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Adjuvante und Neoadjuvante Therapie bei NEN
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Jorg Schrader

HAMBURG

Leitlinie — neo-adjuvante Therapie

EMPFEHLUNG 5.11

Bei Patienten mit primar irresektablen pankreatischen NET,
die durch eine Tumorriickbildung resektabel werden kénnten,
kann als individueller Heilversuch eine neoadjuvante Therapie
zum Downstaging gewahlt werden.

Empfehlung offen, Konsens

Rinke, Wiedenmann et al. S2k Leitlinie Neuroendokrine Tumore
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Leitlinie — neo-adjuvante Therapie

EMPFEHLUNG 5.11

Bei Patienten mit primar irresektablen pankreatischen NET,
die durch eine Tumorriickbildung resektabel werden kénnten,
kann als individueller Heilversuch eine neoadjuvante Therapie
zum Downstaging gewahlt werden.

Empfehlung offen, Konsens

Ein neoadjuvanter Ansatz ist bei NET kein etabliertes Konzept.

Es gibt keine Daten, die bei initial resektabler Erkrankung den
moglichen Benefit einer neoadjuvanten Behandlung im Sinne ei-
ner Prognoseverbesserung oder Senkung der Rezidivrate belegen

wiirden.

Rinke, Wiedenmann et al. S2k Leitlinie Neuroendokrine Tumore
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Leitlinie — adjuvante Therapie

EMPFEHLUNG 5.41

Bei Patienten mit gut differenzierten NET soll nach RO/ R1-Re-
sektion keine adjuvante Therapie auRerhalb von klinischen
Studien erfolgen.

Starke Empfehlung, starker Konsens

Rinke, Wiedenmann et al. S2k Leitlinie Neuroendokrine Tumore
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Leitlinie — adjuvante Therapie NEC

EMPFEHLUNG 5.42

Bei Patienten mit RO [ R1-Resektion eines neuroendokrinen
Karzinoms kann eine adjuvante Therapie in Analogie zum
kleinzelligen Bronchialkarzinom als Einzelfallentscheidung

gegeben werden.
Empfehlung offen, starker Konsens

Auch fiir Patienten mit gastrointestinalen neuroendokrinen Karzi-
nomen und lokoregionaler Erkrankung bei Diagnose existieren
keine Daten zur adjuvanten Therapie. Eine Heilung durch alleinige

Rinke, Wiedenmann et al. S2k Leitlinie Neuroendokrine Tumore



Jorg Schrader Agenda

* Rationale fiir adjuvante Therapie
* Literaturreview
» Streptozotocin/5-FU
» Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin
* Octreotide/Lanreotide

* Adjuvante C-Tx bei NEC
* Zusammenfassung Studienlage
e Studienausblick



] ¢ Jorg Schrader Rationale

Etablierte adjuvante Therapien

A Disease-free Survival
100

Stratified hazard ratio for cancer-related event,
second cancer, or death, 0.58 (95% CI, 0.46-0.73)
P<0.001

No. of events, 314

Modified FOLFIRINOX

Gemcitabine

Patients without Event (%)
3

6 12 18 24 30 36 42 48 54 60
Months
No. at Risk
Modified FOLFIRINOX 247 210 156 118 80 60 46 29 21 11 2
Gemcitabine 246 205 127 85 59 34 24 15 10 7 3

B Overall Survival

Modified FOLFIRINOX

Gemcitabine

57 Stratified hazard ratio for death, 0.64 (95% Cl, 0.48-0.36)
P=0.003

No. of deaths, 192

Patients Who Were Alive (%)
3
;

6 12 18 24 30 36 42 48 54 60
Months
No. at Risk
Modified FOLFIRINOX 247 223 210 165 119 91 68 46 32 16 4
Gemcitabine 246 233 215 171 120 81 55 33 18 9 4

Conroy et al NEJM 2018, Joensuu et al JAMA 2012
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Jorg Schrader

Rationale

Etablierte adjuvante Therapien

A Disease-free Survival

Patients without Event (%)

No. at Risk
Modified FOLFIRINOX
Gemcitabine

100

Stratified hazard ratio for cancer-related event,

second cancer, or death, 0.58 (95% CI, 0.46-0.73)
P<0.001
No. of events, 314
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Gemcitabine
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No. at Risk

Modified FOLFIRINOX

Gemcitabine

54
P=0.003
No. of deaths, 192

Stratified hazard ratio for death, 0.64 (95% Cl, 0.48-0.86)

Modified FOLFIRINOX

Gemcitabine

T T

6 12

247 223 210
246 233 215

165
17

119
120

Months

91 68 46 32
81 55 33 18

Conroy et al NEJM 2018, Joensuu et al JAMA 2012

100
90

804
704
60

Percentage

501
40

@ Recurrence-free survival: intention-to-treat population

36 Months of imatinib

304
20+

10

No. of patients

HR, 0.46 (95% Cl, 0.32-0.65)
1 Log-rank P<.001

1 2 3 4 5 6
Time Since Randomization, y

36 Months of imatinib 198 184 173 133 82 39 8
12 Months of imatinib 199 177 137 88 49 27 10

Q Overall survival: intention-to-treat population

Percentage

No. of patients

100
904

36 Months of imatinib

801 12 Months of imatinit
704
601
504
404
301
204

104 HR, 0.45 (95% Cl, 0.22-0.89)
Log-rank P =.02
T T T T

0 1 2 3 4 5 6
Time Since Randomization, y

36 Months of imatinib 198 192 184 152 100 56 13
12 Months of imatinib 199 188 176 140 87 46 20



UK Jorg Schrader Rationale

HAMBURG

Rezdivraten bei NET nach RO-Resektion

Pankreas-NET

Dinndarm-NET

loko-regional
Lebermetastasen

loko-regional
Lebermetastasen

10— 40%
70 —100%

10—-30%
70 —100%

Hepatic docrine (NE) mi tastases outside
macrometastases are found in all patients with ileal primary
tumour at the time of liver resection

Ba10', Tom € Martinsen'”, Jon Erik Granbech™, Bjem Munkvold, Patrica G. Mjsnes*, Helge L Waldum’*

ine t ‘10w slowly, but metastasize to the fiver at an ndvm
After resection of the primary ic lymph nodes, selected p
been operal low,
present in \het iver at the time of surj WV

We b d whether NET id | liver tissue at the time of
liver resection.

Liver

Operated for metastalc colon cancor was used 2 contrals (1=6). Groups
of three or :

a

Results: Ten of ten patients had micrometastases in the
avaitable liver tissue, consisting of multiple groups of NE
cells {Figure 1. 1) Na ne of the control patients had NE
Solsin the
After a mediar lolkxw up time of 5.5 years (range 0.8 S R s

18.7 years) six of ten patients had developed recurrent
NET metastases detected by cross-sectional imaging
(Table 1). The follow-up time of the four patients without
detectable metastases was 4.8 years (range 0.8-7.5
years).

e L Pt dna ot

nclusion: All patient had atside of liver
ion, NET
epositions already present in the liver. The likelihood of curation by Imuﬁ:mlm
ars very low.




Joérg Schrader Rationale

Anforderungen an eine adjuvante Therapie bei NET

- geringe/minimale Langzeittoxizitat

- niedrige G3/G4 Nebenwirkungsrate

- idealerweise zytotoxische Wirkung auf Tumorzellen



Jérg Schrader Streptozotocin/5-FU
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Is adjuvant therapy with streptozotocin
and H-fluorouracil useful after
resection of liver metastases from
digestive endocrine tumors?

Frédérique Maire, MD," Pascal Hammel, MD, PhD,* Reza Kianmanesh, MD, PhD,"

Olivia Hentic, MD,* Anne Couvelard, MD, PhD.? Vinciane Rebours, MD,* Magra]y Zappa, MD,*
Eric Raymond, MDD, E"hl:l,‘:1 Alain Sauvanet, MD,” Christophe Louvet, MD, PhD," Philippe Lévy, MD,*
Jacques Belghiti, MD," and Philippe Ruszniewski, MD,* Clichy and Paris, France

Maire et al. Surgery 2009



J6rg Schrader Streptozotocin/5-FU

Studiendesign

- retrospektiv, mono-zentrisch, nicht randomisiert

- Entscheidung fiir/gegen Behandlung im Tumorboard

- Einschlusskriterien: - RO-Resektion von Lebermetastasen (+ Primarius)

- gut differenziertes neuroendokrines Karzinom (WHO 2004)

- Behandlung: 4 Zyklen Streptozocin/5-FU (Moertel-Protokoll)
Beginn innerhalb von 6 Wochen post-OP

Maire et al. Surgery 2009



UK J6rg Schrader Streptozotocin/5-FU

HAMBURG
Studienpopulation
Obseroation Adjuvant
group (o)  chematherapy group
n = 23 (%)n =29 P
Age = 50 years 26 41 13
Female gender 52 59 64
NEMI1 absent 06 97 -
Functional 52 59 97
mor

rimary tumor
Pancreas 22
Small bowel 61

Other 4
13
Number o
metastases
<10 a3 62
=10 17 38
Liver metastases a7
Synchronous 74 76
Metachronous 26 24
Liver metastases 14
Unilobar 35 17
Bilobar 65 a3
Well-differen tiated 100 100 -
endocrine mmor
Ki-67 index* 12
=5% 89 65
>5% G4 35

*Data available for 39 patients.

Maire et al. Surgery 2009
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HAMBURG

Streptozotocin/5-FU

Studienpopulation

Maire et al. Surgery 2009

Obseroation Adjuvant
group (o)  chematherapy group
n =23 (%)n =29 P
Age = 50 years 26 41 13
Female gender 52 59 64
NEMI absent 06 97 -
Functional 52 59 97
endocrine mmor
Primary tumor 007
Pancreas 22 59
Small bowel 61 21
Other 4 13
Unknown 13 7
Number of liver 07
metastases
<10 a3 62
=10 17 38
Liver metastases a7
Synchronous 74 76
Metachronous 26 24
Liver metastases 14
Unilobar 35 17
Bilobar 65 a3
Well-differen tiated 100 100 -
endocrine mmor
Ki-67 index* 12
=5% 89 65
>5% G4 35

*Data available for 39 patients.

C-Tx primar erfolgt bei

oder

- pNET

- SINET
+ hohe Tumorlast
+ Patienten <50y



UK 16rg Schrader Streptozotocin/5-FU
HAMBURG
Ergebnis
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Fig 1. Relapse-free survival in patients according to the
Kaplan Meier method in the adjuvant chemotherapy
group (n=29) and the observation group (n = 23) after
resection of liver metastases.,

Maire et al. Surgery 2009

Ivlonths

Fig 2. Overall survival of patients according to the Ea
plan Meier method in the adjuvant chemotherapy group
(n=29) and the observation group (n = 23) after resec-
ton of liver metastases.



UK J6rg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Ann Surg Oncaol Annals of ;
https:fdoi.org/10.1245/s10434-01 8-6468-8 SURGICAL ONCOLOGY CrossMark
OFFICIAL JOURKAL OF T ElE..‘ilJ\’.;".'f OF SURGICAL ONCOLDGY

ORIGINAL ARTICLE - HEPATOBILIARY TUMORS

Preoperative Fluorouracil, Doxorubicin, and Streptozocin
for the Treatment of Pancreatic Neuroendocrine Liver Metastases

Jordan M. Cloyd, MD', Kiyohike Omichi, MD', Takashi Mizuno, MD', Yoshikuni Kawaguchi, MD",

Ching-Wei D. Tzeng, MD', Claudius Conrad, MD', Yun Shin Chun, MD', Thomas A. Aloia, MD",

Matthew H. G. Katz, MD", Jeffrey E. Lee, MD!, Daniel Halperin, MD?, James Yao, MD?, Jean-Nicolas Vauthey,
MD’, and Arvind Dasari, MD?

'Department of Surgical Oncology, University of Texas MD Anderson Cancer Center, Houston, TX; 3l:‘.leparlmm'nt of
Gastrointestinal Medical Oncology, University of Texas MD Anderson Cancer Center, Houston, TX

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019



Jorg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Studiendesign

- retrospektiv, mono-zentrisch, nicht randomisiert

- Entscheidung fiir/gegen neo-adjuvante Therapie nicht dokumentiert

- Einschlusskriterien: - RO-Resektion von Lebermetastasen (+ Primarius)
- Pankreas-NET

- Behandlung: - Median 4 (2-13) Zyklen Streptozocin/5-FU/Doxorubicin
- pra-operativ

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019
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Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Studienpopulation

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019

TABLE 1 Clinicopathologic characteristics and outcomes of patients with pancreatic nenroendocrine liver metastases

Surgical cohort Medical cohort
All patients No preoperative FAS Preoperative FAS pvalue®  All patients p value®
(n=67) (m = 40) (m=27) (n=24)
Gender (M:F) 3829 20:20 18:9 0174 159 0.668
Median age, year (range) 56 (11-76) 56 (11-T6) 52 (29-T4) 0944 60 (42-76) 0.133
Median body mass index (kg/fm”) 264 (13.5-465) 2590 (13.5-46.5) 27.5 (18.7-41.3) 0402 28 (19-51) 0919
(range)
No. of tumaors, solitary/multiple/  28/39/1-15 16/24/1-15 12/15/1-10 0718 321/1-11 o.010
range
Median size of largest tumor, mm 31 (3-127) 21 (3-121) 36 (10-127) 0001 42 (10-152) 0.003
(range)
Synchronous/metachronous 46/21 20/20 2641 <.0001  20/4 0.114
Bilateral tumor location 23 (34%) 11 (28%) 12 (44%) 0153 19 (79%) 0.016
Grade G1/GY/G3/unknown 25742 16/6/4/14 on g 0062 18/3/V3 0.012
Median Ki 67 index (range) 5.8(1-35) 10 (1-35) 5(1.9-20p 0359 6(2-10) 0.531
Major resection 15 (22%) 9 (23%) 6 (22%) 0979 N/A
Resection with RFA 11 (16%) 8 (21%) 3 (11%) 0.304
R1 resection 15 (22%) T (18%) 8 (30%) 0.269
Major postoperative 19 (28%) 12 (30%) 7 (26%) 0.716
complications
Primary T stage, TUT2T3/T4/  2/9M48/1/7 1/8/24/1/6 1712401 0.089
unknown
Primary N stage, NO/N1/ 26/35/6 19/16/5 1911 0.031
unknown

Results are number (%) unless otherwise mentioned. Italic denotes p < 0.05

“p value comparing patients who FAS + surgery versus no FAS + surgery

"Comparison of patients who received FAS + surgery versus FAS alone



Jorg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Ergebnis |

Pra-OP FAS 17/27 PR (63%) ->5/27 Patient erst nach C-Tx resektabel
8/27 SD (30%)

Nur FAS 7/24 PR (30%)

Pra-OP kein FAS 9/40 Patienten erhielten eine alternative Chemotherapie

Ansprechen nicht dokumentiert

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019
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Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Ergebnis Il

1.0-
A 1.0 B
\_I_I'I_l 0.8
0.8
E 06 T;;E 0.6
= B o4l
g 0.4_ — 0.4
S E
02-| =———FAS + Surgery SRy Y Surgery
v - 8 -
Surgery Jp-os4 K Songery Je-0.1610
0.0 T T T T T 0.0 I T T T
0 12 24 36 48 60 n 0 12 24 36 48 &0
Time (months) Time {months)
Patients at risk Patients at risk
FAS(-} 40 39 33 31 2{. 2 19 FAS(-) 40 27 1 1 7 s
FAS(+) 27 27 27 26 25 2 FAS(H) 27 5 i6 " ; ;
PFS: 25 vs 18 Monate 0S: 108 vs 107 Monate

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2
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Jorg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

HAMBURG

Ergebnis lll — nur synchrone LM
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1.0 :
0.8 =
,;_1 0.6 §
B 0.4
& | :
0.2+ FAS{Susgery J P=0,001 L
Surgery J
0.0
0 2 % & @ P s 0ot 5 ) % P 60
Time (months) Time (months )
Patients at risk Patients at risk
FAS(-) 20 19 14 13 10 9 [ 3 FAS(9) 20 1 1 1 2 2
FAS(+) 26 26 26 26 24 21 18 15 FAS(+) 26 24 15 9
PFS: 25 vs 12 Monate 0S: 97 vs 65 Monate

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019



Jorg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

HAMBURG

Ergebnis IV
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Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019



Jorg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

HAMBURG

J {(Gassiroi et Sy (23001 Ty 212 155-1 63 ——
DO 100 10T 1 1 605-016-3 2504 E!} trirbai
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2016 SSAT PLENARY PRESENTATION ] \M\l .

Role of Fluorouracil, Doxorubicin, and Streptozocin Therapy
in the Preoperative Treatment of Localized Pancreatic
Neuroendocrine Tumors

Laura Prakash' - Priva Bhosake * - Jordan Cloyd " - Michael Kim" - Nathan Parker " -

James Yao® + Arvind Dasari® - Daniel Halperin® + Thomas Alola® + Jeffrey E Lee " -
Jean Nicolas Vauthey" « Jason B. Fleming " - Matthew H. . Katz"

Prakash et al. J Gastrointest Surg 2017



Jorg Schrader Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Studiendesign

- retrospektiv, mono-zentrisch, nicht randomisiert

- Entscheidung fiir/gegen neo-adjuvante Therapie nicht dokumentiert

- Einschlusskriterien: - Lokoregionares Pankreas-NET

- Behandlung: - Median 4 (2-13) Zyklen Streptozocin/5-FU/Doxorubicin
- pra-operativ

Prakash et al. J Gastrointest Surg 2017
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Streptozotocin/5-FU/Doxorubicin

Ergebnis

Change in tumor load (%)
£ & &8 B B8 o B B ¥

&
[=]

-70

I *
Ilnss

II.IIIII
#

Prakash et al. J Gastrointest Surg 2017

Cases

W Mot resected

b W Resected

aseas|] AqeIs

asuodsay |eiied



J6rg Schrader Somatostatinanaloga

HAMBURG

Journal of Gastrointestinal Surgery (‘;’ﬂ%ﬂ‘
https//dai.org/10.1007/511605-019-04309-7 et

Check for
Management of lleal Neuroendocrine Tumors with Liver Metastases | “P%

ORIGINAL ARTICLE

Andrea T. Fisher ' - Ashley L. Titan ' - Deshka S. Foster' « Patrick J. Worth ' + George A. Poultsides’ - Brendan C. Visser ' «
Monica M. Dua’ - Jeffrey A. Norton'

Fisher et al. J Gastrointest Surg 2019



J6rg Schrader Somatostatinanaloga

Studiendesign

- retrospektiv, mono-zentrisch, nicht randomisiert

- Entscheidung fiir/gegen adjuvante Therapie nicht dokumentiert

- Einschlusskriterien: - RO-Resektion von Lebermetastasen (+ Primarius)
- lleum-NET (16), Pankreas-NET (36)

- Behandlung: - Octreotid LAR 30mg oder Lanreotid 120mg

Cloyd et al. Ann Surg Oncol 2019
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Ergebnis

lleum NET 16/16 behandelt

a Progression-Free Survival
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UK 16rg Schrader Somatostatinanaloga

HAMBURG

Ergebnis

lleum NET 16/16 behandelt Pankreas NET 29/36 behandelt
a . . a Ovwerall Survival
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Fisher et al. J Gastrointest Surg 2019




Jorg Schrader Adjuvant C-Tx bei NEC
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ORIGINAL ARTICLE

Adjuvant Chemotherapy Versus Observation Following Resection
for Patients With Nonmetastatic Poorly Differentiated Colorectal
Neuroendocrine Carcinomas

Rui Mao, MD,*1 Kan Li, PhD,1 Jian-Qiang Cai, MD,* Sheng Luo, PhD,§ Megan Turner, MD, Y
Dan Blazerlll, MD, Y and Hong Zhao, MD*P4

Mao et al. Ann Surg 2019



Jorg Schrader Adjuvant C-Tx bei NEC

Studiendesign

- retrospektiv, Registerstudie (NCDB)

- Entscheidung fiir/gegen neo-adjuvante Therapie nicht dokumentiert

- Einschlusskriterien: - RO-Resektion lokoregionares Kolon-NEC

- Behandlung: - ,adjuvant chemotherapy“

Mao et al. Ann Surg 2019



U K Jorg Schrader

Adjuvant C-Tx bei NEC

Ergebnis
1.0 )
IPTW-adjusted log-rank test, P=.007;
IPTW-adjusted HR=0.73 (95%CI, 0.64-0.84)
= 0.8
-
=
s 06
=
m
= 0.4
g
Qo2 by
K OB
0.0
0 12 24 36 48 60 72 84 96 108120132 144156
No. at risk Time [months]

AC 394 305 209 152 121 100 81 62 38 28 19 9 4 O
DB . | i a -- r_‘l 7 4 - < 'I ..u '- i C riri l.'l:-' ; _I ) 1)

Subgroup HR (95 Cl%) P-interaction
Favors Adjuvant Favors Observation
Overall hamahacpy ., 0.73 (0.64-0.84)
Tumor location < 0.001
Right-sided —— 0.89 (0.74-1.07)
Left-sided il 0.55 (0.44-0.68)
T stage 24
T1-2 — . 0.71 (0.51-1.00)
T3-4 I 0.70 (0.60-0.81)
N status 20
NO — 0.74 (0.55-0.99)
N1 Al 0.66 (0.56-0.77)
Surgical margins < 0.001
Positive e 0.42 (0.29-0.62)
Negative —— 0.78 (0.67-0.90)
V] 0.5

0S: 57 vs 38 Monate

Mao et al. Ann Surg 2019



Jorg Schrader Studienergebnisse

HAM

Zusammenfassung Studien

- Peri-operative Strepto/5-FU(/Doxorubicin) moglicherweise wirksam bei pNET Lebermetastasen
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Zusammenfassung Studien

- Peri-operative Strepto/5-FU(/Doxorubicin) moglicherweise wirksam bei pNET Lebermetastasen

- Adjuvante SSA-Therapie fraglich wirksam bei siNET und pNET

- Neo-adjuvante Tx-Strategie zum Downstaging Pankreas-Primarius eher nicht wirksam



Jorg Schrader Studienergebnisse

Zusammenfassung Studien

- Peri-operative Strepto/5-FU(/Doxorubicin) moglicherweise wirksam bei pNET Lebermetastasen

- Adjuvante SSA-Therapie fraglich wirksam bei siNET und pNET

- Neo-adjuvante Tx-Strategie zum Downstaging Pankreas-Primarius eher nicht wirksam

- Adjuvante C-Tx bei lokoregionaren NEC wahrscheinlich wirksam



Jorg Schrader Studienergebnisse

HAM

Zusammenfassung Studien

- Peri-operative Strepto/5-FU(/Doxorubicin) moglicherweise wirksam bei pNET Lebermetastasen
- Adjuvante SSA-Therapie fraglich wirksam bei siNET und pNET
- Neo-adjuvante Tx-Strategie zum Downstaging Pankreas-Primarius eher nicht wirksam

- Adjuvante C-Tx bei lokoregionaren NEC wahrscheinlich wirksam

—> Alles nur retrospektive Daten!!



Jorg Schrader Ausblick

Studienbedarf

1) Peri-operative / adjuvante C-Tx bei pNET

2) Adjuvante SSA-Tx bei siNET (+ pNET)

3) Adjuvante/peri-operative C-Tx bei NEC



Jorg Schrader Ausblick

HAMBURG

Studienbedarf

1) Peri-operative / adjuvante C-Tx bei pNET

2) Adjuvante SSA-Tx bei siNET (+ pNET)

3) Adjuvante/peri-operative C-Tx bei NEC



Jorg Schrader Ausblick

Adjuvant Strepto/5-FU

- Gruppe 1: loko-regiondres pNET RO reseziert mit hohem Rezidiv Risiko (N1, G2, T3,......

- Gruppe 2: Lebermetastasen eines pNET, RO reseziert

4 Zyklen Streptozotocin/5-FU
Vs
Oberservation

Primdrer Endpunkt: RFS 3 bzw. 5 Jahre



Jorg Schrader Ausblick

HAMBURG

Studienbedarf

1) Peri-operative C-Tx bei pNET

2) Adjuvante SSA-Tx bei siNET (+ pNET)

3) Adjuvante/peri-operative C-Tx bei NEC



Jorg Schrader Ausblick

HAMBURG

Studienidee PRATOM-Studie

Prospective, Randomized, multi-center, open-label, controllled trial,
of Adjuvant Therapy with Octreotide in Midgut neuroendocrine tumors

ndpoints

Eligibility Criteria OticotidelCAR Frimaty:
Eligibility Criteria :
30mg / 28 dayS PES rate Syr

Complete resection of 36 month Secondary:
tumor and metastases ORR, DCR

Risk factors for 1:1 PFS rate (1yr, 2yrs,
recurrence 3yrs)
G1/G2 PES

ECOG 0-2 SRSSIVENoN Safety

QoL

CgA / tumor marker




