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▪ Etwa 15 % aller Mammakarzinome sind invasiv lobulär  (ILC)  – höhere Tumorstadien 
und oft N+1 

▪ Im Vergleich zu invasiv duktalen Karzinomen signifikant niedrigere pCR-Raten und 
höhere Raten an Mastektomien nach neoadjuvanter Anthrazyklin-/Taxan-basierter 
Therapie2

− Bei wem kann auf Chemotherapie verzichtet werden?
− Wer spricht nicht auf eine neoadjuvante endokrine Therapie an und hat ein 

erhöhtes Rezidivrisiko?

▪ Hohe Raten an CDH1-Mutationen und Veränderungen im PI3K-Signalweg (PIK3CA, 
PTEN, and AKT1)3

▪ Capivasertib ist ein potenter und selektiver oraler AKT- Inhibitor

Rationale 

1. Fernández B et al. J Clin Pathol 2011
2. Loibl S, et al. Breast Cancer Res Treat2014
3. Desmedt C, et al. J Clin Oncol 2016



Klinisch-pathologische Merkmale und genetische Alterationen bei ILC

 .

Desmedt C, et al. J Clin Oncol 2016.



Vaginal US (3D) : ILC metastasis of right ovary with ascites, 60 y. pts.

Blohmer JU et al.



Metastasis of ILC in right ovary and ascites

Blohmer JU et al.



Ascites in upper abdomen and  diffuse peritoneal metastases

Blohmer JU et al.



„The most striking … was widespread involvement of 
peritoneal surfaces andretroperitoneum…“diffuse“
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„ …in 9,020 of 9,197 primary breast cancer patients information on histological type 

was available (98.1%). ILC was diagnosed in 1051 (11.7%) “



Loibl S. et al. Br Res Treatm 2014: ILC and NACT 

 „ILC was associated with older age (p<0.001), larger tumour size (p<0.001), 

lymph node neg (p=0.001), lower grade (p<0.001), HR-pos (p<0.001), and HER2-

neg (p<0.001).“

 "The pCR rate varied according to HER2/HR biological subtypes: 4.2% in ILC/HR-

pos/G1-2, compared with 7.0% in ILC either HR-neg or G3 (p=0.36), and 17.8% in 

ILC/HR-neg/G3 (p=0.004).“ 

 „In multivariable analysis age (p=0.046), HR-status (p=0.002) and subtype 

(p=0.001) predicted pCR in the ILC group.“



Internal analysis: Protein expression of AKT in human ILC (~300 samples) and IDC samples (~1500 samples)

Similar AKT protein levels in ILC vs IDC

Significantly higher phosphorylation (activation) of p-AKT S473 and p-AKT T308 in ILC.

San Antonio Breast Cancer Symposium®, December 5-9, 2023

Promising ILC Treatments – Targeting PTEN-PI3K-AKT Pathway

Unpublished data; Courtesy of BostonGene
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CAPItello-291

Turner NC, et al. N Engl J Med 2023

AKT Pathway–Altered TumorsOverall Population

HR 0.60 (95% CI, 0.51-0.71)
p<0.001

HR 0.50 (95% CI, 0.38-0.65)
p<0.001



Studiendesign

* innerhalb von 4 Wochen nach letztem Fulvestrant und vor jeglicher neuer Tumortherapie
**    vor Operation

N=120 

− Frühes, lobuläres 
Mammakarzinom

− Postmenopausale 
Frauen

− HR+ (ER/PR≥10%), 
HER2-

− cT1c und cN+ oder    
> cT2

− Ki67 >10%
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Primäres Studienziel

 Kompletter Zellzyklus-Arrest  (Ki67 ≤2.7%)

Ziel: Es soll bestimmt werden, ob die Kombination von Capivasertib 
und Fulvestrant die CCCA-Rate nach 10 Wochen im Vergleich zu 
Fulvestrant allein erhöht



Sekundäre Studienendpunkte (Auswahl)

 Pathologische Komplettremission (pCR) 

 Invasives krankheitsfreies Überleben (iDFS)

 Gesamtüberleben (OS)

 Brusterhaltungsrate (BCS)

 Sicherheit und Verträglichkeit 

 Translationale Forschung: Biomarker-Analysen (z.B. AKT- Pathway 
Alterationen) für Wirksamkeit



Einschlusskriterien (Auswahl)
▪ Postmenopausale Frauen

▪ Frühes, bisher unbehandeltes, lobuläres, HR+/HER2- Mammakarzinom mit zentraler 
Bestätigung*:

– ER-Status, PR-Status (ER/PR ≥10%), HER2-Status

– Lobuläre Histologie

– Ki-67 >10%

▪ Die Patienten müssen sich in folgenden Krankheitsstadien befinden: cT1c N+ oder    
≥ cT2 N0/N+

▪ ECOG 0-1
* Bilaterales Mammakarzinom: 
 alle Läsionen müssen lobulär, HR+/HER2- sein



Ausschlusskriterien (Auswahl)

▪ Tumorektomie oder chirurgisches Axillastaging vor Studieneintritt 

▪ Jegliche vorherige Tumortherapie (Chemotherapie, endokrine Therapie oder 
Strahlentherapie)

▪ Therapie mit starken Inhibitoren/Induktoren von CYP3A4 innerhalb von 2 Wochen 
vor der ersten Dosis der Studienbehandlung

▪ Patientinnen mit einem Insulin-pflichtigen Diabetes mellitus Typ I oder Typ II

▪ Schwere und relevante Komorbiditäten (z. B. transitorische ischämische Attacke oder 
symptomatische Lungenembolie, aktive Infektion)



Zeitplan

▪ Einreichung CTIS 22.02.2024 
▪ First Patient In   Q2/2024
▪ Last patient In   Q2/2026
▪ Studiendauer   Ca. 26 Monate
 
       

   



Kontakt

Co-Ordinating Investigator:
Prof. Dr. med. Jens Uwe Blohmer
Berlin Charité
E-Mail: jens.blohmer@charite.de

Projektmanagement:
Christina Müller-Weisbrod
GBG Forschungs GmbH, Neu-Isenburg
E-Mail: Lobster@gbg.de

 



Werden Sie Teil des internationalen ILC Registerprojektes

21

Über 1000 ILC Patientinnen 

Bereits 20 teilnehmende Zentren deutschlandweit

Zentrale Biobank

Kooperationen mit 

Machen Sie mit –  und werden Sie Teil dieses internationalen Forschungsprojektes

Informationen unter https://frauenklinik.charite.de/forschung/ags/ag_karsten_speiser/projekte/ilc_register/ 

Kontakt unter ILC-registerstudie@charite.de oder 030 450 564 255

PI: PD Dr. Maria Karsten

https://frauenklinik.charite.de/forschung/ags/ag_karsten_speiser/projekte/ilc_register/
mailto:ILC-registerstudie@charite.de


Heilung durch Innovation, Kompetenz 
und Partnerschaft – führend in der 

Brustkrebs-Forschung
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