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Report of the 47" Congress of the American Society
of Clinical Oncology

Z Instytutu Fizjoterapii Wydziatu Medycznego Uniwersytetu Rzeszowskiego

W czerwcu 2011 roku w Chicago odbyto si¢ 47. spotka-
nie American Society of Clinical Oncology, na ktérym
reprezentowano najnowsze doniesienia w dziedzinie
onkologii. W ostatnich latach biologia molekularna oraz
leki ukierunkowane molekularnie odgrywaja wazna role
w leczeniu nowotwordw zlosliwych.

Podczas tegorocznego zjazdu przedstawiono wyniki
wielu interesujacych badan. Giaccone z the Medical
Oncology Branch of the National Cancer Institute wy-
kazat celowo$¢ oceny mutacji genu EGFR u chorych na
zaawansowanego niedrobnokomoérkowego raka ptuca
(NDRP). Inhibitory kinazy tyrozynowej EGEFR sa obecnie
zalecane w drugiej i trzeciej linii terapii zaawansowanego
NDRP po wczedniejszym zastosowaniu standardowej
chemioterapii. Aktualne rozwazania nad wprowadze-
niem leczenia inhibitorami kinaz tyrozynowych-EGFR
u pacjentéw z mutacja EGFR, sg wynikiem pieciu badan
klinicznych III fazy.

Pierwsze z badan IPASS wykazalo, ze gefitinib
wydluzyl czas wolny od progresji w poréwnaniu do che-
mioterapii u pacjentéw z zaawansowanym gruczolowym
rakiem pluca z mutacjg genu EGFR (odpowiednio 9.5
mies. vs. 6.3 mies.). Wérdd pacjentéw z mutacja EGFR,
otrzymujacych gefitinib zaobserwowano o 52% mniej-
sze prawdopodobienstwo zgonu. U chorych z brakiem
mutacji w genie EGFR chemioterpia byla korzystniejsza
w zakresie wydluzenia czasu wolnego od progresji. Trzy
inne badania III fazy réowniez wykazaly, ze pacjenci
z zaawansowanym NDRP oraz mutacjg w genie EGFR
uzyskali znaczgco wyzsze wspolczynniki odpowiedzi
klinicznej oraz dluzsze przezycia wolne od progresji

dzigki leczeniu gefitinibem jako terapii pierwszej linii,
niz po zastosowaniu chemioterapii.

Badanie III fazy OPTIMAL wykazalo, ze pacjenci
z mutacja genu EGFR leczeni erlotinibem uzyskali czas
wolny od progresji 13.1 mies. w stosunku do 4.6 mies.
u pacjentéw otrzymujacych karboplatyne z gemcytabing.
Zauwazono, ze powyzsze badania byly prowadzone na
populacji azjatyckiej, przez co wyniki wymagaja potwier-
dzenia na populacji europejskiej. Europejskie badanie
EURTAC obejmujace pacjentéw z zaawansowanym
rakiem pluca oraz mutacjga w genie EGFR wskazuje, ze
terapia erlotinibem wydtuza czas wolny od progresji, ale
na ostateczne wyniki trzeba poczekaé. Widoczna skutecz-
noé¢ terapii inhibitorami kinaz tyrozynowych w terapii
pierwszej linii daje nadziej¢ na innowacyjne standardy
leczenia i znamienne wydltuzenie przezy¢ wérdd pacjen-
tow z tym niekorzystnym rokowniczo rozpoznaniem.

Przedstawiono réwniez badania dotyczace raka
jajnika. Badanie II fazy pokazalo, ze doustnie podany
inhibitor PARP wydtuza znaczaco PFS, gdy jest stosowany
w nawrocie surowiczego raka jajnika, u pacjentek odpo-
wiadajacych na leczenie pochodnymi platyny w pierw-
szej linii. Dane przedstawil dr Jonathan Ledermann z
University College w Londynie. Wcze$niejsze badania
potwierdzity korzysci wynikajace z terapii olaparibem
w nawrotowym raku jajnika, a aktualne badanie miato na
celu wykazad korzy$ci zwigzane ze stosowaniem olaparibu
jako terapii podtrzymujacej w nawrotach platyno-wraz-
liwego raka jajnika. W tym randomizowanym badaniu,
z podwdjnie $lepa proba, wzieto udzial 265 pacjentek
z 82 osrodkéw w 16 krajach. Czas przezycia wolny od
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progresji zostal wydtuzony w ramieniu z badanym lekiem
0 3,6 mies., co oznaczalo zmniejszenie ryzyka progresji
0 65% w pordéwnaniu z grupg z placebo. Dane odno$nie
wynikéw przezycia catkowitego (OS) sg jeszcze niekom-
pletne. Udowodniona skutecznos¢ i dobra tolerancja leku
olaparib powinny by¢ wziete pod uwage w tworzeniu
standardéw chemioterapii podtrzymujacej w leczeniu
nawrotu raka jajnika. Bevacizumab (przeciwcialo mono-
klonalne), dziatajac poprzez zahamowanie angiogenezy
w polaczeniu z karboplatyna i gemcytabing, wydtuza czas
przezycia wolnego od progresji u pacjentek z nawrotem
raka jajnika. Dr Aghajanian z Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center zaprezentowata dane z badania OCEANS
poréwnujacego skutecznos¢ i bezpieczenstwo chemiote-
rapii w pofaczeniu z terapia antyangiogenng w leczeniu
nawrotow wrazliwego na zwigzki platyny raka jajnika.
Bezwzgledny wspotczynnik odpowiedzi wynosil 57.4%
w grupie z placebo, a 78,5% w grupie z bevacizumabem,
natomiast czas trwania odpowiedzi obserwowano odpo-
wiednio 7,4 mies. i 10,4 mies., p <0,0001.
Przedstawiono interesujace badanie BRIM3. W prze-
prowadzonym badaniu III fazy korzysci ze stosowania
vemurafenibu byly widoczne we wszystkich podgrupach
badanych, wlaczajac pacjentéw z przerzutowa choroba
(stopient M1c) oraz wysokim poziomem dehydrogenazy
mleczanowej, ktore zwykle koreluja ze ztym rokowaniem.
Vemurafenib poprawia wspoétczynnik odpowiedzi, wy-
dtuza przezycia catkowite (OS) oraz przezycia wolne od
progresji (PFS) w poréwnaniu z dacarbazyng u pacjentow
z pierwotnie nieleczonym czerniakiem skory z mutacja
w genie BRAF. Mutacje w genie BRAF wystepuja u okoto
polowy chorych na czerniaka. Analiza wynikéw badania
BRIM3 wykazala, ze leczenie z vemurafenibem byto
zwigzane z 63% zmniejszeniem ryzyka zgonu oraz 74%
zmniejszeniem ryzyka progresji u pacjentéw z mutacja

BRAF. Vemurafenib ma udowodniong korzystna odpo-
wiedZ w zakresie czasu wolnego od progresji oraz przezy¢
calkowitych w poréwnaniu ze standardowa chemiotrapia
u pacjentéw z mutacja genu BRAFE Wyniki badania
III fazy MDX-024 przedstawil Jedd D.Wolchok, ktory
stwierdzit korzysci w zakresie przezy¢ catkowitych przy
zastosowaniu ipilimumabu w przerzutowym czerniaku
skory, w leczeniu pierwszej linii w poltaczeniu z dakar-
bazyna. Ipilimumab jest przeciwciatem monoklonalnym
skierowanym przeciwko antygenowi 4 (CTLA-4) cyto-
toksycznych limfocytéw T. Ipilimumab/dakarbazyna
wydluzyly catkowite przezycia o 2,1 miesiagca w pordw-
naniu z dakarbazyna w monoterapii (11,2 vs 9,1 mies.,
HR=0.72, p<0.0009). Dalsze badania nad optymalizacja,
czasem stosowania ipilimumabu, a takze okreslenie,
ktérzy pacjenci odpowiedza na leczenie, pozwola na
wyodrebnienie chorych, u ktérych uzyska sie najlepsza
odpowiedz.

U pacjentéw po operacji z powodu nowotworu
podscieliskowego przewodu pokarmowego (GIST) za-
stosowanie imatinibu do trzech lat po zabiegu wydtuza
przezycia wolne od nawrotu oraz przezycia catkowite
w pordéwnaniu ze standardowg 12-mies. terapig ima-
tinibem. Te wyniki badania SSGXVIII/AIO zostaty
zaprezentowane przez dr Heikki Joensuu z Helsinki
University Central Hospital. Pacjenci otrzymujacy terapie
imatinibem przez 36 mies. stanowili grupe o mniejszym
0 55% prawdopodobienstwem zgonu. 5-letnie przezycie
u chorych otrzymujacych imatinib wynosito 92%, za$ u
chorych leczonych przez 12 mies. 81.7%. Wyniki badan
sugeruja, ze 3-letnia terapia imatinibem powinna stac si¢
nowym standardem postepowania.

Klinicystéw moze zainteresowa¢ réwniez randomi-
zowane badanie III fazy, ktérego wyniki wskazuja, ze
terapia rituximabem w polaczeniu z cyklofosfamidem,
doxorubicyna, vinkrystyna oraz prednizonem podawana
w cyklu co 14 dni (R-CHOP-14) nie poprawia przezy¢
catkowitych (OS), ani nie wydtuza czasu wolnego od
progresji (PES) u pacjentéw z chloniakiem rozlanym
z duzych komoérek B w poréwnaniu ze standardowym
leczeniem obejmujacym cykl 21-dniowy (R-CHOP-21).
Dr David Cunningham przedstawil wyniki badania,
w ktérym wzieto udziat 1080 pacjentow. Wykazano, ze
rituximab w polaczeniu z chemioterapig CHOP, podany
w 6 cyklach czy 8 cyklach, poprawil przezycia catkowite
oraz, ze 6 kurséw chemioterapii CHOP podawanych w cy-
klu 14 dni jest skuteczniejsze od 6 kurséw chemioterapii
CHOP podawanej w cyklu co 21 dni u pacjentow >60 lat.
Przedstawione wyniki tych badan sg zachecajace. Kazdy
rok przynosi nowe dane na temat leczenia celowanego.
Kolejne spotkanie ASCO odbedzie si¢ za rok.



