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Canadian National Breast Screening
Study-2: 13- years results of a rando-

mized trial in women aged 50-59 years
Miller AB, To T, Baines CJ, Wall C
J Natl Cancer Inst 2000; 92: 1490-1499

Udowodniono, ze zastosowanie mammografii jako bada-
nia przesiewowego w kierunku raka piersi w grupie kobiet
powyzej 50. roku zycia prowadzi do zmniejszenia umieral-
nosci spowodowanej tym nowotworem. Jednak wciaz nie
wiadomo, w jakim stopniu wykonywanie mammografii
obniza umieralno$¢ w grupie chorych, u ktérych przepro-
wadza si¢ rowniez badanie palpacyjne piersi. Przeprowa-
dzono badanie poréwnujace pod wzgledem umieralno-
$ci grupe chorych poddawanych raz w roku mammografii
i badaniu fizykalnemu z grupa chorych badanych wytacz-
nie fizykalnie. Wszystkie kobiety biorace udziat w badaniu
nauczono techniki samobadania piersi.

Metody. Od stycznia 1980 r. do marca 1985 39405
kobiet w wieku od 50 do 59 lat przydzielono losowo
do jednej z badanych grup. Losy osdb bioracych udziat
w badaniu §ledzono przy pomocy Kanadyjskiego Narodo-
wego Rejestru Nowotwordw i Narodowego Rejestru Zgo-
néw do 31 grudnia 1993 roku. Kobiety, ktére zachoro-
waly na raka piersi byly kontrolowane do 30 czerwca 1996
roku.

Wynik. W obu grupach rozktad cech demograficznych
i ryzyka wystapienia raka piersi byt podobny. W pierw-
szym corocznym badaniu 21% guzéw wykrytych wylacznie
mammograficznie miato §rednice powyzej 20 milimetrow
(w grupie badanej mammograficznie i palpacyjnie), w po-
réwnaniu z 46% stwierdzonymi palpacyjnie w tej samej
grupie, oraz 56% w grupie chorych badanych wytacznie fi-
zykalnie. W badaniach wykonanych po 2-5 latach odsetki
te wynosily odpowiednio: 10%, 42% i 50%. W wyniku
badan przesiewowych wykryto 267 inwazyjnych rakow
piersi wsrdd kobiet badanych mammograficznie i palpa-
cyjnie w poréwnaniu ze 148 nowotworami wykrytymi
w grupie badanej wylacznie fizykalnie. Do 31 grudnia
1993 roku w grupie pierwszej stwierdzono 622 inwazyjne
nowotwory piersi i 71 rakéw in situ, a w grupie drugiej —
odpowiednio 610 i 16. Po 13 latach obserwacji w obu gru-
pach odnotowano odpowiednio 107 i 105 zgondw z powo-
du raka piersi oraz iloraz skumulowanego prawdopodo-
biefistwa zgonu 1,02 (95% przedziat ufnosci: 0,78-1,33).
Whnioski. W grupie chorych pomigdzy 50. a 59. rokiem
zycia wykonywanie mammografii raz w roku w uzupet-
nieniu badania przedmiotowego nie ma wplywu na umie-
ralno$¢ z powodu raka piersi.

Long-term results of a randomized
trial comparing breast-conserving the-
rapy with mastectomy: European Or-
ganization for Research and Treatment

of Cancer 10801 trial

Van Dongen JA, Voogd AC, Fentiman IS i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92:1143-50

Wstep. Leczenie oszczedzajace (BCT) jest uznane za
tak samo skuteczne, jak amputacja piersi, w przypadku
guzdw o Srednicy 2 cm lub mniejszych. Dla chorych z gu-
zami o §rednicy ponad 2 cm, odlegte wyniki tego leczenia
nie sa dobrze poznane. W okresie od maja 1980 r. do
maja 1986 r., Europejska Organizacja do Badan nad Le-
czeniem Raka (EORTC) przeprowadzita randomizowane,
wielooS§rodkowe badanie kliniczne, poréwnujace skutecz-
no$¢ leczenia oszczedzajacego z amputacja piersi u cho-
rych na raka piersi o §rednicy do 5 cm. W obecnej analizie
poréwnano obie metody leczenia pod wzgledem czasu
przezycia calkowitego, przezycia do wystapienia rozsiewu
oraz przezycia do wystapienia nawrotu miejscowo-regio-
nalnego.

Metody. Sposrod 868 chorych spetniajacych kryteria
wlaczenia do badania i losowo przydzielonych do leczenia
oszczgdzajacego lub zmodyfikowanej radykalnej mastek-
tomii, u 80% S$rednica guza wynosita 2,1-5 cm. Leczenie
oszczedzajace polegalo na wycigciu guza z 1 cm margine-
sem zdrowej tkanki, doktadnego wyciecia wezidéw chion-
nych pachowych oraz napromienianiu na obszar piersi
z dodatkiem na obszar lozy po usunig¢ciu guza. Mediana
okresu obserwacji wynosita 13,4 lat. Wszystkie wartoSci
p pochodza z testow obustronnych.

Wyniki. Po 10 latach nie stwierdzono réznic pomig¢dzy
grupami w czasie przezycia calkowitego (66% w grupie
chorych poddanych amputacji i 65% w grupie chorych
leczonych za pomoca BCT; p=0,11) oraz w czasie wolnym
od przerzutéw odleglych (66% w grupie chorych podda-
nych amputacji i 61% w grupie chorych leczonych za po-
moca BCT; p=0,24). Odsetek nawrotéw miejscowo-re-
gionalnych (poprzedzajacych rozsiew lub wystepujacych
w momencie jego rozpoznania) po 10 latach rdznit si¢
znamiennie (12% w grupie chorych poddanych mastekto-
mii i 20% w grupie leczonych za pomoca BCT, p=0,01).
Whnioski. Przezycie chorych na raka piersi, sposrdd kto-
rych wigkszo$¢ byta w II stopniu zaawansowania kliniczne-
go, nie rdzni si¢ w grupie chorych poddanych mastektomii
w poréwnaniu z grupa leczong sposobem oszczgdzaja-
cym.



Accuracy of the extent of axillary nodal
positivity related to primary tumor
size, number of involved nodes, and

number of nodes examined
Iyer RV, Hanlon A, Fowble B i wsp.
Int J Radiat Oncol Biol Phys 2000; 47: 1177-1183

Cel. Ocena najmniejszej liczby pachowych weziéw chion-
nych niezbednej do okreslenia, czy zawieraja one przerzu-
ty, byta przedmiotem wielu badan. Jednak w niewielu bada-
niach okreSlano liczbe wezidéw chlonnych, konieczna do
okreSlenia rozlegtoSci zajecia pachowego sptywu chionne-
go. Celem obecnego badania jest ocena, czy wsrodd cho-
rych z 1-3 dodatnimi weztami chtonnymi, liczba opisanych
jako dodatnie weztéw chtonnych, odpowiada liczbie we-
zlow rzeczywiscie zajetych. W pracy oceniono réwniez
prawdopodobienstwo wystapienia przerzutéw do 4 lub wie-
cej pachowych wezidw chtonnych, w zaleznosci od wielko-
Sci guza pierwotnego i liczby zbadanych weztéw chionnych.
Materialy i metody. W latach 1979-1998, u 1652
kobiet na raka piersi w I i II stopniu zaawansowania kli-
nicznego wykonano wycigcie ponad 10 pachowych we-
zlow chlonnych jako cze$é leczenia oszczedzajacego. Sred-
nia liczba i mediana znalezionych w trakcie zabiegu we-
ztéw chionnych wynosita odpowiednio 19 i 17 (zasigg:
11-75). Mediana wieku w analizowanej grupie wynosita 55
lat. Stopien zaawansowania T1 stwierdzono u 1155 cho-
rych, a T2 — u 497 chorych. Sposrod 459 chorych z zaje-
ciem pachowych weztéw chionnych, u 72% stwierdzono
zajecie 1-3 weziow chionnych, u 18% - zajecie 4-9 we-
ztow chtonnych i u 10% - zajecie 10 i wiccej weztow
chtonnych. Przy uzyciu modelu rozktadu hipergeome-
trycznego i zasady Bayes’a, stworzono model matema-
tyczny, uwzgledniajacy wielko$¢ guza pierwotnego i liczbe
zbadanych weztéw chionnych. Model ten zostat wykorzy-
stany do oceny doktadnosci okreSlenia liczby dodatnich
weziéw chtonnych i prawdopodobiefistwa zajgcia 4 lub
wiecej weztow w zaleznoSci od r6znych kombinacji anali-
zowanych czynnikow.

Wyniki. Dla chorych z guzem T1 i zajeciem 1, 2 lub 3
wezlow chlonnych, najmniejsza liczba weztow niezbgdna
do okreslenia stanu weztéw chfonnych z 90% doktadno-
Scig wynosita odpowiednio 19, 20 i 20. Dla chorych z gu-
zem T2 i zajeciem 1, 2 lub 3 wezidéw chlonnych, wymaga-
ne jest zbadanie co najmniej 20 weztow chtonnych. Praw-
dopodobiefistwo zajecia 4 lub wigcej weztow chtonnych
wzrasta dla wigkszych guzow i mniejszej liczby zbadanych
wezlow chionnych. Dla 10% lub mniejszego prawdopodo-
biefistwa rzeczywistego zajecia 4 lub wigcej weztéw chlon-
nych, chora w stopniu zaawansowania T11i 1, 2 lub 3
stwierdzonymi dodatnimi weztami chtonnymi wymaga
wycigcia odpowiednio 8, 15 1 20 weziéw. Dla guzéw T2 1,
2 lub 3 stwierdzonych dodatnich weztéwh chionnych, od-
powiednie liczby wycigtych weztow chionnych wynosza
10, 16 1 20.

Wniosek. Dokladna ocena liczby zajetych weziow
chionnych zalezy od liczby stwierdzonych dodatnich we-

ztow, wielkoSci guza i liczby zbadanych weztéw chion-
nych. Niedoszacowanie liczby rzeczywiScie zajetych we-
zléw chtonnych moze spowodowacé biedne okreSlenie ry-
zyka nawrotu miejscowo-regionalnego, nawrotu odlegle-
go i zgonu oraz moze wplynaé niekorzystnie na
podejmowane decyzje terapeutyczne. Przedstawiony mo-
del powinien pomoéc lekarzom w ocenie doktadnodci licz-
by rzeczywiScie zajetych weztow chionnych pachowych
w grupie chorych ze stwierdzonym zajeciem 1-3 weztow.

Combined treatment with buserelin
and tamoxifen in premenopausal me-
tastatic breast cancer: a randomized

study
Klijn JGM, Beex LVAM, Mauriac L i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92: 903-11

Wstep. Ablacja chirurgiczna lub farmakologiczna oraz
leczenie antyestrogenowe tamoksyfenem s3 powszechnie
stosowanymi metodami hormonoterapii raka piersi. Le-
czenie tamoksyfenem powoduje jednak wzrost poziomu
estradiolu w surowicy, a dtugotrwaly wplyw tego zjawi-
ska na organizm pozostaje nieznany. Przedmiotem obec-
nego badania byla ocena przeciwnowotworowego wplywu
jednoczasowej blokady estrogenowej za pomoca agoni-
sty hormonu uwalniajacego LH — busereliny oraz blokady
na poziomie receptora za pomoca tamoksyfenu.
Metody. W latach 1988-1995 przeprowadzono prospek-
tywne, trdjramienne, randomizowane badanie kliniczne,
w ktorym 161 chorych na zaawansowanego raka piersi
w wieku przedmenopauzalnym zostalo losowo przydzielo-
nych do leczenia busereling, tamoksyfenem, lub za po-
moca obu lekéw. Do badania nie kwalifikowano chorych
z ujemnym receptorem estrogenowym i progesterono-
wym lub u ktorych okres wolny od nawrotu choroby byt
mniejszy od 2 lat, a stan receptordéw byl nieznany. Media-
na okresu obserwacji wynosifa 7,3 lat. W tym czasie 76%
chorych zmarto, przyczyna wszystkich zgonow byt rak
piersi. Charakterystyka chorych i guzéw byta podobna
w badanych grupach. Wszystkie wartosci p pochodza z te-
stow obustronnych.

Wyniki. Jednoczesne leczenie busereling i tamoksyfe-
nem okazato si¢ korzystniejsze w poréwnaniu z lecze-
niem wytacznie busereling lub wylacznie tamoksyfenem
pod wzgledem odsetka obiektywnych odpowiedzi (odpo-
wiednio: 48%, 34% i 28%, w grupie chorych, u ktérych
ocena odpowiedzi byta mozliwa; p=0,11 [test chi-kwa-
drat], mediany czasu wolnego od progresji (9,7 miesigcy,
6,3 miesigcy i 5,6 miesigcy; p=0,03) i mediany czasu prze-
zycia catkowitego (3,7 lat, 2,5 roku, 2,7 lat; p=0,01). Ak-
tualizowany odsetek przezy¢ pigcioletnich w wymienio-
nych grupach wynosit odpowiednio 34,2% (95% prze-
dzial ufnosci: 20,4%-48%), 14,9% (3,9%-25,9%) i 18,4%
(7,0%-29,8%). Nie zaobserwowano roznic w przeciwno-
wotworowym dzialaniu tamoksyfenu i busereliny stosowa-
nych w monoterapii. Podczas leczenia obydwoma prepa-
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ratami lub leczenia wylacznie busereling stwierdzono jed-
nakowo niskie poziomy estradiolu w surowicy; natomiast
w grupie chorych leczonych tamoksyfenem poziom es-
tradiolu w surowicy byl 3—4 krotnie wyzszy w poréwnaniu
z poziomem przed rozpoczgciem leczenia.

Whniosek. Skojarzone leczenie za pomoca busereliny
i tamoksyfenu bylo skuteczniejsze i wplyngto na wydtuze-
nie czasu przezycia chorych w poréwnaniu z terapia jed-
nolekowa jednym z wymienionych preparatow.

EUROSCAN, a randomized trial of vi-
tamin A and N-acetylcysteine in pa-
tients with head and neck cancer or

lung cancer
Van Zandwijk N, Dalesio O, Pastorino U i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92:977-86

Wstep. Dane przedkliniczne sugeruja korzystny wplyw
retinoidéw i przeciwutleniaczy w zapobieganiu lub op6z-
nianiu wystepowania nowotwordw gornych lub dolnych
drog oddechowych. Korzy$¢ ta nie zostata jednak udo-
kumentowana w badaniach klinicznych. Celem oceny
chemoprewencyjnego wplywu witaminy A (palmity-
nianu retinolu) i N-acetylocysteiny, przeprowadzono
randomizowane badanie interwencyjne u chorych na ra-
ka gtowy i szyi lub raka ptuca, sposrod ktérych u wiek-
szosci badanych stwierdzono w wywiadzie nalég pale-
nia tytoniu.

Metody. W okresie od czerwca 1988 r. do lipca 1994 r.,
2592 chorych (60% na raka glowy i szyi, 40% na raka
pluca) zostalo losowo przydzielonych do jednej z grup:
1) otrzymujacej: palmitynian retinolu (300 000 jednostek
mi¢dzynarodowych dziennie przez pierwszy rok, nastepnie
150 000 jednostek przez drugi rok), 2) N-acetylocysteing
(600 mg dziennie przez 2 lata), 3) obydwa leki, 4) nie
poddanej leczeniu. Wszystkie testy statystyczne przepro-
wadzono obustronnie.

Wyniki. Sposréd wszystkich chorych, 93,5% palito
tytofi (25% chorych palito nadal po rozpoznaniu no-
wotworu zto§liwego). Po 49 miesigcach (mediana okre-
su obserwacji), u 916 chorych doszio do analizowane-
go zdarzenia (nawrdét, drugi nowotwor lub zgon). Nie
zaobserwowano roznic w czasie przezycia catkowitego
i czasie wolnym od zdarzenia w grupach chorych otrzy-
mujacych lub nie otrzymujacych palmitynian retinolu.
Podobnie, nie zaobserwowano réznic w czasie przezy-
cia calkowitego i czasie wolnym od zdarzenia w grupach
chorych otrzymujacych lub nie otrzymujacych N-acetylo-
cysteiny. Zachorowalno$¢ na drugi nowotwor byla nie-
znamiennie nizsza w grupie chorych nie otrzymujacych
leczenia.

Wniosek. U chorych na nowotwory gtowy i szyi lub na
raka pluca, sposrod ktorych wigkszo$¢ stanowili byli pala-
cze tytoniu, stosowanie palmitynianu retinolu i/lub N-
-acetylocysteiny nie wplynelo korzystnie na calkowity czas
przezycia, czas przezycia wolnego od zdarzenia lub za-
chorowalno$¢ na drugi nowotwor.

Lung cancer mortality in the Mayo
Lung Project: impact of extended fol-
low-up

Marcus PM, Bergstralh EJ, Fagerstrom RM i wsp.

J Natl Cancer Inst 2000; 92: 1308-16

W latach 1971-1983 9211 palacych mezczyzn uczestni-
czyto w randomizowanym kontrolowanym badaniu kli-
nicznym (The Mayo Lung Project), dotyczacym badan
przesiewowych w kierunku raka ptuca. W ramieniu do-
$wiadczalnym wykonywano zdjecie radiologiczne klatki
piersiowej i badanie cytologiczne plwociny co 4 miesiace,
natomiast w ramieniu kontrolnym zalecano zdj¢cie ra-
diologiczne klatki piersiowej i badanie cytologiczne plwo-
ciny raz w roku. W chwili zakoficzenia badania nie obser-
wowano zmniejszenia umieralnosci. Czas obserwacji prze-
dtuzono do 1996 roku.

Metody. Aby zweryfikowac¢ nie ustalony wcze$niej czas
przezycia 6523 uczestnikow badania, wykorzystano Na-
rodowy Rejestr Zgondéw (National Death Index — PLUS).
Mediane czasu przezycia dla grupy chorych, u ktérych
niedrobnokomdrkowego raka ptuca rozpoznano przed 1
lipca 1983 r. obliczono stosujac metod¢ Kaplana-Meiera.
Krzywe przezycia poréwnano testem log-rank.
Wyniki. Mediana czasu obserwacji wyniosta 20,5 lat.
Umieralno$¢ na raka pluca w ramieniu z intensywna ob-
serwacja wyniosta 4,4 na 1000 os6b na rok (95% prze-
dziat ufnosci 3,9 do 4,9), natomiast w ramieniu standardo-
wym 3,9 (95% przedziat ufnosci 3,5 do 4,4; dwustronne
p=0,09). W grupie uczestnikdw badania, u ktorych nowo-
twor wykryto przed 1 lipca 1983 r., czas przezycia byt
dtuzszy w ramieniu badanym (dwustronne p=0,0039).
Mediana czasu przezycia chorych, operowanych z powo-
du raka ptuca we wczesnych stopniach zaawansowania,
wyniosta 16 lat dla chorych w ramieniu z intensywna ob-
serwacja i 5 lat w ramieniu kontrolnym.

Wnioski. W grupie os6b poddanych intensywnej ob-
serwacji nie stwierdzono zmniejszenia umieralnosci z po-
wodu niedrobnokomoérkowego raka ptuca. Podobna umie-
ralno$¢, ale diuzszy czas przezycia osob intensywnie bada-
nych wskazuje, ze w grupie poddanej intensywnej
obserwacji niektore wykryte zmiany nie mialy istotnego
znaczenia klinicznego.

Irinotecan plus fluorouracil and leu-
covorin for metastatic colorectal can-

cer
Saltz LB, Cox JV, Blanke C i wsp.
N Engl J Med 2000; 343: 905-14

W leczeniu chorych na rozsianego raka jelita grubego
chemioterapia z zastosowaniem fluorouracylu i leukowo-
ryny jest postgpowaniem standardowym. Stwierdzono, ze
leczenie irinotekanem przedtuza czas przezycia chorych,
u ktorych wystapila progresja choroby po zakoficzonym le-
czeniu fluorouracylem z leukoworyna. Przeprowadzono



wieloo§rodkowe badanie, w ktérym chorych na uogodlnio-
nego raka jelita grubego przydzielano losowo do trzech
rodzajow pierwszorazowej chemioterapii: irinotekanu
z fluorouracylem i leukoworyna; fluorouracylu z leukowo-
ryng lub monoterapii irinotekanem.

Metody. Chorzy na podstawie losowego przydzialu
otrzymywali chemioterapie: 1) irinotekan (125 mg/m2),
fluorouracyl (500 mg/m?), leukoworyna (20 mg/m?) raz
w tygodniu przez 4 kolejne tygodnie z dwutygodnio-
wa przerwa; 2) fluorouracyl (425 mg/m?2), leukoworyna
(20 mg/m?) raz dziennie przez 5 dni co cztery tygodnie;
3) irinotekan (125 mg/m?2) raz w tygodniu przez 4 kolejne
tygodnie z dwutygodniowa przerwa. Oceniano czas prze-
zycia wolnego od wznowy i catkowity czas przezycia.
Wyniki. Do badania wiaczono 683 chorych, 231 otrzy-
mywalo irinotekan, fluorouracyl i leukoworyne; 226 flu-
orouracyl i leukoworyne; 226 irinotekan. Analiza prze-
prowadzona zgodnie z zasadg intention to treat wykazala,
ze w grupie chorych leczonych irinotekanem z fluoroura-
cylem i leukoworyng czas przezycia wolnego od progresji
choroby byt znamiennie dtuzszy niz w pozostatych dwoch
grupach (mediana 7,0 vs 4,3 miesigca; p=0,004). W grupie
tej stwierdzono roéwniez wyzszy odsetek odpowiedzi na
leczenie (39% vs 21%; p<0,001) oraz wydiuzenie catkowi-
tego czasu przezycia (14,8 vs 12,6 miesiecy; p=0,04). Wy-
niki monoterapii irinotekanem byly podobne do wyni-
koéw leczenia fluorouracylem z leukoworyna. Biegunka
o0 znacznym nasileniu (stopien 3) w trakcie leczenia sche-
matem trzylekowym wystepowala czesciej niz przy zasto-
sowaniu fluorouracylu z leukoworyna. Czestos$¢ wystgpo-
wania zagrazajacej zyciu biegunki 4 stopnia byla podobna
w obydwu grupach (<8%). Zapalenie btony §luzowej ja-
my ustnej stopnia 3 i 4, neutropenia 4 stopnia i goraczka
neutropeniczna wystepowaly rzadziej u chorych leczo-
nych irinotekanem, fluorouracylem i leukoworyng. Doda-
nie irinotekanu do fluorouracylu i leukoworyny nie spo-
wodowalo obnizenia jakoSci zycia chorych.

Wnioski. U chorych na uogdlnionego raka jelita grube-
go chemioterapia z zastosowaniem irinotekanu z fluoro-
uracylem i leukoworyng pozwala uzyska¢ wydluzenie cza-
su przezycia wolnego od wznowy i calkowitego czasu prze-
zycia w porownaniu z powszechnie stosowanym leczeniem
fluorouracylem z leukoworyna.

Palliative chemotherapy for advanced
colorectal cancer: systematic review

and metaanalysis
Colorectal Cancer Collaborative Group.
BMJ 2000; 321: 531-5

Celem badania byta ocena korzysci i skutkéw ubocznych
spowodowanych stosowaniem paliatywnej chemioterapii
u chorych na miejscowo zaawansowanego i rozsianego
raka jelita grubego oraz pordéwnanie wynikow leczenia
w zaleznosci od wieku.

Schemat badania. Metaanaliza oparta na indywidu-
alnych danych o chorych, a w odniesieniu do badan, z kt6-

rych uzyskanie indywidualnych danych nie bylo mozliwe —
na opublikowanych opracowaniach zbiorczych. Celem
znalezienia wszystkich badah randomizowanych, porow-
nujacych paliatywna chemioterapi¢ z leczeniem objawo-
wym, przeprowadzono poszukiwania w dostepnych ba-
zach danych, piSmiennictwie oraz skontaktowano si¢ z au-
torami badan. Oceniano czas przezycia, czas do progresji
choroby, jako§¢ zycia i toksycznos¢ leczenia.

Wyniki. Analizie poddano 13 badan klinicznych z loso-
wym doborem chorych, w ktorych tacznie wzigto udziat
1365 chorych. Metaanaliza 7 badan, w ktorych dostepne
byty indywidualne dane chorych (866) wykazata, ze palia-
tywna chemioterapia powodowala obnizenie ryzyka zgo-
nu o 35% (95% przedziat ufnosci, 24% do 44%). W gru-
pie chorych otrzymujacych chemioterapi¢ stwierdzono
wzrost odsetka przezy¢ o 16% po 6 i 12 miesigcach, a me-
diana czasu przezycia byla o 3,7 miesigca dtuzsza. Wiek
chorych nie miat wplywu na skutecznos$¢ chemioterapii,
ale grupa chorych starszych w analizowanych badaniach
byla nieliczna. Jako$¢ danych dotyczacych toksycznosci
leczenia i jakoSci zycia w ocenianych badaniach byta nie-
zadowalajaca.

Wnioski. Chemioterapia pozwala uzyska¢ wydtuzenie
czasu do progresji choroby oraz catkowitego czasu przezy-
cia u chorych na zaawansowanego raka jelita grubego.
Korzystny wplyw chemioterapii w opisywanych badaniach
moze by¢ niedoszacowany, poniewaz niektdrzy chorzy
w ramieniu kontrolnym takze otrzymywali chemiotera-

pie.

Preoperative radiotherapy for resecta-

ble rectal cancer. A meta-analysis
Camma C, Giunta M, Fiorica F i wsp.
JAMA 2000; 284: 1008-1015

Pomimo intensywnych badan nad znaczeniem uzupetnia-
jacej radioterapii w leczeniu operacyjnego raka odbytnicy,
jej wplyw na czas przezycia, niezaleznie od zmniejszenia
odsetka wznéw miejscowych, pozostaje niejednoznaczny.
Cel. Ocena skutecznoSci przedoperacyjnej radioterapii
w zmniejszaniu calkowitej oraz zwigzanej z nowotworem
umieralnoSci oraz w zapobieganiu wznowom miejscowym
i przerzutom odlegtym.

Zrbédta danych: Komputerowe przeszukiwania baz
MEDLINE i CANCERLIT (od 1970 do grudnia 1999),
wlacznie ze Zrodlami innymi niz angielskojezyczne, uzu-
pelnione o rgczne przeszukiwanie list piSmiennictwa. Za-
stosowano nastg¢pujace medyczne terminy przeszukiwan:
nowotwory odbytnicy, radioterapia, chirurgia, RCT, ran-
domizowane oraz kliniczne badanie (ang.: rectal cancer; ra-
diotherapy, surgery, RCT, randomized, clinical trial).
Wybér badan. Do analizy wiaczano kontrolowane ba-
dania kliniczne z losowym doborem chorych (RCT), po-
réownujace przedoperacyjna radioterapig¢, potaczona z za-
biegiem operacyjnym oraz leczenie wylacznie chirurgicz-
ne. W badaniu brali udziat chorzy na histologicznie
potwierdzonego gruczolakoraka odbytnicy bez cech

565



566

uogo6lnienia. Do analizy wlaczono 14 badan spetniajacych
powyzsze kryteria.

Analiza danych. Dane na temat badanej populacji,
sposobu postepowania oraz wynikow zostaly uzyskane
z poszczegblnych badan randomizowanych zgodnie z za-
sada “intencji leczenia” przez trzech niezaleznych badaczy
oraz polaczone za pomoca metody DerSimonian i Laird.
Wyniki. Radioterapia polaczona z zabiegiem operacyj-
nym w pordwnaniu do samego zabiegu operacyjnego zna-
czaco zmniejsza catkowita umieralnos$¢ 5-letnig (wspot-
czynnik ryzyka [ang. odds ratio] OR 0,84; 95% przedzial
ufnosci [CI], 0,72-0,98; P=0,03), umieralno$¢ zwigzana
z nowotworami (OR, 0,71; 95% CI, 0,61-0,82; P<0,001),
oraz odsetek wznoéw miejscowych (OR, 0,49; 95% CI,
0,38-0,62; P<0,001). Nie zaobserwowano zmniejszenia
czgstosci wystepowania przerzutow odlegltych (OR, 0,93;
95% CI, 0,73-1,18; P=0,54).

Whnioski. U chorych na raka odbytnicy, kwalifikujacych
sie do zabiegu chirurgicznego, przedoperacyjna radiotera-
pia, w poréwnaniu do leczenia wylacznie chirurgicznego,
znamiennie poprawia calkowity oraz wolny od nowotwo-
ru czas przezycia. Poprawa ta jest stosunkowo niewielka,
konieczne jest wiec wyodrebnienie kryteriow okreslaja-
cych chorych, mogacych odnies$¢ najwieksza korzys¢ z le-
czenia uzupelniajacego.

Surgery for colectoral cancer in elder-

ly patients: a systematic review
Colectoral Cancer Collaborative Group
Lancet 2000; 356: 968-74

Skuteczno$¢ chirurgicznego leczenia nowotwordw jelita
grubego i odbytnicy zalezy od bezpieczefistwa przepro-
wadzonego zabiegu. Ma on pozwoli¢ wigkszosci chorych
na powr6t do normalnego zycia oraz na wydluzenie spo-
dziewanego czasu przezycia. Poniewaz nowotwory jelita
grubego i odbytnicy sa jedna z gtéwnych przyczyn zacho-
rowalno$ci i umieralno$ci os6b w starszym wieku, posta-
nowiono zbada¢, czy wyniki leczenia chirurgicznego w tej
grupie réznia si¢ od wynikow w mtodszych grupach wieko-
wych.

Metody. Przeprowadzono szczegdlowy przeglad opu-
blikowanych i zbiorczych danych dostarczonych przez ba-
daczy. Poszczegblne badania okre§lono poprzez przeszu-
kiwanie opublikowanych i nieopublikowanych doniesien
metoda tradycyjng i komputerowa, przeglad cytowan oraz
bezposrednie kontakty z badaczami. W ramach poszcze-
gblnych badan okreslono skuteczno$¢ leczenia chorych
w grupach wiekowych: 65-74 lata, 75-84 oraz powyzej 85.
roku zycia w poréwnaniu z grupa chorych ponizej 65. ro-
ku zycia.

Obserwacje. Na podstawie 28 niezaleznych badan, do
ktorych wlaczono 34194 chorych, zaobserwowano czestsze
wystepowanie chorob wspolistniejacych u os6b w pode-
szlym wieku. Chorzy ci zgtaszaja si¢ w bardziej zaawanso-
wanym stadium choroby, czesciej poddawani sg zabie-
gom operacyjnym w trybie naglym oraz rzadziej — zabie-

gom radykalnym. Ryzyko pooperacyjnego zgonu i powi-
ktan wzrasta stopniowo wraz z wiekiem. Catkowity czas
przezycia maleje wraz z wiekiem, ale zaleznoSci pomiedzy
wiekiem a przezyciem zaleznym od nowotworu sg mniej
jednoznaczne.

Wnioski. Zwigzek pomiedzy wiekiem a wynikami le-
czenia chirurgicznego nowotwordw jelita grubego i od-
bytnicy jest ztozony. Moze on by¢ zalezny od roznic w wyj-
Sciowym stopniu zaawansowania, lokalizacji nowotworu,
obecnosci chordb wspdtistniejacych oraz rodzaju zastoso-
wanego leczenia. Wydaje si¢ jednak, ze wybrana grupa
starszych chorych moze odnies$¢ znaczaca korzys¢ z tego
typu leczenia, poniewaz znaczna ich czg$¢ przezyje po-
wyzej dwoch lat, mimo swojego wieku.

Relation between tumour response to
first line chemotherapy and survival
in advanced colorectal cancer: meta-
-analysis

Buyse M, Thirion P, Carlson RW i wsp.

Lancet 2000; 356:373-78

Obserwuje si¢ znaczny postep w leczeniu zaawansowa-
nego raka jelita grubego, jednak znacznej poprawie odset-
ka odpowiedzi na leczenie nie zawsze towarzyszy zna-
mienne wydtuzenie czasu przezycia. W zwiagzku z tym po-
wstaja watpliwosci dotyczace przydatnoSci oceny
odpowiedzi na leczenie jako miary jego skutecznoSci.
Metoda. Przeprowadzono metaanaliz¢ 25 randomizo-
wanych badan klinicznych, oparta na indywidualnych da-
nych 3791 chorych, otrzymujacych chemioterapi¢ pierw-
szego rzutu z zastosowaniem fluoropirymidyn w krotkiej
iniekcji, w poréwnaniu z metodami doswiadczalnymi (flu-
orouracyl z leukoworyna, fluorouracyl z metotreksatem,
fluorouracyl we wlewie ciaglym, floksurydyna podana do
tetnicy watrobowej). Analiz¢ przeprowadzono zgodnie
z zasadg intention to treat.

Wyniki. W poréwnaniu z grupa chorych leczonych flu-
oropirymidynami, podawanymi w krotkiej iniekcji, w gru-
pie chorych otrzymujacych schematy do§wiadczalne, za-
wierajace fluoropirymidyny, stwierdzono znamiennie wyz-
szy odsetek odpowiedzi na leczenie (odpowiednio: 454
odpowiedzi wsrdd 2031 chorych oraz 209 wsréd 1760;
wspolczynnik ryzyka 0,48 [95% przedziat ufnosci 0,40-
-0,57], p<0,0001) oraz diuzszy czas przezycia (1808 zgo-
néw w grupie 2031 chorych leczonych standardowo oraz
1580 w grupie 1760 leczonych eksperymentalnie; wspol-
czynnik ryzyka 0,9 [0,84-0,97], p=0,003). Wydtuzenie cza-
su przezycia mozna ttumaczy¢ wyzszym odsetkiem odpo-
wiedzi na leczenie. Stwierdzono jednak, ze leczenie, kto-
re powoduje obnizenie ryzyka nie uzyskania odpowiedzi
0 50%, wplywa na spodziewane obnizenie ryzyka zgonu
zaledwie o 6%. Dodatkowo, w analizowanych 25 bada-
niach klinicznych tylko nieco mniej niz w potowie przy-
padkow wydtuzenie przezycia mozna przypisa¢ poprawie
odsetka odpowiedzi na leczenie.



Wnioski. Przeprowadzona analiza potwierdza, ze po-
prawa odsetka odpowiedzi na leczenie zwigzana jest z wy-
dtuzeniem catkowitego czasu przezycia chorych na za-
awansowanego raka jelita grubego. W poszczeg6lnych
badaniach informacja dotyczaca uzyskanej odpowiedzi
na leczenie nie pozwala jednak na dokladng ocen¢ spo-
dziewanego wydluzenia czasu przezycia.
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