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A pooled analysis of adjuvant chemo-
therapy for resected colon cancer in

elderly patients
Sargent DJ, Goldberg RM, Jacobson SD i wsp.
N EnglJ Med 2001; 345: 1091-1097

Standardowym leczeniem w grupie chorych na raka jelita
grubego, po zabiegu operacyjnym, u ktérych wystepuje
wysokie ryzyko wznowy miejscowe]j, jest chemioterapia
uzupelniajaca, ale skutecznos¢ i toksycznos¢ takiego po-
stepowania pozostaja kontrowersyjne u chorych powyzej
70. roku zycia.

Metody. Przeprowadzono taczng analize, oparta na za-
sadzie intention to treat, danych zrodtowych 3351 chorych,
ktdrzy byli leczeni w ramach siedmiu badaf randomizowa-
nych trzeciej fazy. W badaniach tych oceniano u chorych
na raka jelita grubego, w II lub III stopniu zaawansowania
klinicznego, efekt pooperacyjnej chemioterapii z zasto-
sowaniem fluorouracylu i leukoworyny (5 badan) lub flu-
orouracylu i lewamizolu (2 badania), w poréwnaniu z le-
czeniem wylacznie operacyjnym. Chorych podzielono na
cztery grupy wiekowe o réwnej liczebnosci; analiz¢ po-
wtdrzono w dziesiecioletnich przedziatach wiekowych
(<50, 51-60, 61-70, >70 roku zycia), uzyskujac takie same
wyniki. Dzialania niepozadane leczenia byly takie same
we wszystkich badaniach i obejmowatly: nudnosci, wymio-
ty, biegunke, zapalenie bton §luzowych jamy ustnej, leuko-
peni¢. Chorzy otrzymujacy fluorouracyl z leukoworyna
i fluorouracyl z lewamizolem byli oceniani facznie w ana-
lizie skutecznoSci leczenia, natomiast oddzielnie w anali-
zie toksycznoSci.

Wyniki. Uzupelniajaca chemioterapia znamiennie wy-
dluzata zaréwno catkowity czas przezycia, jak i czas do wy-
stapienia wznowy (p<0,001 dla obu poréwnan); wspot-
czynniki ryzyka zgonu i nawrotu choroby wynosza odpo-
wiednio 0,76 [95% przedziat ufnosci od 0,68 do 0,85]
10,68 [95% przedzial ufnosci od 0,60 do 0,76]. Odsetek
piecioletnich przezy¢ wynosit 71% u chorych otrzymuja-
cych leczenie uzupelniajace, natomiast 64% u chorych
leczonych wylacznie operacyjnie. Nie zaobserwowano za-
lezno$ci pomiedzy wiekiem, a skutecznoS$cia leczenia.
CzestoS¢ wystepowania dziatan niepozadanych nie byla
wyzsza w grupie chorych powyzej 70. roku zycia, z wyjat-
kiem leukopenii, ktéra wystepowata czesciej w jednym
z analizowanych badan.

Wnioski. Wybrane osoby w starszym wieku, chore na
raka jelita grubego, odnosza z leczenia uzupetniajacego
taka sama korzys¢, jak chorzy mtodsi i nie towarzyszy te-
mu znamienne nasilenie dzialan niepozadanych.

Cancer in siblings of children with
cancer in the Nordic countries: a popu-

lation-based cohort study
Winther JE Sankila R, Boice JDJr i wsp.
Lancet 2001; 358: 711-17

W niektorych dziedzicznych zaburzeniach, jak na przy-
ktad w zespole Li-Fraumeni, obserwuje si¢ wystgpowanie
wyzszego ryzyka zachorowania na raka wéroéd krewnych
dzieci chorych na nowotwor z tym zespolem. Celem bada-
nia byla ocena zaleznoSci pomiedzy zachorowaniem na
nowotwOr w dziecinstwie, a ryzykiem zachorowania u ro-
dzefistwa oraz ocena wplywu recesywnie dziedziczonych
zaburzen na wystgpowanie nowotworow.

Metody. Przeprowadzono badanie oparte na danych
populacyjnych z krajéw skandynawskich. Uzyskano da-
ne dotyczace 42.277 osdb, bedacych rodzenstwem 25.605
dzieci chorych na nowotwory. Dane dotyczace dzieci cho-
rych na nowotwory uzyskano z rejestru nowotwordw kra-
jow skandynawskich, a dane o rodzefistwie z rejestrow
ludnodci. Informacje o wystgpowaniu nowotwordw wsrod
rodzefistwa uzyskiwano poprzez rejestr nowotworow i po-
rownywano z ryzykiem populacyjnym. Oceniono rowniez
czgstos¢ wystepowania nowotwordw wsrdd rodzicow, aby
zidentyfikowaé rodzinnie wystepujace zespoly chorobowe.
Wyniki. Spodziewana liczba nowotworéw wsrdd ro-
dzefistwa wynosita 284,2, natomiast w grupie tej rozpozna-
no 353 nowotwory (skorygowany wspoiczynnik ryzyka
wynosit 1,24 (95% przedziat ufnosci od 1,12 do 1,38)).
Wspodlczynniki ryzyka dla rodzehstwa byly najwyzsze
w pierwszej dekadzie zycia (2,59; od 1,89 do 3,46). Po
wylaczeniu z analizy 56 rodzin, w ktorych stwierdzono
wystepowanie zespoléw genetycznych, zwiazanych z wyste-
powaniem nowotworéw, wspdtczynnik ryzyka obnizyl sie
z 1,7 do 1,0 (0,7 do 1,3) dla rodzefistwa ponizej 20. roku
zyciaiz 1,3 do 1,0 (0,8 do 1,3) dla rodzenstwa pomigdzy
20. a 29. rokiem zycia. Nie znaleziono nowych mechani-
zméw rodzinnego wystepowania nowotworow, ktore
wskazywalyby na dziedziczng sktonnos¢ do ich wystepowa-
nia, ani dowod6éw na wplyw recesywnie dziedziczonych
zaburzen na wystepowanie nowotworéw, nie spowodo-
wane innymi zespofami chorobowymi. 40% nowotworéw
stwierdzanych u rodzefistwa przed 20. rokiem zycia wiaza-
to si¢ ze znanymi czynnikami genetycznymi, podczas gdy
w 60% przypadkdw nie udalo si¢ ustali¢ przyczyny.
Whnioski. Poza rzadkimi zespotami dziedzicznego wyste-
powania nowotwordw, nowotwory wieku dzieciecego nie
sa zwigzane z podwyzszonym ryzykiem zachorowania na
te chorobe wsrdd rodzenstwa chorego.
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Polychemotherapy for early breast can-
cer: an overview of the randomised cli-
nical trials with quality-adjusted survi-

val analysis
Cole BF, Gelber RD, Gelber S i wsp.
Lancet 2001; 358: 277-286

Tto. W metaanalizie, obejmujacej 18.000 kobiet cho-
rych na raka piersi, leczonych w ramach 47 randomizowa-
nych badan klinicznych, wykazano znaczacy spadek ryzy-
ka nawrotu i zgonu u 0s6b otrzymujacych chemiotera-
pi¢, w porownaniu do os6b jej nie otrzymujacych.
W obecnej pracy korzy$¢, wynikajaca z zastosowania che-
mioterapii, okre§lono w postaci wydluzenia czasu przezy-
cia, z uwzglednieniem jego jakoSci.

Metody. Do poréwnania wynikdw leczenia w okresie
10. letniej obserwacji uzyto modelu Q-TWiST (ang. Quali-
ty-adjusted Time Without Symptoms of disease and Toxici-
ty of treatment), uwzgledniajacego réznice jakosci zycia
w okresie wystgpowania skutkdw niepozadanych lecze-
nia, w okresie nawrotu, oraz w okresie nie zwigzanym
z leczeniem i bez objaw6w choroby.

Wyniki. W okresie 10 lat obserwacji, korzy§¢ w postaci
wydluzenia czasu do nawrotu oraz czasu przezycia cal-
kowitego u miodszych kobiet (<50. roku zycia), otrzy-
mujacych wielolekowa chemioterapie, przewyzszala skut-
ki wezesnych efektow niepozadanych leczenia, zwlaszcza
u kobiet uczestniczacych w badaniach, w ktorych nie sto-
sowano tamoksyfenu. Przecietna korzys¢ z zastosowania
chemioterapii u mtodszych chorych obejmowata wydiuze-
nie czasu do nawrotu o 10,3 miesigca i czasu przezycia
0 5,4 miesigca w okresie 10. lat, w poréwnaniu do grupy
chorych nie leczonych chemicznie (p<0,0001 dla obu po-
réwnan). Zastosowanie wielolekowej chemioterapii by-
o zwiazane z poprawa czasu przezycia, skorygowanego
o0 jego jakos¢, po uwzglednieniu prawie wszystkich mozli-
wych wspolczynnikéw jakoSci zycia w okresie chemiotera-
pii i nawrotu choroby. Zakres korzyS$ci wynosit od 0,6 do
10,3 miesigcy. W grupie wiekowej od 50 do 69 lat, wielo-
lekowa chemioterapia byla rowniez zwiazana ze znaczaca
korzyScia, w porOéwnaniu z wylacznym leczeniem chirur-
gicznym, lecz w poréwnaniu do grupy miodszych kobiet
zysk ten byl mniejszy, a zakres wspotczynnikow jakoSci
zycia, dla ktérych go obserwowano — wezszy. W grupie
tej przecietne wydluzenie czasu wolnego od nawrotu, pod
wplywem wielolekowej chemioterapii, wynosito 6,8 mie-
sigca, a przezycia catkowitego 2,9 miesigca (p<0,0001),
w okresie 10 lat. Zakres korzysci, po uwzglednieniu jako-
Sci zycia, wynosit od 3,1 do 6,8 miesig¢cy. U starszych ko-
biet, u ktorych nie stwierdzono ekspresji receptoréw ste-
roidowych w guzie i ktore nie otrzymywaly tamoksyfenu
(9% ogotu chorych), korzys¢ z zastosowania chemiote-
rapii bylg znaczaca i podobna do obserwowanej u mtod-
szych kobiet.

Wniosek. Korzy$¢ z zastosowania chemioterapii uzu-
pelniajacej, oceniona w przedziale 10 lat po leczeniu,
przewyzsza dziatania niepozadane. Efekt ten jest wigk-

szy u mlodszych kobiet, w poréwnaniu ze starszymi. Istnie-
je potrzeba dalszych badan, poréwnujacych wydtuzenie
przezycia, uwzgledniajace jego jako$¢ u mlodszych ko-
biet, u ktdrych stwierdzono ekspresje¢ receptordéw stero-
idowych, otrzymujacych chemioterapie i leczenie hormo-
nalne, w poréwnaniu do grupy kobiet poddanej wytacznej
hormonoterapii.

Early lung cancer action project: initial

findings on repeat screenings
Henschke CI, Naidich DP, Yankelevitz DF i wsp.
Cancer 2001; 92: 153-9

T1o. Celem przeprowadzenia The Early Lung Cancer
Action Project (ELCAP) bylo okreslenie przydatnosci
tomografii komputerowej (TK) w badaniach przesiewo-
wych w kierunku raka ptuca. Dotychczas opublikowano
dane z badania pierwszorazowego, natomiast obecna pra-
ca przedstawia wczesne wyniki badania powtérnego.
Metody. Dobrano grupe 1000 ochotnikéw o wysokim
ryzyku, celem wykonania wyjSciowego, a nastepnie co-
rocznego badania przesiewowego z uzyciem TK. Do cza-
su ostatniego badania kontrolnego wykonano 1184 co-
rocznych badafn TK. Jako dodatni wynik badania prze-
siewowego uznano od jednego do szeSciu nowo wykrytych
guzkoéw, cechujacych sig¢ wzrostem pomiedzy planowany-
mi badaniami. Dalsza diagnostyka ochotnikow byta prze-
prowadzona zgodnie z wytycznymi, przygotowanymi przez
badaczy z ELCAP.

Wyniki. Dodatni wynik badaf TK stwierdzono w 30
przypadkach sposrod 1184 przeprowadzonych (2,5%).
Sposrdd 30 os6b dwie zmarly (z innych przyczyn) przed
przeprowadzeniem dalszej diagnostyki. U 12 os6b doszto
do samoistnego ustapienia guzka/guzkéw. Sposrod po-
zostaltych 16 os6b u 8 nie stwierdzono dalszego wzrostu,
a u 8 wykryto wzrost podczas kolejnych badan TK.
U wszystkich 8 os6b wykonano biopsj¢ i u 7 z nich wykry-
to nowotwor. W szeSciu przypadkach byt to rak niedrob-
nokomoérkowy (w pigciu przypadkach w stopniu IA
i w jednym w stopniu IIIA), a w jednym rak drobnoko-
morkowy w postaci ograniczonej. Mediana §rednicy tych
zmian wynosita 8 mm. U dwojga innych os6b, na podsta-
wie objawdw pomiedzy planowanymi badaniami, prze-
prowadzono diagnostyke i wykryto nowotwory ptuca. Obie
zmiany mialy charakter wewnatrzoskrzelowy. Pierwsza
byta rakiem niedrobnokomdrkowym w stopniu zaawanso-
wania [IB, druga rakiem drobnokomérkowym w postaci
ograniczone;j.

Whnioski. Wyniki falszywie dodatnie sa rzadkie i na og6t
nie wymagaja wykonania biopsji. Wykonywanie badan
przesiewowych umozliwia znacznie wczeSniejsze wykry-
cie nowotworu we wczesnym stopniu zaawansowania. Co-
roczne powtarzanie przesiewowych badan TK umozliwia
ograniczenie diagnostyki, przeprowadzanej z powodu ob-
jawow chordb rozrostowych w obszarze klatki piersiowej.



Intensified hyperfractionated accele-
rated radiotherapy limits the additio-
nal benefit of simultaneous chemothe-
rapy — results of a multicentric rando-
mized German trial in advanced

head-and-neck cancer
Staar S, Rudat V, Stuetzer H i wsp.
Int J Radiat Oncol Biol Phys 2001; 50: 1161-1171

Celem badania byto wykazanie skutecznosci radioche-
mioterapii jako leczenia pierwszorazowego u chorych na
zZaawansowane, nieoperacyjne nowotwory gltowy i szyi.
Aby wykaza¢ oczekiwana korzy$¢ z jednoczesnego poda-
wania chemioterapii, przeprowadzono dwuramienne ran-
domizowane badanie, poréwnujace hiperfrakcjonowana,
przyspieszong radioterapi¢ z hiperfrakcjonowana, przy-
spieszong radiochemioterapia. Oceniano odsetki chorych,
przezywajacych jeden rok bez cech wznowy miejscowe;.
Metody. Chorzy na nieoperacyjnego raka ustnej cze-
Sci gardta i gardta dolnego, w I11 i IV stopniu zaawanso-
wania klinicznego (wg UICC), byli losowo przydzielani
do jednego z dwoch sposobdéw leczenia: hiperfrakcjono-
wanej, przyspieszonej radiochemioterapii, z podaniem 2
cykli SFU (600 mg/m?/dobe) i karboplatyny (70 mg/m2) od
1 do 5 oraz od 29 do 33 dnia leczenia (rami¢ A) lub hiper-
frakcjonowanej, przyspieszonej radioterapii (rami¢ B).
W obydwu ramionach badania przeprowadzano druga
randomizacje, ktorej celem byta ocena dziatania G-CSF
(263 ng, w dniach 15-19, podawanego podskdrnie) w pro-
filaktyce odczynu ze strony bion §luzowych jamy ustne;.
Catkowita dawka radioterapii w obu ramionach wynosifa
69,9 Gy, a calkowity czas leczenia 38 dni, z zastosowa-
niem metody jednoczesnego podawania dodatkowej daw-
ki na zmniejszony obszar (concomitant boost); (W tygo-
dniach 1-3 1,8 Gy raz dziennie, w tygodniach 4 i 5 dwa ra-
zy dziennie 1,8 Gy i 1,5 Gy). Od lipca 1995 r. do maja
1999 r. do badania wiaczono 263 chorych (mediana wieku
56 lat, 96%-1V stopiefn zaawansowania, 4%-111).

Wyniki. W analizie uwzgledniono 240 chorych, ktorzy
zostali wigczeni do badania i rozpoczeli leczenie; 113
w ramieniu A i 127 w ramieniu B. W grupie tej bylo 178
chorych na raka ustnej czeSci gardia i 62 na raka krta-
niowej czesci gardia dolnego. Tolerancja leczenia byla za-
dowalajaca w obu ramionach, z bardziej nasilonymi odczy-
nami ze strony bton §luzowych wérdd chorych poddawa-
nych radiochemioterapii. Uzyskano podobne, nie rézniace
si¢ znamiennie odsetki odpowiedzi catkowitych i czeScio-
wych, 92,4% po radiochemioterapii i 87,9% po wylacznej
radioterapii. Mediana czasu obserwacji wyniosta 22,3 mie-
sigca. Odsetki chorych, u ktérych uzyskano miejscowe
wyleczenie po roku i dwdch latach, wyniosty odpowiednio
69% i 51% po radiochemioterapii oraz 58% i 45% po
wylacznej radioterapii (p=0,14). Przezycia chorych z za-
chowang kontrolg miejscowa po roku byly znamiennie
wyzsze w grupie otrzymujacej radiochemioterapi¢ (58%),
w poréwnaniu z wylaczng radioterapia (44%, p=0,05).
W5srdd chorych na raka ustnej czeéci gardta, otrzymuja-

cych radiochemioterapi¢, obserwowano znamiennie wyz-
sze przezycia, z zachowaniem kontroli miejscowej po ro-
ku obserwacji w grupie (60%), w poréwnaniu z grupg
otrzymujaca wylaczna radioterapi¢ (40%, p=0,01).
W mniej licznej grupie chorych na raka gardfa dolnego
nie wykazano statystycznie znamiennej korzysci, ptyna-
cej z zastosowania radiochemioterapii (p=0,84). Lokaliza-
cja guza i profilaktyczne podawanie G-CSF byly nieko-
rzystnymi czynnikami prognostycznymi (model regresji
Coxa) i zwigzane byly z duzym odsetkiem wznéw miejsco-
wych po roku obserwacji (test log-rank: +/- G-CSE,
p=0,0072).

Whnioski. Przy zastosowaniu przyspieszonej radioterapii
skuteczno$¢ jednoczesnej chemioterapii moze nie by¢ tak
wysoka, jak oczekiwano w poréwnaniu ze standardowa
radioterapia. Wyzszy odsetek wyleczefi miejscowych po
roku obserwacji pod wplywem radiochemioterapii obser-
wowano wérod chorych na raka ustnej czgsci gardia, cze-
go nie stwierdzono w grupie chorych na raka krtaniowej
czeSci gardta. Profilaktyczne podawanie G-CSF prowa-
dzito do nieoczekiwanego obnizenia odsetka miejscowych
wyleczen guza i lek ten powinien by¢ stosowany wytacznie
w wypadku zaistnienia wskazai hematologicznych.

Mortality associated with irinotecan
plus bolus fluorouracil/leucovorin:
summary findings of an independent

panel
Rothenberg ML, Meropol NJ, Poplin EA i wsp.
J Clin Oncol 2001; 19: 3801-3807

Celem badania bylo dokonanie analizy przyczyn wcze-
snych zgonéw, ktore wystapily u chorych leczonych iri-
notekanem, fluorouracylem i leukoworyna (podawany-
mi w szybkim wlewie dozylnym), w ramach dwoch badan
wieloosrodkowych, sponsorowanych przez Narodowy In-
stytut Raka Stanoéw Zjednoczonych Ameryki.

Metody. Dokumentacja, szpitalna i ambulatoryjna, cho-
rych uczestniczacych w dwoch badaniach klinicznych (ba-
danie C89803, prowadzone przez Cancer and Leukemia
Group B oraz badanie N9741, prowadzone przez North
Center Cancer Study Group) zostala przeanalizowana
przez pigciu onkologdéw klinicznych, nie zwigzanych bez-
posrednio z zadnym z wymienionych badan. Kazdy zgon
klasyfikowano jako: spowodowany leczeniem, spowodo-
wany zaostrzeniem, istniejacych u chorego zaburzen,
przez zastosowana terapi¢ lub nie zwiazany z leczeniem.
Wyniki. Dokonano przegladu dokumentacji 44 cho-
rych, ktoérzy byli leczeni w ramach badan klinicznych
(89803 (21 chorych) i N9741 (23 chorych) i ktorzy zmar-
li w trakcie leczenia (zgony wczesne). Odsetek zgonow
spowodowanych leczeniem lub jatrogennym zaostrzeniem
istniejacych wczesniej zaburzen byt trzykrotnie wyzszy
wsrdd chorych leczonych irinotekanem, fluorouracylem
i leukoworyna (schemat IFL), w poréwnaniu z chorymi le-
czonymi w ramionach kontrolnych obu badan. W badaniu
C89803 odsetek ten wyniost 2,5% (16 sposrod 635) dla
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schematu IFL, natomiast 0,8% (5 spo$rod 635) dla sche-
matu 5-FU plus leukoworyna, podawanych w szybkim
wlewie dozylnym raz w tygodniu. W badaniu N9741 odset-
ki te wyniosly 3,5% (10 z 289) dla schematu IFL oraz
1,1% (3 z 289) dla oxaliplatyny z irinotekanem. Rozne,
czgsto wystepujace, powiktania ze strony przewodu pokar-
mowego okreslono jako zespdt przewodu pokarmowego.
Nagle, nieoczekiwane incydenty zakrzepowo-zatorowe
okreslono jako zespdl naczyniowy. Wigkszo§¢ zgonow
w obydwu badaniach zwigzana byla z tymi zespolami.
Wnioski. U chorych leczonych irinotekanem, fluoro-
uracylem i leukoworyng (schemat IFL) oraz innymi sche-
matami intensywnej chemioterapii zaleca si¢ $cista ob-
serwacje kliniczna, wezesne rozpoznawanie powiklan, ich
intensywne leczenie, a takze zawieszanie chemioterapii
do czasu ustapienia jej efektow niepozadanych.

Radical nephrectomy plus interferon-
-alfa-based chemotherapy compared
with interferon alfa alone in metastatic
renal-cell carcinoma: a randomised

trial
Mickisch GHJ, Garin A, van Poppel H i wsp.
Lancet 2001; 358: 966-970

Podstawowa metoda leczenia raka nerki o zasiggu lokal-
nym jest zabieg operacyjny, natomiast usuniecie nerki
u chorych ze stwierdzonymi przerzutami pozostaje kontro-
wersyjne. Celem badania byto okreSlenie, czy zastosowa-
nie radykalnej nefrektomii przed immunoterapia inter-
feronem alfa przediuza czas do progresji choroby oraz
catkowity czas przezycia, w poréwnaniu z leczeniem wy-
facznie interferonem alfa.

Metody. Od czerwca 1995 r. do lipca 1998 r. do badania
wlaczono 85 chorych; dwoch chorych nie spetniato kryte-
riéw wlaczenia do badania. 42 z 83 chorych zostato losowo
przydzielonych do leczenia z udziatem nefrektomii (gru-
pa badana), a 43 do wyltacznej immunoterapii (grupa kon-
trolna). U wszystkich chorych rozpoznano postep raka
nerki z przerzutami, rozpoznanie bylo potwierdzone histo-
patologicznie. Zabieg operacyjny przeprowadzano w cig-
gu czterech tygodni od randomizacji, a immunoterapi¢
(5x106 TU/m? podskornie trzy razy w tygodniu) 2 do 4 ty-
godni pdzniej. Grupa kontrolna rozpoczynala immunote-
rapi¢ w ciagu pierwszego roboczego dnia od randomizacji.
Wizyty kontrolne odbywaly si¢ raz w miesigcu. Wszystkie
analizy prowadzono zgodnie z zasadg ,,intencji leczenia”.
Wyniki. 40 (53%) sposrod 75 chorych otrzymywato in-
terferon przez przynajmniej 16 tygodni, co stanowilo row-
niez median¢ czasu trwania leczenia. Czas do progresji
choroby (odpowiednio 5 i 3 miesigce, wspotczynnik ry-
zyka 0,60; 95% przedziat ufnosci 0,36 do 0,94) i mediana
czasu przezycia (odpowiednio 17 i 7 miesigcy, 0,54, 0,31
do 0,94) byly znamiennie diuzsze u chorych leczonych
w sposdb skojarzony, niz w grupie kontrolnej. U pigciu
chorych, leczonych w sposéb skojarzony i u jednego,

otrzymujacego wylacznie interferon, stwierdzono catkowi-
ta remisj¢ choroby. U 32% chorych konieczna byla mody-
fikacja dawki interferonu, spowodowana wystepowaniem
powiktan niehematologicznych.

Whnioski. Radykalna nefrektomia, poprzedzajaca im-
munoterapi¢ interferonem alfa, moze znacznie wydtuzy¢
czas do progresji choroby i catkowity czas przezycia cho-
rych na rozsianego raka nerki, ktorych stan sprawnosci
jest dobry.

Risk factors for reccurence and meta-
stasis after breast-conserving therapy
for ductal carcinoma-in-situ: analisis
of European Organisation for Rese-
arch and Treatment of Cancer Trial

10853

Bijker N, Peterse JL, Duchateau L i wsp.
J Clin Oncol 2001; 19: 2263-2271

Ze wzgledu na wzrastajaca liczbe chorych na wewnatrz-
przewodowa postac raka piersi (DCIS), leczonych meto-
da oszczedzajaca (ang. breast-conserving treatment, BCT),
istnieje potrzeba okreslenia czynnikéw ryzyka wznowy
1 przerzutow.

Metody. OkreSlono zalezno$¢ ryzyka wznowy od cha-
rakterystyki klinicznej i patologicznej chorych na DCIS,
leczonych w ramach badania Europejskiej Organizacji
do Badan i Leczenia Raka (EORTC) nr 10853 (wycigcie
+/- uzupetniajaca radioterapia). Cechy patomorfologicz-
ne okre§lono na podstawie centralnego przegladu 863
sposrod 1010 przypadkéw poddanych randomizacji
(85%). Mediana czasu obserwacji wynosita 5,4 roku.
Wyniki. Czynnikami zwiazanymi z wyzszym ryzykiem
wznowy, okre§lonym na podstawie analizy wieloczynni-
kowej, byly: mtody wiek (=40 rok zycia) (wspoiczynnik
ryzyka 2,14; p=0,02), obecnos¢ palpacyjnego guza lub
wycieku z brodawki przy rozpoznaniu DCIS (wspoliczyn-
nik ryzyka 1,8; p=0,008), charakter wzrostu (lity lub sito-
waty) (wspOlczynnik ryzyka odpowiednio 2,67 oraz 2,69;
p=0,012), brak marginesu wolnego od nowotworu (wspoi-
czynnik ryzyka 2,07; p=0,0008) oraz leczenie wylacznie
chirurgiczne (wspotczynnik ryzyka 1,74; p=0,009). Ryzy-
ko inwazyjnej wznowy nie bylo zalezne od typu histopato-
logicznego DCIS (p=0,63) ale ryzyko przerzutéw byto
znamiennie wyzsze w postaciach nisko zr6znicowanych
DCIS, w poréwnaniu do postaci dobrze zrdznicowanych
(wspolczynnik ryzyka 6,57; p=0,01).

Whnioski. Chore, u ktérych rozpoznano DCIS o niskim
stopniu zr6znicowania, maja wysokie ryzyko przerzutow
odleglych, w wyniku inwazyjnej wznowy miejscowej. Stan
marginesu jest najwazniejszym warunkiem powodzenia
BCT w leczeniu DCIS. Jednocze$nie miody wiek i obec-
no$¢ palpacyjnego guza lub wycieku z brodawki, przy roz-
poznaniu DCIS, s3 niekorzystnymi czynnikami rokowni-
czymi.



Squamous cell cancer of the skin in
patients given PUVA and ciclosporin:

nested cohort crossover study
Marcil I, Stern RS
Lancet 2001; 358: 1042-1045

Leczenie immunosupresyjne zwigzane jest z podwyzszo-
nym ryzykiem wystapienia raka skdry, zwlaszcza u chorych
po transplantacji narzadow. Celem badania byto oszaco-
wanie ryzyka wystapienia raka skory u chorych leczonych
cyklosporyna, ktorzy byli poddani dzialaniu psoralenu
1 napromienianiu promieniowaniem ultrafioletowym za-
kresu A (PUVA) oraz innym formom leczenia ci¢zkich
postaci tuszczycy.

Metody. Aby poréwnaé czesto$¢ wystgpowania raka
ptaskonabtonkowego przed i po zastosowaniu cyklospory-
ny, przeprowadzono analiz¢ danych 28 chorych, obser-
wowanych po leczeniu PUVA i otrzymujacych cyklospory-
n¢. Przeprowadzono réwniez analize calej grupy chorych
leczonych PUVA (1380 chorych), aby oceni¢ zaleznos$¢
pomigdzy stosowaniem cyklosporyny, a czgstoscia wyste-
powania rakow ptaskonabionkowych.

Wyniki. W ciggu 5 lat przed pierwszym zastosowaniem
cyklosporyny, u 6 sposrod 28 chorych (21%) rozpoznano
tacznie 20 rakéw plaskonabtonkowych. Po rozpoczeciu
stosowania cyklosporyny (Sredni czas obserwacji 6 lat),
u 13 chorych (46%) rozwingto si¢ 169 rakéw ptaskona-
btonkowych. W omawianej populacji (nested cohort), po
uwzglednieniu liczby ekspozycji na PUVA i metotreksat,
stwierdzono, ze czesto$¢ wystgpowania nowotwordw byla
siedmiokrotnie wigksza w okresie po pierwszej dawce cy-
klosporyny, w poréwnaniu z pig¢cioletnim okresem, po-
przedzajacym jej stosowanie (wspoiczynnik czgstosci wy-
stepowania 6,9 [95% przedziat ufnosci, 4,3-11]. Wielo-
czynnikowa analiza calej grupy wykazala, ze ryzyko
wystapienia raka plaskonabtonkowego, po zastosowaniu
cyklosporyny, jest zblizone do ryzyka wystepujacego
u chorych poddanych minimum 200 zabiegom PUVA
(odpowiednio 3,1 [2,6-3,7] oraz 2,8 [2,6-3,2]).
Wnioski. Stosowanie cyklosporyny powoduje wzrost
ryzyka zachorowania na ptaskonabtonkowego raka skory
u chorych na luszczyce, leczonych PUVA. Ryzyko to po-
winno by¢ uwzgledniane w ocenie skutecznosci tego leku
oraz nowych lekéw immunosupresyjnych.
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