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Journal Club Concomitant radio-chemotherapy based on platin compounds in patients with locally advanced non-small cell lung cancer (NSCLC): a meta-analysis of individual data from 1764 patients Auperin A, Le Pechoux C, Pignon JP i wsp. Ann Oncol 2006; 17: 473-483. Pomimo licznych randomizowanych badaƒ klinicznych porównujàcych zastosowanie radioterapii z jednoczesnà chemioradioterapià u chorych na miejscowo zaawansowanego niedrobnokomórkowego raka p∏uca (NSCLC), nie jest jasne czy dodanie chemioterapii wyd∏u˝a czas prze˝ycia. C h o r z y i m e t o d y. Do niniejszej metaanalizy w∏àczono dane chorych uczestniczàcych w obublikowanych i nieopublikowanych randomizowanych badaniach klinicznych porównujàcych radioterapi´ z takà samà radioterapià po∏àczonà z jednoczesnà chemioterapià z udzia∏em cisplatyny lub karboplatyny. Z analizy wy∏àczono badania, do których nabór prowadzono po 2000 roku. Korzystano z elektronicznych baz danych, rejestrów badaƒ klinicznych oraz danych êród∏owych. Podstawowym koƒcowym wskaênikiem oceny by∏ ca∏kowity czas prze˝ycia oceniany przy u˝yciu testu log-rank. Dane stratyfikowano wzgl´dem badaƒ. W y n i k i. Kryteria w∏àczenia do analizy spe∏nia∏o 12 badaƒ, w których uczestniczy∏o 1921 chorych. Dane z 3 badaƒ nie by∏y dost´pne, dlatego analiz´ przeprowadzono na podstawie 9 badaƒ, w których uczestniczy∏o 1 764 chorych. Mediana czasu obserwacji wynios∏a 7,2 lat. Wspó∏czynnik ryzyka zgonu wÊród chorych poddanych radiochemioterapii w porównaniu do wy∏àcznie napromienianych wyniós∏ 0,89 (95% przedzia∏ ufnoÊci, 0,81-0,98; p=0,02), co odpowiada∏o 4% bezwzgl´dnej korzyÊci z dodania chemioterapii po 2 latach. Ró˝norodnoÊç wyników poszczególnych badaƒ nie pozwoli∏a na wyciàgni´cie innych wniosków przy u˝yciu narz´dzi stosowanych w metaanalizie. Po∏àczenie pochodnych platyny z etopozydem wydawa∏o si´ bardziej skuteczne ni˝ zastosowanie wy∏àcznie pochodnych platyny. W n i o s k i . Jednoczesna chemioradioterapia z udzia∏em pochodnych platyny wyd∏u˝a czas prze˝ycia chorych na miejscowo zaawansowanego NSCLC. Dost´pne dane nie pozwalajà jednak na okreÊlenie skali potencjalnej korzyÊci oraz na wybór optymalnego schematu chemioterapii.



Low-fat dietary pattern and risk of invasive breast cancer The Women's Health Initiative Randomized Controlled Dietary Modification Trial Prentice RL, Caan B, Chlebowski RT i wsp. JAMA 2006; 295: 629-42. Od wielu lat uwa˝a si´, ˝e dieta niskot∏uszczowa mo˝e obni˝aç ryzyko zachorowania na raka piersi, aczkolwiek hipoteza ta nigdy nie by∏a poddana weryfikacji w badaniach randomizowanych. Celem badania by∏a ocena wp∏ywu przejÊcia na diet´ ubogot∏uszczowà na ryzyko zachorowania na raka piersi. M a t e r i a ∏ i m e t o d y. W latach 1993-2005 w 40 oÊrodkach medycznych w Stanach Zjednoczonych do badania klinicznego z losowym doborem chorych w∏àczono 48 835 kobiet po menopauzie, w wieku od 50 do 79 lat, które wczeÊniej nie chorowa∏y na raka piersi i spoÊród których 18,6% nale˝a∏o do mniejszoÊci narodowych. Kobiety przydzielano losowo do grupy poddanej modyfikacji diety (40% n=19 541) oraz do grupy kontrolnej (60% n=29 294). Program zmian w diecie zak∏ada∏ obni˝enie spo˝ycia t∏uszczów do 20% potrzeb energetycznych oraz zwi´kszenie spo˝ycia warzyw i owoców do co najmniej 5 porcji dziennie, a nieprzetworzonych produktów ziarnistych do 6 porcji dziennie. W grupie kontrolnej kobiety stosowa∏y dotychczasowà diet´. Oceniano cz´stoÊç wyst´powania raka piersi. W y n i k i. Spo˝ycie t∏uszczu by∏o znamiennie ni˝sze w grupie stosujàcej zmodyfikowanà diet´. Po roku od w∏àczenia do badania w ramieniu doÊwiadczalnym udzia∏ energii pochodzàcej z t∏uszczu by∏ o 10,7% ni˝szy ni˝ w grupie kontrolnej; ró˝nica ta utrzymywa∏a si´ i po 6 latach wynosi∏a 8,1%. Spo˝ycie warzyw i owoców w ramieniu eksperymentalnym by∏o cz´stsze o przynajmniej jeden raz dziennie, natomiast ró˝nica w spo˝yciu produktów ziarnistych by∏a mniejsza i wyst´powa∏a przejÊciowo. W czasie obserwacji trwajàcej Êrednio 8,1 lat inwazyjny nowotwór piersi rozpoznano u 655 kobiet w grupie badanej (0,42% rocznie) oraz u 1 072 w grupie kontrolnej (0,45% rocznie; wspó∏czynnik ryzyka, 0,91; 95% przedzia∏ ufnoÊci, 0,83-1,01 dla porównania dwóch grup). Dodatkowe analizy danych sugerowa∏y ni˝sze ryzyko zachorowania wÊród kobiet ÊciÊle przestrzegajàcych diety, wi´ksze obni˝enie ryzyka wÊród kobiet, które wyjÊciowo spo˝ywa∏y du˝o t∏uszczów oraz ró˝ny wp∏yw diety na ryzyko zachorowania na raka piersi w zale˝noÊci od obecnoÊci w nim receptorów estrogenowych. W n i o s k i. WÊród kobiet po menopauzie w czasie 8,1-letniej obserwacji nie stwierdzono znamiennego zmniejsze-



376 nia ryzyka zachorowania na raka piersi pod wp∏ywem diety niskot∏uszczowej. Nieznamienne trendy sugerujàce zmniejszenie ryzyka u osób stosujàcych diet´ niskot∏uszczowà mogà jednak zostaç potwierdzone w d∏u˝szej zaplanowanej obserwacji.



Systematic review and meta-analysis of randomised, controlled trials of the timing of chest radiotherapy in patients with limited-stage, small-cell lung cancer De Ruysscher D, Pijls-Johannesma M, Vansteenkiste J i wsp. Ann Oncol 2006; 17: 543-552. Przeprowadzono opartà na piÊmiennictwie metaanaliz´ oceniajàcà wp∏yw momentu rozpocz´cia napromieniania klatki piersiowej na czas prze˝ycia chorych na ograniczonà postaç drobnokomórkowego raka p∏uca [limited-stage small-cell lung cancer (LS-SCLC)]. M a t e r i a ∏ i m e t o d y. Oceniono randomizowane kontrolowane badania kliniczne zgodne z Cochrane Collaboration Guidelines, porównano ró˝ny moment rozpocz´cia napromieniania na obszar klatki piersiowej u chorych na LS-SCLC. Za wczesne napromienianie klatki piersiowej uznano jego rozpocz´cie w ciàgu 30 dni od rozpocz´cia chemioterapii. W y n i k i. Oceniono wyniki wszystkich 7 dost´pnych badaƒ. 2-letnie lub 5-letnie prze˝ycie nie ró˝ni∏o si´ znaczàco pomi´dzy grupami poddanymi wczesnemu lub póênemu napromienianiu klatki piersiowej. W badaniach, w których stosowano jednoczesnà radiochemioterapià z u˝yciem cisplatyny, stwierdzono znaczàco wy˝szy udzia∏ 5-letnich prze˝yç, je˝eli radioterapi´ rozpoczynano w ciàgu 30 dni od rozpocz´cia chemioterapii (2-letnie prze˝ycie: OR: 0,73, 95% przedzia∏ ufnoÊci 0,51–1,03, p=0,07; 5-letnie prze˝ycie: OR: 0,64, 95% przedzia∏ ufnoÊci 0,44–0,92, p=0,02). Ró˝nice by∏y jeszcze wi´ksze, gdy napromienianie trwa∏o krócej ni˝ 30 dni. W n i o s k i. Wydaje si´, ˝e prawdopodobieƒstwo 5-letniego prze˝ycia chorych na LS-SCLC jest wi´ksze w przypadku wczeÊniejszego rozpocz´cia radioterapii, ze znaczàcà ró˝nicà, jeÊli czas napromieniania jest krótszy ni˝ 30 dni.



Oral melphalan and prednisone chemotherapy plus thalidomide compared with melphalan and prednisone alone in elderly patients with multiple myeloma: randomised controlled trial Palumbo A, Bringhen S, Caravita T i wsp. Italian Multiple Myeloma Network Lancet 2006; 367: 825-831. Od 1960 roku doustny melfalan z prednizonem (MP) uwa˝ano za standard w leczeniu szpiczaka mnogiego u chorych w podesz∏ym wieku. W wielooÊrodkowym randomizowanym badaniu porównano MP z tym samym schematem w po∏àczeniu z talidomidem (MPT) u chorych w wieku od 60 do 85 lat. M a t e r i a ∏ i m e t o d y. Chorych na nowo rozpoznanego szpiczaka mnogiego przydzielano losowo do leczenia doustnym schematem MP (6 cykli, co 4 tygodnie) w po∏àczeniu z talidomidem (100 mg codziennie do nawrotu lub progresji choroby; 129 chorych) lub do leczenia wy∏àcznie MP (126 chorych). Analiz´ przeprowadzono zgodnie z intencjà leczenia. Wy n i k i. WÊród chorych otrzymujàcych talidomid stwierdzono wy˝szy udzia∏ odpowiedzi na leczenie oraz wyd∏u˝enie czasu wolnego od zdarzeƒ w porównaniu do grupy kontrolnej. Udzia∏y ca∏kowitych i cz´Êciowych odpowiedzi wynios∏y ∏àcznie 76,0% w ramieniu MPT oraz 47,6% w ramieniu MP (bezwzgl´dna ró˝nica 28,3%; 95% przedzia∏ ufnoÊci 16,5% do 39,1%), a udzia∏y prawie ca∏kowitych i ca∏kowitych odpowiedzi wynios∏y odpowiednio 27,9% i 7,2%. Udzia∏y 2-letnich prze˝yç wolnych od zdarzeƒ wynios∏y 54% w grupie leczonej MPT i 27% wÊród otrzymujàcych MP (wspó∏czynnik ryzyka dla MPT 0,51, 95% przedzia∏ ufnoÊci od 0,35 do 0,75, p=0,0006), a udzia∏y 3-letnich prze˝yç – odpowiednio 80% i 64% (wspó∏czynnik ryzyka dla MPT 0,68, 95% przedzia∏ ufnoÊci od 0,38 do 1,22, p=0,19). Udzia∏ objawów niepo˝àdanych w III i IV stopniu nasilenia wyniós∏ wÊród leczonych MPT oraz MP odpowiednio 48% i 25% (p=0,0002). Wprowadzenie enoksaparyny jako profilaktyki choroby zakrzepowo-zatorowej zmniejszy∏o cz´stoÊç jej wyst´powania z 20% do 3% (p=0,005). W n i o s k i. Doustny schemat MPT jest skutecznym leczeniem pierwszej linii u chorych na szpiczaka mnogiego w podesz∏ym wieku. Podawanie antykoagulantów zmniejsza cz´stoÊç wyst´powania powik∏aƒ zakrzepowych. Ocena ca∏kowitego prze˝ycia b´dzie mo˝liwa po d∏u˝szym okresie obserwacji.
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Low-fat dietary pattern and risk of colorectal cancer The Women's Health Initiative Randomized Controlled Dietary Modification Trial



Thalidomide and hematopoietic-cell transplantation for multiple myeloma



Beresford SAA, Johnson KC, Ritenbaugh C i wsp. JAMA 2006; 295: 643-654.



Zastosowanie wysokodawkowej chemioterapii z melfalanem mo˝e wyd∏u˝aç czas prze˝ycia chorych na szpiczaka mnogiego. Oceniono, czy dodanie talidomidu, wykazujàcego aktywnoÊç w leczeniu zaawansowanego szpiczaka i opornego na leczenie, mo˝e wyd∏u˝yç czas prze˝ycia. M e t o d y. Pomi´dzy paêdziernikiem 1998 a lutym 2004, 668 chorych na nieleczonego wczeÊniej szpiczaka mnogiego poddano dwóm cyklom intensywnej chemioterapii z melfalanem, a nast´pnie autologicznemu przeszczepieniu macierzystych komórek krwi obwodowej. W drugim etapie 323 chorych przydzielono losowo do leczenia talidomidem do czasu wystàpienia progresji lub objawów niepo˝àdanych, a 345 – do dalszej obserwacji. Podstawowym wskaênikiem oceny by∏ udzia∏ 5-letnich prze˝yç bez zdarzeƒ, a dodatkowymi – udzia∏ ca∏kowitych odpowiedzi oraz ca∏kowity czas prze˝ycia. W y n i k i. Po medianie czasu obserwacji wynoszàcej 42 miesiàce, udzia∏ ca∏kowitych odpowiedzi w grupie leczonej talidomidem i w grupie kontrolnej wyniós∏ odpowiednio 62% i 43% (p 
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