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The effect of group psychosocial
support on survival in metastatic

breast cancer
Goodwin PJ, Leszcz M, Ennis M i wsp.
N EnglJ Med 2001; 345: 1719-1726

Udzial w terapii grupowej w ramach grup wsparcia prowa-
dzi do wydluzenia czasu przezycia chorych na rozsianego
raka piersi. Jednak w najnowszych doniesieniach nie wy-
kazano wplywu oddzialywania w sferze psychosocjolo-
gicznej na czas przezycia.

Metody. Do wielooSrodkowego, randomizowanego ba-
dania wlaczono 235 chorych na rozsianego raka piersi,
ktorych oczekiwany czas przezycia przekraczat trzy miesia-
ce. Chore randomizowano w stosunku 2:1 do udziatu
w cotygodniowej terapii grupowej — 158 chorych, lub do
grupy nie otrzymujacej tego typu wsparcia — 77 chorych.
Kobiety otrzymaly materialy edukacyjne oraz wszelka
niezbedna pomoc zaréwno medyczna, jak i psychosocjolo-
giczna. W badaniu oceniano gltéwnie czas przezycia; psy-
chosocjologiczne funkcjonowanie chorych oceniano na
podstawie wypelnianych przez nie kwestionariuszy.
Wyniki. U kobiet uczestniczacych w terapii obserwo-
wano zmniejszenie zaburzen psychosocjologicznych oraz
mniej dolegliwosci bélowych, w poréwnaniu do chorych
z grupy kontrolnej (p=0,04). Wykazano, ze chore, u kt6-
rych w badaniu wyjSciowym stwierdzano wyzszy poziom
dystresu, wynosily z terapii wigksza korzy$¢ od chorych,
u ktérych poziom dystresu byt nizszy (p=0,003 dla zmien-
nych poréwnujacych nastrdj; p=0,04 dla poréwnania
bolu). Terapia psychologiczna nie przedtuzata czasu prze-
zycia (mediana czasu przezycia 17,9 miesiecy w grupie
poddanej terapii i 17,6 miesigcy w grupie kontrolnej);
wspolczynnik ryzyka zgonu wynosil w analizie jedno-
czynnikowej, 1.06 (95% przedzial ufnosci, 0,78-1,45),
a w analizie wieloczynnikowej 1,23 (95% przedziat ufno-
§ci, 0,88-1,72).

Wnioski. Terapia grupowa w ramach grup wsparcia
nie prowadzi do wydtuzenia czasu przezycia chorych na
rozsianego raka piersi. Poprawia natomiast nastroj oraz
odczuwanie bolu, zwlaszcza u chorych, u ktorych stwier-
dza si¢ wysoki poziom dystresu.

CHOP chemotherapy plus rituximab
compared with CHOP alone in elderly
patients with diffuse large-B-cell
lymphoma

Coiffier B, Lepage E, Briere J i wsp.

N EnglJ Med 2002; 346: 235-242

Typowa chemioterapia u chorych na rozlang posta¢ chto-
niaka B komdrkowego sktada si¢ z cyklofosfamidu, win-
krystyny i prednizonu (schemat CHOP). Rituximab, chi-
meryczne przeciwcialo monoklonalne, wykazuje aktyw-
nos$¢ terapeutyczna u chorych na rozlang postaé chtoniaka
B-komorkowego. Przeprowadzono randomizowane ba-
danie kliniczne, w ktorym poréwnywano schemat che-
mioterapii CHOP uzupetniony rituximabem z wytaczna
chemioterapia CHOP u chorych w starszym wieku.
Metody. Uprzednio nie leczeni chorzy, w wieku od 60
do 80 lat, zostali losowo przydzieleni do podania o§miu cy-
kli chemioterapii CHOP, co trzy tygodnie (197 chorych)
lub do o$miu cykli CHOP wraz z rituximabem, podawa-
nym w pierwszym dniu kazdego cyklu (202 chorych).
Wyniki. Odsetek catkowitych odpowiedzi byt znamien-
nie wyzszy w grupie leczonej z uzyciem rituximabu, w po-
rownaniu do chorych otrzymujacych wylacznie chemiote-
rapi¢ (76% vs 63%, p=0,005). Po okresie obserwacji
o medianie dwdch lat, czas wolny od wznowy oraz cal-
kowity czas przezycia byly znamiennie wyzsze u chorych
leczonych metoda skojarzong (odpowiednio p<0,001 oraz
p=0,007). Dodanie rituximabu do standardowej chemio-
terapii CHOP znamiennie zmniejsza ryzyko niepowodze-
nia leczenia i $mierci; wspoOlczynnik ryzyka wynosil od-
powiednio 0,58 (95% przedziat ufnosci, 0,44-0,77) oraz
0,64 (0,45-0,89). Zastosowanie leczenia skojarzonego nie
powodowalo znamiennego wzrostu toksycznosci.
Whnioski. Dodanie rituximabu do chemioterapii CHOP
zwigksza odsetek calkowitych odpowiedzi oraz przedtuza
okres wolny od choroby u chorych na rozlang posta¢ chlo-
niaka B komoérkowego, w starszym wieku, nie powodujac
znamiennego wzrostu toksycznosci.

Serologic markers of Epstein-Barr
infection and nasopharyngeal
carcinoma in Taiwanese men
Yin-Chu Chien, Jen-Yang Chen, Mei-Ying Liu i wsp
N EnglJ Med 2001; 345: 1877-1882

Uznaje sig, ze wirus Epstein-Barr (EBV) moze, cho¢ do-
tychczas tego nie udowodniono, odgrywac role w powsta-
waniu raka nosogardta. W przeprowadzonym badaniu



okreS§lano, czy przed rozpoznaniem raka nosogardia
stwierdza si¢ obecno$¢ przeciwcial przeciw temu wiruso-
Wi

Metody. W latach 1984-1986 do badania wtaczono 9699
mezcezyzn. Pobrano krew celem oznaczenia przeciwcial
przeciwko antygenowi otoczkowemu EBV oraz przeciw-
cial neutralizujacych specyficzng dla EBV DNAz¢. W cza-
sie 131981 osobo-lat obserwacji stwierdzono w grupie ba-
danej 22 histopatologicznie potwierdzone raki nosogardla.
Rozpoznanie postawiono ponad rok po pobraniu probek
krwi oraz potwierdzono przez Narodowy Rejestr Nowo-
twor6éw na Tajwanie.

Wyniki. Skumulowane ryzyko zachorowania na raka
nosogardta na 100.000 osobo-lat obserwacji wynosito 11,2
dla os6b, u ktérych nie wykryto przeciwcial; 45,0 dla oséb,
u ktorych jeden marker byt dodatni i 371,0 w przypadku,
gdy stwierdzano obecno$¢ obydwu markeréw. Po uwzgled-
nieniu wieku i wywiadu rodzinnego w kierunku raka noso-
gardla, ryzyko wzgledne zachorowania na ten nowotwor
wynosito 32,8 u osdb, u ktdrych stwierdzano obecnosé
obydwu markerdw (95% przedziat ufnosci, 7,3 do 147,2;
p<0,001), natomiast 4,0 w przypadku obecnosci tylko
jednego markera (95% przedzial ufnosci, 1,6 do 10,2;
p=0,003), w poréwnaniu z osobami, u ktérych nie stwier-
dzono obecnosci przeciwcial. W miar¢ uptywu czasu ob-
serwacji obserwowano coraz wigksza réznice w skumu-
lowanej czgstoSci wystgpowania raka nosogardla pomig-
dzy osobami z obecnoscia i bez obecnosci markerow.
Wnioski. Przeciwciata klasy IgA przeciwko antygenowi
otoczkowemu EBV oraz przeciwciata neutralizujace spe-
cyficzng dla EBV DNAze sa czynnikami ryzyka wysta-
pienia raka nosogardta.

Irinotecan plus cisplatin compared
with etoposide plus cisplatin for

extensive small-cell lung cancer
Noda K, Nishiwaki Y, Kawahara M i wsp.
N EnglJ Med 2002; 346: 86-91

Hydrochlorek irinotekanu, inhibitor topoizomerazy I, jest
skuteczny w leczeniu drobnokomdérkowego raka ptuca.
W badaniu klinicznym drugiej fazy podawano irinotekan
z cisplatyna chorym na rozsianego drobnokomdrkowego
raka pluca, uzyskujac wysoki odsetek odpowiedzi na lecze-
nie oraz obiecujaca mediang czasu przezycia.

Metody. Przeprowadzono wielooSrodkowe, randomizo-
wane badanie trzeciej fazy, poréwnujace leczenie irinote-
kanem i cisplatyna z leczeniem etopozydem i cisplatyna,
u chorych na rozsianego drobnokomérkowego raka pluca.
Wyniki. Zaplanowano wtaczenie do badania 230 cho-
rych. Nabor do badania przerwano, poniewaz analiza da-
nych, przeprowadzona w jego trakcie, wykazala istnienie
statystycznie znamiennej roznicy w czasie przezycia po-
mie¢dzy chorymi leczonymi irinotekanem z cisplatyna,
a leczonymi etopozydem z cisplatyng. Ostatecznie do ba-
dania wiaczono 154 chorych. Mediana czasu przezycia
wynosila 12,8 miesigcy w grupie otrzymujacej irinotekan

z cisplatyna i 9,4 miesigcy w grupie chorych leczonych
etopozydem z cisplatyna (p=0,002 w nieskorygowanym te-
Scie log-rank). Odsetek chorych zyjacych po dwoch la-
tach wynosit 19,5% w grupie otrzymujacej irinotekan z
cisplatyna i 5,2% w grupie chorych leczonych etopozy-
dem z cisplatyng. Cigzkie lub zagrazajace zyciu uszko-
dzenie szpiku wystepowato czesciej u chorych leczonych
etopozydem z cisplatyng, natomiast ciezka lub zagrazaja-
ca zyciu biegunka byta czestsza wsrod chorych otrzymuja-
cych irinotekan z cisplatyna.

Wnioski. Schemat zawierajacy irinotekan i cisplatyne
stanowi skuteczna metode¢ leczenia chorych na rozsiane-
go drobnokomorkowego raka ptuca.

Long-term results of blood and
marrow transplantation for
Hodgking's lymphoma

Akpekg G, Ambinder RE Pimtadosi S i wsp.
J Clin Oncol 2001; 19: 4314-4321

Celem badania byla ocena odlegtych wynikéw leczenia,
z zastosowaniem przeszczepu szpiku kostnego u chorych
z nawrotem ziarnicy ziosliwej lub progresja w trakcie che-
mioterapii.

Metody. Przeanalizowano wyniki leczenia 157 kolej-
nych chorych na ziarnice ztosliwa, u ktorych stwierdzono
nawrdt lub progresje na chemioterapii, a nast¢pnie wyko-
nano u nich przeszczep szpiku kostnego pomigdzy mar-
cem 1985 r. a kwietniem 1998. r U chorych ponizej 55
roku zycia, posiadajacych rodzefistwo zgodne w HLA,
preferowano przeszczep allogeniczny. Mediana wieku wy-
nosifa 28 lat (od 13 do 52 lat), w grupie 53 chorych podda-
nych przeszczepom allogenicznym i 30,5 lat (od 11 do
67) w grupie 104 chorych, w ktdrej wykonano przeszczepy
autologiczne.

Wyniki. Mediana czasu obserwacji po przeszczepie dla
chorych zyjacych wyniosta 5,1 lat (od 1 do 13,8 lat). Dla
wszystkich chorych prawdopodobiefistwo przezycia 10 lat
bez zdarzen (event free survival) oraz bez nawrotu cho-
roby wynosito odpowiednio 26% (95% przedzial ufno-
§ci, 18%-33%) 1 58% (95% przedzial ufnosci, 48%-69%).
W analizie wieloczynnikowej status choroby przed prze-
szczepem szpiku (nawrdt wrazliwy na leczenie standar-
dowymi dawkami lub oporny na leczenie) (wsp6tczynnik
ryzyka=0,39, p<0,0001) oraz data przeprowadzenia prze-
szczepu (wspdlczynnik ryzyka=0,93, p<0,0001) byly nie-
zaleznymi czynnikami prognostycznymi czasu przezycia
wolnego od choroby, podczas gdy jedynie status choroby
wplywal na wystapienie wznowy (wspotczynnik ryzy-
ka=0,35, p<0,0001). Zaobserwowano trend w prawdopo-
dobienstwie wystapienia nawrotu u chorych odpowiadaja-
cych na chemioterapie; byto ono mniejsze po przeszczepie
allogenicznym 34% (od 8% do 59%), niz po autologicz-
nym 51% (od 36% do 67%) (wspodlczynnik ryzyka=0,51,
p<0,17). Przez 12 lat po przeszczepie autologicznym
utrzymywatlo si¢ state ryzyko zachorowania na wtorna
ostra bialaczke szpikowa i zespdt mielodysplastyczny,
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podczas gdy po trzech latach obserwacji nie zaobserwowa-
no zadnego zachorowania wérdd chorych po przeszczepie
allogenicznym.

Wnioski. Wydaje sie¢, ze u chorych, po allogenicznym
przeszczepie szpiku, wystepuje kliniczna reakcja: prze-
szczep przeciw ziarnicy zloS§liwej. Z przeszczepem allo-
genicznym wigze si¢ rdwniez nizsze ryzyko zachorowa-
nia na wtorna ostra biataczke szpikowa i zesp6l mielo-
dysplastyczy. Powinno si¢ kontynuowa¢ badania nad
allogenicznymi przeszczepami szpiku u chorych na ziarni-
c¢ zloSliwa.

Nefrectomy followed by interferon
alfa-2b compared with interferon
alfa-2b alone for metastatic renal-cell

cancer
Flanigan RC, Salmon SE, Blumenstein BA i wsp.
N Engl J Med 2001; 345: 1655-1659

Od dluzszego czasu dyskutowana jest wartoS¢ zabiegu
usunig¢cia nerki w rozsianym raku nerki. W kilku bada-
niach nierandomizowanych stwierdzono wyzszy odsetek
odpowiedzi na leczenie systemowe i dluzszy czas przezycia
u chorych poddanych nefrektomii.

Metody. Chorych na uogdlniona posta¢ raka nerki,
kwalifikujacych si¢ do zabiegu nefrektomii, losowo przy-
dzielano do przeprowadzenia tego zabiegu, z uzupelniaja-
cym leczeniem interferonem alfa-2b lub do leczenia wy-
tfacznie interferonem. Gléwnym celem badania byta oce-
na catkowitego czasu przezycia, wtéornym za$ stopien
odpowiedzi guza na leczenie.

Wyniki. Mediana czasu przezycia wynosita 11,1 mie-
siecy dla 120 chorych, spetniajacych kryteria wtaczenia,
przydzielonych do leczenia operacyjnego oraz 8,1 mie-
sigcy dla 121 chorych, leczonych wytacznie interferonem
(p=0,05). Rdznica w medianie czasu przezycia w obu gru-
pach byta niezalezna od stanu sprawnosci, lokalizacji prze-
rzutéw oraz od obecnosci lub braku zmian mierzalnych.
Wnioski. Usunigcie nerki wraz z leczeniem interfero-
nem korzystnie wplywa na czas przezycia chorych na
uogolniong postac raka nerki, w porownaniu z leczeniem
wylacznie interferonem.

Pooled analysis of prognostic impact
of urokinase-type plasminogen
activator and its inhibitor PAI-1 in

8377 breast cancer patients
Look MP, von Putten WLJ, Duffy MJ i wsp.
J Natl Canc Inst 2002; 94: 116-128

Aktywator plazminogenu typu urokinazowego (uPA) oraz
jego inhibitor (PAI-1) odgrywaja kluczowa role w przebie-
gu inwazji nowotworowej 1 tworzenia przerzutow. Wysokie
poziomy uPA i PAI-1 s3 uwazane za niekorzystny czynnik

rokowniczy u chorych na raka piersi. Dla potwierdzenia
prognostycznej warto$ci uPA i PAI-1 w pierwotnym raku
piersi, powtornej analizie poddano dane indywidualnych
chorych, dostarczone przez badaczy z Europejskiej Orga-
nizacji do Badan nad Rakiem (EORTC Receptor and
Biomarker Grup).

Metody. Badanie objeto 18 zestawéw danych, obejmu-
jacych 8377 chorych na raka piersi. Podczas obserwacji
o medianie 79 miesigcy, stwierdzono wznowe u 35% cho-
rych, za$§ 27% chorych zmartfo. Poziom uPA i PAI-1 okre-
§lano za pomoca rdznego rodzaju przeciwcial. Wyniki zo-
staly pogrupowane w ramach poszczeg6lnych zbioréw da-
nych, a nastepnie podzielone przez liczbe chorych
w danym zbiorze tak, by otrzymac wartoSci bezpoSred-
nio poréwnywalne w calym badaniu. Zwiazek pomigdzy
poziomem uPA i PAI-1, a czasem wolnym od nawrotu
choroby i calkowitym czasem przezycia oceniano za po-
mocg analizy wieloczynnikowej Coxa, stratyfikowanej dla
poszczegOlnych zbioréw danych. W analizie uwzglednio-
no znane dotychczas czynniki rokownicze: wiek, stan me-
nopauzalny, zajgcie wezléw chtonnych, wielko$¢ guza,
stopief zréznicowania i stan receptorow sterydowych.
Wszystkie warto$ci wspotczynnika P byly dwustronne.
Wyniki. Za wyjatkiem stanu weziow chtonnych, wysokie
stezenie uPA i PAI-1 okazalo si¢ najsilniejszym nieko-
rzystnym czynnikiem prognostycznym, zaréwno dla czasu
wolnego od nawrotu choroby, jak i catkowitego czasu
przezycia. Co wigcej, zar6wno u chorych z ujemnym, jak
i z dodatnim stanem weziow chionnych, wyzszy poziom
uPA i PAI-1 byl niezaleznie zwigzany z krotszym czasem
wolnym od nawrotu choroby i catkowitym czasem przezy-
cia. W szczeg6lnosci, dla chorych (nie leczonych) o ujem-
nym stanie we¢zlow chionnych, taczne branie pod uwage
uPA i PAI-1 wykazywalo silng warto$¢ rokownicza (wszyst-
kie p<0,001).

Wnioski. Zbiorcza analiza danych z EORTC-RBG po-
twierdzila silng i niezalezna rol¢ rokownicza uPA i PAI-1
u chorych na pierwotnego raka piersi. Dla chorych
o ujemnym stanie weztow chfonnych pomiar uPA i PAI-1
w guzie pierwotnym moze by¢ szczegOlnie uzyteczny dla
zaplanowania indywidualnego sposobu leczenia.

Preoperative chemotherapy followed
by surgery compared with primary
surgery in resectable stage I (except
T1NO), II, and IIT a Non-Small-Cell

Lung Cancer
Depierre A, Milleron B, Moro-Sibilot D i wsp.
J Clin Oncol 2002; 20: 247-253

Cel. Ocena wplywu przedoperacyjnej chemioterapii
(PCT) na poprawe czasu przezycia chorych na operacyj-
nego, niedrobnokomorkowego raka ptuca w I (z wyjat-
kiem T1NO), II i IIIa stopniu zaawansowania.

Chorzy i metody: W ramach badania klinicznego
z losowym doborem, poréwnano wyniki leczenia chorych,



otrzymujacych przedoperacyjna chemioterapi¢ (grupa
PCT) oraz chorych leczonych wylacznie operacyjnie (gru-
pa PRS). Chemioterapia przedoperacyjna polegala na
zastosowaniu 2 cykli zawierajacych mitomycyne (6 mg/m2,
dzien 1), ifosfamid (1,5 g/m2, w dniach 1-3) oraz cisplaty-
ne (30 mg/m?2, w dniach 1-3); po zabiegu operacyjnym
dodatkowo zastosowano 2 cykle chemioterapii u chorych,
u ktorych uzyskano odpowiedz na leczenie przedoperacyj-
ne. W obu ramionach badania zastosowano radioterapi¢
na obszar klatki piersiowej, u chorych z cecha pT3 lub
pN2.

Wyniki. Do badania wigczono 355 chorych. Odsetek
odpowiedzi na chemioterapi¢ wynosit 64%. Zanotowa-
no dwa zgony toksyczne przed zabiegiem operacyjnym.
Odsetek zgondw okotooperacyjnych wynosit 6,7% w gru-
pie PCT oraz 4,5% w grupie PRS (p=0,38). Mediana
czasu przezycia wynosita 37 miesiecy (95% CI: 26,7 —
48,3) w grupie PCT oraz 26 miesigcy (95% CI:19,8 —
33,6%) w grupie PRS (p=0,15). Rdznica prawdopodo-
biefistwa przezycia pomiedzy grupami wzrosta z warto-
§ci 3,8% (95% CI:1,3 — 25,1%) po roku, do wartosci 8,6%
(95% CI:2,64 — 24,4%) po czterech latach od rozpoczecia
leczenia. Zaobserwowano zalezno$¢ pomiedzy stanem
wezlow chionnych, a wynikami leczenia; zysk z zastosowa-
nia przedoperacyjnego chemioterapii byt ograniczony do
grupy chorych z cechg NO i N1 (wspodtczynnik ryzyka
wzglednego [RR] - 0,68; 95% CI: 0,49 — 0,96; p=0,027).
Po okresie, w ktérym zaobserwowano nieznamiennie wyz-
szy odsetek zgondéw zwigzanych z leczeniem, wplyw che-
mioterapii przedoperacyjnej na czas przezycia w calej
grupie stal si¢ znamienny (RR - 0,74; 95% CI: 0,56 —
0,99; p=0,044). Czas przezycia wolnego od choroby byt
znamiennie dluzszy w grupie PCT.

Wnioski. Mimo znacznej poprawy mediany czasu prze-
zycia oraz prawdopodobiefistwa przezycia po 3 i 4 latach,
roznice te nie byly znamienne statystycznie, z wyjatkiem
Ii II stopnia zaawansowania.

Comparison of four chemotherapy
regimens for advanced non-small-cell

lung cancer
Schiller JH, Harrington D, Belani CP i wsp.
N EnglJ Med 2002, 346: 92-98

Przeprowadzono badanie randomizowane, aby stwier-
dzié, czy ktoryS§ z trzech zaproponowanych schematéw
chemioterapii prowadzi do poprawy wynikéw leczenia,
w poréwnaniu do cisplatyny i paklitakselu, u chorych na
zaawansowanego niedrobnokomoérkowego raka ptuca.
Metody. 1207 chorych na zaawansowanego niedrob-
nokomorkowego raka ptuca losowo przydzielono do che-
mioterapii standardowej (cisplatyna i paklitaksel) Iub jed-
nego z trzech schematoéw eksperymentalnych: cisplatyny
z gemcytabina, cisplatyny z docetakselem lub karboplaty-
ny z paklitakselem.

Wyniki. Odsetek odpowiedzi na leczenie w grupie 1155
chorych, wiaczonych do analizy, wyniost 19%, mediana

czasu przezycia wynosita 7,9 miesiacy (95% przedziat uf-
nosci, 7,3 do 8,5 miesigcy), rok przezyto 33% chorych
(95% przedzial ufnosci; 30-36%), a dwa lata 11% cho-
rych (95% przedzial ufnosci; 8-12%). Odsetek odpowiedzi
na leczenie oraz czas przezycia nie roznily si¢ znamiennie
pomiedzy chorymi otrzymujacymi cisplatyng z paklitakse-
lem, a leczonymi trzema eksperymentalnymi schematami
chemioterapii. Leczenie cisplatyna z gemcytabina wiaza-
to si¢ ze znamiennie dluzszym czasem do progresji choro-
by, w poréwnaniu z leczeniem cisplatyng z paklitakselem,
ale czgsciej powodowato nefrotoksycznos¢ 3, 4, i 5 stopnia
(u 9% chorych w poréwnaniu z 3% w grupie otrzymujacej
cisplatyn¢ z paklitakselem). Chorzy w 2 stopniu spraw-
nosci mieli znamiennie krotszy czas przezycia, w poréwna-
niu z chorymi w 0 lub 1 stopniu sprawnosci.

Whnioski. Zaden z zastosowanych schematéw leczenia
nie byl znamiennie lepszy od pozostalych w leczeniu cho-
rych na zaawansowanego niedrobnokomoérkowego raka
pluca.
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