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Overall survival benefit with tebentafusp in
metastatic uveal melanoma

Nathan P, Hassel J., Rutkowski P. i wsp.

N. Engl. J. Med., 2021; 385: 1196-1206

Czerniak btony naczyniowej gatki ocznej rézni sie od czerniaka
skory, charakteryzuje sie niskg czestoscig wystepowania mu-
tacji i rocznym catkowitym przezyciem okoto 50% w chorobie
rozsianej. Mato jest danych dotyczacych poprawy catkowitego
przezycia po zastosowaniu leczenia systemowego. Tebenta-
fusp jest dwuswoistym biatkiem sktadajgcym sie z receptora
limfocytéw T o zwiekszonym powinowactwie potaczonego
z przeciwciatem anty-CD3, ktére moze skierowac komorkiT na
docelowe komérki z obecnoscia glikoproteiny 100.

Metody. W otwartym badaniu lll fazy przydzielono losowo
nieleczonych wczesniej HLA-A*02:01-dodatnich chorych na
czerniaka btony naczyniowej gatki ocznej, w stosunku 2:1,
do leczenia tebentafuspem (grupa z tebentafuspem) lub do
leczenia lekiem wybranym przez badacza: pembrolizumab,
ipilimumab lub dakarbazyna (grupa kontrolna). Chorych stra-
tyfikowano w zaleznosci od stezenia dehydrogenazy mlecza-
nowej. Pierwszorzedowym punktem korncowym byt catkowity
Czas przezycia.

Wyniki. t3cznie 378 chorych zostato losowo przydzielonych
do grupy leczonej tebentafuspem (252 chorych) lub do grupy
kontrolnej (126 chorych). Udziat rocznych przezy¢ catkowitych
wynidst 73% w grupie z tebentafuspem i 59% w grupie kon-
trolnej (wspdtczynnik ryzyka zgonu 0,51; 95% przedziat ufnosci
[confidence interval — CI]: 0,37-0,71; p < 0,001) w grupie zgod-
nej z intencja leczenia. Udziat przezy¢ wolnych od progresji
byt rowniez znaczaco wyzszy w grupie z tebentafuspem niz
w grupie kontrolnej (31% vs. 19% w 6. miesigcu; wspotczynnik
ryzyka progresji choroby lub zgonu 0,73; 95% Cl: 0,58-0,94; p
=0,01). Najczestszymi dziataniami niepozadanymizwigzanymi
zleczeniem w grupie z tebentafuspem byty zdarzenia zalezne
od cytokin (z powodu aktywacji komorek T) i skdrne dziatania
niepozadane (zwigzane z obecnoscia glikoproteiny 100 na
melanocytach), w tym wysypka (83%), gorgczka (76%), Swiagd
(69%). Czestosc i ciezkos¢ wymienionych dziatan niepozada-
nych spadata po pierwszych trzech lub czterech dawkach
leku i rzadko prowadzity one do zaprzestania podawania leku
(2%). Nie zaobserwowano zgondw zwigzanych z leczeniem.
Whioski. Leczenie tebentafuspem wigzato sie z dtuzszym cza-
sem catkowitego przezycia u uprzednio nieleczonych chorych
na czerniaka btony naczyniowej gatki ocznej w poréwnaniu
z chorymi z grupy kontrolnej.
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Teclistamab, a B-cell maturation antigen x CD3
bispecific antibody, in patients with relapsed
or refractory multiple myeloma (MajesTEC-1):
a multicentre, open-label, single-arm, phase 1
study

Usmani S., Garfall A., van de Donk N. i wsp.

Lancet, 2021; 398: 665-674

Potrzebne jest nowoczesne leczenie nawrotowego i opornego
szpiczaka plazmocytowego, a antygen dojrzewania komorek
B (BCMA) jest dobrze poznanym puntem uchwytu leczenia
celowanego. Teklistamab jest podwdjnie swoistym przeciw-
ciatem, ktére wigze BCMA i CD3, aby nakierowa¢ komorki T
na komorki szpiczaka plazmocytowego. Celem badania Ma-
jesTEC-1 byta ocena bezpieczenstwa, tolerancji i skutecznosci
teklistamabu u chorych na nawrotowego i opornego szpiczaka
plazmocytowego.

Metody. Do otwartego jednoramiennego badania | fazy
wigczano chorych na nawrotowego lub opornego szpiczaka
plazmocytowego lub chorych, ktérzy nie tolerowali dostep-
nego leczenia. Teklistamab byt podawany dozylnie (zakres
0,3-19,2 pg/kg [co 2 tygodnie] lub 19,2-720 pg/kg [co ty-
dzier]) albo podskérnie (zakres 80—3000 pg/kg [co tydzien])
ze zwiekszaniem dawki do 38,4 pg/kg lub do wyzszych dawek.
Pierwszorzedowym punktem korcowym byto okreslenie od-
powiedniej dawki do badania Il fazy i ocena bezpieczenstwa
oraz tolerancji leczenia teklistamabem. Bezpieczeristwo oce-
niono u wszystkich chorych, ktorzy otrzymali przynajmniej
jedng dawke teklistamabu. Skuteczno$¢ poddano ocenie
u chorych, w przypadku ktérych mozliwa byta ocena odpo-
wiedzi (np. u chorych, ktérzy otrzymali przynajmniej jedna
dawke teklistamabu i u ktérych przeprowadzono przynajmniej
jedng ocene odpowiedzi po leczeniu).

Wyniki. Od 8 czerwca 2017 roku do 29 marca 2021 roku spo-
$rod 219 chorych poddanych badaniom przesiewowym 157
zostato wigczonych do badania (Srednia liczba linii leczenia
wynosita 6) i otrzymato przynajmniej jedng dawke teklista-
mabu (dozylnie n = 84; podskérnie n = 73). Dawke zalecang
do badania Il fazy: 1500 pg/kg podskornie raz w tygodniu, po
dawkach wzrastajacych 60 pg/kg i 300 pg/kg, otrzymato 40
chorych (mediana obserwacji 6,1 miesiaca, IOR 3,6—8,2). Nie
zaobserwowano toksycznosci ograniczajacej dawke do bada-
nia Il fazy. Wsréd 40 chorych, ktérzy przyjeli dawke zalecang
do badania Il fazy, najczestszym dziataniem niepozadanym
byt zespdt uwalniania cytokin (28 chorych [70%], wszyscy
w stopniu 1. lub 2.) i neutropenia (26 [65%)], w tym 16 [40%]
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w stopniu 3. lub 4.). Udziat odpowiedzi u chorych, u ktérych
mozna byto oceni¢ odpowied? leczonych dawka zalecana do
badania Il fazy (n = 40) wynidst 65% (95% Cl: 48—79); u 58%
chorych uzyskano co najmniej bardzo dobrg czesciowa odpo-
wiedz. Mediana czasu trwania odpowiedzi dla dawki zalecanej
do badania Il fazy nie zostata osiggnieta. Po obserwacji, ktérej
mediana wyniosta 7,1 miesigca (IQR 5,1-9,1) 22 sposréd 26
chorych (85%) zyto i kontynuowano leczenie. Przy dawce
zalecanej do badania Il fazy ekspozycja na teklistamab utrzy-
mywata sie powyzej docelowych stezer oraz obserwowano
stafg aktywacje limfocytéw T.

Whioski. Teklistamab jest nowoczesnym lekiem, ktéry moze
by¢ stosowany u chorych na nawrotowego i opornego szpi-
czaka plazmocytowego. W dawce zalecanej do badania Il fazy
wykazywat obiecujgca skutecznos¢, z trwatymi odpowiedziami,
ktdre pogtebiaty sie z czasem, oraz byt dobrze tolerowany, co
uzasadnia dalsze badania kliniczne z tym lekiem.

Pembrolizumab plus chemotherapy versus
chemotherapy alone for first-line treatment of
advanced oesophageal cancer (KEYNOTE-590):
arandomised, placebo-controlled, phase 3 study
Sun J, Shen L., MD, Shah M. i wsp.

Lancet, 2021; 398: 759-771

Pierwsza linia leczenia zaawansowanego raka przetyku jest
aktualnie ograniczona do chemioterapii zawierajgcej fluoropi-
rymidyne z pochodnymi platyny. Oceniono aktywnos$¢ prze-
ciwnowotworowg pembrolizumabu z chemioterapig, porow-
nujac to pofaczenie z wytgczng chemioterapig w pierwszej
linii leczenia zaawansowanego raka przetyku lub potaczenia
przetykowo-zotadkowego typu 1. wedtug klasyfikacji Siewerta.
Metody. W 168 osrodkach medycznych w 26 krajach prze-
prowadzono podwdjnie zaslepione badanie Ill fazy z grupa
kontrolng z uzyciem placebo. Uprzednio nieleczonych chorych
(powyzej 18. r.z) na potwierdzonego histopatologicznie lub
cytologicznie, miejscowo zaawansowanego, nieoperacyjnego
lub rozsianego raka przetyku lub potaczenia przetykowo-zo-
fadkowego typu 1. wedtug klasyfikacji Siewerta (niezaleznie
od ekspresji PD-L1), z mierzalng chorobg wedtug kryteriow
RECIST 1.1, w stanie ogdlnym ocenionym za pomoca skali
ECOG jako 0-1, przydzielano losowo w stosunku 1:1 do le-
czenia pembrolizumabem (w dawce 200 mg) lub placebo,
w potaczeniu z chemioterapia (5-fluorouracyl i cisplatyna),
podawanych dozylnie co 3 tygodnie, do 35 cykli. Randomiza-
cja byta stratyfikowana wedtug obszaru geograficznego, typu
histologicznego i stanu ogdlnego. Badanie byto zaslepione dla
chorych, badaczy i pozostatego personelu, réwniez w zakresie
ekspresji PD-L1. Pierwszorzedowym punktem koricowym byt
catkowity czas przezycia chorych na ptaskonabtonkowego raka
przetyku z PD-L1 combined positive score (CPS) co najmniej 10
oraz catkowity czas przezycia i czas wolny od progresji u cho-
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rych na ptaskonabtonkowego raka przetyku z PD-L1 CPS co
najmniej 10§ u wszystkich chorych przydzielonych do leczenia.
Wyniki. Od 25 lipca 2017 do 3 czerwca 2019 roku sposroéd
1020 chorych wigczonych do badania, 749 przydzielono loso-
wo do stosowania pembrolizumabu z chemioterapia (n =373
[50%]) lub do grupy otrzymujacej placebo w potaczeniun
z chemioterapig (n =376 [50%]). W pierwszej analizie (mediana
czasu obserwacji 22,6 miesigca) catkowity czas przezycia byt
dtuzszy w ramieniu z pembrolizumabem i chemioterapia w po-
réwnaniu z grupg stosujgca placebo z chemioterapia w grupie
chorych na pfaskonabtonkowego raka przetyku z PD-L1 CPS
conajmniej 10 (mediana 13,9 miesigca vs. 8,8 miesigca; wspot-
czynnik ryzyka 0,57 [95% Cl: 0,43-0,75]; p < 0,0001), w grupie
chorych na ptaskonabtonkowego raka przetyku (12,6 mie-
sigca vs. 9,8 miesiecy; 0,72 [0,60-0,88]; p = 0,0006), w grupie
zPD-L1 CPS conajmniej 10 (13,5 miesigca vs. 9,4 miesiaca; 0,62
[0,49-0,78]; p < 0,0001) i u wszystkich chorych przydzielonych
do leczenia (12,4 miesiagca vs. 9,8 miesiaca; 0,73 [0,62-0,86];
p < 0,0001). Czas wolny od progresji byt réwniez dtuzszy w ra-
mieniu leczonym pembrolizumabem i chemioterapia w grupie
chorych na ptaskonabtonkowego raka przetyku (6,3 miesigca vs.
5,8 miesiaca; 0,65 [0,54-0,78]; p <0,0001), w grupie zPD-L1 CPS
co najmniej 10 (7,5 miesigca vs. 5,5 miesiaca; 0,51 [0,41-0,65];
p < 0,0001) i uwszystkich chorych przydzielonych do leczenia
(6,3 miesiaca vs. 5,8 miesigca; 0,65 [0,55-0,76]; p < 0,0001). Dzia-
fania niepozadane zwigzane z leczeniem co najmniej 3. stopnia
zaobserwowano u 266 chorych (76%) otrzymujacych pembro-
lizumab z chemioterapia w poréwnaniu z 250 (68%) w grupie
otrzymujacej placebo z chemioterapia.

Whnioski. Dotgczenie pembrolizumabu do chemioterapii
wydtuzyto catkowity czas przezycia u chorych na wczesniej
nieleczonego, zaawansowanego, ptaskonabtonkowego raka
przetyku z PD-L1 CPS co najmniej 10 oraz catkowity czas
przezycia i czas wolny od progresji choroby u chorych na
ptaskonabtonkowego raka przetyku, w grupie z PD-L1 CPS
co najmniej 10 oraz u wszystkich chorych przydzielonych do
leczenia, niezaleznie od rozpoznania histopatologicznego,
w poréwnaniu z placebo z chemioterapia, przy akceptowal-
nym profilu bezpieczeristwa.

Dose escalation of subcutaneous epcoritamab in
patients with relapsed or refractory B-cell non-
Hodgkin lymphoma: an open-label, phase 1/2
study

Hutchings M., Mous R., Clausen M.R. i wsp.

Lancet, 2021;398: 1157-1169

Chorzy na nawrotowego lub opornego na leczenie chtoniaka
nieziarniczego z limfocytéw B maja niewiele mozliwosci lecze-
nia. Celem badania byto okreslenie bezpieczenstwa i zalecanej
dawki epkoritamabu, nowego dwuswoistego przeciwciata
skierowanego przeciwko CD3iCD20, indukujacego aktywnos¢
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cytotoksyczna za posrednictwem limfocytoéw T przeciwko zto-
$liwym limfocytom B CD20+.

Metody. Do czesci badania, ktéra polegata na zwiekszaniu
dawki leku, wtgczono dorostych chorych na nawrotowego
lub opornego na leczenie chfoniaka nieziarniczego CD20+
z limfocytéw B w dziesieciu osrodkach, w czterech krajach
(Danii, Holandii, Wielkiej Brytanii i Hiszpanii). Chorzy otrzy-
mywali dawki podstawowe i posrednie, a nastepnie petne
dawki epkoritamabu podawanego podskornie w 28-dniowych
cyklach; w kazdej kolejnej grupie zwiekszano dawke podsta-
wowa, posrednig lub petng (0,0128-60 mg). Gtéwnym celem
byto okreslenie maksymalnej tolerowanej dawki i zalecanej
dawki do badania Il fazy. Oceniono réowniez bezpieczenstwo,
aktywnos¢ przeciwnowotworowa, farmakokinetyke i biomar-
kery immunologiczne.

Wyniki. Od czerwca 2018 roku do lipca 2020 roku wigczono
do badania 73 chorych, sposrod ktdrych u 68 przeprowadzono
eskalacje do petnych dawek (0,0128-60 mg) epkoritamabu
podskdrnie. Nie zaobserwowano efektéw toksycznych ogra-
niczajacych dawke i nie osiggnieto maksymalnej tolerowanej
dawki. Petna dawka 48 mg zostata uznana za zalecang do
badania Il fazy. Wszystkich 68 chorych otrzymato co najmniej
jedna dawke epkoritamabu i zostato wigczonych do analiz
bezpieczenstwa. Czestymi zdarzeniami niepozadanymi byta
goraczka (47 chorych [69%)] — gtdwnie zwigzana z zespotem
uwalniania cytokin, 40 chorych [59%)], wszystkie stopnie 1.lub
2.)iodczyny w miejscu wstrzykniecia (32 [47%)]; 31 stopien 1.).
Nie wystapity zdarzenia stopnia 3. lub wyzszego. Nie przerwano
leczenia z powodu zdarzen niepozadanych zwigzanych z le-
czeniem. Nie zanotowano zgondw zwigzanych z leczeniem.
Catkowity udziat odpowiedzi u chorych na nawrotowego lub
opornego na leczenie rozlanego chtoniaka z duzych komérek
B wynidst 68% (95% Cl: 45-86), przy czym 45% osiggneto
catkowita odpowiedz po podaniu petnych dawek 12-60 mg.
Przy dawce 48 mg catkowity udziat odpowiedzi wynidst 88%
(47-100), przy czym 38% osiggneto catkowita odpowiedz.
Udziat wszystkich odpowiedzi wsréd chorych na nawrotowego
lub opornego na leczenie chtoniaka grudkowego wynidst 90%
(55-100), przy czym u 50% uzyskano catkowita odpowiedz
przy petnych dawkach 0,76-48 mg. Epkoritamab indukowat
silne i utrzymujace sie zmniejszenie liczby limfocytéw B oraz
aktywacje i ekspansje limfocytéw T CD4+ i CD8+, przy niewiel-
kim wzroscie stezenia cytokin.

Whioski. Prowadzenie trwajacych badan Il i Il fazy dotycza-
cych zastosowania epkoritamabu podawanego podskornie
u chorych na nawrotowego lub opornego na leczenie chto-
niaka nieziariczego z limfocytéw B jest uzasadnione.

Lutetium-177-PSMA-617 for metastatic
castration-resistant prostate cancer
Sartor O., de Bono J., Chi K.N. i wsp.

N. Engl. J. Med., 2021; 385: 1091-1103

Pomimo ostatnich postepdw w leczeniu rokowanie u chorych
na rozsianego raka gruczotu krokowego opornego na kastra-
cje jest zte. W tej grupie chorych czesto stwierdza sie wysoka
ekspresje swoistego dla gruczotu krokowego antygenu btono-
wego (PSMA). Lutet-177 ("7Lu)-PSMA-617 to radioligand, ktory
dostarcza promieniowanie czastek beta do komorek z ekspresja
PSMA i otaczajacego mikrosrodowiska.

Metody. Przeprowadzono otwarte badanie Il fazy oceniajace
skutecznos¢ 77Lu-PSMA-617 u chorych na rozsianego oporne-
go na kastracje raka gruczotu krokowego, wczedniej leczonych
co najmniej jednym inhibitorem receptora androgenowego,
jednym lub dwoma schematami zawierajacymi taksany, z do-
datnim wynikiem badania PET z wykorzystaniem znakowane-
go galem PSMA (%8Ga-labeled PSMA-11). Chorych przydzielano
losowo (w stosunku 2:1) do otrzymywania '7Lu-PSMA-617
(74 GBg co 6 tygodni przez cztery do szesciu cykli) wraz ze
standardowa opieka zgodng z protokotem lub wytacznie do
standardowej opieki. Standardowa opieka objeta protokotem
wykluczata chemioterapie, immunoterapie, leczenie radem
(?”Ra) i leki eksperymentalne. Alternatywnymi pierwszorze-
dowymi punktami koricowymi byty: oparte na obrazowaniu
przezycie wolne od progresji i przezycie catkowite, dla kto-
rych wspoétczynnik ryzyka wynosit odpowiednio 0,67 i 0,73.
Kluczowymi drugorzedowymi punktami koncowymi byty:
obiektywna odpowied? na leczenie, kontrola choroby i czas
do wystapienia objawowych zdarzeri kostnych. Jako zdarzenia
niepozadane w trakcie leczenia przyjeto te, ktdre wystapity nie
pdzniej niz 30 dni po ostatniej dawce leku i przed kolejnym
leczeniem przeciwnowotworowym.

Wyniki. Od czerwca 2018 roku do potowy pazdziernika 2019
roku sposrod 1179 chorych, ktérzy wzieli udziat w badaniach
przesiewowych, 831 przydzielono losowo do leczenia. Wyjscio-
wa charakterystyka chorych byta zrbwnowazona pomiedzy
grupami. Mediana obserwacji wyniosta 20,9 miesigca. Stoso-
wanie '7Lu-PSMA-617 wraz z opiekg standardowg znaczaco
wydtuzyto czas wolny od progresji ocenianej w badaniach
obrazowych (mediana 8,7 vs. 3,4 miesiaca; wspotczynnik ryzyka
progresji lub zgonu 0,40; 99,2% przedziat ufnosci [C1]0,29-0,57;
p < 0,001) oraz catkowity czas przezycia (mediana 153 vs. 11,3
miesiecy; wspotczynnik ryzyka zgonu 0,62; 95% Cl: 0,52-0,74;
p <0,001).Wszystkie kluczowe drugorzedowe punkty koricowe
wykazaty znamienna korzys¢ z zastosowania '"’Lu-PSMA-617.

529



Czestos¢ wystepowania zdarzen niepozadanych stopnia 3.
lub wyZzszego byta wyzsza w grupie leczonej '”7Lu-PSMA-617
(52,7% w poréwnaniu z 38,0% w grupie kontrolnej), ale jakos¢
zycia nie ulegta pogorszeniu.

Whioski. Dolgczenie leczenia radioligandem '/Lu-PSMA-617
do standardowej opieki wydtuzyto czas wolny od progresji
i czas catkowitego przezycia u chorych na rozsianego PSMA-
-dodatniego raka gruczotu krokowego opornego na kastracje.

MRI-targeted or standard biopsy in prostate
cancer screening

Eklund M., Jaderling F,, Discacciati A. i wsp.

N. Engl. J. Med., 2021; 385: 908-920

Nadrozpoznawalnos¢ raka gruczotu krokowego stanowi istot-
ny problem badan przesiewowych. Obrazowanie metoda rezo-
nansu magnetycznego (MRI) z celowana biopsja stara sie spro-
sta¢ temu wyzwaniu, ale wyniki zastosowania tego badania
w ramach powszechnych badan przesiewowych w kierunku
wykrycia raka gruczotu krokowego sg nieznane.

Metody. Przeprowadzono badanie populacyjne typu non-
-inferiority, do ktérego zaproszono mezczyzn w wieku 50—
74 lat z ogdlnej populacji. Mezczyzn ze stezeniem antygenu
swoistego dla gruczotu krokowego (prostate-specific antigen
—PSA) 3 ng/mllub wyzszym przydzielano losowo, w stosunku
2:3, do wykonania standardowej biopsji (grupa biopsji stan-
dardowej) lub do wykonania MRI z celowang i standardowa
biopsja, jesli wyniki MRI sugerowaty obecnos¢ raka gruczotu
krokowego (grupa biopsji eksperymentalnej). Pierwszorze-
dowym punktem koncowym byt udziat mezczyzn, u ktérych
rozpoznano klinicznie istotnego raka (Gleason >7). Kluczowym,
drugorzedowym punktem koncowym byto wykrycie klinicznie
nieistotnych nowotwordw (6 punktow w skali Gleasona).
Wyniki. Sposrod 12 750 wigczonych do badania mezczyzn,
1532 zakwalifikowano do biopsji (stezenie PSA 3 ng/ml lub
wiecej), w tym 603 przydzielono do biopsji standardowej,
a 929 do biopsji eksperymentalnej. Klinicznie istotny nowotwor
rozpoznano u 192 mezczyzn (21%) w grupie biopsji ekspery-
mentalnej w poréwnaniu z 106 mezczyznami (18%) w gru-
pie z biopsjg standardowa (95% przedziat ufnosci [Cl]: —=1-7;
p < 0,001 dla non-inferiority). Odsetek nowotwordw klinicznie
nieistotnych byt mniejszy w grupie, w ktérej wykonywano
biopsje eksperymentalng niz w grupie z biopsja standardowg
(4% [41 mezczyzn] vs. 12% [73 mezczyzn]; réznica -8 punktow
procentowych; 95% Cl: od =11 do -5).

Whioski. Obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego
z celowang i standardowa biopsjg u mezczyzn z podejrzeniem
raka gruczotu krokowego w badaniu MRI nie jest gorszg me-
todg diagnostyczng w poréwnaniu ze standardowg biopsjg
(zarowno pod wzgledem wykrywania istotnego klinicznie
nowotworuy, jak i mniejszej wykrywalnosci klinicznie nieistot-
nego raka).
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Nowe strategie leczenia uzupetniajgcego doszczetny zabieg
operacyjny u chorych na wczesnego niedrobnokomaérkowego
raka ptuca (NSCLC) mogg sie wigzac z poprawg wynikéw. Po-
rownano uzupetniajace leczenie atezolizumabem z najlepsza
opieka podtrzymujaca u chorych po uzupetniajacej chemio-
terapii z zastosowaniem pochodnych platyny.

Metody. Wieloosrodkowe otwarte badanie Ill fazy IMpo-
wer010 przeprowadzono w 227 osrodkach w 22 krajach. Do
badania wiaczano chorych na NSCLC, powyzej 18.1z, w stopniu
zaawansowania IB (guzy powyzej 4 cm) - IlIA wedtug Union
Internationale Contre le Cancer i American Joint Committee
on Cancer (7 edycja), po doszczetnym zabiegu operacyjnym.
Chorych przydzielono losowo (1:1) do uzupetniajgcego lecze-
nia atezolizumabem (1200 mg co 21 dni, do 16 cykli albo do
jednego roku leczenia) lub do najlepszej opieki podtrzymu-
jacej (obserwacja i regularne obrazowanie w celu wykrycia
nawrotu choroby) po uzupetniajacej chemioterapii (1-4 cykli).
Pierwszorzedowym punktem koricowym byto przezycie wol-
ne od choroby u chorych z ekspresjg PD-L1 co najmniej 1%,
u wszystkich chorych w stopniu zaawansowania II-lllA oraz
w grupie zgodnej z intencjg leczenia (stopien zaawansowa-
nia IB-IIIA). Bezpieczenstwo oceniono u wszystkich chorych
losowo przydzielonych do leczenia atezolizumabem lub do
najlepszej opieki podtrzymujacej.

Wyniki. Od 7 pazdziernika 2015 roku do 19 wrzesnia 2018
roku 1280 chorych po doszczetnym zabiegu operacyjnym
wigczono do badania. Sposrod 1269 chorych, ktorzy przeszli
uzupetniajacg chemioterapie, 1005 przydzielono losowo do
leczenia atezolizumabem (n = 507) lub do najlepszej opieki
podtrzymujacej (n = 498); 495 chorych z obu grup poddano
leczeniu. Po medianie obserwacji 32,2 miesigca (IQR 27,4-38,3)
leczenie atezolizumabem wydtuzyto czas wolny od choroby
w grupie chorych w stopniu zaawansowania lI-IlIA w po-
rébwnaniu z najlepsza opieka podtrzymujaca, zaréwno wsrdd
chorych w stopniu zaawansowania ll-IlIA z ekspresjg PD-L1 co
najmniej 1% (hazard wzgledny [hazard ratio — HR] 0,66; 95%
C1:0,50-0,88; p = 0,0039), jak i u wszystkich chorych w stopniu
zaawansowania II-IlIA (0,79; 0,64-0,96; p = 0,020). W grupie
zgodnejzintencja leczenia, HR przezycia wolnego od choroby
wyniést 0,81 (0,67-0,99; p = 0,040). Dziatania niepozadane
zwigzane z leczeniem atezolizumabem w stopniu 3.1 4. zaob-
serwowano u 53 sposréd 495 chorych (11%), a w stopniu 5.
u 4 chorych (1%).

Whioski. W badaniu IMpower010 atezolizumab podawany po
uzupetniajacej chemioterapii wydtuzyt czas wolny od choroby
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u chorych po doszczetnym usunieciu NSCLC w stopniu lI-IlIA

w poréwnaniu z najlepsza opieka podtrzymujaca, z wieksza

korzyscig u chorych z ekspresjg PD-L1 co najmniej 1%, bez

zadnych nowych obserwacji w zakresie dziatan niepozada-

nych. Atezolizumab po uzupetniajgcej chemioterapii stanowi

korzystng mozliwo$c leczenia u chorych na wczesnego NSCLC
po zabiegu operacyjnym.
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