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Вcтуп

Хіміотерапія – один з основних методів лікування,
який застосовується при злоякісних пухлинах кісток
[7, 11]. З літератури відомо, що хіміотерапія підроз�
діляється на внутрішньовенну, внутрішньоартеріальну,
внутрішньолімфатичну, внутрішньопорожнинну, пер�
фузійну, місцеву, регіонарну та післяопераційну [12].

Результати застосування хіміотерапії в лікуванні
хворих на злоякісні пухлини кісток описані в літерату�
рі, але в оцінці її ефективності немає єдиної думки:
кожний дослідник або група дослідників розробляють
та апробовують свої схеми хіміотерапії, свої шляхи та

умови введення цитостатиків, дози та поєднання пре�
паратів і методів лікування цієї категорії хворих [8].

У літературі повідомляється [13], що при операбель�
ній остеогенній саркомі кістки проводяться, як пра�
вило, курси внутрішньоартеріальної поліхіміотерапії
(ВАПХТ) з подальшим хірургічним лікуванням. При
ВАПХТ передбачається безпосереднє введення хіміо�
препарату в артеріальне русло пухлини для досягнення
його максимальної концентрації, яке збільшується 
у 5–9 разів та обумовлює протипухлинний ефект. 
У більшості хворих спостерігається позитивна реакція
пухлини, що полегшує виконання органозберігаючих
операцій [5, 13].
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На сьогодні найбільш об’єктивним критерієм оцінки
ефективності методу лікування є лікувальний пато+
морфоз пухлини [1]. Вивчення його після цитостатич�
ної терапії лікарськими препаратами в процесі лікуван�
ня має важливе практичне значення для планування
подальшої лікувальної тактики [3, 5]. За відсутності від�
повіді пухлинної тканини на цитостатики їх замінюють
на інші (іншої групи), збільшують дозу, застосовують
інший метод впливу на пухлину або змінюють умови
терапії [5, 8, 15].

Метою передопераційної (передпроменевої) ВАПХТ
місцевопоширених пухлин є зменшення їх розмірів
для поліпшення умов проведення наступних хірургіч�
них втручань або променевої терапії [5, 7]. У літературі
повідомляється про результати лікування злоякісної гі�
гантоклітинної пухлини (Зл.ГКП) кістки із застосуван�
ням ВАПХТ у передопераційному періоді й наступним
ендопротезуванням суглоба [10]. При гігантоклітинній
пухлині (ГКП) кістки внутрішньовенна поліхіміотера�
пія (ВВПХТ) застосовується в основному при метаста�
зах пухлини в легені та інші органи в схемах комбіно�
ваного та комплексного лікування, а при Зл.ГКП кістки
вона є одним з основних методів лікування [9]. Комбі�
новане лікування хворих на ГКП та Зл.ГКП кістки із за�
стосуванням хірургічного втручання в комбінації з по�
ліхіміотерапією (ПХТ) або променевої та хіміотерапії
дозволило окремим дослідникам одержати обнадійливі
результати лікування, що призводить до значного зни�
ження відсотка метастазування пухлин і подовження
безметастатичного періоду [4, 9, 12].

У літературі також повідомляється, що ВАПХТ та
ВВПХТ разом з променевою терапією застосовується 
в схемах комбінованого лікування хворих на ГКП та
Зл.ГКП кістки з неоперабельними та важкодоступними
пухлинами кісток таза та хребта, оскільки хірургічний
метод через обмежені можливості не забезпечує задо�
вільних віддалених результатів лікування [9]. У літера�
турі дискутується питання про можливість застосуван�
ня імплантаційних матеріалів насичених антибіотика�
ми з метою попередження запальних ускладнень або
цитостатиками з метою впливу на залишкові пухлинні
клітини при кістково�пластичних операціях [6]. Деякі
автори [14] повідомляють про можливість додавання 
до цементу метотрексату з метою пролонгованої дії 
метотрексату на залишкові клітини злоякісних пухлин
(дослідження в експериментальних умовах). С. Т. Заце+
пин з посиланням на закордонні повідомлення наво�
дить приклад позитивного досвіду використання кіст�
кового цементу при органозберігаючих операціях по
заміщенню порожнини кістки, після резекції з приводу
метастазів рака в кістки і ліпосаркоми “Рalacos�пломб”
з додаванням метотрексата [2]. Дослідники виявили не�
кроз пухлинних клітин вглибину до 15 мм під дією це�
менту та метотрексату і вважає доцільним застосування
кісткового цементу з метотрексатом у наступних ви�
падках: діагностичні біопсії злоякісних пухлин, крайо�
ві резекції при первинних злоякісних пухлинах кісток,
паліативних стабілізуючих операціях.

Мета роботи – показати, як впливає ПХТ на резуль�
тати лікування хворих на ГКП та Зл.ГКП кістки.

Матеріали і методи

У відділі пухлин опорно�рухового апарату ДУ “Інсти�
тут онкології АМН України” та відділі патології стопи
ДУ “Інституту травматології та ортопедії” були викори�
стані різні методики хіміотерапії при лікуванні 94 хво�
рих на ГКП та Зл.ГКП кістки, середній вік яких становив
32,5 роки. Усі хворі розподілені на три дослідні групи:

• до І дослідної групи увійшли 30 хворих на Зл.ГКП
кістки, яким проведено ВАПХТ та ендопротезування
суглоба;

• до ІІ дослідної групи увійшли 33 хворих на неопе�
рабельні ГКП та Зл.ГКП кістки, яким проведено курси
ВАПХТ, ВВПХТ та променевої терапії;

• до ІІІ дослідної групи увійшов 31 хворий на ГКП 
та Зл.ГКП кістки, яким при кістково�пластичних опера�
ціях як помічник застосований цитостатик шляхом
внутрішньопорожнинного внесення разом з імпланта�
ційним матеріалом. Застосування цієї методики ліку�
вання було обумовлене як власними експерименталь�
ними морфологічними дослідженнями так і даними
літератури.

За даними архівного матеріалу ДУ “Інститут онколо�
гії АМН України” для порівняльного аналізу ми виділи�
ли також три контрольні групи хворих.

На основі світового досвіду використання хіміоте�
рапії в лікуванні хворих на злоякісні новоутворення 
і власних досліджень нами розроблені методики про�
ведення ПХТ хворим на ГКП та Зл.ГКП кістки з ураху�
ванням гістологічної форми пухлини, її локалізації та
поширеності, які сприяють ефективності лікування цієї
категорії хворих та відрізняються від загальноприйня�
тих міжнародних протоколів лікування хворих на пух�
лини кісток тим, що в схемах ПХТ застосовується де�
кілька хіміопрепаратів.

Після морфологічного підтвердження діагнозу –
Зл.ГКП кістки та при локалізації пухлини на кінцівці 
в передопераційному періоді виконувалась ангіографія
за Сальдінгером і катетер підводився до судинного рус�
ла пухлини з наступним установленням його в одну 
з судин, що забезпечувало кровообіг у пухлині, або за�
лишався в магістральній артерії проксимальніше ло�
калізації новоутворення.

Хворим І дослідної групи проводилась передопе+
раційна ВАПХТ:

• протягом 3 днів цисплатином по 70 мг/м2 або
циклофосфаном по 800 мг/м2;

• протягом 2 днів – системна хіміотерапії адріо+
бластином чи доксорубіцином по 40 мг/м2 внутріш�
ньовенно крапельно.

Таких циклів проводилось від 2 до 4 кожні 3–4 тиж�
ні залежно від того, як хворий переносив маніпуляції,
від клінічного перебігу захворювання та лікувального
ефекту. При ПХТ хворим призначалася дезінтокси�
каційна та гіпергідратаційна терапія і форсований
діурез.

За цією методикою проліковано 30 хворих, жінок –
12, чоловіків – 18, середній вік хворих становив 
30,5 років.
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Розподіл хворих за локалізацією Зл.ГКП у кістках
представлений у табл. 1.

Після отримання позитивних клінічних та рент�
генологічних результатів ВАПХТ (зменшення болю,
м’якотканинного компонента пухлини, склеротич�
них змін у кістці тощо), хворим виконували ендо�
протезування суглобів імплантами фірми “Інмед” 
м. Київ. Ендопротезування колінного суглоба викона�
но 23 хворим, кульшового – 4, плечового – 2, ліктьо�
вого – 1.

Після видалення кістки з пухлиною вивчався ліку�
вальний патоморфоз пухлини, якщо лікувальний пато�
морфоз був нижчим за 99% то в післяопераційному пе+
ріоді проводились курси ВВПХТ з метою попередження
віддалених метастазів. В усіх хворих на Зл.ГКП кістки 
І дослідної групи спостереження (n=30) були присутні
спонтанні некрози, які при остеолітичному варіанті
займали певну частину новоутворення. У 2 хворих –
обсяг залишкової життєздатної пухлинної паренхіми
(ОЗЖПП) становив 0,3%, у інших 28 хворих – від 32 до
1%, тому цим 28 хворим у післяопераційному періоді
застосовані курси ВВПХТ.

При проведенні післяопераційної ВВПХТ застосо�
вувались дводенні цикли (цисплатин по 75 мг/м2

поверхні тіла хворого або доксорубіцин по 45 мг/м2).
Таких циклів проводили до 4 з інтервалом у 2–3 тижні.

Хворим ІІ дослідної групи з неоперабельними
ГКП та Зл.ГКП кісток таза і хребта, а також у разі відмо�
ви хворого від операції, що калічить проводились кур�
си ВАПХТ (до 6 курсів) з наступними курсами промене�
вої терапії до сумарної осередкової дози (СОД) 55–60 Гр
(разова осередкова доза (РОД) 2,2–3 Гр щоденно) на
уражену ділянку кістки. При виявленні метастазів пух�
лини в легені призначали курси ВВПХТ. За цією мето�
дикою проліковано 33 хворих: жінок – 17, чоловіків –
16, середній вік – 33 роки.

За морфологічною будовою пухлини хворі розподі�
лились так:

1) ГКП кістки була у 8 хворих;
2) Зл.ГКП кістки – у 25.
Розподіл хворих за локалізацією пухлини в кістках

представлений у табл. 2.

Хворим ІІ дослідної групи було проведено таке ліку�
вання:

– ВАПХТ – 13 хворим;
– ВАПХТ та променева терапія – 7;
– ВВПХТ – 6;
– Променева терапія та ВВПХТ – 2;
– ВАПХТ та ВВПХТ та променева терапія – 2;
– ВВПХТ та променева терапія – 2;
– ВАПХТ та ВВПХТ – 1.

Хворим ІІІ дослідної групи з ГКП та Зл.ГКП кістки
застосовувалось хірургічне лікування, яке полягало 
у внутрішньокістковій резекції кістки з пухлиною та
пластики дефекту кістки керамічним матеріалом на ос�
нові гідроксилапатиту (ГА) та трикальційфосфату
(ТКФ) чи біокомпозитом, уже насиченого цитостати�
ком, або керамічний матеріал, якому притаманні сорб�
ційні можливості, інтраопераційно оброблявся цитос�
татиком безпосередньо в порожнині кістки. Усе це об�
умовлювало пролонговану дію цитостатика в порожни�
ні кістки на пухлинні клітини. З цитостатиків засто�
совувався цисплатин у дозі 25 мг або метотрексат
у дозі 25 мг. За цією методикою було проліковано 
31 хворого: жінок – 11, чоловіків – 20, середній вік –
33,87 років.

За морфологічною будовою пухлини хворі розподі�
лились так:

1) ГКП кістки була у 23 хворих;
2) Зл.ГКП кістки – у 8 хворих.
Розподіл хворих за локалізацією пухлини в кістках

представлений у табл. 3.

Результати та їх обговорення

У хворих І дослідної групи після проведення пе�
редопераційної ВАПХТ ускладнень не виявлено.

Таблиця 1

Розподіл хворих за локалізацією 
злоякісної гігантоклітинної пухлини у кістках

Локалізація Число хворих

Стегнова кістка н/з 17

Великогомілкова кістка в/з 6

Стегнова кістка в/з 4

Плечова кістка в/з 2

Ліктьова кістка в/з 1

Усього: 30

Таблиця 2

Розподіл хворих за локалізацією пухлини в кістці

Локалізація
Кількість хворих

ГКП Зл.ГКП

Стегнова кістка н/з – 7

Криж 4 2

Здухвинна кістка 1 3

Великогомілкова кістка н/з – 3

Плечова кістка в/з 1 1

Стегнова кістка с/з – 2

Великогомілкова кістка в/з 1 1

Лобкова та сіднична кістки – 2

Здухвинна, лобкова та сіднична кістки 1 1

Лопатка – 1

Променева кістка н/з – 1

Ребро – 1

Усього: 8 25
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Після ендопротезування суглобів виявлені усклад�
нення у 3 (10±5,6%) хворих:

1) нагноєння післяопераційної рани – у 1 хворого,
йому видалено ендопротез, установлено спейсер, про�
тягом 6 місяців проводили курси антибіотикотерапії.
Після трьох контрольних негативних посівів на мікро�
флору видалено спейсер та виконано реендопротезу�
вання суглоба;

2) перелом тібіальної ніжки ендопротеза колінного
суглоба (дефект конструкції) виявлено у 2 хворих, ви�
конано реендопротезування колінного суглоба.

У процесі спостереження за хворими рецидиви 
пухлини виявлено у 2 (6,6±4,6%), одному – виконано
ампутацію кінцівки, другому – видалення рецидиву
пухлини.

Метастази Зл.ГКП кістки в легені спостерігали у 
2 (6,6±4,6%) хворих, незважаючи на проведення
ВВПХТ та променеву терапію, обидва померли внаслі�
док прогресування захворювання.

Трирічний термін виживання в цій групі хворих
становив 92±6,8% (р<0,05), п’ятирічний – 81,6±12,9%
(р<0,05).

У І контрольну групу увійшли 33 хворих на ГКП 
та Зл.ГКП кістки, яким виконано резекцію та ало�
пластику суглобового сегмента кістки.

Післяопераційні ускладнення виявлено у 7 (21,2±7,2%),
рецидиви пухлини – у 12 (36,4±8,5%), метастази пухли�
ни – у 5 (15,5±6,3%), померло 4 (12,5%) хворих.

Трирічний термін виживання у цій групі хворих ста�
новив 88,6±6,7% (р<0,05), п’ятирічний – 75,5±9,6%
(р<0,05).

На рис. 1 представлені рентгенограми хворої С.:
Зл.ГКП проксимального відділу плечової кістки до ліку�
вання (а) та після проведення курсів ВАПХТ, резекції
проксимального відділу плечової кістки з пухлиною 
й ендопротезування плечового суглоба (б).

У ІІ дослідній групі в результаті комбінованого лі�
кування 33 хворих на неоперабільні ГКП та Зл.ГКП кіст�

ки ускладнення спостерігалися в 1 (3,03±3,03%, р>0,05)
хворого у вигляді післяпроменевої виразки.

Рецидиви пухлини виявлено у 3 (9,03±5,08%, р>0,05)
хворих; метастази – у 6 (18,18±6,8%, р>0,05); померло
4 хворих унаслідок прогресування захворювання.

Трирічний термін виживання в цій групі хворих ста�
новив 93,62±4,37% (р<0,05), п’ятирічний – 89,97±5,52%
(р<0,05).

У ІІ контрольну групу ввійшли 43 хворих на не�
операбельні ГКП та Зл.ГКП кістки, яким було проведено
тільки променеву терапію без хіміотерапевтичного лі�
кування.

У процесі лікування хворих ускладнень не спостері�
галося.

Рецидиви пухлини виявлено у 5 (12,3±4,5%, р>0,05)
хворих; метастази – у 8 (19,3±4,5%, р>0,05); померло 
9 хворих через метастази та прогресування основного
захворювання.

Трирічний термін виживання в цій групі хворих ста�
новив 67,12±7,5% (р>0,05), п’ятирічний – 64,19±7,7%
(р>0,05).

У ІІІ дослідній групі в результаті лікування 31 хво�
рого на ГКП та Зл.ГКП кістки із застосуванням внут�
рішньокісткової резекції кістки з пухлиною та плас�
тики дефекту керамічним матеріалом на основі ГА та
ТКФ чи біокомпозитом, насичених при виготовленні
або інтраопераційно цитостатиком, отримані такі ре�
зультати: післяопераційні ускладнення спостерігалися 
в 1 (3,2±3,2%) хворого у вигляді нагноєння післяопера�
ційної рани, імплантаційний матеріал видалено, рану
сановано, а порожнину в кістці заміщено поліметилме�
такрилатом.

Рецидиви пухлини виявлено у 4 (12,9±6,1%) хворих:
з ГКП – у 1; зі Зл.ГКП кістки – у 3.

У зв’язку з рецидивом ГКП кістки, хворому вико�
нано: видалення рецидиву пухлини та повторну плас�
тику керамічним матеріалом на основі ГА та ТКФ наси�
ченого цитостатиком, а в післяопераційному періоді

Таблиця 3

Розподіл хворих за локалізацією пухлини в кістках

Локалізація
Кількість хворих

ГКП Зл.ГКП

Стегнова кістка н/з 12 4

Великогомілкова кістка в/з 4 1

Плечова кістка в/з 2 –

Плечова кістка н/з 2 –

Стегнова кістка в/з 1 –

П’яткова кістка – 1

Надступакова кістка – 1

Здухвинна кістка 1 –

Великогомілкова кістка н/з 1 –

Криж – 1

Усього: 23 8

Рис. 1. Рентгенограми хв+ї С., Зл.ГКП проксимального
відділу плечової кістки: а – до лікування;

б – після ВАПХТ, резекції плечової кістки з пухлиною 
і ендопротезування плечового суглоба

а б
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проведено променеву терапію до СОД 30 Гр на сегмент
кістки.

У зв’язку з рецидивом Зл.ГКП кістки виконано ампу�
тацію кінцівки 1 хворому; видалено рецидив пухлини 
в післяопераційному рубці 1 хворому; резекцію сугло�
бового відділу кістки та ендопротезування суглоба – 
1 хворому.

Метастази пухлини в легені на фоні рецидиву
Зл.ГКП виявлено у 1 (3,2±3,2%) хворого; внаслідок про�
гресування захворювання, незважаючи на проведене
лікування хворий помер.

Трирічний термін виживання в цій групі хворих ста�
новив 87,8±7,6% (р>0,05), п’ятирічнй – 71±14,1%
(р>0,05).

У ІІІ контрольну групу ввійшли 32 хворих на ГКП
кістки, яким було виконано видалення пухлини та ало�
пластику дефекту кістки. Післяопераційні ускладнен�
ня спостерігали у 2 (6,25±4,34%) хворих; рецидиви 
пухлини виявлено у 6 (18,75±7,01%), метастази – 
у 2 (6,25±4,34%) хворих.

Трирічний термін виживання в цій групі хворих ста�
новив 83,2±12,0% (р>0,05), п’ятирічний – 68,7±16,6%
(р>0,05).

Таким чином, застосування ПХТ при комбінованому
лікуванні хворих на ГКП та Зл.ГКП кістки потребує ін�
дивідуального підходу до кожного випадку, а віддале�
ний результат лікування залежить від тактики лікуван�
ня.

Висновки

1. При застосуванні ВАПХТ та ендопротезування 
суглоба при Зл.ГКП кістки вдалося зменшити кількість
післяопераційних ускладнень на 11,2%, рецидивів пух�
лини на 30%, метастазів пухлини – на 8,9% порівняно 
з алотрансплантацією.

2. У результаті застосування ВАПХТ, ВВПХТ та про�
меневої терапії при неоперабельних ГКП та Зл.ГКП
кістки вдалося збільшити трирічний термін виживання
хворих з 67,12% до 93,62% та п’ятирічний – з 64,19% до
89,97% порівняно з хворими, яким застосовувалася
тільки променева терапія.

3. Застосування керамічного матеріалу на основі ГА
та ТКФ або біокомпозиту, насиченого цитостатиком,
при кістково�пластичних операціях сприяло зменшен�
ню кількості післяопераційних ускладнень на 3,05%,
рецидивів пухлини – на 5,85%, метастазів пухлини – на
3,05% порівняно з алотрансплантацією.
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