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РАДІОНУКЛІДНА ТЕРАПІЯ МЕТАСТАТИЧНОГО УРАЖЕННЯ 
КІСТКОВОЇ СИСТЕМИ В ПОЄДНАННІ  
З ХІРУРГІЧНИМ ЛІКУВАННЯМ, ХІМІОТЕРАПІЄЮ  
ТА ІЗ ЗАСТОСУВАННЯМ БІСФОСФОНАТІВ

Огляд присвячено паліативному лікуванню метастатичного ураження кісткової системи онкологічних па-
цієнтів з використанням радіонуклідної терапії (РНТ) у поєднанні з методами хірургічного і хіміотера-
певтичного лікування, а також введенням бісфосфонатів (БФ). Стаття відображує всебічний підхід до цієї 
проблеми. Автори аналізують переваги і недоліки поєднання наведених методів терапії на підставі даних 
літератури. Показано, що використання хірургічного лікування, введення хіміопрепаратів і БФ може по-
тенційно поліпшити ефект від наступної РНТ, проте необхідно враховувати можливість післяопераційних 
ускладнень і  токсичну дію хіміопрепаратів. З  огляду на  викладене необхідно проводити індивідуальне 
планування поєднаної терапії залежно від стану внутрішніх органів і системи гемопоезу.

Ключові слова: радіонуклідна терапія, кісткові метастази, бісфосфонати, комбінована терапія.

Лікування хворих із метастазами в кістки є склад-
ною комплексною проблемою. Терапія кісткових ме-
тастазів залишається лише паліативним методом ліку-
вання, основною метою якого є зменшення больового 
синдрому, запобігання розвитку ускладнень онко-
логічного процесу, поліпшення якості життя і, якщо 
можливо, збільшення його тривалості. Проте паліа-
тивне лікування має на увазі широкий підхід до цієї 
проблеми. Сучасна онкологічна наука володіє вели-
ким арсеналом доступних засобів і методів спеціаль-
ної протипухлинної терапії, підвищення ефективності 
якої полягає в  розробці нових радіофармпрепаратів 
(РФП), застосуванні потужних режимів опромінен-
ня та більш токсичних хіміопрепаратів. Необхідність 
розробки оптимальних методів лікування зумовле-
на не  лише поширенням захворюваності на  рак, але 
й тим, що середня тривалість життя пацієнтів із кіст-
ковими метастазами без ураження внутрішніх орга-
нів відносно велика. Отже адекватне лікування може 
на досить тривалий термін повернути пацієнта до ак-
тивного громадського життя, активної роботи, звичай-
ного дозвілля.

Прогресуючий больовий синдром вимагає за-
стосування локальної променевої та/або системної 

радіонуклідної терапії (РНТ). При цьому хворі з  по-
ширеним метастатичним процесом у кістковій систе-
мі нерідко мають високий ризик переломів хребців, 
що є протипоказанням до проведення системної РНТ.

Золотим стандартом лікування солітарних мета-
стазів у  хребет визнано ламінектомію, проте не  всі 
пацієнти з  метастазами в  хребет можуть вважатися 
кандидатами для хірургічного лікування, особливо 
ті, в  яких виявлено дисемінований процес [1]. Че-
резшкірна вертебропластика застосовується як  при 
первинних пухлинах, так і при метастазах, тому є ме-
тодом вибору, що  забезпечує зміцнення хребців [2]. 
Вертебропластика — малоінвазивний метод, що поля-
гає у  черезшкірному пункційному введенні (частіше 
транспедикулярним доступом) поліметилметакрилату 
(кісткового цементу) в тіло хребця для його зміцнення 
і зниження болю [3], що дозволяє підвищити ефектив-
ність паліативної терапії такої категорії хворих.

Метастатична епідуральна компресія спинного 
мозку — поширене і серйозне ускладнення пухлинно-
го процесу, яке спостерігається у 5–10 % онкологічних 
хворих [4]. До середини 1980-х років декомпресивна 
ламінектомія розглядалася як  єдиний варіант хірур-
гічного лікування для хворих із компресією спинного 
мозку. Проте деякі дослідження показали, що деком
пресивна ламінектомія не дає поліпшення порівняно 
зі  стандартною променевою терапією (ПТ) відносно 
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підтримки і  відновлення неврологічних функцій 
та контролю больового синдрому [5]. Крім того, ламін
ектомія пов’язана з  деякими ускладненнями, одним 
із яких є ранова інфекція, а також поява або посилення 
передньої нестабільності хребта [5, 6].

Декілька досліджень [7–12] показали, що  пряма 
декомпресійна хірургія виявляє вищу ефективність, 
порівняно з ПТ, за такими показниками, як відновлен-
ня рухових функцій, полегшення болю і відновлення 
роботи сфінктерів. Проте, рішення про виконання 
операції має ґрунтуватися також і на ризику розвитку 
ускладнень і  смерті при операції. Важливо дотриму-
ватися ретельного відбору пацієнтів для такого втру-
чання.

Рандомізоване проспективне дослідження проде-
монструвало, що пацієнти, яким застосовували комбі-
націю оперативного лікування і ПТ, довше зберігали 
рухливість. Ті  ж пацієнти, які до  початку лікування 
мали порушення рухових функцій, мали вищі шанси 
на їх відновлення, порівняно з тими, яким проводили 
тільки променеву терапію [13].

У хворих із  загрозливими патологічними пере-
ломами слід розглядати можливість виконання про-
філактичних ортопедичних операцій. У декількох пу-
блікаціях автори рекомендують проводити ПТ  після 
виконання ортопедичних (профілактичних) утручань 
із приводу кісткових метастазів [14].

Потенційною перевагою одночасного викорис-
тання РНТ та хіміотерапії (ХТ) є поліпшення ефектив-
ності лікування, що може бути наслідком підвищеної 
чутливості пухлинних клітин до  ХТ.  Це добре відо-
мий ефект, наслідком якого є більш висока чутливість 
пухлинних клітин до радіації, що випромінюється ра-
діонуклідними препаратами. У ряді досліджень із за-
стосуванням такої комбінації було отримано позитивні 
результати.

У дослідженні на  матеріалі пацієнтів із  кістко-
вими метастазами, що викликають біль, комбінували 
низькі дози карбоплатину і  89Sr. Полегшення болю 
спостерігалося у  74  % пацієнтів, а  у групі комбіно-
ваного лікування частота відповіді була статистично 
вищою, порівняно з  групою монотерапії 89Sr. Спо-
стерігалося також поліпшення за  показниками ви-
живаності у групі комбінованого лікування. В жодній 
із  груп не було зареєстровано вираженої токсичнос-
ті. В іншому дослідженні II фази за участю пацієнтів 
із  резистентним до  гормонів раком передміхурової 
залози (РПЗ) застосовувалася індукційна ХТ  з  по-
дальшим лікуванням доксорубіцином зі  89Sr або без 
нього у разі стабілізації чи регресії захворювання. За-
галом, у 60 % пацієнтів спостерігалося зниження про-
статоспецифічного антигену (ПСА) в сироватці крові, 
і майже у 52 % пацієнтів відзначалося повне припи-
нення болю. Показники середньої виживаності також 
були статистично вищими у пацієнтів, які отримували 
комбіноване лікування (27,7  на противагу 16,8  міс.) 
(p = 0,0014) [15].

Нещодавно відновився інтерес до ефективності 
застосування комбінації РНТ і доцетакселу у пацієн-
тів із резистентним до кастрації РПЗ, і дане питання 

вивчалося в двох клінічних дослідженнях. В одному 
з них пацієнти зі стабілізацією захворювання на фоні 
чотирьох циклів доцетакселу і естамустину отриму-
вали комбінацію доцетакселу і  153Sm [16]. Реакція 
ПСА спостерігалася у  77  % пацієнтів, при цьому 
у  69  % пацієнтів значно зменшився біль. Пацієнти 
добре переносили комбіноване лікування, а середня 
виживаність досягла 29 міс. Незважаючи на оптиміс-
тичність отриманих результатів, сучасні клінічні ре-
комендації не  радять застосовувати одночасно РНТ 
та  хіміотерапію поза протоколами клінічних дослі-
джень.

Бісфосфонати (БФ) і РНТ ефективні у зменшен-
ні больового синдрому, пов’язаного з  метастазами 
в кістки. Зважаючи на ризик їх конкурентної взаємо-
дії на  поверхні гідроксиапатитних кристалів кістки, 
їх  одночасне застосування є  дискусійним питанням, 
хоча в декількох дослідженнях із застосуванням такої 
комбінації були отримані оптимістичні результати.

В одному з досліджень пацієнти з кістковими ме-
тастазами РПЗ або з  діагнозом рак молочної залози 
(РМЗ) отримували інфузії золедронової кислоти кож-
ні три тижні з подальшим уведенням однієї дози 89Sr 
(група A), тільки 89Sr (група B) або тільки золедронату 
протягом 8 міс. (група C). Спостерігалося статистично 
значуще зменшення болю в усіх групах, але найбіль-
ше простежувалося у  групі A  (p < 0,001). Крім того, 
у 68 % пацієнтів у групі A вдалося досягти полегшен-
ня болю на 4 та більше пунктів на противагу 15 і 9 % 
відповідно у групах B і C [17].

В іншому дослідженні автори проаналізували ре-
зультати застосування поєднаного лікування золедро-
новою кислотою і 153Sm-EDTMP у хворих із гормоно-
резистентним РПЗ і множинними метастазами в кіст-
кову систему. Пацієнтам проводилася РНТ активністю 
18,5  МБк/кг 153Sm-EDTMP на  перший та  37  МБк/кг 
на  третій тиждень лікування. Внутрішньовенне вве-
дення золедронової кислоти було проведено за два дні 
до радіонуклідного лікування. Результати досліджен-
ня було оцінено за  рівнем екскреції 153Sm-EDTMP 
у сечі та за постлікувальним скануванням усього тіла. 
Авторами було статистично доведено, що застосуван-
ня золедронової кислоти перед уведенням цього ра-
діонуклідного препарату не впливає на ефективність 
обох видів терапії [18].

Вивчено також взаємозв’язок між уведенням пре-
парату «Памідронат» та РНТ у пацієнтів із кістковими 
метастазами РМЗ [19]. Авторами було продемонстро-
вано, що  застосування БФ  не перешкоджає всмок-
туванню радіонуклідних препаратів та  не знижує 
їх ефективність. У дослідженні пацієнти з метастаза-
ми РМЗ в  кістки отримували 188Re-HEDP (група A), 
тільки памідронат (група B) або комбіноване лікуван-
ня (група C). Спостерігалося значне полегшення болю 
з частотою 73,3, 80 і 100 % відповідно у групах A, В і 
C.  Крім того, ступінь зменшення больових відчуттів 
був схожим і  статистично значущим в  усіх групах. 
Дослідники дійшли висновку, що  саме комбіноване 
лікування дозволяє досягти кращого терапевтичного 
ефекту (p < 0,05).
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Таким чином, використання хірургічного ліку-
вання, хіміотерапії, БФ може потенціально поліпшити 
ефект від наступної РНТ, однак необхідно враховувати 
можливість післяопераційних ускладнень, токсичну 

дію хіміопрепаратів та проводити індивідуальне пла-
нування терапії залежно від стану внутрішніх органів 
та системи гемопоезу.
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РАДИОНУКЛИДНАЯ ТЕРАПИЯ МЕТАСТАТИЧЕСКОГО ПОРАЖЕНИЯ КОСТНОЙ СИСТЕМЫ  
В СОЧЕТАНИИ С ХИРУРГИЧЕСКИМ ЛЕЧЕНИЕМ, ХИМИОТЕРАПИЕЙ  
И ВВЕДЕНИЕМ БИСФОСФОНАТОВ

Обзор посвящен паллиативному лечению метастатического поражения костной системы онкологических 
пациентов с использованием радионуклидной терапии (РНТ) в сочетании с методами хирургического и 
химиотерапевтического лечения, а также введения бисфосфонатов. Статья отражает широкий подход к 
этой проблеме. Авторы анализируют преимущества и недостатки сочетания приведенных методов терапии 
на основании данных литературы. Показано, что использование хирургического лечения, введение химио-
препаратов и бисфосфонатов может потенциально улучшить эффект от последующей РНТ, однако необхо-
димо учитывать возможность послеоперационных осложнений и токсическое действие химиопрепаратов. 
Исходя из вышесказанного, необходимо проводить индивидуальное планирование сочетанной терапии в 
зависимости от состояния внутренних органов и системы гемопоэза. 

Ключевые слова: радионуклидная терапия, костные метастазы, бисфосфонаты, комбинированная терапия.
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RADIONUCLIDE THERAPY OF  BONE METASTASES  IN COMBINATION  
WITH SURGICAL TREATMENT, CHEMOTHERAPY AND  BISPHOSPHONATES

The review is devoted to the palliative treatment of metastatic lesions of the bone system of cancer patients using 
radionuclide therapy (RNT) in combination with the methods of surgical and chemotherapeutic treatment, as 
well as the using of bisphosphonates. The article show  a broad approach to this problem. The authors analyze 
the advantages and disadvantages of combining these therapies based on the literature data. It is shown that the 
surgical treatment, administration of chemotherapy and bisphosphonates can potentially improve the effect of 
subsequent RNT, however, the possibility of postoperative complications and the toxic effect of chemotherapy 
should be taken into account. In view of the foregoing, it is necessary to conduct individual planning of combined 
therapy depending on the condition of internal organs and the hemopoiesis system.
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