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Íåñìîòðÿ íà áîëüøèå äîñòèæåíèÿ â ïðîòèâîîïó-

õîëåâîé õèìèîòåðàïèè (ÕÒ), çà ïîñëåäíèå äåñÿòèëå-

òèÿ â ëå÷åíèè áîëüíûõ ðàêîì ëåãêîãî äîñòèãíóò íå-

çíà÷èòåëüíûé ïðîãðåññ. Îñîáåííî ýòî êàñàåòñÿ ìåë-

êîêëåòî÷íîãî ðàêà ëåãêîãî (ÌÐË), ñîñòàâëÿþùåãî

20–25% âñåõ ñëó÷àåâ ðàêà ëåãêîãî è ÿâëÿþùåãîñÿ îä-

íèì èç íàèáîëåå àãðåññèâíûõ òèïîâ îïóõîëåé ñ ìå-

äèàíîé âûæèâàåìîñòè (ÌÂ) áåç ëå÷åíèÿ 2–4 ìåñ. Ïðè

ëîêàëèçîâàííîì ÌÐË (ïðèìåðíî 30% áîëüíûõ ê ìî-

ìåíòó óñòàíîâëåíèÿ äèàãíîçà) îïóõîëåâûé ïðîöåññ

ïîðàæàåò îäíî ëåãêîå è ëèìôàòè÷åñêèå óçëû ýòîé ïî-

ëîâèíû ãðóäíîé êëåòêè, ÌÂ ñîñòàâëÿåò 16–24 ìåñ.

Íåêîòîðûì èç íèõ ìîæåò áûòü âûïîëíåíî îïåðàòèâ-

íîå âìåøàòåëüñòâî ñ ïðåäâàðèòåëüíîé èëè ïîñëåäó-

þùåé ÕÒ. Ó áîëüøèíñòâà æå áîëüíûõ äèàãíîñòèðó-

þò ðàñïðîñòðàíåííîñòü ïðîöåññà íà äðóãóþ ïîëîâè-

íó ãðóäíîé êëåòêè èëè âûÿâëÿþò îòäàëåííûå

ìåòàñòàçû. Ýòè ñòàäèè îòíîñÿòñÿ ê ðàñïðîñòðàíåí-

íîìó ÌÐË, ÌÂ òàêèõ áîëüíûõ, íåñìîòðÿ íà ïðîâî-

äèìóþ ÕÒ, êàê ïðàâèëî, íå ïðåâûøàåò 6–10 ìåñ. Îá-

ùèé ïðîãíîç ïðè ÌÐË íåóäîâëåòâîðèòåëüíûé, ëèøü

ó 10% áîëüíûõ îòìå÷åíà ðåìèññèÿ â òå÷åíèå 2 ëåò è

5–10% ïàöèåíòîâ ïåðåæèâàþò 5 ëåò.

Ïåðâîé ëåêàðñòâåííîé êîìáèíàöèåé, áëàãîäàðÿ

ïðèìåíåíèþ êîòîðîé â 70-å ãîäû ÕÕ ñò. áûëî äî-

ñòèãíóòî óëó÷øåíèå âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ ñ ðàñïðî-

ñòðàíåííûì ïðîöåññîì, ÿâèëàñü ÑAV (öèêëîôîñôà-
ìèä, àäðèàìèöèí, âèíêðèñòèí). Äðóãèå êîìáèíàöèè
1-é ëèíèè ÕÒ — CAVE (öèêëîôîñôàìèä, äîêñîðóáè-
öèí, âèíêðèñòèí, ýòîïîçèä) è ÑÀÌ (öèêëîôîñôàìèä,
äîêñîðóáèöèí, ìåòîòðåêñàò). Â 80-å ãîäû ÕÕ ñò. ïðè
ëîêàëèçîâàííîì ïðîöåññå ïîâûøåíèå âûæèâàåìîñ-
òè áûëî äîñòèãíóòî ñ ïîìîùüþ èñïîëüçîâàíèÿ ñõåìû
ÅÐ (ýòîïîçèä, öèñïëàòèí), êîòîðàÿ çàòåì ñòàëà ñòàí-
äàðòîì äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ÌÐË â ÑØÀ. Ïðè ëîêà-
ëèçîâàííîì ïðîöåññå ýôôåêòèâíîñòü êîìáèíèðîâàí-
íûõ ðåæèìîâ ñîñòàâëÿåò áîëåå 85%, ïîëíàÿ ðåãðåññèÿ
(ÏÐ) äîñòèãíóòà ó 40–60% áîëüíûõ. Ó áîëüíûõ ñ ðàñ-

ïðîñòðàíåííûì ÌÐË ïðè èñïîëüçîâàíèè ñîâðåìåí-

íûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ îáùèé ýôôåêò (ÎÝ) ñîñòàâëÿåò

70–85%, ÏÐ — 20–30% [1–3], îäíàêî ÌÂ — 6–10 ìåñ.

Â äàëüíåéøåì, íà ïðîòÿæåíèè äâóõ äåñÿòèëåòèé,

íåñìîòðÿ íà ïîïûòêè óëó÷øèòü îòäàëåííûå ðåçóëü-
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Ðåçþìå. Ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû ìíîãîöåíòðîâûõ êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé (II–

III ôàçà), â êîòîðûõ îïðåäåëÿëè ýôôåêòèâíîñòü ïðîèçâîäíûõ êàìïòîòåöèíà (òî-

ïîòåêàíà è èðèíîòåêàíà) â êîìáèíèðîâàííûõ ðåæèìàõ õèìèîòåðàïèè áîëüíûõ ñ

ìåëêîêëåòî÷íûì ðàêîì ëåãêîãî (ÌÐË). Óñòàíîâëåíî, ÷òî ðåçóëüòàòû ïðèìåíå-

íèÿ èðèíîòåêàíà è öèñïëàòèíà (ñõåìà IP) ëó÷øå, ÷åì ïðè èñïîëüçîâàíèè ýòîïîçè-

äà è öèñïëàòèíà (ñõåìà EP). ßïîíñêèå èññëåäîâàòåëè ïðåäëîæèëè ñõåìó IP â êà-

÷åñòâå íîâîãî ñòàíäàðòà õèìèîòåðàïèè 1-é ëèíèè ïðè ðàñïðîñòðàíåííîì ÌÐË.

Â.À. Ãîðáóíîâà

ÐÎÍÖ èì. Í.Í. Áëîõèíà

ÐÀÌÍ, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

Êëþ÷åâûå ñëîâà:

ìåëêîêëåòî÷íûé ðàê ëåãêîãî,

õèìèîòåðàïèÿ, èðèíîòåêàí,

òîïîòåêàí, öèñïëàòèí,

ýôôåêòèâíîñòü.

òàòû ëå÷åíèÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì àëüòåðíèðóþùèõ ðå-

æèìîâ, âûñîêîäîçîâîé ÕÒ, ïóòåì èíòåíñèôèêàöèè

ðåæèìîâ çà ñ÷åò óêîðî÷åíèÿ èíòåðâàëîâ ìåæäó êóðñà-

ìè ëå÷åíèÿ è ò.ä., çàìåòíîãî ïðîãðåññà â òåðàïèè ÌÐË

äîñòèãíóòî íå áûëî. È ëèøü ñ ïîÿâëåíèåì â 90-å ãîäû

íîâûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ àãåíòîâ, âêëþ÷àÿ ïðîèç-

âîäíûå êàìïòîòåöèíà (òîïîòåêàí è èðèíîòåêàí), òàê-

ñàíû (ïàêëèòàêñåë è äîöåòàêñåë), ãåìöèòàáèí è âè-

íîðåëüáèí (íàâåëüáèí), âíîâü âîçðîäèëàñü íàäåæäà íà

ïðîãðåññ â ðåçóëüòàòàõ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ ÌÐË. Ýô-

ôåêòèâíîñòü ÕÒ 2-é ëèíèè êîëåáëåòñÿ â ïðåäåëàõ 10–

30% ïðè ìîíîðåæèìàõ è 40% — ïðè êîìáèíèðîâàí-

íûõ ðåæèìàõ ëå÷åíèÿ [4–6]. Âûäåëÿþò 2 êàòåãîðèè

áîëüíûõ ÌÐË, êîòîðûì ðàíåå ïðîâîäèëè ÕÒ: 1) ðå-

ôðàêòåðíûå áîëüíûå — òå, ó êîòîðûõ íå áûëî ýôôåê-

òà îò ïåðâîíà÷àëüíîãî ëå÷åíèÿ èëè ïðîãðåññèðîâàíèå

íàñòóïèëî â òå÷åíèå 3 ìåñ ïîñëå îêîí÷àíèÿ ëå÷åíèÿ;

2) ÷óâñòâèòåëüíûå áîëüíûå — òå, ó êîòîðûõ äîñòèãíóò

ýôôåêò ïîñëå ÕÒ 1-é ëèíèè äëèòåëüíîñòüþ áîëåå 3 ìåñ

[7]. Ó ÷óâñòâèòåëüíûõ áîëüíûõ áoëüøàÿ âåðîÿòíîñòü

äîñòèæåíèÿ ýôôåêòà âñëåäñòâèå ÕÒ 2-é ëèíèè èëè âî-
çîáíîâëåíèÿ ðåæèìà 1-é ëèíèè, â òî âðåìÿ êàê ðåô-
ðàêòåðíûå áîëüíûå ìîãóò îòâåòèòü òîëüêî íà ðåæèìû
ÕÒ, äåéñòâèòåëüíî íåïåðåêðåñòíûå ñ 1-é ëèíèåé ëå-
÷åíèÿ [8, 9].

Ñðåäè íîâûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ãðóïïà êàìï-
òîòåöèíîâ ïðåäñòàâëÿåòñÿ íàèáîëåå ìíîãîîáåùàþ-
ùåé. Òîïîòåêàí — ïîëóñèíòåòè÷åñêèé âîäîðàñòâîðè-
ìûé àíàëîã êàìïòîòåöèíà ñî ñïåöèôè÷åñêîé èíãèáè-
ðóþùåé àêòèâíîñòüþ â îòíîøåíèè òîïîèçîìåðàçû I.
Â I ôàçå êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé îáíàðóæåíà àêòèâ-
íîñòü ïðåïàðàòà â îòíîøåíèè øèðîêîãî ñïåêòðà îïó-
õîëåé. Ëèìèòèðóþùåé îêàçàëàñü íåêóìóëÿòèâíàÿ ãå-
ìàòîëîãè÷åñêàÿ òîêñè÷íîñòü ïðè âíóòðèâåííîì ââå-
äåíèè ïðåïàðàòà â äîçå 1,5 ìã/ì2 â äåíü â òå÷åíèå

5 äíåé. Âî II ôàçå êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé ïðåïàðàò
áûë öåëåíàïðàâëåííî èçó÷åí â ìíîãîöåíòðîâîì èñ-
ñëåäîâàíèè â êà÷åñòâå ÕÒ 2-é ëèíèè ó áîëüíûõ ÌÐË
[10]. Ëå÷åíèå ïîëó÷èë 101 áîëüíîé â 22 åâðîïåéñêèõ
îíêîëîãè÷åñêèõ èíñòèòóòàõ, ñîñòîÿíèå 8 áîëüíûõ íå-

âîçìîæíî áûëî îöåíèòü. Èçó÷åíû ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ

47 è 46 áîëüíûõ, îòíåñåííûõ ñîîòâåòñòâåííî ê ðåô-

ðàêòåðíûì è ÷óâñòâèòåëüíûì, êîòîðûì ïðîâåäåíî
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403 êóðñà ÕÒ òîïîòåêàíîì (154 — â ãðóïïå ðåôðàêòåð-

íûõ è 249 — â ãðóïïå ÷óâñòâèòåëüíûõ). Ó 62% áîëü-

íûõ äèàãíîñòèðîâàí ðàñïðîñòðàíåííûé ïðîöåññ: ìå-

òàñòàçû â ïå÷åíè — ó 31,9%, â ãîëîâíîì ìîçãå —

ó 10,6%, â êîñòÿõ — ó 4,3%. Áîëüøèíñòâó áîëüíûõ ðà-

íåå ïðîâîäèëè èíòåíñèâíîå ëå÷åíèå, âêëþ÷àÿ ëó÷å-

âóþ òåðàïèþ. ÎÝ (áåç ó÷åòà ÷óâñòâèòåëüíîñòè áîëüíûõ

ê ÕÒ) ñîñòàâèë 21,7% (95% äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë

(ÄÈ) — 13,8–31,6%). Ó ðåôðàêòåðíûõ áîëüíûõ ýôôåê-

òèâíîñòü ñîñòàâèëà 6,3% (1 ÏÐ — 2,1% ïàöèåíòîâ è

2 ÷àñòè÷íûå ðåìèññèè (×Ð) — 4,2%, 95% ÄÈ — 1,3–

17,5%). Ó ÷óâñòâèòåëüíûõ áîëüíûõ ÎÝ äîñòèãíóò â

37,3% ñëó÷àåâ (95% ÄÈ — 23,7–53,5%): 6 ÏÐ — 13,3%

è 11 ×Ð — 24%. Ó 4 èç 11 áîëüíûõ ñ ìåòàñòàçàìè â ãî-

ëîâíîì ìîçãå áûëè äîñòèãíóòû ýôôåêòû, ïîäòâåðæ-

äåííûå äàííûìè êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè (ÊÒ) è

ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé òîìîãðàôèè (ÌÐÒ): 3 ÏÐ è

1 ×Ð. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü ýôôåêòà ñîñòàâè-

ëà 7,6 ìåñ (95% ÄÈ — 5,1–12,2 ìåñ), ìåäèàíà äî ïðî-

ãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ — 2,8 ìåñ (95% ÄÈ — 2–

3,9 ìåñ), ÌÂ — 5,4 ìåñ (95% ÄÈ — 4,8–6,3 ìåñ). ÌÂ

ó ÷óâñòâèòåëüíûõ áîëüíûõ áûëà 6,9 ìåñ (95% ÄÈ —

2,7–5,4 ìåñ, ð < 0,0027). Ïðè äîñòèæåíèè ÎÝ ÕÒ ÌÂ

ñîñòàâèëà 12,5 ìåñ (95% ÄÈ — 6,3–17,4 ìåñ). Îñíîâ-

íûì âèäîì òîêñè÷íîñòè áûëà ãåìàòîëîãè÷åñêàÿ ñ íåé-

òðîïåíèåé III–IV ñòåïåíè ïðè ïðîâåäåíèè 75% êóð-

ñîâ; àíåìèÿ è òðîìáîöèòîïåíèÿ áûëè ìàëîâûðàæåí-

íûìè, èíôåêöèè îòìå÷åíû â 6% êóðñîâ. Ðåäóêöèÿ äîç

è îòñðî÷êà êóðñîâ ïðîèçâåäåíû ïðè 18,6 è 26,5% êóð-

ñîâ ñîîòâåòñòâåííî. Èíòåðåñíûì ÿâëÿåòñÿ îòìå÷åí-

íûé àâòîðàìè ôàêò, ÷òî ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê òîïîòå-

êàíó áûëà âûøå ó áîëüíûõ, êîòîðûå ðàíåå ïîëó÷àëè

èíãèáèðóþùèå òîïîèçîìåðàçó II àãåíòû, òàêèå, êàê

ýïèïîäîôèëëîòîêñèíû è àíòðàöèêëèíû. Ýòî ñîãëà-

ñóåòñÿ ñ ïðåäêëèíè÷åñêèìè äàííûìè, ñâèäåòåëüñòâó-

þùèìè î òîì, ÷òî ðåçèñòåíòíîñòü ê ïîâðåæäàþùèì

òîïîèçîìåðàçó II àãåíòàì ìîæåò èíäóöèðîâàòü êîëëà-

òåðàëüíóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê àãåíòàì, äåéñòâóþùèì

íà òîïîèçîìåðàçó I. H. Burris [11], àíàëèçèðóÿ äàííûå

íåñêîëüêèõ èññëåäîâàíèé, îòìå÷àåò, ÷òî ýôôåêòèâ-

íîñòü òîïîòåêàíà ó 138 ÷óâñòâèòåëüíûõ áîëüíûõ ñî-

ñòàâèëà îò 14 äî 37%, âñåãî áûëî äîñòèãíóòî 10 ÏÐ è

22 ×Ð. ÌÂ ñîñòàâèëà 25,7–29,9 íåä ó ÷óâñòâèòåëüíûõ

áîëüíûõ è 16,3–20,4 íåä — ó ðåôðàêòåðíûõ. Ñðåäè

126 ðåôðàêòåðíûõ áîëüíûõ îòìå÷åíà 1 ÏÐ è 4 ×Ð ñ ÎÝ

2–6% è ñòàáèëèçàöèåé ó 27–45% áîëüíûõ. Ïî äàííûì

äðóãèõ èññëåäîâàíèé, ïðîâåäåííûõ ñ ó÷àñòèåì ìåíü-

øåãî ÷èñëà áîëüíûõ, ïîäòâåðæäåíà àêòèâíîñòü òîïî-

òåêàíà ïðè ÌÐË. Òàê, ïðè íàçíà÷åíèè 48 ðàíåå íåëå-

÷åíûì áîëüíûì ñ ðàñïðîñòðàíåííûì ÌÐË òîïîòåêà-

íà â äîçå 2 ìã/ì2 â äåíü â òå÷åíèå 5 äíåé îáúåêòèâíûé

ýôôåêò äîñòèãíóò ó 39% áîëüíûõ ñ ìåäèàíîé ïðîäîë-

æèòåëüíîñòè ýôôåêòà 4,8 ìåñ è ÌÂ — 10 ìåñ [12]. Áûëî
ïðîâåäåíî òàêæå ðàíäîìèçèðîâàííîå ìíîãîöåíòðî-
âîå èññëåäîâàíèå ó áîëüíûõ ñ ïðîãðåññèðóþùèì ÌÐË,
â êîòîðîì ñðàâíèâàëè ýôôåêòèâíîñòü òîïîòåêàíà
(1,5 ìã/ì2 â äåíü â òå÷åíèå 5 äíåé ñ 1-ãî äíÿ 21-äíåâ-
íîãî öèêëà) è ñõåìû CAV (öèêëîôîñôàìèä 1 ã/ì2, äîê-

ñîðóáèöèí 45 ìã/ì2 è âèíêðèñòèí 2 ìã) â 1-é äåíü

21-äíåâíîãî öèêëà. ÎÝ ñîñòàâèëà 24% (26 èç 107 áîëü-

íûõ) â ãðóïïå áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ òîïîòåêàí, è 18%

(19 èç 104 áîëüíûõ) â ãðóïïå ëå÷èâøèõñÿ ïî ñõåìå CAV

(ð = 0,285). ÌÂ áûëà 25 è 24,7 íåä (ð = 0,795), ñòàáèëè-

çàöèÿ áîëåçíè ñîñòàâèëà 20 è 12% ñîîòâåòñòâåííî. Ó

áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ òîïîòåêàí, îò-

ìå÷åíî ñèìïòîìàòè÷åñêîå óëó÷øåíèå; ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìûì áûëî ñíèæåíèå ÷àñòîòû äèñïíîý, àíîðåê-

ñèè, äèñôîíèè è óñòàëîñòè. Â îáåèõ ãðóïïàõ ëèìèòè-

ðóþùèì ïðîÿâëåíèåì òîêñè÷íîñòè ÕÒ ÿâèëàñü ìèå-

ëîñóïðåññèÿ [13]. Íà îñíîâàíèè ýòèõ èññëåäîâàíèé òî-

ïîòåêàí áûë ðàçðåøåí â ÑØÀ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ

÷óâñòâèòåëüíûì ÌÐË â êà÷åñòâå ÕÒ 2-é ëèíèè. Èñ-

ñëåäîâàíèÿ áûëè ïðîäîëæåíû ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðå-

ïàðàòà â ïåðîðàëüíîé ôîðìå (ïî 2,3 ìã/ì2 â äåíü â òå-

÷åíèå 5 äíåé). Âî II ôàçå êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé

ó 106 áîëüíûõ ñ ÷óâñòâèòåëüíûìè îïóõîëÿìè óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ýôôåêòèâíîñòü òîïîòåêàíà äëÿ ïåð-

îðàëüíîãî ïðèåìà ñîñòàâèëà 23,1% ïî ñðàâíåíèþ ñ

14,8% äëÿ ïðåïàðàòà â ôîðìå âíóòðèâåííûõ èíúåêöèé

(ïî 1,5 ìã/ì2 â äåíü â òå÷åíèå 5 äíåé) [11]. Â ïîñëåä-

íåå âðåìÿ ïðîâîäèòñÿ ìíîãî èññëåäîâàíèé ïî îïðå-

äåëåíèþ ýôôåêòèâíîñòè êîìáèíèðîâàííûõ ðåæèìîâ,

âêëþ÷àþùèõ òîïîòåêàí.

Äðóãèì àíàëîãîì êàìïòîòåöèíà äëÿ ëå÷åíèÿ áîëü-

íûõ ñ ÌÐË ÿâëÿåòñÿ èðèíîòåêàí (ÑÐÒ-11, êàìïòî).

ßïîíñêèå àâòîðû ñîîáùèëè, ÷òî ýôôåêòèâíîñòü èðè-

íîòåêàíà ó 16 ðàíåå ëå÷åíûõ áîëüíûõ ñ ÌÐË ñîñòàâèëà

47% [14]. Ïîñêîëüêó â ïðåäêëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíè-

ÿõ áûë óñòàíîâëåí àääèòèâíûé èëè ñèíåðãè÷íûé ýô-

ôåêò êîìáèíàöèè èðèíîòåêàíà è öèñïëàòèíà, ïðîâå-

ëè I ôàçó êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé ýòîé êîìáèíàöèè

ïðè ÌÐË, â ðåçóëüòàòå ÷åãî ðàçðàáîòàí ðåæèì äëÿ

II ôàçû êëèíè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ: èðèíîòåêàí â äîçå 60–

80 ìã/ì2 â 1, 8 è 15-é äíè è öèñïëàòèí — 60–80 ìã/ì2

â 1-é äåíü 21-äíåâíîãî öèêëà [15]. Ïðè ëîêàëèçîâàí-

íîì ÌÐË (40 áîëüíûõ) ýòà êîìáèíàöèÿ âûçâàëà ÎÝ

ó 83% áîëüíûõ ñ ÏÐ â 30% ñëó÷àåâ [16]. Ïðè ðàñïðîñò-

ðàíåííîì ÌÐË (35 áîëüíûõ) ÎÝ ñîñòàâèë 86%, ÏÐ —

29%, ÌÂ — 13 ìåñ, 21% áîëüíûõ ïðîæèëè 2 ãîäà. Ïðè

ëîêàëèçîâàííîì ïðîöåññå áîëüíûå ïîëó÷àëè òàêóþ æå

èíäóêöèîííóþ òåðàïèþ ñ ïîñëåäóþùèì îáëó÷åíèåì.

ÌÂ ñîñòàâèëà 14,3 ìåñ, 1-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü — 18%.

Ïî ðåçóëüòàòàì ýòèõ èññëåäîâàíèé ïðîâåäåíà III ôàçà

ðàíäîìèçèðîâàííûõ êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé, â êîòî-

ðûõ ñðàâíèâàëè êîìáèíàöèþ IP (èðèíîòåêàí, öèñïëà-

òèí) è ÅÐ (ýòîïîçèä, öèñïëàòèí) ó áîëüíûõ ñ ðàñïðî-

ñòðàíåííûì ÌÐË [17] (òàáë. 1). Â èññëåäîâàíèè âìåñòî

çàïëàíèðîâàííûõ 230 áîëüíûõ ó÷àñòâîâàëè 154, ïî-

ñêîëüêó â ïðîöåññå ïðîìåæóòî÷íîãî àíàëèçà âûÿâëåíî

ñòàòèñòè÷åñêè äîêàçàííîå ïðåèìóùåñòâî â îòíîøåíèè

ïîêàçàòåëÿ âûæèâàåìîñòè â ãðóïïå áîëüíûõ, ïîëó÷àâ-

øèõ èðèíîòåêàí + öèñïëàòèí. Ïðîöåíò ìèåëîñóïðåñ-

ñèé áûë íåñêîëüêî âûøå ïðè èñïîëüçîâàíèè êîìáè-

íàöèè ÅÐ, à äèàðåè III–IV ñòåïåíè — ó áîëüíûõ, ïîëó-

÷àâøèõ ÕÒ ïî ñõåìå IP. Ìåäèàíà áåç ïðîãðåññèðîâàíèÿ

ñîñòàâèëà 7 ìåñ â ãðóïïå ïîëó÷àâøèõ IP è 5 ìåñ â ãðóï-

ïå EP (ð < 0,001). ßïîíñêèå àâòîðû ïðåäëîæèëè ñõåìó

êîìáèíèðîâàííîé ÕÒ ñ èñïîëüçîâàíèåì èðèíîòåêàíà

è öèñïëàòèíà â êà÷åñòâå íîâîãî ñòàíäàðòà ÕÒ 1-é ëè-

íèè ïðè ðàñïðîñòðàíåííîì ÌÐË. Äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ
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ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÛÉ ÎÏÛÒ
ïîëó÷åííûõ â ïåðâîì èññëåäîâàíèè ðåçóëüòàòîâ â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ â ÑØÀ ïëàíèðóþòñÿ åùå 2 èññëåäîâà-

íèÿ III ôàçû. Ãðóïïà SWOG ïîëíîñòüþ ïîâòîðÿåò ðå-

æèìû ÿïîíñêîé êîîïåðèðîâàííîé îíêîëîãè÷åñêîé

ãðóïïû (JCOG — Japanese Cooperative Oncology Group),

êîòîðàÿ îðãàíèçîâàëà è ïðîâåëà îïèñàííîå âûøå èñ-

ñëåäîâàíèå. Â äðóãîì ìíîãîöåíòðîâîì èññëåäîâàíèè ñ

èñïîëüçîâàíèåì ìîäèôèöèðîâàííûõ ðåæèìîâ ââåäå-

íèÿ èðèíîòåêàíà â äîçå 65 ìã/ì2 è öèñïëàòèíà —

30 ìã/ì2 â 1-é è 8-é äíè áóäóò ñðàâíèâàòü ñ ýòîïîçèäîì

â äîçå 120 ìã/ì2 â 1, 2, 3-é äíè è öèñïëàòèíîì — 60 ìã/ì2

â 1-é äåíü 21-äíåâíîãî öèêëà. Âñåãî ïëàíèðóåòñÿ ïðî-

âåñòè 4 öèêëà ëå÷åíèÿ (òàáë. 2) [18].

Ïîìèìî êîìáèíàöèè ñ öèñïëàòèíîì íåñêîëüêî

ãðóïï èññëåäîâàòåëåé èçó÷àþò êîìáèíàöèè èðèíî-

òåêàíà ñ êàðáîïëàòèíîì, êîòîðàÿ äëÿ íåêîòîðûõ

áîëüíûõ èìååò ïî êðàéíåé ìåðå 2 ïðåèìóùåñòâà. Âî-

ïåðâûõ, íå îáëàäàåò âûðàæåííîé íåôðî-, íåéðî- è

ãàñòðîèíòåñòèíàëüíîé òîêñè÷íîñòüþ; âî-âòîðûõ, íå

òðåáóåò òàêîé ãèäðàòàöèè ïðè ââåäåíèè, êàê ÕÒ,

âêëþ÷àþùàÿ öèñïëàòèí. Ïî äàííûì íåáîëüøîãî êî-

ëè÷åñòâà èññëåäîâàíèé, ïðîâåäåííûõ â ßïîíèè,

óñòàíîâëåíî, ÷òî ýòà êîìáèíàöèÿ òàêæå ÿâëÿåòñÿ ýô-

ôåêòèâíîé ïðè ÌÐË. Ýôôåêòèâíîñòü ñîñòàâèëà 77%

ó 13 áîëüíûõ ñ ëîêàëèçîâàííûì ïðîöåññîì, âêëþ÷àÿ

2 ÏÐ è 8 ×Ð; 2 ×Ð äîñòèãíóòû òàêæå ó 3 áîëüíûõ ñ ðàñ-

ïðîñòðàíåííûì ÌÐË [19].

Äðóãèì íàïðàâëåíèåì ðàáîò ñ èñïîëüçîâàíèåì èðè-

íîòåêàíà ÿâëÿþòñÿ èññëåäîâàíèÿ (II è III ôàçû) êîì-

áèíèðîâàííûõ ðåæèìîâ ñ ïàêëèòàêñåëîì è ãåìöèòà-

áèíîì è I ôàçà èñïûòàíèÿ èðèíîòåêàíà â êîìáèíàöèè

ñ íåêîòîðûìè íîâûìè áèîëîãè÷åñêèìè àãåíòàìè, òà-

êèìè, êàê öèêëîñïîðèí, èíãèáèòîðû òèìèäèëàòñèí-

òåòàçû, ìóëüòèïîâðåæäàþùèìè àíòèôîëàòàìè.

Òàêèì îáðàçîì, ó÷èòûâàÿ äàííûå ëèòåðàòóðû, à

òàêæå ðåçóëüòàòû ðàíäîìèçèðîâàííûõ èññëåäîâà-

íèé, ïðåïàðàòû ãðóïïû êàìïòîòåöèíà (â ÷àñòíîñòè,

èðèíîòåêàí) îòêðûâàþò íîâûå ïåðñïåêòèâû â ëå-

÷åíèè áîëüíûõ ñ ÌÐË.
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TOPOISOMERASE INHIBITORS

IN CHEMOTHERAPY OF PATIENTS

WITH SMALL-CELL LUNG CANCER

V.A. Gorbunova

Summary. We report results of a multi-center clinical re-

search (phases II–III) into efficiency of camptotecin de-

rivatives (topotecan and irinotecan) in combined chemo-

therapy schedules in patients with small-call lung cancer

(SLC). Application of topotecan and irinotecan (IP schedu-

le) was shown to be more efficient compared to etoposide

and cisplatin (EP schedule). Japanese researchers pro-

posed the IP schedule as a new standard for 1st line che-

motherapy in disseminated SLC.

Key Words: small-call lung cancer, chemotherapy,

irinotecan, topotecan, cisplatin, efficiency.
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Òàáëèöà 1 
Ýôôåêòèâíîñòü êîìáèíàöèè èðèíîòåêàí + öèñïëàòèí ïî ñðàâíåíèþ 

ñ êîìáèíàöèåé ýòîïîçèä + öèñïëàòèí (JCOG) 

Ðåæèì ÕÒ ×èñëî 
áîëü-
íûõ 

ÎÝ (%) ÏÐ (%) ÌÂ (ìåñ) 1- è 2-ëåò-
íÿÿ âûæèâà-
åìîñòü (%)* 

Öèñïëàòèí (ÄÄÏ) — 
60 ìã/ì2 â 1-é äåíü + 
èðèíîòåêàí 
(ÑÐÒ-11) — 60 ìã/ì2 
â 1, 8, 15-é äíè 

77 83 3 13 58/29 

p  < 0,01  < 0,0021  

Öèñïëàòèí (ÄÄÏ) — 
80 ìã/ì2 â 1-é äåíü + 
ýòîïîçèä (VP-16) — 
100 ìã/ì2 â 1, 2, 3-é äíè 

77 68 9 9,6 38/7 

* Â ÷èñëèòåëå 1-ëåòíÿÿ, â çíàìåíàòåëå — 2-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü. 

Òàáëèöà 2 
III ôàçà êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé êîìáèíàöèè èðèíîòåêàí +  

öèñïëàòèí ïî ñðàâíåíèþ ñ êîìáèíàöèåé ýòîïîçèä + öèñïëàòèí 

Êîìáèíàöèÿ  
õèìèîïðåïàðàòîâ 

Äîçà, 
ìã/ì2 

Äåíü ââåäåíèÿ 

Èðèíîòåêàí/ 
öèñïëàòèí 

65/30 1-é è 8-é êàæäûå 3 íåä/1-é è 8-é êàæäûå 
3 íåä 

Ýòîïîçèä/ 
öèñïëàòèí 

120/60 1, 2, 3-é êàæäûå 3 íåä/1-é è 8-é êàæäûå 
3 íåä 

 


