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Na základû rozhodnutí vydaného Státním ústavem pro kon-
trolu léãiv dne 8. ledna 2003 dochází ke zmûnû registrace pfií-
pravku Arimidex (anastrozol). Jeho indikace byla
roz‰ífiena na léãbu ãasného stádia karcinomu prsu
u postmenopauzálních Ïen. Kategorizace zdra-
votními poji‰Èovnami v‰ak dosud neprobûhla.
Tato zmûna v registraci byla reakcí na publikaci
v˘sledkÛ studie ATAC, která prokázala aktivitu
tohoto preparátu v adjuvantní léãbû postmeno-
pauzálních Ïen s karcinomem prsu.
Design studie byl velmi jednoduch˘. Postmeno-
pauzální pacientky s karcinomem prsu iniciální-
ho stádia byly randomizovány k pûtiletému uÏí-
vání tamoxifenu (T), anastrozolu (A) nebo obou
lékÛ (A+T) souãasnû (obr. 1.). Pozitivní estro-
genní receptory mûlo 84% pacientek, 8% paci-
entek mûlo receptory negativní, 8% neznámé
(z nich pfiibliÏnû 2/3 jsou nemocné s ER+). U 34%
Ïen bylo zaznamenáno uzlinové postiÏení. Pri-
márními cíli studie bylo vyhodnotit dobu do vzni-
ku recidivy a neÏádoucí úãinky léãby, sekundár-
ními cíli bylo zhodnotit celkové pfieÏití
nemocn˘ch, incidenci kontralaterálního karcino-
mu prsu a dobu do vzniku vzdálen˘ch metastáz.
S mediánem doby sledování pacientek 33,3
mûsíce bylo zji‰tûno1), Ïe anastrozol zvy‰uje 3
let˘ interval bez známek onemocnûní o 2% (A vs
T, 89,4% vs 87,4%). V˘sledky kombinace
A+T nejsou v˘znamnû jiné neÏ v˘sledky mono-
terapie tamoxifenem (pomûr rizik 1,08; p=0,8).
Souãasnû byla popsána statisticky v˘znamná
redukce vzniku kontralaterálního karcinomu
prsu ve skupinû léãené A (A vs T, 14 vs 33 kar-
cinomÛ, p=0,007). Tamoxifen zpÛsoboval
v˘znamnû vy‰‰í incidenci endometriálního kar-
cinomu (A vs T, 0,1% vs 0,5% osob, p=0,02),
tromboembolick˘ch pfiíhod (A vs T, 2,1% vs
3,5%, p=0,0006) a vazomotorick˘ch symptomÛ
(A vs T, 34,3% vs 39,7%, p<0,0001). Naopak
pacientky léãené anastrozolem trpûly vût‰ím
mnoÏstvím zlomenin (A vs T, 5,9% vs 3,7%,
p<0,0001) a muskuloskeletálními pfiíznaky
(A vs T, 27,8% vs 21,3%, p<0,0001).
Nové vyhodnocení studie ATAC s mediánem sle-
dování 48 mûsícÛ bylo publikováno loni na Sym-
póziu o karcinomu prsu v San Antoniu2). Základ-
ní zmûnou v˘sledkÛ bylo:
– zvût‰ení absolutního rozdílu v dobû do vzniku

sledované události na 2,4% (A vs T, 86,9% vs
84,5%) ve prospûch anastrozolu u v‰ech Ïen bez
ohledu na stav ER v nádoru (obr. 2.)

– zvût‰ení absolutního rozdílu v ãasu do progrese ve skupinû
pacientek s ER+ na 2,6% ve prospûch anastrozolu
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Obrázek 1.: Design studie ATAC.

Obrázek 2.: âas do vzniku recidivy a / nebo kontralaterálního karcinomu prsu a /
nebo úmrtí z jakékoliv pfiíãiny u Ïen léãen˘ch adjuvantnû anastrozolem (A) nebo
tamoxifenem (T).
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karcinomÛ prsu. U 757 záznamÛ není uve-
deno stádium, ale pfiedpokládáme-li pomûr-
né zastoupení stádií v této skupinû shodné
s proporcionálním rozdûlením zb˘vajících
záznamÛ, lze odhadnout, Ïe 478 onemoc-
nûní bylo diagnostikovan˘ch ve IV. klinic-
kém stádiu, tedy neindikovan˘ch k adju-
vantní léãbû.
K adjuvantní hormonální terapii budou
indikovány pouze Ïeny s pozitivitou hor-
monálních receptorÛ (HR) ve stádiu
I-III. Pfiítomnost hormonálních receptorÛ
není systematicky NOR sledována, ale
z EBCTCG overview vypl˘vá4), Ïe polo-
vina premenopauzálních a dvû tfietiny
postmenopauzálních Ïen mají nádory HR
pozitivní. O anastrozolu tedy mÛÏeme
potenciálnû uvaÏovat u 3357 Ïen.
Ov‰em víme-li, Ïe pacientky léãené che-
moterapií nemají Ïádn˘ prospûch z nasa-
zení anastrozolu ve srovnání s tamoxife-
nem, musíme dále zúÏit kandidáty nasazení
anastrozolu na Ïeny chemoterapií neléãe-
né. A protoÏe adjuvantní chemoterapie je
indikována u v‰ech Ïen s postiÏením axi-

lárních uzlin, nelze tedy za adeptky anastrozolu povaÏovat
témûfi Ïádnou Ïenu klinického stádia II a III. V˘jimku by snad
mohly tvofiit Ïeny velmi staré, Ïeny se závaÏn˘mi komorbidi-
tami a Ïeny s onemocnûním T2N0M0. Diskutujme tedy dále
terapii 835 Ïen I. klinického stádia s HR+ nádory.
Z tohoto souboru bude 283 Ïenám bez pfiítomnosti rizikov˘ch
faktorÛ nabídnuta pouze dispenzarizace. To bude skupina Ïen
nízkého rizika dle konsensu St. Gallen5).
Proto vlastní skupinu, u které lze pfiedpokládat pfiednost ana-
strozolu pfied tamoxifenem, tvofií 552 Ïen. V pfiípadû, Ïe
bychom v‰em tûmto Ïenám nasadili v roce 2000 anastrozol,
lze oãekávat, Ïe za 4 roky by vzniklo o 16 recidiv nebo kon-
tralaterálních karcinomÛ ménû. Více neÏ polovina tûchto reci-
div by byla vzdálen˘m relapsem, kter˘ by po urãité dobû hor-
monální senzitivity a chemosenzitivity nevyhnutelnû vedl ke
smrti nemocné. 
V tuto chvíli jsme tedy schopni definovat místo anastrozolu
v adjuvantní léãbû, ve které má jednoznaãnou pfiednost pfied
tamoxifenem. Léãbou 34 pacientek anastrozolem zabráníme
v horizontu 4 let jedné recidivû a pfii léãbû dvojnásobného
mnoÏství Ïen pfiedejdeme jednomu úmrtí. Kromû této vybra-
né skupiny Ïen má samozfiejmû z anastrozolu take pfiednost
skupina nemocn˘ch, které jsou z interních dÛvodÛ kontrain-
dikovány k podání tamoxifenu.
V pfiípadû adjuvantní aplikace anastrozolu bude samozfiejmû
ãím dál ãastûji potfieba diskutovat otázku relapsu vzniklého pfii
léãby inhibitorem aromatáz. Jako efektivní se z dosud prove-
den˘ch studií jeví podání tamoxifenu nebo fulvestrantu.

Obrázek 3.: Podskupinová anal˘za úãinnosti anastrozolu a tamoxifenu.

– sníÏení statistické v˘znamnosti redukce vzniku kontralate-
rálního karcinomu prsu ve skupinû léãené anastrozolem
(A vs T, 25 vs 40, p=0,062) s pfietrváváním trendu ve pro-
spûch A. Rozdíl ve skupinû pacientek s pozitivními recep-
tory (A vs T, 20 vs 35, p=0,042) zÛstává statisticky signifi-
kantní.

Jak posuzovat v˘‰e uvedené v˘sledky studie v kontextu bûÏ-
né klinické praxe?
Stanovisko Americké spoleãnosti klinické onkologie (ASCO)
bylo publikováno loni na jafie3). V ãlánku panel odborníkÛ
ASCO upozorÀuje na velice slibné v˘sledky studie ATAC,
které v‰ak stále nepovaÏuje za zralá k tomu, aby zmûnila sou-
ãasnou klinickou praxi.
A pomineme-li toto stanovisko, musíme vyfie‰it odpovûì na
otázku, kter˘m Ïenám tedy adjuvantní anastrozol nabídnout.
V‰em postmenopauzálním s hormonálnû dependentními ná-
dory?
Odpovûì je pomûrnû jednoduchá: Nikoliv. Podskupinovou
anal˘zou totiÏ bylo zji‰tûno, Ïe anastrozolem není dosaÏeno
lep‰ích v˘sledkÛ neÏ tamoxifenem ve skupinách Ïen léãen˘ch
chemoterapií, s postiÏením mízních uzlin a u Ïen s negativitou
hormonálních receptorÛ (obr. 3.).
A jak by se mohl v˘sledek studie ATAC promítnout do kli-
nické praxe v âeské republice v pfiípadû kategorizace ana-
strozolu v této indikaci? Vyjdûme z dostupn˘ch dat Národní-
ho onkologického registru za rok 2000.
V roce 2000 bylo v âR novû diagnostikováno 4871 invazivních
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