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Spotkanie po ASCO 2013

U progu letnich wakacji, w dniach 28-29 czerwca 2013r.
w Gdansku po razdwunasty odbyto sie,Spotkanie po ASCO”".
Tradycyjnie podsumowano na nim najwazniejsze donie-
sienia Kongresu Amerykanskiego Towarzystwa Onkologii
Klinicznej (ASCO), ktéry odbyt sie niespetna miesigc wczes-
niej w Chicago. Nowoscig tegorocznego ,Spotkania..” byty
zmiany w gronie wyktadowcéw. Prowadzacy Konferencje
od pierwszej edycji i najaktywniejsi wyktadowcy — Jacek
Jassem i Maciej Krzakowski — postanowili pozostac¢ obecnie
jedynie komentatorami wyktadéw i ,duchowymi opieku-
nami”. Omawiane przez nich w uprzednich latach tematy
zaprezentowali w tym roku Rafat Dziadziuszko (rak ptuca)
i Aleksandra tacko (rak piersi). Tych ostatnich zastapili z kolei
dwaj nowi wyktadowcy — Radostaw Madry, ktéry omowit
nowotwory narzadu rodnego, oraz Piotr Wysocki, ktory
przedstawit badania nad nowymi lekami. Ogdlna formuta
spotkania nie ulegta zmianie, a roszady w gronie wykfadow-
cow zostaty ciepto przyjete przez uczestnikéw Konferencji.
Komentarze Jacka Jassema i Macieja Krzakowskiego maja
réwniez ogromne znaczenie dydaktyczne, zwykle bowiem
odnosza wyniki badan do codziennej praktyki oraz uwarun-
kowan organizacyjnych, prawnych i finansowych obowia-
zujacych w naszym kraju.

Biologia nowotworow i nowe leki
Piotr Wysocki

Wyktad zdominowaty doniesienia dotyczace immu-
nologii nowotworéw. W badaniach nad nowymi lekami
obserwuje sie wielki powrét do immunoterapii. Mimo ze
w wiekszosci sg to badania wczesnych faz, panuje opinia,
ze po latach niepowodzen w badaniach nad zastosowa-
niem szczepionek najblizsze lata naleze¢ beda do lekow
immunologicznych. Staje sie to mozliwe dzigki rozwojowi
nauk podstawowych i lepszemu poznaniu mechanizmoéw
nadzoruimmunologicznego oraz sposobdw wymykania sie
komoérek nowotworowych spod tego nadzoru. Przedsta-
wiono kilka badan na lekami ukierunkowanymi na receptor
PD-1 (biatko zaprogramowanej smierci komorki — pro-
grammed cell death protein 1) i jednego z jego ligandow
immunosupresyjnych — PD-L1. PD-1 to receptor supresyj-
ny, obecny na powierzchni aktywowanych limfocytéw T.
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Ukierunkowane na niego przeciwciato monoklonalne
— niwolumab — jest nowym, obiecujacym i dobrze to-
lerowanym lekiem (abstr. 3002 — rézne nowotwory lite,
9011 i 9012 — zaawansowany czerniak), podobnie jak
przeciwciato skierowane na ligand dla PD-1 (abstr. 9010).
Badania nad immunoterapig dotycza nie tylko nowych
lekéw. Niektére znane leki molekularnie ukierunkowane
sq tez obiecujagcymi modulatorami odpowiedzi immuno-
logicznej. Trastuzumab indukuje mechanizmy humoralne
swoiste dla antygenu HER2 i u czesci chorych indukuje po-
wstawanie przeciwciat anty-HER2 niebedacych trastuzu-
mabem. Sa to wtasne przeciwciata chorego, ktére powstaja
w wyniku aktywacji uktadu odpornosciowego. Wykazano,
ze wystepowanie przeciwciat wlasnych wiaze sie z lepszym
rokowaniem (abstr. 521 — leczenie trastuzumabem zaawan-
sowanego raka piersiiabstr. 522 — leczenie uzupetniajace).
Cetuksymab, zawierajacy zmodyfikowane reszty cukrowe,
zachowuje aktywno$¢ przeciwciata anty-EGFR oraz dobry
profil bezpieczenstwa, a jednoczesnie wykazuje zwiekszong
aktywno$¢ mechanizmoéw cytotoksycznosci komérkowej,
zaleznej od przeciwciat (antibody dependent cellular cyto-
toxicity — ADCC, abstr. 3008).

Epidemiologia i profilaktyka
Renata Duchnowska

Podczas sesji plenarnej Kongresu ASCO przedstawiane
sg badania uznane przez komitet naukowy za najwazniejsze
sposréd wielu tysiecy zgtoszonych prac. Rzadko znajduja
sie tam doniesienia dotyczace epidemiologii i profilakty-
ki. W tym roku przedstawiono jednak w tej sesji indyjskie
badanie kliniczne z randomizacja, w ktérym potwierdzono
skutecznosc¢ prostych badan przesiewowych w kierunku
raka szyjki macicy. Zastosowano w nim metode wizualnej
oceny zmian w obrebie szyki macicy po wybarwieniu jej
roztworem kwasu octowego (abstr. 2). Rak szyjki macicy
to choroba krajow ubogich, zachorowania w Indiach to ok.
30% wszystkich zachorowan na swiecie, a Smiertelnos¢ jest
bardzo wysoka. Do badania wtaczono ponad 150 tys. kobiet
w wieku 35-64 lat, a testy byty prowadzone przez odpowied-
nio przeszkolony (4-tygodniowy kurs) personel niemedycz-
ny. Stwierdzono 31-procentowe zmniejszenie umieralnosci



z powodu raka szyjki macicy w grupie poddanej badaniom
przesiewowym w poréwnaniu z grupa kontrolna (RR=0,69;
p =0,003). Podkreslono, ze badanie zostato bardzo dobrze
zaplanowane, a przyjeta hipoteza znajduje potwierdzenie
w rzeczywistej populacji. Badanie ma réowniez duzy wy-
dzwiek etyczny i ogdlnoludzki. W dobie nowoczesnej i bar-
dzo kosztownej opieki zdrowotnej w krajach rozwinietych
pokazato ono, jak wiele mozna uzyskac wiasciwa profilakty-
ka, szczegdlnie w populacji, w ktérej leczenie (jakiekolwiek)
jest dostepne dla nielicznych.

Profilaktyczna amputacja piersi u zdrowych nosicielek
mutacji BRCA1/2 to goracy temat medialny ostatnich mie-
siecy. Obecnie najbardziej popularng metoda jest zabieg
z zaoszczedzeniem brodawki sutkowej. W retrospektywnej
analizie wykazano, ze resztkowa tkanka wtéknisto-gruczo-
fowa pozostawiona po takim zabiegu nie zwieksza istotnie
ryzyka wystapienia raka piersi (abstr. 1507). Alternatywg
dla profilaktycznych amputacji w grupie kobiet o wysokim
ryzyku zachorowania moze sie okaza¢ stosowanie badan
przesiewowych metoda rezonansu magnetycznego (abstr.
1506). Kobiety z mutacja, ktére zachorowaty na raka jednej
piersi, maja 20-60% ryzyko zachorowania na raka drugiej
piersi. W badaniu holenderskim wykazano, ze u chorych
nosicielek, u ktérych w ciggu 2 lat po pierwotnym lecze-
niu nie zaobserwowano nawrotu choroby, profilaktyczna
amputacja drugiej piersi pozwala na znamienne obnize-
nie ryzyka kolejnego zachorowania, a takze na poprawe
wskaznikow przezycia (10-letnie przezycia catkowite 90%
w grupie poddanej profilaktycznej amputacji w porow-
naniu z 80% w grupie kontrolnej, p = 0,008; abstr. 1502).
Natomiast obustronne usuniecie przydatkéw u chorych
na raka piersi bez mutacji BRCA1/2 nie zmniejsza ryzyka
wystapienia raka drugiej piersi (abstr. 1511). Systematycznie
pojawiaja sie badania dotyczace zwigzku palenia tytoniu
z zachorowaniem na raka ptuca. Po raz kolejny potwier-
dzono, ze palenie tytoniu zwieksza ryzyko zachorowania,
szczegblnie w odniesieniu do raka drobnokomdérkowego
(100%) i ptaskonabtonkowego (niemal 90%, abstr. 1504).
Powoduje ono réwniez zwiekszenie ryzyka zachorowania
na raka ptuca i zgonu u kobiet po menopauzie, stosujacych
hormonalng terapie zastepcza (abstr. 1524).

Chtoniaki
Renata Zaucha

Na tegorocznym Kongresie ASCO przedstawiono duzo
badan | i Il fazy dotyczacych leczenia chtoniakéw nowymi
molekularnie ukierunkowanymi lekami. Waznym celem mo-
lekularnym jest receptor komorki B (B-cell receptor — BCR),
ktérego ekspresje stwierdza sie we wszystkich chtoniakach
B-komorkowych. Jest to kluczowy element szlaku sygnato-
wego dla proceséw proliferancji, migracji i przezycia limfo-

cytow B, w ktdrym uczestniczy m.in. kinaza fosfatydyloinozy-
tolu (PI3K). Idelalizyb, doustny inhibitor kinazy PI3K, hamuje
proliferacje, indukuje apoptoze w komérkach nowotworéow
z limfocytow B oraz skraca czas zycia tych komérek. W ba-
daniach | fazy, zastosowany w skojarzeniu z rituksymabem
i bendamustyng, okazat sie aktywny i wzglednie dobrze
tolerowany w leczeniu chorych zopornymi nawrotami chto-
niakéw grudkowych (abstr. 8500) i chtoniakéw z komorek
ptaszcza (abstr. 8501). Potaczenie idelalizybu z ewerolimu-
sem lub bortezomibem wiazato sie natomiast ze znaczng
toksycznoscig (biegunki, posocznice, zapalenia ptuc, zgony,
abstr. 8501). Wartos¢ idelalizybu wymaga potwierdzenia
w badaniach kolejnych faz. Dotyczy to takze wielu innych
nowych lekéw, m.in. ibrutinibu — doustnego inhibitora
kinazy tyrozynowej Brutona (abstr. 8502) czy mogamulizu-
mabu — humanizowanego przeciwciata monoklonalnego
przeciwko receptorowi CCR4 limfocytéw T (abstr. 8506). Ko-
nieczne jest rowniez przeprowadzenie badan, ktére pozwolg
ustali¢ optymalne miejsce dla nowych terapii. Obecnie nie
znamy odpowiedzi na wiele pytan, m.in. w ktérej linii lecze-
nia stosowac nowe leki, czy w skojarzeniu z chemioterapia,
w leczeniu podtrzymujacym, w kondycjonowaniu?

Chorzy po zakoriczonym leczeniu onkologicznym podle-
gaja systematycznej kontroli, ktérej celem jest m.in. wczesne
wykrycie nawrotu choroby. Jednym z elementéw tej obser-
wacji jest cykliczne wykonywanie badan obrazowych, co
w odniesieniu do wybranych nowotwordw (m.in. chtoniaka
Hodgkina i chtoniaka rozlanego z duzych komérek B, DLBCL)
stato sie standardem postepowania. Rzeczywista wartos¢
takiego postepowania pozostaje jednak przedmiotem kon-
trowersji. Nie ma bowiem wynikéw badan potwierdzajacych
jednoznacznie ich korzys¢ kliniczna, a rbwnoczesnie sa one
zwigzane ze szkodliwa ekpozycja na promieniowanie X,
fatszywie dodatnimi wynikami i wysokimi kosztami. W wie-
loosrodkowej analizie kohortowej wykazano, ze nawroty
po leczeniu DLBCL wykryto za pomoca badarn obrazowych
tylko u 1,5% chorych (abstr. 8504). W pozostatych przypad-
kach rozpoznanie nawrotu poprzedzaty objawy kliniczne,
odchylenia w badaniu fizykalnym czy w badaniach labora-
toryjnych (np. wzrost stezenia dehydrogenazy mleczanowe;j,
LDH). Podobne wyniki uzyskano, analizujgc wartos¢ badan
obrazowych u chorych po zakoriczeniu leczenia z powodu
chtoniaka Hodgkina (abstr. 8505).

Nowotwory glowy i szyi
Monika Rucinska

Skojarzone leczenie miejscowo zaawansowanych rakéw
obszaru gtowy i szyi jest od lat przedmiotem kontrowers;ji.
Chemioterapia zastosowana jednoczasowo z radioterapia
poprawia wskazniki przezycia w poréwnaniu z wytaczna
radioterapia. Chemioterapia zastosowana indukcyjnie,
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mimo wysokiego odsetka odpowiedzii zmniejszenia ryzyka
przerzutéw odlegtych, pozostaje bez wptywu na catkowite
przezycie, co po raz kolejny potwierdzono w badaniu zloso-
wym doborem chorych (abstr. 6003). W tym samym badaniu
poréwnano réwniez chemioterapie (5-fluorouracyl z cispla-
tyng) i cetuksymab w skojarzeniu z radioterapia. Rola cetuk-
symabu w leczeniu zaawansowanych rakéw obszaru gtowy
i szyi jest znana od kilku lat; jego dotaczenie do radykalnej
radioterapii lub paliatywnej chemioterapii wptywa na po-
prawe wynikéw leczenia. Poréwnany z chemioterapia jako
element leczenia skojarzonego z napromienianiem wykazat
podobna skutecznos¢ (poréwnywalne odsetki odpowiedzi
i parametry czasu przezycia wolnego od choroby i catkowi-
tego) i toksycznos¢. Leczenie z cetuksymabem powodowato
jednak znacznie wiecej przerw w leczeniu, co skutkowato
niekorzystnym wydtuzeniem czasu leczenia. Wydaje sie za-
tem, ze obecnie cetuksymab w skojarzeniu z radioterapia
moze by¢ zastosowany u tych nielicznych chorych, ktérzy
nie moga otrzymac chemioterapii (np. z powodu choréb
nerek). Wysoka ekspresja receptora dla naskérkowego czyn-
nika wzrostu (EGFR) w nowotoworach obszaru gtowy i szyi
powoduje, Ze nie stabnie zainteresowanie leczeniem anty-
-EGRF. Poniewaz w trakcie leczenia dochodzi do powstania
opornosci, badane sg mozliwosci sekwencyjnego zastoso-
wania po cetuksymabie nowych lekéw z tej grupy. Wstepne
wyniki badan sugeruja korzys¢ kliniczna z takiego postepo-
wania (abstr. 6001 — afatynib, abstr. 6002 — Sym004 — mie-
szaniana 2 przeciwciat IgG1 przeciwko EGFR).

Rokownicze znaczenie HPV u chorych na raka ustnej
czesci gardta nie budzi obecnie watpliwosci. Ponad potowa
(a wedtug niektérych badaczy nawet do 90%) chorych na
raka ustnej czesci gardta jest zakazonych HPV, najczesciej
typem 16. Sg to chorzy mtodsi, w lepszym stanie ogélnym,
z mniejszym ubytkiem masy ciafa, lepiej dbajacy o higiene
jamy ustnej, niepalacy lub palacy mniej, niepijacy lub pijacy
mniej, czy wreszcie swobodniejsi w sferze zwyczajoéw sek-
sualnych w stosunku do pozostatej grupy chorych na raka
ustnej czesci gardta. By¢ moze wspomniane cechy epide-
miologiczne lub odmienna biologia raka HPV-zaleznego po-
woduja, ze chorzy ci maja lepsze rokowanie. W toczacych sie
obecnie badaniach klinicznych podejmowane sg proby stra-
tyfikacji chorych pod wzgledem zakazenia HPV lub wrecz
konstruowane hipotezy badawcze skierowane do populacji
chorych naraka HPV-zaleznego.W jednym z zaprezentowa-
nych badan podjeto prébe oceny, czy chorzy na raka ustnej
czesci gardia z towarzyszacym zakazeniem HPV mogliby
otrzymywac mniej agresywne i przez to mniej toksyczne
leczenie (abstr. 6005). W grupie 90 chorych wykazano, ze
dawka 54 Gy pozwala uzyska¢ wysoki odsetek rocznych
przezy¢ wolnych od choroby (91% w poréwnaniu z 89%
w grupie chorych napromienianych standardowa dawka
69,3 Gy). Nie ma natomiast pewnosci co do roli zakazenia
wirusem HPV u chorych na raki w innej niz ustna cze$¢ gardta
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lokalizacji oraz u chorych z miejscowym lub uogélnionym
nawrotem. Retrospektywne analizy materiatu tkankowego
wskazuja, ze réwniez we wspomninanych populacjach moze
to by¢ korzystny czynnik rokowniczy (abstr. 6006 i 6007).

Rak ptuca
Rafat Dziadziuszko

Niedrobnokomérkowy rak ptuca (NDRP) jest najczesciej
rozpoznawany w |l stopniu klinicznego zaawansowania,
a wiekszosc¢ chorych w tym stadium nie kwalifikuje sie do
leczenia operacyjnego. Standardem leczenia w tej grupie
chorych jest kojarzenie metod miejscowych i systemowych
i od kilku lat systematycznie prowadzone sg badania oce-
niajace rézne schematy leczenia skojarzonego. Duze za-
skoczenie wywotata prezentacja wynikéw badania RTOG
0617, w ktédrym poréwnano przezycia catkowite u chorych
otrzymujacych radioterapie w dawce standardowej 60 Gy
i wyzszej, wynoszacej 74 Gy, z rownoczasowg chemiotera-
pia cetuksymabem lub bez cetuksymabu. W tym roku nie
przedstawionono jeszcze oceny wptywu cetuksymabu, gdyz
bedzie to przedmiotem oddzielnej analizy. Nizsza dawka
napromieniania okazata sie skuteczniejsza pod wzgledem
czasu przezycia catkowitego oraz ocenionej radiologicznie
kontroli miejscowej (ryzyko wznowy miejcowej byto 0 37%
wyzsze u chorych leczonych dawka 74 Gy). Niewykluczone,
Ze przyczyna tych niespodziewanych wynikéw jest potacze-
nie kilku elementéw, w tym btedne rozpoznanie progresji
(oceny dokonywano w oparciu o klasyczna komputerowa
tomografie, a zwiekszone widknienie migzszu ptucnego po
radioterapii 74 Gy mogto by¢ interpretowane jako progre-
sja), probleméw w realizacji planu leczenia wysoka dawka,
wydtuzenia czasu leczenia i nasilenia repopulacji, nieodpo-
wiedniego planowania i niskiej jakosci leczenia (w badaniu
wiaczono $rednio 2 chorych na 1 o$rodek, napromienianie
technika IMRT stosowano w mniej niz potowie osrodkéw,
anieakceptowalne odstepstwa od protokotu dotyczyty 20%
chorych leczonych dawke 74 Gy). Mozliwe jest takze, ze
czes¢ zgondw spowodowana byta toksycznoscia leczenia
(zwtaszcza powiktaniami ptucnymi i kardiologicznymi).

W stopniu llIA najwiecej kontrowersji budza chorzy z ce-
cha N2, u ktérych korzys¢ z leczenia operacyjnego nadal
nie jest jednoznacznie ustalona. Proby poprawy wynikéw
leczenia obejmujg w tej grupie kojarzenie zabiegu opera-
cyjnego zradioterapia i leczeniem systemowym w réznych
sekwencjach. W badaniu Szwajcarskiej Grupy Badawczej
(SAKK), w ktérym dodano radioterapie do chemioterapii po-
przedzajacej leczenie operacyjne, nie uzyskano wydtuzenia
czasu przezycia wolnego od zdarzen ani przezycia catkowi-
tego (abstr. 7503). Wydaje sie, ze jedna metoda miejscowa
jest tak samo dobra jak skojarzenie dwdch metod i ze obec-
nie przedoperacyjna radioterapia powinna by¢ stosowana



jedynie w ramach badan klinicznych i u chorych na raka
szczytu ptuca. W badaniu Nordyckiej Grupy Raka Ptuca nie
wykazano korzysci z dofaczenia leczenia operacyjnego do
chemioradioterapii w zakresie czasu przezycia w catej gru-
pie, ale uzyskano poprawe w podgrupie chorych w stopniu
T1N2 i u chorych na raka gruczotowego (abstr. 7504).

Radioterapia stereotaktyczna zastosowana w leczeniu
radykalnym u chorych na wczesnego NDRP pozwala uzyska¢
dobra kontrole miejscowa (abstr. 7523). Jest to jednak po-
stepowanie, ktére wymaga duzego doswiadczenia nie tylko
w przeprowadzeniu procedury, ale takze przy kwalifikowa-
niu chorych, bowiem metoda ta powinna by¢ zastosowana
tyko u dobrze wyselekcjonowanych chorych. Odrebnym
zagadnieniem s3 trudnosci diagnostyczne dotyczace na-
wrotéw. W napromienianym obszarze dochodzi bowiem
do znacznego uszkodzenia popromiennego tkanki ptucnej,
co stwarza znaczne problemy przy interpretacji obrazéw
komputerowej tomografii (abstr. 7520).

Przedstawiono réwniez kilka badan z udziatem nowych
lekéw u chorych na NDRP, m.in. szczepionki L-BLP25 (bada-
nie lll fazy START — abstr. 7500 — brak korzysci z leczenia
podtrzymujacego), ganetespidu (badanie Il fazy GALA-
XY-1 — abstr. 8007 — inhibitor biatka szoku termicznego
90 dodany do chemioterapii docetakselem wydtuza czas
przezycia wolnego od progresji i catkowitego), MPDL3280A
(badanie | fazy — abstr. 8008 — przeciwciato skierowane
przeciwko ligandowi dla receptora PD1 z obiecujaca aktyw-
noscig), dabrafenibu (badanie Il fazy — abstr. 8009 — inhi-
bitor kinazy BRAF wykazat akywnos¢ u chorych z mutacja
aktywujaca BRAF V600E).

Nie odnotowano zadnego postepu w leczeniu drobno-
komoérkowego raka ptuca (DRP).

Nowotwory OUN
Monika Rucinska

Na tegorocznym Kongresie ASCO pojawito sie kilka prac
dotyczacych zastosowania bewacyzumabu w glejakach
o wysokiej ztosliwosci. Ten najczestszy guz mézgu u doro-
stych charakteryzuje sie wyjatkowo ztym rokowaniem. Stan-
dardowym leczeniem pozostaje skojarzenie radioterapii z te-
mozolomidem, jednak wyniki leczenia sa zte. Nadekspresja
naczyniowo-$rédbtonkowego czynnika wzrostu oraz duza
rolaangiogenezy w rozwoju glejakéw o wysokiej ztosliwosci
powoduje, ze od wielu lat w leczeniu tych nowotworéw
badana jest rola bewacyzumabu. Bewacyzumab w leczeniu
glejakow zostat zarejestrowany w trybie przyspieszonej
procedury, na podstawie zachecajacych wynikéw badania
IIfazy. Lek jest szerzej stosowany w Stanach Zjednoczonych,
w Europie rzadko. Przedstawiono pierwsze badania Il fazy
z losowym doborem chorych dotyczace tego wskazania
— badanie AVAglio, oceniajace warto$¢ bewacyzumabu

dodanego do radioterapii z temozolomidem u chorych
na nowo rozpoznanego glejaka wielopostaciowego (abstr.
2005) oraz badanie RTOG 0825, przedstawione podczas
sesji plenarnej (abstr. 1), oceniajace korzys¢ z dotaczenia
bewacyzumabu do radioterapii. W obu badaniach wykazano
wydtuzenie czasu wolnego od progresji pod wptywem za-
stosowania bewacyzumabu, nie zaobserwowano natomiast
korzysciw zakresie czasu catkowitego przezycia. Ocena cat-
kowitego przezycia jest jednak utrudniona, poniewaz w obu
badaniach znaczna czes¢ chorych w ramieniu kontrolnym
otrzymywata w przypadku niepowodzenia bewacyzumab
(procedura cross-over). Jakos¢ zycia chorych leczonych be-
wacyzumabem budzi kontrowersje — w badaniu AVAglio
wykazano, ze byta ona lepsza, w badaniu RTOG — gorsza
(abstr. 2003). Ocena jakosci zycia jest szczegdlnie waznym
elementem badan w populacji chorych na glejaki wielopo-
staciowe, poniewaz choroba i stosowane leczenie operacyj-
ne wywotuja szereg objawéw znacznie uposledzajacych
funkcjonowanie chorego (dysfukcje motoryczne, objawy
neurologiczne, zaburzenia poznawcze). Tym bardziej na-
lezy wiec ostroznie podchodzi¢ do terapii, ktére moga to
funkcjonowanie dodatkowo pogarszac.

Dodanie temozolomidu do radioterapii w glejakach o ni-
skiej ztosliwosci nie poprawia skutecznosci leczenia wéréd
0go6tu chorych (abstr. 2007). Jest to niejednorodna grupa
kliniczna i by¢ moze korzys$¢ dotyczy wyselekcjonowanych
chorych. Warto np. podja¢ analize wartosci temozolomidu
zaleznie od markeréw molekularnych (np. metylacja MGMT,
mutacja IDH1 czy kodelecja 1p/19q). Niezaleznie od tego
nalezy pamieta¢, ze glejaki o niskiej ztosliwosci charakte-
ryzuja sie powolnym wzrostem i wielu chorych w chwili
rozpoznania nie wymaga bezzwtocznej radioterapii.

Nowotwory przewodu pokarmowego
Marzena Wetnicka-Jaskiewicz

Jednym z ciekawszych doniesien w sesjach na temat
nowotworéw przewodu pokarmowego byto badanie z lo-
sowym doborem chorych dotyczace obserwacji po rady-
kalnym leczeniu z powodu raka jelita grubego (st. I-llI).
W grupie 1200 chorych pochodzacych z 39 brytyjskich
osrodkéw wykazano, ze intensywna obserwacja pozwolita
na zwiekszenie odsetka nawrotéw wykrywanych w stadium
operacyjnym, jednak nie miato to wptywu na czas przezycia
(abstr. 3500). Co ciekawe, odsetek wykrytych nawrotéw byt
niezalezny od wyjsciowego stopnia zaawansowania. Wielo-
krotnie powtarzane badania komputerowej tomografii nie
zwiekszyty korzysci w poréwnaniu z pojedynczym bada-
niem potaczonym z regularnie wykonywanym badaniem
CEA, podniosty natomiast ryzyko wtérnych nowotworéw.

W leczeniu raka jelita grubego w stadium uogdlnienia
standardem jest chemioterapia, ewentualnie kojarzona
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z lekami molekularnie ukierunkowanymi. W odniesieniu
do | linii leczenia i wynikéw badan celowos¢ dofaczania
przeciwciat do chemioterapii jest jednak przedmiotem dys-
kusji. Zaprezentowane w tym roku badania nie rozwiaty
tych watpliwosci. By¢ moze lepszy dobor chorych w opar-
ciu o markery molekularne wptynie na poprawe efektéw
leczenia. Retrospektywna analiza materiatu tkankowego
od ponad 1000 chorych uczestniczacych w badaniu PRIME
(skojarzone leczenie | linii — chemioterapia FOLFOX i pa-
nitumumab) wykazata wydtuzenie o 5 miesiecy mediany
czasu catkowitego przezycia w grupie chorych bez mutacji
RAS (KRAS takze poza kodonem 12. i 13. oraz NRAS) pod
wptywem leczenia skojarzonego w poréwnaniu z wytaczna
chemioterapia (abstr. 3511). Mutacja BRAF nie miata pre-
dykcyjnego znaczenia, ale stanowita niekorzystny czynnik
prognostyczny, niezaleznie od zastosowanego leczenia.
Leczenie podtrzymujace w raku jelita grubego jest nieustan-
nie przedmiotem zainteresowania badaczy. Zastosowanie
bewacyzumabu z kapecytabing pozwala na znamienne
wydtuzenie czasu do progresji (badanie CAIRO, abstr. 3502),
ale podtrzymujace leczenie bewacyzumabem w monoterapi
po | linii leczenia nie przynosi korzysci (badanie SAKK 41/06).
W zadnym w tych badan nie wykazano wydtuzenia mediany
czasu catkowitego przezycia, nie oceniono réwniez jakosci
zycia, co wydaje sie by¢ powazna staboscig w ocenie korzysci
z przewlektego i toksycznego leczenia. W komentarzu do
tych badan podkreslono takze znaczny koszt obu badanych
sposobow leczenia podtrzymujacego (ponad 30 tys. dola-
réw na jednego leczonego chorego).

Standardem paliatywnego leczenia chorych na zaawan-
sowanego raka gruczotowego zotadka i przetyku pozostaje
chemioterapia z udziatem cisplatyny i 5-fluorouracylu, brak
jednak ustalonego sposobu postepowania w przypadku
niepowodzenia leczenia | linii. Docetaksel w monoterapii
pozwala na wydtuzenie mediany czasu przezycia w po-
réwnaniu z aktywnym leczeniem objawowym (badanie llI
fazy zlosowym doborem chorych COUGAR-02, abstr. 4023).
Leczenie obarczone jest wprawdzie typowa dla tego leku
toksycznoscia, ale u chorych otrzymujacych chemioterapie
rzadziej wystepuja krwawienia z przewodu pokarmowego
i dolegliwosci bolowe.

W leczeniu uogdlnionego raka trzustki standardowym
postepowaniem jest chemioterapia z udziatem gemcytabi-
ny. Nieco lepsze wyniki mozna uzyskac przy uzyciu chemio-
terapii wg schematu FOLFORINOX, leczenie to jest jednak
obarczone znaczng toksycznoscia i, biorgc pod uwage profil
chorych, rzadko mozna je zastosowac. Nab-paklitaksel do-
faczony do gemcytabiny znamiennie poprawia skuteczno$¢
leczenia w poréwnaniu z wytaczng gemcytabing (wyzszy
odsetek odpowiedzi, dtuzsza mediana czasu do progresji
i czasu catkowitego przezycia, abstr. 4005). Konieczne sg
jednak dalsze badania poréwnujace to leczenie ze sche-
matem FOLFORINOX.

96

Nowotwory ginekologiczne
Radostaw Madry

W przedstawionym podczas plenarnej sesji badaniu
Il fazy z losowym doborem chorych poréwnano 2 rodza-
je chemioterapii z udziatem paklitakselu — w skojarzeniu
z cisplatyna lub topotekanem z bewacyzumabem lub bez
bewacyzumabu (randomizacja do 4 ramion) u chorych na
raka szyjki macicy w stadium uogdlnienia lub nawrotu miej-
scowego, ktére wczedniej nie otrzymywaty chemioterapii.
Chemioterapia z topotekanem nie okazata sie lepsza od
chemioterapii z cisplatyna. Zastosowanie bewacyzumabu
pozwolito na znamienne wydtuzenie czasu wolnego od
progresji oraz, co istotniejsze, czasu catkowitego przezycia
(badanie GOG 240, abstr. 3). Bewacyzumab okazat sie pierw-
szym molekularnie ukierunkowanym lekiem, ktéry poprawit
wskazniki przezycia w nowotworach ginekologicznych.

Rozpoznawanie raka jajnika w péznych stadiach oraz zte
wyniki leczenia sktaniaja do ciagtych poszukiwan skutecz-
nej metody badan przesiewowych. Badania przesiewowe
moga miec zastosowanie jedynie w odniesieniu do kobiet
z grupy wysokiego ryzyka. Brytyjski program wczesnego
wykrywania raka jajnika w takiej grupie oparty o oznaczenia
Ca125ibadania przezpochwowej ultrasonografii nie zwiek-
sza odsetka rozpoznan w stopniu | i Il nawet wéwczas, gdy
badania Ca125 wykonywane sg co 4 miesigce (abstr. 5507).
Profilaktyczna chirurgia pozostaje obecnie standardem u ko-
biet z wysokim ryzykiem raka jajnika lub jajowodu.

W leczeniu raka jajnika nadal najwazniejsza role odgry-
wa chirurgia i jej doszczetnos¢ (a wiec maksymalna cytore-
dukcja) podczas pierwszego zabiegu operacyjnego.W celu
poprawy wynikow leczenia, szczegélnie w zaawansowanym
stadium nowotworu, od wielu lat prowadzone sg badania
dotyczace wartosci indukcyjnej chemioterapii. W brytyj-
skim badaniu lll fazy — CHORUS - poréwnano indukcyjna
chemioterapie (3 cykle chemioterapii — operacja— 3 cykle
chemioterapii) z pierwotnym leczeniem operacyjnym i uzuz-
petniajaca chemioterapia (abstr. 5500). Parametry czasu
przezycia wolnego od progres;ji i catkowitego nie réznity
sie w obu ramionach, co jest zgodne z badaniem EORTC
z 2008 roku. Indukcyjna chemioterapia jest akceptowalng
metoda leczenia, ale wydaje sie, ze powinna by¢ stosowana
jedynie u chorych z przeciwwskazaniami do rozlegtego za-
biegu operacyjnego. Niezwykle istotna jest wkasciwa ocena
zaawansowania przed zabiegiem, by méc przewidzie¢ jego
doszczetno$¢. Wydaje sie, ze obecnie najlepsza metoda jest
wykonanie laparoskopii zwiadowczej — bardziej doktadnej
niz badania obrazowe.

W leczeniu systemowym standardem pozostaje sko-
jarzenie paklitakselu z pochodnymi platyny. Skutecznos¢
tego leczenia w zaawansowanym nowotworze jest jednak
niewielka, mediana czasu do progresji wynosi ok. 15-18 mie-
siecy, a $redni czas przezycia nie przekracza 3 lat. Zaprezen-



towane dwa tegoroczne doniesienia to badania negatywne
(abstr.5501 — ocena cotygodniowych dawek karboplatyny,
abstr. 5502 — ocena topotekanui cisplatyny), a zatem w naj-
blizszym czasie nie nalezy sie spodziewac zmiany standardu.

Warto$¢ systemowego leczenia w celu podtrzymania
korzysci uzyskanej pod wptywem leczenia indukcyjnego
w zaawansowanym raku jajnika budzi watpliwosci. Jak
dotad potwierdzono warto$¢ podtrzymujacego leczenia
w odniesieniu do niektérych nowotworéw uktadu krwio-
twdrczego (np. chtoniak grudkowy, szpiczak plazmocytowy),
natomiast w szeregu guzow litych (np. raku piersi, raku jelita
grubego, drobnokomdérkowym raku ptuca) wykazano, ze
postepowanie takie nie przynosi korzysci. Leczenie pod-
trzymujace w raku jajnika teoretycznie jest uzasadnione
wysokim odsetkiem odpowiedzi na leczenie | linii i bardzo
czesta progresjg w krétkim czasie. Przedstawione w tym roku
dwa badania dotyczace tego zagadnienia (z pazopanibem
— abstr. 5503 i olaparibem — abstr. 5505) wykazaty wydtu-
zenie mediany czasu do progresji pod wptywem leczenia
podtrzymujacego, jednak bez wptywu na czas catkowitego
przezycia lub poprawe jego jakosci.

Czerniaki
Piotr Rutkowski

Rosnaca zachorowalnos¢ na czerniaki skory (podwojenie
liczby zachorowan w ciggu ostatniej dekady) i agresywny
przebieg choroby u znacznej czesci chorych stanowi istotne
wyzwanie dla wspoétczesnej onkologii. Korzysc z profilaktyki
pierwotnej, polegajacej na ograniczeniu ekspozycji na pro-
mieniowanie stoneczne jest dobrze udokumentowana, jed-
nak jej realizacja pozostawia wiele do zyczenia. W ostatnich
latach obserwuje sie natomiast znaczny postep w zakresie
leczenia systemowego, a to za sprawa rozwoju biologii mo-
lekularnej oraz immunoonkologii. Najwazniejsze kierunki
badan dotyczg nieswoistej immunoterapii oraz inhibitoréw
kinaz BRAF i MEK, ktére sa gtéwnymi punktami mutacji
w czerniakach. Oprocz bezpieczenstwa zarejestrowanych
juz preparatéw przedmiotem badan sa kombinacje nowych
lekéw. Zaktualizowane wyniki badan dla inhibitoréw kinazy
BRAF — wemurafenibu (abstr. 9046, lek dostepny w Polsce
w ramach programu lekowego) i dabrafenibu (abstr. 9013)
potwierdzity podobna skutecznos¢ obu lekéw oraz profil
najczestszych zdarzen niepozadanych — raka kolczysto-
komorkowego i rakowiaka kolczystoskomérkowego. Natu-
ralna konsekwencjg zastosowania inhibitoréw kinazy BRAF
jest reaktywacja zablokowanego lekiem szlaku kinazy MAP,
skutkujgca opornoscia na leczenie. Uzasadnia to préby ko-
jarzenia inhibitorow BRAF oraz inhibitoréw kolejnej kinazy
tego szlaku — MEK. Ta podwdjna blokada szlaku kinazy
MAP — kombinacja dabrafenibu oraz trametynibu — moze
przezwyciezac¢ pierwotnga i opdzniac wtdrng opornosc na ha-

mowanie szlaku BRAF u chorych na zaawansowane czerniaki
z obecnoscig mutacji BRAF, przy czym wyniki s znacznie
lepsze u chorych nieleczonych wcze$niej inhibitorem kinazy
BRAF (abstr.9005). Niwolumab (przeciwciato monoklonalne
ukierunkowane na receptor PD-1) to obiecujacy lek, ktéry
ma korzystniejszy profil bezpieczeristwa i wyzszy odsetek
odpowiedzi niz leki anty-CTLA4 (abstr. 9006, badanie | fazy).
Badania po6zniejszych faz oceniajgce niwolumab (zaréwno
w monoterapii, jak i w skojarzeniach) sg w toku. Szczegélnie
obiecujace wydaje sie by¢ potaczenie niwolumabu z ipili-
mumabem, ktére pozwala zablokowa¢ punkty kontrolne
uktadu immunologicznego. Tocza sie takze badania lekéw
ukierunkowanych na ligand dla receptora PD-1 — anty
PD-L-1 (abstr. 9010). W wiekszosci sa to badania wczesne
i konieczna jest weryfikacja tych obiecujacych wynikéw
w badaniach lll fazy, a takze identyfikacja czynnikéw pre-
dykcyjnych dla immunoterapii.

W leczeniu zaawansowanych postaci czerniaka gatki
ocznej od lat nie obserwowano postepu. Selumetinib, inhi-
bitor kinazy MEK1/2, w badaniu Il fazy wykazat znamienng
poprawe czasu wolnego od progresji w poréwnaniu z te-
mozolomidem lub dakarbazyna (abstr. 9003).

Miesaki
Piotr Rutkowski

Wyktad dotyczacy miesakéw zdominowaty prace zwia-
zane zleczeniem GIST. Badanie EORTC potwierdzito wartos¢
leczenia uzupetniajagcego imatynibem u chorych na GIST
o duzym ryzyku nawrotu (abstr. 10500). W grupie 908 cho-
rych 2-letnie leczenie pooperacyjne wptyneto na wydtuze-
nie czasu przezycia wolnego od nawrotu oraz tendencje
do poprawy przezy¢ wolnych od niepowodzenia leczenia
imatynibem. Chorzy otrzymujacy uzupetniajace leczenie
w razie niepowodzenia otrzymywali imatynib dtuzej niz
chorzy bez tego leczenia. Stanowi to potwierdzenie wczes-
niejszej obserwacji, ze uzupetniajace leczenie nie powo-
duje wytworzenia wtérnej opornosci naimatynib. Niestety,
leczenie to nie jest jeszcze w Polsce dostepne. W leczeniu
1. linii uogdlnionych postaci GIST standardem pozostaje
takze imatynib, bowiem nilotynib okazat sie mniej skuteczny
(abstr. 10501). Regorafenib jest obecnie zarejestrowany do
3. linii leczenia (po niepowodzeniu imatynibu i sunitynibu).
Analizy molekularne materiatu tkankowego z badania reje-
stracyjnego GRID wykazaty, ze obecnos¢ wtérnych mutacji
KIT ma niekorzystne znaczenie rokownicze oraz wptywa na
wyniki leczenia regorafenibem (abstr. 10503). Z uwagi na
trudnosci w rozpoznawaniu wtérnych mutacji (przy wielo-
ogniskowej progresji mozliwe jest wystepowanie réznych
mutacji w poszczegdlnych ogniskach) obiecujacg metoda
diagnostyki mutacji wydaje sie by¢ analiza DNA osocza
metoda BEAMing. W przysztosci moze to stuzy¢ opracowa-
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niu skuteczniejszych preparatéw i poméc w precyzyjnym
doborze leczenia.

Leczenie wspomagajace
Renata Zaucha

Przerzuty nowotworowe do kosci wystepujg u ok. 80%
chorych, a towarzyszace im objawy kliniczne (m.in. bdl,
patologiczne ztamania, hiperkalcemia, zespét ucisku rdze-
nia) istotnie pogarszaja jakos¢ zycia chorych. Paliatywna
radioterapia u wiekszosci chorych zmniejsza nasilenie bolu,
ale u czesci chorych dochodzi do nawrotu dolegliwosci bé-
lowych spowodowanych progresjg w obszarach uprzednio
napromienianych. W powtérnym napromienianiu stosuje
sie zwykle metode frakcjonowania dawki. W prospektyw-
nym badaniu z losowym doborem chorych przy powtér-
nej radioterapii bolesnych przerzutéw kostnych wykazano
podobna skuteczno$¢ (mierzona odsetkiem obiektywnych
odpowiedzi wg kwestionariuszy oceny boélu i zapotrzebo-
wania na opioidy) pojedynczej frakcji 8 Gy lub 4 frakcji po
5 Gy (abstr. 9502). Tolerancja pojedynczej frakgji byta lepsza,
znamiennie rzadziej powodowata utrate apetytu, wymioty
i biegunke. Nie stwierdzono znamiennych réznic w liczbie
ztaman patologicznych orazjakosci zycia. Pojedynczej frakgji
nalezy raczej unika¢ u chorych z masywnymi zmianami
w kregostupie z uwagi na wieksze (cho¢ nieznamienne)
ryzyko ztaman i objawowego ucisku rdzenia kregowego.

Alternatywnga do radioterapii metoda miejscowego
leczenia przerzutéw do kosci moze by¢ MRgFUS — zo-
gniskowana fala ultradzwiekowa stosowana pod kontro-
I3 rezonansu magnetycznego, ktéra ,podgrzewa” ogniska
nowotworowe do 80 st. C. W wieloosrodkowym badaniu
prospektywnym Il fazy w grupie chorych, ktérzy wyczerpali
mozliwosci radioterapii, wykazano poprawe w poréwnaniu
z placebo w zakresie kontroli bélu, ilosci stosowanych opio-
idéw oraz jakosci zycia (abstr. 9500). MRgFUS jest metoda
jeszcze mato znana, wymaga dalszych badan pod katem
ewentualnego ryzyka uszkodzenia narzadéw sasiednich
(m.in. nerwoéw, skoéry, jelit), wydaje sie jednak skuteczna
i bezpieczna, szczegdlnie u chorych z przewidywanym
krétkim czasem przezycia, ktérzy wyczerpali mozliwosci
radioterapii.

Neurotoksycznos$¢ zwigzana z chemioterapia jest cze-
stym problemem klinicznym, szczegdlnie w dobie po-
wszechngo stosowania kilku linii chemioterapii. Jest powo-
dowana przez wiele lekéw, a jej etiopatogeneza jest bardzo
ztozona. Bywa czestym powodem zaprzestania leczenia
m.in. pochodnymi platyny czy alkaloidéw barwinka, a le-
czenie tego powiktania jest mato skuteczne. Popularna od
kilku lat metoda zapobiegania, polegajaca na stosowaniu
dozylnych wlewéw wapnia i magnezu, zostata poddano
ocenie w prospektywnycm badaniu z losowym doborem
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u chorych na wczesnego raka jelita grubego otrzymujacych
pooperacyjng chemioterapie wg schematu FOLFOX (abstr.
3501). Stwierdzono brak korzysci z takiego postepowania
w zapobieganiu zaréwno neurotoksycznosci skumulowane;j,
jaki ostrej, indukowanej oksaliplatyna. Tymczasem najwaz-
niejsze znaczenie w zapobieganiu ma odpowiednia kwali-
fikacja chorych do leczenia, z uwzglednieniem czynnikéw
ryzyka neuropatii, takich jak cukrzyca czy naduzywanie
alkoholu, wtasciwe dobranie dawki leku i okresowe prze-
rywanie leczenia (metoda ,stop & go”).

Wptyw diety na przebieg choroby nowotworowej i wy-
niki leczenia pozostaja przedmiotem badan od wielu lat.
Przeciwnowotworowe dziatanie polifenoli wykazano wcze-
sniej w badaniach na liniach komoérkowych, zwierzetach
oraz w niewielkich badaniach Il fazy u ludzi. W tym roku
zaprezentowano pierwsze podwdjnie zaslepione, kon-
trolowane placebo badanie Il fazy z losowym doborem
chorych, w ktérym oceniono wartos$¢ suplemetacji diety
polifenolami w postaci tabletkowanej w grupie chorych na
wczesnego raka gruczotu krokowego (abstr. 5008). Wykaza-
no znamiennga poprawe (mierzong mediang wzrostu PSA)
w grupie otrzymujacej suplement w poréwnaniu z placebo,
przy dobrej tolerancji tabletek z polifenolami, co zacheca
do dalszych badan.

Nowotwory uktadu moczowego
Piotr Potemski

Standardem leczenia chorych na zarodkowe nowotwory
jadra pozostaje chemioterapia BEP. W grupie o niekorzyst-
nym rokowaniu przezycia 5-letnie sg udziatem jedynie po-
towy chorych. Intensyfikacja leczenia nie poprawia para-
metréw przezycia i zwigzana jest z wyzsza toksycznoscia.
Przedstawione w tym roku badania oceniajace wartos¢
chemioterapii TIP (cisplatyna, ifosfamid, paklitaksel, bada-
nie Il fazy, abstr. 4501) i ztozonej intensywnej chemioterapii
paklitaksel-BEP (abstr. 4500) nie przyniosty zmiany stan-
dardu. W tym ostatnim badaniu potwierdzono natomiast
dodatkowo wartos¢ rokowniczg wczesnej odpowiedzi bio-
chemicznej. Chorzy, ktérzy uzyskali znaczny spadek steze-
nia markeréw w ciggu pierwszych tygodni leczenia, mieli
znamiennie lepsze rokowanie.

U chorych na nasieniaki w | stopniu klinicznego zaawan-
sowania stosuje sie wymiennie 3 metody postepowania
pooperacyjnego: uzupetniajgca radioterapia, uzupetnia-
jaca chemioterapia karboplatyna oraz aktywna obserwa-
cja, ktéra zdobywa stopniowo coraz wiecej zwolennikéw.
W kilku badaniach wykazano, ze odstapienie od leczenia
uzupetniajacego wiaze sie wprawdzie z ok. 20-procentowym
odsetkiem nawrotéw, ale leczenie zastosowane w momen-
cie nawrotu jest na tyle skuteczne, ze uzyskuje sie niemal
100% przezy¢ 5-letnich. W kohortowym badaniu duriskim



poddano ocenie losy niemal 2 tys. chorych na nasieniaka
jadra w | stopniu klinicznego zaawansowania, obserwowa-
nych przez wiele lat i potwierdzono wyniki wczes$niejszych
badan — w catej grupie odsetek 15-letnich przezy¢ swo-
istych dla choroby wynidst 99,5%, a catkowitych — 92,1%
(abstr.4502). Wykazano dodatkowo, ze naciekanie drobnych
naczyn, wielkos¢ guza przekraczajaca 4 cm oraz wyjsciowy
poziom hCG > 200 IU/I byty czynnikami ryzyka nawrotu.
Aktywna obserwacja wydaje sie by¢ zatem preferowanym
standardem w tej grupie chorych i pozwala unikng¢ niepo-
trzebnego leczenia (napromienianiem lub karboplatyna)
u ok.80% chorych. Dzieki badaniom obrazowym wigkszos¢
nawrotéw wykrywa sie w ciggu pierwszych 2 lat po leczeniu
operacyjnym. Podobne wyniki uzyskano w badaniu obser-
wacyjnym chorych na nienasieniaki w | stopniu klinicznego
zaawansowania, w ktérym aktywna obserwacja po leczeniu
operacyjnym okazata sie skutecznym i bezpiecznym stan-
dardem postepowania, szczegdlnie w grupie bez naciekania
naczyn (abstr. 4503).

Przedstawiono systematyczny przeglad i metaanalize
21 badan klinicznych z losowym doborem chorych, ocenia-
jacych wptyw chemioterapii przed- lub pooperacyjnej na czas
catkowitego przezycia chorych naraka pecherza moczowego
naciekajgcego btone miesniowa (abstr. 4544). Wykazano, ze
zastosowanie zaréwno przedoperacyjnej jak i uzupetniajacej
chemioterapii wptywa na zmniejszenie wzglednego ryzyka
zgonu (odpowiednio o 11% i 25%). Chemioterapia uzupet-
niajaca nie jest jednak nadal postepowaniem standardowym,
bowiem brak jest wiarygodnych badan Il fazy, potwierdzaja-
cych jej warto$¢. Moze by¢ ona jednak rozwazana u chorych
w zaawansowaniu pT3-pT4 lub N+.

Standardem leczenia chorych na uogélnionego, opor-
nego na kastracje raka gruczotu krokowego pozostaje doce-
taksel. Préby poprawy wynikéw leczenia poprzez kojarzenie
docetakselu zlekiem molekualrnie ukierunkowanym (m.in.
lenalidomid, bewacyzumab, dasatinib) nie przeniosty, jak
dotad, efektu. Dotaczenie afilberceptu, nowego inhibitora
naczyniowo-$rédbtonkowego czynnika wzrostu, takze nie
wptyneto na poprawe czasu catkowitego przezycia, wiaza-
fo sie natomiast ze znacznie wiekszg toksycznoscig (abstr.
5002).

Rak piersi
Aleksandra tacko

Jednym z najbardziej komentowanych doniesien na
tegorocznym Kongresie ASCO byto przedstawione w sesji
plenarnej badanie aTTom, w ktérym poréwnano wartos¢
5- i 10-letniego uzupetniajacego leczenia tamoksyfenem
(abstr. 5). P6zne nawroty po pierwotnym radykalnym le-
czeniu raka piersi nie sa rzadkoscia. Stanowia one istotny
problem, zwtaszcza w raku hormonozaleznym, gdzie krzywe

przezycia praktycznie nie osiggaja plateau, a roczne ryzyko
nawrotu wynosi nawet po kilkunastu latach 2-3%. Wydtu-
zone leczenie tamoksyfenem zmniejszyto o jedna trzecia
umieralno$¢ z powodu raka piersi w czasie pierwszych
10 lat od rozpoznania oraz o potowe w poézniejszych latach,
a takze zmniejszyto ryzyko nawrotu raka piersi. Pozostato
ono bez wptywu na ogélne przezycia, co prawdopodobnie
byto spowodowane zwiekszong liczba zgonéw z innych
powodoéw w grupie poddanej wydtuzonej hormonoterapii.
W grupie otrzymujacej tamoksyfen przez 10 lat stwierdzono
réwniez okoto dwukrotnie wieksze ryzyko zachorowania na
raka trzonu macicy. Wyniki badania aTTom potwierdzaja
obserwacje z opublikowanego w tym roku badania ATLAS.
Wyniki obu tych badan pozwalaja na zastosowanie wydtuzo-
nej uzupetniajgcej hormonoterapii tamoksyfenem u wybra-
nych chorych (zaréwno przed- jak i pomenopauzalnych) po
analizie czynnikéw rokowniczych, takich jak ryzyka péznego
nawrotu, oczekiwanego czasu zycia oraz wnikliwej ocenie
ryzyka powikfan.

U chorych na wczesnego raka piersi z cecha cNO ele-
mentem standardowego leczenia operacyjnego jest biopsja
wezta wartowniczego. Najwieksze prospektywne badanielll
fazy oceniajgce wartos¢ tej procedury w poréwnaniu z usu-
nieciem pachowych weztéw chtonnych w grupie chorych
bez zajecia wezta wartowniczego (NSABP B-32) nie wykazato
réznic pomiedzy oboma sposobami postepowania chirur-
gicznego w zakresie czasu przezycia wolnego od choroby
i catkowitego przezycia, a takze w odniesieniu do kontro-
li miejscowej. W tym roku zaprezentowano uaktualnione
po 10 latach obserwacji wyniki, ktére potwierdzity wcze-
$niejsze obserwacje (abstr. 1000). U chorych z przerzutem
w wartowniczym wezle chtonnym wykonuje sie pachowa
limfadenektomie. W badaniu EORTC - AMAROS wykazano,
Ze napromienianie pachowych weztéw chtonnych u takich
chorych jest réwnie skuteczne i powoduje znacznie mniej
wczesnych i péznych powikian (szczegdlnie obrzeku limfa-
tycznego i ograniczenia ruchomosci ramienia) niz leczenie
chirurgiczne (abstr. 1001).

Indukcyjna chemioterapia skojarzona z leczeniem anty-
-HER2 pozwala u chorych na wczesnego raka piersi przepro-
wadzi¢ leczenie oszczedzajace w ok. 80% przypadkow (abstr.
501). Zastosowanie podwdjnej blokady anty-HER2 (trastu-
zumab skojarzony z lapatinibem) pozwala uzyskac wiecej
(aczkolwiek nieznamiennie) patologicznych catkowitych
remisji (pCR) w poréwnaniu z trastuzumabem, ale obarczone
jest wieksza toksycznoscig (abstr. 500).

Potréjnie ujemny rak piersi jest chorobg zréznicowang
pod wzgledem przebiegu klinicznego oraz markeréw mole-
kularnych. Najaktywniejszym leczeniem jest chemioterapia
oparta o antracykliny i taksoidy. U czesci chorych chemio-
terapia oparta o pochodne platyny wykazuje znaczna ak-
tywnos¢, problemem pozostaje natomiast wiasciwy dobér
chorych do takiego leczenia. Uzyskanie pCR pod wptywem
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indukcyjnej chemioterapii jest korzystnym czynnikiem ro-
kowniczym. W grupie 150 chorych poddanych indukcyjnej
chemioterapii przeprowadzono analize podtypéw mole-
kularnych oraz ich zwigzku z patologiczng odpowiedzig
(abstr. 1005). Najmniej patologicznych catkowitych remisji
stwierdzono u chorych z podtypem bazalnym oraz podty-
pem z receptorem androgenowym.

Wielogenowe profile majg za zadanie uzupetnia¢ oce-
ne ryzyka nawrotu dokonana na podstawie wskaznikéw
patologiczno-klinicznych. Kolejne badania potwierdzajg
prognostyczng i predykcyjng wartos¢ tych testéw (abstr.
506 — test PAM50, abstr. 507 — test Oncotype), tymczasem
jednak stopien zaawansowania jest podstawa wyboru spo-
sobu uzupetniajacego leczenia.

Miscellanea
Barbara Radecka

Przedmiotem ostatniego wykfadu tegorocznego,Spo-
tkania..” byty gtéwnie zagadnienia zwigzane z obserwacja
chorych po radykalnym leczeniu onkologicznym. Wiele da-
nych wskazuje, ze w czasie obserwacji po leczeniu wykonuje
sie zbyt duzo badan, réwniez bardzo kosztownych i czesto
o nieudowodnionej skutecznosci. Celem obserwacji po le-
czeniu jest bowiem wczesne wykrycie nawrotu miejscowe-
go lub drugiego nowotworu oraz ocenai leczenie powikfan,
a nie wczesne wykrycie bezobjawowych przerzutéw odle-
gtych, co nie poprawia skutecznosci leczenia ani jakosci zycia
chorych. Pomimo precyzyjnych wytycznych w codziennej
praktyce stosowanie u chorych po radykalnym leczeniu
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raka piersi nowoczesnych badan obrazowych, szczegdl-
nie scyntygrafii kosci oraz tomografii komputerowej klatki
piersiowej, jest bardzo czeste (abstr. 6628). W odniesieniu
do niedrobnokomoérkowego raka ptuca nie opracowano
dotychczas jednoznacznych zalecer odnosnie obserwacji
takich chorych po zakonczeniu leczenia, jednak liczba ba-
dan obrazowych wykonywanych w tej populacji wzrasta,
szczegdlnie w grupie chorych rasy biateji o wyzszym statusie
socjoekonomicznym (abstr. 6505).

Ponad potowa miodych chorych na wczesnego raka
piersi, u ktérych mozliwe jest przeprowadzenie leczenia
zzaoszczedzeniem gruczotu piersiowego, decyduje sie jed-
nak na radykalng amputacje piersi. Jest to spowodowane
wieloma czynnikami kliniczno-patologicznymi, np. nosiciel-
stwem mutacji BRCA1/2, przerzutami do weztéw chtonnych
czy obawa chorej o swoja przysztos¢ (abstr. 6507). Czesto
chore wierza, ze amputacja pozwala uzyskac lepsza kontrole
choroby niz leczenie oszczedzajace (abstr. 9571).

Wyniki badan klinicznych sg w codziennej praktyce odno-
szone do szerokiej grupy chorych, zktérych wielu nie spetiato-
by kryteriéw wigczenia do badania. W populacyjnym badaniu
kohortowym wykazano, ze u chorych na raka jelita grubego
w Il stopniu klinicznego zaawansowania, ktorzy otrzymywali
uzupetniajacg chemioterapie, poza badaniami klinicznymi
uzyskuje sie znamiennie gorsze wyniki niz u chorych leczo-
nych w ramach badan klinicznych, ale lepsze niz u chorych,
ktorzy nie otrzymywali uzupetniajacego leczenia (abstr. 6502).

Ta sesja zakonczyta tegoroczne ,Spotkanie po ASCO”".
Wszystkie wyktady w wersji wirtualnej dostepne sg na stro-
nie www.poasco.pl. Kolejne, Xlll spotkanie odbedzie sie
w dniach 27-28 czerwca 2014 .
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