
Ñðàâíèòåëüíî íåäàâíî ìåëàíîìà êîæè ñ÷èòàëàñü
ðåäêèì çàáîëåâàíèåì â áîëüøèíñòâå ñòðàí ìèðà. Â íà-
ñòîÿùåå âðåìÿ ÷àñòîòà âîçíèêíîâåíèÿ ýòîé áîëåçíè
çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èëàñü è ïðîäîëæàåò íåóêëîííî ðàñ-
òè. Ñðåäíåãîäîâîé òåìï ïðèðîñòà çàáîëåâàåìîñòè ýòîé
îïóõîëüþ â ìèðå ñîñòàâëÿåò îêîëî 5 % (â Ðîññèè —
3,9 %) è ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ñàìûõ âûñîêèõ ñðåäè çëî-
êà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, çà èñêëþ÷åíèåì ðàêà ëåãêîãî. 

Ìåëàíîìà ñòàëà ïðåäñòàâëÿòü ðåàëüíóþ óãðîçó äëÿ
çíà÷èòåëüíîãî ÷èñëà ëþäåé. Òàê, â ÑØÀ â 1984 ã. áûëî

âûÿâëåíî 18 000 áîëüíûõ ìåëàíîìîé è 5500 óìåðëè îò
íåå, â 1994 ã. ýòè öèôðû ñîñòàâèëè 32 000 è 8000 ÷åëî-
âåê ñîîòâåòñòâåííî. Ïîêàçàòåëè çàáîëåâàåìîñòè ìåëà-
íîìîé ñóùåñòâåííî ðàçëè÷àþòñÿ â ðàçíûõ ðåãèîíàõ
ìèðà, íàèáîëåå âûñîêèå (23–29 %) õàðàêòåðíû äëÿ áå-
ëîãî íàñåëåíèÿ Àâñòðàëèè, Íîâîé Çåëàíäèè [5]. 

Â Ðîññèè åæåãîäíî ìåëàíîìîé êîæè çàáîëåâàþò
5700 ÷åëîâåê è 2200 óìèðàþò îò íåå. Â 1998 ã. ñòàíäàð-
òèçîâàííûé ïîêàçàòåëü çàáîëåâàåìîñòè ìåëàíîìîé êî-
æè ó ìóæ÷èí áûë 2,9 % è 3,2 % — ó æåíùèí. Çà 10 ëåò
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ABSTRACT
The results of treatment of 448 patients with disseminated malignant melanoma using new Russian nitrosourea —
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ÐÅÇÞÌÅ
Â äàííîé ðàáîòå ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ 448 áîëüíûõ äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíîìîé

ñ èñïîëüçîâàíèåì îòå÷åñòâåííîãî íèòðîçîïðîèçâîäíîãî — àðàíîçû â ðàìêàõ I–III ôàçû êëèíè÷åñêèõ
èññëåäîâàíèé, â ìîíîðåæèìå è â êîìáèíàöèÿõ, ïðè ñèñòåìíîì è âíóòðèàðòåðèàëüíîì ââåäåíèè.

Àðàíîçà — äîñòàòî÷íî âûñîêî ýôôåêòèâíûé ïðåïàðàò äëÿ ëå÷åíèÿ äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíîìû
ñ óìåðåííîé, ïðîãíîçèðóåìîé è êîíòðîëèðóåìîé òîêñè÷íîñòüþ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåëàíîìà, ëå÷åíèå, àðàíîçà.



(1989–1998) ïðèðîñò äàííîãî ïîêàçàòåëÿ ñîñòàâèë
45 % ó ìóæ÷èí è 41 % ó æåíùèí [5]. 

Â 1985 ã. áûëè îïóáëèêîâàíû äàííûå î òîì, ÷òî
â ÑØÀ çàáîëåâàåìîñòü ìåëàíîìîé óäâàèâàåòñÿ êàæ-
äûå 6–10 ëåò. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ýòî íàèáîëåå ðàñïðî-
ñòðàíåííàÿ îïóõîëü ñðåäè æåíùèí ìîëîæå 25 ëåò [12].

Ïî äàííûì àìåðèêàíñêèõ èññëåäîâàòåëåé, â ìî-
ìåíò óñòàíîâëåíèÿ äèàãíîçà ó 25 % áîëüíûõ áîëåçíü
âûõîäèò çà ïðåäåëû ïåðâè÷íîãî î÷àãà, ó 2/3 ýòîé ãðóï-
ïû âûÿâëÿþòñÿ òðàíçèòîðíûå ìåòàñòàçû èëè ïîðàæå-
íèå ðåãèîíàðíûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ, ó 1/3 ïàöèåí-
òîâ — îòäàëåííûå ìåòàñòàçû. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî íà
ýòàïå äèññåìèíàöèè âåðîÿòíîñòü ïîðàæåíèÿ ÖÍÑ äî-
ñòèãàåò 45 % [20].

Ïðîãíîç áîëüíûõ ñ äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíîìîé
êðàéíå íåáëàãîïðèÿòíûé: ìåäèàíà âûæèâàåìîñòè —
6–8 ìåñ., 5-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü — ìåíåå 5 % [16].

Ñòàíîâèòñÿ î÷åâèäíîé àêòóàëüíîñòü ïîèñêà íîâûõ
ïðåïàðàòîâ, ðåæèìîâ è ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ ìåëàíîìû íà
ýòàïå äèññåìèíàöèè.

Ñòàíäàðòîâ ëå÷åíèÿ äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíî-
ìû 1-é è 2-é ëèíèè â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå ñóùåñòâóåò.
Íàèáîëåå ÷àñòî äëÿ ëå÷åíèÿ ìåëàíîìû èñïîëüçóþòñÿ
ïðîèçâîäíûå íèòðîçîìî÷åâèíû (ìþñòîôîðàí, êàðìóñ-
òèí, íèìóñòèí, ëîìóñòèí, ñåìóñòèí), ïðîèçâîäíûå
ïëàòèíû (öèñïëàòèí, êàðáîïëàòèí), ìåòèëèðóþùèå
àãåíòû (äàêàðáàçèí, òåìîçîëàìèä, ïðîêàðáàçèí), à òàê-
æå âèíêààëêàëîèäû (âèíáëàñòèí, âèíêðèñòèí, âèíäå-
çèí) â ðàçëè÷íûõ ñî÷åòàíèÿõ. Ïðîâîäÿòñÿ òàêæå èñ-
ñëåäîâàíèÿ ïî êîìïëåêñíîìó ëå÷åíèþ, âêëþ÷àþùåìó
êàê õèìèîòåðàïèþ, òàê è áèîòåðàïèþ — èíòåðôåðî-
íû, èíòåðëåéêèí-2, ËÀÊ-êëåòêè, ðàçëè÷íûå âàêöèíû,
à òàêæå ïîïûòêè óñèëèòü ýôôåêòèâíîñòü ðåæèìîâ äî-
áàâëåíèåì òàìîêñèôåíà.

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî äîëãèå ãîäû íîâûå ïðåïàðàòû
è êîìáèíèðîâàííûå ðåæèìû ñðàâíèâàëèñü ñ äàêàðáà-
çèíîì, ýôôåêòèâíîñòü êîòîðîãî â ìîíîðåæèìå ñ÷èòà-
ëàñü ðàâíîé 20 % è ïðèçíàâàëàñü ìíîãèìè èññëåäîâà-
òåëÿìè ýòàëîííîé [13; 14; 17], ðÿä ðàíäîìèçèðîâàí-
íûõ èññëåäîâàíèé ïîñëåäíèõ ëåò óêàçûâàåò íà
ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà îêîëî 7 % [8]. Î÷åâèäíî, íà-
èáîëåå àêòèâíûìè ïðè ìåëàíîìå ñëåäóåò ñ÷èòàòü íèò-
ðîçîïðîèçâîäíûå — 15–20 % ðåìèññèé [10; 11]. 

Â äàííîé ñòàòüå îñîáîå âíèìàíèå óäåëåíî îòå÷åñò-
âåííîìó ïðîèçâîäíîìó — àðàíîçå (3-α-L-àðàáèíîçèë-
1-ìåòèë-íèòðîçîìî÷åâèíå), ñèíòåçèðîâàííîé â ÍÈÈ
ÝÄèÒÎ ÐÎÍÖ èì. Í. Í. Áëîõèíà ÐÀÌÍ è èçó÷àâøåéñÿ
ïðè ðàçëè÷íûõ ñîëèäíûõ îïóõîëÿõ â I–III ôàçå â ìîíî-
ðåæèìå è êîìáèíàöèÿõ â òå÷åíèå áîëåå 15 ëåò. 

Çà ïîñëåäíèå ãîäû ýòî åäèíñòâåííûé îòå÷åñòâåí-
íûé öèòîñòàòèê, êîòîðûé óäàëîñü äîâåñòè äî êîììåð-
÷åñêîãî ïðîèçâîäñòâà è âíåäðèòü â êëèíè÷åñêóþ ïðàê-
òèêó â ðÿäå ãîðîäîâ è ðåãèîíîâ Ðîññèè. 

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íàèáîëåå øèðîêî ïðåïàðàò èç-
ó÷åí ïðè äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíîìå. Íèæå ïðèâå-
äåíû äàííûå, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî îí íå óñ-
òóïàåò çàðóáåæíûì àíàëîãàì, çà èñêëþ÷åíèåì áîëåå
âûñîêîé àêòèâíîñòè ìþñòîôîðàíà ïðè ìåòàñòàçàõ
â ãîëîâíîé ìîçã. Â I ôàçó êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé áû-

ëà âûÿâëåíà ïðîòèâîîïóõîëåâàÿ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà
ïðè ìåëàíîìå, è äëÿ äàëüíåéøèõ èñïûòàíèé ðåêîìåí-
äîâàí ðåæèì 550–800 ìã/ì2 â òå÷åíèå 3 äíåé ïîäðÿä
ñ èíòåðâàëîì â 4 íåä. Â õîäå II ôàçû êëèíè÷åñêèõ èñ-
ïûòàíèé àðàíîçà ïîêàçàëà 23 % îáúåêòèâíîãî ýôôåêòà
äëèòåëüíîñòüþ â ñðåäíåì 5,7 ìåñ. ó 48 áîëüíûõ äèññå-
ìèíèðîâàííîé ìåëàíîìîé â ÐÎÍÖ ÐÀÌÍ è Îíêîëîãè-
÷åñêîì Öåíòðå Ãðóçèè è 24,8 % (32 èç 129 áîëüíûõ),
âêëþ÷àÿ 3,9 % ïîëíûõ è 20,9 % ÷àñòè÷íûõ ðåìèññèé
â õîäå ìóëüòèöåíòðîâîãî èññëåäîâàíèÿ. Ëå÷åíèå ïåðå-
íîñèëîñü óäîâëåòâîðèòåëüíî, â îñíîâíîì îòìå÷àëèñü
òîøíîòà è ðâîòà, ëåéêîïåíèÿ è òðîìáîöèòîïåíèÿ I–II
ñòåïåíè [3; 8; 19]. 

Íà îñíîâàíèè ýòèõ äàííûõ ðåøåíèåì ÔÊ ÌÇ ÐÔ
â äåêàáðå 1996 ã. àðàíîçà ââåäåíà â ðååñòð ëåêàðñòâåí-
íûõ ñðåäñòâ äëÿ ëå÷åíèÿ ìåëàíîìû êîæè.

Ó÷èòûâàÿ ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû, ïîçäíåå áûëî
ïðîâåäåíî ðàíäîìèçèðîâàííîå èññëåäîâàíèå, â êîòî-
ðîì ñðàâíèâàëèñü àðàíîçà â äîçå 667 ìã/ì2 â 1–3-é äíè
è äàêàðáàçèí â ðåæèìå 400 ìã â 1–5-é äíè. Àðàíîçó
ïîëó÷àëè 114 áîëüíûõ, äàêàðáàçèí — 99. Ýôôåêòèâ-
íîñòü îêàçàëàñü ðàâíîé 14,9 % äëÿ àðàíîçû è 10,1 %
äëÿ äàêàðáàçèíà, ïîëíûå ðåãðåññèè ñîñòàâèëè 3,5
è 2 % ñîîòâåòñòâåííî. Âïåðâûå â ðàíäîìèçèðîâàííîì
èññëåäîâàíèè ýôôåêòèâíîñòü äàêàðáàçèíà îêàçàëàñü
ñòîëü íèçêîé. Áûëî âûñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå î öåëå-
ñîîáðàçíîñòè è âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ àðàíîçû
â áîëåå âûñîêèõ äîçàõ [13]. Òàêèì îáðàçîì, àðàíîçó
â ìîíîðåæèìå ïîëó÷àë â ðàìêàõ II ôàçû êëèíè÷åñêèõ
èñïûòàíèé 291 áîëüíîé, ðàçáðîñ äàííûõ ïî ýôôåêòèâ-
íîñòè ñîñòàâèë 14,9–24,8 %, â ñðåäíåì 20,6 %, âêëþ-
÷àÿ 5,2 % ïîëíûõ ðåãðåññèé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ îò 6
äî 18 ìåñ. [7].

Äî ñèõ ïîð â áîëüøèõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ ìóëü-
òèöåíòðîâûõ èññëåäîâàíèÿõ íå äîêàçàíû ñòàòèñòè÷åñ-
êè äîñòîâåðíî ïðåèìóùåñòâà êîìáèíèðîâàííîé õè-
ìèîòåðàïèè è áèîòåðàïèè ïåðåä ìîíîõèìèîòåðàïèåé
ïî îòäàëåííûì ðåçóëüòàòàì (ìåäèàíà âðåìåíè äî ïðî-
ãðåññèðîâàíèÿ, ìåäèàíà äëèòåëüíîñòè ðåãðåññèè è ìå-
äèàíà âûæèâàåìîñòè), íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíî áîëåå
âûñîêèå íåïîñðåäñòâåííûå ðåçóëüòàòû.

Â îòäåëåíèè èçó÷åíèÿ íîâûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ
ïðåïàðàòîâ ÐÎÍÖ ÐÀÌÍ ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå
èññëåäîâàíèå äâóõ êîìáèíèðîâàííûõ ðåæèìîâ ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì àðàíîçû:

1. Àðàíîçà â äîçå 550–800 ìã/ì2 íà 2, 3 è 4-é äíè,
âèíêðèñòèí â äîçå 2 ìã â 1-é äåíü, öèñïëàòèí â äîçå
70–90 ìã/ì2 â 1-é äåíü.

2. Àðàíîçà â äîçå 550–800 ìã/ì2 â 1, 2 è 3-é äíè,
âèíêðèñòèí â äîçå 2 ìã â 1-é äåíü, äàêòèíîìèöèí â äî-
çå 0,5 ìã â 1, 3, 5 è 8-é äíè.

Èíòåðâàë ìåæäó êóðñàìè â îáåèõ ãðóïïàõ áûë
3 íåä.

Â îáîèõ âàðèàíòàõ êîìáèíàöèé ïîëíûõ ðåìèññèé
îòìå÷åíî íå áûëî. Â ïåðâîì ñëó÷àå ó 20 áîëüíûõ çàðå-
ãèñòðèðîâàíî 30 % ÷àñòè÷íûõ ðåãðåññèé è 30 % ñòàáè-
ëèçàöèè ïðîöåññà, âî âòîðîì ñëó÷àå — ó 18 áîëüíûõ
33,3 % ÷àñòè÷íûõ ðåãðåññèé è 22,5 % ñòàáèëèçàöèé.
Îáà ðåæèìà îêàçàëèñü äîñòàòî÷íî âûñîêîýôôåêòèâ-
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íûìè è óìåðåííî òîêñè÷íûìè, ÷òî ïîçâîëèëî ðåêî-
ìåíäîâàòü èõ ê ïðàêòè÷åñêîìó ïðèìåíåíèþ [6].

Êðîìå òîãî, èçó÷àëè îðèãèíàëüíûé ðåæèì èç äâóõ
îòå÷åñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ: àðàíîçà ïî 1000 ìã/ì2 â 1,
3 è 5-é äíè è öèêëîïëàòàì ïî 80–100 ìã/ì2 â 1, 3 è 5-é
äíè ñ èíòåðâàëîì ìåæäó êóðñàìè â 3 íåä. Ê ñîæàëå-
íèþ, ýôôåêòèâíîñòü åãî îêàçàëàñü íèçêîé — 16,7 %
÷àñòè÷íûõ ðåãðåññèé íà ñðîê äî 15 ìåñ. [1].

Ñ 1987 ã. â îòäåëåíèè õèìèîòåðàïèè ÐÎÍÖ ÐÀÌÍ
ïîä ðóêîâîäñòâîì ïðîôåññîðà Â. À. Ãîðáóíîâîé ïðî-
âîäèëàñü êîìáèíèðîâàííàÿ âíóòðèàðòåðèàëüíàÿ õè-
ìèîòåðàïèÿ ïî ïîâîäó äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíîìû
êîæè, îãðàíè÷åííîé êîíå÷íîñòÿìè. Âíà÷àëå èñïîëüçî-
âàëè êîìáèíàöèþ íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíû è öèñïëàòè-
íà, áûë îòìå÷åí ýôôåêò ó 8 áîëüíûõ èç 14. Îäíàêî
â äàëüíåéøåì ìû âûíóæäåíû áûëè îòêàçàòüñÿ îò äàí-
íîãî ðåæèìà ââèäó âûðàæåííîé ëîêàëüíîé êîæíîé
òîêñè÷íîñòè, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ ëèìèòèðóþùåé äëÿ
äàííîãî ìåòîäà ëå÷åíèÿ. Ñ 1989 ã., ó÷èòûâàÿ ïîëó÷åí-
íûå ê ýòîìó âðåìåíè, íî îïóáëèêîâàííûå ïîçäíåå [18]
ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå î ñèíåðãèçìå ïðîòèâîîïó-
õîëåâîãî äåéñòâèÿ àðàíîçû è öèñïëàòèíà ïðè ìåëàíî-
ìå, áûë èñïîëüçîâàí ðåæèì ñ âêëþ÷åíèåì àðàíîçû:

1-é äåíü: öèñïëàòèí 90–100 ìã/ì2 âíóòðèàðòåðè-
àëüíî ñ âíóòðèâåííîé ãèäðàòàöèåé 1500 ìë/ì2.

2-é äåíü: àðàíîçà 1000 ìã/ì2 2 ÷ âíóòðèàðòåðèàëüíî.
3-é äåíü: àðàíîçà 1000 ìã/ì2 2 ÷ âíóòðèàðòåðèàëüíî.
Ïåðåä ïðîâåäåíèåì öèêëà (1 ðàç â 4 íåä.) ïðîèçâî-

äèëàñü êàòåòåðèçàöèÿ áåäðåííîé àðòåðèè ïî Ñåëüäèí-
ãåðó ïîä êîíòðîëåì ðåíòãåíîòåëåâèäåíèÿ â óñëîâèÿõ
àíãèîãðàôè÷åñêîãî êàáèíåòà. Â ñëó÷àå âåðõíåé ãðàíè-
öû ïîðàæåíèÿ íà óðîâíå íèæíåé òðåòè áåäðà êàòåòåð
óñòàíàâëèâàëè íà ñòîðîíå ïîðàæåíèÿ, ïðè áîëåå âûñî-
êîì ðàñïîëîæåíèè îñóùåñòâëÿëàñü ïåðåêðåñòíàÿ êàòå-
òåðèçàöèÿ. Â ñëó÷àå ïîðàæåíèÿ ïàõîâûõ ëèìôàòè÷åñ-
êèõ óçëîâ äèñòàëüíûé êîíåö êàòåòåðà óñòàíàâëèâàëè
â íàðóæíîé ïîäâçäîøíîé àðòåðèè.

Â öåëîì âíóòðèàðòåðèàëüíóþ òåðàïèþ êîìáèíà-
öèåé íèòðîçîïðîèçâîäíûõ è öèñïëàòèíà ïîëó÷èë 31
áîëüíîé (54 öèêëà ëå÷åíèÿ) [4]. Âîçðàñò áîëüíûõ âàðü-
èðîâàë îò 20 äî 65 ëåò è ñîñòàâèë â ñðåäíåì 43 ãîäà. 

Ó 67,7 % áîëüíûõ äëèòåëüíîñòü áåçðåöèäèâíîãî
ïåðèîäà ïîñëå óäàëåíèÿ ïåðâè÷íîé îïóõîëè ñîñòàâèëà
ìåíåå 1 ãîäà. 55 % áîëüíûõ ðàíåå ïîëó÷àëè áåç ýôôåê-
òà ñèñòåìíóþ õèìèîòåðàïèþ. Ó 41 % áîëüíûõ èìå-
ëîñü áîëåå 3 îïóõîëåâûõ óçëîâ è ó 30 % áîëüíûõ ðàç-
ìåð íàèáîëüøåãî óçëà ïðåâûøàë 5 ñì. Èç 17 áîëüíûõ,
ïîëó÷èâøèõ êîìáèíàöèþ ñ àðàíîçîé, ó 12 èìåëîñü ïî-
ðàæåíèå êîæè è ïîäêîæíîé êëåò÷àòêè, ó 3 — ïàõîâûõ
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ è ó 2 — ñî÷åòàííîå ïîðàæåíèå.
Â ñðåäíåì áîëüíûå ïîëó÷èëè 1,7 êóðñà (1–3). Ðåäóê-
öèÿ äîç áûëà îñóùåñòâëåíà â 17 % ñëó÷àåâ ïðè ïðîâå-
äåíèè 29 öèêëîâ õèìèîòåðàïèè.

Ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ (îöåíåíî 16 áîëüíûõ) ïðåä-
ñòàâëåíû â òàáë. 1.

Êàê âèäíî èç òàáë. 1, îáùèé ýôôåêò áûë îòìå-
÷åí ó 9 èç 16 áîëüíûõ (56,3 %), ñðåäè âñåõ ïîëó÷àâ-
øèõ âíóòðèàðòåðèàëüíóþ èíôóçèþ — ó 18 èç 30
(60 %). 

Ñëåäóåò îòìåòèòü õîðîøèå ïîêàçàòåëè âûæèâàå-
ìîñòè, à òàêæå òîò ôàêò, ÷òî ó 14 èç 16 áîëüíûõ ïðî-
ãðåññèðîâàíèå ïðîöåññà èìåëî ìåñòî âûøå èíôóçèðó-
åìîé îáëàñòè. Ïðè àíàëèçå ïðè÷èí ñìåðòè â ïîðÿäêå
óáûâàíèÿ ñëåäóåò ñ÷èòàòü ìåòàñòàçû â ãîëîâíîé ìîçã,
ïå÷åíü, ëåãêèå, ëèìôàòè÷åñêèå óçëû ñðåäîñòåíèÿ è çà-
áðþøèííûå.

Òîêñè÷íîñòü èçó÷åíà ó âñåõ 17 áîëüíûõ (29 öèê-
ëîâ). Çà èñêëþ÷åíèåì ðâîòû (â òî âðåìÿ îòñóòñòâîâàëè
áëîêàòîðû 5-ÍÒ3 ðåöåïòîðîâ ñåðîòîíèíà), ñèñòåìíàÿ
òîêñè÷íîñòü îêàçàëàñü íåâûñîêîé è íå òðåáîâàëà îòìå-
íû ëå÷åíèÿ (òàáë. 2). 

Ëèìèòèðóþùåé äëÿ äàííîãî ìåòîäà ëå÷åíèÿ îêà-
çàëàñü ëîêàëüíàÿ êîæíàÿ òîêñè÷íîñòü, ïîýòîìó ñ÷èòà-
åì íåîáõîäèìûì ïðèâåñòè äàííûå êàê î ÷èñëå êóðñîâ,
òàê è î ÷èñëå áîëüíûõ (òàáë. 3).
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ñ âêëþ÷åíèåì àðàíîçû ïðè äèññåìèíèðîâàííîé ìå-
ëàíîìå êîæè êîíå÷íîñòåé

Òàáëèöà 2
Îñíîâíûå âèäû îáùåé òîêñè÷íîñòè ïðè ïðîâåäå-
íèè âíóòðèàðòåðèàëüíîé õèìèîòåðàïèè ïî ïîâîäó
ìåëàíîìû êîæè êîíå÷íîñòåé

Òàáëèöà 3
×àñòîòà ëîêàëüíîé êîæíîé òîêñè÷íîñòè ïðè âíóò-
ðèàðòåðèàëüíîé èíôóçèè àðàíîçû è öèñïëàòèíà íà
êîíå÷íîñòÿõ



Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â ãðóïïå áîëüíûõ, ðàíåå ïî-
ëó÷àâøèõ íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíó, ëîêàëüíàÿ êîæíàÿ
òîêñè÷íîñòü âñòðå÷àëàñü â 2 ðàçà ÷àùå (78,6 %) è ïðî-
òåêàëà òÿæåëåå (16 % — IV ñòåïåíè).

Â äàëüíåéøåì, âíå ðàìîê íàó÷íîãî èññëåäîâàíèÿ,
äàííûé ðåæèì èñïîëüçîâàí åùå ó 4 áîëüíûõ (13 öèê-
ëîâ). Â ðåçóëüòàòå îòìå÷åíû 2 ÷àñòè÷íûõ ðåãðåññèè
è 1 ìèíèìàëüíûé ýôôåêò, ïîñëå êîòîðûõ 3 áîëüíûì
óäàëîñü âûïîëíèòü óäàëåíèå îñòàòî÷íîé îïóõîëè, âðå-
ìÿ äî ïðîãðåññèðîâàíèÿ ñîñòàâèëî 9, 14, 16 ìåñ. Åùå
ó 1 áîëüíîãî, ñ áóðíî ïðîãðåññèðîâàâøèì çàáîëåâàíè-
åì íà ôîíå 2 ëèíèè áèîõèìèîòåðàïèè, óäàëîñü äîáèòü-
ñÿ ñòàáèëèçàöèè ïðîöåññà íà ñðîê äî 8 ìåñ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â îòäåëåíèè õèìèîòåðàïèè
ÐÎÍÖ ÐÀÌÍ ïðîâîäèòñÿ äðóãîå èññëåäîâàíèå êîì-
áèíàöèè àðàíîçû ñ öèñïëàòèíîì, óæå ïðè ñèñòåìíîì
ââåäåíèè. Öåëüþ åãî ÿâëÿåòñÿ êàê îöåíêà ýôôåêòà
êîìáèíàöèè, òàê è èçó÷åíèå âîçìîæíîñòè óëó÷øåíèÿ
ðåçóëüòàòîâ çà ñ÷åò ïðèñîåäèíåíèÿ èììóíîòåðàïèè
α-èíòåðôåðîíîì. Îñíîâàíèåì äëÿ åãî ïðîâåäåíèÿ
ÿâèëèñü äàííûå Ì. Ë. Ãåðøàíîâè÷à î âîçìîæíîñòè
óâåëè÷åíèÿ îòâåòà íà òåðàïèþ ïðàêòè÷åñêè âäâîå
ïðè èñïîëüçîâàíèè êîìáèíàöèè àðàíîçû è α-èíòåð-
ôåðîíà (àðàíîçà â ìîíîðåæèìå — èñòîðè÷åñêèé êîí-
òðîëü) [2]. 

Ó 29 áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ àðàíîçó â äîçå
830 ìã/ì2 â 1, 3 è 5-é äíè, äîñòèãíóò 17,1%-é ýôôåêò;
ó 41 áîëüíîãî, ïîëó÷àâøåãî äîïîëíèòåëüíî á-èíòåð-
ôåðîí ñ ýñêàëàöèåé äîçû îò 2 äî 12·106 ÌÅ, ïîñëåäó-
þùèì ñíèæåíèåì åå äî èñõîäíîé è ñîõðàíåíèåì â êà-
÷åñòâå ïîääåðæèâàþùåé â òå÷åíèå 16–18 ìåñ., —
31,7%-é ýôôåêò ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ îò 3 äî 30 ìåñ.
(12,2 % ïîëíûõ ðåìèññèé).

Ïëàí èññëåäîâàíèÿ
Ãðóïïà À: àðàíîçà â äîçå 1000 ìã/ì2 â 1-é è 3-é äíè;

öèñïëàòèí â äîçå 80–90 ìã/ì2 âî 2-é äåíü.
Ãðóïïà Á: àðàíîçà â äîçå 1000 ìã/ì2 â 1-é è 3-é äíè;

öèñïëàòèí â äîçå 80–90 ìã/ì2 âî 2-é äåíü.

Äàëåå, ñ 5-ãî äíÿ, ïðèìåíÿëè á-èíòåðôåðîí ïî
3 ìëí åä. ïîäêîæíî ÷åðåç äåíü â òå÷åíèå 2 íåä. Èíòåð-
âàë ìåæäó öèêëàìè â îáåèõ ãðóïïàõ 3–4 íåä.

Ïåðâûå äàííûå ïî ýòîé ñõåìå áûëè îïóáëèêîâàíû
ðàíåå (îöåíåíî ïî 14 áîëüíûõ â êàæäîé ãðóïïå, 76
öèêëîâ ëå÷åíèÿ) [15]. Â êàæäîé èç ãðóïï áûëè îòìå÷å-
íû: 1 ïîëíàÿ ðåãðåññèÿ, 3 ÷àñòè÷íûå ðåãðåññèè, 5 ñòà-
áèëèçàöèé. Îáùàÿ ýôôåêòèâíîñòü ñîñòàâèëà 28,6 %,
ñòàáèëèçàöèÿ îòìå÷åíà â 35,7 % ñëó÷àåâ. Òîêñè÷íîñòü
îêàçàëàñü îäèíàêîâîé, çà èñêëþ÷åíèåì ãèïåðòåðìèè
â ãðóïïå ñ èíòåðôåðîíîì. 

Ïðîäîëæåíèå èññëåäîâàíèÿ ïîäòâåðäèëî ïåðâîíà-
÷àëüíûå äàííûå îá îòñóòñòâèè ðàçëè÷èé ïî ýôôåêòèâ-
íîñòè ìåæäó ãðóïïàìè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â ýòó ñõå-
ìó âêëþ÷åíî 50 áîëüíûõ, ïîëó÷èâøèõ 142 öèêëà, îöå-
íåíî 48 (25 â ãðóïïå À è 23 â ãðóïïå Á). Â êàæäîé èç
ãðóïï îòìå÷åíî ïî 6 ðåìèññèé, ýôôåêòèâíîñòü 24
è 26 % ñîîòâåòñòâåííî.

Òîêñè÷íîñòü ïðèâåäåíà â òàáë. 4.

Â ãðóïïå ñ èíòåðôåðîíîì îòìå÷åíà ãèïåðòåðìèÿ
II–III ñòåïåíè â 86 % ñëó÷àåâ, íàáëþäàâøàÿñÿ, â îñíîâ-
íîì, ïîñëå 2–3 èíúåêöèé, êîòîðóþ êîððåêòèðîâàëè
àíàëüãèíîì, ïàðàöåòàìîëîì, àíòèãèñòàìèííûìè ïðå-
ïàðàòàìè (ïîäáîð èíäèâèäóàëüíî). Â äàííîé ñõåìå îò-
ìå÷åíû 2 ñëó÷àÿ ôåáðèëüíîé íåéòðîïåíèè, êóïèðî-
âàííûå â òå÷åíèå 2 ñóòîê àíòèáèîòèêàìè (ÊÑÔ íå ïðè-
ìåíÿëèñü). Ïðîÿâëåíèé ãåìîððàãè÷åñêîãî ñèíäðîìà íå
îòìå÷åíî.

Íà ôîíå äîñòàòî÷íî âûñîêîé ïðîòèâîîïóõîëåâîé
àêòèâíîñòè êîìáèíàöèè àðàíîçû è öèñïëàòèíà ïðè ìå-
ëàíîìå äîïîëíèòåëüíîå ââåäåíèå â êîìáèíàöèþ èí-
òåðôåðîíà, ïî ïðåäâàðèòåëüíûì äàííûì, íå âëèÿëî íà
âåëè÷èíó òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà. Èññëåäîâàíèå
ïðîäîëæàåòñÿ. 

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â îòäåëåíèè õèìèîòåðàïèè àï-
ðîáèðóåòñÿ íîâûé êîìáèíèðîâàííûé ðåæèì ñ âêëþ÷å-
íèåì àðàíîçû:

1. Àðàíîçà 300–350 ìã/ì2 â 1–3-é äíè.
2. Äàêàðáàçèí 200 ìã/ì2 â 1–3-é äíè.
3. Öèñïëàòèí 20 ìã/ì2 â 1–3-é äíè.
Ïåðåíîñèìîñòü åãî ïðåäñòàâëÿåòñÿ óäîâëåòâîðè-

òåëüíîé, îäíàêî ïðèâîäèòü äàííûå îá ýôôåêòèâíîñòè
ñ÷èòàåì ïðåæäåâðåìåííûì èç-çà ìàëîãî ÷èñëà áîëüíûõ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ
Àðàíîçà — äîñòàòî÷íî âûñîêî ýôôåêòèâíûé ïðå-

ïàðàò äëÿ ëå÷åíèÿ äèññåìèíèðîâàííîé ìåëàíîìû
ñ óìåðåííîé, ïðîãíîçèðóåìîé è êîíòðîëèðóåìîé òîê-
ñè÷íîñòüþ.
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