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Streszczenie

Zatozenia Istnieje niewiele danych na temat, czy istniejg korzysci lub skutki
niepozadane leczenia po pieciu latach terapii uzupetniajgcej inhibitorami
aromatazy. Autorzy postawili sobie za cel zbadanie odlegtych wynikow badania
Arimidex, Tamoxifen Alone Or In Combination (ATAC), ktére poréwnywato
anastrozol z tamoxifenem po S$rednim okresie obserwacji, wynoszgcym 100
miesiecy.

Metody Autorzy przeanalizowali kobiety w wieku pomenopauzalnym, =z
miejscowym, inwazyjnym rakiem piersi. Gtoéwny punkt koncowy badania - prze
zycie wolne od choroby (DFS) i drugorzedne punkty koncowe: czas do nawrotu
choroby (TTR), czestos¢ wystgpienia nowego raka drugiej piersi (CLBC), czas do
pojawienia sie nawrotu odlegtego (TTDR), catlkowite prze zycie (OS) i zgon po
nawrocie choroby, zostaty ocenione w populacji catkowitej (intention to treat- ITT:
anastrozol, n=312; tamoxifen, n=3116; ogdlnie 6241 pacjentek) i w subpopulacji z
dodatnimi receptorami hormonalnymi - klinicznie istotnej podgrupie pacjentek, o
ktérej wiemy obecnie, ze leczenie hormonalne jest w tej grupie skuteczne (84% z
populacji ITT: anastrozol, n=2618; tamoxifen, n=2598; ogdlnie 5216 pacjentek). Po
zakonczeniu leczenia, ztamania i powazne skutki niepo zagdane byly rejestrowane w
spos6b za $lepiony (populacja poddana ocenie bezpieczenstwa leczenia:
anastrozol, n=3092; tamoxifen, n=3094; ogdlnie 6186 pacjentek). Badanie to
zostato zarejestrowane w International Standard Randomised Controlled Trial, pod
numerem ISRCTN18233230.

Wyniki W czasie obserwacji wynoszgacym 100 miesiecy (zakres 0-126), DFS, TTR,
TTRD i CLBC ulegty znamiennej statystycznie poprawie zarébwno w populacji ITT,
jak i w populacji z dodatnimi receptorami hormonalnymi. Dla pacjentek z dodatnimi
receptorami hormonalnymi: wspoétczynnik ryzyka (HR) dla DFS wynosit 0,85 (95%
Cl 0,76-0,94), p=0,003; HR dla TTR wynosit 0,76 (0,67-0,87), p=0,0001; HR dla
TTDR wynosit 0,84 (0,72-0,97), p=0,022; i HR dla CLBC wynosit 0,06 (0,42-0,85),
p=0,004. Bezwzgledna roznica w czasie do nawrotu choroby ulegta zwiekszeniu w
czasie obserwacji (TTR 2,8% [anastrozol 9,7% vs tamoxifen 12,5%] po 5 latach i
4,8% [anastrozol 17,0% vs tamoxifen 21,8%] po 9 latach) i wspdtczynniki nawrotu
choroby po zakonczeniu leczenia pozostaty znamiennie nizsze w grupie leczonej
anastrozolem w poréwnaniu z grupg leczong tamoxifenem (HR 0,75 [0,61-0,94],
p=0,01). Mniejsza liczba zgondéw po nawrocie choroby (anastrozol 245 vs
tamoxifen 269) nie byta znamienna (HR 0,90 [0,75-1,07], p=0,2), nie odnotowano
wptywu na catkowite przezycie (anastrozol 472 vs tamoxifen 477) HR 0,97 [0,86-
1,11], p=0,7). Czestos¢ ztaman byla wyzsza u pacjentek otrzymujgcych anastrozol



niz u tych, ktére by ty leczone tamoxifenem podczas fazy aktywnego leczenia (liczba
pacjentek [czestos¢ roczna)]: 375 [2,93%] vs234 [1,90%]; stosunek wspétczynnika
czestosci [IRR] wynosit 1,55 [1,31-1,83], p<0,0001), lecz nie roéznit sie po
zakonhczeniu leczenia (po zakohczeniu leczenia: 146 [1,56%] vs 143 [1,51%]; IRR
1,03 [0,81-1,31], p=0,79). Autorzy nie zanotowali zadnych znamiennych réznic w
zapadalnosci na choroby uktadu sercowo-naczyniowego i $miertelnosci, zwigzanej
z tymi chorobami, miedzy grupami leczonymi anastrozolem i tamoxifenem.

Whnioski Przedstawione wyniki odlegte dotyczace bezpieczehstwa leczenia jasno
wykazujg odlegtg skutecznos¢ stosowania anastrozolu w porownaniu z
tamoxifenem jako poczatkowego leczenia uzupetniajgcego dla kobiet w wieku
pomenopauzalnym, z hormonowrazliwym wczesnym rakiem piersi, i dostarczajg
statystycznie znamiennych dowoddéw na wiekszg skutecznosc¢ leczenia po 5 latach
uzupetniajgcej hormonoterapii anastrozolem w poréwnaniu z tamoxifenem.



