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РЕЗУЛЬТАТИ ЛІКУВАННЯ ЗЛОЯКІСНИХ 
НОВОУТВОРЕНЬ М’ЯКИХ ТКАНИН У ДІТЕЙ 
ІЗ ЗАСТОСУВАННЯМ НОВИХ ПРОГРАМ 
ПОЛІХІМІОТЕРАПІЇ З ПІДТРИМКОЮ 
ГЕМОПОЕЗУ СТОВБУРОВИМИ 
КЛІТИНАМИ ПЕРИФЕРИЧНОЇ КРОВІ

Розроблені схеми хіміотерапії з використанням топотекану у комбінації з кар-
боплатином або циклофосфамідом у середньовисоких та високих дозах про-
явили високу ефективність при лікуванні дітей з прогностично несприятливими 
злоякісними новоутвореннями м’′яких тканин. Повну та часткову ремісії було 
досягнуто у 57,6% хворих основної групи дослідження, що збігається з ре-
зультатами, отриманими при лікуванні даної патології в провідних країнах 
світу, і майже вдвічі перевищує результати лікування групи контролю (27,3%). 
Загальна 3-річна виживаність хворих основної групи становить 44,1%, без-
рецидивна — 34,4%, а в групі контролю відповідно 15,4 та 12,2%. Підтримка 
гемопоезу автологічними стовбуровими клітинами периферичної крові після 
застосування високомієлосупресивних режимів розробленої інтенсивної 
хіміотерапії (топотекан у комбінації з карбоплатином або високодозовим 
циклофосфамідом) вдвічі скорочує тривалість лейкопенії та тромбоцитопенії 
IV ступеня, знижує частоту ускладнень, пов’язаних з мієлосупресією.

ВСТУП
Незважаючи на успіхи, досягнуті в лі-

куванні злоякісних новоутворень м’яких 
тканин (ЗНМТ) у дітей (рівні загальної 
та безрецидивної виживаності становлять 
73 та 65% відповідно) завдяки застосуванню 
сучасних програм комплексного лікування, 
прогноз для хворих з прогностично не-
сприятливими та рецидивними формами 
захворювання залишається незадовільним. 
Рівень виживаності пацієнтів даних груп 
досягає лише 30–35% та 15–25% відповідно 
[1, 2, 3]. Слід зазначити, що до ЗНМТ з не-
сприятливим прогнозом (групи високого 
та дуже високого ризику) належать більш 
ніж 60% пацієнтів з даною онкопатологі-
єю. До вказаних груп входять усі пацієнти 
з альвеолярною формою рабдоміосаркоми 
(РМС) та пухлинами нерабдоїдної природи, 
а також діти з IV стадією захворювання.

Згідно з сучасними уявленнями під-
вищення рівня виживаності дітей з про-
гностично несприятливими формами 
ЗНМТ пов’язують перш за все з роз-
робкою та впровадженням в клінічну 
практику нових, більш інтенсивних 
програм цитостатичної терапії [4, 5, 6, 
7]. Одним з основних принципів даних 
програм є рання оцінка ефекту від лі-
кування та перехід на більш «жорсткі» 

схеми поліхіміотерапії (ПХТ) вже на етапі 
неоад’ювантної терапії. Прикладом най-
більш перспективних режимів, ефектив-
ність яких підтверджена пілотними дослі-
дженнями та продовжує активно вивчати-
ся, зокрема Європейською педіатричною 
групою з лікування сарком м’яких тканин 
(EpSSG), слід вважати схеми з топоте-
каном у дозі від 0,75 до 2 мг/м2 в якості 
монотерапії та в комбінації з карбопла-
тином або циклофосфамідом у високих 
та середньовисоких дозах. Останні за-
стосовують в якості ПХТ другої лінії при 
лікуванні рефрактерних та рецидивних 
форм ЗНМТ у дітей [8, 9, 10]. Комбі-
нація топотекан/циклофосфамід про-
демонструвала високу ефективність при 
лікуванні рецидивних форм РМС (66% 
позитивних відповідей) [9, 10].

Незважаючи на те що за рекоменда-
ціями Європейського товариства дитячої 
трансплантології мегадозова консолідую-
ча ПХТ з трансплантацією стовбурових 
клітин периферичної крові (СКПК) 
або кісткового мозку (КМ) вважається 
«методом вибору» для дітей з IV стадією 
ембріональної РМС, позитивна роль 
даного методу при лікуванні інших гісто-
логічних субтипів сарком м’яких тканин 
не вважається доведеним фактом [12, 13, 

О.В. Шайда

Адреса: 
Шайда Олена Вікторівна 
03022, Київ, вул. Ломоносова, 33/43 
Національний інститут раку МОЗ України 
н/д відділення дитячої онкології 
Тел.: (044) 259-01-85 
E-mail: shaida@i.ua

0 5 10 15 20 25 30 35 40
Òåðì³í ñïîñòåðåæåííÿ, ì³ñÿö³

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

1,0

1,1

1,2

Âè
æ

èâ
àí

³ñ
òü

, n
 

Ключові слова: солідні ново-
утворення у дітей, інтенсивна 

хіміотерапія, стовбурові клітини 
периферичної крові.



Детская онкология

КЛИНИЧЕСКАЯ ОНКОЛОГИЯ, № 4 (4), 2011 

65

14]. Так, за даними деяких авторів, про-
ведення мегадозової ПХТ на етапі консо-
лідації суттєво не підвищує виживаність 
дітей з альвеолярною РМС та саркомами 
нерабдоїдної природи [11, 15, 16].

Менш опрацьованим є питання клі-
нічної та економічної доцільності за-
стосування методу підтримки гемопоезу 
СКПК при проведенні інтенсивної ПХТ 
другої лінії у дітей з прогностично не-
сприятливими формами ЗНМТ. Актуаль-
ність проблеми обумовлена наступними 
факторами. Висока мієлосупресивність 
вищезгаданих режимів ПХТ та необхід-
ність їх проведення у дітей зі зниженими 
резервами кровотворення внаслідок по-
передньої хіміотерапії значно підвищує 
ризики усіх типів ускладнень, пов’язаних 
із тривалою мієлосупресією. Остання не-
гативно впливає на кінцевий результат 
лікування, оскільки призводить до подо-
вження інтервалів між курсами ПХТ, тобто 
зниження «щільності» останньої. У деяких 
надто передлікованих пацієнтів виснажен-
ня резервів гемопоезу взагалі не дозволяє 
провести адекватне протирецидивне ліку-
вання. Суттєвим є те, що призначення пре-
паратів, які стимулюють лейкопоез, тобто 
колонієстимулюючих факторів (КСФ), 
не вирішує зазначених проблем, зокрема 
проблеми зниження тривалості глибокої 
тромбоцитопенії. Ефективність методу 
підтримки гемопоезу СКПК підтверджена 
багаторічним досвідом його застосування 
в трансплантології. Введення автологічних 
СКПК забезпечує швидке відновлення 
власного гемопоезу, веде до скорочення 
періоду лейко- та тромбоцитопенії і, та-
ким чином, опосередковано позитивно 
впливає на кінцевий результат лікування 
[ 12, 13, 14]. Разом з тим проблема визна-
чення оптимальних строків забору СКПК, 
а також чітких показань до використання 
даного методу при проведенні протиреци-
дивної ПХТ або терапії другої лінії у дітей 
з прогностично несприятливими формами 
ЗНМТ цілеспрямовано не досліджувалася 
і залишається не вирішеною.

Метою роботи було визначити ефек-
тивність інтенсивної ПХТ з використан-
ням нових цитостатиків та підтримкою 
гемопоезу СКПК при лікуванні дітей 
з прогностично несприятливими фор-
мами ЗНМТ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ
За період з 2007 по 2009 рр. у відді-

ленні дитячої онкології Національного 
інституту раку отримували лікування 
74 хворих з прогностично неспри-
ятливими ЗНМТ. До основної гру-
пи дослідження ввійшли 34 дитини: 
з первинно-резистентними пухлинами, 
у яких на етапі неоад’ювантної ПХТ 
не виявлено достатньої відповіді на про-
ведене лікування (11 дітей); з первин-
но-розповсюдженими пухлинами (ІІІ 

та ІV стадія — 5 хворих); з рецидивами 
захворювання (18 пацієнтів). 

Слід зазначити, що 64,8% (22/34) 
хворих основної групи дослідження 
на момент встановлення діагнозу мали 
розповсюджений пухлинний процес, тоб-
то ІІІ–ІV стадію захворювання. У 73,5% 
пацієнтів було діагностовано ЗНМТ 
несприятливого гістологічного варіанту 
(альвеолярну рабдоміосаркому та не раб-
доміосаркоми).

Усі діти з прогностично несприят-
ливими ЗНМТ отримували ПХТ першої 
лінії згідно з клінічними протоколами 
лікування сарком м’яких тканин із ви-
користанням цитостатиків в середньо-
високих дозах (вінкристин, іфосфамід, 
доксорубіцин та дактиноміцин).

В якості лікувальної програми другої 
лінії терапії для хворих основної групи було 
обрано схему хіміотерапії з використанням 
топотекану у комбінації з карбоплатином 
або циклофосфамідом у середньовисоких 
та високих дозах (табл. 1).

Двоє дітей з другим рецидивом ан-
гіосаркоми та ембріональної РМС, 
враховуючи передлікованість пацієнтів, 
що підвищує вірогідність можливих ток-
сичних ускладнень, отримували терапію 
другої лінії з меншими дозами топотекану 
та циклофосфаміду (курсова доза 4 мг/м² 
та 1 г/м² відповідно).

Відповідь пухлини на проведену 
терапію оцінювали згідно з наступними 
критеріями клінічного протоколу:

•	повна відповідь: зникнення всіх 
ознак первинної пухлини;

•	дуже добра часткова відповідь: змен-
шення пухлини ≥90%, але <100% 
її ініціального об’єму;

•	часткова відповідь: зменшення пух-
лини ≥66%, але <89% її ініціального 
об’єму;

•	мінімальна часткова відповідь: змен-
шення пухлини >33%, але <66% 
її ініціального об’єму;

•	стабілізація процесу: зменшення 
пухлини <33% її ініціального об’єму;

•	прогресування: збільшення об’єму 
пухлини більше ніж на 40% усіх ви-
мірюваних осередків ураження або 
поява нових уражень.
Побічні ефекти від ПХТ оцінювали 

за загальноприйнятою шкалою токсич-
ності ВООЗ.

До контрольної групи було обрано 
33 хворих з прогностично несприятли-
вими ЗНМТ, що отримували лікування 

у відділенні дитячої онкології за період 
з 2000 по 2006 рр. Так як і група спостере-
ження, контрольна група складалася пе-
реважно з хворих зі ЗНМТ прогностично 
несприятливих гістологічних субтипів 
(72,7%), що на момент встановлення діа-
гнозу мали розповсюджений пухлинний 
процес (85%).

В якості другої лінії терапії викорис-
товували загальновідомі протокол CWS-
96 (CEVAIA) та схему ICE.

Підтримку гемопоезу автологічними 
СКПК здійснено у 14 дітей з прогностич-
но несприятливими ЗНМТ. 11 з 14 дітей 
мали прогностично несприятливі гісто-
логічні субтипи ЗНМТ (9 пацієнтів — 
пухлини нерабдоїдної природи, 2 хво-
рих — альвеолярні РМС). За характером 
відповіді пухлини на ПХТ першої лінії 
у 6 з 14 пацієнтів ЗНМТ було віднесено 
до первинно-рефрактерних форм за-
хворювання. П’ятеро дітей мали пізні 
(3 хворих) або ранні (2 пацієнти) реци-
диви хвороби. В 4 випадках рецидив мав 
локальний характер, у 3 дітей проявлявся 
у вигляді метастатичного ураження ле-
генів. Усі діти отримували ПХТ першої 
лінії за стандартизованими програмами 
і мали в анамнезі від 4 до 14 курсів інтен-
сивної цитостатичної терапії (режими 
VAIA, CEVAIA, IVADo, ICE) із викорис-
танням цитостатиків у середньовисоких 
дозах, а також препаратів КСФ у зв’язку 
з розвитком нейтропенії IV ступеня. 
Таким чином, проведення ПХТ другої 
лінії у даних хворих було пов’язано з ви-
соким ризиком важкого перебігу періоду 
мієлосупресії.

До умов, що забезпечували мож-
ливість використання даного методу 
належали:

•	відсутність метастатичного ураження 
КМ;

•	отримання позитивного результату 
після одного або двох перших курсів 
протирецидивної терапіїї, що забез-
печує зниження вірогідності канце-
ремії.
Дотримання зазначених умов вважа-

ється необхідним з метою запобігання 
контамінації лейкоконцентрату клітинами 
пухлини. При ефективності ПХТ наступ-
ний протирецидивний блок може бути 
використаний в якості мобілізаційного. 

У дітей з рецидивами захворювання 
як мобілізаційний найчастіше вико-
ристовувався режим ІСЕ або схеми, 
що включали високодозовий цикло-

Таблиця 1 Схема терапії другої лінії, яку застосовували при лікуванні прогностично несприятли-
вих ЗНМТ у дітей основної групи
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Час (тижні) 1 4 7 10 13 16
Препарат Topo вводиться в дозі 2 мг/м² в/в у 1–3-й день 
Препарат Carbo вводиться в дозі 250 мг/м² в/в у 4–5-й день 
Препарат Cyclo вводиться в дозі 1500 мг/м² в/в у 1–2-й день 
Препарат VP16 вводиться в дозі 100 мг/м² в/в у 1–3-й день
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фосфамід. Режим ІСЕ, що довів свою 
ефективність при лікуванні рефрактерних 
форм солідних новоутворень у дітей, 
передбачає введення іфосфаміду в дозі 
1800 мг/м2 в 1–5-й день, карбоплатину 
в дозі 400 мг/м2 в 1–2-й день, етопози-
ду в дозі 100 мг/м2 1–5-й день. Режим 
Тopo/HD-Сyclo наведено у табл. 1. При 
мобілізації СКПК використовувався 
даний режим з редукцією дози цикло-
фосфаміду на 30%. У подальшому, з під-
тримкою гемопоезу СКПК, цитостатики 
застосовувалися в повній дозі. 

СКПК отримували шляхом лейко-
ци таферезу на сепараторі Fresenius AS-
104 та Fresenius ТЕС-204 фірми «Fresenius» 
(Німеччина). За 1 процедуру піддавали 
обробці 3–4 об’єми циркулюючої крові. 
Мобілізацію СКПК, тобто підвищення 
рівня СД-34-позитивних клітин в ПК до-
сягали шляхом призначення КСФ (гра-
ноцит, ней поген) у дозі 7–10  мкг/кг маси 
на добу підшкірно протягом 5–9 діб. 
Стимуляцію КМ починали на 7–8-й день 
після закінчення мобілізаційних режимів 
ПХТ на фоні гранулоцитопенії IV ступеня. 
У 4 хворих була використана методика 
стимуляції КМ до початку ПХТ. Опо-
середковано на достатнє підвищення 
концентрації СД-34-позитивних клітин 
в ПК і можливість проведення лейкофе-
резу вказувало стрімке зростання кількості 
лейкоцитів у ПК, коли за 1 добу їх рівень 
збільшувався у декілька разів. Точним 
методом є визначення кількості стовбуро-
вих клітин в ПК. Достатньою вважається 
концентрація 10–20 СД-34-позитивних 
клітин в 1 мкл крові.

Концентрація СКПК в лейкокон-
центраті та в ПК методом протокової 
цитофлюорометрії за протоколом ISHAGE 
на апараті FACScan фірми «Becton 
Diсkіnson» (США). Ефективність про-
цедури колекції оцінювали, враховуючи 
той факт, що при проведенні інтенсивної, 
але не мієлоаблятивної ПХТ достатньою 
вважається реінфузія (0,5–1,0) × 106 СД-
34-позитивних клітин на 1 кг маси хворого. 
Кріоконсервацію СКПК здійснювали 
низькотемпературним методом (-80°С). 
В якості кріопротектора використовували 
диметилсульфоксид. Реінфузію СКПК 
здійснювали через 48 год після закінчення 
ПХТ внутрішньовенно крапельно через 
інфузійну систему без фільтра або повільно 
струминно шприцем.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Рівень загальної виживаності хворих 

з прогностично несприятливими ЗНМТ 
складає 66,7% (рис. 1).

Безпосередня ефективність режимів 
ПХТ із застосуванням інтенсивної ПХТ 
(топотекан у комбінації з карбоплатином 
або високодозовим циклофосфамідом) 
могла бути оцінена у 26 пацієнтів осно-
вної групи, тому що 8 хворих отримували 
терапію з використанням топотекану 
у різних комбінаціях після проведення 

оперативного втручання типу R0 (ради-
кальна операція) або типу R1 (елементи 
пухлини визначалися тільки при гісто-
логічному дослідженні країв резекції). 
Згідно з вимогами клінічних протоколів 
позитивною вважали повну, дуже добру 
часткову або часткову відповіді пухлини 
на цитостатичну терапію. Отримані дані 
подано у табл. 2. 

Виходячи з отриманих даних схеми 
хіміотерапії з використанням топоте-
кану у комбінації з карбоплатином або 
циклофосфамідом у середньовисоких 
та високих дозах виявили ефективність 
при лікуванні хворих на ЗНМТ у 57,6% 
(15/26) випадків, у той час як у групі 
контролю до позитивних можна віднести 
тільки 27,3% (9/33) відповідей на про-
ведене лікування.

Побічні ефекти при безпосередньому 
введенні топотекану не спостерігалися. 
У подальшому у всіх пацієнтів осно-
вної групи головним побічним ефектом 
виявився розвиток мієлосупресії. Про-
аналізовано частоту ускладнень після 
74 блоків ПХТ, що включали топотекан 
у комбінації з карбоплатином або цикло-
фосфамідом, у 34 хворих. Нейтропенія 
ІІІ–ІV ступеня була зафіксована у 84,6% 
випадків, у третини хворих вона носила 
фебрильний характер. В усіх випадках 
використання топотекану в комбінації 
з високодозовим циклофосфамідом або 
карбоплатином спостерігалася тромбо-
цитопенія ІV ступеня, в 85,7% — анемія 
ІV ступеня, що зумовило необхідність 
у середньому 2–5 переливань компо-
нентів крові на 1 курс лікування. Тільки 
в 5 випадках спостерігався оральний 
мукозит І–ІІ ступеня, в 1 — гепатоток-
сичність І ступеня. Одна дитина, яка 
отримувала терапію за даною програ-

мою, померла від септичних ускладнень 
на фоні агранулоцитозу після блоку, 
що включав топотекан та високодозовий 
циклофосфамід у повній дозі. 

Всього підтримку гемопоезу СКПК 
здійснено при проведенні 20 курсів ПХТ 
у 14 хворих на ЗНМТ. Даний метод було 
застосовано при проведенні режиму ІСЕ 
(5 випадків) та режимів Тopo/HD-Cyclo 
та Тopo/Carbo (5 та 4 курси відповідно), 
а також схеми Carbo/VP-16 у 1 хворого. 
Крім того, до 2007 р. методику було за-
стосовано у дітей з рецидивами ЗНМТ 
при проведенні монохіміотерапії з ви-
користанням високодозових циклофос-
фаміду (2 хворих), вепезиду та карбопла-
тину (1 та 2 хворих відповідно).

Важливо, що з 16 процедур лейко-
ферезу, які було проведено у 14 хворих, 
в 10 випадках кількість СКПК, отрима-
них за 1 процедуру, була достатньою для 
забезпечення підтримки гемопоезу під 
час проведення 3 або навіть 4 наступних 
курсів ПХТ. У 2 хворих необхідну кіль-
кість СКПК отримано після 2 процедур 
лейкоферезу. 

З метою оцінки ефективності методу 
підтримки гемопоезу СКПК вивчали 
деякі показники, що характеризують 
перебіг мієлосупресії після цитоста-
тичної терапії. При цьому вищезгадані 
показники було зіставлено у хворих, 
які отримували той самий режим ПХТ 
як з підтримкою СКПК, так і без вико-
ристання даного методу, що підвищує 
доказовість результатів проведеного ана-
лізу. У наших дослідженнях такий аналіз 
було проведено на прикладі режиму ІСЕ 
та Тopo/HD-Cyclo. Отримані результати 
представлено в табл. 3, 4.

Наведені дані свідчать, що підтрим-
ка гемопоезу СКПК забезпечує значне 
(майже вдвічі) скорочення періоду ней-
тропенії IV ступеня, а також зменшення 
кількості епізодів фебрильної нейтропе-
нії у пацієнтів обох груп. Так, навіть при 
редукції дози циклофосфаміду на 30% 
тривалість нейтропенії становила в се-
редньому 9,8 дня, а при реінфузії СКПК 
та застосуванні цитостатика в повній 
дозі — 5,2 дня (див. табл. 4). Тривалість 
призначення препаратів КСФ при про-
веденні режимів ПХТ, що порівнюються, 
значно не відрізнялася внаслідок того, 
що метод підтримки гемопоезу СКПК 
передбачає введення КСФ в день реінфу-
зії лейкоконцентрату, тобто до розвитку 

Таблиця 2 Ефективність терапії другої лінії при лікуванні дітей з прогностично несприятливими ЗНМТ

Ефективність ПХТ Основна група Група контролю
n % n %

Загальна ефективність ПХТ 15 57,6 9 27,3
Повна відповідь 6 23,0 9 27,3
Дуже добра часткова відповідь 5 19,2 – –
Часткова відповідь 4 15,4 – –
Мінімальна
часткова відповідь

4 15,4 7 21,2

Стабілізація процесу 5 19,2 17 51,5
Прогресування хвороби 2 7,8 – –
Всього 26 100,0 33 100,0

Примітка. Загальна ефективність ПХТ: ПВ + ДДЧВ + ЧВ (р<0,05 ).
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Рис. 1. Загальна виживаність хворих 
на ЗНМТ (n=74)
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лейкопенії. Тривалість тромбоцитопенії 
IV ступеня в разі підтримки гемопоезу 
СКПК скорочувалася в середньому 
на 2 дні. Разом з тим зменшення час-
тоти розвитку геморагічного синдрому 
та трансфузій тромбоконцентрату свід-
чить, що при застосуванні вищезгада-
ного методу тромбоцитопенія була менш 
глибокою, тобто кількість тромбоцитів 
у більшості випадків не досягала кри-
тичного рівня <10×109/л (див. табл. 3, 4). 
Слід зазначити, що зменшення кількості 
трансфузій тромбоконцентрату (про-
цедур, що мають високу собівартість), 
а також скорочення періоду лейкопенії 
IV ступеня і, відповідно, строків призна-
чення високовартісних антибіотиків при 
проведенні ПХТ з підтримкою гемопоезу 
СКПК, свідчать про економічну доціль-
ність застосування даного методу. 

На даний час закінчили лікування 
та знаходяться в ремісії 4 з 14 хворих, 
що отримували інтенсивну хіміотерапію 
з підтримкою автологічними СКПК 
(28,6%), у тому числі 3 дитини з локаль-
ними рецидивами ембріональної РМС 
та 1 хворий з метастатичним рецидивом 
синовіальної саркоми (рис. 2). Строки 
спостереження від 23 до 34 місяців.

Простежено віддалені результати 
ліку вання хворих з прогностично не-
сприятливими ЗНМТ (основна група), 
які представлено на рис. 3, 4 (вижива-
ність хворих оцінювалося за статистич-
ним методом Каплан — Мейєра). 

Таким чином, підсумовуючи отри-
мані результати, на даний час закінчи-
ли лікування та знаходяться в ремісії 
6 з 34 хворих основної групи (17,7%), 
у тому числі 4 дитини з локальними ре-
цидивами ембріональної РМС та 2 хворих 
із ЗНМТ «дорослого типу» (синовіальна 

саркома, злоякісна мезенхімома). Строки 
спостереження від 23 до 34 міс. Продо-
вжують отримувати лікування без ознак 
прогресування хвороби 5 хворих. У 3 па-
цієнтів з раннім рецидивом альвеолярної 
РМС після проведеного лікування була 
досягнута тільки стабілізація процесу. 
На даний час ці діти мають прогресуван-
ня хвороби і отримують симптоматичне 
лікування. Даних щодо 2 пацієнтів немає 

в зв’язку з відмовою батьків від подаль-
шого спостереження. Від прогресування 
хвороби померли 17 хворих і 1 дитина — 
від інфекційних ускладнень після прове-
деної ПХТ. Загальна 3-річна виживаність 
хворих групи спостереження становить 
44,1%, безрецидивна — 34,4%.

У контрольній групі на даний час 
живі та знаходяться в повній довгостро-
ковій ремісії 4 з 33 хворих (12,2%) зі стро-
ками спостереження від 38 до 54 міс.

ВИСНОВКИ
Розроблені схеми хіміотерапії з ви-

користанням топотекану у комбінації 
з карбоплатином або циклофосфамідом 
у середньовисоких та високих дозах ви-
явили високу ефективність при лікуванні 
хворих з прогностично несприятливими 
ЗНМТ. Повна та часткова ремісії за-
фіксовані у 57,6%. Загальна 3-річна 
виживаність хворих становить 44,1%, 
безрецидивна — 34,4%.

Підтримка гемопоезу аутологічними 
СКПК після проведення високомієло-
супресивних режимів інтенсивної ПХТ 
(топотекан в комбінації з карбоплати-
ном або високодозовим циклофосфа-
мідом) забезпечує значне скорочення 
періоду лейкопенії IV ступеня, вдвічі 
зменшує частоту розвитку інфекційних 
та геморагічних ускладнень. Розробле-
но показання до застосування методу 
підтримки гемопоезу СКПК: 1) висока 
інтенсивність лікувальної програми; 
2) тривалі та глибокі лейко- та тром-
боцитопенії, інфекційні та геморагічні 
ускладнення в анамнезі.
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Рис. 2. Безрецидивна виживаність 
хво рих на ЗНМТ основної групи, 
що отримували високодозову ПХТ 
з підтримкою СКПК (n=14)
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Рис. 3. Загальна виживаність хворих 
на ЗНМТ основної групи (n=34)
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Рис. 4. Безрецидивна виживаність 
хворих на ЗНМТ основної групи (n=34)

Таблиця 4 Показники перебігу мієлосупресії у дітей із ЗНМТ, що отримували терапію із застосу-
ванням режиму топотекан/циклофосфамід

Показники перебігу мієлосупресії

Режим ПХТ
Topo/HD-Cyclo 

з редукцією 30% 
(n=5)

Topo/HD-Cyclo 
з підтримкою 
СКПК (n=4)

Середня тривалість лейкопенії IV ступеня (дні) 9,8 (3–12) 5,2 (4–7)
Середня тривалість тромбоцитопенії IV ступеня (дні) 7,2 (2–12) 4,5 (2–6)
Кількість трансфузій тромбоконцентрату на 1 курс 2,4 (12/5) 0,75 (3/4)
Частота виникнення геморагічногосиндрому 
(на 1 курс ПХТ)

0,2 (1/5) -

Частота виникнення фебрильної нейтропенії 
(на 1 курс ПХТ)

0,40 (2/5) 0,2 (1/4)

Тривалість призначення КСФ в середньому (дні) 7,8 8,7

Примітка: n — кількість блоків ПХТ.

Таблиця 3 Показники перебігу мієлосупресії у дітей із ЗНМТ, що отримували терапію за схемою ІСЕ

Показники перебігу мієлосупресії
Режим ПХТ

ІСЕ (n=6) ІСЕ з підтримкою 
СКПК (n=4)

Середня тивалість лейкопенії IV ступеня (дні) 9,2 (6–12) 4,75 (2–6)
Середня тривалість тромбоцитопенії IV ступеня (дні) 7,5 (7–10) 5 (3–7)
Кількість трансфузій тромбоконцентрату (на 1курс ПХТ) 2,3 (14/6) 0,75 (3/4)
Частота виникнення геморагічного синдрому (на 1 курс 
ПХТ)

0,83 (5/6) 0,25 (1/4)

Частота виникнення фебрильної нейтропенії (на 1 курс 
ПХТ)

0,76 (6/5) 0,5 (2/4)

Середня тривалість призначення КСФ (дні) 10,82 8,25

Примітка: n — кількість блоків ПХТ.
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Результаты лечения злокачественных 
новообразований мягких тканей у детей 
с использованием программ интенсивной 
полихимиотерапии с поддержкой гемопоэза 
стволовыми клетками периферической крови
Е.В. Шайда

Национальный институт рака, Киев

Резюме. Разработаны схемы полихимиотерапии с ис-
пользованием топотекана в комбинации с карбоплатином или 
циклофосфамидом в средневысоких и высоких дозах высоко-
эффективны при лечении детей с прогностически неблагопри-
ятными злокачественными новообразованиями мягких тканей. 
Полная и частичная ремиссии были достигнуты у 57,6% больных 
основной группы исследования, что совпадает с результатами, 
полученными при лечении данной патологии в ведущих странах 
мира, и почти вдвое превышает результаты лечения группы 
контроля (27,3%). Общая 3-летняя выживаемость больных 
основной группы исследования составила 44,1%, безрецидив-
ная — 34,4%, а в группе контроля соответственно 15,4 и 12,2%. 
Поддержка гемопоэза аутологичными стволовыми клетками 
периферической крови после проведения высокомиелосупрес-
сивных режимов разработанной интенсивной химиотерапии 
(топотекан в комбинации с карбоплатином или высокодозо-
вым циклофосфамидом) вдвое сокращает продолжительность 
лейкопении и тромбоцитопении IV степени, уменьшает частоту 
осложнений, связанных с миелосупрессией.

Ключевые слова: солидные новообразования у детей, интен-
сивная химиотерапия, стволовые клетки периферической крови.

Results of treatment of soft tissue sarcomas 
in children using new chemotherapy programs with 
haemopoesis support by autologous peripheral 
blood stem cell
Е.V. Shaida

National Cancer Institute, Kyiv

Summary. Designed schemes of chemotherapy containing 
topotecan combined with carboplatin and cyclophosphamide 
in medium-high and high doses showed good efficacy in treatment 
children with malignant soft tissue tumors with bad prognosis. 
Complete and partial remission was reached in 57.6% of patients 
in main group of study. These results of treatment are the same 
in progressive countries and nearly in two times higher in control 
group (27.3%). Overall three-year survival of patients in main group 
is 44.1%, event-free — 34.4%; in control group accordingly 15.4 and 
12.2%. Haemopoesis support by autologous peripheral blood stem 
cell after high-dose myelosuppressive regimes (topotecan combined 
with carboplatin and high-dose cyclophosphamide) decrease double 
the duration of leukopenia and thrombocytopenia stage IV, and 
frequensy of complications connected with myelosuppression.

Key words: solid neoplasm in children, intensive chemotherapy, 
autologous peripheral blood stem cell.


