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Our experience of application
of chemomodifier Phthorafurum
at radiation therapy for head and neck
cancer

Summary. Application of Phthorafurum as a chemo-
modifier at radiation therapy potentates the effect of ionizing
radiation, which, in turn, improves the final results of
complex treatment and improved 3-year survival of the
patients.
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 Ðåçþìå. Ïðèìåíåíèå ôòîðàôóðà â êà÷åñòâå õèìèîìîäè-
ôèêàòîðà ïðè ïðîâåäåíèè ëó÷åâîé òåðàïèè ïîòåíöèèðóåò
äåéñòâèå èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ, ÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü,
óëó÷øàåò êîíå÷íûå ðåçóëüòàòû êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ è
ïîâûøàåò 3-ëåòíþþ âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ, îïóõîëè ãîëîâû è
øåè, ôòîðàôóð, 3-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïðîìåíåâà òåðàï³ÿ, ïóõëèíè ãîëîâè òà
øè¿, ôòîðàôóð, 3-ð³÷íà âèæèâàí³ñòü.

Àêòóàëüí³ñòü ðîçðîáêè íîâèõ åôåêòèâíèõ ìåòîä³â ë³êó-
âàííÿ âèçíà÷àºòüñÿ âèñîêèì â³äñîòêîì îíêîëîã³÷íî¿ ïàòî-
ëîã³¿, ùî ñïîñòåð³ãàºòüñÿ îñòàíí³ìè ðîêàìè. Îñîáëèâå
ì³ñöå çàéìàþòü çëîÿê³ñí³ ïóõëèíè ãîëîâè òà øè¿, ÿê³ åôåê-
òèâíî ï³ääàþòüñÿ ïðîìåíåâîìó ë³êóâàííþ, àëå øâèäêî ðå-
öèäèâóþòü ³ äàþòü ìåòàñòàçè â ðåã³îíàðí³ ë³ìôîâóçëè, ïî-
ã³ðøóþ÷è ïðîãíîç çàõâîðþâàííÿ.

Çàñòîñóâàííÿ ôòîðàôóðó ÿê õåìîìîäèô³êàòîðà ïðè
ïðîâåäåíí³ ïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ (ÏÒ) ïîòåíö³þº ä³þ ³îí³çèâ-
íîãî âèïðîì³íåííÿ, ùî, ó ñâîþ ÷åðãó, ïîë³ïøóº ê³íöåâ³
ðåçóëüòàòè êîìïëåêñíîãî ë³êóâàííÿ ³ ï³äâèùóº 3-ð³÷íó âè-
æèâàí³ñòü õâîðèõ.

Ôòîðàôóð [R,S�1�1(tetrahydrofuran-2-yl)-5-FU] º òðàíñ-
ïîðòíîþ ôîðìîþ ôëóîðîóðàöèëó (ÔÓ). Ï³ñëÿ ïðèéîìó
âíóòð³øíüî ïåðåòâîðåííÿ íåàêòèâíîãî ôòîðàôóðó íà àê-
òèâíèé ìåòàáîë³ò ÔÓ çä³éñíþºòüñÿ äâîìà øëÿõàìè. Ïåð-
øèé ðåàë³çóºòüñÿ â ïå÷³íö³ çà ðàõóíîê îêèñíåííÿ çà ó÷àñòþ
öèòîõðîìó Ð450, äðóãèé, � çà ðàõóíîê âíóòð³êë³òèííî¿ àê-
òèâàö³¿ ã³äðîë³çó ôòîðàôóðó ï³ä ä³ºþ òèì³äèíôîñôîðèëàçè
(ÒÔ) ³ óðèäèíôîñôîðèëàçè. Ìåõàí³çì óòâîðåííÿ ÔÓ ï³ä
ä³ºþ êëþ÷îâîãî ôåðìåíòó � ÒÔ ñòàíîâèòü íàéá³ëüøèé
³íòåðåñ. Â³äîìî, ùî êîíöåíòðàö³ÿ ÒÔ ó ïóõëèí³ (ðàê ãðóäíî¿
çàëîçè, òîâñòî¿ êèøêè, íèðêè, çîíè ãîëîâè òà øè¿, ï³äøëóí-
êîâî¿ çàëîçè òà ³í.) ³ñòîòíî âèùà, í³æ ó íåçì³íåí³é òêàíèí³.
Òîìó óòâîðåííÿ àêòèâíîãî ìåòàáîë³òó � ÔÓ â³äáóâàºòüñÿ
ó á³ëüø âèñîêèõ êîíöåíòðàö³ÿõ ñàìå â ïóõëèííèõ êë³òèíàõ.
Öÿ îáñòàâèíà ïîâèííà âèçíà÷àòè íèçüêó ñèñòåìíó òîê-
ñè÷í³ñòü ³ âèñîêó ïðîòèïóõëèííó àêòèâí³ñòü ôòîðàôóðó.
Ôëóîðîóðàöèë, ùî óòâîðèâñÿ, ïåðåòâîðþºòüñÿ íà 5-ôòîð-
äåçîêñ³óðèäèíìîíîôîñôàò, ÿêèé ³íã³áóº òèì³äèëàòñèíòåòà-
çó, ùî ëåæèòü â îñíîâ³ ïðîòèïóõëèííîãî åôåêòó. Ôàðìàêî-
ê³íåòèêà ôòîðàôóðó çàáåçïå÷óº íàÿâí³ñòü ïîñò³éíî¿ íåâè-
ñîêî¿ êîíöåíòðàö³¿ ÔÓ ïîä³áíî äî òàêî¿ ïðè òðèâàë³é ³íôóç³¿
ÔÓ.

Ïåðåâàãîþ ôòîðàôóðó â ïîð³âíÿíí³ ç ÔÓ º äîáðà
âñìîêòóâàí³ñòü ó øëóíêîâî-êèøêîâîìó òðàêò³, ùî äîç-
âîëèëî ðîçðîáèòè âåëüìè ïîïóëÿðíó ë³êàðñüêó ôîðìó
äëÿ ïåðîðàëüíîãî çàñòîñóâàííÿ � ì�ÿê³ æåëàòèíîâ³
êàïñóëè, ùî ì³ñòÿòü ôòîðàôóð ó ïîðîøêîïîä³áíîìó
ñòàí³.

Êð³ì òîãî, äîâåäåíà àêòèâóþ÷à ä³ÿ ÏÒ íà ð³âåíü òèì³äèí-
ôîñôîðèëàçè â ïóõëèí³, ùî çóìîâëþº ðàä³îñåíñèá³ë³-
çóþ÷ó ä³þ ôòîðàôóðó. Ìåòîþ ðîáîòè âèçíà÷åíî àíàë³ç
â³ääàëåíèõ ðåçóëüòàò³â ë³êóâàííÿ õâîðèõ ç³ çëîÿê³ñíèìè ïóõ-
ëèíàìè ãîëîâè òà øè¿ ïðîìåíåâèì ìåòîäîì íà ôîí³ õåìî-
ìîäèô³êàòîðà ôòîðàôóðó. Ïî÷èíàþ÷è ç 2008 ðîêó íà áàç³
Îäåñüêîãî îáëàñíîãî îíêîëîã³÷íîãî äèñïàíñåðó ó
â³ää³ëåíí³ äèñòàíö³éíî¿ ÏÒ áóëî ïðîë³êîâàíî 125 ïàö³ºíò³â
ç³ çëîÿê³ñíèìè ïóõëèíàìè ãîëîâè òà øè¿ ð³çíî¿ ëîêàë³çàö³¿ íà
ôîí³ ïðèéîìó õåìîìîäèô³êàòîðà «ôòîðàôóð». Ó âñ³õ õâî-
ðèõ ä³àãíîç áóâ ï³äòâåðäæåíèé öèòîëîã³÷íèì àáî ã³ñòî-
ëîã³÷íèì äîñë³äæåííÿì. ßê ïàö³ºíòè ïðåäñòàâëåí³ çà ñòó-

ïåíåì ïîøèðåííÿ ïðîöåñó, ïîêàçàíî â òàáëèö³.
Ïðîìåíåâå ë³êóâàííÿ ïðîâîäèëîñÿ çà ðàäèêàëüíîþ

ïðîãðàìîþ, ïðè ÐÄ � 2,0�2,5 Ãð íà äîáó, ç ðîçùåïëåí-
íÿì êóðñó íà äâà åòàïè. Íà ïåðøîìó åòàï³ ÑÎÄ ñêëàëà
36�40 Ãð, ç ïîäàëüøîþ ïåðåðâîþ íà 21 äåíü ³ ïðîäîâ-
æåííÿì ÏÒ äî ÑÎÄ 60�65 Ãð, ç óðàõóâàííÿì äîçè, äàíî¿
íà ïåðøîìó åòàï³. Ôòîðàôóð ÿê õåìîìîäèô³êàòîð ïðè-
çíà÷àëè â ñóìàðí³é äîç³ 800 ìã/äîáó çà äâà ïðèéîìè per
os óïðîäîâæ óñüîãî êóðñó ïðîìåíåâîãî ë³êóâàííÿ. Ñë³ä
â³äçíà÷èòè äîáðó ïåðåíîñèì³ñòü ïðåïàðàòó, âðàõîâóþ-
÷è íèçüêó òîêñè÷í³ñòü, ïðîìåíåâ³ ðåàêö³¿ ñïîñòåð³ãàëè-
ñÿ â ìèòèãîâàí³é ôîðì³, ëåãøå ï³ääàâàëèñÿ ñèìïòîìà-
òè÷íîìó ë³êóâàííþ. Âñ³ õâîð³ çìîãëè çàê³í÷èòè ïðîìå-
íåâå ë³êóâàííÿ çã³äíî ç íàì³÷åíèì ïëàíîì, áåç ïåðåðâè
íà ñèìïòîìàòè÷íó òåðàï³þ ç ïðèâîäó ïðîìåíåâèõ ðå-
àêö³é. Êîíòðîëüí³ îãëÿäè õâîðèõ ïðîâîäèëèñÿ â îíêî-
äèñïàíñåð³ êîæí³ ï³âðîêó. Åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ,
ñòóï³íü ðåãðåñ³¿ ïóõëèíè îö³íþâàëèñÿ çà äàíèìè
êë³í³÷íîãî îãëÿäó, îðîôàðèíãîñêîï³¿, ëàðèíãîñêîï³¿,
ÓÇÄ, ÊÒ, ÌÐÒ.

Íà ïåðøîìó ðîö³ ñïîñòåðåæåííÿ ïîâíà ðåãðåñ³ÿ ïóõëèí-
íîãî ïðîöåñó ³ ìåòàñòàòè÷íèõ ë³ìôîâóçë³â áóëà â³äì³÷åíà ó
56 õâîðèõ (45 %), ÷àñòêîâà ó 31 ïàö³ºíòà (25 %), ñòàá³ë³çàö³ÿ
îñíîâíîãî ïðîöåñó ó 24 õâîðèõ (19 %), ïðîãðåñ ó 14
ïàö³ºíò³â (11 %). Íàïðèê³íö³ 3-ãî ðîêó ñïîñòåðåæåííÿ æèâ³
24 ïàö³ºíòè (19 %), ç íèõ ïðîãðåñ â³äçíà÷àâñÿ ó 8 (7 %), ñòàá³-
ë³çàö³ÿ îñíîâíîãî ïðîöåñó â³äçíà÷åíà ó 16 õâîðèõ (13 %).
Òàêèì ÷èíîì, ïðèçíà÷åííÿ ôòîðàôóðó ï³ä ÷àñ ïðîâåäåííÿ
êóðñ³â ÏÒ äîçâîëÿº îòðèìàòè îá�ºêòèâíó â³äïîâ³äü ïóõëè-
íè íà ë³êóâàííÿ, ùî ïðîâîäèòüñÿ, ï³äâèùèòè 3-ð³÷íó âèæè-
âàí³ñòü, ïîë³ïøèòè åôåêòèâí³ñòü ïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ ïðè
äàí³é ïàòîëîã³¿. Äîáðà ïåðåíîñèì³ñòü ïðåïàðàòó äîçâîëÿº
ïðîâîäèòè ë³êóâàííÿ â àìáóëàòîðíèõ óìîâàõ.
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