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~=<  Operative Therapie des Mammakarzinoms

. > unter onkologischen Aspekten
©AGOe. V. AGO: ++
in dgr DGGG e.V. . . .. . . . .
e e Die operative Therapie ist einer von mehreren Teilschritten bei der
Guidelines Breast Behandlung des Mammakarzinoms. Fiir jeden Brustoperateur ist eine

Version 2025.1D

umfangreiche diagnostische und onkologische Expertise erforderlich.

In Zusammen-
arbeit mit:

AWO AGO: +
Vermeidung von erheblichen Therapieverzégerungen

AGO: ++

Operative Therapieentscheidungen sollten im Kontext eines multimodalen
www.ago-online.de Therapiekonzeptes getroffen und im Rahmen einer praoperativen,
interdisziplindaren Tumorkonferenz beschlossen werden.
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Pratherapeutische Mammadiagnostik

S"”"‘ (nach histologischer Sicherung der Indexlasion)
R Oxford
T Rsse loE  GR  AGO
e EIGE = Klinische Untersuchung 5 D ++
Guidelines Breast = Sonographie (Mamma) 2b B ++
Version 2025.1D
= Mammographie (wenn noch nicht vorliegend) 2b B R
i = MRT* 1b A +
= Kontrastmittelmammographie (alleine) nach Verfiigbarkeit und 2a B +
AWO Strahlensensibilitdt der Brust (Alter)*
= Tomosynthese + SM** 2b B +
=  Mamma-CT 4 D -
= Minimalinvasive Biopsie weiterer Mammabefunde (CNB, VAB) 1b A ++
= Markierung des Tumors, wenn neoadjuvante Therapie geplant 1c A ++

www.ago-online.de
FORSCHII * Moglichkeit der MRT-gestiitzten bzw. CEM-gestiitzter Biopsie (in domo oder im Rahmen eine Kooperation). MRT erwdgen bei hohem familidren
I I Risiko, eingeschrinkter Beurteilbarkeit in MG & US (Beurteilbarkeit C/D), invasiv lobuldrem Karzinom, und ggf. vor neoadjuvanter Therapie.
L ** Reduktion der Strahlenexposition durch DBT mit synthetischer Mammographie (SM) statt zusatzlicher DM.
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Pratherapeutische Axilladiagnostik

20=00=330%

Oxford
©AGOe. V.
in dgr DGGG e.V. LOE GR AGO
o or DKG 6.V, = Klinische Untersuchung 5 D ++
Guidelines Breast = Sonographie 2a B ++
Version 2025.1D
= CNB Axilla, wenn auffalliger LK-Befund und Markierung des LK wenn 2b B ++
In Zusammen- TAD geplant / < 3 susp. LK*
arbeit mit:
= MRT 1b A +
AWO *  Mammographie (DM) 2b B -
= Tomosynthese (DBT) 2b B -
= Kontrastmittelmammographie (CEM, alleine) 2a B -
=  PET fiir die Axilla (PET-CT, PET-MRT) 2b B -
= Mamma-CT 4 D -

www.ago-online.de

FORSCIHIEN
LEFIREN

R * Studienteilnahme empfohlen (AXSANA / EuBreast 3 — Studie)
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Pratherapeutisches Staging

O Oxford
e. V.
isno\(/jv?; DGGG e.V. LOE GR AGO
in der DKG e.V. ..
= Anamnese und klinische Untersuchung 5 D e

Guidelines Breast
Version 2025.1D

Nur bei hohem Risiko fiir Fernmetastasen und/oder Symptomen und/oder

In Zusammen- Indikation zur (neo-)adjuvanten Chemo- / Antikorpertherapie:
= CT Thorax / Abdomen / Becken 2a B ++

AWO L. .
= Skelettszintigraphie 2a B +
= Rontgen-Thorax 5 C +/-
= Lebersonographie 5 D +/-
= Weiterfiihrende Diagnostik je nach Befund (z. B. Leber-MRT / 2a B +

CEUS* / Biopsie etc.)
A = FDG-PET oder FDG-PET-CT** FDG-PET-MRT** 2a B +/-

= Ganzkorper MRT 2a C +/-

* Contrast-enhanced ultrasound.
** \orzugsweise bei hohem Stadium (lll), wenn verfiigbar.
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

Stellenwert der operativen Optionen

Oxford
LoE GR

Die Uberlebensraten nach BET (Tumorektomie+RT) 1a A
sind denen nach MRM mindestens dquivalent

Die Lokalrezidivraten nach ,,skin sparing 2b B
mastectomy” (SSM) und MRM sind aquivalent

Die Erhaltung des Mamillen-Areola-Komplexes 2b C
(MAK) ist bei RO-Resektion onkologisch sicher



e o

MAMMA
=

©AGOe. V.

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

L3
o
M
M
]
s
s
e
o
~N

Guidelines Breast
Version 2025.1D

In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de
FORSCIHIEN
LEFIREN
HEILEN

Brusterhaltende Operation (BEO)
Markierungsoptionen nicht-palpabler Lasionen

*

% %k

% %k %

% %k % %k

Drahtmarkierung
Intraoperative sonographische Lokalisation ohne Drahtmarkierung*

Andere Markierungsarten:**

Radar-Reflexion
Magnetische Marker***
Paramagnetische Marker***

MagSeed® (im Vergleich zur Drahtmarkierung)***
Radiofrequenz-Marker (RFID) ***
Radionuklidmarkierung (ROLL)

Radioaktive Seeds****

Die Lasion muss von demselben Untersucher pra- und intraoperativ sonographisch in der Gesamtausdehnung sicher dargestellt

werden kdnnen. Voraussetzung: Addaquate Gerdteausstattung und Ausbildung des Operateurs.
gemaR Zulassung

nicht geeignet bei MRT-Verlaufsbeurteilung unter NACT

in Deutschland nicht zugelassen

Oxford

LoE GR AGO
1a ++
1a ++
2b B +/-
2b B +/-
1b A +
2b B +/-
1a A +/-
1a A +/-



<< Localization Methods for non-Palpable Breast
15 Cancer: A Meta-Analysis

1 e

©AGOe. V. Athanasiou et al. Eur J Surg Onc 2021:
in der DGGG e.V. .
sowie ° *  Meta-analysis of RCTs
in der DG e.V. 18 studies with 3112 patients
Guidelines Breast A - _ ;
o oS e Pairwise and network meta-analysis
e Ultrasound-guided surgery vs. wire-guided surgery:
| It

* decreased positive margin both in the pairwise [OR =0.19 (0.11, 0.35); p < 0.01] and network
meta-analysis [OR =0.19 (0.11, 0.60)]

* astatistically significant reduction in re-operation rate [OR = 0.19 (0.11, 0.36); p < 0.01] and
operative time [MD = -4.24 (-7.85, -0.63); p = 0.02]

Ultrasound-guided surgery vs. ROLL / RSL:
* astatistically significant reduction in positive margin compared to ROLL [OR =0.19 (0.11,0.6)]
and RSL [OR = 0.26 (0.13, 0.52)]

www.ago-online.de

,yUltrasound-guided surgery has potential benefits in reduction of positive
surgical margin, the rest of the techniques seem to have equivalent efficacy.”
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

Brusterhaltende Operation (BEO)
Resektionsrander

Oxford
LoE GR AGO
= |nvasives Mammakarzinom ohne extensive intraduktale
Komponente (EIC)*
=  Ziel: tumorfreie Resektionsrander (auch bei ungiinstiger Biologie ist 2a A ++
“no ink on tumor“ ausreichend)
=  Nachresektion bei invasivem oder in situ Tumorauslaufer bis in den 2a B ++
Resektionsrand (Paraffinschnitt)
= |nvasives Mammakarzinom mit EIC*
= Nachresektion bei invasivem oder in situ Tumorausldufer bis in den 2a B ++
Resektionsrand (Paraffinschnitt)
=  Nachresektion bei knappem Resektionsrand der intraduktalen 2a B -

Komponente (< 2 mm im Paraffinschnitt)**

* Keine einheitliche Definition der EIC in der Literatur. Da die EIC das Lokalrezidivrisiko erh6ht, wenn die GroRe der

intraduktalen Komponente in einer Dimension mindestens das Doppelte der Gr6Re der invasiven Komponente betragt, wird

die Verwendung dieser Definition entsprechend der S3-Leitlinie empfohlen.
** Individuelles Vorgehen mit Beriicksichtigung des Alters und der Tumorausdehnung.



NEo Brusterhaltende Operation (BEO)
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S Vorgehensweise, Technische Aspekte

Oxford
©AGOe. V.
in der DKG e.V. . . . . e e
= Prédparateradiographie und / oder -sonographie bei nicht- 2b B et
Guidelines Breast palpablen Befunden und / oder tumorassoziiertem Mikrokalk*
Version 2025.1D
= Intraoperative Sonographie zur Erh6hung der RO-Resektionsrate 1a A +
In Zusammen- bei nicht-palpablen Befunden
arbeit mit:
= Intraoperative Sonographie zur Erh6hung der RO-Resektionsrate 1b B +
AWO bei palpablen Befunden (geringeres Resektionsvolumen)
= Intraoperative Clipmarkierung des Tumorbetts bei Indikation fiir 2b B +
Boost- oder Teilbrustbestrahlung
= Intraoperative Schnittrandbeurteilung (mit Margin Probe®) 1b A +/-
= Stereotaktische Befundentfernung als alleinige Therapie q D --

www.ago-online.de

FOR:
I I

FACILI *  obligat auch bei Verwendung von sondengestiitzten Detektionssystemen (magnetische Seeds, Radar-Reflexion, RFID, radioaktive Seeds, ROLL)
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

FORSCHIEN
LEFIREN
HEILEN

Brusterhaltende Operation (BEO) ohne
neoadjuvante Therapie

Oxford
LoE GR AGO
Multifokalitat / Multizentrizitat 2b B +
(Voraussetzung: RO-Resektion aller Herde)
Histologisch befallene Resektionsrander trotz 2b B -
wiederholter Nachresektion
Inflammatorisches Mammakarzinom 2b B --
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©AGOe. V. Oxford
in der DGGG e.V. LoE GR AGO
sowie . o
sowie | v Empfehlung zur ALND:
Guidelines Breast =  Endpunkt: Uberleben (bei adiquater, multimodaler Therapie) 3 D -
Version 2025.1D
=  Endpunkt: Staging 3 A -
;'}bzgff;r,?m"‘" *  Endpunkt: Lokoregionale Tumorkontrolle 2a A +/-
=  pN+ (prdoperativ histologisch gesichert) 2a B +
AWO )
=  ¢cNO pNO (i+) (sn) 1b A --
=  ¢NO pN1imi (sn) 1b A --
=  ¢NO pN1 (sn) (T1-3, < 3 SN+, BEO + RT + addquate Systemtherapie) 1b A -
= ¢cNO pN1 (sn) und Mastektomie (T1-2, < 3 SN+, keine Radiotherapie der 2b B +/-
Thoraxwand)
= ¢cNO pN1 (sn) und Mastektomie (T1-3, < 3 SN+, Radiotherapie der Thoraxwand + 1b B -
www.ago-online.de LAG)
FORSCHEN
LEHREN

FECILEN
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: Axillare operative Interventionen bei NACT (cNO)
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N LoE GR AGO
©AGOe. V. — - -

in der DGGG e.V cN-Status pN-Status ycN-Status Axilldre operative AGO ypN-Status (nach NACT Operative Konsequenz

. o (vor NACT) (vor NACT) (nach NACT) Intervention und Operation) aus Histobefund

sowie (nach NACT)

in der DKG e.V.

Guidelines Breast - .

Version 2025.1D cNOo Keine OP ycNO SLNE ++ ypNO (sn) Keine 2b B ++

vor NACT
ypNO (i+) (sn) ALND 2b B -
In Zusammen-
it mit:

arbeit mit ypN1mi(sn) ALND 2b C +/-
AWOavr ypN1 (sn) ALND 2b c ++

www.ago-online.de

FORSCHIEN
LEFIREN
HEILEN
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Guidelines Breast
Version 2025.1D

In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

FORSCHIEN
LEFIREN
HEILEN

° oo ° . ° Oxford
Axillare operative Interventionen bei NACT (cN+)
LoE GR AGO
cN-Status pN-Status ycN-Status Axilldre operative AGO ypN-Status (nach NACT Operative Konsequenz
(vor NACT) (vor NACT) (nach NACT) Intervention und Operation) aus Histobefund
(nach NACT)
cN+* pN+cng ycNO ALND + ypNO / ypN+ Keine 2b B ++
TAD + ypNO Keine 2b B +
ypNO (i+) ALND 2b B -
ypN1mi ALND 2b B +/-
ypN+ ALND 2b B +
SLNE +/- ypNO Keine 2b B +/-
ypNO (i+) ALND 2b B +/-
ypN+ inkl. ypN1mi ALND 2b B +
TLNE +/- ypNO ALND 2b B +/-
ypNO (i+) ALND 3b B +/-
ypN+ inkl. ypN1mi ALND 3b B +
YCN+** ALND + ypNO / ypN+ Keine 2b B ++

* Studienbeteiligung an AXSANA empfohlen; ** Cave: In 21,1 % falsch-positive Befunde, ggf. CNB/TAD
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

Targeted Axillary Dissection (TAD)

= TLNE + SLNE

*

Stanzbioptische Sicherung der LK-Metastase und Markierung
Markierung von mehreren Lymphknoten bei mehr als 1 suspekten LK

Evidenz fiir den Vergleich einzelner Marker (Clip / Coil, Kohle, magnetischer
Seed, Radar-Reflexion, Radiofrequenzmarker etc.) nicht ausreichend*

TAD bei 1-3 suspekten LK vor NACT
TAD bei 2 4 suspekten LK vor NACT

Vollstandige Aufarbeitung aller Lymphknoten am Paraffinschnitt mit
Schnittstufen von < 500 um

Ll Immunhistochemie zum Nachweis von ITC
ALND bei pra- oder intraoperativ nicht auffindbarem Marker

= Weitere Intervention zur Entfernung des nicht auffindbaren Markers (auch
nach ALND)

Alleinige TLNE ohne SLNE

Studienbeteiligung an AXSANA empfohlen.

Oxford
LoE GR AGO
2b B ++
2b B +/-
2b B
2b B +
5 D +/-
5 D ++
2b D -
5 D +
5 D -
2B B +/-



e o

MAMMA
>

©AGOe. V.

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

20=00=330%

Guidelines Breast
Version 2025.1D

In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

FORSCHIEN
LEFIREN
HEILEN

Sentinel-Lymphknoten-Exzision (SLNE)

Indikationen |

Klinisch / sonographisch neg. Axilla (cNO)
cT 1-2

cT 3-4c

DCIS

= Mastektomie
= BET

Verzicht auf SLNE:

postmenopausale Patientin (= 50 J., cT1 ¢cNO, BEO +
Ganzbrustbestrahlung, HR+/HER2-, G1/G2) analog SOUND/INSEMA

bei der dlteren Patientin (2 70 J., cT1/cNO, HR+/HER2-, Mastektomie)

Oxford

LoE GR AGO

1b A ++
1b A ++
3b B +
3b B +
3b B -
1b B +
3b +
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Characteristics and Results of the SOUND and INSEMA Trial
Gentilini et al. JAMA Oncology, 2023
Reimer et al., N Engl J Med, 2024
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO,

www.ago-online.de

FORSCHIEN
LEFIREN
HEILEN

Randomization

Population

Age

Intrinsic subtype,
Grading,
Ki-67 index

Survival

Recurrence

SLNB vs no SLNB (1:1)

1,405
708 SLNB vs 697 no SLNB

cT <2 cm, cNO (incl. ultrasound), invasive BC, BCT +

radiotherapy

Median (IQR) 60 years (52-68)

HR-pos./HER2-neg. 87.8%
G3:17.9%
Ki-67 index = 20%: 36.1%

5y DDFS: 97.7% SLNB vs 98.0% no SLNB
HR 0.84 (90% Cl: 0.45-1.54)

5y 0S 98.2% vs 98.4%

Local 1.0% SLNB vs 0.9% no SLNB
Axillary 0.4% vs 0.7%

SLNB vs no SLNB (4:1)

4,858
3,896 SLNB vs 962 no SLNB

cT<5cm (90% < 2 cm), cNO (incl. ultrasound), invasive

BC, BCT + WBI
Median (IQR) 62 years (53-68)
HR-pos./HER2-neg. 95.2%

G3:3.6%
Ki-67 index > 20%: 12.9%

5y iDFS: 91.7% SLNB vs 91.9% no SLNB
HR 0.91 (95% Cl: 0.73-1.14)

5y 0S: 96.9% vs 98.2%

Local 1.1% SLNB vs 0.8% no SLNB
Axillary 0.3% vs 1.0%
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

FOR:
{ {
HEIL!

Sentinel-Lymphknoten-Exzision (SLNE)

Indikationen Il

Waiahrend Schwangerschaft oder Stillzeit
(nur *°mTc-Kolloid, keine Markierung mit Patent- oder
Methylenblau, keine Daten zu SPIO oder ICG)

Nach vorausgegangener Tumorektomie

Nach vorausgegangener ,,grof8er” Brust-Operation
(z. B. Reduktionsplastik)

Ipsilaterales intramammares Rezidiv nach
vorheriger BET und SLNE

SLNE entlang der A. mammaria interna
Nach Axilla-Voroperation
Prophylaktische bilaterale / kontralaterale Mastektomie

Inflammatorisches Mammakarzinom

Oxford
LoE GR AGO
3 C ++
2b B +
3b C +/-
4 D -
2b B -
3b B +/-
3b B --
3b C -
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de

FORSCIHEN
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HEILEN

Sentinel-Lymphknoten-Exzision (SLNE)

Markierung

*

99mTc¢ Kolloid

Praoperative Lymphszintigraphie (diagnostischer

Zugewinn limitiert, aber gesetzlich vorgeschrieben)*

Patentblau

Indocyaningriin (ICG)°

SPIO*

Methylenblau

Qualitatssicherung Nuklearmedizin
zur Darstellung des SN in der Axilla nicht zugelassen, Off-Label
# SPIO: Superparamagnetic Iron Oxide; Cave: eingeschrinkte MRT-Sensitivitéit in der Nachsorge

Oxford

LoE GR AGO
1a A ++
1b A +
1a A +/-
2a B +
2a B +
2a B +/-
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In Zusammen-
arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de
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Beginn adjuvanter TherapiemafSnahmen

nach primarer Operation

Zeitnaher Beginn der Systemtherapie und adjuvanten
Radiotherapie (RT) nach OP

Beginn der Chemo- £ AK-Therapie nach OP baldmadglichst,
vor Radiotherapie

Wenn keine Chemo- + Antikorpertherapie:
= Beginn der adjuvanten RT innerhalb von 6-8 Wochen nach OP

= Beginn der endokrinen Therapie nach OP baldmoglichst
= Endokrine Therapie gleichzeitig mit RT

Oxford
LoE GR AGO
1b A ++
1b A ++
2b B ++

5 D ++
2b B +
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arbeit mit:

AWO

www.ago-online.de
FOR:
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HEILI

Neoadjuvante systemische Therapie
Lokoregionare Operation (Mamma)

Pratherapeutische Vorstellung im Tumorboard
(z. B. zur Festlegung des OP-Verfahrens)

Frihzeitige Markierung des Tumors mit exakter
topographischer Dokumentation

Resektion des Tumors / reprasentative Exzision des
posttherapeutischen, markierten Tumorareals

Exzision in neuen Tumorgrenzen
Freie Resektionsrander

Oxford
LoE GR AGO
1a B o
5 D o
2b C ++
2b C ++
2a B o
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Neoadjuvante systemische Therapie
Indikationen fir Mastektomie

Positive Absetzungsrander trotz mehrfacher
Nachresektion

Radiotherapie nicht durchfiihrbar
Bei einer klinisch kompletten Remission

= Inflammatorisches Mammakarzinom (bei pCR)
* Multizentrisches Mammakarzinom
= ¢T4a-c Mammakarzinom

Oxford
LoE GR AGO
3b C ++
5 D o
2b C +/-
2b C +/-
2b B +/-
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Neoadjuvante systemische Therapie Zeitablauf von
Diagnosestellung und Operation und Radiotherapie

Oxford
LoE GR AGO

Zeitpunkt der Operation nach NACT

= 4-8 Wochen nach dem letzten Chemotherapiezyklus 2a B ++
Radiotherapie innerhalb von 2 Monaten nach der 2b B ++
Operation



