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Durwalumab w leczeniu podtrzymujacym po radykalnej chemioradioterapii
niedrobnokomoérkowego raka pfuca w lll stopniu zaawansowania
— wyniki analizy wstepnej badania PACIFIC

Wprowadzenie do praktyki klinicznej immuno-
terapii opartej na inhibitorach punktéw kontrolnych
zrewolucjonizowalo leczenie w przypadku wielu no-
wotwordw litych, w tym niedrobnokomoérkowego raka
ptuca (NSCLC, non-small cell lung cancer). Korzys§é
z zastosowania immunoterapii dotyczy nie tylko chorych
z przerzutami, ale takze chorych poddawanych leczeniu
uzupetniajacemu. Poczatkowo pozytywne efekty w tym
zakresie stwierdzono jedynie po zastosowaniu ipilimu-
mabu po resekcji czerniaka, jednak obecnie kolejne in-
hibitory punktéw kontrolnych udowadniaja swoja przy-
datno$¢ réwniez we wezesnych stopniach zaawansowania
innych nowotworéw. W przypadku NSCLC inhibitory
punktéw kontrolnych maja znaczenie w pierwszej linii
leczenia w wybranej grupie chorych (dotyczy to zaréwno
monoterapii, jak i skojarzenia z chemioterapia), a tak-
ze staly si¢ standardem postgpowania w drugiej linii
leczenia, po niepowodzeniu chemioterapii opartej na
pochodnych platyny. Najnowsze dane dotyczace sku-
teczno$ci durwalumabu w leczeniu podtrzymujacym po
zakoficzonej chemioradioterapii z powodu NSCLC w I11
stopniu zaawansowania rozszerzaja role i mozliwosci
immunoterapii w raku ptuca.

W dniu 8 wrze$nia 2017 roku Antonia i wsp. [1]
opublikowali w ,,New England Journal of Medicine”
wstepne wyniki badania PACIFIC. Jest to randomi-
zowane badanie III fazy z zastosowaniem placebo,
oceniajace skuteczno$¢ durwalumabu [(przeciwciata
przeciwko ligandowi receptora programowanej §mier-
ci (PD-L1, programmed death-ligand 1)] w leczeniu
podtrzymujacym po zakonczonej radiochemioterapii
radykalnej w I1I stopniu zaawansowania NSCLC u cho-
rych niekwalifikujacych si¢ do zabiegu chirurgicznego.
Chemioradioterapia sktadala si¢ z przynajmniej dwoch
cykléw chemioterapii opartej na pochodnych platyny
(zgodnie ze standardem danego oSrodka), podawanej
w sekwencji jednoczesnej z radykalna radioterapia do
dawki 54-66 Gy. W okresie 1-42 dni po zakoficzeniu che-
mioradioterapii tacznie 709 chorych zostalo poddanych
randomizacji w stosunku 2:1 do ramienia z durwalu-
mabem (10 mg/kg mc. co 2 tygodnie przez 12 miesigcy)

lub do ramienia z placebo podawanym w analogicznym
schemacie. Projekt badania zakladal wspétistnienie
dwdch pierwszorzedowych punktéw koncowych: czasu
przezycia wolnego od progresji (PFS, progression-free
survival) oraz czasu przezycia catkowitego (OS, overall
survival). W analizie wstepnej, dokonanej po medianie
obserwacji wynoszacej 14,5 miesiaca, spetniony zostat
jeden z pierwszorzgdowych punktéw koficowych, mia-
nowicie mediana PFS w grupie chorych otrzymujacych
durwalumab osiagneta 16,8 miesiaca [95-procentowy
przedziat ufnosci (CI, confidence interval) 13,0-18,1],
w pordwnaniu z 5,6 miesiagca (95% CI 4,6-7,8) w grupie
kontrolnej, co odpowiadato stratyfikowanemu wsp6t-
czynnikowi ryzyka (HR, hazard ratio) wynoszacemu 0,52
(95% CI 0,42-0,65; dwustronne p < 0,001). Dodatkowo,
w grupie otrzymujacej durwalumab stwierdzono popra-
we zar6éwno 12-miesiecznego, jak i 18-miesiecznego PFS
(odpowiednio: 55,9% i 35,3% oraz 44,2% i 27,0%).
Korzys¢ z zastosowania durwalumabu w zakresie PFS
byta widoczna we wszystkich analizowanych podgrupach,
niezaleznie od statusu ekspresji PD-L1 oraz narazenia
na dym tytoniowy w przesztoSci. Ocena przezycia cal-
kowitego nie byta zaplanowana jako element analizy
wstgpnej, co uniemozliwia obecnie wyciagnigcie istot-
nych wnioskéw w tym zakresie. Drugorzedowy punkt
koncowy, czyli mediana czasu do zgonu lub stwierdzenia
przerzutéw odleglych, byl istotnie lepszy w grupie otrzy-
mujacej durwalumab [23,2 miesigca (95% CI od 23,2 do
nieosiaggnigtego)] w poréwnaniu z grupa kontrolna [14,6
miesiaca (95% CI 10,6-18,6)], co odpowiada HR 0,52
(95% C10,39-0,69; p < 0,001). Leczenie durwalumabem
byto zwiazane z nizszym odsetkiem chorych, u ktérych
w trakcie obserwacji stwierdzono obecno$¢ przerzutéw
odlegtych (w grupach durwalumabu i placebo odpo-
wiednio: 20,4% oraz 32,1%), a takze przerzutéw do
osrodkowego uktadu nerwowego (odpowiednio: 5,5%
oraz 11,0%). CzestoS¢ wystepowania wszystkich dziatan
niepozadanych oraz dziatafh niepozadanych w 3. i 4.
stopniu byta podobna w obu ramionach badania, przy
wyzszej czestosci zapalenia ptuc oraz popromiennego
zapalenia ptuc w grupie przyjmujacej durwalumab.
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Odsetek chorych przerywajacych leczenie ze wzgledu
na dzialania niepozadane byt wyzszy w ramieniu z dur-
walumabem. Nie przelozyto si¢ to na wzrost odsetka
dziatan niepozadanych prowadzacych do zgonu, ktéry
byt podobny w obu ramionach badania.

Omawiane wyniki badania PACIFIC stanowia kamien
milowy w leczeniu chorych z nieresekcyjnym NSCLC
w III stopniu zaawansowania. Mimo braku ostatecznych
wynikéw w zakresie OS znamienne wydhuzenie mediany
PFS uzasadnia uznanie leczenia podtrzymujacego durwa-

lumabem po radykalnej radiochemioterapii za standard
postepowania. Co szczegdlnie istotne, zastosowanie
immunoterapii jako leczenia podtrzymujacego wiaze si¢
jedynie z niewielkim wzrostem odsetka dziatan niepoza-
danych, z ktérych wigkszo$¢ poddaje si¢ ewentualnemu
leczeniu. Wyzwaniem dla powszechnego wprowadzenia
terapii podtrzymujacej z zastosowaniem inhibitoréw
punktéw kontrolnych pozostaja wysokie koszty lekow,
co stanowi istotny problem dla funkcjonowania systemow
opieki zdrowotnej, nawet w krajach uprzemystowionych.

Nowe mozliwosci kojarzenia chemioterapii oraz lekéw ukierunkowanych
molekularnie w Il linii leczenia chorych na raka pecherza moczowego

— analiza wstepna badania RANGE

Mimo rewolucyjnych zmian w leczeniu II linii cho-
rych na raka pecherza moczowego, jakie przyniosto
wprowadzenie nowoczesnej immunoterapii, rokowanie
w wigkszosci przypadkéw pozostaje niepomyslne. Ko-
rzy$¢ z zastosowania inhibitoréw punktéw kontrolnych
odnosi jedynie 10-20% wszystkich chorych. Stosowana
w II linii leczenia klasyczna chemioterapia wykazuje
ograniczong aktywno$¢. Dostepne dane dotyczace sku-
tecznosci leczenia ukierunkowanego molekularnie sa
rozczarowujace i wykazuja niskie odsetki odpowiedzi
po stosowaniu wigkszosci badanych czasteczek. W od-
r6znieniu od dotychczasowych danych, wyniki badania
RANGE otwieraja nowe mozliwosci, dowodzac skutecz-
nosci potaczenia klasycznej chemioterapii (docetakselu)
zleczeniem ukierunkowanym molekularnie [ramucyru-
mabem — przeciwcialem monoklonalnym blokujacym
aktywno$¢ czynnika wzrostu §rédbtonka naczyniowego
(VEGFR-2, vascular endothelial growth factor receptor 2)]
w leczeniu II linii chorych na raka pecherza moczowego.

W wydaniu ,,The Lancet” z 18 listopada 2017 roku
Petrylak i wsp. [2] opublikowali wstepne wyniki rando-
mizowanego badania III fazy RANGE, poréwnujacego
potaczenie docetakselu z ramucyrumabem lub z placebo
w leczeniu chorych na raka pecherza moczowego opor-
nego na chemioterapi¢ oparta na pochodnych platyny.
Kryteria wlaczenia obejmowaly, migdzy innymi, pro-
gresj¢ nowotworu w trakcie chemioterapii lub w ciagu
14 miesiecy po jej zakonczeniu. Dodatkowo, chorzy
mogli otrzymywaé w przesztosci inhibitory punktow
kontrolnych, jezeli do progresji po ich zastosowaniu
doszto w ciagu 24 miesiecy od pierwotnej chemioterapii
z uzyciem pochodnych platyny. Docetaksel stosowano
w standardowej dawce 75 mg/m? (60 mg/m?w popula-
cji azjatyckiej), podawanej co 3 tygodnie z dodatkiem
10 mg/kg mc. ramucyrumabu lub placebo. Pierwszorze-
dowym punktem koncowym byt oceniany przez badaczy
czas wolny od progresji (PFS). Drugorzedowy punkt
koficowy, czyli przezycie catkowite (OS), nie zostat
uwzgledniony w analizie wstepnej. Badaniem objeto

tacznie 530 chorych (populacja intention-to-treat), ran-
domizowanych w stosunku 1:1 do ramienia ramucyru-
mabu lub placebo. Po medianie obserwacji wynoszacej
5,0 miesiecy [rozstep ¢wiartkowy (IQR, interquartile
range) 2,3-8,9] badanie spetnito pierwszorzedowy punkt
koncowy — mediana PFS wyniosta 4,07 miesiaca (95%
CI 2,96-4,47) w grupie ramucyrumabu w poréwnaniu
z 2,76 miesiaca (95% CI 2,60-2,96) w grupie kontro-
Inej, co odpowiada HR wynoszacemu 0,757 (95% CI
0,607-0,943; p = 0,0118). Podobne wyniki osiagni¢to
w niezaleznej ocenie centralnej [4,04 miesigca dla
ramucyrumabu wobec 2,46 miesiaca dla placebo; HR
0,672 (95% CI 0,536-0,842; p = 0,0005]. Odsetek od-
powiedzi terapeutycznych w grupie chorych otrzymu-
jacych ramucyrumab wyniést w ocenie badaczy 24,5%
(95% CI 18,8-30,3), a w niezaleznej ocenie centralnej
22,2% (95% CI 16,7-27,8). Dla poréwnania, odsetek
odpowiedzi w grupie placebo wyniést 14,0% (95% CI
9,4-18,6) oraz 12,7% (95% CI 8,3-17,1), odpowiednio
w ocenie badaczy oraz w ocenie centralnej. W grupie 14
chorych otrzymujacych ramucyrumab, ktérzy w prze-
sztosci byli leczeni inhibitorami punktéw kontrolnych,
obiektywna odpowiedz zaobserwowano w 5 przypadkach
(36%). Mediana czasu trwania odpowiedzi byla dtuzsza
u chorych otrzymujacych ramucyrumab (5,65 miesiaca
wobec 4,17 miesigca). Wyniki oceny jakoSci zycia byly
podobne w obu grupach, bez réznicy w czasie do istot-
nego pogorszenia stanu klinicznego (niestratyfikowany
HR 0,931; 95% CI 0,701-1,235; p = 0,61). Pomig¢dzy
grupami chorych otrzymujacych ramucyrumab i placebo
nie zaobserwowano rdéznicy w zakresie czestosci dziatan
niepozadanych w stopniu 3. badZ wyzszym. U chorych
otrzymujacych ramucyrumab czeSciej obserwowano
powiktlania 1. i 2. stopnia pod postacig krwawief z nosa
(14% wobec 5%), nadci$nienia tetniczego (11% wobec
5%), krwinkomoczu (10% wobec 6%) oraz biatkomoczu
(9% wobec 3%). Powazne dziatania niepozadane odno-
towano u 24% chorych w grupie ramucyrumabu oraz
u 20% chorych w grupie placebo. Niemniej, dziatania
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niepozadane prowadzace do przerwania leczenia wyste-
powaly czesciej w ramieniu ramucyrumabu niz placebo
(15% wobec 7%). Ze wzgledu na niedojrzato$¢ danych
oraz zaplanowany zakres analizy wstgpnej nie oceniano
wynikow dotyczacych OS.

Wyniki badania RANGE zostaly opublikowane
w do$¢ pechowym momencie. Gdyby byly dostepne
wecze$niej niz 2 lata temu, moglyby zosta¢ uznane za
przetomowe. Obecnie, z uwagi na wprowadzenie inhibi-
toréw immunologicznych punktéw kontrolnych, mozna
je uznad jedynie za interesujace i stosunkowo trudne do
przetozenia na praktyke kliniczna. Ze wzgledu na nie-
wielka liczbe chorych leczonych wczedniej inhibitorami
PD-1/PD-L1 w badaniu RANGE trudno jednoznacznie
przyjaé potaczenie ramucyrumabu z docetakselem jako
standard leczenia ratunkowego po niepowodzeniu
immunoterapii zastosowanej w II linii leczenia chorych

na raka pecherza moczowego. Przedstawiona analiza
badania RANGE, nieobejmujaca wynikéw przezycia
calkowitego, nie uzasadnia takze uznania ramucyru-
mabu i docetakselu za alternatywe dla obecnego stan-
dardu leczenia II linii, pembrolizumabu [3]. Niemniej,
potaczenie docetakselu z ramucyrumabem stanowi
cenna opcje w odniesieniu do dotychczasowych metod
leczenia chorych na nawrotowego raka pecherza moczo-
wego i moze zostac uznane za preferowane w stosunku
do monoterapii pojedynczym cytostatykiem. Wyniki
dalszych badafi, w tym wyniki przezycia catkowitego
z badania RANGE, powinny rzuci¢ wigcej §wiatta na
role ramucyrumabu w leczeniu chorych na rozsianego
raka pecherza moczowego. Dane przedkliniczne mocno
przemawiaja za mozliwoS$cia potaczenia immunoterapii
z inhibitorami VEGFR, co moze przynie$¢ nowa jakos¢
w tym obszarze terapeutycznym.

Czasem mniej znaczy wiecej — niekorzystny wpltyw kontynuacji leczenia
gefitynibem w potaczeniu z chemioterapia po progresji w trakcie leczenia

gefitynibem w monoterapii

Wprowadzenie inhibitoréw kinaz tyrozynowych
(TKIs, tyrosine kinase inhibitors) do leczenia chorych na
zaawansowanego niedrobnokomoérkowego raka ptuca
(NSCLC) z obecnoscia mutacji aktywujacej w genie
receptora naskorkowego czynnika wzrostu (EGFR, epi-
dermal growth factor receptor) doprowadzito do istotnej
poprawy wynikéw leczenia, zaréwno w zakresie czasu
wolnego od progresji (PFS), jak i przezycia catkowite-
go (OS), przy akceptowalnym profilu bezpieczenstwa.
Niemniej, odpowiedzi po leczeniu TKIs sa zazwyczaj
przejSciowe, a progresja praktycznie nieunikniona.
Wprowadzenie trzeciej generacji inhibitorow EGFR
blokujacych mutacj¢ T790M w genie EGFR, ktéra
stanowi najczestszy mechanizm oporno$ci na inhibitory
pierwszej i drugiej generacji, istotnie poprawia mozliwo-
$ci terapeutyczne w przypadku progresji [4]. Kwestia, czy
ewentualna kontynuacja leczenia inhibitorami EGFR
pierwszej generacji w razie progresji moze przynies¢
korzys¢ kliniczna, zostala poddana analizie w badaniu
IMPRESS, ktérego wyniki niedawno opublikowano.

W pracy opublikowanej 20 grudnia 2017 roku w ,,Jo-
urnal of Clinical Oncology” Mok i wsp. [5] przedstawili
koncowe wyniki badania IMPRESS — randomizowa-
nego badania III fazy, poréwnujacego stosowanie gefi-
tynibu (w dawce 250 mg na dobg) lub placebo w grupie
chorych na NSCLC z mutacja EGFR, otrzymujacych
chemioterapi¢ oparta na pochodnych platyny jako
leczenie II linii po progresji w trakcie leczenia TKIs
w pierwszym rzucie terapii. Status genu EGFR potwier-
dzano poprzez ocene krazacego DNA nowotworowego
uzyskanego z osocza chorych. Chemioterapia sktadata
sie z cisplatyny w dawce 75 mg/m? oraz pemetreksedu

w dawce 500 mg/m?, podawanych dozylnie co 3 tygodnie.
W badaniu wzieto udziat 265 chorych, randomizowanych
w stosunku 1:1 do ramienia gefitynibu lub placebo.
Zar6éwno pierwszorzedowy (poprawa w zakresie PFS),
jak i drugorzedowy punkt koncowy badania (poprawa
OS) nie zostaly osiggni¢te. Mediana PFS w obu ramio-
nach badania wyniosta 5,4 miesigca (HR 0,86; 95% CI
0,65-1,13; p = 0,27), co jest zbiezne z wczesniej opu-
blikowanymi wynikami [6]. Co zaskakujace, jak podali
autorzy omawianej publikacji, kontynuacja gefitynibu
wigzala si¢ z pogorszeniem w zakresie drugorzedowego
punktu koficowego; mediana OS w ramieniu gefitynibu
wyniosta 13,4 miesigca przy medianie 19,5 miesiaca w ra-
mieniu placebo, co odpowiada HR wynoszacemu 1,44
(95% CI 1,07-1,94; p = 0,016). Efekt ten byt widoczny
we wszystkich analizowanych podgrupach. Niekorzyst-
ny wplyw gefitynibu byt istotny statystycznie w grupie
chorych ze stwierdzona mutacja T790M (HR 1,49;
95% CI 1,02-2,21; p = 0,0432), ale nie w grupie cho-
rych bez mutacji T790M (HR 1,15; 95% CI 0,68-1,94;
p = 0,6093). Zaobserwowano takze trend w kierunku
poprawy mediany PFS, zwiazany z zastosowaniem ge-
fitynibu w grupie chorych bez mutacji T790M, ale nie
osiagnatl on progu istotnosci statystycznej [6,7 miesiaca
w grupie gefitynibu wzgledem 5,4 miesiaca w grupie
placebo, przy HR 0,67 (95% C1 0,43-1,03; p = 0,0745))].

Badanie IMPRESS, mimo negatywnych wynikéw,
dostarcza cennych danych w zakresie mechanizméw
molekularnych zwiazanych z nabyta opornoscia na inhi-
bitory EGFR. Wyraznie gorsze rezultaty w zakresie OS
w grupie chorych kontynuujacych przyjmowanie gefityni-
bu po pierwszej progresji w trakcie leczenia TKIs obalily

194



Maciej Kawecki, Przeglad biezgcego pismiennictwa

mit o konieczno$ci utrzymywania ciagltej blokady EGFR,
nawet w wypadku progresji. Dodatkowo, uwzgledniajac
dane wiazace gefitynib z gorszymi wynikami zwlaszcza
w grupie chorych z obecna mutacja T790M, mozna
przypuszczaé, ze kontynuacja leczenia gefitynibem przy
obecnosci mutacji T790M moze prowadzi¢ do aktywacji
istotnych szlakdw sygnatowych (zwigzanych badz niezwia-

zanych z mutacjg T790M), co w konsekwencji skutkuje
nasileniem proliferacji i promocja przezycia komorki
nowotworowej. Na szczescie, dostgpny obecnie ozymer-
tynib, bedacy skutecznym inhibitorem mutacji T790M,
umozliwia skuteczng kontrol¢ nowotworu w tej grupie
pacjentéw i stanowi obecnie standard leczenia chorych
na NSCLC z obecng mutacja T790M w genie EGFR.

Nowe mozliwosci leczenia raka watrobowokomoérkowego — radioembolizacja
jako opcja dla chorych niekwalifikujgcych sie do leczenia radykalnego

Rak watrobowokomérkowy (HCC, hepatocellular
carcinoma) w posrednim oraz péznym stopniu za-
awansowania wiaze si¢ z niekorzystnym rokowaniem.
Mimo ze chemoembolizacja przeztetnicza (TACE,
transarterial chemoembolization) oferuje mozliwo§¢
wyleczenia nawet w poSrednim stadium zaawansowania,
u wickszosci chorych korzy$¢ kliniczna utrzymuje si¢
jedynie czasowo. Wprowadzenie sorafenibu, inhibitora
kinaz tyrozynowych zwigzanych z VEGFR, PDGFR
(plytkowym czynnikiem wzrostu; platelet-derived growth
factor receptors) oraz kinaz z rodziny Raf, poprawito
wyniki leczenia chorych na HCC w zaawansowanym
stadium. Mimo nowych opcji terapeutycznych, takich
jak stosowanie innego przedstawiciela inhibitoréw kinaz
tyrozynowych, lenwatynibu [7], sorafenib moze zostaé
uznany za standard postepowania w tej grupie chorych.
Ze wzgledu na niekorzystne rokowanie u chorych na
HCC innowacyjne metody leczenia sa w tej grupie wigcej
niz pozadane. Z tej perspektywy nowe dane poréwnujace
sorafenib z radioembolizacja (SIRT, selective internal
radiotherapy) stanowia cenny dodatek w tym obszarze.

W wydaniu ,,The Lancet Oncology” z grudnia 2017
roku Vilgrain i wsp. [8] opublikowali wyniki badania
SARAH, otwartego, randomizowanego badania I1I fazy,
poréwnujacego sorafenib z SIRT w leczeniu chorych na
HCC w pos$rednim stopniu zaawansowania z progresja
po TACE lub chorych w wyjsciowo zaawansowanym
stadium, bez przerzutéw odleglych. Sorafenib stosowano
w standardowej dawce (800 mg dziennie w 2 réwnych
dawkach), natomiast procedura SIRT sktadata si¢ z dwu-
etapowego zabiegu naczyniowego z dotetniczym poda-
niem mikrosfer pokrytych °Y. Pierwszorzedowym punk-
tem koncowym badania bylo przezycie catkowite (OS),
natomiast drugorzgdowe punkty koficowe obejmowaty,
mig¢dzy innymi, czas wolny od progresji (PFS) oraz czas
do progresji w obrebie watroby i poza watroba. Lacznie
467 chorych poddano randomizacji do obu badanych
ramion w stosunku 1:1. W ramieniu SIRT blisko 22%
chorych nie otrzymato catosci zaplanowanego leczenia,
gtéwnie z powodu przeszkdd anatomicznych, natomiast
okoto 37% wymagalo zastosowania wigcej niz jednej pro-
cedury SIRT. Mediana OS w populacji intention-to-treat
osiagneta 8,0 miesiecy (95% CI 6,7-9,9) w ramieniu

SIRT oraz 9,9 miesiaca (95% CI 8,7-11,4) w ramieniu
sorafenibu, co odpowiadalo HR wynoszacemu 1,15
(95% CI 0,94-1,41; p = 0,18). W analizie per-protocol
mediana OS byta podobna w obu ocenianych ramionach
(9,9 miesiaca w grupie SIRT oraz 9,9 miesiaca w grupie
sorafenibu; HR 0,99; 95% CI 0,79-1,24). W analizie
intention-to-treat oraz w analizie per protocol wyniki
byly zblizone we wszystkich analizowanych podgrupach.
Takze mediana PFS w analizie intention-to-treat byla
podobna w obu ramionach i wyniosta 4,1 miesiaca (95%
CI 3,8-4,6) w ramieniu SIRT oraz 3,7 miesiaca (95%
CI 3,3-5,4) w ramieniu sorafenibu (HR 1,03; 95% CI
0,85-1,25; p = 0,76). Dodatkowo, procedura SIRT byta
zwiazana z nizszym kumulacyjnym ryzykiem pro-
gresji w obrebie watroby jako pierwszego zdarzenia
(p = 0,0143) oraz wyzszym kumulacyjnym ryzykiem
progresji poza watroba jako pierwszego zdarzenia
(p = 0,0265). W analizie bezpieczefistwa zaobserwowa-
no nizszy odsetek dziatan niepozadanych zwiazanych
z leczeniem w ramieniu SIRT (dowolny stopien u 77%
chorych, stopien 3. i/lub gorszy u 41% chorych) nizw ra-
mieniu z sorafenibem (dowolny stopien u 94% chorych,
stopien 3 i/lub gorszy u 63% chorych). Niemniej, liczba
zgondw zwigzanych z leczeniem byla wyzsza w grupie
SIRT niz w grupie sorafenibu (odpowiednio: 19 przy-
padkéw wobec 12 przypadkéw). Podskala ogélnego
stanu zdrowia, bedaca sktadowa oceny jakoSci zycia, byta
istotnie lepsza w grupie chorych otrzymujacych SIRT
(efekt grupowy p = 0,0048).

Na podstawie wynikéw badania SARAH SIRT moze
zosta¢ uznana za jedna z mozliwych opcji w leczeniu
chorych na HCC ograniczonego do watroby, ktorzy
nie kwalifikuja si¢ do proby leczenia radykalnego lub
u ktérych wystapita progresja po TACE. Podobne wy-
niki uzyskane w grupie chorych z Azji i krajow rejonu
Pacyfiku dodatkowo potwierdzaja rolg SIRT w leczeniu
zaawansowanego HCC [9]. Niestety, SIRT jest proce-
durg kosztochtonng oraz wysoce skomplikowana, ktéra
wymaga duzego doswiadczenia oraz — zwlaszcza w po-
czatkowym etapie — regularnej superwizji. Koniecznos¢
Scistego nadzoru wynika takze z rezultatéw badania
SARAH: chociaz SIRT wiazala si¢ z mniejszym odset-
kiem dziatan niepozadanych zwigzanym z leczeniem
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w stopniu 3. i gorszym, to jednak liczba zgonéw zwigza-  dotychczasowych metod leczenia i moze wnie$¢ istotny
nych z leczeniem byla wyzsza w grupie SIRT nizw grupie ~ wktad w stopniowa poprawe wynikéw leczenia chorych
sorafenibu. Niemniej, SIRT stanowi cenna opcje wréd — na zaawansowanego HCC.
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