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ÂÑÒÓÏÃîðìîíîòåðàï³ÿ (ÃÒ) º åôåêòèâíèì ìåòîäîìñèñòåìíîãî ë³êóâàííÿ ãîðìîíîçàëåæíîãî ðàêóìîëî÷íî¿ çàëîçè (ÐÌÇ). ¯¿ âèíèêíåííÿ ïîâ'ÿçó-þòü ³ç ïðàöÿìè øîòëàíäñüêîãî õ³ðóðãà G. Beat-son [1, 3], ÿêèé 1896 ðîêó îïóáë³êóâàâ äàí³óñï³øíîãî ë³êóâàííÿ 3 æ³íîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâî-ðèõ íà ÐÌÇ, ÿêèì áóëî ïðîâåäåíî äâîá³÷íó îâà-ð³åêòîì³þ (ÄÎ). Ç òîãî ÷àñó çä³éñíåíî âåëèêóê³ëüê³ñòü ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåíü, ìåòîþ ÿêèõáóëî âèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñò³ ÃÒ ó æ³íîê, õâîðèõíà ÐÌÇ. Äëÿ ïàö³ºíòîê ³ç ãîðìîíîçàëåæíèì ÐÌÇ(ÃÇÐÌÇ) åôåêòèâí³ñòü àä'þâàíòíî¿ õ³ì³îòåðàï³¿íå çàëåæèòü â³ä åíäîêðèííèõ ìåõàí³çì³â [2, 4],òîìó ìåòîþ ãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿ º çíèæåííÿäîñòóïíîñò³ åñòðîãåí³â äëÿ êë³òèí ÐÌÇ. Öå äî-ñÿãàºòüñÿ øëÿõîì áëîêóâàííÿ àíòèåñòðîãåíàìèðåöåïòîð³â äî åñòðîãåí³â (ÐÅ) òà/àáî çìåíøåí-íÿ êîíöåíòðàö³¿ åñòðîãåí³â ó êðîâ³ øëÿõîì ïðè-ãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â. ²ñíóº äåê³ëüêà ìåòî-ä³â ñóïðåñ³¿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â: õ³ðóðã³÷íà, ìåäè-êàìåíòîçíà àáî ïðîìåíåâà êàñòðàö³ÿ [5].ÄÎ òðèâàëèé ÷àñ ââàæàëàñÿ ñòàíäàðòîì ë³êó-âàííÿ õâîðèõ íà ÐÌÇ. Ïåðåâàãàìè õ³ðóðã³÷íî¿ êàñ-òðàö³¿ º øâèäêå òà ïîñò³éíå çíèæåííÿ ð³âíÿåñòðîãåí³â, õàðàêòåðíå äëÿ ìåíîïàóçè. Ïðîòå íå-îáõ³äí³ñòü õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ, ïîîïåðàö³éíàëåòàëüí³ñòü, ðåàá³ë³òàö³ÿ õâîðèõ, ùî ìîæå â³äñòðî-÷óâàòè ïî÷àòîê ñèñòåìíî¿ òåðàï³¿, òà âòðàòà ïà-ö³ºíòêàìè ôåðòèëüíîñò³ çíà÷íî îáìåæóþòü çàñòî-ñóâàííÿ äàíîãî ìåòîäó ÃÒ ó õâîðèõ íà ÐÌÇ [6].Îïðîì³íåííÿ ÿº÷íèê³â ÿê ìåòîä äîñÿãíåííÿïîñòìåíîïàóçíîãî ð³âíÿ åñòðîãåí³â çàñòîñîâó-ºòüñÿ ïîíàä 70 ðîê³â. Ïðîìåíåâà àáëÿö³ÿ º â³ä-íîñíî äîñòóïíèì ìåòîäîì, åôåêòèâí³ñòü ÿêîãîçàëåæèòü â³ä äîçè îïðîì³íåííÿ òà â³êó ïàö³ºíò-êè. Öåé ìåòîä õàðàêòåðèçóºòüñÿ â³äíîñíîïîâ³ëüíèì çíèæåííÿì êîíöåíòðàö³¿ åñòðîãåí³â,íåïîâíîþ àáî îáîðîòíîþ àáëÿö³ºþ. ×àñòîòà â³ä-íîâëåííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ï³ñëÿ ïðîìåíåâî¿ êàñ-òðàö³¿ ñêëàäàº 13% ó ïàö³ºíòîê â³êîì äî 50 ðî-ê³â òà 35% ó æ³íîê äî 35 ðîê³â [7]. Ó íàø³é êðà¿í³

ïðîìåíåâà àáëÿö³ÿ íå ìàëà øèðîêîãî çàñòîñó-âàííÿ òà íà äàíèé ÷àñ íå âèêîðèñòîâóºòüñÿâçàãàë³.Ç ïîÿâîþ ñèíòåòè÷íèõ àãîí³ñò³â (àíàëîã³â)ãîíàäîòðîï³í-ðåë³çèíã ãîðìîíó (ÃíÐÃ) ðîçïî÷àâ-ñÿ íîâèé åòàï ó ÃÒ ïðåìåíîïàóçíèõ õâîðèõ íàÐÌÇ. Àãîí³ñòè ÃíÐÃ çàáåçïå÷óþòü äîñèòü åôåê-òèâíå òà îáîðîòíå ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íè-ê³â. Íàé÷àñò³øå ç ö³ºþ ìåòîþ çàñòîñîâóþòü ãî-ñåðåë³í, òðèïòîðåë³í ³ áóñåðåë³í. Îñíîâíèìèïîá³÷íèìè åôåêòàìè àíàëîã³â ÃíÐÃ º ïîðóøåí-íÿ ôåðòèëüíîñò³, çíèæåííÿ ë³á³äî, ï³òëèâ³ñòü,ãîëîâíèé á³ëü, âòðàòà ù³ëüíîñò³ ê³ñòêîâî¿ òêàíè-íè, ã³ïåðêàëüö³ºì³ÿ òîùî. Íèçêà êë³í³÷íèõ äîñë³ä-æåíü ïîêàçàëà, ùî çà åôåêòèâí³ñòþ àãîí³ñòèÃíÐÃ ó õâîðèõ íà ÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³ íå ïîñòó-ïàþòüñÿ õ³ðóðã³÷í³é êàñòðàö³¿ [8, 9].Íà æàëü, äîñ³ íå ïðîâîäèëèñÿ êë³í³÷í³ äî-ñë³äæåííÿ, ìåòîþ ÿêèõ º ïîð³âíÿííÿ åôåêòèâ-íîñò³ ð³çíèõ ìåòîä³â ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íè-ê³â. Òîìó àïð³îð³ ââàæàºòüñÿ, ùî ð³çí³ ìåòîäè(ìåäèêàìåíòîçíèé, õ³ðóðã³÷íèé ³ ïðîìåíåâèé)àáëÿö³¿ ÿº÷íèê³â º îäíàêîâî åôåêòèâíèìè. Ïå-ðåâàãè òà íåäîë³êè ð³çíèõ ìåòîä³â ïðèãí³÷åííÿôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â íàâåäåíî ó òàáëèö³ 1.Âèíèêíåííÿ àìåíîðå¿ ó ïàö³ºíòîê, ÿê³ îòðè-ìóþòü àä'þâàíòíó õ³ì³îòåðàï³þ (ÀÕÒ) ³ç ïðèâîäóÐÌÇ, äåÿê³ àâòîðè ðîçãëÿäàþòü ÿê îäíó ç ö³ëåéìåäèêàìåíòîçíî¿ àáëÿö³¿ ÿº÷íèê³â [10, 11]. Àìå-íîðåÿ, àñîö³éîâàíà ç õ³ì³îòåðàï³ºþ, º ðåçóëüòà-òîì òîêñè÷íî¿ ä³¿ àëê³ëóþ÷èõ õ³ì³îïðåïàðàò³â íàÿº÷íèêè. Àìåíîðåÿ âèíèêàº ïðèáëèçíî ó 70%æ³íîê ó ïðåìåíîïàóç³, ÿê³ îòðèìóþòü õ³ì³îòåðà-ï³þ (ÕÒ). Ïðè÷îìó ñåðåä æ³íîê â³êîì äî 40 ðîê³âàìåíîðåþ âíàñë³äîê ïðèéìàííÿ õ³ì³îïðåïàðà-ò³â çàðåºñòðîâàíî ó 40% âèïàäê³â, à ó ïàö³ºíòîêâ³êîì ïîíàä 40 ðîê³â öÿ öèôðà ñêëàäàº 90% [6].Àìåíîðåÿ ñâ³ä÷èòü ïðî ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷-íèê³â ³ êîðåëþº ç ïîë³ïøåííÿì ïðîãíîçó. Äàí³êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü ñâ³ä÷àòü ïðî çá³ëüøåííÿçàãàëüíîãî òà áåçðåöèäèâíîãî âèæèâàííÿ õâî-ðèõ â³êîì äî 50 ðîê³â, â ÿêèõ áóëî çàðåºñòðîâà-
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ñï³ââ³äíîøåííÿ ðèçèê³â ñìåðò³ (ÑÐ=2,33; 95%äîâ³ð÷èé ³íòåðâàë (Ä²) â³ä 0,3 äî 4,2) ó ïàö³ºí-òîê ³ç ÐÅ-íåãàòèâíèì ÐÌÇ, ÿêèì áóëî ïðîâåäå-íî àáëÿö³þ ÿº÷íèê³â. Ó õâîðèõ íà ÐÅ-ïîçèòèâ-íèé ÐÌÇ áóëî âèÿâëåíî ïðÿìó çàëåæí³ñòü ì³æêîíöåíòðàö³ºþ ÐÅ ó ïóõëèí³ òà åôåêòèâí³ñòþïðîâåäåíîãî ë³êóâàííÿ. Çá³ëüøåííÿ ïîêàçíèê³ââèæèâàííÿ õâîðèõ (ìåä³àíà ñïîñòåðåæåííÿ13,9 ðîêó) çà êîíöåíòðàö³¿ ÐÅ 20 ôìîëü/ìã á³ëêàâèÿâëåíî ó ïàö³ºíòîê, ÿêèì âèêîíàíî õ³ðóðã³÷íóàáî ïðîìåíåâó êàñòðàö³þ, à ó õâîðèõ ³ç íèçüêîþêîíöåíòðàö³ºþ ÐÅ (<20 ôìîëü/ìã á³ëêà) ïîêàç-íèêè âèæèâàííÿ âèù³ ó ãðóï³ ÀÏÕÒ çà ïðîãðà-ìîþ CMF [14, 15]. Ðåçóëüòàòè öüîãî äîñë³äæåí-íÿ ñòàëè ï³ä´ðóíòÿì äëÿ ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿåôåêòèâíîñò³ ìåäèêàìåíòîçíîãî ïðèãí³÷åííÿôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ó õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ó ïðåìåíî-ïàóç³, îñíîâí³ äàí³ öèõ ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíüíàâåäåíî ó òàáë. 2.Îäíèì ³ç íàéá³ëüøèõ äîñë³äæåíü åôåêòèâ-íîñò³ ìåäèêàìåíòîçíî¿ êàñòðàö³¿ â ïîð³âíÿíí³ çõ³ì³îòåðàï³ºþ º áàãàòîöåíòðîâå (102 êë³í³êè ó15 êðà¿íàõ) ðàíäîì³çîâàíå äîñë³äæåííÿ ZEBRA,ÿêå ðîçïî÷àëîñÿ 1990 ðîêó [16]. Äî äîñë³äæåí-íÿ âêëþ÷åíî 1640 ïåðâèííî îïåðàáåëüíèõ ïà-ö³ºíòîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâîðèõ íà ²² ñòàä³þ ÐÌÇ³ç íàÿâí³ñòþ ìåòàñòàç³â ó ðå´³îíàðíèõ ë³ìôàòè÷-íèõ âóçëàõ (ÐËÂ). ²ç 1640 ïàö³ºíòîê 26 âèáóëè,1189 (73,7%) ìàëè ÐÅ-ïîçèòèâíèé ÐÌÇ, 304(18,8%) – ÐÅ-íåãàòèâí³ ïóõëèíè, òà ó 121 (7,5%)îñîáè ðåöåïòîðíèé ñòàòóñ ïóõëèíè íåâ³äîìèé.1614 õâîðèõ ï³ñëÿ ðàíäîì³çàö³¿ îòðèìóâàëè àáî

                                              
                                              
                                              
                                              
                                              

                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                

                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           

                                                                      
                                                                      
                                                                      
                                                                      
                                                                      

                                              
                                              
                                              

                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                

                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           
                                                                           

                                                                      
                                                                      
                                                                                                                    

                                              
                                              

                                                                      
                                                                      
                                                                                                                    

                                              
                                              

                                                                      
                                                                      
                                                                                                                    

                                              
                                              

                                                                      
                                                                      
                                                                      

Метод абляції Переваги Недоліки ДозиХірургічна 1. Миттєвий ефект2. 100% ефективність 1. Поопераційні ускладненнята реабілітація2. Необоротна втратафертильності
—

Променева 1. Технічно відноснопростий метод 1. Повільний ефект2. Неповний абонеконтрольований ефект
—

МедикаментознаГосерелін 1. Простота досягненняефекту2. Відновленняфертильності
1. Необхідність повторнихвведень2. Висока вартість

3,6 мг підшкірно1 раз на 28 днівТрипторелін 3,75 мг внутрішньом'язово1 раз на 28 днівБусерелін 3,75 мг підшкірно1 раз на 28 днівЛейпрорелін 11,25 мг внутрішньом'язовокожні 3 міс.

Òàáëèöÿ 1Ïåðåâàãè òà íåäîë³êè ð³çíèõ ìåòîä³â ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ó õâîðèõ íà ÐÌÇ

íî àìåíîðåþ íà òë³ àä'þâàíòíî¿ õ³ì³îòåðàï³¿ [10,12, 13], ïðîòå ö³ äàí³ íå ïåðåâ³ðÿëèñü ó ðàíäî-ì³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ.Â äàíîìó îãëÿä³ ïðîàíàë³çîâàíî ñó÷àñí³ ìîæ-ëèâîñò³ àä'þâàíòíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ ó æ³íîê óïðåìåíîïàóç³, õâîðèõ íà ÐÌÇ.
Ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ÿêàëüòåðíàòèâà àä'þâàíòí³é ñèñòåìí³éòåðàï³¿ ÐÌÇ
Ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ÿêàëüòåðíàòèâà àä'þâàíòí³é õ³ì³îòåðàï³¿ ÐÌÇÎäíèì ³ç ïåðøèõ äîñë³äæåíü åôåêòèâíîñò³àáëÿö³¿ ÿº÷íèê³â ó æ³íîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâîðèõíà ÐÌÇ, ó ïîð³âíÿíí³ ç àä'þâàíòíîþ õ³ì³îòåðà-ï³ºþ áóëî äîñë³äæåííÿ, ³í³ö³éîâàíå Scottish Can-cer Trials Breast Group (SCTBG) 1980 ðîêó [14].Ó ðàìêàõ öüîãî äîñë³äæåííÿ ï³ñëÿ ðàíäîì³çàö³¿332 ïàö³ºíòêè ç ²² ñòàä³ºþ ÐÌÇ, íåçàëåæíî â³äãîðìîíàëüíîãî ñòàòóñó ïóõëèíè, îòðèìóâàëè àáî6 öèêë³â àä'þâàíòíî¿ ïîë³õ³ì³îòåðàï³¿ (ÀÏÕÒ) çàïðîãðàìîþ CMF (öèêëîôîñôàì³ä – 750 ìã/ì2,ìåòîòðåêñàò – 50 ìã/ì2 ³ ôòîðóðàöèë – 600 ìã/ì2âíóòð³øíüîâåííî êîæí³ 3 òèæí³), àáî õ³ðóðã³÷íó÷è ïðîìåíåâó àáëÿö³þ ÿº÷íèê³â. Ñïîñòåðåæåí-íÿ, ÿê³ òðèâàëè ìàêñèìàëüíî äî 12 ðîê³â, íåâèÿâèëè ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé ì³æäâîìà ãðóïàìè õâîðèõ ó ïîêàçíèêàõ çàãàëüíîãîòà áåçðåöèäèâíîãî âèæèâàííÿ (ÇÂ ³ ÁÐÂ). Ïîâ-òîðíèé àíàë³ç âèæèâàííÿ 270 õâîðèõ, ï³ñëÿ îö³í-êè åêñïðåñ³¿ ÐÅ ó ïóõëèí³, âèÿâèâ ï³äâèùåííÿ
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6 öèêë³â àä'þâàíòíî¿ ÏÕÒ (n=817) çà ïðîãðàìîþCMF (öèêëîôîñôàì³ä – 500 ìã/ì2 âíóòð³ø-íüîâåííî ó 1-é òà 8-é äí³ àáî öèêëîôîñôàì³äïî 100 ìã/ì2 ïåðîðàëüíî ç 1-ãî ïî 14-é äåíü,ìåòîòðåêñàò – 40 ìã/ì2 ³ ôòîðóðàöèë – 600 ìã/ì2âíóòð³øíüîâåííî ó 1-é òà 8-é äí³ êîæí³ 4 òèæí³),àáî ãîñåðåë³í (n=797) ïî 3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàçíà 28 äí³â ïðîòÿãîì 2 ðîê³â. Äëÿ ìåä³àíè ñïî-ñòåðåæåííÿ 87 ì³ñÿö³â ïîêàçíèêè çàãàëüíîãî òàáåçðåöèäèâíîãî âèæèâàííÿ õâîðèõ ³ç ÐÅ-ïîçè-òèâíèì ÐÌÇ íå â³äð³çíÿëèñü. Ó õâîðèõ íà ÐÅ-íåãàòèâíèé ÐÌÇ ïîêàçíèêè ÇÂ ³ ÁÐÂ áóëè çíà÷-íî âèù³ìè ó ãðóï³ ïàö³ºíòîê, ÿê³ îòðèìóâàëèÀÏÕÒ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî íååôåêòèâí³ñòü ãîðìî-íîòåðàï³¿ ó öèõ õâîðèõ. Ï³ñëÿ 6 ì³ñ. ë³êóâàííÿàìåíîðåþ çàô³êñîâàíî ó ïîíàä 95% âèïàäê³â óãðóï³ ãîñåðåë³íó òà ó 59% – ñåðåä æ³íîê, ÿê³îòðèìóâàëè ÀÏÕÒ.Ó áàãàòîöåíòðîâîìó (71 öåíòð ó Í³ìå÷÷èí³òà Óêðà¿í³) ðàíäîì³çîâàíîìó äîñë³äæåíí³ TABLEçà ó÷àñòþ 599 ïàö³ºíòîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâîðèõíà ÃÇÐÌÇ ³ç ìåòàñòàòè÷íèì óðàæåííÿì ÐËÂ,îö³íþâàëè åôåêòèâí³ñòü àä'þâàíòíî¿ òåðàï³¿ ëåé-ïðîðåë³íîì ïðîòè ÏÕÒ [17]. ²ç 599 ïàö³ºíòîê,âêëþ÷åíèõ äî äîñë³äæåííÿ, äîñòóïíèìè äëÿ äî-ñë³äæåííÿ âèÿâèëèñü äàí³ ëèøå 227 õâîðèõ, ñå-ðåä íèõ 110 îñ³á, ÿê³ îòðèìóâàëè ëåéïðîðåë³íïî 11,25 ìã âíóòð³øíüîì'ÿçîâî êîæí³ 3 ì³ñ. ïðî-òÿãîì 2 ðîê³â, ³ 117 æ³íîê, ÿêèì ïðîâåäåíî ÀÏÕÒçà "êëàñè÷íîþ" ïðîãðàìîþ CMF (öèêëîôîñôà-ì³ä ïî 100 ìã/ì2 ïåðîðàëüíî ç 1-ãî ïî 14-é äåíü,ìåòîòðåêñàò – 40 ìã/ì2 ³ ôòîðóðàöèë – 600 ìã/ì2âíóòð³øíüîâåííî ó 1-é ³ 8-é äí³ êîæí³ 4 òèæí³)6 öèêë³â. Ñïîñòåðåæåííÿ òðèâàëè ó ñåðåäíüîìó

69 ì³ñÿö³â. Çà öåé ïåð³îä 5-ð³÷íå ÁÐÂ õâîðèõ,ÿê³ îòðèìóâàëè ëåéïðîðåë³í, ñêëàëî 69,3% ïðî-òè 63,4% ó ïàö³ºíòîê, ÿê³ îòðèìóâàëè ÀÏÕÒ. Íàòë³ ëåéïðîðåë³íó ìàëè àìåíîðåþ ïîíàä 95%õâîðèõ, òîä³ ÿê íà òë³ õ³ì³îòåðàï³¿ – ëèøå 62,1%.Äî áàãàòîöåíòðîâîãî ðàíäîì³çîâàíîãî äî-ñë³äæåííÿ GABG IV-A-93 áóëî çàëó÷åíî 771 îñîáóâ ïðåìåíîïàóç³, õâîðó íà ÐÅ-ïîçèòèâíèé ÐÌÇáåç ìåòàñòàç³â ó ÐËÂ [18]. Ó ðàìêàõ äàíîãî äî-ñë³äæåííÿ õâîð³ â àä'þâàíòíîìó ðåæèì³ îòðè-ìóâàëè àáî ãîñåðåë³í ïî 3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàçíà 28 äí³â ïðîòÿãîì 2 ðîê³â (n=393), àáî 3 öèê-ëè ÀÕÒ çà ïðîãðàìîþ CMF (öèêëîôîñôàì³ä –500 ìã/ì2, ìåòîòðåêñàò – 40 ìã/ì2 ³ ôòîðóðàöèë– 600 ìã/ì2 âíóòð³øíüîâåííî ó 1-é ³ 8-é äí³) êîæí³4 òèæí³ (n=378). Ïîêàçíèêè 5-ð³÷íèõ ÇÂ ³ ÁÐÂõâîðèõ ó äîñë³äæóâàíèõ ãðóïàõ ñóòòºâî íå â³ä-ð³çíÿëèñü ³ ñêëàëè äëÿ ÁÐÂ 85% ó õâîðèõ ç ãðó-ïè ãîñåðåë³íó ïðîòè 81% ó ïàö³ºíòîê, ÿê³ îòðè-ìàëè ÀÏÕÒ. ÑÐ ñìåðò³ äëÿ ãîñåðåë³íó ïî â³äíî-øåííþ äî CMF ñêëàëî 0,81 (95% Ä² â³ä 0,56 äî1,17; ð=0,25).
Ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ÿêàëüòåðíàòèâà àä'þâàíòí³é ãîðìîíîòåðàï³¿ÐÌÇ àíòèåñòðîãåíàìèÄëÿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³ àä'þâàíòíî¿ ãîðìî-íîòåðàï³¿ ó õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³ïðîâåäåíî âåëèêó ê³ëüê³ñòü äîñë³äæåíü. Íàéá³ëü-øèì ³ç íèõ º äîñë³äæåííÿ ï³ä íàçâîþ Zoladex inPremenopausal Patients (ZIPP), ³í³ö³éîâàíå 4 ì³æ-íàðîäíèìè îðãàí³çàö³ÿìè ç âèâ÷åííÿ ÐÌÇ (Can-cer Research Campaign Breast Cancer Trials Gro-up, Stockholm Breast Cancer Study Group, South

Òàáëèöÿ 2Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ïîð³âíÿëüíî¿ åôåêòèâíîñò³ ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â³ õ³ì³îòåðàï³¿ ó õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³

                                                          
                                                          
                                                          
                                                          
                                                          

                                                         
                                                         
                                                         
                                                         
                                                         

                                                                
                                                                
                                                                
                                                                
                                                                

                                                                            
                                                                            
                                                                            
                                                                            
                                                                            

Назва дослідження Вид лікування Результати ВисновкиZEBRA(n=1189) госерелінпротягом 2 роківпроти 6 циклів CMF
БРВ (СР 1,05; 95% ДІ від0,88 до 1,24; р=0,60);ЗВ (СР 0,94; 95% ДI від0,75 до 1,18; р=0,62)

У хворих на ГЗРМЗефективність госереліну =ефективності CMF
TABLE(n=227) лейпрорелінпротягом 2 роківпроти 6 циклів CMF

5-річне БРВ 63,9% проти63,4% У хворих на ГЗРМЗефективність лейпрореліну =ефективності CMF
GABG IV-A-93(n=771) госерелінпротягом 2 роківпроти 3 циклів CMF

5-річне БРВ 85% проти81%ЗВ (СР 0,81; 95% ДІ від0,56 до 1,17; р=0,25).
У хворих на ГЗРМЗефективність госереліну =ефективності CMF

Ïðèì³òêà: 1 – Zoladex Early Breast Cancer Research Association; 2 – Takeda Adjuvant Breast Cancer Study; 3 – trial'A-93' of the German Adjuvant Âreast Cancer Group.
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ÎÃËßÄÈ
East Sweden Breast Cancer Group and GruppoInterdisciplinaire Valutazione Interventi in Oncolo-gia). 2710 õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³ ï³ñ-ëÿ ïðîõîäæåííÿ ïåðâèííî¿ òåðàï³¿ (õ³ðóðã³÷íåâòðó÷àííÿ / ïðîìåíåâà òåðàï³ÿ / õ³ì³îòåðàï³ÿ)çã³äíî ç ì³æíàðîäíèìè ñòàíäàðòàìè âêëþ÷àëèäî îäí³º¿ ç ÷îòèðüîõ äîñë³äæóâàíèõ ãðóï: 1) ãî-ñåðåë³í ïî 3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàç íà 28 äí³âïðîòÿãîì 2 ðîê³â, 2) òàìîêñèôåí ïî 20 ìã àáî40 ìã ùîäåííî ïðîòÿãîì 2 ðîê³â, 3) ãîñåðåë³íïî 3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàç íà 28 äí³â + òàìîêñè-ôåí ïî 20 ìã àáî 40 ìã ùîäåííî ïðîòÿãîì 2ðîê³â, 4) áåç ïîäàëüøîãî ë³êóâàííÿ. Ó ðàìêàõäàíîãî äîñë³äæåííÿ âèä³ëåíî ãðóïó õâîðèõ(n=444), ÿê³ îòðèìóâàëè ãîñåðåë³í, òà îñ³á(n=448), ÿê³ îòðèìóâàëè òàìîêñèôåí. Äëÿ ìå-ä³àíè ñïîñòåðåæåííÿ 15 ðîê³â ³ç ìîìåíòó ðàí-äîì³çàö³¿ ïîêàçíèêè ÇÂ ³ ÁÐÂ õâîðèõ ó äîñë³ä-æóâàíèõ ãðóïàõ íå â³äð³çíÿëèñü [19, 20].

Ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â +òàìîêñèôåí ïîð³âíÿíî ç ³íøèìè ìåòîäàìèàä'þâàíòíî¿ ñèñòåìíî¿ òåðàï³¿ ÐÌÇ
Àãîí³ñòè ÃíÐÃ + òàìîêñèôåí ïîð³âíÿíîç ìîíîòåðàï³ºþ òàìîêñèôåíîìÓ äîñë³äæåíí³ ZIPP âèä³ëåíî ãðóïè ïàö³ºíòîê,ÿê³ îòðèìóâàëè àáî ìîíîòåðàï³þ òàìîêñèôåíîìïî 20 ìã ÷è 40 ìã ùîäåííî ïðîòÿãîì2 ðîê³â, àáî êîìá³íîâàíå ë³êóâàííÿ: ãîñåðåë³í ïî3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàç íà 28 äí³â + òàìîêñèôåíïî 20 ìã àáî 40 ìã ùîäåííî ïðîòÿãîì 2 ðîê³â[19, 20], àëå îñê³ëüêè àâòîðè íå íàâåëè ðåçóëü-òàò³â ë³êóâàííÿ õâîðèõ ³ç öèõ ãðóï, ïîð³âíÿòè ðå-çóëüòàòè ë³êóâàííÿ íåìîæëèâî. Ïðîòå ìåòà-àíà-ë³ç ðåçóëüòàò³â 1013 ïàö³ºíòîê, ÿê³ áðàëè ó÷àñòüó äîñë³äæåíí³ ZIPP, íå âèÿâèâ ñóòòºâèõ â³äì³í-íîñòåé ó ïîêàçíèêàõ çàãàëüíîãî (ÑÐ 0,84; 95% ÄIâ³ä 0,59 äî 1,19; ð=0,33) ³ áåçðåöèäèâíîãî (ÑÐ0,85; 95% ÄI â³ä 0,67 äî 1,2; ð=0,2) âèæèâàííÿì³æ ãðóïîþ êîìá³íîâàíî¿ òåðàï³¿ (ãîñåðåë³í +òàìîêñèôåí) ³ ãðóïîþ ìîíîòåðàï³¿ òàìîêñèôå-íîì ³ç ìåä³àíîþ ñïîñòåðåæåííÿ 12 ðîê³â [21].Â³äñóòí³ñòü ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñ-òåé ó ïîêàçíèêàõ ÇÂ ³ ÁÐÂ ïðåìåíîïàóçíèõ õâî-ðèõ íà ²-²²²à ñòàä³þ ÃÇÐÌÇ ó ðàç³ äîäàâàííÿ àãî-í³ñò³â ÃíÐÃ (ïðîòÿãîì 5 ðîê³â) äî ñòàíäàðòíî¿ãîðìîíîòåðàï³¿ òàìîêñèôåíîì (ïî 20 ìã íà äîáóïðîòÿãîì 5 ðîê³â) ï³äòâåðäæåíî ó äîñë³äæåíí³INT-0142 (n=345) [22, 23]. ÑÐ äëÿ ÁÐÂ ñêëàëî0,88 (95% ÄI â³ä 0,48 äo 1,61; p=0,67) ³ 0,65 äëÿÇÂ (95% ÄI â³ä 0,23 äo 1,84; p=0,42).

Àãîí³ñòè ÃíÐÃ + òàìîêñèôåí ïîð³âíÿíîç ìîíîòåðàï³ºþ àãîí³ñòàìè ÃíÐÃÏðîâåäåíå Åastern Ñooperative Încology Gro-up äîñë³äæåííÿ E5188, INT-0101 (ECOG 5188 INT-0101) ìàëî íà ìåò³ ïîð³âíÿòè åôåêòèâí³ñòü àãî-í³ñò³â ÃíÐÃ ó êîìá³íàö³¿ ç òàìîêñèôåíîì ³ ìîíî-òåðàï³¿ àãîí³ñòàìè ÃíÐÃ [24]. Ó äîñë³äæåíí³ áðàëèó÷àñòü ðàíäîì³çîâàí³ íà òðè ãðóïè 1503 æ³íêè óïðåìåíîïàóç³ ç ÐÅ-ïîçèòèâíèì ÐÌÇ ³ ìåòàñòà-çàìè ó ÐËÂ. Ó ïåðø³é ãðóï³ ïàö³ºíòè îòðèìóâà-ëè 6 öèêë³â ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CAF (öèêëîôîñ-ôàì³ä ïî 100 ìã/ì2 ïåðîðàëüíî ç 1-ãî ïî 14-éäåíü, äîêñîðóá³öèí – 30 ìã/ì2 ³ ôòîðóðàöèë –500 ìã/ì2 âíóòð³øíüîâåííî ó 1-é ³ 8-é äí³ êîæí³4 òèæí³), ó äðóã³é ãðóï³ – 6 öèêë³â CAF ³ ãîñåðå-ë³í (ïî 3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàç íà 28 äí³â ïðîòÿ-ãîì 5 ðîê³â), ïî÷èíàþ÷è ç 29-ãî äíÿ 6-ãî öèêëóCAF, à ó òðåò³é – ë³êóâàííÿ, ÿêå îòðèìóâàëè ïà-ö³ºíòè 2-¿ ãðóïè, äîïîâíþâàëè ïðèçíà÷åííÿì òà-ìîêñèôåíó ïî 20 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì 5 ðîê³â,ïî÷èíàþ÷è ç ïåðøîãî ââåäåííÿ ãîñåðåë³íó. Äëÿñåðåäíüîãî ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ 115 ì³ñ. íàé-êðàù³ ïîêàçíèêè ÁÐÂ çàô³êñîâàíî ó ãðóï³ CAF +ãîñåðåë³í + òàìîêñèôåí (68%) ïîð³âíÿíî ç ãðó-ïàìè CAF + ãîñåðåë³í ³ CAF (60% ³ 57% â³äïî-â³äíî; ÑÐ 0,74; 95% Ä² â³ä 0,6 äî 0,91; ð<0,01),àëå â³äì³ííîñò³ ì³æ ïîêàçíèêàìè ÇÂ ó öèõ ãðó-ïàõ áóëè ñòàòèñòè÷íî íåâ³ðîã³äíèìè (76%, 73%70% â³äïîâ³äíî; ÑÐ 0,91; 95% Ä² â³ä 0,71 äî 1,15;ð=0,21).
Àãîí³ñòè ÃíÐÃ + òàìîêñèôåí ïîð³âíÿíîç ïîë³õ³ì³îòåðàï³ºþÅôåêòèâí³ñòü êîìá³íàö³¿ àãîí³ñò³â ÃíÐÃ ³ç òà-ìîêñèôåíîì ïîð³âíÿíî ç ÀÏÕÒ âèâ÷àëàñü ó äâîõðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ (ABCSG 5 ³ FASG06) çà ó÷àñòþ áëèçüêî 1500 æ³íîê, õâîðèõ íàÐÌÇ. Äèçàéí ³ ðåçóëüòàòè öèõ äîñë³äæåíü íàâå-äåíî ó òàáë. 3.Ó áàãàòîöåíòðîâîìó ðàíäîì³çîâàíîìó äî-ñë³äæåíí³ ABCSG 5, ³í³ö³éîâàíîìó Austrian Bre-ast and Colorectal Cancer Study Group, âèâ÷àëèåôåêòèâí³ñòü êîìá³íàö³¿ ãîñåðåë³íó ç òàìîêñè-ôåíîì ó ïîð³âíÿíí³ ç ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ ÑÌF[25]. Äî äîñë³äæåííÿ âêëþ÷åíî 1099 æ³íîê óïðåìåíîïàóç³ ç ²-²² ñòàä³ºþ ÃÇÐÌÇ. Ç 1099 õâî-ðèõ îñòàòî÷íîìó àíàë³çó ï³äëÿãàëè 1034 æ³íêè,ÿêèõ çàëåæíî â³ä àä'þâàíòíîãî ë³êóâàííÿ ðîçïî-ä³ëèëè íà 2 ãðóïè. Ïàö³ºíòêè îäí³º¿ ç ãðóï (n=511)ÿê àä'þâàíòíó òåðàï³þ îòðèìóâàëè ãîñåðåë³í (ïî3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàç íà 28 äí³â ïðîòÿãîì 3ðîê³â) ³ òàìîêñèôåí (ïî 20 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì
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Назва дослідження Вид лікування Результати ВисновкиABCSG 5(n=1189) Г+Там проти 6 циклівCMF БРВ (СР 0,83; 95% ДІ від0,62 до 1,11);ЗВ (СР 0,76; 95% ДI від0,5 до 1,15)
Г+Там збільшує БРВпорівняно з 6 циклами CMF

FASG 06(n=333) Т+Там проти 6 циклівFE  C БРВ (СР 1,07; 95% ДІ від0,68 до 1,68);ЗВ (СР 0,7; 95% ДI від0,33 до 1,5)
У хворих на ГЗРМЗефективність Т+Там =ефективності FE  C

Òàáëèöÿ 3Äèçàéí ³ ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü åôåêòèâíîñò³ êîìá³íàö³¿ àãîí³ñò³â ÃíÐÃ ³ç òàìîêñèôåíîìïîð³âíÿíî ç õ³ì³îòåðàï³ºþ ó õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³
1

2
50

50

5 ðîê³â), â ³íø³é ãðóï³ õâîð³ (n=523) îòðèìóâàëè6 öèêë³â ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CMF (öèêëîôîñ-ôàì³ä – 600 ìã/ì2, ìåòîòðåêñàò – 40 ìã/ì2 ³ôòîðóðàöèë – 600 ìã/ì2 âíóòð³øíüîâåííî ó 1-é³ 8-é äí³) êîæí³ 4 òèæí³. 5-ð³÷íå ÁÐÂ õâîðèõ áóëîâèùèì ó ãðóï³ ãîñåðåë³í + òàìîêñèôåí (81%)ïîð³âíÿíî ç ïàö³ºíòêàìè, ÿê³ îòðèìóâàëè ÀÏÕÒ(76%) (ð=0,037). Ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³í-íîñòåé ó ïîêàçíèêàõ 5-ð³÷íîãî ÇÂ õâîðèõ, ÿê³îòðèìóâàëè ãîðìîíîòåðàï³þ (92%) ³ ÏÕÒ (90%),íå âèÿâëåíî (ð=0,195).Åôåêòèâí³ñòü êîìá³íàö³¿ òðèïòîðåë³íó ç òà-ìîêñèôåíîì ïîð³âíÿíî ç ÀÏÕÒ âèâ÷àëè ó äî-ñë³äæåíí³ FASG 06 (French Adjuvant Study Gro-up). 333 ïðåìåíîïàóçíèõ ïàö³ºíòîê ³ç ÐÅ- àáîÐÏ-ïîçèòèâíèì ÐÌÇ, ÿê³ ìàëè ìåòàñòàçè â 1-3 ÐËÂ,áóëî ðàíäîì³çîâàíî íà äâ³ ãðóïè. 164 ïàö³ºíòêèîòðèìóâàëè òðèïòîðåë³í (ïî 3,75 ìã âíóòð³ø-íîüì'ÿçîâî 1 ðàç íà 28 äí³â) ³ òàìîêñèôåí (ïî30 ìã íà äîáó) ïðîòÿãîì 3 ðîê³â, ³íø³ 169 õâî-ðèõ – 6 öèêë³â ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ FE50C (öèê-ëîôîñôàì³ä – ïî 500 ìã/ì2, åï³ðóá³öèí – 50 ìã/ì2³ ôòîðóðàöèë – 500 ìã/ì2 âíóòð³øíüîâåííî ó1-é ³ 8-é äí³) êîæí³ 3 òèæí³. Äëÿ ìåä³àíè ñïîñòå-ðåæåííÿ 83 ì³ñÿö³ ÁÐÂ ñêëàëî 76% ó ïàö³ºíòîê³ç ãðóïè ãîðìîíîòåðàï³¿ òà 72% ó ãðóï³ õ³ì³îòå-ðàï³¿ (ð=0,13), ïîêàçíèêè ÇÂ äîð³âíþâàëè 91% ³88% â³äïîâ³äíî (ð=0,2). Àìåíîðåþ âèÿâëåíî âóñ³õ ïàö³ºíòîê ³ç ãðóïè ãîðìîíîòåðàï³¿ òà ó 64%âèïàäêàõ ñåðåä õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëè ÀÏÕÒ[26, 27].
Àãîí³ñòè ÃíÐÃ + òàìîêñèôåí ïîð³âíÿíîç àãîí³ñòàìè ÃíÐÃ + ³íã³á³òîðè àðîìàòàçèÅôåêòèâí³ñòü ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â óêîìá³íàö³¿ ç òàìîêñèôåíîì àáî àíàñòðîçîëîìâèâ÷àëàñü ó äîñë³äæåíí³ ABCSG-12 (Austrian Bre-ast and Colorectal Cancer Study Group trial 12) çà

ó÷àñòþ 1803 æ³íîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâîðèõ íà²-²² ñòàä³þ ÐÅ-ïîçèòèâíîãî ÐÌÇ [28]. Óñ³õ õâîðèõðàíäîì³çîâàíî íà îòðèìàííÿ ãîñåðåë³íó (ïî3,6 ìã ï³äøê³ðíî 1 ðàç íà 28 äí³â ïðîòÿãîì3 ðîê³â) îäíî÷àñíî ç òàìîêñèôåíîì (ïî 20 ìã íàäîáó ïðîòÿãîì 3 ðîê³â) àáî ç àíàñòðîçîëîì (ïî1 ìã íà äîáó ïðîòÿãîì 3 ðîê³â). Êðèòåð³ÿìè âè-êëþ÷åííÿ ç äîñë³äæåííÿ áóëè ìåòàñòàçè ó 10 ³á³ëüøå ðå´³îíàðíèõ ë³ìôîâóçëàõ òà ÀÏÕÒ. Äëÿ ìå-ä³àíè ñïîñòåðåæåííÿ 48 ì³ñÿö³â ÁÐÂ ³ ÇÂ õâîðèõó äîñë³äæóâàíèõ ãðóïàõ íå â³äð³çíÿëèñü. ÑÐ äëÿÁÐÂ ñêëàëî 1,11 (95% Ä² â³ä 0,8 äî 1,56; ð=0,59),à äëÿ ÇÂ – 1,8 (95% Ä² â³ä 0,95 äî 3,38; ð=0,7).
ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍßÅôåêòèâí³ñòü ð³çíèõ ìåòîä³â ïðèãí³÷åííÿ ôóí-êö³¿ ÿº÷íèê³â ÿê àëüòåðíàòèâè àä'þâàíòí³é ïîë³õ³-ì³îòåðàï³¿ îö³íþâàëè ó 4 äîñë³äæåííÿõ (SCTBG,ZEBRA, TABLE, GABG IV-A-93), â ÿêèõ áðàëè ó÷àñòü2519 ïàö³ºíòîê ó ïðåìåíîïàóç³, õâîðèõ íà ÐÌÇ.Ðåçóëüòàòè öèõ äîñë³äæåíü ñâ³ä÷àòü ïðî â³äñóò-í³ñòü ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé çàãàëü-íîãî òà áåçðåöèäèâíîãî âèæèâàííÿ õâîðèõ, ÿêèìïðîâåäåíî àáëÿòèâíó ãîðìîíîòåðàï³þ (õ³ðóðã³÷-íó àáî ïðîìåíåâó êàñòðàö³þ àáî àãîí³ñòè ÃíÐÃïðîòÿãîì 2 ðîê³â) àáî ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CMF(3 àáî 6 öèêë³â çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ ìåòàñòàç³âó ðå´³îíàðíèõ ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ). Ç öüîãî âè-ïëèâàº, ùî ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ó ïðå-ìåíîïàóçíèõ õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ, íåçàëåæíî â³äóðàæåííÿ ÐËÂ, çà ñâîºþ åôåêòèâí³ñòþ íå ïîñòó-ïàºòüñÿ ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CMF.Ó äîñë³äæåíí³ ZIPP åôåêòèâí³ñòü ìîíîòåðà-ï³¿ àãîí³ñòàìè ÃíÐÃ â³äïîâ³äàº åôåêòèâíîñò³ìîíîòåðàï³¿ àíòèåñòðîãåíàìè (òàìîêñèôåí ïî20 ìã àáî 40 ìã ïðîòÿãîì 2 ðîê³â) ³ êîìá³íàö³¿àãîí³ñò³â ÃíÐÃ ³ç òàìîêñèôåíîì (ïðîòÿãîì 2ðîê³â). Çã³äíî ç ³ñíóþ÷èìè ñòàíäàðòàìè ë³êóâàí-

Ïðèì³òêà: 1 – Austrian Breast and Colorectal Cancer Study Group trial 5; 2 – French Adjuvant Study Group trial 06;Ã – ãîñåðåë³í; Ò – òðèïòîðåë³í; Òàì – òàìîêñèôåí.



31Êë³í³÷íà åíäîêðèíîëîã³ÿ òà åíäîêðèííà õ³ðóðã³ÿ 1(42) 2013

ÎÃËßÄÈ
íÿ, õâîðèì íà ÃÇÐÌÇ ðåêîìåíäîâàíî ïðèçíà-÷åííÿ àíòèåñòðîãåí³â, çîêðåìà òàìîêñèôåíó,ïðîòÿãîì 5 ðîê³â. Òîìó ðåçóëüòàòè öüîãî äîñë³ä-æåííÿ íå ìîæóòü áóòè ðåêîìåíäîâàíèìè äëÿçàñòîñóâàííÿ ó ïîâñÿêäåíí³é êë³í³÷í³é ïðàêòèö³.Çàãàëüíå òà áåçðåöèäèâíå âèæèâàííÿ õâîðèõíà ÐÅ-ïîçèòèâíèé ÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³, ÿê³ îòðè-ìóâàëè òàìîêñèôåí ïî 20 ìã/äîáó ïðîòÿãîì5 ðîê³â, íå â³äð³çíÿëàñü â³ä òàêî¿ äëÿ õâîðèõ, ÿê³îòðèìóâàëè êîìá³íîâàíó òåðàï³þ ãîñåðåë³í +òàìîêñèôåí ïðîòÿãîì 5 ðîê³â (äîñë³äæåííÿ INT-0142). Ç öüîãî ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî çà-ñòîñóâàííÿ ãîðìîíîòåðàï³¿ àíòèåñòðîãåíàìè íàòë³ àáëÿòèâíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ º íåäîö³ëüíèì.Õî÷à äàíå òâåðäæåííÿ âèìàãàº ïîäàëüøîãî âèâ-÷åííÿ ó ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ.Ïèòàííÿ äîö³ëüíîñò³ ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷-íèê³â ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ àíòðàöèêë³í-âì³ñíèõ ðå-æèì³â ÀÏÕÒ ðîçãëÿíóòî ó äîñë³äæåíí³ ECOG 5188INT-0101. Çà ðåçóëüòàòàìè öüîãî äîñë³äæåííÿ,ïðèéìàííÿ òàìîêñèôåíó íà òë³ àáëÿòèâíî¿ ãîð-ìîíîòåðàï³¿ àãîí³ñòàìè ÃíÐÃ (ïðîòÿãîì 5 ðîê³â)ï³ñëÿ 6 öèêë³â ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CAF àñîö³þ-ºòüñÿ ç³ çá³ëüøåííÿì ÁÐÂ ³ ÇÂ õâîðèõ íà ÃÇÐÌÆíà 11% ³ 6% â³äïîâ³äíî ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè, ÿê³îòðèìóâàëè ëèøå ÀÏÕÒ.Ó äîñë³äæåííÿõ ABCSG 5 ³ FASG 06 (1522ïàö³ºíòêè), â ÿêèõ îö³íþâàëè åôåêòèâí³ñòü êîì-á³íàö³¿ àãîí³ñò³â ÃíÐÃ ³ç òàìîêñèôåíîì ïîð³âíÿíîç ÀÏÕÒ (çà ïðîãðàìàìè CMF òà FE50C) ó õâîðèõíà ÐÌÇ, ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé ÇÂó ïàö³ºíòîê äîñë³äæóâàíèõ ãðóï íå âèÿâëåíî.Êîìá³íàö³ÿ ãîñåðåë³í (ïðîòÿãîì 3 ðîê³â) + òà-ìîêñèôåí (ïðîòÿãîì 5 ðîê³â) çá³ëüøóº ÁÐÂ íà5% ïîð³âíÿíî ç 6 öèêëàìè ÀÏÕÒ CMF. Ïîêàçíè-êè ÁÐÂ õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëè ãîðìîíîòåðàï³þàíòèåñòðîãåíàìè íà òë³ ìåäèêàìåíòîçíîãî ïðè-ãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ïðîòÿãîì 3 ðîê³â, â³ä-ïîâ³äàþòü ïîêàçíèêàì ÁÐÂ ïàö³ºíòîê, ÿê³ îòðèìó-âàëè ÀÏÕÒ (6 öèêë³â FE50C). Íåäîë³êîìäîñë³äæåííÿ FASG 06 º çàñòîñóâàííÿ òàìîêñè-ôåíó ïðîòÿãîì 3 ðîê³â çàì³ñòü 5 ðîê³â, ùî ìîãëîñóòòºâî âïëèíóòè íà ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ.Ñòîñîâíî åôåêòèâíîñò³ ³íã³á³òîð³â àðîìàòà-çè íà òë³ ìåäèêàìåíòîçíî¿ àáëÿö³¿ ÿº÷íèê³â ïî-ð³âíÿíî ç àíòèåñòðîãåíàìè ó æ³íîê â ïðåìå-íîïàóç³, õâîðèõ íà ÐÌÇ, òî çà ðåçóëüòàòàìèäîñë³äæåííÿ ABCSG-12 ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõâ³äì³ííîñòåé ó ÇÂ ³ ÁÐÂ õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëèàíàñòðîçîë àáî òàìîêñèôåí, íå âèÿâëåíî, ùîñâ³ä÷èòü ïðî îäíàêîâó åôåêòèâí³ñòü ó æ³íîê âïðåìåíîïàóç³ ïðåïàðàò³â öèõ ãðóï.

Íåçâàæàþ÷è íà òå, ùî ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ÿº÷íèê³â º íàéñòàð³øèì ìåòîäîì ñèñòåìíî¿ òå-ðàï³¿ õâîðèõ íà ÐÌÇ, ñòðàòåã³þ âèêîðèñòàííÿöüîãî ìåòîäó ë³êóâàííÿ îñòàòî÷íî íå âèçíà÷å-íî. Äî äàíîãî îãëÿäó ë³òåðàòóðè âêëþ÷åíî 10ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåíü çà ó÷àñòþ 11135õâîðèõ, â ÿêèõ âèâ÷àëè åôåêòèâí³ñòü ïðèãí³÷åí-íÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ó æ³íîê â ïðåìåíîïàóç³, õâî-ðèõ íà ÐÌÇ. Ðåçóëüòàòè öèõ äîñë³äæåíü äîçâî-ëÿþòü îïòèì³çóâàòè çàñòîñóâàííÿ àáëÿòèâíî¿ãîðìîíîòåðàï³¿ ó õâîðèõ íà ÐÌÇ.
ÂÈÑÍÎÂÊÈÂèõîäÿ÷è ç ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåíü, ÿê³ íà-âåäåíî ó äàí³é ïðàö³, àä'þâàíòíà ãîðìîíîòåðà-ï³ÿ õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ó ïðåìåíîïàóç³ â ñó÷àñí³éêë³í³÷í³é ïðàêòèö³ ìàº òàê³ îñîáëèâîñò³:Ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ïîêàçàíîïàö³ºíòêàì ³ç ÐÅ-ïîçèòèâíèì ÐÌÇ íåçà-ëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ ìåòàñòàç³â ó ðå´³î-íàðíèõ ë³ìôîâóçëàõ, ÿê³ º êàíäèäàòàìèíà àä'þâàíòíó õ³ì³î- òà/àáî ãîðìîíîòå-ðàï³þ, àëå ç ð³çíèõ ïðè÷èí íå ìîæóòü ¿¿îòðèìóâàòè.Àáëÿö³ÿ ÿº÷íèê³â ó æ³íîê â ïðåìåíîïàóç³º àäåêâàòíîþ àëüòåðíàòèâîþ 6 öèêëàìÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CMF.Ó õâîðèõ íà ÃÇÐÌÇ ³ç íàÿâí³ñòþ ìåòà-ñòàç³â ó ÐËÂ ï³ñëÿ ÀÏÕÒ ðåêîìåíäîâàíîïðèçíà÷åííÿ àãîí³ñò³â ÃíÐÃ ÿê äîïîâíåí-íÿ äî ñòàíäàðòíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿ àíòè-åñòðîãåíàìè (ïðîòÿãîì 5 ðîê³â).Ó õâîðèõ ³ç íàÿâí³ñòþ ìåòàñòàç³â â 1-3ÐËÂ ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â ó êîì-á³íàö³¿ ç òàìîêñèôåíîì º ð³âíîö³ííîþçàì³íîþ ÀÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ FE50C.Ïðèéìàííÿ òàìîêñèôåíó íà òë³ ìåäèêà-ìåíòîçíî¿ êàñòðàö³¿ ó ïðåìåíîïàóçíèõ ïà-ö³ºíòîê ³ç ²-²² ñòàä³ºþ ÃÇÐÌÇ º åôåêòèâ-í³øèì çà 6 öèêë³â ÏÕÒ çà ïðîãðàìîþ CMF.Çàñòîñóâàííÿ ³íã³á³òîð³â àðîìàòàçè â êîì-á³íàö³¿ ç ìåäèêàìåíòîçíîþ àáëÿö³ºþ ÿº÷-íèê³â íå ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ïîêàç-íèê³â ÇÂ ³ ÁÐÂ õâîðèõ ïîð³âíÿíî ³ç çàñòî-ñóâàííÿì àíòèåñòðîãåí³â + àãîí³ñò³â ÃíÐÃ.
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ÐÅÇÞÌÅÇíà÷åíèå ñóïðåññèè ôóíêöèè ÿè÷íèêîâ âëå÷åíèè ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ó áîëüíûõ âïðåìåíîïàóçåÈ.Á. Ùåïîòèí, À.Ñ. Çîòîâ, Ð.Â. Ëþáîòà,È.È. ËþáîòàÃîðìîíîòåðàïèÿ ÿâëÿåòñÿ ñòàðåéøèì ìåòîäîìñèñòåìíîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ðàêîì ìîëî÷íîé æåëå-çû. Ñóùåñòâóåò íåñêîëüêî ìåòîäîâ ñóïðåññèè ôóíê-öèè ÿè÷íèêîâ: õèðóðãè÷åñêàÿ, ìåäèêàìåíòîçíàÿ èëèëó÷åâàÿ êàñòðàöèÿ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íåò êëèíè-÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, öåëüþ êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ ñðàâ-íåíèå ýôôåêòèâíîñòè ðàçëè÷íûõ ìåòîäîâ ïîäàâëå-íèÿ ôóíêöèè ÿè÷íèêîâ, ïîýòîìó àïðèîðè ñ÷èòàåòñÿ,÷òî ðàçëè÷íûå ìåòîäû àáëÿöèè ÿè÷íèêîâ ÿâëÿþòñÿîäèíàêîâî ýôôåêòèâíûìè. Â äàííûé îáçîð ëèòåðà-òóðû âêëþ÷åíû 10 ðàíäîìèçèðîâàííûõ èññëåäîâà-íèé ñ ó÷àñòèåì 11135 æåíùèí â ïðåìåíîïàóçå, áîëü-íûõ ðàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû, ó êîòîðûõ èçó÷àëàñüýôôåêòèâíîñòü ïîäàâëåíèÿ ôóíêöèè ÿè÷íèêîâ. Ðå-çóëüòàòû ýòèõ èññëåäîâàíèé ïîçâîëÿþò îïòèìèçè-ðîâàòü ïðèìåíåíèå àáëÿòèâíîé ãîðìîíîòåðàïèè óáîëüíûõ ðàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû.Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû, àäú-þâàíòíàÿ ãîðìîíîòåðàïèÿ, ïîäàâëåíèå ôóíêöèè ÿè÷-íèêîâ, ïðåìåíîïàóçà.
SUMMARYSignificance ovarian ablation in the treatment ofbreast cancer in premenopausal patientsI. Schepotin, A. Zotov, R. L³ubota, I. L³ubotaHormone therapy is the oldest method of systemictreatment of patients with breast cancer. There are se-veral methods of ovarian ablation: surgery, medicationor radiation castration. Currently, there are no clinicalstudies that aim to compare the effectiveness of diffe-rent methods of ovarian ablation, so considered thatdifferent methods of ovarian ablation are equally effec-tive. In this review included 10 randomized trials invol-ving 11135 patients, which examined the effectivenessof the ovarian ablation in premenopausal women withbreast cancer. The results of these studies allow tooptimized the use of ovarian ablation in patients withbreast cancer.Key words: breast cancer, adjuvant hormonal the-rapy, ovarian ablation, premenopausal.
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