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Progress in cancer gene therapy
Kouraklis G. Acta Oncologica 1999; 38: 675-683

Celem pracy jest przedstawienie najnowszych osiàgni´ç
w dziedzinie terapii genowej, ograniczeƒ i trudnoÊci w jej
stosowaniu oraz perspektyw przysz∏ego rozwoju. Do roz-
woju terapii genowej przyczyni∏y si´ fundamentalne bada-
nia dotyczàce: cyklu komórkowego, mechanizmów prze-
ciwnowotworowej odpowiedzi uk∏adu immunologicznego
i rozwój narz´dzi biologii molekularnej.

Aktualnie opracowywanych jest kilka strategii lecze-
nia przy u˝yciu wprowadzonych do komórki genów. Jed-
nà z nich jest dostarczenie komórce genów samobójczych.
Kodujà one enzym, który przekszta∏ca nieaktywnà sub-
stancj´ podanà do organizmu w toksyczny dla komórki
produkt.

Innym podejÊciem jest terapia genami supresorowy-
mi i inaktywacja onkogenów. Pierwsza polega na zastàpie-
niu zmutowanej formy genu jego prawid∏owà kopià, co
prowadzi do przywrócenia komórce prawid∏owych zacho-
waƒ (kontrola proliferacji, mo˝liwoÊç aktywacji apoptozy).
W przypadku aktywnych onkogenów, aby wyhamowaç
ich ekspresj´, stosuje si´ antysensowne mRNA. Wykazu-
je ono zdolnoÊç do ∏àczenia si´ z mRNA onkogenu, co
z kolei blokuje powstanie produktu bia∏kowego, biorà-
cego udzia∏ w procesie nowotworzenia.

Ograniczeniem chemioterapii jest jej toksycznoÊç
w stosunku do prawid∏owych komórek np. szpiku kost-
nego. Jednà z metod terapii genowej jest wprowadzenie
do prawid∏owej komórki genu opornoÊci wielolekowej
(MDR), chroniàcego jà przed szkodliwym dzia∏aniem sto-
sowanego nast´pnie cytostatyku. Umo˝liwia to zastosowa-
nie znacznie wy˝szych dawek leku.

Nast´pnà strategià terapii jest wzmocnienie prze-
ciwnowotworowej odpowiedzi immunologicznej. Mo˝na
to osiàgnàç w nast´pujàcy sposób:

a) wprowadzajàc do komórek nowotworowych geny
kodujàce cytokiny (IL-2, IL-6, IL-12, M-CSF, GM-CSF,
IFN-g);

b) wprowadzajàc in vitro do pozyskanych od chorego
komórek dendrytycznych (majàcych zdolnoÊç do prezen-
tacji antygenu) DNA lub mRNA, kodujàce antygen nowo-
tworowy albo samo bia∏ko b´dàce tym antygenem. Tak
przygotowane komórki dendrytyczne, prezentujàce anty-
gen nowotworowy (jako szczepionk´), podaje si´ ponow-
nie choremu;

c) wprowadzajàc do komórek nowotworowych geny
kodujàce powierzchniowe bia∏ka, uczestniczàce w przeka-
zie sygna∏u od komórki nowotworowej do limfocytu T,
celem jego aktywacji.

Gen mo˝e zostaç dostarczony do docelowej komór-
ki jako nagie DNA lub przy u˝yciu ró˝nego rodzaju wek-
torów. Wektory dzieli si´ na dwie grupy: wektory wiruso-
we i niewirusowe. Aby wyeliminowaç niebezpieczeƒstwo
zwiàzane z zaka˝eniem wirusowym i uzyskaç miejsce dla
terapeutycznego genu, cz´Êç genomu wirusa stosowanego
w terapii zostaje usuni´ta. Najcz´Êciej u˝ywanymi wek-
torami wirusowymi sà retrowirusy (wnikajàce jedynie do
proliferujàcych komórek), adenowirusy (nie wymagajà-
ce aktywnie proliferujàcych komórek docelowych) oraz
wirusy towarzyszàce adenowirusom. Najbardziej obiecu-
jàcymi niewirusowymi wektorami sà liposomy (lipidowe
p´cherzyki zawierajàce w swoim wn´trzu np. DNA) oraz
struktury sk∏adajàce si´ z DNA i przy∏àczonego do niego
ligandu, zapewniajàcego dotarcie do miejsca przeznacze-
nia. Mechaniczne dostarczenie nagiego DNA (kodujàce-
go geny terapeutyczne) do komórek nowotworu tak˝e
mo˝e zaowocowaç ich miejscowà ekspresjà.

Wszystkie opisane wy˝ej strategie pozostajà w fazie
badaƒ i nie wesz∏y jak dotàd do rutynowej praktyki klinicz-
nej. Jednak ciàg∏y rozwój metod biologii molekularnej
stwarza nadziej´ na udoskonalenie terapii genowej i zasto-
sowanie jej w przysz∏oÊci jako u˝ytecznego narz´dzia w r´-
kach klinicystów.

Agnieszka Adamczyk, Joanna Niemiec

Adres autora: University of Athens, School of Medical Sciences, 122 Va-
silisis Sofias  Avenue, Athens 11526, Greece

Laparoscopic abdominal staging in lo-
cally advanced cervical cancer
Benedetti – Panici P, Maneschi F, Cutillo G i wsp.
Int J Gynecol Cancer 1999; 9: 194-197

59 chorych z rozpoznanym rakiem szyjki macicy (r.sz.m)
zakwalifikowano do laparoskopowej oceny jamy brzusznej
w celu okreÊlenia zasi´gu nowotworu. W analizowanej
grupie znalaz∏o si´ 9 chorych z r.sz.m. w stopniu Ia–IIa, ze
stwierdzonà Êrednicà guza > 4 cm, 21 chorych w stopniu
IIb oraz 16 w stopniu III i 10 w stopniu IVa. Ogó∏em lapa-
roskopi´ wykonano u 56 (95%) chorych. Rozsiew we-
wnàtrz jamy otrzewnej stwierdzono u 15 (27%) chorych.
Najcz´Êciej rozsiew procesu nowotworowego dotyczy∏
struktur miednicy mniejszej – 9 chorych. U jednej chorej
ogniska choroby uwidoczniono poza obszarem miedni-
cy, zaÊ w 4 przypadkach stwierdzono rozsiew miejscowy
oraz przerzuty do Êródbrzusza i nadbrzusza. Pobrany p∏yn
z jamy otrzewnowej potwierdzi∏ obecnoÊç komórek nowo-
tworowych u 5 (9%) chorych. Ogó∏em w 16 (29%) przy-
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padkach (wliczono równie˝ przypadki z potwierdzeniem
obecnoÊci komórek nowotworowych w p∏ynie otrzewno-
wym) stwierdzono cechy rozsiewu procesu nowotworo-
wego wewnàtrz jamy otrzewnej. Ârednia iloÊç ognisk cho-
roby wynosi∏a 1 (od 1 do 4); surowicówka macicy by∏a
obj´ta naciekiem u 9 (17%) chorych. W 7 (13%) przy-
padkach stwierdzono naciek otrzewnej p´cherzowej, u 5
(10%) chorych potwierdzono naciek otrzewnej Zatoki
Douglasa, u 3 (6%) chorych zmiany nowotworowe zloka-
lizowano w otrzewnej rynny oko∏ookr´˝niczej, zaÊ w 2
(4%) przypadkach znaleziono ogniska choroby w sieci
i przydatkach. Wszystkie chore opuÊci∏y szpital w dobrym
stanie po up∏ywie 24 godzin od momentu zakoƒczenia
zabiegu laparoskopowego. U jednej chorej rozpoznano
krwawienie z miejsca wk∏ucia trokaru, co jednak nie odro-
czy∏o terminu wypisu do domu. Wszystkie chore sà w sta-
∏ej kontroli – Êrednio 27 miesi´cy (7–38 miesi´cy). Nie
stwierdzono przerzutów w miejscu wk∏ucia trokarów. Au-
torzy podkreÊlajà, ˝e laparoskopia okaza∏a si´ u˝ytecz-
nym i bezpiecznym narz´dziem pozwalajàcym dok∏adnie
okreÊliç rozleg∏oÊç procesu nowotworowego u chorych
z rozpoznaniem miejscowo zaawansowanego r.sz.m.

Mariusz Bidziƒski

Adres autorów: Dept. of Gynaecology Campus Biomedico – Free Uni-
versity Via Longoni 69 00155 Rome Italy

Margin assessment by cavity shaving
after breast-conserving surgery: ana-
lysis and follow-up of 543 patients
Malik HZ, George WD, Mallon EA i wsp.
Eur J Surg Oncol 1999; 25: 44-469.

Leczenie oszcz´dzajàce we wczesnym raku piersi jest me-
todà, której skutecznoÊç zosta∏a sprawdzona w licznych
badaniach randomizowanych. Celem leczenia oszcz´dza-
jàcego jest uzyskanie dobrego efektu kosmetycznego. Ist-
nieje obawa, ˝e uzyskanie tego efektu mo˝e nie zawsze
wiàzaç si´ z radykalnoÊcià onkologicznà. Niedoszcz´tne
usuni´cie guza nowotworowego jest czynnikiem zwi´k-
szajàcym ryzyko wystàpienia miejscowego nawrotu. Celem
pracy by∏o sprawdzenie doszcz´tnoÊci wyci´cia nowotwo-
ru poprzez analiz´ histologicznà wycinków z lo˝y po usu-
ni´tym guzie.

Analiz´ przeprowadzono w oparciu o 543 pacjen-
tów operowanych w sposób oszcz´dzajàcy w okresie od
stycznia 1988 do grudnia 1995 roku. U wszystkich zastoso-
wano jednakowà technik´ operacyjnà: szerokie wyci´cie
guza z marginesem 1-2 cm zdrowych tkanek. Nast´pnie
z lo˝y po usuni´tym guzie pobierano cienkà warstw´ tkan-
ki gruczo∏u piersiowego (do 5 mm gruboÊci) i poddawano
jà analizie histologicznej.

U dwustu chorych (37 %) analiza histologiczna wy-
cinków z lo˝y po usuni´tym guzie da∏a wynik pozytywny.
U 26 chorych (4,8%) dokonano poszerzenia zakresu ope-
racji, u 57 chorych (10,5%) wykonano amputacj´ piersi, ze

wzgl´du na wieloogniskowoÊç zmian. Stwierdzono korela-
cj´ wyst´powania zmian w lo˝y z wielkoÊcià guza, stop-
niem z∏oÊliwoÊci histologicznej, obecnoÊcià dodatkowych
elementów raka wewnàtrzprzewodowego o charakterze
wieloogniskowym, stopniem zaj´cia w´z∏ów ch∏onnych
pachowych.

Wniosek: analiza wycinków z lo˝y po usuni´tym guzie
jest dobrà metodà oceny doszcz´tnoÊci wyci´cia w lecze-
niu oszcz´dzajàcym u chorych z rakiem piersi. U∏atwia
ona decyzj´, co do koniecznoÊci i rozleg∏oÊci poszerze-
nia zakresu operacji.

Arkadiusz Jeziorski

Adres autorów: Department of Surgery, Addenbroke's Hospital, Hills
Road, Cambridge CB2 2QQ, UK

Histological determinants for different
types of local recurrence after breast-
-conserving therapy of invasive breast
cancer
AC Voogd, JL Peterse, MA Crommelin, EJTh Rutgers,
G.Botke, PHM Elkhiuzen, AN van Geel, CJM Hoekstra,
R van Pel, MJ van de Vijver, JWW Coebergh, and the
Dutch Study Group on Local Reccurence after Breast
Conservation (BORST).
Eur J Cancer 1999; 35: 1828-1837

Celem pracy by∏a próba znalezienia czynników patomor-
fologicznych, które majà wp∏yw na zwi´kszenie ryzyka
miejscowego nawrotu, po ograniczonym zabiegu chirur-
gicznym, we wczesnym inwazyjnym raku piersi. Praca mia-
∏a charakter wielooÊrodkowy, wzi´∏o w niej udzia∏ osiem
regionalnych oÊrodków onkologicznych, dwa instytuty on-
kologii i dwie kliniki chirurgiczne w Holandii. W progra-
mie wzi´∏o udzia∏ niemal 7000 chorych na raka piersi
we wczesnym stopniu zaawansowania, leczonych w sposób
oszcz´dzajàcy w latach 1980-92. U chorych tych wy-
konywano miejscowe wyci´cie guza nowotworowego,
a nast´pnie napromieniano pozosta∏y mi´˝sz piersi i lo˝´
po usuni´tym guzie. W okresie obserwacji pooperacyjnej
stwierdzono nawroty miejscowe u 360 kobiet. Stwierdzo-
no tak˝e wi´ksze ryzyko wystàpienia wznowy miejscowej
u kobiet do 35 roku ˝ycia w porównaniu z grupà kobiet
w wieku 45 lat i wi´cej. Analizujàc cechy patomorfolo-
giczne obserwowano  zwi´kszone ryzyko wystàpienia
wznowy miejscowej u kobiet, u których w usuni´tym
z piersi preparacie stwierdzono dodatkowo wieloogni-
skowego raka wewnàtrzprzewodowego. Zwi´kszone ry-
zyko wznowy miejscowej wyst´powa∏o tak˝e wtedy, kiedy
stwierdzano obecnoÊç komórek nowotworu w pozosta-
wionym marginesie tkanki wokó∏ usuni´tego guza z obec-
noÊcià zatorów z komórek nowotworowych w naczyniach.
W przypadkach obecnoÊci dodatkowych elementów do-
brze zró˝nicowanego wielogniskowego raka wewnàtrz-
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przewodowego autorzy zalecajà usuwanie guza z szerokim
marginesem wyci´cia 1-2 cm oraz radioterapià 15 Gy na
okolic´ lo˝y po usuni´tym guzie. Przy rozpoznaniu êle
zró˝nicowanego wieloogniskowego raka wewnàtrzprze-
wodowego zalecajà oni wykonanie amputacji, z uwagi na
wysokie ryzyko miejscowej wznowy.

Arkadiusz Jeziorski

Adres autorów: Comprehensive Cancer Centre South, PO Box 231,
5600 AE, Eithoven

Pathological prognostic factors in a se-
ries of 137 stage I TNM/UICC endo-
metrial carcinomas
Bolla M, de Cornulier J, Berland E i wsp.
Radiother Oncol 1999; 53: 209-211

Cel pracy. Przedstawiono odleg∏e wyniki leczenia opera-
cyjnego w skojarzeniu z napromienianiem chorych na ra-
ka endometrium w stopniu zaawansowania cTl w zale˝no-
Êci od czynników prognostycznych.
Materia∏ i metody. W okresie od 1974 do 1993 roku 130
chorych na raka endometrium w I stopniu zaawansowania
wg klasyfikacji TNM leczonych by∏o operacyjnie i napro-
mienianiem w 3 oddzia∏ach ginekologicznych we Fran-
cji. Âredni wiek chorych wynosi∏ 62 lata (39-85). Pi´ç cho-
rych by∏o w pT3, jedna w pT2, jedna w pT4 stopniu za-
awansowania. U ponad 70% chorych stwierdzono wysoko
dojrza∏à postaç raka endometrium, u 10,6% raka niedoj-
rza∏ego. U 19,8% chorych naciek dotyczy∏ jedynie b∏ony
Êluzowej, u 45,8% nie przekracza∏ po∏owy gruboÊci b∏ony
mi´Êniowej, a u 12,3% zaj´ta by∏a b∏ona surowicza. W´z∏y
ch∏onne oceniono u 96 chorych poprzez limfadenekto-
mi´ lub pobranie pojedynczych w´z∏ów ch∏onnych (sam-
pling) z okolicy ˝y∏y biodrowej zewn´trznej; przerzuty
stwierdzono u 11 chorych (11,4%). Leczenie operacyjne
polega∏o najcz´Êciej na wyci´ciu macicy z przydatkami
i w´z∏ów ch∏onnych biodrowych zewn´trznych lub pobra-
niu pojedynczych w´z∏ów ch∏onnych z okolicy naczyƒ bio-
drowych zewn´trznych. Do roku 1978 stosowano napro-
mienianie przedoperacyjne (15 chorych). W póêniejszym
okresie u chorych z naciekiem zajmujàcym ponad 1/3 gru-
boÊci b∏ony mi´Êniowej, przerzutami do w´z∏ów ch∏on-
nych, 3 stopniem zró˝nicowania histologicznego, zaj´-
ciem szyjki macicy (pT2), przerzutami do przydatków
(pT3) stosowano teleterapi´ pooperacyjnà (36 chorych),
u cz´Êci chorych skojarzonà z brachyterapià (26 chorych).
Przy braku wymienionych niekorzystnych czynników sto-
sowano jedynie brachyterapi´ (53 chore).
Wyniki. Âredni czas obserwacji chorych wynosi∏ 67 miesi´-
cy. 10-letnie prze˝ycia ca∏kowite i specyficzne (uwzgl´d-
niajàce zgony tylko z powodu raka endometrium) cho-
rych w stopniu zaawansowania cTl wynosi∏y odpowied-
nio 68,8% i 82,2%. W analizie jednowymiarowej cech
guza chorych cTlpTl ca∏kowite i specyficzne prze˝ycia by-
∏y istotnie statystycznie ró˝ne w zale˝noÊci od stopnia

zró˝nicowania histologicznego wg WHO (odpowiednio
p=0,001 i p=0,0009), zaj´cia w´z∏ów ch∏onnych miednicy
mniejszej (p=0,001 i p=0,0002), nacieku mi´Ênia macicy
(p=0,04 i p=0,02). Przeprowadzono analiz´
Cox'a w dwóch grupach chorych. W grupie 74 chorych
z zaawansowaniem cTlpTi jedynie zaj´cie w´z∏ów ch∏on-
nych by∏o istotne statystycznie w odniesieniu do prze˝yç
ca∏kowitych (p=0,02) i specyficznych (p=0,002). W grupie
119 chorych wy∏àczono z analizy Cox'a stan w´z∏ów ch∏on-
nych, w celu okreÊlenia czynników prognostycznych przy
nieobecnoÊci przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych. Naciek
b∏ony Êluzowej macicy >50% (p=0,03, p=0,003) i 3 sto-
pieƒ zró˝nicowania histologicznego (p<0,001, p=0,001)
mia∏y znamienny statystycznie wp∏yw na prze˝ycia.
Wnioski. W grupie chorych na raka endometrium w za-
awansowaniu cT1 w∏aÊciwym sposobem leczenia jest wy-
ci´cie macicy z przydatkami oraz pobranie w´z∏ów ch∏on-
nych z okolicy naczyƒ biodrowych zewn´trznych. Przy ko-
rzystnych czynnikach prognostycznych uzupe∏niajàca
brachyterapia jest post´powaniem wystarczajàcym. Stwier-
dzenie przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych uzasadnia za-
stosowanie teleradioterapii. U chorych pN0 uzupe∏nia-
jàce leczenie zale˝ne jest od g∏´bokoÊci naciekania b∏ony
mi´Êniowej i stopnia zró˝nicowania histologicznego wg
WHO.

Kazimierz Karolewski

Soft tissue limb sarcomas
Rossi CR, Foletto M, Di Filippo F i wsp.
Cancer 1999; 86: 1742 -1749

T∏o: Jednym ze sposobów leczenia oszcz´dzajàcego koƒ-
czyny chorych z mi´sakiem tkanek mi´kkich mo˝e byç
hypertermiczna chemioterapia perfuzyjna (HChP) w
po∏àczeniu z leczeniem chirurgicznym, pozwalajàca na
popraw´ resekcyjnoÊci guza, miejscowe ograniczenie cho-
roby oraz uzyskanie dobrych czynnoÊciowych wyników
leczenia. Celem tej pracy by∏o okreÊlenie najbezpiecz-
niejszych, najbardziej skutecznych dawek stosowanej che-
mioterapii, pozwalajàcych uzyskaç popraw´ wyników le-
czenia u pacjentów z zaawansowanym mi´sakiem tkanek
mi´kkich koƒczyn.
Metody: Pierwszà prób´ (18 pacjentów) stanowi∏o badanie
I fazy, majàce na celu okreÊlenie maksymalnej tolerowa-
nej dawki doksorubicyny. Drugà prób´ (29 pacjentów)
stanowi∏o badanie II fazy HChP z doksorubicynà, w trze-
ciej próbie (20 pacjentów) przeprowadzono badanie I-II
fazy, oceniajàce maksymalnà dawk´ i odpowiedê guza na
zastosowanà doksorubicyn´ z TNF. W ka˝dej z prób za-
stosowano testy statystyczne dla oceny klinicznej i histopa-
tologicznej czynników wp∏ywajàcych na miejscowà tok-
sycznoÊç, odpowiedê guza, prze˝ycia bez wznowy miej-
scowej oraz prze˝ycie ca∏kowite.
Wyniki: IV stopieƒ toksycznoÊci stwierdzono jedynie w 2
przypadkach (TNF >l mg). Temperatura mi´Êniowa
(>41,5° C) by∏a czynnikiem ograniczajàcym z powodu
miejscowej toksycznoÊci. Leczenie operacyjne oszcz´dza-
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jàce koƒczyn´ mo˝liwe by∏o u 60 pacjentów (92,3%). Naj-
lepszà odpowiedê guza na leczenie obserwowano w trze-
ciej grupie, gdzie stwierdzono ca∏kowità martwic´,
potwierdzonà histologicznie u 26,3% leczonych. Tempera-
tura (>41,5° C) oraz rodzaj zastosowanej chemioterapii
mia∏y statystycznie znamienny wp∏yw na odpowiedê kli-
nicznà i histopatologicznà. Na odsetek wznów miejsco-
wych wp∏yw: mia∏y umiejscowienie guza, typ zastosowanej
chemioterapii, wysokoÊç zastosowanej w hypertermii tem-
peratury oraz miejscowa toksycznoÊç. Na ca∏kowite prze-
˝ycie wp∏yw mia∏y: stopieƒ zró˝nicowania nowotworu oraz
odpowiedê na leczenie.
Wnioski: Przedstawione wyniki wskazujà, ˝e HChP z do-
ksorubicynà i TNF (<l mg) w hypertermii (41,5° C) jest
bezpiecznym i skutecznym sposobem leczenia pacjentów
z zaawansowanym mi´sakiem tkanek mi´kkich koƒczyn.

Andrzej Kopacz

Adres autorów: Carlo R. Rossi, M.D., Clinica Chirurgica II, Universita
di Padova, via Giustiniani 2, 35128 Padova, Italy

Long term follow-up of women with
ductal carcinoma in situ treated with
breast conserving surgery
Zee K, Liberman L, Samli B i wsp.
Cancer 1999; 86: 1757

T∏o: Chocia˝ ostatnio obserwuje si´ znaczàcy wzrost za-
równo cz´stoÊci wyst´powania raka przewodowego in situ,
jak i wykonywanych operacji oszcz´dzajàcych sutek,
w przypadku wykrycia tej postaci raka, to wybór sposobu
najlepszego leczenia pozostaje kontrowersyjny. Wi´kszoÊç
danych przedstawiajàcych wyniki leczenia pochodzi z nie-
wielkich, retrospektywnych prac, natomiast prac prospek-
tywnych, randomizowanych jest ma∏o. Przedstawiona pra-
ca ocenia wp∏yw wieku, pooperacyjnej radioterapii piersi
oraz innych czynników wp∏ywajàcych na d∏ugoÊç prze˝ycia
bez wznowy miejscowej u chorych z przewodowym ra-
kiem in situ po leczeniu chirurgicznym oszcz´dzajàcym,
pochodzàcych z jednego oÊrodka.
Metody: W pracy poddano analizie materia∏ z Memorial
Sloan-Kettering Cancer Center z okresu od 1978 do 1990
roku. SpoÊród 171 przypadków pe∏ne dane na temat ra-
dioterapii i obserwacji pooperacyjnej uzyskano od 157
chorych. Zebrane dane z badaƒ histopatologicznych (uzy-
skanych o 132 chorych spoÊród 157) poddano ponownej
ocenie. OkreÊlono podtypy histologiczne, wielkoÊç jàder
komórkowych, obecnoÊç martwicy oraz mikroskopowy
rozmiar guza. 65 pacjentów (41%) poddano radioterapii
pooperacyjnej. Âredni czas obserwacji pooperacyjnej wy-
nosi∏ 74 miesiàce.
Wyniki: Czynnikami, które wyraênie (p<0,05) zwiàzane
by∏y z mniejszà iloÊcià nawrotów, sà: starszy wiek, podtyp
„noncomedo carcinoma”, negatywne marginesy wokó∏ gu-
za oraz zastosowanie pooperacyjnej radioterapii. W 6-
-letnim okresie pooperacyjnej obserwacji cz´stoÊç nawro-

tów wynosi∏a 9,6% u chorych poddanych pooperacyjnej
radioterapii oraz 20,7% u chorych poddanych jedynie po-
st´powaniu chirurgicznemu (p=0,05). Porównujàc gru-
py wiekowe pacjentów: powy˝ej 70 lat, mi´dzy 40 a 69
lat i poni˝ej 40 lat stwierdzono znaczàce zmniejszenie ry-
zyka nawrotu wraz z wiekiem chorych. Odsetek wznów
w 6-letnim okresie obserwacji wynosi∏ 10,8%, 14%, 47,2%
(p=0,047) w odpowiednich przedzia∏ach wiekowych. Nie
stwierdzono ˝adnego statystycznie znamiennego zwiàz-
ku mi´dzy grupami wiekowymi a czynnikami histopatolo-
gicznymi. W wieloczynnikowej analizie jedynie znacze-
nie czystoÊci marginesu mia∏o wartoÊç statystycznie zna-
miennà (p=0,05).
Wnioski: Oprócz negatywnych marginesów, czynników hi-
stopatologicznych oraz stosowania radioterapii, wiek jest
równie˝ czynnikiem, który móg∏by byç brany pod uwag´
przy ocenie ryzyka wznowy miejscowej po leczeniu oszcz´-
dzajàcym sutek u chorych z rakiem przewodowym in situ.

Andrzej Kopacz

Adres autorów: Kimberly J. Van Zee, Breast Service, Department of
Surgery, Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, 1275 York Avenue,
MRI -1026, New York, NY 10021

Adjuvant therapy for gastric carcino-
ma patients in the past 15 years
Shimada K, Ajani JA, Cancer 1999; 86: 1657-1668

T∏o: Wczesne wykrycie raka ˝o∏àdka nie jest powszechnie
uzyskiwane na Êwiecie z wyjàtkiem Japonii. Poniewa˝ rak
˝o∏àdka jest wykrywany póêno u wi´kszoÊci pacjentów,
operacje zaawansowanego raka obarczone sà wysokim
ryzykiem wznów miejscowych lub odleg∏ych przerzutów.
Terapia adjuwantowa mo˝e wi´c stanowiç wa˝ny czynnik
w leczeniu tych chorych. Ten sposób leczenia by∏ szeroko
stosowany w krajach Dalekiego Wschodu, Europy Za-
chodniej, oraz w Pó∏nocnej Ameryce. Autorzy poddali
ocenie wyniki stosowania terapii adjuwantowej, aby okre-
Êliç jej obecne miejsce w leczeniu raka ˝o∏àdka.
Metody: Wszystkie opublikowane od 1984 roku w literatu-
rze Êwiatowej randomizowane badania kliniczne zosta∏y
poddane analizie. Osobno oceniano próby przeprowa-
dzane w krajach zachodnich i w Azji, a tak˝e podzielono
je w zale˝noÊci od typu zastosowanej metody leczenia
(chemioterapia, chemioimmunoterapia, radioterapia).
Wyniki zosta∏y nast´pnie uj´te w tabelach.
Wyniki: W trakcie przeprowadzania oceny badaƒ stwier-
dzono kilka wyraênych ró˝nic metodologicznych. Na przy-
k∏ad odkryto cz´sty brak kontroli leczenia w badaniach
klinicznych, przeprowadzanych w krajach zachodnich, pod-
czas gdy kontrol´ leczenia powszechnie stosuje si´ w kra-
jach azjatyckich. Ponadto stwierdzono, ˝e w krajach azja-
tyckich po∏o˝ono wi´kszy nacisk na chemioimmunoterapi´.
Co wi´cej, wyniki badaƒ przeprowadzonych w krajach za-
chodnich sugerujà, ˝e pooperacyjna terapia adjuwantowa
jest nieskuteczna, natomiast wyniki azjatyckich badaƒ nie
sà jednoznacznie negatywne. Wi´kszoÊç pacjentów w Japo-
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nii i krajach Dalekiego Wschodu poddawanych jest po-
operacyjnej lub oko∏ooperacyjnej chemioimmunoterapii.
Wnioski: Pooperacyjna uzupe∏niajàca chemioterapia, sto-
sowana w przypadkach resekcyjnego raka ˝o∏àdka, wy-
maga dalszych badaƒ, pomimo stosowania jej od ponad 30
lat. Natomiast przedoperacyjna chemioterapia lub che-
mioradioterapia mo˝e przynieÊç korzystne efekty u cho-
rych z wysokim ryzykiem wznowy raka ˝o∏àdka.

Andrzej Kopacz

Adres autorów: Jaffer A. Ajani, M.D., Departament of GI Medical On-
cology, University of Texas, M.D. Anderson Cancer Center, 1515 Hol-
combe Boulevard, Box 78, Houston, TX 77030-4095

Positron emission tomography of eso-
phageal carcinoma using 11 c-choline
and 18 f-fluorodeoxyglucose
Kobori O, Kirihara Y, Kosaka N i wsp. Cancer 1999; 86:
1638

T∏o: W∏aÊciwa przedoperacyjna ocena zaawansowania
klinicznego jest wa˝nym, lecz trudnym problemem w usta-
laniu metody leczenia raka prze∏yku. Pozytronowa emi-
syjna tomografia (PET) z zastosowaniem znaczników:
11 C-Cholina (methyl-11C), cholina oraz 18F-FDG
(2 -(18F)fluoro-2-deoxy-D-glukoza) s∏u˝y do wykrywa-
nia przerzutów do regionalnych w´z∏ów ch∏onnych prze∏y-
ku u chorych z rakiem tego narzàdu.
Metody: Przerzutowe w´z∏y ch∏onne u 33 pacjentów z ra-
kiem potwierdzonym biopsjà (u 16 pacjentów guzy oce-
nione jako Tl wed∏ug klasyfikacji TNM, a u 17 pacjen-
tów jako T2-T4) poddane zosta∏y badaniu PET przy u˝y-
ciu C-choliny i FFDG. Uzyskane wyniki porównano
z wynikami histopatologicznymi preparatu po zabiegu
chirurgicznym.
Wyniki: PET z u˝yciem C-choliny okaza∏a si´ badaniem
skuteczniejszym ni˝ PET z u˝yciem F-FDG oraz tomo-
grafia komputerowa (TK) w wykrywaniu niewielkich
przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych Êródpiersiowych.
Natomiast badanie to nie jest wydolne w wykrywa-
niu przerzutów zlokalizowanych w nadbrzuszu z po-
wodu wychwytu C-choliny przez wàtrob´. PET z u˝y-
ciem F-FDG by∏a bardziej wartoÊciowa ni˝ TK w wykry-
waniu przerzutów w Êródpiersiu i nadbrzuszu. Gdy
wykonano PET z u˝yciem C-choliny, jak i F-FDG, by∏y
one bardziej skuteczne w ocenie w´z∏ów ch∏onnych,
zarówno Êródpiersia, jak i nadbrzusza, ani˝eli stosowane
osobno, pozwalajàc na wykrycie 85% przerzutowych w´-
z∏ów ch∏onnych.
Wnioski: Zastosowanie PET przy u˝yciu C-choliny 
i F-FDG okaza∏o si´ bardzo wartoÊciowe w przedopera-
cyjnej ocenie w´z∏ów ch∏onnych u pacjentów z rakiem
prze∏yku.

Andrzej Kopacz

Adres autorów: Toshihiko Hara, Department of Radiology, International
Medical Center of Japan, 1-21-1 Toyama, Shinjuku-ku, Tokyo 162, Japan

Evaluation of the ratio of lymph node
metastasis as prognostic factor in
patients with gastric cancer
Takagane A, Terashima M, Abe K i wsp. Cancer 1999; 2:
122-128

Wst´p: Przerzuty do w´z∏ów ch∏onnych stanowià jeden
z istotnych czynników rokowniczych u chorych na raka
˝o∏àdka. Nie ma jednak jednoznacznej klasyfikacji dla
przerzutów w w´z∏ach ch∏onnych w aspekcie rokowni-
czym. Do oceny rokowniczej wspó∏czynnika w´z∏ów ch∏on-
nych, zmienionych przerzutowo, w stosunku do wszyst-
kich usuni´tych w´z∏ów ch∏onnych (wspó∏czynnik LN me-
ta) dokonano analizy wieloczynnikowej, stosujàc
porównanie wspó∏czynnika LN meta w stosunku do stanu
w´z∏ów ch∏onnych wed∏ug Japan Classification of Gastric
Carcinoma oraz wszystkich w´z∏ów ch∏onnych zmienio-
nych przerzutowo.
Metody: Badaniem obj´to 360 chorych, u których w okre-
sie pomi´dzy 1991 a 1997 rokiem wykonano z powodu
raka ˝o∏àdka gastrektomi´ z limfadenektomià w zakresie
co najmniej D2. W analizie wieloczynnikowej z wspó∏-
czynnikiem Coxa oceniono dziesi´ç rodzajów czynników
rokowniczych i trzy typy ró˝nych klasyfikacji dla przerzu-
tów w w´z∏ach ch∏onnych.
Wyniki: Ârednia liczba usuni´tych w´z∏ów ch∏onnych,
zmienionych przerzutowo, wynosi∏a odpowiednio 55,0
(11-184) i 2,6 (0-86). Wykazano istotne ró˝nice w zakresie
5-letniej prze˝ywalnoÊci w ka˝dej z grup o odpowiednim
wspó∏czynniku LN meta (0%, 1-9%, 10-24%, ponad
25%). Wiek chorego, rozmiary guza, wyleczalnoÊç i wspó∏-
czynnik LN meta by∏y wyszczególnione jako niezale˝ne
czynniki rokownicze w drodze stopniowej selekcji. Wspó∏-
czynnik LN meta wykaza∏ najwy˝szà wartoÊç w analizie
Coxa.
Wnioski: Wspó∏czynnik LN meta jest istotnym czynni-
kiem prognostycznym oraz najlepszym czynnikiem kla-
syfikujàcym dla przerzutów w w´z∏ach ch∏onnych.

Dariusz Król, Andrzej W. Szaw∏owski

Adres autorów: A. Takenage, Department of Surgery I, School of Me-
dicine, Iwate Medical University, 19-1 Uchimaru, Morioka 020-8505,
Japan

Primary tumor response to induction
chemotherapy as a predictor of histolo-
gical status of axillary nodes in opera-
ble breast cancer patients
Lenert JT, Vlastos G, Mirza NQ i wsp. Ann Surg Oncol
1999; 6: 762-767

Wprowadzenie. Obecnie w leczeniu raka sutka podwa˝a
si´ rol´ rutynowego usuwania w´z∏ów ch∏onnych pacho-
wych, zw∏aszcza jeÊli w badaniu klinicznym nie sà one po-
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wi´kszone (N0). Celem badania by∏a ocena, czy odpo-
wiedê guza pierwotnego na indukcyjnà chemioterapi´
(IC) mo˝e trafnie przewidzieç stan mikroskopowy w´-
z∏ów ch∏onnych pachowych w grupie chorych b´dàcych
kandydatkami do leczenia oszcz´dzajàcego (LO).
Materia∏ i metodyka. CzterdzieÊci siedem kobiet z ra-
kiem sutka w stopniu II lub IIIA, b´dàcych kandydatkami
do leczenia oszcz´dzajàcego, by∏o poddanych randomiza-
cji i chemioterapii (4 kursy paklitaksel lub FAC). Wymiar
guza (najwi´kszy) oceniany by∏ w badaniu klinicznym,
mammografii oraz ultrasonografii. Stan w´z∏ów ch∏on-
nych oceniany by∏ w badaniu klinicznym oraz ultrasono-
graficznym, a nast´pnie porównany z wynikiem badania
mikroskopowego.
Wyniki. W grupie chorych z co najmniej 50% redukcjà
pierwotnej masy guza po indukcyjnej chemioterapii, u 12
z 14 (86%) z klinicznie niepowi´kszonymi w´z∏ami ch∏on-
nymi (-N0), oraz 11 z 17 (65%) z cechà N1 nie stwier-
dzono przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych. W grupie cho-
rych z redukcjà masy guza mniejszà ni˝ 50%, ˝adna z 3
chorych z N0 oraz 2 z 13 (15%) chorych z N1 nie mia∏y
przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych pachowych.
Wnioski. Stwierdzono istotnie mniejsze zaawansowanie
(mierzone obecnoÊcià przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych
pachowych) w grupie chorych, które odpowiedzia∏y na
IC w porównaniu z grupà o mniejszym stopniu odpowie-
dzi. Dla grupy chorych z N0, która odpowiedzia∏a na IC
mo˝na zaproponowaç alternatywnie do chirurgicznego
usuwania w´z∏ów ch∏onnych pachowych radioterapi´ ob-
szaru w´z∏ów ch∏onnych, co mo˝e byç z ∏atwoÊcià po∏àczo-
ne ze standardowym napromienianiem sutka w leczeniu
oszcz´dzajàcym. W grupie chorych w mniejszym stopniu
odpowiadajàcych na IC, z prawdopodobnie bardziej agre-
sywnà chorobà, do czasu publikacji nowych badaƒ nale˝y
nadal zalecaç ca∏kowite usuwanie w´z∏ów ch∏onnych pa-
chowych.
S∏owa kluczowe: w´z∏y ch∏onne pachowe, rak sutka, oce-
na mikroskopowa, chemioterapia indukcyjna, radiotera-
pia, odpowiedê terapeutyczna

Monika Nagadowska

Adres do korespondencji: S.Eva Singletary, MD. Department of Surgical
Oncology, The University of Texas M.D.Anderson Cancer Center, 1515
Holcombe Blvd, Box 106, Houston TX 77030; fax 713-792-0722

Sentinel node metastasis in patients
with breast carcinoma accurately
predicts immunohistochemically de-
tectable nonsentinel node metastasis
Chu KU, Turner RR, Hansen NM i wsp. Ann Surg Oncol
1999; 6: 756-761

Wprowadzenie. Biopsja w´z∏a wartowniczego (sentinel
lymphadenectomy - SL) jest dok∏adnà metodà identyfika-
cji przerzutów do w´z∏ów ch∏onnych w raku sutka. JeÊli
w´ze∏ ch∏onny wartowniczy jest wolny od przerzutów,

to jest ma∏o prawdopodobne, aby pozosta∏e w´z∏y ch∏on-
ne (niewartownicze) zawiera∏y przerzuty. Uprzednio wy-
kazano, ˝e wielkoÊç guza pierwotnego i ogniska przerzu-
towego w w´êle wartowniczym wskazuje na wielkoÊç ryzy-
ka zaj´cia przerzutami pozosta∏ych w´z∏ów ch∏onnych
w rutynowym barwieniu hematoksylinà i eozynà. W obec-
nym badaniu oceniono prawdopodobieƒstwo istnienia
przerzutów w pozosta∏ych pachowych w´z∏ach ch∏onnych,
przy obecnoÊci przerzutu do w´z∏a wartowniczego, po-
twierdzonej w badaniu immunohistochemicznym (IHC).
Metodyka. W latach 1991-1997 usuni´cie w´z∏ów ch∏on-
nych pachowych (limfadenektomi´ pachowà) prze-
prowadzono u 156 kobiet (157 procedur) w pierwotnym
raku sutka z przerzutami do w´z∏ów wartowniczych. W ru-
tynowym barwieniu hematoksylinà i eozynà zidentyfiko-
wano ponadto przerzuty poza w´z∏em wartowniczym
w 55 preparatach po limfadenektomii (35%). U˝yto IHC
do ponownej oceny wszystkich usuni´tych (1827 w´-
z∏ów) z pozosta∏ych 102 preparatów do∏ów pacho-
wych. Cz´stoÊç tak wykrytych przerzutów by∏a analizo-
wana w zale˝noÊci od stanu klinicznego i cech mikrosko-
powych guza.
Wyniki. Przy u˝yciu IHC dodatkowo stwierdzono przerzu-
ty poza w´z∏ami wartowniczymi w 15 (14,5%) spoÊród
102 preparatów. W analizie wielowariantowej jedynie
wielkoÊç przerzutu do w´z∏a wartowniczego (p=0,0001)
oraz wielkoÊç guza pierwotnego (p=0.038) by∏y niezale˝-
nymi czynnikami, przewidujàcymi obecnoÊç przerzutów do
niewartowniczych w´z∏ów ch∏onnych, zarówno w barwie-
niu hematosksylinà i eozynà, jak i IHC. Jedynie liczba
przerzutów do w´z∏ów wartowniczych (1 vs >1) by∏a istot-
nym czynnikiem, przewidujàcym zaj´cie przerzutami po-
zosta∏ych w´z∏ów ch∏onnych w IHC.
Wnioski. U˝ycie IHC zwi´ksza prawdopodobieƒstwo
wykrycia przerzutów w niewartowniczych w´z∏ach ch∏on-
nych. Ryzyko wykrycia tych przerzutów roÊnie wraz z wiel-
koÊcià przerzutu do w´z∏a wartowniczego oraz wielko-
Êcià guza pierwotnego. JeÊli przerzut do w´z∏a wartowni-
czego jest jedynie mikroprzerzutem (<2 mm) lub
zostanie wykryty jedynie w IHC, prawdopodobieƒ-
stwo znalezienia przerzutów w pozosta∏ych w´z∏ach ch∏on-
nych do∏u pachowego jest niewielkie, zw∏aszcza u cho-
rych z ma∏ymi zmianami pierwotnymi. Kliniczne znaczenie
mikroprzerzutów w raku sutka jest kontrowersyjne, a dla
rozwiàzania tego problemu konieczne sà dalsze rando-
mizowane badania.
S∏owa kluczowe: rak sutka, w´ze∏ wartowniczy, limfa-
denektomia pachowa, badanie immunohistochemiczne

Monika Nagadowska

Adres do korespondencji: Armando E. Giuliano, MD, John Wayne
Cancer Institute, 2200 Santa Monica Boulevard, Santa Monica, CA 90404
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There is no role for hyperfractiona-
ted radiotherapy in the management
of children with newly diagnosed diffu-
se intrinisic brainstem tumors: results
of a Pediatric Oncology Group phase
III trial comparing conventional vs.hy-
perfractionated radiotherapy
Mandell L., Kadota R., Freeman C. i wsp. Int J Rad Oncol
Biol Phys 1999; 43: 959-964

Za∏o˝enia: W czerwcu 1992 roku, Pediatric Oncology
Group rozpocz´∏a nabór pacjentów do III fazy badania,
POG-9239, majàcego na celu porównanie czasu do wystà-
pienia progresji choroby, ca∏kowitego prze˝ycia i toksycz-
noÊci obserwowanej u dzieci z pierwotnie rozpoznanymi
nowotworami pnia mózgu, leczonymi cisplatynà w dawce
100mg/m2 oraz randomizowanymi do konwencjonalnej
lub hiperfrakcjonowanej radioterapii.
Materia∏ i metody: Do badania kwalifikowano pacjen-
tów w wieku od 3 do 21 roku ˝ycia, z pierwotnie nieleczo-
nym guzem, wywodzàcym si´ z obszaru mostu. Histolo-
giczne potwierdzenie rozpoznania nie by∏o konieczne,
o ile objawy kliniczne, potwierdzone badaniem MRI by∏y
typowe dla rozlanego, naciekajàcego guza mostu. Lecze-
nie obejmowa∏o 6-tygodniowy kurs radioterapii, ograni-
czonej do terenu guza. Napromienianie stosowano raz
dziennie w dawce frakcyjnej 180 cGy do dawki ca∏kowitej
5400 cGy (rami´ 1) lub dwa razy dziennie 117 cGy na
frakcj´ do dawki ca∏kowitej 7020 cGy. Z wzgl´du na wcze-
Êniej przedstawiane z∏e wyniki, osiàgane przy zastosowa-
niu konwencjonalnej radioterapii jako metody wy∏àcznej,
w celu poprawy bezobjawowych i ca∏kowitych odsetków
prze˝yç zastosowano cisplatyn´ jako potencjalny radio-
uczulacz. W oparciu o wyniki I fazy doÊwiadczenia kli-
nicznego POG-9139, ustalono dawk´ 100 mg/m2, podawa-
nà w ciàg∏ym wlewie do˝ylnym przez okres 120 godzin
w pierwszym dniu napromieniania i powtarzano to lecze-
nie w 3 i 5 tygodniu. Leczono 139 pacjentów, 66 w ra-
mieniu 1 i 64 w ramieniu 2.
Wyniki: Obserwacj´ pacjentów prowadzono do czasu zgo-
nu lub do paêdziernika 1997 r. W ramieniu 1, Êredni czas
do progresji choroby wynosi∏ 6 miesi´cy (2-15 miesi´cy),
Êredni czas do zgonu 8,5 m-ca (3-24), prze˝ycie 1-roczne
30,9%, prze˝ycie 2-letnie 7,1%. Dla pacjentów w ramieniu
2 odpowiednie wartoÊci wynosi∏y: 5 m-cy (1-12 m-cy) i 8
m-cy (1-23 m-cy), a 1- i 2-letnie odsetki prze˝yç wynosi∏y
odpowiednio: 27% i 6,7%. Ocen´ odpowiedzi w obrazie
MRI po 4 lub 8 tygodniach po leczeniu przeprowadzono
u 108 pacjentów. Ca∏kowità odpowiedê na leczenie uzy-
skano u 1 pacjenta w ka˝dym z ramion trialu, cz´Êciowà
(>50% zmniejszenie wymiaru guza) u 18 pacjentów w ra-
mieniu 1 i 15 w ramieniu 2, minimalnà lub brak odpo-
wiedzi (stabilizacja) u 25 pacjentów w ramieniu 1 i 23
w 2, oraz progresj´ choroby u 13 pacjentów w 1 ramieniu
i 12 w 2. U wszystkich pacjentów niepowodzenie leczenia
mia∏o charakter miejscowy. Tolerancja leczenia by∏a po-

dobna w obu ramionach, nie obserwowano znaczàcej tok-
sycznoÊci (z w∏àczeniem uszkodzenia s∏uchu). U 6 pa-
cjentów wykonano badanie sekcyjne i potwierdzono roz-
poznanie resztkowego guza.
Wnioski: Zasadniczym wnioskiem, wyp∏ywajàcym z po-
wy˝szego badania, jest ustalenie, ˝e napromienianie hiper-
frakcjonowane w guzach pnia mózgu nie poprawia prze˝y-
cia bezobjawowego (p=0,96), ani ca∏kowitego (p=0,65)
w stosunku do napromieniania frakcjonowanego kon-
wencjonalnie oraz, ˝e obie metody leczenia sà skojarzone
ze z∏ym rokowaniem

Anna Skowroƒska-Gardas

Adres autorów: Lynda R. Mandell MD, PhD., Mount Sinai Medical
Center, Box 1236, One Gustave L. Levy Place, New York, NY 10029-
-6574, USA

Komentarz:

Glejaki pnia mózgu stanowià 10-15% wszystkich nowo-
tworów mózgu u dzieci. Ich rozpoznanie wià˝e si´ z wyjàt-
kowo z∏ym rokowaniem; na ogó∏ mniej ni˝ 20-25% pa-
cjentów prze˝ywa ponad 2 lata po zakoƒczeniu leczenia.
Ze wzgl´du na brak mo˝liwoÊci leczenia chirurgicznego
w wi´kszoÊci przypadków, oraz brak poprawy wyników le-
czenia po zastosowaniu intensywnej chemioterapii, meto-
dà z wyboru pozostaje radioterapia. W celu poprawy wyni-
ków przeprowadzono szereg badaƒ klinicznych II fazy,
z zastosowaniem napromieniania hiperfrakcjonowanego
i eskalacjà dawki ca∏kowitej do 66, 70, 72 i 78 Gy. W nie-
których badaniach zaobserwowano pewien trend w kierun-
ku zwi´kszenia odsetka prze˝yç ca∏kowitych w porównaniu
do grup historycznych. Badanie POG-9239 jest badaniem
randomizowanym III fazy, którego przeprowadzenie ma
szczególne znaczenie z dwóch powodów. Po pierwsze,
w przeciwieƒstwie do pacjentów z rozpoznaniem bia∏aczki
lub guza Wilmsa, gdzie oko∏o 80% dzieci jest w∏àczonych
do badaƒ klinicznych, w przypadkach guzów OUN dotyczy
to mniej ni˝ 50% pacjentów, przewa˝nie z rozpoznaniem
rdzeniaka p∏odowego. Po drugie autorzy przedstawili
„negatywne wyniki” badania, które pozwoli∏o na ustalenie,
˝e frakcjonowana konwencjonalnie radioterapia jest usta-
lonym obecnie kryterium post´powania u dzieci z tym wy-
jàtkowo êle rokujàcym rozpoznaniem.

Anna Skowroƒska-Gardas

Is there place for radiotherapy in the
treatment of advanced ovarian cancer?
Einhorn N, Ludell M, Nilsson B i wsp. Radiother Oncolo-
gy 1999; 53: 213-218

Wprowadzenie i cel: W przeciàgu ostatnich dwóch dekad
rola radioterapii w leczeniu raka jajnika znacznie zma-
la∏a. G∏ównà przyczynà by∏a ekspansja chemioterapii z za-
stosowaniem nowych schematów i nowych leków, zw∏asz-
cza cisplatyny i paklitakselu, co spowodowa∏o wysoki od-
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setek odpowiedzi u chorych na zaawansowanego raka jaj-
nika. Pomimo tego trzeba stwierdziç, ˝e nie rozwiàza∏o to
jak dotàd problemu. Nawet jeÊli odpowiedê (klinicznà)
mo˝na uzyskaç u ponad 60% przypadków, to ca∏kowità
potwierdzonà histopatologicznie remisj´ jedynie u oko∏o
30%, a u po∏owy z nich czas jej trwania nie jest d∏ugi. Na
wartoÊç radioterapii wskazujà Dembo i wsp., którzy wyka-
zali, ˝e w pewnych grupach chorych napromienianie jamy
brzusznej mo˝e prowadziç do wyleczenia. Równie˝ wy-
niki napromieniania konsolidacyjnego po chemioterapii
potwierdzajà t´ opini´. Celem pracy by∏a ocena wyników
radioterapii pooperacyjnej zaawansowanego raka jajni-
ka przy zastosowaniu 6-polowej techniki u chorych leczo-
nych w Radiumhemmet w Sztokholmie w latach 1976-
-1984 oraz wyników pooperacyjnej chemioterapii u cho-
rych leczonych w latach 1991-1992, kiedy zaprzestano
radioterapii.
Materia∏ i metody: Do oceny zakwalifikowano 75 chorych
(I grupa) leczonych w latach 1976- 1984 z powodu raka jaj-
nika w stopniach IIb-IV, po operacjach niedoszcz´tnych.
Chore te by∏y nast´pnie napromieniane na ca∏à jam´
brzusznà przy zastosowaniu specjalnej 6-polowej techniki,
opracowanej w Radiumhemmet. Ta oryginalna technika
sk∏ada∏a si´ z 3 etapów: w pierwszym napromieniano ca∏à
jam´ brzusznà z 2 pól przeciwleg∏ych AP i PA (20 frakcji
po 1,2 Gy), w drugim podbrzusze (20 fr. po 1,6 Gy)
a w trzecim nadbrzusze z 2 przeciwleg∏ych bocznych pól,
obejmujàcych po∏ow´ gruboÊci (20 fr. po 1,6 Gy). Ca∏kowi-
ty czas napromieniania wynosi∏ 8 tygodni. Chore dodatko-
wo by∏y leczone chemicznie; przed lub po radioterapii al-
bo naprzemiennie (sandwich) z zastosowaniem melfalanu,
doksorubicyny, a w kolejnych latach cisplatyny. W drugiej
grupie by∏o 98 chorych w analogicznych stopniach zaawan-
sowania, leczonych w latach 1991-1992, u których prze-
prowadzono niedoszcz´tny zabieg chirurgiczny, a nast´p-
nie stosowano chemioterapi´ zawierajàcà doksorubicyn´
z cisplatynà i melfalanem lub cyklofosfamidem. Dla unik-
ni´cia tendencji na korzyÊç radioterapii, wykluczono z dru-
giej grupy chore, które zmar∏y po leczeniu wczeÊniej ni˝
pierwsza chora z pierwszej grupy. W obu grupach ocenia-
no toksycznoÊç hematologicznà oraz prze˝ycia przy u˝yciu
life table i analizy regresyjnej Coxa.
Wyniki: W jednowariantowej analizie znamiennie gorszy
wp∏yw na prze˝ycia mia∏ wy˝szy stopieƒ zaawansowania,
mniejsze zró˝nicowanie, pozostawienie wi´kszej masy gu-
za po zabiegu oraz uzupe∏niajàce leczenie chemiczne -
w porównaniu do radioterapii (p<0,001). Nie stwierdzo-
no wp∏ywu postaci histologicznej na prze˝ycia. Wielowa-
riantowa analiza wykaza∏a, ˝e niezale˝ny wp∏yw na prze˝y-
cia mia∏ wiek chorych, wielkoÊç pozostawionej masy guza
oraz rodzaj leczenia na korzyÊç grupy napromienianej
(równie˝ po wykluczeniu wp∏ywu wieku i masy guza).
Zaplanowanej radioterapii nie dokoƒczono u 22 chorych,
w tym u 11 z powodu toksycznoÊci hematologicznej,
a w grupie chorych leczonych chemicznie planowanego le-
czenia nie ukoƒczy∏o 9 chorych. U chorych napromienia-
nych tylko w 3 przypadkach wystàpi∏a d∏ugotrwa∏a bie-
gunka.

Dyskusja: Autorzy rozwa˝ajà, czy radioterapia powinna
oecnie zostaç w∏àczona do protoko∏ów leczenia zaawanso-
wanego raka jajnika w kontekÊcie braku wi´kszego wp∏y-
wu chemioterapii na prze˝ycia. Uwa˝ajà, ˝e najwa˝niejsze
jest obj´cie polami napromieniania ca∏ego obszaru jamy
brzusznej, szczególnie okolicy przepony, z uwzgl´dnie-
niem odpowiedniego marginesu podczas faz oddecho-
wych. Tego warunku nie spe∏nia∏o wiele poprzednich tech-
nik. Dwa zasadnicze pytania, dotyczàce radioterapii w za-
awansowanym raku jajnika, to: czy daje ona korzyÊci
chorym oraz czy jej toksycznoÊç jest do zaakceptowania.
W odpowiedzi na pierwsze pytanie autorzy cytujà kilka
prospektywnych randomizowanych prac, dotyczàcych
g∏ównie oceny radioterapii jako leczenia konsolidacyjne-
go po chirurgii i chemioterapii, w których wykazano lepsze
wyniki prze˝yç ni˝ po samej chemioterapii. Dotyczy to
g∏ównie chorych z mikroskopowà chorobà resztkowà. Od-
noÊnie toksycznoÊci uwa˝ajà, ˝e 15% powik∏aƒ hematolo-
gicznych jest do zaakceptowania i jest znacznie ni˝szy ni˝
w starszych pracach. Na zakoƒczenie postulujà podj´cie
szerszych badaƒ prospektywnych w celu okreÊlenia  miej-
sca radioterapii oraz jej integracji z chirurgià i chemiote-
rapià w leczeniu zaawansowanego raka jajnika.

Krzysztof Urbaƒski

Adres autorów: Radiumhemmet, Karolinska Hospital Department of
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Cancer patients' coping styles and
doctor - patient communication
Ong LML, Visser MRM, van Zuuren FJ i wsp. Psycho-
-Oncology 1999; 8: 155-166

Problem komunikacji pacjenta z lekarzem znajduje w on-
kologii miejsce szczególne, ze wzgl´du na jego aspekt
praktyczny, dotyczàcy m.in. przekazywania informacji
o chorobie oraz udzia∏u pacjenta w podejmowaniu decy-
zji w procesie leczenia. Autorzy pracy postanowili spraw-
dziç, czy istnieje zale˝noÊç pomi´dzy sposobem radzenia
sobie z sytuacjà stresowà, a zapotrzebowaniem pacjenta
na informacj´ o chorobie oraz ch´cià udzia∏u w podej-
mowaniu decyzji medycznych. Przebadano 123 pacjen-
tów - ich wst´pnà rozmow´ z onkologami na temat mo˝li-
wych sposobów leczenia nagrywano, a nast´pnie anali-
zowano za pomocà Systemu Analizy Interakcji Rotera.
Umo˝liwi∏o to okreÊlenie typu zachowania w komunikacji
zarówno pacjentów, jak i lekarzy. Przed rozmowà pacjen-
ci wype∏niali kwestionariusze okreÊlajàce dwa ró˝ne spo-
soby radzenia ze stresem (1 - sposób poznawczy, 2 - spo-
sób unikajàcy), typy preferencji w zakresie zdobywania
informacji o chorobie i udzia∏u w decyzjach medycznych,
ocen´ jakoÊci ˝ycia. Ustalano tak˝e prognoz´ choroby.
Uzyskane wyniki wykaza∏y, ˝e poznawczy sposób radzenia
sobie ze stresem koreluje pozytywnie z wi´kszym zapo-
trzebowaniem na informacje o chorobie oraz wi´kszym
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zaanga˝owaniem w proces decyzji. Natomiast unikowy
sposób radzenia - wbrew oczekiwaniom nie ujawni∏ spo-
dziewanych „odwrotnych” zale˝noÊci. Byç mo˝e jest on
doÊç niejednorodny (sk∏ada si´ bowiem z dwóch ró˝nych
postaw: wypierania i pos∏ugiwania si´ optymizmem). Nie
stwierdzono tak˝e zwiàzku mi´dzy sposobem radzenia ze
stresem, a ocenà jakoÊci ˝ycia, prognozà lub czynnikami
spo∏eczno-demograficznymi. Jak wynika z wielu dotych-
czasowych badaƒ zapotrzebowanie na informacje zmniej-
sza si´ wraz z zaawansowaniem procesu chorobowego.
W prezentowanym artykule zale˝noÊci takiej nie stwier-
dzono, co jednak mo˝e wynikaç z faktu, ˝e wi´kszoÊç ba-
danych stanowi∏y osoby z doÊç dobrà prognozà. Stwier-
dzono tak˝e, ˝e lekarze okazywali wi´cej troski i zaintere-
sowania pacjentom prezentujàcym unikowy sposób
radzenia ze stresem. Prawdopodobnie ci pacjenci byli dla
lekarzy „wygodniejsi” i bardziej sympatyczni: nie zada-
wali pytaƒ i nie wtràcali si´ do sposobu prowadzonego
leczenia.

Krystyna de Walden - Ga∏uszko
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Immunohistochemical detection of
lymph node microinvolvement in no-
de-negative gastric cancer
Kikuchi Y, Tsuchiya A, Ando Y i wsp. Cancer 1999; 2:
173-178

Wst´p: Pomimo radykalnej resekcji guza z rozszerzonà
limfadenektomià niektórzy chorzy z rakiem ˝o∏àdka bez
stwierdzonych przerzutów w w´z∏ach ch∏onnych umierajà
z powodu wznowy miejscowej lub przerzutów odleg∏ych.
Mikroprzerzuty w regionalnych w´z∏ach ch∏onnych mogà
odgrywaç istotnà rol´ w dalszym rokowaniu.
Metody: Dla oceny cz´stoÊci i znaczenia rokowniczego
mikroprzerzutów w w´z∏ach ch∏onnych, okreÊlonych jako
wolne od przerzutów w rutynowym badaniu histopatolo-
gicznym, przeanalizowano retrospektywnie materia∏ tkan-
kowy 51 chorych operowanych z powodu pierwotnego
raka ˝o∏àdka. U chorych, u których guz ˝o∏àdka przekra-
cza∏ mi´Êniówk´ w∏aÊciwà, nie stwierdzano przerzutów
w w´z∏ach ch∏onnych w rutynowym badaniu H-E (bar-
wienie hematoksylinà-eozynà). Regionalne w´z∏y ch∏onne
poddano badaniu immunohistochemicznemu z u˝yciem
przeciwcia∏ monoklonalnych przeciw cytokeratynie.
Wyniki: Mikroprzerzuty stwierdzono w 4,8% (67/1390)
zbadanych w´z∏ów ch∏onnych u 43,2% pacjentów (22/51).
Stan kliniczny chorych z mikroprzerzutami nie ró˝ni∏ si´
w sposób istotny od chorych bez przerzutów. Jednak˝e
w grupie chorych bez stwierdzonych mikroprzerzutów nie
obserwowano zgonu, podczas gdy z grupy z mikroprzerzu-
tami zmar∏o 3 chorych z powodu wznowy nowotworu.

Wnioski: ObecnoÊç mikroprzerzutów w w´z∏ach ch∏on-
nych, nie stwierdzanych w badaniach konwencjonalnych,
nie mo˝e byç ignorowana, a wykrycie mikroprzerzutów
mo˝e mieç znaczenie w przewidywaniu wznowy raka ˝o-
∏àdka.

Dariusz Król, Andrzej W. Szaw∏owski
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