..

xxxxxxxxxxxxxxxxxxxx

Determinacion de HER2 en Espafa:
Analisis de mas de 100.000 mujeres con
cancer de mama indexadas en
ConfirmaHER2
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La amplificacién/sobreexpresiéon de HER2 constituye un La amplificacion/sobreexpresion de HER2 es un factor

factor independiente de mal prondstico, con una reduccién predictor de respuesta al tratamiento dirigido anti-HERZ2,

de la supervivencia global y de la supervivencia libre de disminuyendo la tasa de recaidas y mejorando la

enfermedad supervivencia global y de la supervivencia libre de
enfermedad
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to HER2 status and adjuvant trastuzamab treatment (n = 761) HER2 status and adjuvant trastuzumab trestment (n = 761).
Fig. 1. Survival in relation to tumor HER2

status in patients with primary breast cancer

treated surgically, with no systemic adjuvant

therapy.

Ménard S et al. Oncology 2001;61(suppl 2):67-72 Fokter N et al. Breast Care 2016;11:406—
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\ Cell differentiation

Migration and cycle control

Tipo de molécula Anticuerpo monoclonal QT unida a anticuerpo monoclonal

HER2+ avanzados o
metastaticos que previamente
han recibido trastuzumab y

HER2+ iniciales
Indicaciones en
cancer de mama

» | Apop

Angiogenesis

Inhibidor de tirosina kinasa

Anticuerpo monoclonal

HER2+ metastaticos que no
han recibido QT -

En combinacién con
trastuzumab y docetaxel para
HER2+ no operables
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Inhibidor de tirosina kinasa

HER2+ metastaticos en HER2+ iniciales

combinacién con
capecitabina, trastuzumab o
inhibidores de la aromatase

HER2+ metastaticos

Farmaco en desarrollo

Loibl S, Gianni L. Lancet 2017; 389: 2415-2¢



Todas las muestras de cancer de
mama primarias y metastasis deben
tener al menos una prueba de
HERZ2 realizada.

JOURNAL OF CLINICAL ONCOLOGY

American Society of Clinical Oncology/College of American
Pathologists Guideline Recommendations for Human
Epidermal Growth Factor Receptor 2 Testing in Breast Cancer
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- En todos los pacientes recién
diagnosticados con cancer de mama
SE DEBE realizar un test de HER2.

- En los pacientes que luego
desarrollen enfermedad metastésica
debe realizarse una prueba de HER2
en la metastasis, si se dispone de
muestra de tejido.

- Cambios en los criterios de
interpretacion de HER2 3+

- Cambios en los criterios de
interpretacion de HER2 2+

JournaL oF Crinicar ONcoLoay

Recommendations for Human Epidermal Growth Factor
Receptor 2 Testing in Breast Cancer: American Society of
Clinical Oncology/College of American Pathologists Clinical
Practice Guideline Update

CLINIC  conm HER2
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- En algunos casos, se puede repetir el

test de HER2 en la pieza quirdrgica si
en el trucut el resultado fue negativo.

- Cambios restrictivos en los

criterios de interpretacion de HIS.

VOLUME 36 . MuMBIR 39 JULY 1R 20ve

JourNaL oF CLiNicAL ONCoLOGY

Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 Testing in
Breast Cancer: American Society of Clinical Oncology/
College of American Pathologists Clinical Practice Guideline

2007

2013

Focused Update

2018
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Real-World Performance of
HER2 Testing—National
Surgical Adjuvant Breast and
Bowel Project Experience

Soonmyung Paik, John Brvant,
Elizabeth Tan-Chiw, Edward
Romond, William Hiller,
Kveongmee Park, Ann Brown,
Greg Yothers, Steve Anderson, Roy
Smith, D. Lawrence Wickerham,
Norman Wolmark

Sowrnal of the Nasional Cancer Iminee, Vel 84, No. 11, Juse 5. 2000
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Diagnosticos

Se compararon los resultados de 500
determinaciones de HER2 entre 149 laboratorios
repartidos por todo Brasil y un laboratorio de
referencia, obteniéndose un concordancia global
pobre (171 de 500 casos, 34.2%).

Maoau PATHOLOGY (2018) 31, 607-615 a g
© 201 USCAP, Inc Al rights resemved 0893-3952/18 $32.00 607
524
50
Clinical relevance and concordance of HER2 g
status in local and central testing—an analysis £
g - o0
of 1581 HER2-positive breast carcinomas over g
12 years o
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Silvia Darb-Esfahani®', Gunter von Minckwitz*®, Bruno V Sinn?, Ralf Kronenwett!?,
Karsten Weber?, Carsten Denkert'?1? and Sibylle Loib]218.19 o
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“El 18% de los ensayos realizados localmente que se informaron como HER2+
no pudieron ser confirmados por HercepTest ™ IHQ o por hibridacién in situ
fluorescente (FISH) en una revisién centralizada”.

B ,w &HEP\Z

Appl Immunohistochem Mol Morphol = Volume 19, Number 2, March 2011

HER2 Testing in Breast Carcinoma

Very Low Concordance Rate Between Reference
and Local Laboratories in Brazil

0

Sheila Cristina Lordelo Wiudarski, MD,*7 Lisandro Ferreira Lopes, MD, PhD*
Tacio R. Berto e Silva, MD.* Filomena M. Carvalho, MD, PhD, T Lawrence M. Weiss, MD,}

and Carlos E. Bacchi, MD, PhD* ¢
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Hasta el momento no hay datos de este biomarcador en la rutina diagndstica ni de
las variaciones en su determinacion a lo largo del tiempo y/o entre laboratorios.
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para una determinacion
de calidad
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Evolucion de la positividad
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Carcinomas primarios
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: Carcinoma primario vs Metastasis

21,28%

7

Metastasis

N=952

- Houssami et al compararon en un meta-analisis el estado de HER2
en carcinomas primarios apareados con metastasis locoregionales
y a distancia, observando un 5,5% de casos discordantes

- El andlisis de sensibilidad mostr6 que la discordancia tendia a
presentarse en forma de cambio de positividad de HER2- en el
carcinoma primario a HER+ en la metastasis (P = 0.074) (Houssami
et al. Breast Cancer Res Treat. 2011).

- En nuestra serie, se ha observado una mayor proporcion de
casos HER2+ en metastéasis que en carcinomas primarios de
mama: 4,94%, p<0,01
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Positividad de HER2 por centros
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- Un 54,54% de los centros outliers (6/11) no estaban inscritos en los controles de calidad de la SEAP o no
participaron en las rondas de aquel afio.
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- El desempenio de los centros outlier que participaron en los controles de calidad fue bueno para la valoracion de los
cores de IHQ y de HIS. De media, obtuvieron un 50% de aciertos en la interpretacion de la IHQ y un 75% de aciertos
en la HIS.
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- No se observaron diferencias en el tipo de estrategia usado ni en el anticuerpo o la sonda utilizados entre los centros
outliers y los centros con una proporcion de casos HER2 dentro del intervalo de confianza del 95%.
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- No se observd una mayor proporcion de casos con enfermadad avanzada en los centros con una proporcion de
HER2+ significativamente fuera de rango (p>0,05).
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volucion de los casos discordantes IHQ vs HIS

(*solo aplicable para aquellos casos evaluados por ambas tecnologies)
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Esta es la primera comunicacion de resultados extraidos de datos de practica diagnostica real que
identifica variaciones a lo largo del tiempo de la positividad de HER2 en Espafia, reflejando las sucesivas
actualizaciones de las recomendaciones de la ASCO/CAP para la interpretacion de HER2.

Confirma HER2 ha permitido identificar la proporcion nacional de positividad para el biomarcador HER2

Se han observado diferencias de positividad de HER2 segun el estadio de la enfermedad similares a las
publicadas en la literatura (Houssami et al. Breast Cancer Res Treat. 2011).

Confirma HER2 permite detectar variaciones entre centros, identificando aquéllos que, en determinadas
situaciones, podrian requerir revisar los procedimientos utilizados e implementar medidas de mejora
de la calidad.

Se han identificado casos discordantes entre las valoraciones de HER2 en IHQ y en HIS, si bien estas
discordancias han ido disminuyendo con el paso del tiempo, probablemente debido a una mejor interpretacion
de las técnicas.
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