimab
Vs ΧΜΘ ωσ 2ησ γραμμήσ θεραπεία ςε μεταςτατικό Ca τραχήλου 
μήτρασ

 Randomized, open-label, phase III trial

Tewari. ESMO 2021. Abstr VP4-2021

 Πρωτογενζσ καταληκτικό ςημείο: 
ολικι επιβίωςθ

 Δευτερογενή καταληκτικά ςημεία: 
επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ 
νόςου, ςυνολικζσ ανταποκρίςεισ, 
διάρκεια ανταποκρίςεων, 
αςφάλεια, ποιότθτα ηωισ



EMPOWER-Cervical 1/GOG-3016/ENGOT-cx9: ςυνολική επιβίωςη

Tewari. ESMO 2021. Abstr VP4-2021



EMPOWER-Cervical 1/GOG-3016/ENGOT-cx9: υμπεράςματα

 Το cemiplimab κατζδειξε ςτατιςτικά ςθμαντικό όφελοσ επιβίωςησ, ωσ 
2ησ γραμμήσ θεραπεία, ςε αςκενείσ με υποτροπιάηον ι μεταςτατικό 
Ca τραχιλου μιτρασ, μετά από 1θσ γραμμισ χθμειοκεραπεία με βάςθ 
τθν πλατίνα

 Παρά ταφτα θ αίτηςη για ζγκριςη από τον FDA αποςφρθηκε 
εθελοντικά από τθν Regeneron Pharmaceutical, Inc and Sanofi

Tewari. ESMO 2021. Abstr VP4-2021



Μεταςτατικόσ καρκίνοσ ωοθηκϊν

 Θ επαναχοριγθςθ olaparib ωσ κεραπείασ ςυντιρθςθσ ςε αςκενείσ με 
πλατινοευαίςκθτθ υποτροπι καρκίνου ωοκθκϊν οδθγεί ςε βελτίωςθ 
τθσ επιβίωςθσ ελεφκερθσ προόδου νόςου.

Pujade-Lauraine E, et al. ESMO 2021. Abstr LBA33 



OReO/ENGOT OV-38: Επαναχορήγηςη PARP αναςτολζα ςε 
αςθενείσ με πλατινοευαίςθητη υποτροπή Ca ωοθηκϊν

 Randomized, double-blind, phase IIIb trial

 Πρωτογενζσ καταληκτικό ςημείο: επιβίωςθ ελεφκερθσ υποτροπισ νόςου
Pujade-Lauraine E, et al. ESMO 2021. Abstr LBA33 



OReO/ENGOT OV-38 (BRCAm cohort): ελεφθερη υποτροπήσ 
νόςου επιβίωςη

Pujade-Lauraine E, et al. ESMO 2021. Abstr LBA33 



OReO/ENGOT OV-38 (non-BRCAm cohort): ελεφθερη υποτροπήσ 
νόςου επιβίωςη

Pujade-Lauraine E, et al. ESMO 2021. Abstr LBA33 



 Θ επαναχορήγηςη olaparib ωσ κεραπείασ ςυντιρθςθσ ςε αςκενείσ με 
πλατινοευαίςκθτθ υποτροπι καρκίνου ωοκθκϊν οδθγεί ςε βελτίωςη 
τησ επιβίωςησ ελεφθερησ προόδου νόςου, ανεξαρτιτωσ BRCAmut
status

Pujade-Lauraine E, et al. ESMO 2021. Abstr LBA33 

OReO/ENGOT OV-38: υμπεράςματα



Ευχαριςτϊ πολφ για τθν προςοχι ςασ…


