
Chemoradiotherapy after surgery com-
pared with surgery alone for adenocar-
cinoma of the stomach or gastroeso-
phageal junction
MacDonald JS, Smalley SR, Benedetti J i wsp.
N Engl J Med 2001; 345: 725-30

Operacyjne usuni´cie ˝o∏àdka jest skuteczne zaledwie
u czterdziestu procent chorych na gruczolakoraka ˝o∏àd-
ka. Zbadano wp∏yw uzupe∏niajàcej radiochemioterapii
pooperacyjnej na prze˝ycie chorych na gruczolakoraka
˝o∏àdka i wpustu.
M e t o d y.  556 chorych operowanych z powodu gruczola-
koraka ˝o∏àdka i wpustu losowo przydzielono do leczenia
wy∏àcznie chirurgicznego lub do leczenia chirurgicznego,
uzupe∏nionego radiochemioterapià. Leczenie uzupe∏nia-
jàce sk∏ada∏o si´ z fluorouracylu w dawce 425 mg/m2 po-
wierzchni cia∏a dziennie i leukoworyny w dawce 20 mg/m2

dziennie przez okres pi´ciu dni. Nast´pnie stosowano ra-
dioterapi´ w dawce 4500 cGy w dawkach frakcyjnych
180 cGy dziennie, pi´ç razy w tygodniu przez pi´ç tygodni
wraz ze zmodyfikowanymi dawkami fluorouracylu i leuko-
woryny podczas pierwszych czterech i ostatnich trzech
frakcji. W miesiàc po zakoƒczeniu radioterapii stosowano
dwa pi´ciodniowe cykle chemioterapii zawierajàcej fluoro-
uracyl (425 mg/m2/dob´) i leukoworyn´ (20 mg/m2/do-
b´), podawane w odst´pie jednego miesiàca.
Wy n i k i. Mediana ca∏kowitego czasu prze˝ycia wynosi∏a
27 miesi´cy dla grupy leczonej wy∏àcznie chirurgicznie
oraz 36 miesi´cy w grupie otrzymujàcej radiochemiotera-
pi´. Wspó∏czynnik ryzyka zgonu wynosi∏ 1,35 (95% prze-
dzia∏ ufnoÊci; 1,09 do 1,66; P=0,005). Wspó∏czynnik ryzy-
ka nawrotu wynosi∏ 1,52 (95% przedzia∏ ufnoÊci; 1,23 do
1,86; P<0,001). Trzech chorych (1%) zmar∏o w wyniku
toksycznego dzia∏ania radiochemioterapii. Trzeci stopieƒ
toksycznoÊci obserwowano u 41% chorych poddanych ra-
diochemioterapii, a czwarty u 32%.
W n i o s k i. Pooperacyjna radiochemioterapia powinna
byç rozwa˝ona u wszystkich chorych po radykalnym zabie-
gu operacyjnym z powodu raka ˝o∏àdka i wpustu o wyso-
kim ryzyku nawrotu.

Decreasing late mortality among five-
-year survivors of cancer in childhood
and adolescence: a population-based
study in the Nordic countries
Moller TR, Garwicz S, Barlow L i wsp.
J Clin Oncol 2001; 19: 3173-3181

C e l. Celem pracy by∏a ocena ryzyka oraz analiza przy-
czyn zgonu u chorych po przebytej w dzieciƒstwie cho-
robie nowotworowej, którzy prze˝yli ponad 5 lat od chwi-
li rozpoznania nowotworu.
M e t o d y. Badanie oparto na populacji pi´ciu krajów
skandynawskich (Danii, Finlandii, Islandii, Norwegii
i Szwecji), wykorzystujàc dane z narodowych rejestrów
nowotworów i rejestrów zgonów. Badaniem obj´to grup´
13.711 chorych, u których rozpoznano nowotwór przed 20.
rokiem ˝ycia, w latach 1960-1989 i którzy prze˝yli mini-
mum pi´ç lat od chwili rozpoznania. Do 31 grudnia 1995
roku zmar∏o 1422 chorych; uzyskano 1402 Êwiadectwa
zgonu. Skorygowane wspó∏czynniki umieralnoÊci dla ba-
danych przyczyn zgonu obliczono na podstawie 156.046
osobo-lat.
Wy n i k i. Skorygowany wspó∏czynnik umieralnoÊci dla
ca∏ej analizowanej grupy wyniós∏ 10,8 (95% przedzia∏ uf-
noÊci; 10,3 do 11,5), g∏ównie z powodu podwy˝szonej
umieralnoÊci, zwiàzanej z pierwotnym nowotworem. Sko-
rygowany wspó∏czynnik umieralnoÊci dla wtórnych no-
wotworów wyniós∏ 4,9 (95% przedzia∏ ufnoÊci; 3,9 do 5,9),
a dla przyczyn nie zwiàzanych z nowotworami 3,1 (95%
przedzia∏ ufnoÊci; 2,8 do 3,5). Przyczyny zgonu ró˝ni∏y
si´ znacznie w zale˝noÊci od rodzaju pierwotnego nowo-
tworu oraz zale˝a∏y od czasu, jaki up∏ynà∏ od rozpoznania.
Ogólnie póêna umieralnoÊç by∏a znamiennie ni˝sza wÊród
chorych leczonych w latach 1980-89 w porównaniu z cho-
rymi leczonymi w latach 1960-79 (wspó∏czynnik ryzyka
0,61; 95% przedzia∏ ufnoÊci; 0,54 do 0,70), przy czym nie
obserwowano wzrostu odsetka zgonów zwiàzanych z za-
stosowanym leczeniem przeciwnowotworowym.
W n i o s k i. W grupie chorych, u których rozpoznano no-
wotwór przed 20. rokiem ˝ycia i którzy prze˝yli ponad
pi´ç lat od rozpoznania, obserwuje si´ podwy˝szony
wspó∏czynnik umieralnoÊci, zwiàzany g∏ównie z wyst´po-
waniem zgonów spowodowanych pierwotnym nowotwo-
rem. Wspó∏czesne metody leczenia pozwoli∏y uzyskaç ob-
ni˝enie póênej umieralnoÊci z powodu nowotworu, nie
powodujàc jednoczeÊnie wzrostu odsetka zgonów zwiàza-
nych z powik∏aniami leczenia.
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Efficacy of the anti-CD22 recombinant
immunotoxin BL22 in chemotherapy-
-resistant hairy-cell leukemia
Kreitman RJ, Wilson WH, Bergeron K i wsp.
N Engl J Med 2001; 345: 241-7

Rokowanie u chorych na bia∏aczk´ w∏ochatokomórkowà
opornà na chemioterapi´ z zastosowaniem analogów pu-
ryn, w tym kladrybiny, jest z∏e. Zbadano bezpieczeƒstwo
i skutecznoÊç immunotoksyny, skierowanej przeciwko po-
wierzchniowemu antygenowi silnej ekspresji w bia∏aczce
w∏ochatokomórkowej.
M e t o d y. W badaniu stosowano wzrastajàce dawki
rekombinowanej immunotoksyny RFB4(dsFv)-PE38
(BL22), sk∏adajàcej si´ z domeny zmiennej (Fv) anty
CD22, po∏àczonej z fragmentem egzotoksyny pseudomo-
nasowej. Lek podawano drogà do˝ylnà, raz dziennie przez
3 dni.
Wy n i k i. SpoÊród 16 chorych opornych na kladrybin´
u 11 uzyskano ca∏kowità, a u 2 cz´Êciowà remisj´ po zasto-
sowaniu BL22. Trzech chorych, u których nie dosz∏o do
remisji, otrzymywa∏o niskie dawki BL22 lub stwierdzono
u nich od poczàtku przeciwcia∏a neutralizujàce toksyn´.
SpoÊród 11 chorych, u których uzyskano ca∏kowità remi-
sj´, u dwojga stwierdzono chorob´ resztkowà w szpiku
lub krwi. Podczas okresu obserwacji o medianie 16 miesi´-
cy (zakres 10 do 23) u trzech spoÊród 11 chorych z ca∏ko-
wità remisjà wystàpi∏a wznowa, która by∏a powtórnie le-
czona. We wszystkich tych przypadkach osiàgni´to po-
wtórnà ca∏kowità remisj´. Podczas drugiego cyklu leczenia
przy u˝yciu BL22 u dwóch spoÊród 16 chorych wystàpi∏
ci´˝ki, ale ca∏kowicie odwracalny, zespó∏ hemolityczno-
-mocznicowy. Typowe objawy niepo˝àdane obserwowa-
ne podczas leczenia obejmowa∏y niski poziom albuminy
oraz podwy˝szony poziom aminotransferaz.
W n i o s k i. Pod wp∏ywem BL22 mo˝na uzyskaç ca∏kowi-
tà remisj´ u chorych na bia∏aczk´ w∏ochatokomórkowà,
opornà na leczenie analogami puryn.

Helicobacter pylori infection and the
development of gastric cancer
Uemura N, Okamato S, Yamamamoto S i wsp.
N Engl J Med 2001;345:784-9

W wielu badaniach wykazano istnienie zwiàzku pomi´dzy
zaka˝eniem Helicobacter pylori, a powstawaniem raka ˝o-
∏àdka. Wiele aspektów tego zwiàzku pozostaje jednak na-
dal niejasnych.
M e t o d y. W badaniu prospektywnym oceniono 1526 ja-
poƒskich chorych, u których w chwili w∏àczenia do bada-
nia rozpoznano: chorob´ wrzodowà dwunastnicy, choro-
b´ wrzodowà ˝o∏àdka, przerost b∏ony Êluzowej ˝o∏àdka
lub zaburzenia trawienia bez obecnoÊci owrzodzenia.
U 1246 chorych potwierdzono zaka˝enie H. pylori, a w 280
przypadkach jej nie stwierdzono. Âredni czas obserwacji
wynosi∏ 7,8 lat (zakres od 1,0 do 10,6 lat). U chorych wy-

konano badanie endoskopowe wraz z biopsjà, w momen-
cie w∏àczenia do badania, a nast´pnie w okresie od roku
do trzech lat od w∏àczenia. Zaka˝enie H. pylori rozpo-
znawano na podstawie dodatniego wyniku jednego z na-
st´pujàcych badaƒ: badania histologicznego, testu serolo-
gicznego lub szybkiego testu ureazowego.
Wy n i k i. Rak ˝o∏àdka rozwinà∏ si´ u 36 zaka˝onych cho-
rych (2,9%) oraz u ˝adnego z nie zaka˝onych. Rozpo-
znano 23 przypadki raka typu jelitowego oraz 13 typu
rozlanego. PoÊród chorych zaka˝onych H. pylori znamien-
nie wy˝sze ryzyko rozwoju raka ˝o∏àdka stwierdzano
u chorych ze znacznym zanikiem b∏ony Êluzowej ˝o∏àdka,
zapaleniem b∏ony Êluzowej ograniczonym do trzonu oraz
z metaplazjà jelitowà. Rozpoznano 21 przypadków raka
˝o∏àdka (4,7%) wÊród 445 chorych na zaburzenia trawie-
nia bez obecnoÊci owrzodzenia, 10 przypadków (3,4%)
wÊród 297 chorych na chorob´ wrzodowà ˝o∏àdka, 5 przy-
padków (2,2%) wÊród 229 chorych z polipami hiperpla-
stycznymi ˝o∏àdka oraz u ˝adnego spoÊród 275 chorych na
chorob´ wrzodowà dwunastnicy.
W n i o s k i. Rak ˝o∏àdka powstaje wy∏àcznie u osób zaka-
˝onych H. pylori. Chorzy ze znacznym zanikiem b∏ony Êlu-
zowej ˝o∏àdka, zapaleniem b∏ony Êluzowej ograniczonym
do trzonu oraz z metaplazjà jelitowà sà szczególnie nara-
˝eni. Zaka˝eni chorzy na chorob´ wrzodowà ˝o∏àdka, po-
lipy hiperplastyczne ˝o∏àdka oraz zaburzenia trawienia
bez obecnoÊci owrzodzenia sà równie˝ bardziej nara˝eni
w przeciwieƒstwie do chorych na chorob´ wrzodowà dwu-
nastnicy.

Late mortality experience in five-year
survivors of childhood and adolescent
cancer: The Childhood Cancer Survi-
vor Study
Mertens AC, Yutaka Y, Neglia JP i wsp.
J Clin Oncol 2001; 19: 3163-3172

C e l. W grupie chorych po przebytej w dzieciƒstwie lub
w okresie dojrzewania chorobie nowotworowej wyst´pu-
je ryzyko pojawienia si´ odleg∏ych powik∏aƒ choroby i te-
rapii. W ramach Childhood Cancer Survivor Study oce-
niono retrospektywnie umieralnoÊç ca∏kowità oraz zwiàza-
nà z nowotworem w grupie 20227 osób, które prze˝y∏y
pi´ç lat od rozpoznania choroby nowotworowej.
M e t o d y. Do badania w∏àczono osoby, u których (w la-
tach 1970-1986) rozpoznano nowotwór przed 21 rokiem
˝ycia i które prze˝y∏y 5 lat od chwili rozpoznania. Przyczy-
ny zgonów ustalono na podstawie kart zgonu oraz innych
êróde∏ i kodowano je jako nawrót choroby, powik∏ania
terapii przeciwnowotworowej lub nie zwiàzane z nowo-
tworem. Skorygowany wzgl´dem wieku i p∏ci wspó∏czyn-
nik umieralnoÊci obliczono na podstawie danych doty-
czàcych zgonów w populacji Stanów Zjednoczonych.
W y n i k i. Po przeanalizowaniu 208947 osobo-lat obser-
wacji stwierdzono 10,8 krotny wzrost umieralnoÊci w gru-
pie osób, które prze˝y∏y pi´ç lat od rozpoznania choroby
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nowotworowej. Ryzyko zgonu by∏o znamiennie wy˝sze
u osób p∏ci ˝eƒskiej (skorygowany wspó∏czynnik umieral-
noÊci =18,2), u chorych, u których nowotwór rozpoznano
przed piàtym rokiem ˝ycia (skorygowany wspó∏czynnik
umieralnoÊci =14,0) oraz u chorych z pierwotnym roz-
poznaniem bia∏aczki (skorygowany wspó∏czynnik umie-
ralnoÊci =15,5) lub nowotworu oÊrodkowego uk∏adu ner-
wowego (skorygowany wspó∏czynnik umieralnoÊci =15,7).
G∏ównà przyczynà zgonów wÊród chorych, którzy prze-
˝yli pi´ç lat od rozpoznania nowotworu, by∏ nawrót choro-
by nowotworowej (67% zgonów). Statystycznie znamien-
ny wzrost odsetka zgonów obserwowano w zwiàzku z wy-
st´powaniem wtórnych nowotworów (skorygowany
wspó∏czynnik umieralnoÊci =19,4), powik∏aniami kardio-
logicznymi (skorygowany wspó∏czynnik umieralnoÊci
=8,2) i p∏ucnymi (skorygowany wspó∏czynnik umieralno-
Êci =9,2) oraz innymi przyczynami (skorygowany wspó∏-
czynnik umieralnoÊci =3,3). Zwiàzek z zastosowanym le-
czeniem mia∏y zgony z powodu wtórnych nowotworów
(radioterapia, leki alkilujàce, pochodne podofiliny),
z przyczyn kardiologicznych (napromienianie klatki pier-
siowej, bleomycyna) i inne (radioterapia, antracykliny).
Nie obserwowano wzrostu umieralnoÊci z przyczyn nie
zwiàzanych z chorobà nowotworowà (skorygowany wspó∏-
czynnik umieralnoÊci =0,8).
W n i o s k i. Nawrót choroby nowotworowej pozostaje
g∏ównà przyczynà póênej umieralnoÊci u chorych, którzy
prze˝yli 5 lat od rozpoznania nowotworu, natomiast zna-
mienny wzrost umieralnoÊci zwiàzany z powik∏aniami le-
czenia utrzymuje si´ do 25 lat po pierwotnym rozpoznaniu
nowotworu.

Mantle irradiation alone for patholo-
gic stage I and II Hodgkin's disease:
long-term follow-up and patterns of
failure
Liao Z, Ha CS, Vlachaki MT i wsp.
Int J Radiation Oncology Biol Phys 2001; 50: 971-977

C e l. Przeprowadzono retrospektywnà ocen´ wyników
leczenia, niepowodzeƒ oraz czynników rokowniczych
u chorych na potwierdzonà badaniem histopatologicz-
nym ziarnic´ z∏oÊliwà w I i II stopniu zaawansowania,
otrzymujàcych wy∏àcznie napromienianie technikà p∏asz-
czowà.
Metody. Dane uzyskano na podstawie przeglàdu doku-
mentacji 145 chorych w I i II stopniu zaawansowania,
leczonych wy∏àcznie napromienianiem technikà p∏asz-
czowà w okresie od czerwca 1967 r. do czerwca 1991 r.
OkreÊlono przyczyny niepowodzeƒ leczenia oraz prawdo-
podobieƒstwo prze˝ycia ca∏kowitego i wolnego od pro-
gresji. Przeprowadzono analiz´ jedno- i wieloczynnikowà
cech warunkujàcych czas prze˝ycia ca∏kowitego i wolne-
go od progresji choroby. Indeks rokowniczy ustalono
na podstawie liczby niekorzystnych czynników rokowni-
czych u ka˝dego chorego. Porównania czasu prze˝ycia
ca∏kowitego i wolnego od progresji w grupach z indeksem

rokowniczym równym 0, 1 lub 2 dokonano testem log-
-rank.
Wy n i k. Mediana wieku chorych wynosi∏a 27 lat (zakres:
10-66 lat), odsetek m´˝czyzn i kobiet by∏ prawie jednako-
wy. U wszystkich chorych wykonano laparotomi´ i wyci´-
cie Êledziony, nie stwierdzajàc w jamie brzusznej zmian
patologicznych. U 51 chorych stwierdzono I stopieƒ za-
awansowania (IA – 49, IB – 2) natomiast u 94 – II stopieƒ
zaawansowania (IIA – 89, IIB – 5). Typ histologiczny okre-
Êlono jako NS u 110 chorych, MC u 28, LP u 5, LD u 1
oraz nieokreÊlony u 1 chorego. U 12 chorych z II stop-
niem zaawansowania stwierdzono zaj´cie 3 lub wi´cej grup
w´z∏ów ch∏onnych. U 54 chorych indeks rokowniczy okre-
Êlono jako 0, u 70 jako 1 i u 21 jako 2. Mediana okresu ob-
serwacji dla 109 ˝yjàcych chorych wynosi∏a 146 miesi´cy
(zakres: 25-381). 10- i 20-letnie aktualizowane prawdopo-
dobieƒstwo prze˝ycia ca∏kowitego w ca∏ej grupie wynosi∏o
odpowiednio 87,6% i 65,3%, a aktualizowane prawdopo-
dobieƒstwo prze˝ycia wolnego od progresji – odpowiednio
75,3% i 74,2%. Wznow´ stwierdzono u 36 chorych (9
w pierwszym i 27 w drugim stopniu zaawansowania), w 41
lokalizacjach. Wznow´ w zale˝noÊci od typu histologiczne-
go stwierdzono u 29 chorych z typem NS, 6 z typem MC i 1
z typem LP. Wznow´ w obszarze oko∏oprzeponowym
stwierdzono u 22 chorych (w´z∏y ch∏onne oko∏oaortalne –
15, jako jedyna lokalizacja progresji – 12; narzàdy trzewne
– 7, jako jedyna lokalizacja progresji – 5), w obszarze na-
promienianym u 8 chorych, na granicy pola u 8 chorych
(jako jedyna lokalizacja progresji u 2) oraz w miejscu nie-
okreÊlonym – u 3 chorych. Do wi´kszoÊci nawrotów dosz∏o
w okresie 5 lat od ustalenia rozpoznania. Odleg∏e powik∏a-
nia po napromienianiu obserwowano u 30 chorych. Po-
wik∏ania ze strony serca (aktualizowane 10- i 20-letnie
prawdopodobieƒstwo powik∏aƒ sercowych stwierdzono
odpowiednio u 12,6 i 35,1% chorych). U 14 chorych stwier-
dzono wtórne nowotwory lite (aktualizowane 10- i 20-let-
nie prawdopodobieƒstwo – odpowiednio 2,3% i 25,7%),
u 4 chorych – bia∏aczk´, u 4 chorych – ch∏oniaka nieziarni-
czego (aktualizowane 10- i 20-letnie prawdopodobieƒstwo
zachorowania na bia∏aczk´ lub ch∏oniaka – odpowiednio
4,0 i 13,9%). U 38 chorych obserwowano niedoczynnoÊç
tarczycy. W analizie czasu wolnego od progresji choroby
okreÊlono 4 czynniki rokownicze: wiek (40 lat), lokalizacj´
(3 grupy w´z∏ów ch∏onnych), p∏eç m´skà oraz objawy ogól-
ne. Stwierdzono zwiàzek indeksu rokowniczego z czasem
prze˝ycia ca∏kowitego oraz czasem do progresji. Wyniki le-
czenia chorych z indeksem rokowniczym 0 by∏y znamiennie
lepsze ni˝ u chorych z indeksem 1 lub 2.
W n i o s k i. W opisanej powy˝ej, wyselekcjonowanej gru-
pie chorych na ziarnic´ z∏oÊliwà w I i II stopniu zaawanso-
wania, 10- i 20-letnie prawdopodobieƒstwo prze˝ycia ca∏-
kowitego oraz wolnego od progresji by∏o porównywalne
z przedstawionym w piÊmiennictwie. G∏ównà przyczynà
niepowodzeƒ by∏y nawroty w obszarze podprzeponowym,
dlatego Êcis∏a kontrola jamy brzusznej wydaje si´ uzasad-
niona. Indeks rokowniczy stosowany w przedstawionej
grupie chorych móg∏by byç wykorzystany do oceny wyni-
ków leczenia oraz poddany ocenie w prospektywnym ba-
daniu klinicznym. W analizowanej grupie prze˝ycie osób
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z indeksem rokowniczym równym 0 by∏o bardzo dobre, co
sugeruje, ˝e napromienianie technikà p∏aszczowà jest
u tych chorych wystarczajàcym leczeniem. Powik∏ania sta-
nowià jednak znaczne zagro˝enie, zw∏aszcza po wielu la-
tach.

Randomized adjuvant chemotherapy
trial in high-risk, lymph node-negative
breast cancer patients identified by
urokinase-type plasminogen activator
and plasminogen activator inhibitor
type-1
Jänicke F, Prechtl A, Thomssen C i wsp.
J Natl Cancer Inst 2001; 93: 913-20

Aczkolwiek leczenie miejscowe jest wystarczajàce u wi´k-
szoÊci chorych na raka piersi, bez przerzutów do w´z∏ów
ch∏onnych, u oko∏o 30% z nich stwierdza si´ wznow´ no-
wotworu. Na podstawie znanych dotychczas czynników
klinicznych i histopatologicznych nie mo˝na wytypowaç
grupy chorych o wysokim ryzyku, która mog∏aby odnieÊç
najwi´kszà korzyÊç z zastosowania uzupe∏niajàcej che-
mioterapii. W przeprowadzonym badaniu jednooÊrodko-
wym stwierdzono, ˝e poziom aktywatora plazminogenu
typu urokinazy (uPA) oraz inhibitora aktywatora plazmi-
nogenu typu pierwszego (PAI-1) w guzie mo˝e byç wskaê-
nikiem ryzyka nawrotu choroby nowotworowej. Na tej
podstawie postanowiono przeprowadziç wielooÊrodkowe
badanie, majàce okreÊliç rol´ uPA i PAI-1 w wyodr´bnia-
niu spoÊród chorych bez przerzutów do w´z∏ów ch∏on-
nych populacji o wysokim ryzyku, oraz oceniç u nich sku-
tecznoÊç zastosowania chemioterapii. Niniejsze doniesie-
nie jest pierwszà analizà przeprowadzonà w trakcie
badania, w 4,5 roku od jego rozpocz´cia.
M e t o d y. Do badania w∏àczono 556 chorych na raka
piersi bez zaj´cia w´z∏ów ch∏onnych. Mediana czasu ob-
serwacji wynosi∏a 32 miesiàce. Wszystkie chore z niskim
poziomem uPA (≤3ng/mg bia∏ka) oraz PAI-1(≤14ng/mg
bia∏ka) by∏y poddane obserwacji. Chore z wysokim po-
ziomem uPA (>3ng/mg bia∏ka) i/lub PAI-1 (>14ng/mg
bia∏ka) by∏y po zabiegu losowo przydzielane do leczenia
chemicznego lub wy∏àcznej obserwacji. Wszystkie zastoso-
wane testy statystyczne by∏y obustronne.
Wy n i k i. U 241 chorych poziom uPA i PAI-1 by∏ niski,
315 chorych mia∏o podwy˝szony poziom uPA i/lub PAI-1.
Oszacowany 3-letni odsetek wznów w grupie o niskim
poziomie uPA i PAI-1 (grupa niskiego ryzyka) wynosi
6,7% (95% przedzia∏ ufnoÊci; 2,5-10,8%). Odsetek ten
dla grupy o wysokim uPA i/lub PAI-1 (grupa wysokiego ry-
zyka) wynosi∏ 14,7% (8,5-20,9%). Pierwsza analiza w trak-
cie badania sugeruje korzyÊç z zastosowania chemiote-
rapii u chorych z grupy wysokiego ryzyka. Ryzyko wznowy
w tej grupie zmniejsza si´ o 43% pod wp∏ywem chemiote-
rapii (analiza wed∏ug intencji leczenia: wzgl´dne ryzyko
0,56; 0,25-1,28). Konieczne jest jednak potwierdzenie tych
wyników w d∏u˝szym okresie obserwacji.

W n i o s k i. Dzi´ki zastosowaniu uPA i PAI-1 uda∏o si´
wyodr´bniç grup´ oko∏o po∏owy chorych na raka piersi,
bez przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych, o niskim ryzyku,
u których mo˝na odstàpiç od zastosowania chemioterapii
oraz grup´ wysokiego ryzyka, u której zastosowanie takie-
go leczenia mo˝e przynieÊç korzyÊç.

Survival and recurrence after conco-
mitant chemotherapy and radiothera-
py for cancer of the uterine cervix:
a systematic review and meta-analysis
Green JA, Kirwan JM, Tierney JF i wsp.
Lancet 2001; 358: 781-86

W lutym 1999 roku Amerykaƒski Narodowy Instytut Ra-
ka og∏osi∏ koniecznoÊç rozwa˝enia radiochemioterapii
u wszystkich chorych na raka szyjki macicy. Postanowiono
podsumowaç wp∏yw radiochemioterapii na ca∏kowity czas
prze˝ycia, czas do progresji, ryzyko nawrotu miejscowego
i rozsiewu oraz toksycznoÊç wczesnà i póênà u chorych na
raka szyjki macicy.
M e t o d y. Przy zastosowaniu metodologii Cochrane Col-
laboration, dokonano systematycznego przeglàdu wszyst-
kich znanych badaƒ z losowym doborem chorych, pro-
wadzonych pomi´dzy rokiem 1981 a 2000 (17 opubliko-
wanych i dwa nie opublikowane), z zastosowaniem
radiochemioterapii u chorych na raka szyjki macicy.
W y n i k i. Do badaƒ w∏àczono ogó∏em 4580 chorych,
z których mo˝na by∏o poddaç poszczególnym analizom
od 2865 do 3611 (62 do 78%). Cisplatyna by∏a najcz´-
Êciej stosowanym lekiem. Stwierdzono, ˝e zastosowanie
radiochemioterapii wyd∏u˝a ca∏kowity czas prze˝ycia (wsp.
ryz. 0,71; P< 0,0001), zarówno przy zastosowaniu zwiàz-
ków platyny (0,7; P<0,0001), jak i innych cytostatyków
(wsp. ryz. 0,81; P=0,2). Wi´kszà korzyÊç zaobserwowano
w badaniach, w których wy˝szy by∏ udzia∏ chorych w stop-
niach zaawansowania I i II (P=0.009). Zaobserwowano
równie˝ popraw´ czasu do progresji przy zastosowaniu
radiochemioterapii (wsp. ryz. 0,61; P<0,0001). Ca∏kowita
korzyÊç z zastosowania radiochemioterapii dla czasu wol-
nego od progresji i ca∏kowitego czasu prze˝ycia wynio-
s∏a odpowiednio 16% (95% przedzia∏ ufnoÊci; 13-19)
i 12% (8-16). Stwierdzono równie˝ znamiennie korzystny
wp∏yw radiochemioterapii na cz´stoÊç wznów miejsco-
wych (wspó∏czynnik ryzyka 0,61; P<0,0001) i odleg∏ych
(0,57; P<0,0001). Trzeci i czwarty stopieƒ toksycznoÊci
hematologicznej (iloraz szans 1,49-8,6) oraz toksycznoÊç
ze strony przewodu pokarmowego (wsp. ryz. 2,22) by∏y
znamiennie wy˝sze w grupie leczonej z zastosowaniem
radiochemioterapii ni˝ w grupie kontrolnej. Dost´pne
dane by∏y niewystarczajàce, aby wykazaç cz´stsze wyst´po-
wanie toksycznoÊci póênej pod wp∏ywem radiochemiote-
rapii.
I n t e r p r e t a c j a. Chemioterapia zastosowana jedno-
czeÊnie z radioterapià poprawia ca∏kowity i wolny od pro-
gresji czas prze˝ycia oraz zmniejsza iloÊç wznów miejsco-
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wych i odleg∏ych u wybranych chorych na raka szyjki ma-
cicy. Mo˝e to wynikaç z dzia∏ania cytotoksycznego i uczu-
lajàcego.

Preoperative radiotherapy combined
with total mesorectal excision for re-
sectable rectal cancer
Kapiteijn E, Marijnen CAM, Nagtegaal ID i wsp.
N Engl J Med 2001; 345: 638-46

W s t ´ p. Zarówno krótka radioterapia przedoperacyjna,
jak i zabieg operacyjny z ca∏kowitym wyci´ciem mesorec-
tum zwi´kszajà szans´ miejscowego wyleczenia chorych na
raka odbytnicy, kwalifikujàcych si´ do leczenia operacyj-
nego. Przeprowadzono wielooÊrodkowe badanie randomi-
zowane, aby okreÊliç, czy zastosowanie przedoperacyjnej
radioterapii poprawia wyniki leczenia w grupie chorych,
u których wykonano nast´pnie ca∏kowite wyci´cie meso-
rectum.
M e t o d y. 1861 chorych na operacyjnego raka odbytnicy
przydzielono losowo do zabiegu operacyjnego, obejmujà-
cego ca∏kowite wyci´cie mesorectum, poprzedzonego
przedoperacyjnà radioterapià (25 Gy w pi´ciu frakcjach
przez pi´ç kolejnych dni, 924 chorych) lub do leczenia
wy∏àcznie chirurgicznego (937 chorych). W badaniu zasto-
sowano metody standaryzacji i kontroli jakoÊci, aby za-
pewniç jednorodnoÊç radioterapii, chirurgii i technik hi-
stopatologicznych w poszczególnych oÊrodkach.
Wy n i k i. SpoÊród 1861 chorych, których losowo przy-
dzielono do jednego z dwóch ramion leczenia, 1805 spe∏-
nia∏o kryteria udzia∏u w badaniu. W tej grupie odsetek
prze˝yç po dwóch latach wyniós∏ 82% wÊród chorych le-
czonych w sposób skojarzony i 81,8% w grupie leczonej
wy∏àcznie operacyjnie (P=0,84). SpoÊród 1748 chorych,
u których przeprowadzono makroskopowo radykalny za-
bieg operacyjny, u 5,3% stwierdzono wznow´ miejscowà
w ciàgu dwuletniej obserwacji. Odsetek wznów miejsco-
wych wynosi∏ 2,4% wÊród chorych napromienianych
i 8,2% w grupie chorych leczonych wy∏àcznie chirurgicznie
(P<0,001).
W n i o s k i. Krótka przedoperacyjna radioterapia prowa-
dzi do obni˝enia ryzyka wystàpienia wznowy miejscowej
u chorych na raka jelita grubego, poddawanych standar-
dowemu zabiegowi chirurgicznemu, z ca∏kowitym usu-
ni´ciem mesorectum.
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