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Eribulin monotherapy versus
treatment of physician’s choice
in patients with metastatic breast
cancer (EMBRACE): a phase 3

open-label randomised study

Cortes J, O’Shaughnessy J, Loesch D i wsp.
EMBRACE (Eisai Metastatic Breast Cancer Study
Assessing Physician’s Choice Versus E7389) investigators
Lancet 2011; 377: 914-23.

Nowe metody wydluzajace czas przezycia chorych na roz-
sianego raka piersi po wielu liniach leczenia sg bardzo
potrzebne. Erybulina jest nie-taksoidowym inhibitorem
mikrotubul o nowym sposobie dziatania. Celem badania
bylo poréwnanie czasu calkowitego przezycia chorych
leczonych erybuling z innymi sposobami leczenia.
Metody. W otwartym badaniu klinicznym III fazy
chore na rozsianego raka piersi przydzielano losowo
(2:1) do leczenia erybuling (1,4 mg/m?), podawang do-
zylnie w 2-5 min w dniach 1. i 8. 21-dniowego cyklu lub
do innego leczenia wybranego przez lekarza (treatment
of physician’s choice — TPC). Chore wlagczane do badania
otrzymaly wcze$niej od 2 do 5 linii chemioterapii (2 lub
wigcej z powodu zaawansowanej choroby), w tym antra-
cykliny i taksoidy, chyba ze istnialy przeciwwskazania
do ich zastosowania. Chore stratyfikowano wg regionu
geograficznego, wezedniejszego leczenia kapecytabing
oraz stanu receptora HER2. Badanie nie byto zaSlepio-
ne. Pierwotnym wskaZnikiem koncowej oceny byl czas
catkowitego przezycia w analizie zgodnej z intencja le-
czenia. Badanie zarejestrowano w ClinicalTrials.gov pod
numerem NCT00388726.

Wyniki. 762 chore przydzielono losowo do leczenia
(508 — erybulina, 254 — TPC). Czas catkowitego przezycia
byt znamiennie dtuzszy wsrod leczonych erybuling (me-
diana 13,1 miesiecy 95% CI 11,8-14,3), w poréwnaniu do
TPC (10,6 miesigey 9,3-12,5; wspodtczynnik ryzyka 0,81,
95% CI 0,66-0,99; p=0,041). Najczesciej wystepujacym
dzialaniem niepozadanym w obu grupach byly astenia
i zmeczenie (270 [54%] sposrod 503 chorych leczonych
erybuling oraz 98 [40%] sposrdd 247 chorych w grupie
TPC) oraz neutropenia (260 [52%] wsrdd leczonych
erybuling oraz 73 [30%] leczonych TPC). Obwodowa
neuropatia byla najczgstszym objawem prowadzacym
do przerwania leczenia erybulina; wystapila u 24 (5%)
sposrod 503 chorych.

Wnioski. Erybulina znamienne wydtuzyla czas catko-
witego przezycia, w poréwnaniu do TPC u chorych na
rozsianego raka piersi po wielu liniach leczenia. Wyniki
niniejszego badania pokazuja, ze nowe leki moga wydtu-

zy¢ czas catkowitego przezycia chorych nieodpowiadaja-
cych na standardowe leczenia.

Inhibition of mutated, activated

BRAF in metastatic melanoma
Flaherty KT, Puzanov I, Kim KB i wsp.
N Engl J Med 2010; 363: 809-19.

Wystepowanie somatycznych mutacji w genie kodujacym
serynowo-treoninowg kinaze biatkowg BRAF w wigkszo-
Sci przypadkow czerniaka oferuje potencjalng mozliwoS¢
celowanego leczenia, skierowanego przeciwko onkoge-
nom.

Metody. W wieloosrodkowym badaniu I fazy ocenia-
no efekt eskalacji dawki PL.X4032 (znanego takze jako
RG7204), doustnego inhibitora zmutowanego BRAF,
a nastgpnie kontynuowano rozszerzong faz¢ badania,
z zastosowaniem maksymalnej tolerowanej dawki (re-
komendowanej do badania II fazy). Chorzy otrzymy-
wali PLX4032 dwa razy dziennie do progresji choroby.
U wszystkich chorych przeprowadzono analiz¢ farma-
kokinetyczng oraz ocen¢ odpowiedzi na leczenie. U wy-
branych chorych wykonano biopsje zmiany przed oraz
w trakcie leczenia celem potwierdzenia zahamowania
BRAFE

Wyniki. 55 chorych (49 z rozpoznaniem czerniaka) wia-
czono do fazy eskalacji dawki, a dodatkowych 32 chorych
na rozsianego czerniaka z mutacja BRAF i VO60OE - do
rozszerzonej fazy badania. Rekomendowana dawka do
badania II fazy wyniosta 960 mg dwa razy dziennie. Eska-
lacja dawki byta ograniczona wysypka, zmeczeniem oraz
bolami stawow w stopniu 2. lub 3. W kohorcie chorych le-
czonych w fazie eskalacji dawki, u 10 sposrdd 16 chorych
na czerniaka z mutacja V60OE BRAF, kt6rzy otrzymywali
dawke PLX4032 2240 mg dwa razy dziennie, zaobser-
wowano czesciowa remisje, a u 1 chorego — catkowita.
W kohorcie rozszerzonej fazy badania u 24 sposréd 32
chorych stwierdzono cze¢Sciowa remisje, a u 2 — calkowita.
Oszacowany $redni czas do progresji wszystkich chorych
wyniost powyzej 7 miesigcy.

Wnioski. Zastosowanie PLX4032 u chorych na rozsia-
nego czerniaka, z potwierdzong mutacja V60OE BRAE,
skutkowalo catkowitg lub czeSciowa remisja u wigkszoSci
chorych.



Prednisone plus cabazitaxel or
mitoxantrone for metastatic
castration-resistant prostate
cancer progressing after docetaxel
treatment: a randomised open-label

trial
de Bono JS, Oudard S, Ozguroglu M i wsp.
Lancet 2010 2; 376:1147-54.

Kabazytaksel jest nowoczesnym, wiazacym tubuling
taksoidem, wykazujacym przeciwnowotworowa aktyw-
nos$¢ w przypadkach opornoSci na docetaksel. Oceniono
skuteczno$¢ oraz bezpieczefistwo zastosowania kaba-
zytakselu w polaczeniu z prednizonem, w poréwnaniu
do mitoksantronu z prednizonem, w grupie chorych na
rozsianego, opornego na leczenie antyandrogenowe raka
stercza z progresja po leczeniu z udzialem docetakselu.
Metody. Do otwartego badania III fazy wtaczono cho-
rych na rozsianego, opornego na leczenie antyandroge-
nowe raka gruczotu krokowego, uprzednio poddanych
hormonoterapii, u ktérych doszto do progresji w trakcie
lub po zakonczeniu chemioterapii z udzialem docetakse-
lu. Chorych przydzielano losowo do 10 mg prednizonu
doustnie, w pofaczeniu z dozylnym wlewem mitoksantro-
nu 12 mg/m? (15-30 minut) lub kabazytakselu 25 mg/m?
(1h) co 3 tygodnie. Pierwotnym wskaznikiem koncowej
oceny byl catkowity czas przezycia, a wtornymi — czas do
progresji oraz bezpieczenstwo leczenia. Analiz¢ przepro-
wadzono zgodnie z intencja leczenia. Badanie zarejestro-
wano w ClinicalTrials.gov pod numerem NCT(00417079.
Wyniki. Do badania wtaczono 755 chorych (377 do
grupy z mitoksantronem, 378 — z kabazytakselem). Ana-
lize zakoficzono 25 wrze$nia 2009 r. Sredni czas przezycia
wyniost 15,1 miesigcy (95% przedziat ufnosci 14,1-16,3)
w grupie chorych otrzymujacych kabazytaksel i 12,7 mie-
siecy (11,6-13,7) w grupie leczonej mitoksantronem.
Wspdlczynnik ryzyka zgonu chorych otrzymujacych ka-
bazytaksel w poréwnaniu do leczonych mitoksantronem
wynio6st 0,70 (95% przedziat ufnosci 0,59-0,83, p<0,0001).
Sredni czas do progresji wyniost 2,8 miesiecy (95% prze-
dziat ufnosci 2,4-3,0) w grupie leczonej kabazytakselem
i 1,4 miesiecy (1,4-1,7) w grupie otrzymujacej mitoksan-
tron (wspotczynnik ryzyka 0,74, 0,64-0,86, p<0,0001).
Najczestszym klinicznie znamiennym niepozadanym
zdarzeniem w stopniu 3. lub wyzszym byla neutropenia
(kabazytaksel 303 [82%] chorych w poréwnaniu z mi-
toksantronem 215 [58%]) oraz biegunka (23 [6%] w po-
rownaniu z 1 chorym [<1%]). Goraczka neutropeniczna
wystapita u 28 (8%) chorych otrzymujacych kabazytaksel
oraz u 5 (1%) otrzymujacych mitoksantron.

Wnioski. Zastosowanie kabazytakselu z prednizonem
wydtuzylo czas calkowitego przezycia chorych na roz-
sianego, opornego na leczenie antyandrogenowe raka
gruczolu krokowego z progresja podczas lub po chemio-
terapii z udziatem docetakselu.

Randomized trial of radiotherapy
plus concurrent-adjuvant
chemotherapy vs radiotherapy
alone for regionally advanced

nasopharyngeal carcinoma
Lee AW, Tung SY, Chua DT i wsp.
J Natl Cancer Inst 2010;102:1188-98.

Aktualne zalecenia dotyczace leczenia zaawansowanego
raka nosowej czeSci gardia przy uzyciu jednoczasowej ra-
diochemioterapii zostaly oparte na wynikach publikowa-
nego w 1998 r. badania Intergroup-0099. W tym badaniu
wyniki wylacznej radioterapii byly gorsze niz w innych
badaniach. Nie przedstawiono réwniez danych odno$nie
p6znych powiktan. Konieczna byta dtugoterminowa we-
ryfikacja indeksu terapeutycznego tego schematu lecze-
nia.

Metody. Chorych na nierogowaciejacego raka noso-
wej czgSci gardla w stopniu zaawansowania T1-4N2-3 M0
przydzielono losowo do wylacznej radioterapii (176 cho-
rych) lub do jednoczesnej radiochemioterapii (172 cho-
rych) z zastosowaniem cisplatyny (100 mg/m?), podawa-
nej w 3 cyklach co 3 tygodnie, z uzupeliniajaca chemio-
terapig z uzyciem cisplatyny (80 mg/m?) i fluorouracylu
(1000 mg/m?/d przez 4 dni) w 3 cyklach co 4 tygodnie.
Pierwotnymi wskaznikami koficowej oceny byt catkowity
czas wolny od niepowodzenia (FFR; czas do wystapienia
pierwszego niepowodzenia w kazdej lokalizacji) i czas do
progresji. Wtérnymi punktami koficowej oceny byl czas
catkowitego przezycia, czas do miejscowo-regionalnego
niepowodzenia, czas do odleglego niepowodzenia oraz
wskazniki wezesnej oraz pdznej toksycznoSci. Wszystkie
testy statystyczne byly dwustronne.

Wyniki. Obie grupy byly dobrze zrownowazone pod
wzgledem charakterystyki chorych, czynnikéw zaleznych
od nowotworu oraz parametréw radioterapii. Dodanie
chemioterapii znamiennie zwig¢kszylo udziat 5-letnich
przezy¢ bez niepowodzen (radiochemioterapia w po-
rownaniu do wyltacznej radioterapii: 67% w poréwna-
niu z 55%; p=0,014) oraz 5-letnich przezy¢ wolnych od
progresji (radiochemioterapia w poréwnaniu do wyltacz-
nej radioterapii: 62% w poréwnaniu z 53%; p=0,035).
Skumulowany wspotczynnik wystapienia wezesnych po-
wiktan wzrost o 30% w grupie poddanej chemioterapii
(radiochemioterapia w poréwnaniu z wylaczng radio-
terapig: 83% w pordwnaniu z 53%; p<0,001), ale nie
obserwowano znamiennego wzrostu 5-letnich pdznych
powiktan (radiochemioterapia w poréwnaniu z wylaczna
radioterapia: 30% w poréwnaniu z 24%; p=0,30). Udzial
zgondw z powodu progresji zmniejszyl si¢ o 14% (radio-
chemioterapia w poréwnaniu z wylaczng radioterapia:
38% w poréwnaniu z 24%; p=0,008), ale udziat 5-letnich
przezy¢ byt zblizony w obu grupach (radiochemioterapia
w porOwnaniu z wylaczng radioterapia: 68% w pordwna-
niu do 64%; p=0,22; wspolczynnik ryzyka dla radioche-
mioterapii wyniost 0,81, 95% przedziat ufnosci od 0,58 do
1,13), poniewaz liczba zgondw z powodu toksycznosci lub
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przypadkowych przyczyn wzrosta o 7% (radiochemiotera-
pia w porOéwnaniu z wylaczna radioterapia: odpowiednio
1,7% w poréwnaniu z 0 oraz 8,1% w porédwnaniu z 3,4%;
p=0,015).

Whnioski. Skojarzenie radioterapii z jednoczesna i uzu-
pelniajaca chemioterapia znamiennie obnizylo liczbe
niepowodzen oraz zgondw zwigzanych z nowotworem,
w porOwnaniu do wyltacznej radioterapii. Nie wykazano
znamiennego wzrostu czestoSci pdznych powiktan, ale
zwigkszona liczba zgondw nie zwigzanych z nowotworem
ograniczyla ostateczny potencjalny zysk w calkowitym
przezyciu.

Early palliative care for patients with

metastatic non-small-cell lung cancer
Temel JS, Greer JA, Muzikansky A i wsp.
N Engl J Med 2010; 363: 733-42.

U chorych na rozsianego niedrobnokomoérkowego raka
pluca w terminalnym okresie zycia wystepuja nasilone
dolegliwosci, co moze si¢ wigzac ze stosowaniem agre-
sywnego podejscia terapeutycznego. Oceniono wplyw
wczesnego podjecia opieki paliatywnej na oceniane przez
chorego punkty koficowe oraz zakres opieki terminalne;j
w grupie chorych leczonych ambulatoryjnie z nowo roz-
poznang choroba.

Metody. Chorych na nowo rozpoznanego rozsianego
niedrobnokomdrkowego raka ptuca przydzielono losowo
do wczesnej opieki paliatywnej, pofaczonej ze standardo-
wym leczeniem onkologicznym lub wytacznego leczenia
onkologicznego. W oparciu o skal¢ FACT-L (Functio-
nal Assessment of Cancer Therapy-Lung) oraz Hospital
Anxiety and Depression Scale oceniano jakoS$¢ zycia oraz
samopoczucie w chwili wlaczenia do badania oraz po
12 tygodniach. Pierwotnym wskaZnikiem oceny konco-
wej byta zmiana jakoSci zycia po 12 tygodniach. Dane na
temat terminalnej opieki uzyskiwano z elektronicznych
systemow przechowujacych dokumentacje medycznag
(EMR).

Wyniki. 27 sposrdd 151 chorych poddanych randomi-
zacji zmarto w ciggu 12 tygodni, a 107 (86% pozostatych
chorych) ukonczylo samooceng. Jakos¢ zycia chorych ob-
jetych wczesng opieka paliatywng byta lepsza, w porow-
naniu do chorych otrzymujacych standardowe leczenie
onkologiczne (Srednia punktacja w skali FACT-L [zakres
od 0 do 136 punktdw, z wyzsza punktacja wskazujaca na
lepsza jako$¢ zycia] wyniosta 98,0 w poréwnaniu do 91,5;
p=0,03). Dodatkowo mniej chorych w grupie obj¢te;j
opieka paliatywna, w poréwnaniu do chorych leczonych
wylacznie onkologicznie, mialo objawy depresji (16%
w poréwnaniu z 38%, p=0,01). Mniej chorych sposrod
objetych wczesna opieka paliatywna wymagato agresyw-
nego leczenia w terminalnym okresie zycia, w poréwna-
niu z grupg otrzymujacych standardowe leczenie onkolo-
giczne (33% w poréwnaniu z 54%, p=0,05), a ich Sredni
czas przezycia byt dtuzszy (11,6 miesigcy w poréwnaniu
z 8,9 miesiecy, p=0,02).

Wnioski. Wdrozenie wczesnej paliatywnej opieki
w grupie chorych na rozsianego niedrobnokomdrkowego
raka pluca znamiennie poprawilo jakoS¢ zycia oraz samo-
poczucie chorych. W poréwnaniu do chorych leczonych
wylacznie onkologicznie, chorzy objeci wezesng opieka
paliatywng poddawani byli mniej agresywnej terapii
w terminalnym okresie zycia i zyli diuze;.

Iniparib plus chemotherapy in
metastatic triple-negative breast

cancer
O’Shaughnessy J, Osborne C, Pippen JE i wsp.
N EnglJ Med 2011; 364:205-214.

W komorkach potrdjnie ujemnego raka piersi (triple-ne-
gative breast cancer — TNBC) wystgpuja swoiste zaburze-
nia naprawy DNA, co stanowi przestanke do zastosowa-
nia w tym nowotworze celowanego leczenia inhibitorami
polimerazy poliADP-rybozy (PARP).

Metody. W otwartym badaniu II fazy poréwnano sku-
teczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania gemcytabiny z kar-
boplatyng oraz leczenia tym schematem w skojarzeniu
z iniparybem, niskoczasteczkowym inhibitorem PARP
w grupie chorych na rozsianego potrdjnie ujemnego
raka piersi. 123 chore przydzielano losowo do leczenia
gemcytabing (1000 mg/m?) i karboplatyng (AUC 2)
w dniach 1. i 8. cyklu w skojarzeniu z iniparybem (5,6 mg/
kg w dniach 1., 4., 8., i 11., co 3 tygodnie) lub placebo.
Pierwotnym wskaZnikiem koficowej oceny byl udzial
klinicznych korzysci (udzial obiektywnych odpowiedzi
[catkowitych lub czg¢Sciowych] oraz stabilizacji choroby
>6 miesigcy) oraz bezpieczenstwo leczenia. Dodatkowy-
mi punktami koficowej oceny byly: odsetek obiektywnych
odpowiedzi, czas do progresji oraz czas catkowitego prze-
zycia.

Wyniki. Skojarzenie gemcytabiny i karboplatyny z ini-
parybem zwigkszyto odsetek klinicznych korzysci z 34%
do 56% (p=0,01) i catkowity odsetek odpowiedzi z 32%
do 52% (p=0,02). Dodanie iniparybu wydtuzyto takze
Sredni czas do progresji z 3,6 miesiecy do 5,9 miesiecy
(wspolczynnik ryzyka progresji [HR] 0,59; p=0,01)
i Sredni czas catkowitego przezycia z 7,7 miesigcy do
12,3 miesigcy (wspotczynnik ryzyka zgonu 0,57; p=0,01).
W obu grupach najczestszymi dziataniami niepozadanymi
w stopniu 3. i 4. byly: neutropenia, maloptytkowos¢, nie-
dokrwisto$¢, zmeczenie lub astenia, leukopenia i podwyz-
szona aktywno$¢ aminotransferazy alaninowej. Nie zaob-
serwowano znamiennej roznicy w czgstosci wystepowania
dziatan niepozadanych pomiedzy obiema grupami.
Wnioski. Dodanie iniparybu do chemioterapii zwigk-
szylo korzy$¢ kliniczng oraz wydluzylo czas przezycia
chorych na rozsianego potrdjnie ujemnego raka piersi,
bez znamiennego nasilenia toksycznoSci. Na podstawie
tych wynikéw obecnie prowadzone jest badanie III fa-
zy, w ktorym bedzie oceniany catkowity czas przezy-
cia oraz czas do progresji. Badanie zarejestrowano na
ClinicalTrials.gov pod numerem NCT00540358.



Everolimus for advanced pancreatic

neuroendocrine tumors
Yao JC, Shah MH, Ito T i wsp.
N Engl J Med 2011; 364: 514-23.

W dwoch badaniach II fazy z udzialem chorych na za-
awansowany neuroendokrynny nowotwOr trzustki po-
twierdzono aktywnoS§¢ przeciwnowotorowg ewerolimusu,
doustnego inhibitora kinazy mTOR. Oceniono dziatanie
ewerolimusu w prospektywnym badaniu III fazy.
Metody. 410 chorych na zaawansowany, neuroen-
dokrynny, dobrze lub §rednio zréznicowany nowotwor
trzustki, z potwierdzona radiologicznie progresja w ciaggu
ostatnich 12 miesiecy, przydzielono losowo do leczenia
ewerolimusem w dawce 10 mg raz dziennie (207 chorych)
lub placebo (203 chorych), w skojarzeniu z najlepszym
leczeniem objawowym (BSC). Pierwotnym wskazni-
kiem oceny konicowej byl czas do progresji w analizie
typu intention-to-treat. Chorym otrzymujacym placebo,
po radiologicznym potwierdzeniu progresji, podawano
ewerolimus.

Wyniki. Mediana czasu do progresji wyniosta 11 mie-
sigcy w grupie leczonej ewerolimusem, w poréwnaniu do
4,6 miesigcy w grupie otrzymujacej placebo (wspoiczyn-
nik ryzyka progresji choroby lub zgonu w grupie z ewero-
limusem 0,35; 95% przedziat ufnosci [CI], 0,27 do 0,45;
p<0,001), co odpowiadato zmniejszeniu szacowanego
ryzyka progresji lub zgonu o 65%. Po 18 miesiacach
obserwacji odsetek chorych bez progresji wyniost odpo-
wiednio 34% (95% przedzial ufnosci 26 do 43) w grupie
leczonych ewerolimusem, w poréwnaniu do 9% (95%
przedziat ufnosci, 4 do 16) w grupie otrzymujacej place-
bo. Niepozadane dziatania zwigzane z lekiem: zapalenie
jamy ustnej (u 64% chorych w grupie leczonej eweroli-
musem w poréwnaniu do 17% wsrod otrzymujacych pla-
cebo), wysypka (49% w poréwnaniu do 10%), biegunka
(34% w porownaniu do 10%), zmeczenie (31% w po-
réownaniu do 14%) oraz zakazenia (23% w pordéwnaniu
do 6%) gtownie gérnych drég oddechowych, wystapity
gltownie w 1. i 2. stopniu nasilenia. Zdarzenia niepozada-
ne w stopniu 3. i 4. wystgpowaly czeSciej w grupie chorych
leczonych ewerolimusem: niedokrwisto$¢ (6% w porow-
naniu do 0%) i hiperglikemia (5% w poréwnaniu do
2%). Sredni czas podawania ewerolimusu byt 2,3-krotnie
dtuzszy niz podawanie placebo (38 tygodni w poréwnaniu
do 16 tygodni).

Wnioski. W grupie chorych na zaawansowany, neuro-
endokrynny nowotwor trzustki z progresja po uprzednim
leczeniu, zastosowanie ewerolimusu znamiennie wydtuzy-
fo czas do progresji w poréwnaniu z placebo oraz wigzato
si¢ z niewielkim odsetkiem powaznych dziataf niepoza-
danych. Badanie zarejestrowano na ClinicalTiials.gov pod
numerem NCT00510068.

Induction chemotherapy with
cisplatin and fluorouracil alone or in
combination with docetaxel in locally
advanced squamous-cell cancer of
the head and neck: long-term results
of the TAX 324 randomised phase 3
trial

Lorch JH, Goloubeva O, Haddad R i wsp.
Lancet Oncol 2011; 12: 153-59.

Wstepne wyniki badania TAX 324, opublikowane po 2
latach obserwacji, potwierdzily znamienne wydiuzenie
czasu przezycia chorych na miejscowo zaawansowane
nowotwory glowy i szyi, poddanych indukcyjnej chemio-
terapii z zastosowaniem docetakselu, cisplatyny i fluoro-
uracylu (TPF), w poréwnaniu do schematu ztozonego
wylacznie z cisplatyny i fluorouracylu (PF). Przedstawio-
no wyniki po 5 latach obserwacji.

Metody. W otwartym badaniu III fazy TAX 324 po-
rOwnywano zastosowanie 3 cykli indukeyjnej chemiote-
rapii wg schematu TPF (docetaksel 75 mg/m?, cisplatyna
100 mg/m?2i fluorouracyl 1000 mg/m?%/d w ciggtym 24-go-
dzinnym wlewie przez 4 dni) z 3 cyklami PF (cisplaty-
na 100 mg/m? i fluorouracyl 1000 mg/m?/d w cigglym
24-godzinnym wlewie przez 5 dni) u chorych na ptasko-
nablonkowe nowotwory gtowy i szyi w III lub IV stop-
niu klinicznego zaawansowania. Nast¢pnie chorzy byli
poddawani trwajacej 7 tygodni radioterapii, skojarzonej
z podawana cotygodniowo karboplatyna. Randomizacji
dokonywano centralnie przy uzyciu techniki minimiza-
cji typu biased-coin. Przy wiaczaniu do badania chorzy
byli stratyfikowani wg lokalizacji ogniska pierwotnego,
stanu zajecia weztow chionnych (NO Iub N1 vs N2 lub
N3) oraz o$rodka. Dane do niniejszej dtugoterminowe;j
analizy zbierano od 01.12.2008 r. Pierwotnymi wskazZni-
kami oceny koncowej byly: czas catkowitego przezycia
oraz czas do progresji. Toksyczno§¢ leczenia oceniano
na podstawie koniecznoSci wylonienia tracheotomii oraz
zastosowania sondy dozotadkowej. Dane wszystkich 501
chorych (255 — TPE, 246 — PF) wykorzystano do analizy
intention-to-treat. W przypadku 61 chorych, dla ktérych
nie posiadano danych z czasu obserwacji, wykorzystano
wyniki wstgpnej analizy z 2005 r. Badanie zarejestrowano
na ClinicalTrials.gov pod numerem NCT00273546.
Wyniki. Mediana czasu obserwacji wyniosla 72,2 mie-
siecy (95% CI 68,8-75,5). Czas catkowitego przezycia
byl znamiennie diuzszy w grupie chorych leczonych TPF
w poroéwnaniu do PF (wspolczynnik ryzyka [HR] 0,74
95% CI 0,58-0,94). Udziat 5-letnich przezy¢ wyniosl
52% w grupie chorych otrzymujacych TPF oraz 42%
— wsrod otrzymujacych PE. Mediana czasu przezycia
wyniosta 70,6 miesigcy (95% CI 49,0-89,0) w grupie le-
czonej TPE, w poréwnaniu do 34,8 miesigcy (22,6-48,0)
w grupie leczonej PF (p=0,014). Czas do progresji byt
takze znamiennie dluzszy w grupie otrzymujacej TPF
(Srednio 38,1 miesigcy, 95% CI 19,3-66,1), w poréwna-
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niu do 13,2 (10,6-20,7; HR 0,75, 95% CI 0,60-0,94). Nie
zaobserwowano znamiennej réznicy w czestosci zalozenia
sondy dozoladkowej i tracheostomii pomigdzy obiema
grupami. W grupie otrzymujacej TPF trzech sposrod 91
(3%) chorych wymagalo zatozenia sondy dozotadkowe;j,
w pordwnaniu do 8 sposrdd 71 (11%) otrzymujacych PE
U 6 sposérod 92 (7%) chorych leczonych TPF wytoniono
tracheotomig, zas$ w grupie leczonej PF tego zabiegu wy-
magato 8 sposrdd 71 (11%) chorych.

Wnioski. Zastosowanie indukcyjnej chemioterapii wg
schematu TPF w grupie chorych na miejscowo zaawan-
sowane nowotwory glowy i szyi wiaze si¢ z wydtuzeniem
czasu przezycia. Chorzy kwalifikowani do indukcyjne;j
chemioterapii powinni by¢ leczeni schematem TPE

Opracowali:

Dr n. med. Anna Kowalczyk

Dr n. med. Ewa Szutowicz-Zielinska
Dr n. med. Anna Wrona

Dr n. med. Krzysztof Konopa





