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ì³îòåðàï³ÿ òà/àáî ãîðìîíîòåðàï³ÿ), îïåðàòèâíèé(ð³çíîãî õàðàêòåðó ðàäèêàëüí³ îïåðàö³¿) òà ïî-îïåðàö³éíèé (ïðîìåíåâà, ñèñòåìíà ìåäèêàìåí-òîçíà òåðàï³ÿ àáî ¿õ ïîºäíàííÿ ç îáîâ'ÿçêîâèìâêëþ÷åííÿì àíòèãîðìîíàëüíèõ ïðåïàðàò³â çàíàÿâíîñò³ ðåöåïòîð³â äî åñòðîãåí³â (ÐÅ) ó ïóõ-ëèí³) [2, 15].Çà ð³çíèìè äàíèìè, ïîêàçíèêè 5-ð³÷íîãî âè-æèâàííÿ ó ö³é ãðóï³ õâîðèõ çàëåæíî â³ä ñõåìèïðîâåäåíîãî ë³êóâàííÿ êîëèâàþòüñÿ â³ä 40% äî80% [7].²ñòîð³ÿ ãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿ ÐÌÇ íàë³÷óºïîíàä 100 ðîê³â. ̄ ¿ ïî÷àòîê ïîâ'ÿçóþòü ³ç ïðàöÿ-ìè øîòëàíäñüêîãî õ³ðóðãà G. Beatson [3, 8], ÿêèé1896 ðîêó îïóáë³êóâàâ äàí³ óñï³øíîãî ë³êóâàííÿ3 ³ç 10 ïðîîïåðîâàíèõ íèì æ³íîê, õâîðèõ íà ïî-øèðåíèé ÐÌÇ, ÿêèì áóëî ïðîâåäåíî äâîá³÷íóîâàð³åêòîì³þ. Ã³ïîòåçà ïðî åôåêòèâí³ñòü çàïðî-ïîíîâàíîãî Beatson ë³êóâàííÿ ´ðóíòóâàëàñÿ íàîñîáëèâîñòÿõ ëàêòàö³¿ â îâåöü. Â³í ³íòó¿òèâíîä³éøîâ âèñíîâêó ïðî ³ñíóâàííÿ "ãóìîðàëüíîãî"êîíòðîëþ îäíîãî îðãàíà (ìîëî÷íî¿ çàëîçè) ³í-øèì (ÿº÷íèêàìè). Âæå çíà÷íî ï³çí³øå áóëî âè-çíà÷åíî ïàòîãåíåòè÷íó ðîëü åñòðîãåí³â ó âèíèê-íåíí³ ÐÌÇ [3, 5]. 1900 ðîêó áóëî îïóáë³êîâàíîêë³í³÷íå ïîâ³äîìëåííÿ S. Boyd (ë³êàðíÿ ×åð³íãÊðîñ, Ëîíäîí, Âåëèêà Áðèòàí³ÿ) ïðî åôåêòèâ-í³ñòü äâîá³÷íî¿ îâàð³åêòîì³¿ çà ÐÌÇ ïðèáëèçíîó êîæíî¿ òðåòüî¿ (37%) õâîðî¿ [9]. Íåçâàæàþ÷èíà íèçüêó åôåêòèâí³ñòü, õ³ðóðã³÷íó êàñòðàö³þäîñèòü ÷àñòî âèêîíóâàëè íà ïî÷àòêó ñòîë³òòÿ,íàäòî çà ïîøèðåíîãî ÐÌÇ. ßê àëüòåðíàòèâó õ³-ðóðã³÷í³é êàñòðàö³¿ õâîðèõ íà ÐÌÇ 1922 ðîêó âêë³í³÷íó ïðàêòèêó áóëî âïðîâàäæåíî ïðîìåíåâóêàñòðàö³þ. Ïðîòå ó çâ'ÿçêó ç íåäîñêîíàë³ñòþòåõí³÷íîãî çàáåçïå÷åííÿ òà ìåòîäèê ïðîìåíå-âî¿ òåðàï³¿ òîãî ÷àñó öåé ìåòîä âïëèâó íà ÿº÷-íèêè òà ¿õ çäàòí³ñòü ïðîäóêóâàòè åñòðîãåíè ïî-ñòóïàâñÿ õ³ðóðã³÷í³é îâàð³åêòîì³¿.Âñòàíîâëåííÿ ðîë³ íàäíèðêîâèõ çàëîç ³ ã³-ïîô³çà ó ñèíòåç³ åñòðîãåí³â ïðèâåëî äî âïðî-âàäæåííÿ íîâèõ ï³äõîä³â äî ãîðìîíàëüíî¿ òåðà-

ÂÑÒÓÏÃîðìîíàëüíà òåðàï³ÿ (ÃÒ, àíòèãîðìîíàëüíàòåðàï³ÿ) º âàæëèâèì ìåòîäîì ë³êóâàííÿ õâîðèõíà ãîðìîíîçàëåæíèé ðàê ìîëî÷íî¿ çàëîçè (ÐÌÇ)³ ïîëÿãàº â íåéòðàë³çàö³¿ ð³çíèìè ìåòîäàìè (õ³-ðóðã³÷íèé, ïðîìåíåâèé, ìåäèêàìåíòîçíèé) íå-ãàòèâíîãî âïëèâó ãîðìîí³â íà ðîçâèòîê òà/àáîïðîãðåñóâàííÿ ãîðìîíîçàëåæíèõ ïóõëèí.Çà âèçíà÷åííÿì G.N. Hortobagy³ [10, 23], äîì³ñöåâî ïîøèðåíîãî ÐÌÇ íàëåæàòü:1) ïóõëèíè âåëèêèõ ðîçì³ð³â – ïîíàä 5 ñì óíàéá³ëüøîìó âèì³ð³, àáî ïóõëèíè ìåíøèõ ðîç-ì³ð³â, ÿê³ çàéìàþòü á³ëüøó ÷àñòèíó ìàëåíüêî¿ìîëî÷íî¿ çàëîçè;2) ïóõëèíè áóäü-ÿêîãî ðîçì³ðó, ÿê³ ïîøèðþ-þòüñÿ íà øê³ðó ìîëî÷íî¿ çàëîçè, âèêëèêàþ÷èâèðàçêè, íàáðÿê, àáî ñóïðîâîäæóþòüñÿ ïîÿâîþñàòåë³ò³â ó øê³ð³ ìîëî÷íî¿ çàëîçè;3) ïóõëèíè áóäü-ÿêèõ ðîçì³ð³â ³ç ïðÿìèì ïî-øèðåííÿì íà ãðóäíó ñò³íêó (ðåáðà, ì³æðåáåðí³ì'ÿçè, ïåðåäí³é çóá÷àñòèé ì'ÿç), êð³ì ãðóäíèõì'ÿç³â;4) ïóõëèíè áóäü-ÿêèõ ðîçì³ð³â, ÿê³ ñóïðîâîä-æóþòüñÿ ìåòàñòàçàìè â ðóõîìèõ àáî ô³êñîâà-íèõ îäèí äî îäíîãî àáî äî ³íøèõ ñòðóêòóð ïàõ-âîâèõ ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ íà áîö³ óðàæåííÿ;5) ïóõëèíè áóäü-ÿêèõ ðîçì³ð³â, ÿê³ ñóïðîâîä-æóþòüñÿ ìåòàñòàçàìè ó âíóòð³øíüîãðóäíèõ àáîíàäêëþ÷è÷íèõ ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ íà áîö³ óðà-æåííÿ.Çà äàíèìè Íàö³îíàëüíîãî êàíöåð-ðåºñòðóÓêðà¿íè, 2009 ðîêó 14,3% õâîðèõ íà ðàê ìîëî÷-íî¿ çàëîçè âïåðøå çâåðíóëèñÿ ïî ìåäè÷íó äî-ïîìîãó, ìàþ÷è III ñòàä³þ çàõâîðþâàííÿ (Ò3N1M0,T0-3N2-3M0, T4N0-3M0), ³ áëèçüêî 25% õâîðèõ³ç ²² ñòàä³ºþ çàõâîðþâàííÿ, ÿêà â³äïîâ³äàº êðè-òåð³ÿì ì³ñöåâî ïîøèðåíîãî (ÌÏ) ÐÌÇ [1]. Òàê-òèêà ë³êóâàííÿ, â³äïîâ³äíî äî ðåêîìåíäàö³é TheSystemic Therapy Focus Group (BHGI – BreastHealth Global Initiative Summit, Áóäàïåøò, Óãîð-ùèíà, 2007), çà ÌÏ ÐÌÇ âêëþ÷àº, ÿê ïðàâèëî, 3êîìïîíåíòè: ïåðåäîïåðàö³éíèé (ñèñòåìíà õ³-
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ÎÃËßÄÈ
ï³¿ ÐÌÇ. C. Hygginsom ³ ñï³âàâò. 1940 ðîêó âïåð-øå ðåêîìåíäóâàëè âèêîíàííÿ á³ëàòåðàëüíî¿ àä-ðåíàëåêòîì³¿ ï³ñëÿ îâàð³åêòîì³¿. À íà ïî÷àòêó50-õ ðîê³â R. Juft ³ ñï³âàâò. çàïðîïîíóâàëè âèêî-íóâàòè ã³ïîô³çåêòîì³þ ó õâîðèõ íà ïîøèðåíèéÐÌÇ. Õ³ðóðã³÷íà åíäîêðèííà òåðàï³ÿ äîñèòü àê-òèâíî âèêîðèñòîâóâàëàñÿ 50-ìè ðîêàìè ÕÕ ñò.,íàòîì³ñòü òàê³ ìåòîäè, ÿê àäðåíàëåêòîì³ÿ [3, 4,19, 20] ³ ã³ïîô³çåêòîì³ÿ [3, 5, 7] íå çíàéøëè øè-ðîêîãî çàñòîñóâàííÿ ÷åðåç îáìåæåíèé çà òðè-âàë³ñòþ åôåêò ³ âèñîêó ÷àñòîòó óñêëàäíåíü. Íàäàíèé ÷àñ õ³ðóðã³÷í³ àäðåíàë- ³ ã³ïîô³çåêòîì³¿ñòàíîâëÿòü ëèøå ³ñòîðè÷íèé ³íòåðåñ.Ïîðÿä ³ç ïðîô³ëàêòè÷íèìè õ³ðóðã³÷íèìè âòðó-÷àííÿìè ÿê ãîðìîíàëüíó òåðàï³þ ó ïåðø³éïîëîâèí³ ÕÕ ñò. âèêîðèñòîâóâàëè ð³çí³ ìåäèêà-ìåíòîçí³ çàñîáè. Ñïåðøó ç ö³ºþ ìåòîþ âèêî-ðèñòîâóâàëè àíäðîãåíè, çîêðåìà, òåñòîñòåðîí(P. Ubrich, 1939 ð.), ³ ñèíòåòè÷í³ åñòðîãåíè(A. Haddou, 1944 ð.), à ç 1951 ð. îñíîâíå ì³ñöåâ ë³êóâàíí³ ðàêó ìîëî÷íî¿ çàëîçè ïîñ³ëè ïðîãåñ-òèíè. Íàêîïè÷åí³ íà òîé ÷àñ äàí³ áåççàïåðå÷íîñâ³ä÷èëè ïðî âïëèâ åñòðîãåí³â íà âèíèêíåííÿòà ïðîãðåñóâàííÿ ðàêó ìîëî÷íî¿ çàëîçè. Ïðîòåíåçðîçóì³ëîþ çàëèøàëàñü íèçüêà åôåêòèâí³ñòüãîðìîíîòåðàï³¿ ó õâîðèõ íà ÐÌÇ. Ïåðåëîìíîþïîä³ºþ â ðîçâèòêó ãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿ ÐÌÇñòàëî â³äêðèòòÿ E. Jensen ³ H. Jacobson: 1962ðîêó âîíè ñèíòåçóâàëè ðàä³îàêòèâíèé åñòðàä³îë.Çà éîãî äîïîìîãîþ âïåðøå âäàëîñÿ âèçíà÷èòèðåöåïòîðè äî åñòðîãåí³â (ÐÅ) ó òêàíèíàõ-ì³øå-íÿõ ³ ¿õ ð³âåíü. Íàÿâí³ñòü ðåöåïòîð³â äî åñòðî-ãåí³â òà ¿õ ê³ëüê³ñòü âêàçóâàëè íà ãîðìîíî÷óòëè-â³ñòü ïóõëèí, ó òîìó ÷èñë³ ÐÌÇ, ³ âèçíà÷àëè åôåê-òèâí³ñòü ãîðìîíîòåðàï³¿ [16, 17]. Çãîäîì ïîðÿä³ç âèçíà÷åííÿì ÐÅ ñòàëè âèêîðèñòîâóâàòè òà-êîæ âèçíà÷åííÿ ðåöåïòîð³â äî ïðîãåñòåðîíó(PÏ), ÿê³ º ïåðøîþ íåîáõ³äíîþ ëàíêîþ ðåàêö³¿êë³òèíè íà ïðîãåñòèíè òà âèçíà÷àþòü ¿¿ ÷óòëè-â³ñòü äî â³äïîâ³äíèõ ïðåïàðàò³â. 1974 ðîêó ðå-çóëüòàòè ïåðøèõ êë³í³÷íèõ ñïîñòåðåæåíü ïðÿ-ìî¿ çàëåæíîñò³ åôåêòèâíîñò³ ãîðìîíîòåðàï³¿ÐÌÇ â³ä íàÿâíîñò³ ó ïóõëèí³ ðåöåïòîð³â äî åñ-òðîãåí³â áóëî îïðèëþäíåíî íà íàóêîâ³é êîíôå-ðåíö³¿, îðãàí³çîâàí³é Íàö³îíàëüíèì ³íñòèòóòîìðàêó ÑØÀ (Áåòåçäà, Ìåð³ëåíä). Ï³äñóìêè ö³º¿êîíôåðåíö³¿ ìàëè âåëè÷åçíèé ðåçîíàíñ, ³ áà-ãàòüìà äîñë³äíèêàìè êîíôåðåíö³ÿ ðîçãëÿäàºòüñÿÿê ïîâîðîòíèé åòàï ó ðîçðîáö³ ïðèíöèï³â ë³êó-âàííÿ ÐÌÇ [25]. Ïðåäñòàâëåí³ äàí³ áóëè á³ëüøí³æ ïåðåêîíëèâèìè: ïðîòèïóõëèííèé åôåêò îâà-ð³åêòîì³¿ çàðåºñòðîâàíî ó 60% õâîðèõ ³ç ïóõëè-

íàìè, ùî ì³ñòÿòü ðåöåïòîðè äî åñòðîãåí³â (ÐÅ+ïóõëèíè), ³ ëèøå ó 10% âèïàäê³â – çà ïóõëèí, ùîíå ì³ñòÿòü ðåöåïòîð³â äî åñòðîãåí³â (ÐÏ+ ïóõ-ëèíè). Ç öüîãî ìîìåíòó ïîäàëüø³ óñï³õè ãîðìî-íîòåðàï³¿ ðàêó ìîëî÷íî¿ çàëîçè ïîâ'ÿçàíî ³ç çà-ñòîñóâàííÿì åíäîêðèííèõ ïðåïàðàò³â ñèñòåìíî¿ä³¿, äî ÿêèõ íàëåæàòü àíòèåñòðîãåíè, ïðîãåñòè-íè, ³íã³á³òîðè àðîìàòàçè (²À), à òàêîæ àãîí³ñòèãîíàäîòðîï³í-ðèë³çèíã ãîðìîíó (ÃíÐÃ) [3, 18].Íåîàä'þâàíòíà ãîðìîíîòåðàï³ÿ1957 ðîêó Kennedy B.J. ³ ñï³âàâò. îïóáë³êó-âàëè ðåçóëüòàòè ë³êóâàííÿ 27 ïàö³ºíòîê â³êîì â³ä50 äî 80 ðîê³â (ñåðåäí³é â³ê 65,8±1,7 ðîêó) çïåðâèííî íåîïåðàáåëüíèì ÐÌÇ, ÿê³ ïåðåä îïå-ðàö³ºþ ÿê ãîðìîíîòåðàï³þ îòðèìóâàëè ä³åòèë-áåñòðîë. Óñ³ì õâîðèì âäàëîñÿ âèêîíàòè îïå-ðàòèâíå âòðó÷àííÿ, ïðîòå çàãàëüíå 5-ð³÷íåâèæèâàííÿ õâîðèõ ñêëàëî 15% [22].Íåîàä'þâàíòíà õ³ì³îòåðàï³ÿ ïî÷àëà øèðîêîçàñòîñîâóâàòèñÿ ó ë³êóâàíí³ õâîðèõ ³ç ì³ñöåâîïîøèðåíèì ðàêîì ìîëî÷íî¿ çàëîçè íà ïî÷àòêó70-õ ðîê³â ÕÕ ñòîë³òòÿ. Ìåòîþ ïðîâåäåííÿ íåî-àä'þâàíòíî¿ õ³ì³îòåðàï³¿ áóëî çìåíøåííÿ ðîçì³-ð³â ïåðâèííî¿ ïóõëèíè òà çá³ëüøåííÿ çàãàëüíî-ãî âèæèâàííÿ õâîðèõ. Ñüîãîäí³ çàâäàííÿìè íåî-àä'þâàíòíîãî ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ ºâïëèâ íà ì³êðîìåòàñòàçè, çìåíøåííÿ ðîçì³ðóïóõëèíè òà îáñÿãó õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ (äîôóíêö³îíàëüíî âèã³äíèõ ³ îðãàíîçáåð³ãàþ÷èõ âà-ð³àíò³â), âèçíà÷åííÿ ³íäèâ³äóàëüíî¿ ÷óòëèâîñò³ïóõëèíè äî çàñòîñîâàíèõ ïðîòèïóõëèííèõ ïðå-ïàðàò³â.Ðîçâèòîê ïåðåäîïåðàö³éíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ÐÌÇ ïîâ'ÿçàíî ç äîñë³äæåííÿìè, ñïðÿìîâàíè-ìè íà âèâ÷åííÿ ðîë³ òàìîêñèôåíó ÿê àëüòåðíà-òèâè õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàííþ. Ó íåêîíòðîëüîâà-íèõ êë³í³÷íèõ äîñë³äæåííÿõ (Preece P.E. ³ ñï³âàâò.,Helleberg A. ³ ñï³âàâò., Bradbeer J. ³ ñï³âàâò., Al-lan S.G. ³ ñï³âàâò.), ðåçóëüòàòè ÿêèõ áóëî îïóáë³-êîâàíî 80-ìè ðîêàìè ÕÕ ñòîë³òòÿ, äîâåäåíîåôåêòèâí³ñòü òàìîêñèôåíó çà ÌÏ ÐÌÇ ó õâîðèõïîõèëîãî â³êó, ÿêèì ÷åðåç ñóïóòí³ çàõâîðþâàííÿðàäèêàëüíå õ³ðóðã³÷íå âòðó÷àííÿ áóëî ïðîòèïî-êàçàíî. Ïðîòå ó öèõ äîñë³äæåííÿõ åôåêòèâí³ñòüòàìîêñèôåíó ïîð³âíþâàëè ç åôåêòèâí³ñòþ íå-ðàäèêàëüíèõ (øèðîêà ðåçåêö³ÿ, òóìîðåêòîì³ÿ)õ³ðóðã³÷íèõ âòðó÷àíü. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñòà-ëè ï³ä´ðóíòÿì äëÿ ïðîâåäåííÿ ðàíäîì³çîâàíèõäîñë³äæåíü. 1991 ðîêó áóëî îïóáë³êîâàíî ðå-çóëüòàòè äîñë³äæåííÿ CRC (Cancer ResearchCompaign). Ó íüîìó âçÿëè ó÷àñòü 380 æ³íîê â³-êîì ïîíàä 70 ðîê³â, ÿêèõ ðàíäîì³çóâàëè ó äâ³
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ÎÃËßÄÈ
ãðóïè. Â îäí³é ãðóï³ õâîðèì âèêîíóâàëè ðàäè-êàëüí³ îïåðàòèâí³ âòðó÷àííÿ, â ³íø³é ïàö³ºíòêèïðèéìàëè òàìîêñèôåí ó ùîäåíí³é äîç³ 40 ìã.Ìåä³àíà ñïîñòåðåæåííÿ ñêëàëà 34 ì³ñ., íå áóëîâ³äçíà÷åíî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé ó çàãàëüíîìóâèæèâàíí³ òà ÿêîñò³ æèòòÿ õâîðèõ öèõ äâîõ ãðóï,íàòîì³ñòü íà òë³ ïðèéìàííÿ òàìîêñèôåíó çà-ðåºñòðîâàíî á³ëüøèé ð³âåíü ì³ñöåâèõ ðåöèäè-â³â (23% ïðîòè 8%) (Bates T. ³ ñï³âàâò., 1991).Àíàë³ç ðåçóëüòàò³â öèõ äîñë³äæåíü ïîêàçàâ áåç-ïåðñïåêòèâí³ñòü ãîðìîíîòåðàï³¿ ÐÌÇ òàìîêñè-ôåíîì ÿê ñàìîñò³éíîãî ìåòîäó íàâ³òü ó õâîðèõïîõèëîãî â³êó. Õ³ðóðã³÷íå âòðó÷àííÿ çàëèøàºòü-ñÿ îñíîâíèì ìåòîäîì ë³êóâàííÿ, ïðîòå íå ãà-ðàíòóº îäóæàííÿ ÷åðåç ïðèõîâàíó ñèñòåìí³ñòüçàõâîðþâàííÿ òà âèìàãàº äîïîâíåííÿ ñèñòåì-íèì ïðîòèïóõëèííèì ë³êóâàííÿì: õ³ì³îòåðàï³ºþòà/àáî ãîðìîíîòåðàï³ºþ.Ó äîñë³äæåíí³, ïðîâåäåíîìó Dixon J.M. ³ ñï³â-àâò. (2001), ïîð³âíþâàëè òðè ãðóïè ïàö³ºíòîê,ÿê³ îòðèìóâàëè ÿê íåîàä'þâàíòíó ÃÒ òàìîêñè-ôåí 20 ìã ùîäíÿ 3 ì³ñ. (65 õâîðèõ), ëåòðîçîë(ôåìàðó) ïî 2,5 ìã àáî 10 ìã ùîäíÿ òàêîæ 3 ì³ñ.(24 õâîðèõ) ³ àíàñòðîçîë (àð³ì³äåêñ) ïî 1 ìã àáî10 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì 3 ì³ñ. (17 õâîðèõ). Óñ³õâîð³ áóëè â ïîñòìåíîïàóç³, ìàëè âåëèêèõ ðîç-ì³ð³â (ïîíàä 5 ñì) îïåðàáåëüí³ ïóõëèíè òà âè-ñîêèé âì³ñò ÐÅ (ïîíàä 20 ôìîëü/ìã á³ëêà).×åðåç 3 ì³ñ. íåîàä'þâàíòíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ âãðóï³ òàìîêñèôåíó âèÿâèëîñÿ ìîæëèâèì âèêî-íàòè îðãàíîçáåð³ãàþ÷ó îïåðàö³þ ó 38 (58%) õâî-

ðèõ, â ãðóï³ ëåòðîçîëó – â óñ³õ îñ³á ³ â ãðóï³ àíàñ-òðîçîëó – ó 16 (94%) õâîðèõ. Ó ö³ëîìó â äàíîìóäîñë³äæåíí³ îá'ºêòèâíó â³äïîâ³äü ñïîñòåð³ãàëèó 92% õâîðèõ ³ç ÐÅ+ ì³ñöåâî ïîøèðåíèì ÐÌÇ.Ïðàöÿ Dixon J.M. ³í³ö³þâàëà íàñòóïí³ ðàíäî-ì³çîâàí³ êë³í³÷í³ äîñë³äæåííÿ åôåêòèâíîñò³ ïå-ðåäîïåðàö³éíîãî ë³êóâàííÿ ³íã³á³òîðàìè àðîìà-òàçè (ëåòðîçîë, àíàñòðîçîë) ïîð³âíÿíî ç àíòè-åñòðîãåíàìè (òàìîêñèôåí) ó õâîðèõ íà ÐÌÇ óïîñòìåíîïàóç³ ç ÐÅ+/ÏÐ+ ïóõëèíàìè äëÿ äîñÿã-íåííÿ ïîñòàâëåíèõ ïåðåä íåîàä'þâàíòíèì ë³êó-âàííÿì çàâäàíü. Ó öèõ äîñë³äæåííÿõ ÿê ïåðåä-îïåðàö³éíó òåðàï³þ ïîð³âíþâàëè åôåêòèâí³ñòüëåòðîçîëó (2,5 ìã/äîáó) ³ òàìîêñèôåíó (20 ìã/äîáó)(Letrozole P024), àíàñòðîçîëó (1 ìã/äîáó) ³ òà-ìîêñèôåíó (20 ìã/äîáó), à òàêîæ ¿õ êîìá³íàö³¿(IMPACT), òà àð³ì³äåêñó (1 ìã/äîáó) ïðîòè òà-ìîêñèôåíó (20 ìã/äîáó) (PROACT) (òàáë. 1). Óäîñë³äæåíí³ Ð024 îòðèìàíî â³ðîã³äí³ äàí³ ïðîçá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ âèêîíàíèõ îðãàíîçáåð³ãà-þ÷èõ îïåðàö³é (ÎÇÎ) ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ ïåðåäîïåðàö³ºþ ëåòðîçîëó ïîð³âíÿíî ç òàìîêñèôå-íîì. Àíàñòðîçîë ó äîñë³äæåííÿõ IMPACT ³ PRO-ACT òàêîæ ïðîäåìîíñòðóâàâ òåíäåíö³þ äî çá³ëü-øåííÿ ÷èñëà âèêîíàíèõ ÎÇÎ ïîð³âíÿíî ç òàìîê-ñèôåíîì, ïðîòå ö³ äàí³ íå ìàëè ñòàòèñòè÷íî¿â³ðîã³äíîñò³ [10, 11, 29]. Ó ðåçóëüòàò³ ìåòà-àíà-ë³çó öèõ äîñë³äæåíü áóëî âñòàíîâëåíî, ùî çà-ñòîñóâàííÿ ó ïåðåäîïåðàö³éíèé ïåð³îä ³íã³á³òî-ð³â àðîìàòàçè ìàº âèùó åôåêòèâí³ñòü, í³æòàìîêñèôåíó [30].

                                                                
                                                                
                                                                

                                                               
                                                               
                                                               

                                                                
                                                                
                                                                

                                                                
                                                                
                                                                

                                                                
                                                                
                                                                

                                                               
                                                               
                                                               

                                                                
                                                                
                                                                

                                                                
                                                                
                                                                

letrozole P024*(n=337) IMPACT(n=330) PROACT(n=451)
Характеристика хворих Усі хворі не буликандидатами на ОЗО (14%випадків визнанонеоперабельними)

Оцінку операбельностіпроведено лише у 220хворих, із них 96 буликандидатами на ОЗО
386 хворих на початкудослідження потребувалиРМЕ або були визнанінеоперабельнимиНаявність гормональнихрецепторів у пухлині ЕР/ПР >10% ЕР >1% ЕР+/ПР+

Неоад'ювантнагормонотерапія L протягом 4 міс.Т протягом 4 міс. А протягом 12 тиж.А+Т протягом 12 тиж.Т протягом 12 тиж. А протягом 3 міс.Т протягом 3 міс.
Клінічний ефект (ПР, ЧР) 55% (L) проти 36%(Т); р<0,001 37% (A) проти 39%(A+T) проти 36% (T) 39,5% (A) проти35,4% (T)
Кількість виконаних ОЗО 45% (L) проти 35%(T); р=0,022 44%(A) проти 24%(A+T) проти 31% (T) 43% (A) проти30,8% (T) (n=314)

Íàçâàäîñë³äæåííÿÐåçóëüòàòèäîñë³äæåííÿ

Òàáëèöÿ 1Ðåçóëüòàòè letrozole P024, IMPACT ³ PROACT äîñë³äæåíü

Ïðèì³òêà: À – àíàñòðîçîë (1 ìã/äîáó), L – ëåòðîçîë (2,5 ìã/äîáó), T – òàìîêñèôåí (20 ìã/äîáó), IMPACT – ImmediatePreoperative Anastrozole, Tamoxifen or Combined with Tamoxifen, PROACT – Preoperative Arimidex Compared to Tamox-ifen, ÐÌÅ – ðàäèêàëüíà ìàñòåêòîì³ÿ, ÏÐ – ïîâíà ðåãðåñ³ÿ ïóõëèíè, ×Ð – ÷àñòêîâà ðåãðåñ³ÿ ïóõëèíè. * – ìåä³àíà ÷àñóïåðåä ïîÿâîþ êë³í³÷íîãî åôåêòó äîð³âíþâàëà 66 äí³â ó ãðóï³ ëåòðîçîëó òà 70 äí³â ó ãðóï³ òàìîêñèôåíó.
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ÎÃËßÄÈ
Çàñëóãîâóº íà óâàãó ³ òîé ôàêò, ùî ó äîñë³ä-æåíí³ Letrozole P024 áóëî âèÿâëåíî åôåêòèâí³ñòüëåòðîçîëó çà ã³ïåðåêñïðåñ³¿ ïóõëèíîþ ðåöåïòî-ð³â åï³äåðìàëüíîãî ÷èííèêà ðîñòó 2-ãî òèïó(Íer2/neu) (15/17, 88%) ïîð³âíÿíî ç òàìîêñè-ôåíîì (4/19, 21%, ð=0,0004) [29].2000 ðîêó çà ³í³ö³àòèâîþ Austrian Breast &Colorectal Cancer Study Group ðîçïî÷àëîñÿ ïðî-ñïåêòèâíå áàãàòîöåíòðîâå äîñë³äæåííÿ ABCSG-17, ÿêå ìàëî íà ìåò³ âèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñò³ çà-ñòîñóâàííÿ ÿê íåîàä'þâàíòíî¿ òåðàï³¿ ÐÌÇ ñòå-ðî¿äíîãî ³íã³á³òîðó àðîìàòàçè åêçåìåñòàíó. Óäîñë³äæåíí³ âçÿëè ó÷àñòü 80 æ³íîê â³êîì 59 ðî-ê³â ³ á³ëüøå, õâîðèõ íà ãîðìîí-ïîçèòèâíèé ðàêìîëî÷íî¿ çàëîçè, ÿê³ îòðèìóâàëè åêçåìåñòàí ïî25 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì 4 ì³ñ. Êë³í³÷íîãî åôåêòó(ïîâíà ðåãðåñ³ÿ + ÷àñòêîâà ðåãðåñ³ÿ) áóëî äî-ñÿãíóòî ó 34% âèïàäê³â, ³ ó 76% âèïàäê³â ñòàëîìîæëèâèì âèêîíàííÿ ÎÇÎ [26].Îòæå, âèñîêà åôåêòèâí³ñòü ÿê ïåðåäîïåðà-ö³éíî¿ ÃÒ ãîðìîí-÷óòëèâîãî ÌÏ ÐÌÇ ³íã³á³òîð³âàðîìàòàçè òðåòüîãî ïîêîë³ííÿ (ëåòðîçîë, àíàñ-òðîçîë, åêçåìåñòàí) íå âèêëèêàº ñóìí³â³â. Íàòî-ì³ñòü ïîñòàº ö³ëêîì çàêîíîì³ðíå ïèòàííÿ âèáî-ðó îïòèìàëüíîãî ïðåïàðàòó ç ö³º¿ ãðóïè äëÿ ïðî-âåäåííÿ íåîàä'þâàíòíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ ÐÌÇ.2005 ðîêó çà ñïðèÿííÿ American College ofSurgeons Oncology Group ñòàðòóâàëî áàãàòîöåí-òðîâå ðàíäîì³çîâàíå äîñë³äæåííÿ ACOSOG-Z1031. Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ º ïîð³âíÿííÿ åôåê-òèâíîñò³ çàñòîñóâàííÿ â íåîàä'þâàíòíîìó ðå-æèì³ ³íã³á³òîð³â àðîìàòàçè òðåòüîãî ïîêîë³ííÿ(åêçåìåñòàí, ëåòðîçîë, àíàñòðîçîë) ó æ³íîê óïîñòìåíîïàóç³, õâîðèõ íà ÐÌÇ ³ç ÐÅ+ ïóõëèíà-ìè. Äî äîñë³äæåííÿ âêëþ÷èëè 377 æ³íîê ó ïîñò-ìåíîïàóç³, õâîðèõ íà ðàê ìîëî÷íî¿ çàëîçè ²² àáî²²² ñòàä³¿, ó ÿêèõ ïóõëèíè ìàëè âèñîêèé âì³ñòðåöåïòîð³â äî åñòðîãåí³â. Óñ³ õâîð³ íà ïî÷àòêóäîñë³äæåííÿ íå áóëè êàíäèäàòàìè íà ÎÇÎ. Ï³ñ-ëÿ ðàíäîì³çàö³¿ ïàö³ºíò³â ðîçïîä³ëèëè íà òðèãðóïè: õâîð³ ó ² ãðóï³ îòðèìóâàëè åêçåìåñòàí ïî25 ìã/äîáó, ó ²² ãðóï³ – ëåòðîçîë ïî 2,5 ìã/äîáó,ó ²²² ãðóï³ – àíàñòðîçîë ïî 1 ìã/äîáó ïðîòÿãîì16-18 òèæí³â. Íà äàíèé ìîìåíò îñòàòî÷í³ ðå-çóëüòàòè íå îïðèëþäíåíî, àëå ïîïåðåäí³ äàí³âêàçóþòü íà â³äñóòí³ñòü êë³í³÷íî çíà÷óùèõ â³ä-ì³ííîñòåé ì³æ äàíèìè ë³êàðñüêèìè çàñîáàìè âóìîâàõ çàñòîñóâàííÿ ¿õ ÿê ³íäóêòèâíî¿ òåðàï³¿ÐÌÇ [13].Çàñòîñóâàííÿ ïåðåäîïåðàö³éíî¿ãîðìîíîòåðàï³¿ ó æ³íîê ó ïðåìåíîïàóç³Ç ñ³÷íÿ 2002 ïî êâ³òåíü 2004 ðîêó â Europe-

an Institute of Oncology (Ì³ëàí, ²òàë³ÿ) ïðîâîäè-ëîñü äîñë³äæåííÿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³ ïðîòèïóõ-ëèííîãî åôåêòó ëåòðîçîëó òà àãîí³ñò³â ãîíàäî-òðîï³í-ðèë³çèíã ãîðìîíó ÿê íåîàä'þâàíòíî¿ òå-ðàï³¿ ó æ³íîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâîðèõ íà ÌÏ ÐÌÇ.Äî äîñë³äæåííÿ âêëþ÷èëè 32 ïàö³ºíòêè ñåðåä-í³ì â³êîì 41,5 ðîêó (â³ä 33 äî 54 ðîê³â) ó ïðåìå-íîïàóç³ ç T2-T4 N0-N2 ÐÌÇ, â ÿêèõ åêñïðåñ³þÅÐ ³ ÏÐ áóëî âèÿâëåíî ó 10% ³ á³ëüøå êë³òèí.Ãîðìîíàëüíó òåðàï³þ ïî÷èíàëè ç ïðèãí³÷åííÿôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â çà äîïîìîãîþ âíóòð³øíüîì'ÿçî-âîãî ââåäåííÿ àãîí³ñò³â ÃíÐÃ (òðèïòîðåë³í ïî11,25 ìã êîæí³ 3 ì³ñ.). Ï³ñëÿ äîñÿãíåííÿ êîí-öåíòðàö³¿ åñòðàä³îëó â êðîâ³, ùî â³äïîâ³äàº ìå-íîïàóç³, õâîð³ îòðèìóâàëè ëåòðîçîë ïî 2,5 ìãíà äîáó ïðîòÿãîì ùîíàéìåíøå 3 ì³ñÿö³â. Äëÿêîíòðîëþ ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ùîì³ñÿ-öÿ ï³ä ÷àñ ïðèéìàííÿ ëåòðîçîëó âèçíà÷àëè ð³-âåíü åñòðàä³îëó òà ãîíàäîòðîï³íó â êðîâ³. Ó 50%âèïàäê³â âäàëîñÿ äîñÿãòè êë³í³÷íî çíà÷óùîãîåôåêòó (ÏÐ+×Ð), ó ðåøòè 16 õâîðèõ ñïîñòåð³ãà-ëàñü ñòàá³ë³çàö³ÿ ïðîöåñó. 15 (47%) ïàö³ºíòêàìáóëî âèêîíàíî ÎÇÎ, à ³íøèì – ðàäèêàëüí³ ìàñò-åêòîì³¿ (ÐÌÅ). Îòæå, çàñòîñóâàííÿ ãîðìîíàëü-íî¿ òåðàï³¿ ïåðåä îïåðàö³ºþ ó õâîðèõ ó ïðåìå-íîïàóç³ º ïåðñïåêòèâíèì íàïðÿìîì ³ âèìàãàºïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ [30].Ïîð³âíÿííÿ åôåêòèâíîñò³ ïåðåäîïåðàö³éíî¿õ³ì³îòåðàï³¿ ç ãîðìîíîòåðàï³ºþÓ ÍÄ² îíêîëîã³¿ ³ìåí³ ïðîô. Ì.Ì. Ïåòðîâà(Ðîñ³éñüêà Ôåäåðàö³ÿ) ïðîâîäèëè ñïåö³àëüíåïîð³âíÿëüíå äîñë³äæåííÿ åôåêòèâíîñò³ íåî-àä'þâàíòíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ (àðîìàçèí àáî àð³-ì³äåêñ) òà õ³ì³îòåðàï³¿ (äîêñîðóá³öèí + òàêñîë,ñõåìà ÀÒ). Äî äîñë³äæåííÿ óâ³éøëè 239 õâîðèõíà ÐÌÇ ó ïîñòìåíîïàóç³ ç ÐÅ+ òà/àáî ÐÏ+ ïóõ-ëèíàìè Ò2N1-2, Ò3N0-1, T4N0M0. Â³äïîâ³äíî äîðàíäîì³çàö³¿ 118 æ³íîê îòðèìóâàëè íåîàä'þâàí-òíó õ³ì³îòåðàï³þ çà ñõåìîþ AT (äîêñîðóá³öèí60 ìã/ì2 + òàêñîë 200 ìã/ì2 êîæí³ 3 òèæí³, 4öèêëè); 121 – íåîàä'þâàíòíó ÃÒ ³íã³á³òîðàìè àðî-ìàòàçè ïðîòÿãîì 3 ì³ñ. (àðîìàçèí – åêçåìåñ-òàí ïî 25 ìã/äîáó, 61 õâîðà; àð³ì³äåêñ – àíàñ-òðîçîë ïî 1 ìã/äîáó ùîäíÿ, 60 õâîðèõ; òàáë. 2).Ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíî¿ ð³çíèö³ ó äîñÿãíåíí³ êë³-í³÷íîãî åôåêòó ñåðåä õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëè ÅÒ³ õ³ì³îòåðàï³þ, íå âèÿâëåíî. Ïðîòå çíàéäåíîî÷åâèäíó òåíäåíö³þ äî çá³ëüøåííÿ ÷àñòîòè âè-êîíàííÿ îðãàíîçáåð³ãàþ÷èõ îïåðàö³é ó ãðóï³ õâî-ðèõ, ÿêèì ïðîâîäèëè íåîàä'þâàíòíó ãîðìîíàëü-íó òåðàï³þ, ïîð³âíÿíî ç õ³ì³îòåðàï³ºþ (33% ïðîòè24%, p=0,058; òàáë. 2).
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Доксорубіцин + таксол(n=118) Гормонотерапія(n=121) р
Клінічний ефект (ПР, ЧР) 63% 60% 0,5Кількість виконаних ОЗО 24% 33% 0,058

ÎÃËßÄÈ

3-ð³÷íå áåçðåöèäèâíå âèæèâàííÿ â³ðîã³äíîíå â³äð³çíÿëîñü ³ ñêëàëî 80,2% ó ãðóï³ õâîðèõ,ÿê³ îòðèìóâàëè õ³ì³îòåðàï³þ, òà 78,6% – ó ãðóï³ãîðìîíîòåðàï³¿. Ó ãðóï³ õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëèíåîàä'þâàíòíó õ³ì³îòåðàï³þ, íàé÷àñò³øèìè òîê-ñè÷íèìè ïîá³÷íèìè åôåêòàìè III/IV ñòóïåíÿ áóëèàëîïåö³ÿ (79,3%), íåéòðîïåí³ÿ (43,1%), íåéðî-ïàò³ÿ (30%), êàðä³îòîêñè÷í³ñòü (6,8%). Ãîðìîíî-òåðàï³ÿ ïåðåíîñèëàñÿ õâîðèìè çàäîâ³ëüíî (ïðè-ïëèâè – 23%, ð³äê³ñí³ âèïàäêè àðòðàëã³¿ – 6%).Îòæå, âïåðøå áóëî ïîêàçàíî, ùî çà åôåêòèâ-í³ñòþ íåîàä'þâàíòíà ãîðìîíàëüíà òåðàï³ÿ (àðî-ìàçèí, àð³ì³äåêñ) íå ïîñòóïàºòüñÿ õ³ì³îòåðàï³¿(ñõåìà AT) çà âåëè÷èíîþ îá'ºêòèâíèõ â³äïîâ³-äåé íà ë³êóâàííÿ, àëå çíà÷íî ëåãøå ïåðåíîñèòüñÿïàö³ºíòàìè. Òîìó ïåðåäîïåðàö³éíà ãîðìîíàëü-íà òåðàï³ÿ ³íã³á³òîðàìè àðîìàòàçè ìîæå áóòèàëüòåðíàòèâîþ õ³ì³îòåðàï³¿ ó ë³òí³õ ïàö³ºíò³â çÐÅ+/ÐÏ+ ïóõëèíàìè [27].Ïîêàçàííÿ äëÿ ïðîâåäåííÿïåðåäîïåðàö³éíî¿ ãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿Íàéâàæëèâ³øèì êðèòåð³ºì ïðèçíà÷åííÿ ÅÒõâîðèì íà ÐÌÇ º íàÿâí³ñòü ðåöåïòîð³â äî åñ-òðîãåí³â ó ïóõëèí³. Ó õâîðèõ ³ç âèñîêèì âì³ñòîìÐÅ ó ïóõëèí³, ñêîð³øå çà âñå, áóäå îá'ºêòèâíèéêë³í³÷íèé åôåêò â³ä äàíîãî âèäó ìåäèêàìåíòîç-íîãî ë³êóâàííÿ. Íàÿâí³ñòü ðåöåïòîð³â äî ïðîãå-ñòåðîíó â ïóõëèí³ íå âðàõîâóºòüñÿ, àäæå â³ðî-ã³äíèõ äàíèõ, ÿê³ á ñâ³ä÷èëè ïðî çàëåæí³ñòü åôåê-òèâíîñò³ ãîðìîíîòåðàï³¿ àíòèåñòðîãåíàìè,³íã³á³òîðàìè àðîìàòàçè òà àãîí³ñòàìè ÃíÐÃ, íå-ìàº [12]. Âïëèâ ã³ïåðåêñïðåñ³¿ Íer2/neu ó ïóõ-ëèí³ íà åôåêòèâí³ñòü ïåðåäîïåðàö³éíî¿ ãîðìî-íîòåðàï³¿ âèâ÷àâñÿ â äîñë³äæåííÿõ IMPACT ³P024. Õî÷à ã³ïåðåêñïðåñ³ÿ Íer2/neu íå âèêëþ-÷àº ïîçèòèâíî¿ â³äïîâ³ä³ íà íåîàä'þâàíòíó ÅÒ³íã³á³òîðàìè àðîìàòàçè, ïîçèòèâíèé Íer2/neuñòàòóñ ïóõëèíè ïîâ'ÿçàíî ç íèçüêèì ïðèãí³÷åí-íÿì ìàðêåðà ïðîë³ôåðàö³¿ (Ê³-67), ùî îáóìîâ-ëþº ñò³éê³ñòü ïóõëèíè äî ÅÒ [12, 29]. Íàé÷àñò³-øå õâîð³ íà ÐÌÇ ³ç ã³ïåðåêñïðåñ³ºþ Íer2/neu,íåçàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ ÐÅ, â íåîàä'þâàíòíîìó

ðåæèì³ îòðèìóþòü ïîë³õ³ì³îòåðàï³þ ç îáîâ'ÿç-êîâèì ââåäåííÿì òðàíñòóçóìàáó, ùî äîçâîëÿºäîñÿãòè ïîâíî¿ ðåãðåñ³¿ ïóõëèíè ó á³ëüøîñò³ âè-ïàäê³â. Ïðîòå çàñòîñóâàííÿ êîìá³íàö³¿ òðàíñòó-çóìàáó ç ³íã³á³òîðàìè àðîìàòàçè äîáðå çàðåêî-ìåíäóâàëî ñåáå çà ìåòàñòàòè÷íîãî ÐÅ+ ðàêóìîëî÷íî¿ çàëîçè [21, 24], ùî ìîæå ñëóæèòè ï³ä-´ðóíòÿì äëÿ ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñ-ò³ ö³º¿ êîìá³íàö³¿ â íåîàä'þâàíòíîìó ðåæèì³.Îäíî÷àñíå çàñòîñóâàííÿ õ³ì³îòåðàï³¿ òàãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿ â àä’þâàíòíîìó ðåæèì³Ïèòàííÿ îäíî÷àñíîãî çàñòîñóâàííÿ öèòîñòà-òèê³â ³ àíòèåñòðîãåí³â ó õâîðèõ íà ÐÌÇ çàëè-øàºòüñÿ â³äêðèòèì, ùî îáóìîâëåíî íåîäíîçíà÷-í³ñòþ îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåíü. Òàê,íàïðèêëàä, çã³äíî ç³ St. Gallen International Ex-pert Consensus on the Primary Therapy of EarlyBreast Cancer (2009), ïðèéìàííÿ òàìîêñèôåíóðåêîìåíäîâàíî ïî÷èíàòè ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ õ³-ì³îòåðàï³¿ [14]. Ïåðåäóìîâîþ äëÿ öüîãî ñòàëèðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ SWOG-8814 [6]. Ó äî-ñë³äæåíí³ âçÿëè ó÷àñòü 1558 õâîðèõ ó ïîñòìåíî-ïàóç³ ç ÐÅ+ òà/àáî ÐÏ+ ÐÌÇ (T1-3, N1-2), ÿê³ï³ñëÿ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ áóëè ðàíäîì³çîâàí³íà 3 ãðóïè. Ó ² ãðóï³ (n=381) ïàö³ºíòêè îòðèìó-âàëè òàìîêñèôåí ïî 20 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì5 ðîê³â, ó ²² ãðóï³ (n=590) õâîðèì ïðîâîäèëè6 öèêë³â ïîë³õ³ì³îòåðàï³¿ (ÏÕÒ) çà ñõåìîþ CAF(öèêëîôîñôàì³ä ïî 100 ìã/ì2 ïåðîðàëüíî ç1-ãî ïî 14-é äåíü; äîêñîðóá³öèí ïî 30 ìã/ì2 ³ôòîðóðàöèë ïî 500 ìã/ì2 âíóòð³øíüîâåííî ó1-é ³ 8-é äåíü) ç íàñòóïíèì ïðèéìàííÿì òàìîê-ñèôåíó ïî 20 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì 5 ðîê³â. Õâî-ð³ ²²² ãðóïè (n=587) îäíî÷àñíî ç ÏÕÒ çà ñõåìîþCAF (6 öèêë³â) îòðèìóâàëè òàìîêñèôåí ïî20 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì 5 ðîê³â, ïî÷èíàþ÷è çïåðøîãî äíÿ ââåäåííÿ öèòîñòàòèê³â. Îòðèìàí³â äîñë³äæåíí³ ðåçóëüòàòè íàâåäåíî ó òàáë. 3.Â³äì³ííîñò³ 10-ð³÷íîãî çàãàëüíîãî òà áåçðåöè-äèâíîãî âèæèâàííÿ ñåðåä õâîðèõ ²² òà ²²² ãðóïáóëè íà ìåæ³ â³ðîã³äíîñò³ (ð=0,055).

Òàáëèöÿ 2Åôåêòèâí³ñòü ð³çíèõ âèä³â íåîàä'þâàíòíîãî ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ ó õâîðèõ ³çÐÅ+/ÐÏ+ ðàêîì ìîëî÷íî¿ çàëîçè ó ïîñòìåíîïàóçíèé ïåð³îä
Âèä íåîàä'þâàíòíîãîë³êóâàííÿ

Ðåçóëüòàòè ë³êóâàííÿ
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ÂÈÑÍÎÂÊÈ1. Ïîïðè ïîíàä 100-ð³÷íó ³ñòîð³þ çàñòîñó-âàííÿ ãîðìîíîòåðàï³¿ äëÿ ë³êóâàííÿ õâîðèõ íàðàê ìîëî÷íî¿ çàëîçè ïèòàííÿ ïðî âèçíà÷åííÿïîêàçàíü äî ¿¿ ïðèçíà÷åííÿ â íåîàä'þâàíòíîìóðåæèì³ òà ïðîãíîçóâàííÿ ¿¿ åôåêòèâíîñò³ çàëè-øàºòüñÿ â³äêðèòèì.2. Íà äàíèé ÷àñ îñíîâíèì ìåòîäîì ïåðåä-îïåðàö³éíîãî ñèñòåìíîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íàì³ñöåâî ïîøèðåíèé ÐÌÇ º ïîë³õ³ì³îòåðàï³ÿ.Ïðîòå ðåçóëüòàòè ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåíü çâèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñò³ íåîàä'þâàíòíî¿ ãîðìî-íàëüíî¿ òåðàï³¿ ÐÅ+ òà/àáî ÐÏ+ çàëåæíîãî ÐÌÇó æ³íîê ó ïîñòìåíîïàóç³ äîçâîëÿþòü ðîçãëÿäàòè¿¿ ÿê àëüòåðíàòèâó õ³ì³îòåðàï³¿.3. Îïòèìàëüíèìè äëÿ ïðîâåäåííÿ íåî-àä'þâàíòíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ º ³íã³á³òîðè àðîìà-òàçè òðåòüîãî ïîêîë³ííÿ (ëåòðîçîë, àíàñòðîçîë,åêçåìåñòàí) ùîäåííî ïðîòÿãîì 3-4 ì³ñ. Çàñòî-ñóâàííÿ ³íã³á³òîð³â àðîìàòàçè äîçâîëÿº äîñÿãòèïîçèòèâíèõ êë³í³÷íèõ ðåçóëüòàò³â ó 40-60% âè-ïàäê³â.4. Ðîçâèòîê ïåðåäîïåðàö³éíî¿ ãîðìîíîòå-ðàï³¿ ìàº áóòè ñïðÿìîâàíèé íà âèâ÷åííÿ îñîá-ëèâîñòåé ¿¿ çàñòîñóâàííÿ ó õâîðèõ ó ïðåìåíî-ïàóç³ òà ïîøóê äîäàòêîâèõ ÷èííèê³â (êð³ì íàÿâ-íîñò³ ÐÅ òà/àáî ÐÏ), ÿê³ âèçíà÷àþòü ïîçèòèâíóâ³äïîâ³äü íà ïðîâåäåíó òåðàï³þ, ùî äîçâîëèòü³íäèâ³äóàë³çóâàòè äàíèé âèä ë³êóâàííÿ òà äîñÿã-òè ìàêñèìàëüíèõ êë³í³÷íèõ ðåçóëüòàò³â.
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10-річне виживання І група(T) ІІ група(CAF    T) ІІІ група(CAF + T)Безрецидивне 48% 60% 53%Загальне 60% 68% 62%

Òàáëèöÿ 310-ð³÷íå áåçðåöèäèâíå òà çàãàëüíå âèæèâàííÿ õâîðèõ íà ÐÌÇ çàëåæíî â³ä ñõåìèàä'þâàíòíîãî ë³êóâàííÿ (SWOG-8814)
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ÎÃËßÄÈ
ÐÅÇÞÌÅÏðåäîïåðàöèîííàÿ ãîðìîíàëüíàÿ òåðàïèÿìåñòíî ðàñïðîñòðàíåííîãî ðàêà ìîëî÷íîéæåëåçûÈ.Á. Ùåïîòèí, À.Ñ. Çîòîâ, Ì.Ô. Àíèêóñüêî,È.È. Ëþáîòà, Ð.Â. ËþáîòàÃîðìîíàëüíàÿ òåðàïèÿ ìåñòíî ðàñïðîñòðàíåííî-ãî ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû (ÌÐ ÐÌÆ) èìååò áîëåå÷åì 100-ëåòíþþ èñòîðèþ. Ýôôåêòèâíîñòü å¸ ïðè-ìåíåíèÿ â àäúþâàíòíîì ðåæèìå ïîäòâåðæäåíàðåçóëüòàòàìè ìíîãèõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ èññëåäî-âàíèé, îäíàêî â êà÷åñòâå èíäóêòèâíîé ìåäèêàìåíòîç-íîé òåðàïèè àíòèãîðìîíàëüíûå ñðåäñòâà èñïîëüçó-þòñÿ ðåäêî. Èçó÷åíèå ýôôåêòèâíîñòè íåîàäúþâàíò-íîé ãîðìîíîòåðàïèè ÐÝ+ è/èëè ÐÏ+ ÐÌÆ ó æåíùèíâ ìåíîïàóçå ïîêàçàëî âûñîêóþ ÷àñòîòó îáúåêòèâíûõîòâåòîâ îïóõîëè, ñîñòàâëÿþùóþ 40-60%. Îïòèìàëü-íûìè ñðåäñòâàìè äëÿ ïðîâåäåíèÿ íåîàäúþâàíòíîéãîðìîíîòåðàïèè ÿâëÿþòñÿ èíãèáèòîðû àðîìàòàçûòðåòüåãî ïîêîëåíèÿ (ëåòðîçîë, àíàñòðîçîë, ýêçåìåñ-òàí) ïðè åæåäíåâíîì ïðè¸ìå â òå÷åíèå 3-4 ìåñ.Îäíîé èç àêòóàëüíûõ çàäà÷ ñîâðåìåííîé ãîðìîíî-òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ èçó÷åíèå äîïîëíèòåëüíûõ ïðå-äèêòèâíûõ ôàêòîðîâ (êðîìå íàëè÷èÿ ÐÝ è ÐÏ),îïðåäåëÿþùèõ ÷óâñòâèòåëüíîñòü îïóõîëè ê òåðàïèèè ïîçâîëÿþùèõ èíäèâèäóàëèçèðîâàòü ñõåìû ëå÷åíèÿ.Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû, íåî-àäúþâàíòíàÿ ãîðìîíîòåðàïèÿ, àíòèýñòðîãåíû, èíãè-áèòîðû àðîìàòàçû.

SUMMARYPreoparative hormonotherapy of locally advancedbreast cancerI. Shchepotin, A. Zotov, N. Anikusko,I. Lubota, R. LubotaEndocrine therapy for locally advanced breast can-cer (LABC) has more than a100-year history. Efficiencyof its use in adjuvant therapy confirmed by the resultsof many randomized trials, however, as neoadjuvantantihormonal drug therapy induction drugs are rarelyused. The results of many randomized trials on the effi-cacy of neoadjuvant hormonal ER + and/or ER + breastcancer in postmenopausal women indicate a high res-ponse rate from the tumor which allows to achieve ob-jectives neoadjuvant therapy in 40-60% of patients. Op-timal drugs for neoadjuvant hormonotherapy are aro-matase inhibitors of the third generation (letrozole, anas-trozole, exemestane) daily for 3-4 months. Preoperati-ve endocrine therapy development aimed at identifyingadditional factors (besides the presence of ER and/orRP) which define a positive response from the tumor totreatment and individualize this treatment and maximizeclinical outcomes.Key words: breast cancer, neoadjuvant hormonetherapy, antiestrogens, aromatase inhibitors.
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