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Sprawozdania ¢ Reports

Sprawozdanie z V Europejskiej Konferencji Raka Piersi

Chirurgia

W marcu ubiegtego roku w Nicei odbyla si¢ kolejna, juz
piata, Europejska Konferencja Raka Piersi. Tematyka
konferencji tradycyjnie obejmowala problemy zar6wno
wczesnego wykrywania, diagnostyki, jak i leczenia raka
piersi. Poza prezentacja ,,ztotych standardow” postepo-
wania znaczna jej czg$¢ obejmowala takze wyczerpujace
doniesienia i dyskusje dotyczace nowych metod diagno-
styczno-terapeutycznych.

Z punktu widzenia chirurga onkologa codziennie
zajmujacego si¢ diagnostyka i terapia chorych z rakiem
piersi interesujace byly zardwno sesje diagnostyczne, chi-
rurgiczne, jak i dotyczace terapii skojarzonych.

Jednym z nowych zagadnien w onkologii jest prob-
lem chemoprewencji raka piersi, czyli strategii stosowa-
nia lekéw zmniejszajacych ryzyko zachorowania w gru-
pach wysokiego ryzyka. PoSwiecono temu zagadnieniu
calg sesje plenarng w dniu 22 marca 2006 r., dokonujac
podsumowania zaréwno nadal prowadzonych (UK IBIS
Trial, STAR Trial), jak i juz zakoficzonych badan (NSABP
Breast Cancer Prevention Study). Chociaz nadal jednym
z nielicznych krajow, w ktorych tamoksyfen zarejestrowa-
ny jest w chemoprewencji, pozostaja Stany Zjednoczone
Ameryki P6tnocnej, to w wielu osrodkach jest on sto-
sowany w praktyce w chemoprewencji. Stad wydaje sig,
ze dla wielu onkologdw interesujace bylo wystapienie
A. Decensiego dotyczace optymalizacji jego stosowania
(wyktad: Strategies to optimize tamoxifen use).

Sposréd nowych technik obrazowania gruczotu pier-
siowego kilka interesujacych wystapiefi dotyczylo zasto-
sowania PET w diagnostyce. Dr Greco z Europejskiego
Instytutu Onkologii w Mediolanie przedstawil wstgpne
wyniki poroéwnujace zastosowanie PET w diagnostyce
wezlow chtonnych dotu pachowego we wezesnych posta-
ciach raka piersi. Dotychczasowe wyniki badania wska-
zuja, ze pozytywny wynik PET dolu pachowego pozwala
zrezygnowac z biopsji wezla wartowniczego i przepro-
wadzi¢ od razu usuni¢cie weztow chionnych pachowych
(optymalizacja kosztow pomimo wysokiej ceny badania
PET). W badaniu mediolanskim czuto§¢ PET w ocenie
dotu pachowego wynosita 94,4%, swoistos¢ 89,8, ale
negatywna warto$¢ prognostyczna zwlaszcza dla guzow
T1la-b wynosita az 97%.

Jednym z istotnych zagadnien w terapii raka piersi
jest biopsja wezta wartowniczego. W czasie omawiane;j
konferencji poSwigcono temu zagadnieniu zarOwno wiele
wyktadow plenarnych,jak rowniez catych sesji.

Ocena mikroskopowa weziéw chlonnych dotu
pachowego pozostaje nadal istotna z punktu widzenia

stopnia zaawansowania, leczenia miejscowego, stosowa-
nia systemowego leczenia uzupelniajacego, a takze jest
gtéwnym czynnikiem rokowniczym. Wspolczesnie w sub-
klinicznym raku piersi (T1a, T1b) w ponad 80% przypad-
kow nie stwierdza si¢ przerzutdw do weztéw chtonnych
dotu pachowego. W leczeniu wczesnych postaci raka
piersi, poza ograniczaniem zasi¢gu chirurgii w obrebie
piersi, jest takze tendencja do ograniczania zakresu
resekcji w obrebie dotu pachowego. Koncepcja wezta
wartowniczego (wWw), jako tego, do ktorego w pierwszym
rzg¢dzie powstaja przerzuty zostala upowszechniona przez
Mortona w terapii czerniaka. W latach 90. zostata zaad-
aptowana do terapii raka piersi i obecnie po opublikowa-
niu ponad 50 badah w wielu oSrodkach onkologicznych
jest procedurg standardowa. W wigkszosci osSrodkow dla
lokalizacji wezta wartowniczego stosuje si¢ podwdjna
technike: radioizotop oraz metode barwnikowa (biekit
metylenowy). W przeddzien (lub co najmniej na kilka
godzin przed) planowanego zabiegu operacyjnego w oko-
lice guza (lub podotoczkowo) podawany jest radioizotop
(najczesciej technet 99 m znakowany koloidem), po 2-3
godzinach od injekcji wykonywana jest limfoscyntygra-
fia. Przed zabiegiem operacyjnym dodatkowo podawana
jest niewielka objetos¢ (1-2 ml) biekitu metylenowego.
Uzycie recznej gammakamery (detekcja radioizotopu)
oraz obserwacja wysycanych naczyn czy tez wezta chton-
nego pozwala zidentyfikowa¢ go w 93-100% przypadkow.
Odsetek wynikéw biednie ujemnych w pierwszych bada-
niach wynosil mniej niz 7%, obecnie w wielu doniesie-
niach nie przekracza 1%. Czg¢$¢ autoréw wskazuje na
istnienie wigcej niz jednego wezla wartowniczego dla
pojedynczej zmiany w sutku. W licznych oSrodkach
wezel/wezly chtonne wartownicze badane sg Srédope-
racyjnie. Doniesienia o znalezieniu przerzutéw do ww
w badaniu immunohistochemicznym przy ,,negatywnym”
barwieniu rutynowym i coraz szersze stosowanie technik
biologii molekularnej (RT-PCR) powoduje odstgpowa-
nie od badan §rédoperacyjnych. Techniki te pozwalaja
bowiem zidentyfikowaé pojedyncze komorki nowotworo-
we oraz mikroprzerzuty, ktore wg wspoiczesnych danych
nie sa, jak dotychczas sadzono, bez znaczenia kliniczne-
go. Chociaz biopsja wezla wartowniczego w raku piersi
zostala pierwotnie zaproponowana dla chorych leczonych
oszczedzajaco, jest obecnie takze szeroko stosowana
w przypadku koniecznoSci wykonania amputacji, zardwno
w raku inwazyjnym, jak i postaciach in situ, a nawet przy
wykonywaniu tzw. profilaktycznej mastektomii.
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W przypadku stwierdzenia makroprzerzutu do ww
wykonywane jest klasyczne usuniecie wezléw chionnych
dotu pachowego, chociaz przeciwnicy takiego postepowa-
nia podkreslaja, ze 50% chorych z zajetym przerzutami
ww nie bedzie mialo ognisk nowotworu w pozostatych
usuni¢tych weztach chtonnych dotu pachowego. Trwaja
obecnie kliniczne badania majace oceni¢ koniecz-
nos¢ wykonywania limfadenektomiii pachowej u cho-
rych z przerzutem do we¢zla wartowniczego. Badanie
ACOSOG (American College of Surgeons Oncology
Group) zawiera opcje pelnej limfadenektomii vs obser-
wacji. Jak dotychczas (dane ustne prezentowane na
konferencji), dokonano randomizacji 879 chorych i nie
wykazano réznic w czgstoSci wystepowania wznoéw pacho-
wych. Badanie AMAROS (After Mapping of the Axilla
Radiotehrapy or Surgery) prowadzone przez EORTC
poréwnuje klasyczng limfadenektomi¢ z radioterapia na
obszar dotu pachowego. Podobnie jak w badaniu amery-
kanskim, punktem koficowym analizy jest czestoS¢ wznow
pachowych. Dokonano randomizacji 2340 chorych i jak
dotychczas stwierdzono 4 wznowy — 2 w przypadku ww
ujemnych i 1 w przypadku ww zajetego. Badania te sa
nadal w toku.

Obowigzujaca obecnie klasyfikacja oceny stopnia
zaawansowania TNM uwzglednia minimalne zajgcie
pachowych weztéw chionnych i wyrdznia wystgpowanie
pojedynczych komoérek nowotworowych (isolated tumor
cells ITC <0,2 mm pNOi) oraz mikroprzerzuty (>0,2-
2 mm; pN1 mi). W przypadku biopsji wezta wartowni-
czego prawdopodobiefistwo wykrycia minimalnych zmian
jest wigksze, poniewaz ich badanie jest bardziej szczego-
fowe i poza technikami obrazowymi stosowane sa bada-
nia immunohistochemiczne oraz techniki molekularne
(np. metoda reakcji tancuchowej polimerazy z odwrot-
na transkryptaza (reverse transcriptase polymerase chain
reaction RT-PCR). Dostepne dane z piSmiennictwa poda-
ja, ze w okoto 15-45% zajetych wezldw wartowniczych
stwierdza si¢ wylacznie mikroprzerzuty. Kliniczne zna-
czenie wykrycia mikroprzerzutéw oraz optymalne lecze-
nie chirurgiczne tych chorych jest przedmiotem zaréwno
zazartych dyskusji, jak i nowych proponowanych badan.
Jak dotychczas przyjeto, ze u chorych, u ktérych w ww
stwierdzono mikroprzerzut, nalezy wykonac tradycyjna
limfadenektomi¢ pachowa, o ile nie jest mozliwe wiacze-
nie chorej do badania klinicznego (patrz powyzej). Chore
z mikroprzerutami traktowane sg jak chore z zajgciem
weztow chionnych i majg podobne wskazania do leczenia
systemowego.

Wykrycie w biopsji wezla wartowniczego pojedyn-
czych komorek nowotworowych w patologicznej ocenie
jest cecha pNO. Optymalne leczenie zarOwno miejscowe,
jak i systemowe tej grupy budzi najwigcej kontrowersji.
W czesci oSrodkow takze w tej grupie wykonuje si¢ pelng
limfadenektomie dofu pachowego, w innych pozostawia
pod obserwacja. Z racjonalnego punktu widzenia ta
grupa chorych powinna by¢ obiektem wiasciwie zaplano-
wanych badaf klinicznych.

Osobnego omodwienia wymagaja inne, niz wezly dotu
pachowego, wezly wartownicze. Incydentalnie stwierdza

si¢ wezly wartownicze w dole podobojczykowym, na
wewngetrznej powierzchni ramienia natomiast przy cen-
tralnym potozeniu guza u znacznej czgsci chorych 17-25%
z wezesnymi postaciami raka piersi stwierdza si¢ spltyw
i zajecie wezléw chionnych lezacych wzdtuz naczyn pier-
siowych wewngtrznych — wezly przymostkowe. Biopsja
wezla wartowniczego tej okolicy jest technicznie trudna,
czesto wiaze si¢ z koniecznoScig resekcji przymostko-
wej czgSci zebra. Nie zawsze takze pomimo to udaje si¢
wezel wartowniczy odszukaé. Potwierdzenie przerzutu
do ww tej okolicy poza potwierdzeniem wyzszego stopnia
zaawansowania (upstaging) pogarsza takze rokowanie ale
nie rozwigzuje problemu dalszego leczenia tych chorych.
Z punktu widzenia techniki chirurgicznej radykalne usu-
nigcie tych weztow jest bardzo trudne i obcigzone znacz-
nym ryzykiem powiklan, co nie uzasadnia wykonywania
tej procedury. Do tej pory nie zostalo takze udowod-
nione, aby chore z zajeciem wezta wartowniczego w tej
okolicy odnosily korzy$¢ z uzupelniajacej radioterapii.
Obecnie prowadzone badanie EORTC 22922 moze
w przysziosci czgSciowo rozwigzac ten problem.

Przy ocenie ww, poza omawianiem probleméw i kon-
trowersji, nalezy pamigta¢ o niewatpliwych korzysciach.
Chore bez przerzutéw do ww moga unikna¢ powiklan
zwigzanych z limfadenektomia. W poréwnaniu z klasycz-
na limfadenectomia dotu pachowego biopsja wezta war-
towniczego tej okolicy jest zabiegiem o mniejszej zarowno
wczesnej, jak i odlegtej chorobowosci. Obrzek limfatyczny
stwierdzano w 0-3% przypadkéw (po pelnym usunigciu
weztow chtonnych 17-54%). Nie wystepuje takze obrzek
w obrebie sutka, co wplywa korzystnie na efekt estetycz-
ny u chorych leczonych oszczedzajaco. Wsr6d mozliwych
powiktan wymienia si¢ reakcje alergiczne (w tym wstrzas)
po podaniu biekitu oraz przetrwanie wybarwienia miejsca
jego podania. Omawiane wyzej zagadnienia byly wyczer-
pujaco prezentowane na konferencji w Nicei. Byly przed-
miotem wykfadow (E.J. Rutgers ,,Clinical consequence of
a positive sentinel node”), poswigcono temu zagadnie-
niu calg sesje (,,Sentinel node procedure and beyond”),
a takze odbyta si¢ debata (,,Should micrometastases in
sentinel lymph nodes be ignored?”).

Chociaz nie przewidziano specjalnej sesji dotyczacej
chirurgicznych aspektow leczenia raka piersi, byly one
tematem zaréwno wyktadow plenarnych (np. bardzo
ciekawy wyktad W. Wooda z USA ,,Breast conservation
—why still a challenge?”, J.E. Garbera ,,Prophylactic sur-
gery and oophorectomy in the management of high risk
individuals™), wyktadéw prezentujacych aktualny stan
wiedzy (teaching lectures) (np. znakomite wystapienie
L. Cataliottiego omawiajace optymalne leczenie rakow
w miejscu, ,,Optimal management of DCIS and LCIS of
the breast”),oméwienia wynikéw badan randmizowanych
(N. Bijker i wspotpracownicy ,,Breast-conserving treat-
ment with or without radiotherapy for ductal carcinoma
in situ DCIS: ten years results of European Organisation
for Research and Treatment of Cancer EORTC rando-
mized phase 11 trail 10853”), jak i w trakcie sesji specjal-
nych (np. w sesji po§wigcone;j terapii raka piersi w wieku
podesztym wystapienie B. Cuttliego dotyczace leczenia



oszczedzajacego w tej grupie wiekowej, (,,Breast con-
serving therapy for stage I-II breast cancer in elderly.
Analysis of 927 cases”).

Osobna sesja poswigcona byta rekonstrukcji w raku
piersi. Tradycyjnie juz niezwykle interesujaco Krishna
Clough z Centrum Curie w Paryzu omawial aspekty
zastosowania onkoplastyki (wyktad pt. ,,Oncoplastic
surgery allows extensive resections for conserwative
treatment of breast carcinoma”). Z praktycznego punk-
tu widzenia ciekawe bylo wystapienie H. Oldenburga
z Amsterdamu, dotyczace trudnoSci w detekcji wznowy
miejscowej po przeprowadzonej rekonstrukcji gruczotu
(,,Follow up after breast reconstruction”). Bardzo inte-
resujace i ciekawe bylo wystapienie naszej kolezanki
Ewy Senkus z o§rodka gdanskiego omawiajace problemy
radioterapii po rekonstrukgcji (,,Radiotherapy in patients
undergoing breast reconstruction”).

Tematyka chirurgiczna byta natomiast wszechobecna
w sesjach plakatowych zar6wno w czgSciach diagnostycz-
nych (np. oceny margineséw chirurgicznych w leczeniu
oszczgdzajacym przy wykorzystaniu réznych technik),

Radioterapia

W licznych sesjach poruszano rézne aspekty radioterapii
radykalnej raka piersi, przedstawiono aktualne reko-
mendacje dotyczace tej czeSci leczenia onkologicznego.
Jakkolwiek tematyka radioterapii byla przedstawiona
dogtebnie, nie bylo nowych doniesieni zmieniajacych
praktyke kliniczna.

Kogo nie napromieniac?

Prof. A. Fourquet z Instytutu Curie w Paryzu probowat
w swym wystapieniu ustali¢, ktore pacjentki chore na raka
piersi mogg by¢ zwolnione z napromieniania po operacji
oszczedzajacej. Przeanalizowal znaczenie nastepujacych
czynnikOw prognostycznych, majacych wplyw na ryzyko
wznowy miejscowej: wieku, marginesu tkanek zdrowych
wokot wycietego raka, wielkosci raka, obecnosci przerzu-
tow w pachowych weztach chtonnych, komponentu raka
wewnatrzprzewodowego, inwazji naczyn limfatycznych
i krwiono$nych, stopnia histologicznej zioSliwosci raka,
stanu receptorow ER i PR, typu histologicznego raka
oraz leczenia uzupetniajacego systemowego. Wykazat,
ze gléwnym czynnikiem ryzyka wznowy miejscowej jest
wiek: chore po 70. roku zycia maja ryzyko wznowy 2%
(0-5,8%). Na podstawie przedstawionych danych autor
wysnul wniosek, ze w chwili obecnej nie mozna wyse-
lekcjonowaé podgrupy chorych na raka piersi z niskim
ryzykiem wznowy, u ktérych mozna byloby odstapi¢ od
napromieniania. Mozna zrezygnowac z radioterapii tylko
w indywidualnych przypadkach, u chorych z niskim ryzy-
kiem wznowy, zwlaszcza wtedy, gdy istnieje duze praw-
dopodobiefistwo uszkodzenia serca lub pluca po radio-
terapii. W takich przypadkach konieczne jest wyjasnienie
chorej ryzyka nastgpstw odstapienia od radioterapii oraz
jej pisemna zgoda.

poréwnywania osiagnietych wynikéw leczenia czy efek-
tow kosmetycznych przeprowadzanych zabiegéw, jak
i ciekawostek technicznych. Z tych ostatnich moja uwage
zwrocily prace dotyczace zastosowania endoskopii przy
wykonywaniu prostej mastektomii z jednoczasowa rekon-
strucja endopropeza (np. praca J.P. Jeong i wsp. z Korei
,Endoscopic subcutaneous mastectomy and immediate
reconstruction for breast cancer”). I nie moge oprzec si¢
wrazeniu, ze my ludzie lubimy czasami skomplikowaé
sobie nawet proste sprawy.

Poza niewatpliwymi walorami naukowymi tej konfe-
rencji nalezy takze wspomnie¢ o urodzie miejsca, w kto-
rym si¢ odbywata. Mimo nattoku zajec i nie najlepszej
pogody wielu uczestnikom udato si¢ w ekspresowym
tempie zwiedzi¢ zaréwno Niceg¢ (Citytour), jak i niektore
z pobliskich urokliwych miasteczek, np. Antibes.

Dr n med. Maria Monika Nagadowska

Klinika Nowotwordw Piersi i Chirurgii Rekonstrukcyjne;j
Centrum Onkologii — Instytutu im. Marii Sklodowskiej-
Curie w Warszawie

Kogo koniecznie napromieniaé?

Prof. H. Bartelink przedstawil charakterystyke grupy cho-
rych na raka piersi, ktora z cala pewnosciag wymaga radio-
terapii jako uzupelnienia po leczeniu oszczedzajacym,
wraz z podwyzszeniem dawki na loz¢ po guzie (boost).
Sposrod wielu czynnikéw ryzyka wznowy miejscowe;j
na pierwszym miejscu wymienil wiek chorej oraz wiel-
ko$¢ margineséw tkanek zdrowych wokot raka. U cho-
rych z marginesem >2 mm ryzyko wznowy miejscowe;j
wynosi 5%, z marginesem <2 mm — 7%, a z obecnoscia
raka w marginesach tanek zdrowych — 12%. U chorych
przed 50. rokiem zycia z negatywnym marginesem ryzyko
wznowy wynosi 8%, a z pozytywnym — 21%. U chorych
po 50. roku zycia ryzyko to jest znacznie mniejsze i wyno-
si odpowiednio 2% i 10%. Autor w swym wystapieniu
akcentowal znaczenie podwyzszania dawki na loze¢ po
guzie, zwlaszcza u mtodych chorych. W podsumowaniu
stwierdzil, ze miode chore musza by¢ leczone promie-
niami bardziej agresywnie, i ze u tych pacjentek nalezy
poszukiwac nowych, zwlaszcza genetycznych, czynnikOw
odpowiedzialnych za niekorzystny przebieg choroby.

Jak szybko rozpocza¢ radioterapi¢ uzupeiniajaca?

Prof. R Arriagada z Instytutu G. Roussy z Villejuif przed-
stawil zagadnienie optymalnego czasu pomi¢dzy zabie-
giem operacyjnym a radioterapia uzupelniajaca oraz
problem wzajemnej sekwencji radioterapii uzupelniajacej
i leczenia systemowego u chorych po pierwotnym zabie-
gu operacyjnym. Na podstawie analiz poréwnawczych
z innymi typami nowotworow autor jest zdania, ze czas
rozpoczecia radioterapii uzupelniajacej po operacji ma
zaleze¢ od agresywnoSci raka tj. stopnia jego proliferacji.
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W rakach szybko rosnacych, odroczenie napromieniania
o 1-2 miesigce moze mie¢ duzy, niekorzystny wplyw na
dalsze losy chorych. Autor uwaza, ze czas od operacji do
rozpoczgcia radioterapii, u chorych nie leczonych syste-
mowo, powinien by¢ nie dtuzszy, niz 8 tygodni, a u cho-
rych z rakami o wysokim stopniu zlo§liwosci — jeszcze
krotszy. W tych przypadkach liczy si¢ takze calkowity czas
leczenia promieniami — ewentualne przerwy w napro-
mienianiu nalezy kompensowa¢ podaniem dodatkowych
frakcji. Jezeli u chorej planowana jest chemioterapia
i radioterapia uzupetniajaca, leczeniem z wyboru jest
zastosowanie najpierw chemioterapii, nastgpnie napro-
mieniania. U chorych leczonych uzupetniajaco cyto-
statykami czas pomiedzy operacja a radioterapia moze
wynosi¢ nawet do 6 miesiecy.

Jak leczy¢ wznowy miejscowe i lokoregionalne?

Prof. J. Jassem z AM w Gdansku przedstawit wspot-
cze$nie obowigzujace zasady postgpowania w przypad-
ku nawrotéw miejscowych i lokoregionych raka piersi.
U chorych z izolowana, operacyjna wznowa miejscowa po
pierwotnej mastektomii nalezy przeprowadzi¢ wycigcie
zmiany, a nastgpnie u chorych, ktére nie byly uprzed-
nio napromieniane, napromieni¢ na pole z blizng i pole
nadobojczykowe. Dolaczenie napromieniania na pole
pachowe i przymostkowe nie jest wymagane, jeSli te oko-
lice nie sa zajete. Napromienianie wylacznie na obszar
ograniczony do wycigtej wznowy jest niewystarczajace.
Zaleca si¢ podanie dawki 50 Gy na obszar po wycigciu
wznowy, a w przypadku nieoperacyjnosci zmian nalezy po
dawce 50 Gy poda¢ dodatkowo na nie usuni¢te zmiany

10-20 Gy (boost). Wznowa miejscowa w terenie uprzed-
nio napromienianym wymaga ograniczenia pola napro-
mieniania z uwagi na pdzne powiklania popromienne.
U takich chorych mozna zastosowac¢ brachyterapi¢ lub
napromienianie z hypertermia. U chorych z ekspresja
receptoréow ER lub/i PR nalezy, po przeprowadzeniu
leczenia miejscowego, wiaczy¢ hormonoterapi¢ (zwykle 11
rzutu, gdyz wigkszo$¢ stosowata hormonoterapi¢ uzupel-
niajaca). Rola chemioterapii jako uzupetnienia leczenia
miejscowego wznOw nie jest ustalona, badania kliniczne
randomizowane, dotyczace tego zagadnienie sa w toku.
Chemioterapia jest stosowana szczegdlnie u tych chorych
ze wznowa, u ktdrych leczenie miejscowe jest niemozliwe
do przeprowadzenia lub nickompletne.

Wznowy miejscowe po rekonstrukcji piersi wyma-
gaja wycigcia zmiany i napromieniania, ale takie chore
wymagaja znacznie bardziej skomplikowanych tech-
nik chirurgicznych i radioterapeutycznych. U chorych
z wszczepionym implantem nalezy go usunaé razem ze
WZNOw3.

U chorych z izolowana wznowa po leczeniu oszcze-
dzajacym nalezy preprowadzié leczenie z intencja wyle-
czenia. Leczeniem z wyboru jest w takich przypadkach
mastektomia ratujaca. Nie przeprowadza si¢ ponownie
napromieniania pooperacyjnego Sciany klatki piersio-
wej.

Dr med. Anna Niwiniska

Klinika Nowotwordw Piersi i Chirurgii Rekonstrukcyjne;j
Centrum Onkologii — Instytutu im. Marii Sklfodowskiej-
Curie w Warszawie

Spotkanie po ASCO 2006

U progu lata, 30 czerwca i 1 lipca 2006 r. spotkaliSmy
si¢ w TrojmieScie, by pozna¢ najnowsze doniesienia
przedstawione podczas dorocznej Konferencji Amery-
kanskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej (ASCO).
Zainteresowanie Srodowiska polskich onkologéw tg
konferencja ro$nie z roku na rok. Czterdziesta druga
amerykafnska konferencja odbyla si¢ w Atlancie w dniach
2-6 czerwca 2006 .

Tradycyjnie, na poczatek — biologia molekularna,
przedstawiona przez prof. C. Szczylika. Wyktad mial
charakter gtéwnie dydaktyczny, uzmystawiat dokonujace
si¢ obecnie przemiany w mysSleniu i filozofii w leczeniu
nowotwordw. Rozpoczyna si¢ bowiem era medycyny
indywidualizowanej, nowe terapie celowane wymagaja
okreSlenia cech osobniczych gospodarza i nowotworu, by
uzyskaé najwickszg korzy$¢ z leczenia. Na tegorocznym
ASCO ponad polowa prezentowanych prac zawierala tre-
Sci zwigzane z biologia molekularna, przy czym wigkszos¢
z nich stanowig badania podstawowe lub wczesne badania
kliniczne. Coraz popularniejsze staje si¢ okreslanie nowo-

tworu jako choroby genomu, a nie, jak dotad, choroby
DNA. DNA bowiem jest tylko fizycznym zapisem infor-
macji, natomiast genom obejmuje funkcje genéw, ich
aktywnoS¢ i wspoldzialanie. Znane sa juz niektore epige-
netyczne mechanizmy regulujace aktywnos¢ genéw. Sa to
enzymatyczne procesy metylacji, fosforylacji czy acetyla-
cji, ktore modyfikuja aktywnoS$¢ genu bez jakichkolwiek
zmian w zapisie sekwencji DNA. Powoduja one bowiem
zmiany konformacji DNA, co daje zaburzenie zdolnosci
genu do interakcji z czynnikami transkrypcyjnymi. Moze
to spowodowaé np. wyciszenie genoéw (gene silencing)
zwigzanych z supresja nowotworow. Niewatpliwie roz-
poczela si¢ era poszukiwania czynnikow wplywajacych
na regulacje czynnoS$ci genu i sg juz pierwsze prace na
ten temat (abstr. 3007, badanie I fazy dotyczace nowe-
go selektywnego inhibitora ludzkiej acetylazy histonu).
Na uwage zastuguja takze badania I fazy nad nowymi
substancjami — inhibitorami kinaz aurora (abstr. 3008
i1 3009) oraz proapoptotycznym ligandem $mierci TRAIL
(abstr. 3012 i 3013). Kinazy aurora to grupa bialek regu-



lujacych przejscie komorki przez fazg mitozy (m.in.
tworzenie wrzeciona podziatowego i segregacje¢ chromo-
soméw). Ich inhibitory powoduja przerwanie podziatu
komorek guza, promuja przedwczesne wyjscie z mitozy
i wzmagaja $Smieré komorki. TRAIL to ligand proapo-
ptotycznych receptoréw komoérkowych (DR4 i DRS),
ktory indukuje apoptoze w wielu typach komoérek nowo-
tworowych, nie wplywajac na komorki zdrowe. Jest on
juz produkowany przemyslowo przez firmy Genentech
i Amgen i obecnie intensywnie badany jako lek celowany
w guzach litych i chorobach rozrostowych. Trwaja inten-
sywne badania surwiwiny — biatka z rodziny IAP (inhibi-
tor of apoptosis proteins), ktoére promuje podzial komoérek
i hamuje apoptoze. Do jego szczegblnie duzej kumulacji
dochodzi w okresie mitozy. Bialko to jest nieoznaczalne
w komorkach dojrzatych, natomiast wykazuje nadekspre-
sje w wigkszosci nowotworéw; cecha ta wiaze si¢ z nieko-
rzystnym rokowaniem. Trwaja proby nad zahamowaniem
dziatania tego biatka na drodze immunizacji przy uzyciu
szczepionek lub lekéw supresyjnych (abstr. 3014, badanie
I fazy nad infibitorem surwiwiny — YM155, stosowanym
w ciagglym siedmiodobowym wlewie). Duzy postep doko-
nat si¢ w technologii mikromacierzy (abtr. 506, 509, 2031,
3518, 7003, 7226). Produkowane przemystowo duze plat-
formy pozwalaja na komercyjne zastosowanie tej metody
oraz okreslanie wrazliwoSci na wybrane leki. Dzi§ mozna
rowniez ekstrahowa¢ RNA ze skrawkow parafinowych
i identyfikowaé w archiwalnym materiale geny zwigzane
z ryzykiem powstania przerzutow. Dzigki testom mikro-
macierzy dokonuja si¢ powoli zmiany w klasyfikacji cho-
rob. W biataczkach, a z czasem réwniez w guzach litych,
badania immunohistochemiczne beda coraz szerzej zaste-
powane testami mikromacierzy (abtsr. 6522, 6523).

W odniesieniu do raka pluca (wykfad prof. M.
Krzakowskiego) dominowaly, jak co roku, doniesienia
dotyczace niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP).
Toczaca si¢ od diuzszego czasu dyskusja nad rola poope-
racyjnej chemioterapii u chorych na NDRP wskazuje
obecnie na korzy$¢ zwigzang z tym leczeniem. Opinig¢ t¢
potwierdza przedstawiona podczas ASCO metaanaliza
najnowszych badan klinicznych dotyczacych uzupelnia-
jacej chemioterapii (metaanaliza LACE - lung adjuvant
cisplatin evaluation, obejmujaca wyniki 5 duzych badan
z ostatnich lat: ALPI, ANITA, BLT, TALT i JBR10
— abstr. 7008). Wykazano, ze uzupetniajaca chemiote-
rapia, oparta na cisplatynie, wplywa na wydtuzenie cat-
kowitego czasu przezycia chorych na NDRP (korzys$¢
w przezyciu S-letnim — 4,2%) i czasu wolnego od nawro-
tu. Najwigksza korzy$¢ dotyczy chorych w stopniach 11
i III; chorzy w stopniu IB uzyskali minimalng korzys¢,
natomiast chorzy w stopniu IA nie odnieSli zadne;j.
Przedmiotem analizy byly rézne schematy chemiotera-
pii z udzialem cisplatyny, przy czym najwiecej danych
dotyczy schematu zawierajacego cisplatyn¢ i winorel-
bing. Nie wykazano wptywu innych czynnikow (wiek,
ple¢, radioterapia uzupetniajgca, calkowita planowana
dawka cisplatyny) na korzy$¢ zwigzang z chemioterapig
uzupelniajaca. Przedstawiono takze dodatkowa analize
danych z kanadyjskiego badania JBR10, oceniajaca rol¢

uzupelniajacej chemioterapii u chorych w starszym wieku
(abstr. 7009). Wykazano, ze chorzy w wieku powyzej 65
lat rowniez odnosza korzyS$¢ z chemioterapii uzupetnia-
jacej zabieg operacyjny, pomimo ze leczenie w tej grupie
wiekowej okazalo si¢ mniej intensywne. Wiek nie powi-
nien by¢ zatem kryterium kwalifikacji do uzupetniajacej
chemioterapii u chorych na NDRP, przy czym chorzy po
75. r.z. wymagaja dalszych badan. Nowa forma leczenia
uzupelniajacego moze si¢ okaza¢ rekombinowana szcze-
pionka przeciwko MAGE-A3, antygenowi, ktorego eks-
presje stwierdza si¢ u ok. 35% chorych na NDRP, przy
duzych roznicach w poszczegdlnych regionach §wiata
(abstr. 7019). Skojarzona chemioradioterapia (jednocza-
sowa lub sekwencyjna) jest obecnie standardem lecze-
nia nieresekcyjnego NDRP w stopniu III. Przedmiotem
oceny jest zastosowanie dodatkowych cykli chemiotera-
pii po ukonczeniu napromieniania (abstr. 7043, 7048).
Dotychczas nie wykazano korzystnego wplywu tej metody
na czas przezycia, natomiast zwigksza ona toksyczno$¢
leczenia. Przedstawiono tez oczekiwang od diuzsze-
go czasu metaanaliz¢ (CISCA) poréwnujaca warto$¢
cisplatyny i karboplatyny w pierwszorazowym leczeniu
zaawansowanego NDRP (abstr. 7011). W metanalizie tej,
obejmujacej prawie 3000 chorych leczonych w ramach
9 badan klinicznych, wykazano znacznie wyzszy odsetek
odpowiedzi na leczenie schematami opartymi o cispla-
tyng niz karboplatyng (30% vs 24%). Wykazano takze
korzy$¢ w zakresie przezycia, cho¢ znamienna roznica
dotyczyta wylacznie chorych leczonych schematami
z udziatem lekoéw III generacji. Kolejna metaanaliza
przestawiona podczas kongresu dotyczyta wyboru naj-
bardziej skutecznego schematu chemioterapii z udzia-
fem cisplatyny. Wykazala ona, ze w paliatywnym leczeniu
I linii docetaksel jest korzystniejszy niz alkaloidy vinca
w odniesieniu do odsetka odpowiedzi i czasu catkowitego
przezycia (abstr. 7034). Istotnym doniesieniem byta takze
pdzna analiza wynikdw amerykanskiego badania CALGB
9633, ktora wykazata brak korzysci z zastosowania uzu-
pelniajacej chemioterapii z udziatem paklitakselu i kar-
boplatyny u chorych w stopniu IB poddanych radykalnej
resekcji migzszu plucnego (abstr. 7007). Wezedniejsze
analizy w tym badaniu wskazywaly na korzy$¢ z leczenia
uzupelniajacego. Nakazuje to ostrozno$¢ w interpre-
tacji wezesnych wynikdéw badan i konieczno$¢ dtuzszej
obserwacji. Przedmiotem intensywnych badan pozostajg
nowe leki. Przedstawiono szereg doniesiefi zastosowa-
nia terapii celowanych w skojarzeniu z chemioterapia
(m.in. abstr. 7015 — cetuksymab, 7016 — poliwalentny
inhibitor VEGE, EGF i receptora RET kinazy tyrozy-
nowej ZD6474, 7017 — bortezomib) lub samodzielnie
(abstr. 7000 — ZD6474 vs gefitinib, 7001 — sunitinib, 7002
— sorafenib, 7022 — erlotinib). Zaden z tych preparatow
nie przyniost znaczacej korzysci, leki te sa jednak dobrze
tolerowane, a wyniki mogg si¢ poprawi¢ poprzez lepszy
dobor chorych. Badania z zakresu biologii molekularne;j
juz obecnie wskazuja, ze mutacja EGFR w eksonie 19 lub
21 jest korzystnym czynnikiem odpowiedzi na leczenie
erlotinibem) (abstr. 2006).
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Wyklad dotyczacy nowotworéw narzadu rodnego
przedstawita dr B. Utracka. W raku jajnika nadal najwaz-
niejsza rol¢ odgrywa chirurgia i jej doszczetnos¢ (a wige
maksymalna cytoredukcja) podczas pierwszego zabie-
gu operacyjnego. W wielu osrodkach przeprowadzane
zabiegi nadal odbiegaja od standardu, choc jest on jasno
i precyzyjnie okreslony. Wydaje si¢ co najmniej dziwne,
a moze nawet irytujace, ze w dobie biologii molekularnej
i nowoczesnych indywidualizowanych terapii podsta-
wowa metoda leczenia stosowana jest nadal w sposob
suboptymalny. W raku jajnika pewne watpliwoSci budzi
nadal celowo$¢ resekcji weztow chionnych (abstr. 5068,
w ktorym nie wykazano korzysci z przeprowadzenia tego
zabiegu oraz abstr. 5069, w ktorym wykazano wydluzenie
przezycia wytacznie u chorych w stopniu IC). W leczeniu
systemowym standardem pozostaje skojarzenie paklitak-
selu z pochodnymi platyny. Skuteczno$¢ tego leczenia
W zaawansowanym nowotworze jest jednak niewielka,
mediana czasu do progresji wynosi ok. 15-18 miesigcy,
a Sredni czas przezycia nie przekracza 3 lat. Od kilku lat
toczg si¢ badania nad zastosowaniem dodatkowo trze-
ciego leku, jednak dotad nie wykazano korzysci z takiego
postepowania (abstr. 5002 — badanie ICONS, pigciora-
mienne, z dodatkiem gemcytabiny, topotekanu i liposo-
malnej doksorubicyny w roznych sekwencjach, abstr. 5003
— wloskie badanie z topotekanem, abstr. 5074 — greckie
badanie z doksorubicyna). Poprawe wynikéw leczenia
probuje si¢ takze uzyskaé poprzez wydtuzenie czasu jego
trwania (abstr. 5005 — poréwnanie 3 i 12 cykli paklitakselu
i karboplatyny). Jak dotad nie wykazano korzysci z wydtu-
zenia leczenia, stwierdzono natomiast jego znacznie wick-
szg toksyczno$¢. Podawanie 6 cykli nadal nalezy zatem
traktowa¢ jako standard. Terapia dootrzewnowa od lat
budzi zainteresowanie i wiele kontrowersji. Pozwala ona
uzyskac wigksza sterylizacje w jamie otrzewnej, ale ma tez
szereg ograniczen. Przy obecnoSci duzego guza w jamie
brzusznej dystrybucja lekéw podanych dootrzewnowo jest
nierownomierna. Czg¢sto tez po kilku podaniach dochodzi
do niedroznosci cewnika. Metoda ta nadal nie jest zatem
postepowaniem standardowym — powinna byc¢ stosowana
u wybranych chorych, z duza masa zmian otrzewnowych,
a przy stwierdzeniu powiktan nalezy zmieni¢ droge poda-
wania lekOw na dozylna. W sesji edukacyjnej poSwigconej
rakowi jajnika Martin Gore rekomendowal rozpoczecie
leczenia wowczas, gdy w badaniach obrazowych zmia-
ny przekraczajg Srednic¢ 3 cm. Nie zalecano natomiast
rozpoczynania leczenia w przypadku nawrotu wytacznie
biochemicznego, bez uchwytnych ognisk choroby. Przy
izolowanym wzroscie st¢zenia Cal25 zaleca si¢ dalszg
obserwacje z wykonywaniem tomografii komputerowe;j
co 2-3 miesiace. U chorych z wczesnym nawrotem, opor-
nych na cisplatyng, mozna rozwazy¢ leczenie gemcytabi-
ng i doksorubicyng (abstr. 5094). Wsréd nowych terapii
celowanych najwigksze nadzieje budzi bewacizumab
(abstr. 5006, 5019). Jego stosowanie w zaawansowanym
raku jajnika wiaze si¢ jednak ze znaczng toksycznoScia
i wzglednie wysokim odsetkiem groZznych dla zycia powi-
ktan, zwlaszcza perforacji i krwawien z przewodu pokar-
mowego. Odnotowano duzy postep w profilaktyce raka

szyjki macicy. Przedstawiono badanie finskie, dotyczace
zastosowania szczepionki przeciwko czterem szczepom
wirusa HPV (6, 11, 16 i 18). Szczepionka ta podawana
zdrowym mfodym kobietom (w wieku 16-26 lat) wykazata
100% skuteczno$¢ w zapobieganiu stanom przedrako-
wym. Powszechne zastosowanie tego leku moze stac si¢
przelomem w zapobieganiu temu nOWotworowi.

Doniesienia dotyczace czerniaka i migsakow tkanek
migkkich (MTM) przedstawit doc. W. Ruka. W leczeniu
GIST standardem jest skojarzenie imatinibu z leczeniem
chirurgicznym, w réznych sekwencjach (abstr. 9500,
9548). Obecnie uwaza si¢, ze chorzy leczeni imatinibem
z powodu zaawansowanego GIST powinni by¢ opero-
wani mozliwie wczednie, bez oczekiwania na progresje.
Pojawienie si¢ progresji w trakcie leczenia systemowego
stanowi bowiem niekorzystny zwrot i jedynie co czwarty
chory moze by¢ wéwczas poddany doszczetnej resekeji
guza. Obecnie w ocenie efektéw leczenia w GIST sto-
suje si¢ rutynowo tradycyjne kryteria, a wigc odsetek
remisji w skali RECIST, czas do progresji i czas wolny
od choroby. Z uwagi na specyfik¢ odpowiedzi by¢ moze
bardziej wiarygodne okaza si¢ kryteria CHOI, ktore
obejmuja sume najdtuzszych wymiaréw i zmiang gestosci
guza w TK, co koreluje z odpowiedziag w badaniu PET
i moze lepiej przewidzie¢ korzys¢ z leczenia (abstr. 9506).
Nowoscig w terapii GIST jest sunitinib — nowy doustny
poliwalentny inhibitor kinazy tyrozynowej, z dodatkowa
aktywnoscig antyangiogenna, stosowany u chorych z pro-
gresja po leczeniu imatinibem (abstr. 9513). Efekt lecze-
nia jest jednak Scifle zalezny od typu mutacji, zar6wno
pierwotnej, jak i wtornej (abstr. 9502). Sunitinib moze si¢
jednak okaza¢ szczegOlnie wartoSciowym lekiem u dzieci,
gdzie wystepuje odmienny profil mutacji zwigzany z opor-
noscia na imatinib (abstr. 9519). Sunitinib zostat zareje-
strowany w Stanach Zjednoczonych i Unii Europejskie;j
w leczeniu II rzutu u chorych z rozsianym GIST opornym
na imatinib.

Podobnie jak przed rokiem, nie odnotowano istotne-
g0 postepu w systemowym leczeniu czerniaka. Pojawito
si¢ wprawdzie doniesienie o zastosowaniu temozola-
midu i sorafenibu w leczeniu postaci zaawansowanych
(abstr. 8009), ale sg to wstgpne wyniki, ktore wymagaja
potwierdzenia. Czerniaki sg bardzo heterogenng grupa
nowotworéw, ktorej podtypoéw nie potrafimy na razie
skutecznie identyfikowaé. Duza nadzieje poktadane sg
w osiagni¢ciach biologii molekularnej, co by¢ moze ufa-
twi wieksza indywidualizacj¢ leczenia. Trwaja natomiast
badania nad doskonaleniem leczenia chirurgicznego.
Stan weztow chlonnych jest najwazniejszym czynnikiem
rokowniczym w ocenie ryzyka nawrotu i zgonu w czer-
niaku skory, a biopsja wezta wartowniczego (sentinel
node biopsy — SNB) pozwala na wykonanie odpowied-
nio wczesénie usuniecia regionalnych weziow chionnych.
Obecnie uwaza sig, ze SNB powinno by¢ rutynowg pro-
cedurg diagnostyczna u chorych na wezesne postaci czer-
niaka skdry (abstr. 8055).

Wsrod doniesien dotyczacych raka piersi (wykfad
prof. J. Jassema) dominowaly prace po$§wigcone tera-
piom celowanym. Klasyczna chemioterapia w leczeniu



tego nowotworu jest obecnie gloéwnie przedmiotem
badan w skojarzeniu z nowymi lekami, ale wigkszos¢
doniesief dotyczyta zastosowania 3 nowych lekow — tra-
stuzumabu (w leczeniu uzupetniajacym i paliatywnym)
oraz bewacizumabu i lapatinibu (w leczeniu paliatyw-
nym). Trastuzumab w leczeniu uzupetniajgcym wydaje
si¢ mie¢ coraz bardziej ugruntowana pozycj¢. Na spe-
cjalnej sesji poSwigconej temu zagadnieniu podsumowa-
no wyniki 5 niedawno zakoficzonych randomizowanych
badan (HERA, NSABP B31, Intergruop N9831, BCIRG
006 i FinHer). Stwierdzono, ze zastosowanie trastu-
zumabu w leczeniu uzupetniajgcym u chorych na raka
piersi z cecha HER2 pozwala uzyskaé wydtuzenie czasu
przezycia niezaleznie od wieku chorych, rasy i innych
czynnikéw klinicznych i demograficznych. Najnowsza
analiza danych z badania HERA wykazata 2,7% korzys$¢
w odniesieniu do catkowitego czasu przezycia (wcze$niej-
sze analizy wykazaly jedynie wydtuzenie czasu do nawro-
tu). Zastosowanie trastuzumabu zmniejsza ryzyko wysta-
pienia przerzutow we wszystkich lokalizacjach (13,7% vs
8,9%) z wytaczeniem OUN (1,3% vs 1,5%). Leczenie jest
na og6l dobre tolerowane, nadwrazliwos¢ jest objawem
sporadycznym, wystepuje zwykle przy pierwszym wle-
wie 1 nie stanowi istotnego problemu. Najwazniejszym
objawem niepozadanym jest obecnie objawowa lub
bezobjawowa niewydolnoS$¢ serca, ktéra dotyczy okoto
13% chorych leczonych trastuzumabem w skojarzeniu
z paklitakselem, ale az 27% chorych leczonych w sko-
jarzeniu z antracyklinami. W tej sytuacji konieczne jest
Scisle monitorowanie czynnosci serca u chorych otrzy-
mujacych trastuzumab w leczeniu pooperacyjnym oraz
ustalenie zasad stosowania leku w przypadku zagrozenia
niewydolnoScia serca. Niezaleznie od tego dobdr chorych
do leczenia trastuzumabem musi uwzglednia¢ wspdtist-
niejace schorzenia serca. By¢ moze korzystna okaze si¢
rezygnacja w leczeniu z kardiotoksycznych cytostatykow
(badanie BCIRG 006). Rownie waznym zagadnieniem
jest mozliwo$¢ wzrostu kardiotoksycznoSci przy koja-
rzeniu trastuzumabu z napromienianiem, zwlaszcza
w odniesieniu do leczenia oszczedzajacego. Wprawdzie
w duzym, wielooSrodkowym badaniu amerykanskim
NO831 (abstr. 523) nie wykazano zwigkszonego ryzyka
kardiotoksycznoSci u chorych poddanych radioterapii
i leczeniu trastuzumabem, jednak to powiklanie radio-
terapii wystepuje pozno i obecne wyniki nalezy interpre-
towac ostroznie. Nadal nie wiadomo, jaki jest optymalny
czas podawania trastuzumabu (,kijem w mrowisku”
okazato si¢ badanie fifiskie FinHer, w ktorym podawano
trastuzumab jedynie przez 9 tygodni, uzyskujac podobne
efekty jak w badaniach z rocznym zastosowaniem leku),
sposob podawania (co 3 tygodnie, czy co tydzien?), spo-
sob kojarzenia z chemioterapia (jednoczesnie, czy sek-
wencyjnie?) czy mechanizmy opornosci na lek. Mimo ze
wprowadzenie trastuzumabu przyniosio znaczaca korzys$¢
chorym na raka piersi z cechg HER2, nadal istotny prob-
lem stanowi progresja w trakcie leczenia tym lekiem.
Dotychczas nie potwierdzono wczesniejszej tezy, ze w tej
sytuacji nalezy zmienic jedynie chemioterapi¢ i kontynu-
owa¢ leczenie trastuzumabem (badanie, ktére zaplano-

wano dla oceny tej koncepcji przerwano z powodu zbyt
powolnego naboru chorych). Duzym wydarzeniem na
tegorocznym ASCO byla sesja poSwigcona lapatinibowi
—nowemu lekowi z grupy doustnych niskoczasteczkowych
inhibitoréw kinaz tyrozynowych o aktywnosci anty HER2
i HER1. Wyniki badan II i III fazy wskazuja, ze lek ten
cechuje wysoka aktywnos$¢ w grupie chorych z HER2-
dodanim rakiem piersi. Wykazano ponadto, ze u chorych
leczonych lapatinibem znacznie rzadziej wystgpuja prze-
rzuty do OUN. Ta lokalizacja rozsiewu jest szczeg6lnie
czgsta u chorych z rakiem HER2-dodatnim (u okoto
2/3 chorych jest to pierwsza lokalizacja niepowodzenia),
a ponadto nie poddaje si¢ leczeniu trastuzumabem.
Stosowanie lapatinibu u chorych leczonych wczesniej
antracyklinami, taksoidami czy napromienianiem moze
(podobnie jak w przypadku trastuzumabu) wplywac na
obnizenie frakcji wyrzutowej lewej komory mig$nia ser-
cowego, jednak zaburzenie to rzadko powoduje objawy
kliniczne, zwykle nie post¢puje i na ogdt ma odwracalny
charakter (abstr. 583). W odniesieniu do uzupeltniajace;j
hormonoterapii raka piersi standardem pozostaje tamo-
ksyfen, jednak zastgpienie go w réznych fazach leczenia
jednym z inhibitoréw aromatazy (anastrozol, letrozol,
eksamestan) moze przynie$¢ korzy$¢ kliniczng. Pierwsze
wyniki analizy koficowej badania z eksamestanem (abstr.
LBA 527) wykazaly znamienna korzy$¢ zwiazana z zasto-
sowaniem tego leku po 2-3 letniej kuracji tamoksyfenem
(niezaleznie od konstelacji receptoréw steroidowych),
polegajaca na zmniejszeniu ryzyka nawrotéw miejscowo-
regionalnych i przerzutéw odleglych, a w grupie z dodat-
nim lub nieznanym receptorem estrogenowym — takze
wydtuzeniu catkowitego czasu przezycia. Bezwzgledny
zysk zwigzany ze stosowaniem inhibitoréw aromatazy jest
jednak nadal niewielki, zatem prowadzone sg badania
zmierzajace do identyfikacji profilu molekularnego, ktory
pozwoli na indywidualizacj¢ leczenia i dobor najbardziej
skutecznego leku hormonalnego.

Tematem drugiego wyktadu prof. C. Szczylika byt
rak nerki. Wigkszos¢ tegorocznych doniesien dotyczyta 3
lekoéw — sorafenibu, sunitinibu i temsirolimusu. Sorafenib,
doustny inhibitor kinaz tyrozynowych VEGFR-2
i PDGFR-beta, hamujacy proliferacj¢ i angiogeneze jest
intensywnie badany (II i III faza) zar6wno w monoterapii
jak i w skojarzeniu z interferonem w leczeniu zaawanso-
wanego raka nerki (abstr. 4501, 4524, 4525, 4534, 4538).
Temsirolimus (CCI-779), inhibitor kinazy m-TOR uczest-
niczacej w procesach proliferacji i angiogenezy, okazat
si¢ lekiem skuteczniejszym od interferonu w odniesieniu
do catkowitego czasu przezycia, przy korzystnym profilu
objawdow niepozadanych (abstr. LBA 4). Leki hamujace
angiogenez¢ i proliferacj¢ wykazuja znaczng aktywnoS§¢
takze w leczeniu zaawansowanego raka nerki. Nadal jed-
nak uzyskiwane przezycia sa dramatycznie krotkie. By¢
moze postep w biologii molekularnej pozwoli na wery-
fikacje klasyfikacji histopatologicznej tego nowotworu,
a dzieki temu na lepszy dobor chorych i uzyskanie lep-
szych efektow leczenia.

Dr R. Dziadziuszko przedstawit doniesienia dotycza-
ce leczenia ziarnicy ztosliwej i chtoniakow. Zastosowanie

219



220

radioimmunoterapii (1 dawka radioaktywnego prze-
ciwciala — I-131 tositumomabu) w leczeniu chtoniakow
grudkowych jest ciekawa opcja, pozwalajaca na uzyskanie
wysokiego odsetka remisji potwierdzonych molekularnie.
Odpowiedz na ten lek jest niezalezna od FLIPI (mi¢dzy-
narodowego indeksu prognostycznego), ale jest wyraznie
gorsza u chorych z duza masa guza (abstr. 7509). Lek
wymaga jednak badan III fazy i poréwnania z innymi
przeciwcialami. Do§wiadczenia badaczy niemieckich
dotyczace leczenia miodych chorych na agresywne
chtoniaki z korzystnymi czynnikami rokowniczymi
(abstr. 7513) wykazaly, ze eskalacja dawek w schemacie
CHOP + etopozyd (w przeciwienstwie do zwigkszenia
czgstosci cykli i dodania rituksymabu) nie poprawia wyni-
kéw. Wystepowanie chioniakéw typu MALT (mucosa
associated lymphoid tissue) jest czgsto zwiazane z zaka-
zeniami drobnoustrojowymi, m.in. Helicobacter pylori,
Camphylobacter jejuni, Borrelia burgdorferi czy Hepatitis
C Virus. Pojawily si¢ takze ciekawe doniesienia o zwiazku
zakazen blon Sluzowych oka z chtoniakiem typu MALT
tej okolicy (abstr. 7568) oraz o uzyskaniu remisji tego
rzadkiego nowotworu po przeprowadzeniu eradyka-
cji za pomoca doksycykliny (abstr. 7559). W leczeniu
szpiczaka u chorych nie kwalifikujacych si¢ do wysoko-
dawkowej chemioterapii z nastgpowym przeszczepem
szpiku korzystng opcja terapeutyczng wydaje si¢ obecnie
schemat MP w skojarzeniu z talidomidem. W badaniu
francuskim (abstr. 1) wykazano dwukrotnie mniej zgo-
néw w ramieniu skojarzonym w stosunku do grupy otrzy-
mujacej wylacznie chemioterapi¢. Leczenie skojarzone
z talidomidem wigzalo si¢ jednak ze znacznie wyzszym
odsetkiem powiktaf zatorowych i krwotocznych.
Doniesienia na temat nowotworéw przewodu
pokarmowego przedstawila, jak co roku, dr M. Welnicka-
Jaskiewicz. Na tegorocznym ASCO prezentowano ok.
300 prac na ten temat, z czego polowa dotyczyla raka
okreznicy i odbytnicy. W leczeniu uzupelniajacym nadal
trwa debata na temat celowosci chemioterapii uzupetnia-
jacej u chorych w stopniu II. W Europie przewaza opinia,
ze celowe jest leczenie chorych w stopniu II z niekorzyst-
nymi czynnikami rokownicznymi, nadal brak jest jednak
badan dotyczacych wyltacznie tej grupy chorych. Trwaja
badania nad rola przeciwcial monoklonalnych — bewa-
cizumabu i cetuksymabu w leczeniu uzupelniajacym,
ale ich rola w tym wskazaniu nie zostala jeszcze okre-
Slona. Od lat przedmioten dyskusji jest leczenie chorych
w podesztym wieku. W jednym z doniesieni przeanalizo-
wano korzysci i ryzyko wynikajace z leczenia schematem
FOLFOX4 chorych do- i powyzej 70 lat (abstr. 3517).
Wykazano, ze schemat FOLFOX4 jest leczeniem bez-
piecznym u chorych w starszym wieku, zatem wiek nie
powinien by¢ wskazaniem do wyjSciowego obnizania
dawek. W leczeniu choroby zaawansowanej potwierdzo-
no, ze schematy oparte o irinotekan i oksaliplatyn¢ maja
poréwnywalna skuteczno$¢, bewacizumab dodany do
chemioterapii poprawia wyniki i nie nasila toksycznoSci
(abstr. 3510), a cetuksymab w skojarzeniu z chemiotera-
pia pierwszego rzutu zwigksza odsetek odpowiedzi, ale
nie wplywa na czas do progresji i czas trwania odpowiedzi

(3509). Nie ma nadal jednoznacznej odpowiedzi na pyta-
nie o czas trwania leczenia w chorobie zaawansowanej.
W sesji plenarnej dotyczacej leczenia raka zotadka przy-
pomniano 4 metaanalizy przeprowadzone w latach 1993-
2000, dotyczace leczenia uzupelniajacego. Wprawdzie
wykazano w nich korzy$¢ z tego leczenia u chorych po
catkowitej resekcji z cechg N+, jednak jest ono obarczo-
ne znaczng toksycznoScia i nadal brak jest powszechnej
akceptacji dla takiego postgpowania.

Zagadnienia dotyczace leczenia wspomagajacego
omowila dr R. Zaucha. W tym roku pojawily si¢ specjal-
ne sesje, jak chocby poswigcona leczeniu chorych w wieku
podesztym, czy losom 0s6b wyleczonych. Ludzkos¢ Swiata
si¢ starzeje i dzi§ ok. 12% ogolu populacji stanowia ludzie
powyzej 65 lat. Sposroéd 11 mln nowych zachorowan na
nowotwory zlo§liwe rocznie okoto 3 mln stanowig chorzy
w tej grupie wiekowej. Onkogeriatria staje si¢ wigc nie-
mal odrebng dziedzing onkologii i ma swoja specyfike,
np. hyperinsulinemia czy zespdt opornosci na insuling
(oba zjawiska czestsze w populacji chorych starszych)
sg niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi w nowo-
tworach jelita grubego, gruczotu krokowego czy piersi.
Chory w wieku podeszlym wymaga starannej oceny stanu
sprawnosci. Stuza temu specjalne skale, np. CGA — com-
prehensive geriatric assesment (obejmujaca m.in. zapytania
o pamig¢, zaburzenia rownowagi itp.), ich stosowanie jed-
nak jest bardzo czasochionne i stad zapewne nie ciesza si¢
popularnoscig wsrdd lekarzy (w Stanach Zjednoczonych
stosuje je ok. 12% onkologéw). Wazny problem kliniczny
stanowig nadal powiktania zakrzepowo-zatorowe towa-
rzyszace nowotworom zlo§liwym. Prawdopodobnie z ryzy-
kiem wystapienia tych powiktan zwigzany jest okreSlony
profil genowy (abstr. 8535) i cho¢ kwestia ta wymaga dal-
szych badan, by¢ moze w przyszioSci pozwoli to na wpro-
wadzenie odpowiedniej profilaktyki u chorych z wysokim
ryzykiem. Podobnie, w odniesieniu do ryzyka wystapienia
kardiomiopatii u dzieci leczonych antracyklinami analiza
okreSlonych profili genowych moze wyodrebni¢ chorych
wymagajacych kardioprotekcji (abstr. 9004).

Drugi wyklad dr R. Zauchy poSwigcony byt nowo-
tworom uktadu moczowego. W Polsce najczestszg forma
hormonoterapii miejscowo zaawansowanego lub roz-
sianego raka stercza jest obecnie maksymalna blokada
androgenowa (MAB). Przeprowadzona metaanaliza
wykazata jednak, ze MAB nie poprawia wynikéw lecze-
nia w stosunku do monoterapii, nie ma zatem podstaw
do zalecania tej metody, tym bardziej, ze znaczaco obni-
za ona jakoS¢ zycia. Autorzy jednego z doniesief podjeli
probe poréwnania skutecznosci i tolerancji MAB stosow-
nej w sposdb ciagly i przerywany (leczenie przerywano
przy spadku stezenia PSA ponizej 2 ng/ml i wznawiano
przy jego wzroscie lub progresji klinicznej). Terapia
przerywana nie wplywa na zwigkszenie ryzyka zgonu,
jest natomiast znacznie lepiej tolerowana (gtéwne rozni-
ce dotyczyly zachowania aktywnoSci seksualnej — 41% vs
20%) oraz zdecydowanie mniej kosztowna (abstr. 4513).
Odnotowano kilka ciekawych doniesiel po§wigconych
zarodkowym guzom jader. W leczeniu nienasieniakow
w I stopniu klinicznego zaawansowania standardowym



postepowaniem po orchidektomii jest Scista obserwacja.
Nadal brak jednak zgodnosci co do zakresu wykonywa-
nych badaf kontrolnych. W randomizowanym badaniu
poréwnujacym 2 modele 2-letniej obserwacji obejmujacej
wykonywanie badania CT w 3. i 12. miesiacu lubw 3., 6.,
9.,12.124. miesigcu, w obu przypadkach w polaczeniu ze
standardowg ocena kliniczna, zdjeciami rentgenowskimi
pluc i stezeniem markerow, wykazano taki sam odsetek
wczesnych nawrotdw w obu ramionach (abstr. 4519).
Wykonanie CT w 3. i 12. miesigcu po orchidektomii
powinno by¢ zatem postgpowaniem standardowym w tej
grupie chorych. Pozwala ono bowiem na optymalng kon-
trole, nie narazajac chorych na zbedna ekspozycje na pro-
mieniowanie jonizujace i nie zwigkszajac niepotrzebnie
kosztow. Przedstawiono 2 badania oceniajace przydatnos¢
PET w zarodkowych guzach jader. Stwierdzono, ze bada-
nie to wykonane 8 tygodni po orchidektomii u chorych
w I stopniu klinicznego zaawansowania z niekorzystnymi
czynnikami rokowniczymi nie wystarcza dla identyfikacji
chorych zagrozonych nawrotem (abstr. 4520). Warto$¢
tej metody badania jest rowniez ograniczona u chorych
w wyzszych stopniach zaawansowania, gdzie stosowa-
no ja dla oceny zmian resztkowych w zaotrzewnowych
weztach chfonnych (abstr. 4521). Czulos$¢ i swoistos¢ PET
nie pozwala na r6znicowanie zmian nowotworowych od
zwloknienia, martwicy czy potworniakéw. Badanie PET
jest coraz szerzej stosowane, jednak jego przydatno§é
jest bardzo rézna w poszczeg6lnych nowotworach. Koszt
badania jest wysoki, zatem konieczne byloby wypracowa-
nie krajowych zalecen dotyczacych stosowania PET, co
zaproponowali wyktadowcy Spotkania.

Ostatni wyktad — dotyczacy nowotwordw glowy i szyi
— przedstawita dr M. Rucifiska. Najciekawsze byly donie-
sienia dotyczace leczenia systemowego z zastosowaniem
taksoidow w zaawansowanych postaciach nowotworu. Od
kilku lat ukazuja si¢ doniesienia wskazujace, ze zasto-
sowanie tej grupy lekéw poprawia udzial odpowiedzi,
a tym samym zwi¢ksza mozliwo$¢ zachowania narzadu.
Prace, ktore prezentowano w tym roku wskazywaty row-
niez na mozliwo$¢ wydluzenia czasu przezycia. W sesji
specjalnej przedstawiono randomizowane badanie TAX
324, w ktorym poréwnano wyniki skojarzonego leczenia
(3 cykle schematu zawierajacego cisplatyng i S-fluoroura-

cyl z udziatem lub bez udziatu docetakselu jako leczenia
poprzedzajacego chemioradioterapi¢ miejscowo zaawan-
sowanych rakéw gtowy i szyi. W ramieniu z docetakselem
uzyskano lepsze wyniki w zakresie wszystkich ocenianych
wskaznikow (odsetek odpowiedzi 72% vs 64%, 3-letni
czas wolny od progresji 49% vs 37%, 1-roczny czas cal-
kowitego przezycia 80% vs 69%), a przede wszystkim
uzyskano ponad dwukrotne wydluzenie mediany czasu
catkowitego przezycia (70,6 vs 30,1 mies.). Korzy$¢
z zastosowania docetakselu wykazano takze w innych
badaniach dotyczacych leczenia zaawansowanych rakdéw
tej okolicy (abstr. 5515 — poprawa odsetka calkowitych
remisji oraz wydluzenie czasu do progresji, abstr. 5516
— wydluzenie czasu catkowitego przezycia i czasu wol-
nego od progresji oraz poprawa odsetka odpowiedzi).
Zastosowanie docetakselu wiaze si¢ zwykle ze zwigksze-
niem odsetka neutropenii, poza tym jednak toksyczno$¢
leczenia jest poréwnywalna. Obecnie wydaje si¢, ze zasto-
sowanie taksoidow w leczeniu indukcyjnym zaawansowa-
nych rakéw obszaru glowy i szyi pozwala uzyskaé wyzszy
odsetek miejscowych odpowiedzi oraz wydtuzenie czasu
przezycia przy akceptowalnej toksycznoSci. Potrzebne sa
jednak dalsze badania dla nowotworéw w poszczegdlnych
lokalizacjach, a takze oceniajace skuteczno$¢ chemiote-
rapii w skojarzeniu z terapiami celowanymi. Nadal kon-
trowersje budzi wybdr metody leczenia chorych w wieku
podesziym. Prawdopodobnie wiek powyzej 70 lat jest nie-
zaleznym czynnikiem zwigkszonego ryzyka powiklan po
leczeniu (abstr. 5500), a takze ryzyka zgonu (abstr. 5501,
metaanaliza), cho¢ brakuje odrgbnych badan randomi-
zowanych u ludzi starszych. Powazny problem kliniczny
stanowia chorzy wymagajacy leczenia z powodu nawrotu,
bowiem ponowne napromienianie obszaru gltowy i szyi
wiaze si¢ z ryzykiem znacznych uszkodzen. W tej grupie
chorych zastosowanie techniki modulacji intensywnosci
dawki promeniowania (IMRT) pozwala uzyskac¢ ochro-
n¢ narzadow, gléwnie gruczotow §linowych (abstr. 5508
15559).

Kolejne Spotkanie po ASCO odbedzie si¢ w Gdyni
w dniach 6-7 lipca 2007 r. — do zobaczenia.

Dr Barbara Radecka
Opolskie Centrum Onkologii
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Sprawozdanie z IIT Usteckich Dni Onkologicznych

W dniach 1-3 wrze$nia 2006 spotkaliSmy si¢ po raz
trzeci na konferencji naukowej pod nazwa Usteckie
Dni Onkologiczne. Spotkanie odbylo si¢ pod patro-
natem Konsultanta Krajowego ds. Chirurgii Onkolo-
gicznej, Prezesa Polskiego Towarzystwa Chirurgii
Onkologicznej oraz Redaktora Naczelnego dwumie-
siecznika Nowotwory.

Konferencja poSwigcona zostata problemowi nowo-
tworéw neuroendokrynnych oraz wspolpracy chirur-
ga i anestezjologa w leczeniu chorych na nowotwory.
Tematyka ta zgromadzita czotoéwke polskich onkologdw,
endokrynologdw, anestezjologéw i chirurgdéw. Zjazd
odbyt sie w ekskluzywnym oSrodku wypoczynkowym
,Kormoran”, w malowniczej nadmorskiej miejscowosci
Rowy. Obrady otworzyt przewodniczacy komitetu orga-
nizacyjnego, dr Zoran Stojcev.

Program podzielono na trzy sesje naukowe.
Wykiadem naukowym zainaugurowala spotkanie pani
prof. Ewa Meyzner-Zawadzka, przedstawiajac temat
znieczulenia, w ktorym w bardzo ciekawy sposob zapre-
zentowala specyfike anestezji u chorych onkologicz-
nych.

Kolejny wyktad, na temat sepsy, przedstawil pan
prof. Andrzej Kubler. Trzeci wyklad tej sesji, zaprezen-
towany przez dr. Piotra Sowinskiego, dotyczyl terapii
zywieniowej u chorych na nowotwory. Tematem nastep-
nej prezentacji, ktora przedstawil dr Maciej Hilgier,
bylo leczenie bélu nowotworowego. Jako ostatni w tej
sesji wystapil jeden z zagranicznych goSci prof. Bertram
Wiedenmann z Niemiec, ktory w 30 minutowym wykta-
dzie omowil diagnostyke i terapie guzéw neuroendokryn-
nych, ze szczegdlnym uwzglednieniem guzéw przewodu
pokarmowego.

Pierwszy dzien zakonczyt si¢ wspanialym bankietem
trwajacym do pdznych godzin nocnych. Czgs¢ artystycz-
na uswietnita swoim wystgpem macedonska gwiazda
Karolina Goceva. Obok doskonalej muzyki uczestnicy
mogli delektowac si¢ specjalami kuchni nadbaltyckie;j
oraz degustowaé wySmienite macedonskie wina.

W sobote 2 wrzesnia rozpoczela si¢ sesja druga,
poswigcona diagnostyce i leczeniu nowotworéw neuro-
endokrynnych. Kolejne wyktady ulozono metodycznie
i systematycznie. O etiologii, podziale klinicznym i symp-
tomatologii méwil prof. Wojciech Zgliczynski, diagnosty-
ke obrazowa przedstawil dr Jarostaw Cwikla, diagnostyke
biochemiczng zaprezentowata prof. Beata Kos-Kudta.
Klasyfikacja histopatologiczng zajeta si¢ w swoim wyktla-
dzie doc. Anna Nasierowska-Guttmejer.

Nastepne wyklady poswigcone byly nowotworom
neuroendokrynnym o specyficznej lokalizacji. Problem
kliniczny nowotwordw NET tarczycy przedstawita prof.
Barbara Jarzab. O leczeniu guzéw neuroendokrynnych
narzadow piciowych kobiet méwit doc. Mariusz Bidzinski.
Przed przerwa wystapit kolejny goS$¢ z zagranicy prof.
Bernard de Hemptinne z Belgii, ktory przedstawit wyktad
na temat leczenia przetok przewodu pokarmowego.
Nastepnie odbyt si¢ kolejny cykl wyktadéw — uslyszelismy
wyktad pana prof. Tadeusza Orfowskiego na temat lecze-
nia guzow NET ptluc i grasicy, natomiast o guzach neu-
roendokrynnych ukfadu pokarmowego méwil w swoim
wyktadzie prof. Andrzej Szawlowski. Uzupetnieniem
wyktadoéw o leczeniu chirurgicznym byly wyktady prof.
Macieja Krzakowskiego o mozliwosciach chemiotera-
pii oraz prof. Leszka Krolickiego o radioterapii guzow
neuroendokrynnych. Specyfike anestezji pacjentow z tego
typu guzami przedstawila dr Anna Fukaszewska.

Trzecia sesja poSwigcona byla oryginalnym donie-
sieniom z r6znych o$§rodkéw. Miedzy innymi o doswiad-
czeniach wtasnych w leczeniu NET trzustki mowit dr
Andrzej Cichocki. Na zakoficzenie uczestnicy zjazdu
mieli okazje wystuchaé trzech wyktadéw specjalnych: dr
Matgorzata Malec-Milewska mowita o problemie bolu,
dr Tomasz Olesinski zaprezentowal temat zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej, prof. Andrzej Szawtowski wygto-
sit wyktad o zakazeniach grzybiczych w nowotworach
gbrnego odcinka ukfadu pokarmowego. Sesja naukowa
zakoniczyta si¢ przy niemal petnym audytorium. Nie byt
to jednak koniec konferencji, albowiem organizatorzy
zaproponowali uczestnikom udzial w wyjatkowo udanym
pikniku z udziatem regionalnych zespotow kaszubsko-
stowiniskich.

Zjazd zakonczyl si¢ w niedziele 3 wrzeSnia.
Analizujac jakos$¢ wyktadow, rosnacg liczbe uczestnikow
oraz organizacj¢ jestem pewien, ze kolejne Usteckie Dni
Onkologiczne beda rownie udanym spotkaniem. Obecnie
trwaja przygotowania do kolejnej konferencji, ktorej
tematyka bedzie rak tarczycy oraz powiklania leczenia
onkologicznego. Miejscem zjazdu bedzie rownie atrak-
cyjna nadmorska miejscowos¢ — Leba. Serdecznie zapra-
szamy.

Dr n. med. Zoran Stojcev

Przewodniczacy Komitetu Organizacyjnego
Usteckich Dni Onkologicznych

Ordynator Oddziatu Chirurgii Onkologicznej
WSzS w Stupsku





