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Г барева Г.О.

КОМБІНОВАНЕ ЛІКУВАННЯ ЛІМФОГРАНУЛЕМАТОЗУ З ВИКОРИСТАННЯМ
АУТОМІЄЛОТРАНСПЛАНТАЦІЇ

Інстит т он оло ії АМН У раїни

КОМБІНОВАНЕЛІКУВАННЯЛІМФОГРАНУЛЕМАТОЗУЗВИКОРИСТАННЯМ
АУТОМІЄЛОТРАНСПЛАНТАЦІЇ – У поданій роботі представлений досвід
ви ористання а томієлотрансплантації з метоюпрофіла ти и при нічення
іст овомоз ово о ровотвореннявнаслідо хіміо- і променево олі вання.
Під спостереженням знаходилося 20 хворих з лімфо ран лематозом IIA
стадії, я им проводили 2 передпроменеві рси поліхіміотерапії. Потім
здійснювалася трансплантація іст ово омоз , зято о тихжепацієнтів
перед спеціальним лі ванням, і променева терапія за ради альною
про рамою з подальшими 2 онсолід ючими рсами поліхіміотерапії за
тими ж схемами. У жодно о хворо о весь період лі вання не вини ало
озна при нічення ровотворення, що дозволило в оптимальні терміни
провести лі вання цих хворих.

КОМБИНИРОВАННОЕЛЕЧЕНИЕЛИМФОГРАНУЛЕМАТОЗАСИСПОЛЬ-
ЗОВАНИЕМАУТОМИЕЛОТРАНСПЛАНТАЦИИ–Этаработазна омитсопытом
использования а томиелотрансплантациисцельюпрофила ти ипритес-
нения остномоз ово о роветворенияврез льтатехимио-ил чевойтера-
пии.Наблюдалось 20больных лимфо ран лематозом IIA стадии, оторым
проводили2предл чевых рсаполихимиотерапии.Потомос ществлялась
трансплантация остно омоз а, забранно о этихпациентовдоспециаль-
но о лечения, и л чевая терапия по ради альной про рамме с послед ю-
щим проведением 2 онсолидир ющих рсов полихимиотерапии по
темжесхемам.Ни одно обольно онапротяжениивсе опериодалечения
не возни ало призна ов нетения роветворения, что позволило в опти-
мальный сро провести лечение этих больных, оторое не осложнялось
даже та им наиболее частым симптомом а лей опения.

THE CHEMO-RADIOTHERAPY FOR HODGKIN’S DISEASE WITH USED
AUTOMYELOTRANSPLANTATION – This article presents our experience in the use
of automyelotransplantation in the treatment of Hodgkin’s disease in order to
present suppression of bone marrow haemopoiesis due to chem.- and
radiotherapy. We followed 20 patients with Hodgkin’s disease IIA stage. They
receive 2 courses polychemotherapy, after realization automyelotransplantation,
radiotherapy and 2 courses polychemotherapy. Automyelotransplantation afforded
to conduct treatment of there patients in the shortest possible terms, which was
not complicated even by such frequently occurring symptom as suppression of
bone marrow.

Ключові слова: а томієлотрансплантація, іст овиймозо , лімфо ра-
н лематоз, променева терапія, поліхіміотерапія.
Ключевые слова: а томиелотрансплантация, остный моз , лимфо-

ран лематоз, полихимиотерапия, л чевая терапия.
Key words: automyelotransplantation, bone marrow, lymphogranulomatosis,

radiotherapy, polychemotherapy.

ВСТУП При нічення іст овомоз ово о ровотворення та
ім нодепресія є основною переш одою на шлях підвищення
ефе тивності хіміопроменево о лі вання. Ідея трансплан-
тації іст ово о моз поля ає том , що після проведення
ад’ювантної поліхіміотерапії і післяпроменевої терапії з попа-
данням в поле опромінювання р дини, тобто в період най-
більшої іпоплазії проводиться пересадження сво о, одержа-
но о раніше та збережено о іст ово о моз хворо о [1].

Найбільший досвід ви ористання хіміотерапії висо их
дозах і трансплантації іст ово о моз , б в на опичений
хворих на лей оз [4]. За останні ро и досить широ о проа-
налізовані рез льтати трансплантації а толо ічно о іст ово о
моз (АМТ) і хворих з неходж інсь ими лімфомами та
солідними п хлинами [7; 8]. Мієлотрансплантація при лім-
фо ран лематозі (ЛГМ) застосов валася тіль и при лі ванні
рецидивів та резистентних форм захворювання після про-
ведення висо одозної хіміотерапії, я правило, ци лофосфа-
мідом, етопозідом та арм стіном [2; 5; 6]. Bogart J.A. із
співавторами (1997) описали методи АМТ перед а ресив-
ним опромінюванням з привод резистентних до хіміотера-
певтичної дії форм ЛГМ.

Безперечним є той фа т, що в останнє десятиліття на о-
лош ється не тіль и зростання он озахворюваності, але
змінився хара тер перебі ба атьох злоя існих п хлин,
том числі і п хлин лімфатичної системи. Проте основною
переш одою в проведенні хіміопроменевої терапії є почат ово
низь і по азни и ровотворення і ім нітет . З метою профі-
ла ти и останніх б ла розроблена схема застос вання АМТ
в омпле сном первинном лі ванні хворих з ЛГМ.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Дослідження іст ово о моз
проводилося 45 хворим з реа тивним лімфаденітом, 187 хво-
рим з ЛГМ, я им АМТ не проводилася, і 20 хворим з ЛГМ, в
омбінованом хіміопроменевом лі ванні я их ви ористо-
в валася АМТ. Діа ноз встановлювався на підставі лініч-
них проявів, променевих, ім ноло ічних і інших методів до-
слідження, і підтвердж вався морфоло ічно, цитохімічно, ци-
толо ічно. Морфоло ічна діа ности а ЛГМ здійснювалася
відповідно до ласифі ації ВЗО 1976 р. Стадія захворювання
встановлювалася з ідно ласифі ації Ann-Arbor (1971), за-
твердженої в Парижі 1985 році.

Взяття іст ово о моз для дослідження проводили з
р дини на рівні II-III міжреберій в об’ємі 0,2-0,5 мл. Мієло-
рами підрахов вали в маз ах, забарвлених за методом
Паппен ейма на 500 формених елементів. За норм іст-
ово о моз б ли прийняті дані, оп блі овані Л.П.Кинд-
зельсь им. При дослідженні мієло рам врахов вався час
взяття іст ово о моз , тобто, до або після аварії на Чорно-
бильсь ій АЕС.

Взяття іст ово о моз для під отов и до наст пної АМТ
проводилося 20 хворим з ЛГМ до почат лі вання після
первинної діа ности и захворювання при нормальних по-
азни ах мієло рами. За отівля іст ово о моз проводи-
лася в операційній з дотриманням існ ючих правил асепти и
і антисепти и. Перед аспірацією в шприц набирали 5-10 мл
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захисно о засоб , тобто онсерв ючий 9 % розчин полівініл-
пірролідон . У цей же шприц аспір вали іст овий мозо і
одержан с міш ( іст овомоз ова с спензія) зливали в мета-
левий онтейнер, в я ий потім додавали онсерв ючий роз-
чин співвідношенні з іст овим моз ом я 1:1. Шляхом
аспірації шприцом вдавалося одержати від 50 до 170 мл
іст овомоз ової с спензії із за альним числом ядерних
елементів поряд 0,6-2,5·109. Вил чений іст овий мозо
онсерв вали при льтранизь ій температ рі за методом,
я ий б в розроблений в Інстит ті ематоло ії та трансф зіоло ії
АМНУ. Наст пно о дня 8 з 20 хворих проводилося взяття
200-400 мл периферичної рові з вени для подальшої
оброб и плазми з метою а тивації літин іст ово о моз .

Для визначення стан системи природної резистентності
підрахов валася іль ість вели их ран ловмістних лімфо-
цитів (ВГЛ) в периферичній рові. З цією метою проводилося
звичне для за ально о аналіз взяття рові з пальця. Мазо
рові забарвлювали за методом Паппен ейма і визначали
вміст ВГЛ відсот ах на 100 лей оцитів.

АМТ б ла вироблена 20 особам, я им вперше б в вста-
новлений ЛГМ IIA стадії. Середній ві їх с лав 32 ро и (від
19 до 57 ро ів). Варіант лімфоїдно о переважання б в вста-
новлений 5 хворих, нод лярний с лероз – 3, змішано-
літинний варіант – 10 і лімфоїдне виснаження – 2. Під
час вст п до ліні и симптоми за альної інто си ації всіх
пацієнтів б ли відс тні. Ураження 2-х лімфо оле торів спо-
стері алося 3 чолові ів. У решти, 17 пацієнтів відб валося
збільшення лімфатичних в злів 3-х і більше ділян ах. Рент-
еноло ічні озна и розширення середостіння за рах но ра-
ження вн трішньо р дних лімфов злів реєстр валося всіх
хворих. Е странодально о розповсюдження процес не б ло
в жодно о. Зони раження всіх випад ах ло аліз валися
вище за діафра м .

На 2-5-й день після аспірації іст ово о моз починали
проведення 2-тижнево о рс поліхіміотерапії за схемами
COPP, MOPP або ACOP. Через 2 тижні рс поліхіміотерапії
повторювали, після чо о здійснювалася а томієлотрансплан-
тація. Перед введенням іст овомоз ова розморожена с с-
пензія а тив валася плазмою рові то о ж хворо о, заздале-
ідь обробленої лазерним промінням широ о о спе тра

(8 хворих). АМТ проводилася вн трішньовенно. На 2-й день
після АМТ проводилося дослідження мієло рам, емо рам і
визначалася іль ість ВГЛ в периферичній рові. Причом
4-м з 20 пацієнтів поверталася лише половина за отовлено о
іст ово о моз . Др половин мієлотрансплантата вво-
дили після за інчення ради альної про рами променевої
терапії перед онсолід ючими рсами поліхіміотерапії за
тими ж схемами, я і проводилися через 2 тижні і через
1 місяць після опромінювання. Променева терапія за ради-
альною про рамою прип с ала послідовне опромінювання
зон раження в с марних дозах на во нище 40-50Гр і профі-
ла тичне опромінювання зон можливо о метастаз вання в
с марних осеред ових дозах 30-35Гр. На 14-й і 30-й дні
онтролювали по азни и периферичної рові.
РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При вивченні мієло рам 45 хворих з реа тивним лімфа-
денітом відб валося достовірне зниження іль ості мієло а-
ріоцитів на 47 % відношенні до норми і на 22,5 % від-
ношенні до їх іль ості хворих, обстежених до аварії на
ЧАЕС. Вміст літин лімфоїдно о ряд пацієнтів, обстежених
до 1986 р., с ладав норм , а після 1986 р. – зниж вався до
30,1 %. Вміст літин ерітроїдно о ряд в даній р пі хворих
зниж вався до 8,1 %, що в 2,5 рази нижче за норм і в
2,9 раза онтрольної р пи, що нижче вивчається. Відносна
і абсолютна іль ість недиференційованих бластних літин
достовірно збільш валася пацієнтів, хворих до 1986 р., але
відповідало нормі. Вміст літин мієлоїдно о ряд всіх
р пах б в пра тично одна овим.

При порівнянні по азни ів іст ово о моз хворих з
ЛГМ, хворих до 1 9 8 6 р. , з по азни ами нормально о

іст ово о моз б ло відмічене незначне збільшення іль-
ості недиференційованих бластних літин, рім то о, відб -
валося зменшення іль ості лімфоїдних літин майже в
2 рази. Інші по азни и б ли в межах норми. При вивченні
мієло рам хворих з ЛГМ, я і піддалися хронічній променевій
дії, виявлено, що іль ість мієло аріоцитів відношенні до
їх величини хворих, хворих до 1986, зниж валося на 45 %.
Дослідження іст ово о моз та ож по азало збільшення
лімфоїдних елементів в 3 рази і зниження літин червоно о
ряд на 33 % відношенні до по азни ів онтрольної р пи.
Зниж вався і вміст низь одиференційованих літин. У від-
бит ах іст ово о моз визначалися олоядерні та зр йно-
вані літини, я і в дея их хворих дося али 12 % і 35 %
відповідно. Відб валися певні зміни і в морфоло ії літин.

Та им чином, в рез льтаті проведених досліджень б ло
встановлено, що та і зміни я зниження іль ості мієло аріо-
цитів, збільшення вміст лімфоїдних і недиференційованих
бластних літин, наявність дея их морфоло ічних змін лі-
тин іст ово о моз є за альними для всіх досліджених па-
цієнтів (я з доброя існими, та і із злоя існими лімфопролі-
феративними захворюваннями), що піддалися опроміню-
ванню внаслідо аварії на ЧАЕС. При всіх варіантах ЛГМ в
період діа ности и захворювання, іль існі і морфоло ічні
по азни и мієло рам істотно не відрізняються від по азни ів
здорових осіб. Мірою про рес вання процес збільш ється
літинність іст ово о моз і реєстр ється зс в мієло рами
вліво.

Я вже в аз валося вище, для оцін и стан природно о
ім нітет проводили дослідження ВГЛ в периферичній рові,
іль ість я их і їх ф н ціональна а тивність мають певне
значення в оцінці ефе тивності трансплантації іст ово о
моз . При дослідженні по азни ів рові здорових донорів
їх іль ість с лала 5,15 % лей оцитів або 0,315 літин в
1 літрі рові. При даном дослідженні вміст ВГЛ хворих,
я і первинно пост пили на лі вання, з ЛГМ одержані висо і
по азни и пацієнтів з варіантами ЛГМ лімфоїдне перева-
жання і нод лярний с лероз (1,66 % лей оцитів або 0,138 лі-
тин), що відповідає хара теристиці цих варіантів, я і най-
сприятливіше перебі ають. Але в р пі хворих з ЛГМ із
варіантом нод лярно о с лероз виявилася чіт а залежність
іль ості ВГЛ від наявності або відс тності озна за альної
інто си ації. Та , іль ість ВГЛ в під р пі “А” (без явищ
за альної інто си ації) с лала 3,1 % лей оцитів (0,3 літини
в 1 літрі рові), а в під р пі “Б” (з явищами за альної інто -
си ації) – 1,5 % лей оцитів (0,12 літин). Найсприятливіше
перебі ає лінічний варіант ЛГМ – виснаження лімфоїдної
т анини – хара териз вався низь им вмістом ВГЛ в пери-
феричній рові хворих (0,16 % лей оцитів або 0,013 літин).
Слід зазначити, що донорів і хворих із сприятливо пере-
бі аючими варіантами ЛГМ ВГЛ периферичній рові при-
с тні в 100 % випад ів, а хворих з варіантом ЛГМ лімфо-
їдне виснаження – відс тні 65 %.

Встановлена пряма залежність між зменшенням іль ості
природних ілерів рові і ст пенем злоя існості процес
хворих з ЛГМ може б ти ви ористана при визначенні рите-
ріїв відбор хворих для АМТ і динамічно о спостереження
за ними.

У 20 хворих з ЛГМ, я им б в зятий іст овий мозо
для подальшої АМТ, після проведення 2 рсів поліхіміоте-
рапії самопоч ття істотно не мінялося, вони добре переносили
лі вання. Периферичні лімфов зли пра тично розсмо тали-
ся 16 хворих, а 4 – зменшилися більш ніж на 50 %.
Середостіння рент еноло ічно всіх хворих с оротилося в
середньом двічі. Вміст мієло аріоцитів іст овом моз
б в на 63,8 % нижче почат ово о, а іль ість лей оцитів в
периферичній рові знизилася двічі. Ви ладене вище
виразно свідчить про розвито іпоплазії ровотворення
наслідо хіміотерапії.

На 7-е доб після АМТ зміст формених елементів іст о-
во о моз відновлювався майже повністю. Повільніше
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відновлення по азни ів периферичної рові (на 14-30-
доб ) ймовірно пов’язане з проведенням променевої терапії,
на тлі я ої проводилося дослідження. У 2-х пацієнтів на 7-
доб реєстр валася поява в периферичній рові рети лярних
і плазматичних літин. Ім нний стат с визначався за вміс-
том ВГЛ в периферичній рові. Вже на 7- доб абсолютна їх
іль ість збільш валася двічі, а на 30- доб – ще, приб-
лизно, в 3 рази, тобто вже дося ало нормально о рівня, не
дивлячись на проведення опромінювання.

ВИСНОВОК Всі хворі завершили омбіноване хіміопро-
меневе лі вання за ради альною про рамою. У всіх 20 па-
цієнтів б ла дося н та повна ремісія. У жодно о хворо о весь
період лі вання не спостері алося при нічення ровотворен-
ня, що дозволило лі вання завершити в оптимальні тер-
міни. Сама операція я взяття, та і “повернення” іст ово о
моз ані с ладнень, ані навіть побічних ефе тів не ви ли-
ала, що робить її безпечною. Однією з основних перева
даної методи и є відс тність необхідності підбирати донора.
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Я овець Ю.І., Гончар О.Г., Кондратю Б.П., Комендант В.В., Чістя ов А.А.

КОНСЕРВАТИВНА ТЕРАПІЯ НЕОПЕРАБЕЛЬНОГО РАКУ ЛЕГЕНІВ З ВИКОРИСТАННЯМ ТРИВАЛОЇ
ЕНДОЛІМФАТИЧНОЇ ПОЛІХІМІОТЕРАПІЇ

Донець ий обласний протип хлинний центр

КОНСЕРВАТИВНА ТЕРАПІЯ НЕОПЕРАБЕЛЬНОГО РАКУ ЛЕГЕНІВ З
ВИКОРИСТАННЯМ ТРИВАЛОЇ ЕНДОЛІМФАТИЧНОЇ ПОЛІХІМІОТЕРАПІЇ –
Розроблений новий спосіб введення хіміопрепаратів при лі ванні
неоперабельно ора ле енів.Цейспосібдозволяєполіпшитибезпосередні
і віддалені рез льтати лі вання, порівняно з традиційною вн тріш-
ньовенною поліхіміотерапією.

Гр па з ендолімфатичним введенням хіміопрепаратів б ла представ-
лена 126 первинно неоперабельнимипацієнтами.Цимхворимпроведена
ендолімфатична поліхіміотерапія. Контрольна р па (вн трішньовенне
введення препаратів) с ладалася з 115 первинно неоперабельних пацієн-
тів. Цим хворим проведена вн трішньовенна поліхіміотерапія. Після 3
рсів ендолімфатичної поліхіміотерапії тіль и в 14,4 % пацієнтів за-

лишилися озна и обт раційно о пневмоніт . Після вн трішньовенної
хіміотерапії та их хворихб ло 34,7 %.Середня тривалістьжиття дослідній
р пі – 14,0 місяців, а в р пі онтролю – 9,9 місяців. У р пі ендо-
лімфатичної поліхіміотерапії її то сичність с лала 0-1 ст пінь, що значно
раще, ніж онтрольній р пі. Та им чином, ендолімфатичне введення
хіміопрепаратів є більш ефе тивним, ніж вн трішньовенне.

КОНСЕРВАТИВНАЯТЕРАПИЯНЕОПЕРАБЕЛЬНОГОРАКАЛЕГКИХСИС-
ПОЛЬЗОВАНИЕМДЛИТЕЛЬНОЙЭНДОЛИМФАТИЧЕСКОЙПОЛИХИМИО-
ТЕРАПИИ – Разработан новый способ введения химиопрепаратов при
лечении неоперабельно о ра а ле их. Этот способ позволяет л чшить
непосредственные и отдаленные рез льтаты лечения сравнительно с
традиционной вн тривенной полихимиотерапией.

Гр ппа с эндолимфатичес им введением химиопрепаратов была
представлена 126 первично неоперабельными пациентами. Этим боль-
ным проведенная эндолимфатичес ая полихимиотерапия. Контрольная
р ппа (вн тривенное введение препаратов) формировалась из 115 пер-
вично неоперабельных пациентов. Этим больным проведенная
вн тривенная полихимиотерапия. После 3 рсов эндолимфатичес ой
полихимиотерапии толь о 14,4 % пациентов остались призна и обт -
рационно о пневмонита. После вн тривенной химиотерапии та их боль-
ных было 34,7 %. Средняя продолжительность жизни в опытной р ппе –
14,0месяцев,ав р ппе онтроля– 9,9месяцев.В р ппеэндолимфатичес ой
полихимиотерапииее то сичность составила 0-1степень, что значительно
л чше, чем в онтрольной р ппе. Та им образом, эндолимфатичес ое
введение химиопрепаратов является более эффе тивным, чем вн т-
ривенное.

CONSERVATIVE THERAPY OF NON-OPERABLE LUNG CANCER WITH
APPLICATION OF LONG-TERM ENDOLYMPHATIC POLYCHEMOTHERAPY – New
method of intoduction of chemopreparations at treatment of non-operable lung

cancer is proposed. This method allows to improve the immediate and remote
results of treatment in comparison with the traditional intravenous polyche-
motherapy.

The group with endolymphatic introduction of chemopreparations consisted
of 126 initially non-operable patients. These patients were undergone to
endolymphatic polychemotherapy. Control group (intravenous introduction of
preparations) consisted of 115 initially non-operable patients. These patients
were undergone to intravenous polychemotherapy. After 3 courses of endo-
lymphatic therapy only in 14,4 % patients remained the symptoms of obstructive
pneumonitis. After intravenous chemotherapy in 34,7 % patients remained the
symptoms of obstructive pneumonitis. The average life-expectancy in the
investigated group was 14,0 months. In the control groupit was 9,9 months.

In the group of endolymphatic polychemotherapy its toxicity was 0-1 degree.
So, it is much more better then in control group. Endolymphatic way of
introducing of preparations is more effective then intravenous.

Ключові слова: неоперабельний ра ле енів, ендолімфатична
поліхіміотерапія.
Ключевые слова:неоперабельный ра ле их, эндолимфатичес ая

полихимиотерапия.
Key words: non-operable lung cancer , endolymphatic polychemotherapy.

ВСТУП В сіх е ономічно розвин тих раїнах проблема
ра ле енів є однією з найважливіших с часній он оло ії
[1,2,3]. Невпинне зростання захворюваності та смертності
від ра ле енів пов’язане зі с ладністю діа ности и і не-
достатньою ефе тивністю лі вання. За останнє десятиріччя
ра ле енів (РЛ) став найбільш поширеною формою злоя іс-
них п хлин і в стр т рі он оло ічної захворюваності стій о
тримається на першом місці. У 1995 році на території
У раїни питома ва а РЛ серед он оло ічних захворювань
с лала 15,5 %, що пра тично в 2 раза вище, ніж двадцять
ро ів том [4,5]. Водночас із зростанням захворюваності на
ра ле енів не хильно підвищ ється і смертність від цьо о
захворювання, первинна захворюваність дося ає в дея их
раїнах 84,8 випад ів на 100 000 населення і має тенденцію
до збільшення. По У раїні і м. Донець ці цифри с ладають
відповідно 41,9 і 50,9 випад ів на 100000 населення [6].


