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Streszczenie

Zatozenia Badanie Kkliniczne The Breast International Group (BIG) 1-98
(randomizowane podwadjnie $lepe badanie Il fazy) wykaza to, ze letrozol w poréwnaniu
z tamoxifenem znamiennie poprawia prze zycie wolne od choroby (DFS) u kobiet po
menopauzie, chorych na wczesnego raka piersi wrazliwego na hormonoterapie. Celem
autoréw byto ustalenie, czy korzys¢ z letrozolu w poréwnaniu z tamoxifenem rézni sie,
w odniesieniu do statusu ERBB2 guzdw.

Metody Badanie BIG 1-98 skiada sie z czterech grup leczniczych, w ktérych poréwnuje
sie 5 lat monoterapii letrozolem lub tamoxifenem, i obydwoma tymi lekami podanymi
sekwencyjnie: jednego z nich przez 2 lata, a nastepnie drugiego przez 3 lata. Badanie
przedstawione przez autorow zawiera dane od 4922 pacjentek, losowo przydzielonych do
dwu grup leczonych monoterapig (letrozolem lub tamoxifenem przez 5 lat; 51 miesiecy
Sredni okres obserwacji [zakres <1 do 90 miesiecy]). Oznaczenie centralne receptorow
estrogenowych (ER), receptorow progesteronowych (PgR) i statusu ERB B2, z
wykorzystaniem blokéw parafinowych materiatu z guza pierwotnego, byto mozliwe u 3650
(74%) pacjentek. Ekspresja ER, PgR i ERBB2 byta mierzona immunohistochemicznie
(IHC), a dodatni status ERBB2 zostat potwierdzony fluorescencyjng hybrydyzacjg in-situ
(FISH). Pozytywne barwienie przynajmniej 1% komodrek uwa zano za obecnos¢ ekspres;ji
receptoréw ER lub PgR. Guzy uwa Zzano za pozytywne pod wzgledem ERBB2, je sli by ta
amplifikacja metodg FISH lub dla mniejszej liczby guzéw, jesli nie bylo mozliwe do
oznaczenia lub nie bylo osiggalne badanie FISH, je sli wystepowata nadekspresja 3+ w
IHC. Uzyto wspdtczynnikow ryzyka (HR) oznaczonych za pomoca modelu Coxa dla
porownania letrozolu z tamoxifenem pod wzgledem DFS, ktéry byt podstawowym
punktem koncowym, i aby oceni¢ interakcje leczenie pod wzgledem zmiennych
wspotgrajacych. Badanie BIG 1-98 jest zarejestrowane na stronie badan klinicznych,
nalezacej do National Cancer Institute w USA, dostepnej pod adresem
http://www.clinicaltrials.gov/ct/show/NCT00004205.

Wyniki W zalezno $ci od oznaczenia centralnego 7% (257 sposrdod 3650) guzow zostato



sklasyfikowanych jako ERBB2--pozytywne. U 3533 pacjentek z guzami z potwierdzong
ekspresjg ER, DFS byt gorszy u pacjentek z guzami ErBB2-dodatnimi (n=239) niz u tych
z guzami ERBB2-negatywnymi (n=3294; HR 2,09 [95% CI 1,59-2,76]; p<0,0001). Nie
odnotowano statystycznych dowodoéw na heterogennosé skutkdéw leczenia w zalezno $ci
od statusu ERBB2. Obserwowane wspodtczynniki ryzyka wynosi ty 0,62 (95%Cl 0,37-1,03)
dla guzéw ERBB2-dodatnich i 0,72 (0,59-0,87) dla guzéw ERBB2-ne-gatywnych.

Whioski Wiekszg korzys¢ z letrozolu w poréwnaniu z tamoxifenem odnotowano
niezaleznie od statusu receptora ERBB2 guza. Dlatego status ERBB2 nie wydaje sie
kryterium wyboru do leczenia letrozolem w poréwnaniu z tamoxifenem, dla kobiet w
wieku pomenopauzalnym, chorych na wczesnego raka piersi wrazliwego na
hormonoterapie



