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nesssser Algorithmen der Therapiestrategien
Guidelines Br.es;\st Préambel:

Version 2026.1D Die in den Algorithmen dargestellten Therapiestrategien stiitzen sich auf die aktuellen AGO

Empfehlungen, konnen aber nicht alle evidenzbasierten Therapieschritte abbilden, da
Vortherapien, Allgemeinzustand, Komorbiditaten, Patientenwunsch, besondere Tumorbiologie
usw. fiir die tatsachliche Therapieentscheidung mitberiicksichtigt werden miissen. In der Regel
werden nur Empfehlungen mit den Empfehlungsgraden AGO+ und AGO++ beriicksichtigt.

Im Einzelfall kbnnen auch andere, hier nicht aufgefiihrte, evidenzbasierte Therapieschritte
leitliniengerecht und sinnvoll sein. Nach Ausschopfen effektiver Standardbehandlungen sollte
die Vorstellung in einem molekularen Tumorboard diskutiert werden.

In den Algorithmen werden unabhangig vom Zulassungsstatus nur Substanzen beriicksichtigt,

.ago-online.d . ..
wi-age-onine.€e die in Deutschland zum Zeitpunkt der letzten Aktualisierung des Algorithmus verfiigbar waren.

FORSCHIEN
LEFIREN
HEILEN
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LoE

1a

1b

1c

2a

2b

2c

3a

3b

Therapy / Prevention, Aetiology / Harm

Systematic review (with homogeneity) of randomised controlled trials

Individual randomised controlled trials (with narrow Confidence
Interval)

All or none

Systematic review (with homogeneity) of cohort studies

Individual cohort study (including low quality randomised controlled
trials; e.g., < 80% follow-up)

"Outcomes" Research; Ecological studies

Systematic review (with homogeneity) of case-control studies

Individual Case-Control Study

Case-series (and poor quality cohort and case-control studies)

Expert opinion without explicit critical appraisal, or based on
physiology, bench research or "first principles"

Prognosis

Systematic review (with homogeneity) of inception cohort studies; clinical
decision rule validated in different populations

Individual inception cohort study with = 80% follow-up; clinical decision rule
validated in a single population

All or none case-series

Systematic review (with homogeneity) of either retrospective cohort studies or
untreated control groups in randomised controlled trials

Retrospective cohort study or follow-up of untreated control patients in a
randomised controlled trials; Derivation of clinical decision rule or validated on
split-sample only

"Outcomes" Research

Case-series (and poor quality prognostic cohort studies)

Expert opinion without explicit critical appraisal, or based on physiology, bench
research or "first principles"
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B consistent level 2 or 3 studies or extrapolations from level 1
studies

C level 4 studies or extrapolations from level 2 or 3 studies

D level 5 evidence or troublingly inconsistent or inconclusive

www.ago-online.de studies Of any Ievel



VA Y =X <>

f MAMMA
¥

©AGOe. V.

in der DGGG e.V.
sowie
in der DKG e.V.

Guidelines Breast
Version 2026

www.ago-online.de

AGO Grades of Recommendation

++

This investigation or therapeutic intervention is highly beneficial for patients,
can be recommended without restriction, and should be performed.

This investigation or therapeutic intervention is of limited benefit for patients
and can be performed.

This investigation or therapeutic intervention has not shown benefit for
patients and may be performed only in individual cases. According to current
knowledge a general recommendation cannot be given.

This investigation or therapeutic intervention can be of disadvantage for
patients and might not be performed.

This investigation or therapeutic intervention is of clear disadvantage for
patients and should be avoided or omitted in any case.
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Algorithmen der Therapiestrategien

Version 2021-2026:

Schneeweiss / Bauerfeind / Fehm / Liiftner / Miiller / Thill / Thomssen / Witzel /
Wockel / Janni mit der AGO Kommission Mamma

Format-Legende:

Text

Text

Text

il

!

AGO++

Definitionen, Merkmale, Parameter

Therapiempfehlungen mit dem Empfehlungsgrad AGO+ oder AGO++
Therapie mit dem Empfehlungsgrad AGO+/- (Einzelfallentscheidung)
Empfohlener Weg mit dem Empfehlungsgrad AGO+ oder AGO++
Kreuzung ohne Ubergang

Weg als Einzelfallentscheidung (Empfehlungsgrad AGO+/-)

Nicht empfohlener Weg (Empfehlungsgrad AGO-, betrifft nur den Algorithmus
zu operativen axilldren Interventionen bei neoadjuvanter Chemotherapie)
Pfeil zeigt auf nachste Therapieoption

AGO Empfehlungsgrad fiir diesen Weg
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Therapie beim frithen HR-positiven, HER2-
negativen Mammakarzinom

AGO+

Keine Indikation [ald%e m
zur CTxa

Low-risk

Adjuvante Tx ohne CTxd ]4

Ki-67 nach praopera-

tiver endokriner Tx
<10%

Genexpressionsprofil Unklar
aus Tx-naivem Gewebe

Indikation zur CTx
unklar

Op oder CNB ]

Praoperative endokrine Tx
fur 2-4 Wochene¢

High-risk AGO+ Ki-67 nach praopera-

tiver endokriner Tx
AGO+
Eindeutige Adjuvante Tx inklusive CTx ]

>10%
Indikation zur

AGO++
Cut Neoadjuvante CTx m Adjuvante Tx ]

CNB, core needle biopsy; CTx, Chemotherapie; ER, estrogen receptor; PgR, Progesteron-Rezeptor; HER2, humaner epidermaler Wachstumsfaktor-Rezeptor 2; HR,
Hormonrezeptor; Op, Operation; Tx, Therapie; ®z. B. < cT1c cNO-1 G1-2 Ki-67 < 5% oder -bei unklarer Situation- Genexpressionsprofil low-risk; °z. B. primér inoperabler
Tumor oder 2 4 klinisch befallene axillare Lymphknoten oder G3 und Ki-67 2 35% oder -bei unklarer Situation- Genexpressionsprofil high-risk; ‘endokrine
Standardtherapie; 9sofern postoperativ keine Anderung in Prognosefaktoren; esofern noch nicht erfolgt.

Grading, ER, PgR, HER2, Ki-67

Alter, Menopausenstatus, TNM-Stadium,
histologischer Typ, Lymph-Hamangiosis,

Klassische Klinisch-pathologische Faktoren
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der

Pramenopause

Erhohtes
Rezidivrisiko?

Pra- oder perimenopausal

AGO++

AGO++

AGO++

Tamoxifen fir 5J¢

Tamoxifen fiir 5J plus OFSP® fiir 2-5J¢

AGO+

1-3 Lk+ und (T 2 5cm oder G3)
oder 2 4 Lk+

plus Abemaciclib fiir 2J¢

AGO++

N+ oder NO T3/T4 oder NO T2 G3
oder NO T2 G2 und (Ki-67 2 20%
oder high-risk GEP)

plus Ribociclib fiir 3Je.d

gBRCA1/2mut und
(non-pCR mit CPS-EG 2 3
oder 24 Lk+)

plus Olaparib fir 1J¢

}

Tamoxifen
weitere 5J

I

Al plus OFSP® fir 5J¢

AGO+

Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, clinical-pathological stage + estrogen receptor status and grade Score; gBRCA1/2m4t, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk,
Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; OFS, ovarian function suppression; 2Die Applikation einer Chemotherapie war in den Studien ein Surrogatmarker fiir ein
erhohtes Rezidivrisiko; POFS bei erhaltener Ovarialfunktion bzw. Wiedereintritt der Ovarialfunktion innerhalb von 24 Monaten nach Chemotherapie-induzierter Ovarialinsuffizienz; cnur
HER2-negativ; Ynur in Kombination mit nicht-steroidalem Al + OFS; eUnterbrechung der adjuvanten endokrinen Therapie nach 18 Monaten fiir max. 2 Jahre bei Kinderwunsch ohne
Uberlebensnachteil mit einem medianen F/U von ca. 6 Jahren maglich (AGO+).
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Adjuvante endokrin-basierte Therapie in der
Postmenopause

Sehr niedriges .. ]_
Riickfall-Risiko Tam fir 5J yaco+/|  EaT
7 oder Senium - |-“-I diskutieren
o — Tam fiir 2-3J gefolgt von Al (gesamt 5J) ]—
c Niedriges
= Riickfall-Risiko . AGO
> — Al fiir 2-3J gefolgt von Tam (gesamt 5J) 1 +
o0 .:'é_ Erhéhtes oder Al fiir 5J J |
S5 Riickfall-Risiko® 1-3 Lk+ und (T 2 5cm oder G3)
“ = oder 2 4 Lk+
>
g E plus Abemaciclib fiir 2J¢
O c
S S N+ oder NO T3/T4 oder NO T2 G3 EAT empfehlen
ES oder NO T2 G2 und (Ki-67 2 20% (gesamte
g ® oder high-risk GEP) Therapiedauer
; plus Ribociclib fiir 3Je< 7-8J)°
L
2 gBRCA1/2mt und

(non-pCR mit CPS-EG 2 3
oder 24 Lk+)

plus Olaparib fir 1J¢

Al, Aromataseinhibitor; CPS-EG, clinical-pathological stage + estrogen receptor status and grade Score; EAT, erweiterte adjuvante endokrine Therapie; gBRCA1/2mut, Keimbahn BRCA1/2
Mutation; GEP, Genexpressionsprofil; J, Jahre; Lk, Lymphknoten; non-pCR, keine pathologische Komplettremission; Tam, Tamoxifen; 2Entscheidungskriterien konnen sein: Z. n.
Chemotherapie, positiver Lymphknotenstatus, Tumoren 2 T2, hohes Riickfallrisiko nach immunhistochemischen Kriterien oder Multigen-Assays, fiir EAT zusatzlich erhéhter CTS5-Score;
bkein Einfluss auf das Gesamtiiberleben; cnur HER2-negativ; dnur in Kombination mit nicht-steroidalem Al.
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AGO+

Operation

Tz-basiertes Regime AGO+
pT 2 2 oder (Tz tber 1J)

I

I pN+ Neratinib 1J
[ (nur HR+,
0 PzTz-basiertes Regime Stage II-lll)
A, (PzTz iiber 1J) ]
l
i Tz auf 1J ]
! pPCR komplettieren
v (ypTOlis
und ypNO) PzTz auf 1J
. PZ'T:t- komplettieren ]
asiertes
Regime ]
cT4 oder 14 x T-DM1 q3w
cN =2
oderypN+ 14 x T-DXd q3w ]

CNB, core needle biopsy; HR, Hormonrezeptor; J, Jahr; pCR, pathologische Komplettremission; Pz, Pertuzumab; q3w, alle 3 Wochen; T-DM1, Trastuzumab Emtansin;

T-DXd, Trastuzumab Deruxtecan; Tz, Trastuzumab; bei Hormonrezeptor-positiv adjuvante endokrine Therapie.
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ddE(A)C - P

gBRCA1/2"t Capecitabin ]
P+Cb
gBRCA1/2mut Olaparib 1J ]
PCb &
AGO+/- I
1
Pembro + AGO++
PCb — E(A)C Op D[ 9 x Pembro q3w°® ]

www.ago-online.de

A, Doxorubicin; C, Cyclophosphamid; Cb, Carboplatin; CTx, Chemotherapie; dd, dosisdicht (alle 2 Wochen); E, Epirubicin; gBRCA1/2mut, Keimbahn BRCA1/2 Mutation; gBRCA1/2vt,
Keimbahn BRCA1/2 Wildtyp; J, Jahr; Op, Operation; P, Paclitaxel; pCR, pathologische Komplettremission; Pembro, Pembrolizumab; q3w, alle 3 Wochen;

asofern postoperativ keine Anderung in Prognosefaktoren, kein Pembro;

bnach A/T-haltiger CTx ohne Pembro (AGO++), nach A/T-haltiger CTx =% Platin & Pembro (AGO+), nach A/T-freier CTx mit Platin &= Pembro (AGO+/-);

csofern Pembro neoadjuvant begonnen wurde.
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0 NACT

SLNE

PN+cns
+

Markie-

NACT

ypNO (i+) (sn)

ypN1mi (sn)

ypN+ (sn)
AGO+ | SINE /
TLNE
AGO++
TAD®
AGO+/-

AGO+ I

ALND

AGO+/-
AGO+
ALND
AGO+ Keine weitere
U Axillaintervention
AGO-
- 4 ALND
AGO+/-
- - ALND
A
2 ALND
AGO+ Keine weitere
U Axillaintervention
AGO-
n — = [ ALND
AGO+/-
- - ALND
AGO+
ALND
AGO++ Keine weitere
e Axillaintervention

ALND, axilldre Lymphknotendissektion; CNB, core needle biopsy; NACT, neoadjuvante Chemotherapie; sn, sentinel node; SLNE, sentinal node excision; TAD, targeted axillary dissection (SLNE + TLNE); TLNE,
targeted lymph node excision; 3Studienbeteiligung an AXSANA empfohlen; PTAD bei 1-3 suspekten LK vor NACT AGO++, bei 2 4 suspekten LK vor NACT AGO+.
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gard eraple OBR 4 O
AGO+
A Del Ao s PARP-Inhibitore
U
- pre e 0 o
AGO#+ [ hK4/6i + Al» oder CDKA/6i + AGO+

Fulvestranta ETx + Everolimus ele
N e a
DK4/0 d P
AGO+ ETx AGO++ CDK4/6i + AGO+
ETx Wechsel CDK4/6i und ETx ProETlan Eng
_ Lingeres Ansprechen und AGO+
ESR1 Mutation T-DXd (HER2-low) Alter-
- do o Re o d AGO+ native
p / 0 Yo} Elacestrant g do CTx
Imlunestrant 9 Re d inkl.
AGO+E T 1havolisib + Palbociclib + ADC
Fulvestrant? A/F orbe dlung
AGO+ - o B
Capivasertib + Fulvestranta AGO++
Drohender Organausfall T-DXd (HER2-low)
und mangeln_c!e_e_pdokrine AGO+ a 4 atio AGO++ Sacituzumab
Sensitivitat Alpelisib + Fulvestrant Govitecan
AGO+ Datopotamab
do R Deruxtecan
AGO+
CTx +/- Bevacizumab®r
ADC, antibody drug ji Al, Arc inhibitor; CDK4/6i, CDK4/6 Inhibitor; CTx, Chemotherapie; ETx, endokrine Therapie; gBRCA1/2 Mutation, BRCA1/2 ion; HER2, h epidermaler Wachstumsfaktor-Rezeptor 2; HR,
Hormonrezeptor; inkl., inclusive; MBC, iertes karzinom; PD, progressive disease; T-DXd, Trastuzumab Deruxtecan; ®in Praimenopause zusatzlich ovarielle Supp ion; °B i b in Kombination mit Pacl p bin;

Olaparib auch bei Keimbahn PALB2 Mutation (AGO+) oder somatischer BRCA1/2 Mutation (AGO+/-); “Einsatz bisher nicht genutzter Substanzen oder Regime.
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HER2-positives, metastasiertes

S MAMMA k o
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Mammakarzinom
3
©AGOe. V. - AGOY_ | ETx-basiert + Tz +/- Pz - NGO GO
in der DGGG e.V. O¢ " a S +
!snow?c; e oder Tz + Lap = T-DXd 5 > Cap + Tz + Tuc
in der DKG e.V. AGO++ q G
De hovo metastasie CTx?+Tz + Pz * AGO++
Guidelines Breast ode no)ad O 5 —ﬂ T-DXd
i ° ° AGO
Version 2026.1D 5 Monate R T-DXd + Pz G AGO++ CapT+ Tz : AGO+
+ lTuc - ﬁ{ T-DM1
AGO++ 0 .
5 Monate T-DXd ' 41 Aco- o
g AGO+ ap + 1z
AGO++ | Bej TFI > 6 Mo * : T-DM1 = AGO+
CTx?+Tz + Pz : Cap + Lap
el AGO+ < <
. AGO+
T-DXd +/- Pz ; ﬁ‘ErhaItungstheraele ) .—# Al + Tz + Pz°
s ETx + d
AGOH T BeiTFI>6Mo |3 LI _Tz+P2 . AGO+ —
CTx? +Tz + P — d z ap
X*+iz+Fz ETx + Palbo
: AGO+ + Tz + P2 : AGO+
- T-DXd +/- Pz — : J—ﬂ Abe + Tz + Ful?
O)ad q Tuc+Tz+ -
www.ago-online.de AGO+ \ Pz° I‘
Cap + Tz + Tuc

Abe, Abemaciclib; adj,. adjuvant; Al, Aromatasehemmer; Cap, Capecitabin; CR, complete response; CTx, Chemotherapie; ETx, endokrine Therapie; Ful, Fulvestrant; HER2, humaner epithelialer Wachstumsfaktor-
Rezeptor 2; Lap, Lapatinib; Palbo, Palbociclib; PR, partial response; Pz, Pertuzumab; SD, stable disease; T-DM1, Trastuzumab Emtansin; T-DXd, Trastuzumab Deruxtecan; TFl, Therapie-freies Intervall; Tuc, Tucatinib;
Tz, Trastuzumab; 2Docetaxel oder Paclitaxel (AGO++), nab-Paclitaxel (AGO+), Vinorelbin (nur vorbehandelt, AGO+/-); Pnur Hormonrezeptor positiv; ‘Hormonrezeptor negativ (AGO+), Hormonrezeptor positiv
(AGO+/-); 9Einsatz bisher nicht genutzter Substanzen oder Regime.
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Triple-negatives, metastasiertes
Mammakarzinom

AGO++

Atezo, Atezolizumab; ADC, antibody drug conj

AGO#+

AGO+

GO+

AGO++

AGO++

Dato-DXd

SG (TF1 2 6 Mo)

CTx + Bevacizumab®

PARPi°

Pembro + CTx¢ (TFI 2 6 Mo)

AGO+

AGO++
CPS,

Pembro + SG (TFI 2 6 Mo)

Atezo + nPac (TFl 2 12 Mo)

PARPi°

7l AGO++

- AGO++

SG

PARPi (gBRCA™ut)c

T-DXd (HER2 low)

CTx

A

Alternative

inklusive
ADC

AGO+ Pembro
(CPS 2 20)

d positive score; CTx, Chemotherapie; Dato-DXd, Datopotamab Deruxtecan; gBRCA™t, Keimbahn BRCA Mutation; gBRCA", Keimbahn BRCA

Wildtyp; Mo, Monate; neg, negativ; nPac, nab-Paclitaxel; PARPi, PARP Inhibitor; Pembro, Pembrolizumab; PD-L1, programmed cell death ligand 1; pos, positiv; SG, Sacituzumab Govitecan; TFl, Therapie-freies
Intervall (keine Vorbehandlung mit Checkpoint-Inhibitor); 3fiir Pembro: CPS < 10 (neg) oder CPS 2 10 (pos), fiir Atezo: IC < 1% (neg), IC 2 1% (pos); Pauch PD-L1 pos, aber Checkpointinhibition ist keine Option;
Olaparib auch bei Keimbahn PALB2™t (AGO+) oder somatischer BRCA™t (AGO+/-); 9nPac, Pac oder Carboplatin + Gemcitabin; eBev in Kombination mit Paclitaxel oder Capecitabin; fEinsatz bisher nicht genutzter

Substanzen oder Regime.



