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Резюме. Проаналізовані первинні дані щодо факторів ризику як
предикторів прогресії раку простати у пацієнтів в групі активного
спостереження. Фактори, що були пов’язані з пацієнтом, включали: вік
при АС, расу, сімейний анамнез. Висока кількість позитивних зразків при
первинній біопсії прогнозує більш вірогідний ризик прогресії. Крім того,
недоліком деяких досліджень є недостатні терміни спостереження.
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Вступ. Рак простати (РП) є широкорозповсюдженим захворюванням у
чоловіків по всьому світу. Так, в 2008 р. виявлено 899 000 нових випадків
захворювання та 258 000  летальних наслідків [1]. Рандомізовані дослідження
показали позитивний ефект скринінга, що супроводжувалося зменшенням
раковоспецифічної  летальності на 21-30% [2,3]. Скринінг та раннє виявлення
захворювання також сприяють діагностиці клінічно незначущих форм РП [4],
що в деяких випадках попереджує  гіперлікування з його довготривалими
побічними ефектами та зменшенням якості життя [4].

Активне спостереження (АС) є важливим методом зменшення
гіперлікування [4]. Основною концепцією АС є своєчасне виявлення чоловіків
з РП, у яких вірогідність прогресування без застосування лікування є низькою
і, в свою чергу, можливість обгрунтування лікування тільки у хворих з
ознаками прогресії захворювання протягом проведення спостереження [5].
Раціональність АС полягає в тому, що більшість пацієнтів групи низького
ризику  РП  мають незначну вірогідність прогресії та повільну швидкість зросту
пухлини, що надає фахівцю достатньо часу на виявлення хворих з ознаками
прогресії РП і можливість своєчасно перейти до безпосереднього лікування
[5]. Довготривала безпека та ефективність  АС залежить від спроможності
лікаря відбирати відповідних пацієнтів та починати відтерміноване лікування
саме  тоді, коли це потрібно. При цьому необхідно продовжувати АС у хворих,
що залишились без ознак прогресії [6].

Ключовим питанням є те, як провести коректну селекцію пацієнтів для
АС та як визначити прогресію захворювання та необхідність певного лікування.
Van der Bergh et al [7] опублікували огляд 30 досліджень щодо визначення
клінічних ознак для АС-селекції пацієнтів, що підлягають виключно
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діагностичному моніторингу. Однак, на нашу думку, досі не виконано
вичерпних систематичних досліджень, що ретельно аналізують фактори
пацієнта, результати біопсії та маркери прогресії, які спроможні
стратифікувати фактори ризику в групі АС. В нашому дослідженні ми
намагалися виконати систематичний огляд вказаних факторів. Деривати
простат-специфічного антигену (PSA), генетичні дані, інші тести прогресії
(наприклад, МРТ) в цьому дослідженні не використовувалися.

Характеристика досліджень. Критеріями включення до досліджень
переважно були дані PSA, клінічна Т-стадія, індекс Глісона (GS), число
позитивних стовпчиків та максимальне ураження простати пухлиною.

Фактори пацієнта.
В деяких дослідженнях раса вважалась фактором ризику в уточнені

грейду пухлини, доцільності проведення рекласифікаційної  біопсії та навіть
закінчення АС з переходом до безпосереднього лікування [8-12]. Ризик
прогресії був значно підвищеним у афро-американців. Дані проспективної
АС-групи J.Hopkins (п=1801) та D.Sundi et al [10] показали, що афро-
американські чоловіки (п=256) з низьким ризиком РП мали значно вищий
ризик рекласифікації морфологічної градації пухлини в порівнянні з групою
пацієнтів з Кавказу. Автори прийшли до висновку, що якщо метою АС є
моніторинг чоловіків з раком низького грейду пухлини, то афроамериканці
можуть потребувати альтернативних  критеріїв селекції. Сohn et al [11] подібно
показали, що афроамериканська раса є важливим предиктором в проведенні
підтверджувальної біопсії з додатковим визначенням периневральної інвазії,
індекса маси тіла (ВМІ), щільності PSA (PSAD) та кількості позитивних
стовпчиків при контрольній біопсії.

Однак, в інших дослідженнях раса не визначена як суттєвий предиктор
для спостереження, контрольної біопсії або конверсії до активного лікування
[10; 13-18]. Наприклад, в дослідженні (п=71)  Smith et al [14] проаналізована
прогностична цінність раси, початкового PSA, початкового грейду, стадії,
віку та довжини стовпчику при повторній біопсії. При цьому статистичну
значимість мала довжина початкового пухлинного біопсійного стовпчику.
Вік також аналізувався в багатьох дослідженнях для визначення АС-прогресії.
Деякі дослідження показали значний взаємозв’язок між віком та PSA-
еволюцією, біопсійною прогресією захворювання та ризиком загальної
летальності (в порівнянні з канцерспецифічною  летальністю) [12, 13, 17, 19-
23]. Хоча інші дослідження не вважають вік значним предиктором прогресії
[5, 8, 9, 14-18, 24-35], Fleshner et al [13] повідомили, що відносний ризик
морфологічної прогресії (GS>6, більш ніж 4 позитивних стовбчіків  біоптату
або >50 % залучення стовпчика) та прогресії захворювання (що є основою до
початку лікування) підвищується з більш старшим віком, більш високим
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початковим PSA, більш низьким початковим об’ємом простати та
неблагоприємним сімейним анамнезом. Сімейний анамнез також був
включений San Francisco et al [36], як фактор ризику сумісно з PSAD для
прогнозування біопсійної прогресії. Крім того, Valeri et al [37] повідомили, що
чоловіки молодого віку із здоровим сімейним анамнезом мали незначні
прогностичні ознаки прогресії в порівнянні з загальною популяцією хворих.
В протилежність наведеним даним, Iremashvili et al [9], що намагались виявити
клінічні та демографічні характеристики, які могли бути пов’язаними з
підвищеною можливістю прогресії, не знайшли статистично значимої
залежності між віком, сімейним анамнезом або початковим рівнем PSA та
вірогідністю прогресії захворювання. Деякі інші дослідження також не показали
залежності між сімейним анамнезом та рівнем зростання PSA [38],
підвищенням грейду захворювання [18] або часом початку активного
лікування [39]. Лише одне із  досліджень  виявило статистично значиму
залежність між сімейним анамнезом та рівнем індексу Глісона не більше 4
балів [11]. Інші роботи визначили індекс маси тіла (BMI) як потенційний
предиктор рекласифікації пухлини [10;11].  Тільки декілька досліджень
підтверджували роль BMI як предиктора рекласифікації [10,11], зростання
PSA [38] або часу початку активного лікування [17]. Одна із вказаних робіт
виявила статистично значущу залежність [11]. Iremashvili et al [9] не виявили
статистично значущого взаємозв’язку між метаболічним синдромом та
збільшеннням грейду новоутворення або збільшенням розповсюдженості
пухлини при повторній біопсії.

Таким чином, вік є важливим фактором у визначені лікування. Крім
того, деякі дослідження підтверджують підвищений ризик прогресії у афро-
американських чоловіків. Але має місце суперечливість даних щодо ролі
сімейного анамнезу та ВМІ як факторів ризику прогресування захворювання.

Фактори біопсії.
В якості впливу на прогресію захворювання при АС оцінювались деякі

пухлинні та біопсійні  фактори, а саме: клінічна стадія, об’єм простати, індекс
Глісона (GS), число стовпчиків біопсії, число позитивних стовпчиків,
максимальний відсоток ураження пухлиною простати  та довжина
позитивного стовпчика.

Багато авторів досліджували роль GS в наслідках АС, включаючи зміни
PSA, прогресію захворювання та час початку лікування
[12,15,17,20,23,24,29,31,32,38,40-44]. Обмежена кількість досліджень включала
чоловіків з GS>6. Лише Van der Bergh et al [41] повідомив, що у пацієнтів на РП
з GS 7, у яких були в наявності інші основні критерії АС (PSA d”10;
PSAD<0,2;Т1с/Т2 та d” 2 позитивних стовпчиків) мала місце краща 6-річна
виживаність без лікування в порівнянні з хворими на РП та GS=7, у яких були
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відсутніми вказані критерії (100% проти 34% відповідно). Прогресія пухлини
при пункційній біопсії (що проявляється у вигляді збільшення кількості
позитивних стовпчиків, довжини  позитивних стовпчиків, відсотку залучення
стовпчиків) також визнана в більшості досліджень в якості важливого фактору
неблагоприємного прогнозу  захворювання та неможливості збереження
хворих в групі АС [5,9,11,14,19,21,24,25,27,32,35,40,45-47]. Bul et al [19] показали,
що найкращими предикторами для виконання повторної біопсії через короткий
проміжок часу  та рекласифікації (отримання більш ніж 2 позитивних
стовпчиків або GS >6) були PSAD та кількість позитивних стовпчиків 2 проти
1. В останньому дослідженні Sternberg et al [21] створили номограми можливої
прогресії захворювання при АС, що включали вік, клінічну стадію, рівень
PSA, кількість позитивних стовпчиків та кількість позитивних та негативних
біопсій з початку спостереження. Хоча номограми можуть забезпечити
зручну методику для мультиваріантної стратифікації факторів ризику,
необхідне додаткове підтвердження вказаних напрямків. Деякі інші дослідження
не виявили значних відмінностей між поширенням раку при біопсії та
прогресією захворювання (або вірогідністю залишатися у групі АС)
[11,24,26,28,30,34,42,44,45,48,49].

Eggener et al [27] досліджували прогностичну цінність віку, PSA, клінічної
стадії, об’єму простати та результатів діагностичної (пре-АС) та рестадіюючої
біопсії в залежності від вірогідності залишення хворих в групі АС. Велика
кількість позитивних стовпчиків на початковій біопсії, також як і наявність або
подальше поширення раку при стадіюючій біопсії, прогнозує низьку
вірогідність залишення хворого у групі АС [27]. Багато інших досліджень
повідомляють про цінність рестадіюючої біопсії. Наприклад, Fromont et al
[50] повідомили, що третя частина чоловіків була виключена з групи АС після
проведення контрольної біопсії. В кінці кінців заслуговує на увагу те, що
дослідження з найбільшою програмою спостереження в усьому світі
розглядали біопсійну рекласифікацію на підставі поєднання  підвищення
градації та прогресії об’єму пухлини [9,11,19,22,28,32,36,52-54]. Хоча інше
дослідження розглядало вказані показники окремо [10,55]. Тим не менш,
Komisаrenko et al [56] в групі 555 чоловіків в групі проспективного АС виявили,
що у пацієнтів з прогресією об’єму пухлини (більш ніж 4 стовбчика (+) або
>50% задіяння стовбчику) мали більш значну вірогідність підвищення грейду
пухлини (GSe”7) після послідуючої біопсії в порівнянні з пацієнтами без
збільшення об’єму новоутворення (33,3% проти 12,7%  відповідно). Однак, у
вказаному дослідженні був застосований тільки уніваріантний аналіз. Таким
чином, у чоловіків з більшою розповсюдженістю раку при початковій біопсії
мала місце більша вірогідність прогресування пухлини; наявність або подальше
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збільшення розповсюдженості пухлини при контрольних біопсіях також має
важливе прогностичне значення.

Висновки
Цей огляд систематезував фактори, що пов’язані з пацієнтом та самою

пухлиною для того, щоб допомогти провести селекцію пацієнтів для АС та
спрогнозувати прогресію протягом АС. Під час початкового рішення щодо
включення хворого в групу АС, необхідно проаналізувати багато факторів,
які спроможні спрогнозувати можливість подальшої прогресії. Ці фактори
включали фактори пацієнта та поширення раку при біопсії (число позитивних
стовпчиків та відсоток залучення стовпчика). Інші фактори, що можуть
підходити для коректної селекції пацієнта, включають  вік, расу, і, можливо,
сімейний анамнез. Аналізуючи отримані дані кінетики PSA, з’ясувалось, що
вони мають обмежену прогностичну диференційну цінність  для наслідків
АС у хворих з короткими термінами спостереження. Менше робіт було
опубліковано стосовно аналізу ролі тканевих маркерів в групі АС-пацієнтів,
але саме вони є важливим напрямком подальших наукових досліджень. Таким
чином, отримані дані підтверджують мультиваріантність підходів до селекції
пацієнтів та стратифікації ризику в групі АС.
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Резюме. Проанализированы первичные данные о факторах риска как
предикторов прогрессии рака простаты у пациентов в группе активного
наблюдения. Факторы, которые были связаны с пациентом, включали:
возраст при АС, расу, семейный анамнез. Высокое количество
положительных образцов при первичной биопсии прогнозирует более
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вероятный риск прогрессии. Кроме того, недостатком некоторых
исследований были недостаточные сроки наблюдения.

Ключевые слова: рак простаты, активное наблюдение.

Summary. Analyzed the raw data on risk factors as predictors of
progression of prostate cancer patients in the active surveillance group. Factors
that have been associated with patients included: age at AU, race, family history.
The high number of positive samples during the initial biopsy predicts a probable
risk of progression. In addition, the lack of some studies are insufficient periods
of observation.

Keywords: prostate cancer, active surveillance.
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ПРИМЕНЕНИЕ ОБОГАЩЕННОЙ ТРОМБОЦИТАМИ ПЛАЗМЫ В

КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ ОГНЕСТРЕЛЬНЫХ РАН
И.Н. Гончаренко, И.Н. Cамарский, О.С.Герасименко, К.Р. Мурадян,

Ф. Дхауади, В.В. Пирогов
Военно-медицинский клинический центр Южного Региона

Резюме. На базі ВМКЦ ПР за період з жовтня 2014 р. у 60 хворих
була застосована методика комплексного лікування вогнепальних ран з
використанням ЗТП. Двічі на тиждень виконувалась перев’язка зі ЗТП,
отриманої з крові пацієнта. Застосування ЗТП призвело до зменшення
больового синдрому, появи ділянок активної грануляції, збільшення
швидкості крайової епітелізації. Рани загоїлись у 100% пацієнтів. У 5%
пацієнтів ЗТП не вплинула на перебіг ранового процесу.

Ключові слова: фактори росту, вогнепальні поранення, збагачена
тромбоцитами плазма, грануляції, регенерація.

Вступление. В современных боевых конфликтах значительную часть
санитарных потерях составляют минно-взрывные травмы. Возросла доля
неогнестрельных травм. 50% представлено легкими ранениями, 30%
среднетяжелыми, 18% тяжелыми и 2% крайне тяжелыми. Преобладают
ранения конечностей. Осколочные ранения соотносятся с пулевыми как 4:1.
Сочетанные, комбинированные ранения встречаются в 25% случаях.
Ускорение заживления ран позволяет сократить сроки утраты бое- и
трудоспособности. [1].

Среди современных средств, позволяющих стимулировать репаративные
фазы раневого процесса, перспективным является использование
обогащенной тромбоцитами плазмы (ОТП) [2].




