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ОПЫТ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ОРНИТОКСА 
(L-ОРНИТИН-L-АСПАРТАТА) В ПРАКТИКЕ 
ОТДЕЛЕНИЯ ХИМИОТЕРАПИИ 
ВИННИЦКОГО ОБЛАСТНОГО 
КЛИНИЧЕСКОГО ОНКОЛОГИЧЕСКОГО 
ДИСПАНСЕРА ДЛЯ ОПТИМИЗАЦИИ 
ПРОВЕДЕНИЯ ХИМИОТЕРАПИИ

Проанализировано применение препарата ОРНИТОКС (L-орнитин-L-
аспартат). Отмечена быстрая нормализация биохимических показателей 
у 115 пациентов, имеющих нарушение функции печени и почек I–II степени 
по критериям NCI СТС.

Поражения печени, связанные с при-
менением лекарственных средств, состав-
ляют около 10% всех побочных реакций 
организма больного. Учитывая этот 
немаловажный фактор, необходимо под-
черкнуть, что пациенты онкологического 
профиля представляют собой особый кон-
тингент больных. Данное обстоятельство 
обусловлено несколькими причинами:

— латентным течением опухолевых 
поражений печени; 

— токсическим воздействием по-
лихимиотерапии (ПХТ); 

— глубокой иммуносупрессией, об-
условленной как самой опухолью, так 
и лечением;

— часто неадекватной трактовкой 
клинической симптоматики и клини-
ко-лабораторных показателей на фоне 
инфицирования вирусами гепатитов.

Печень является главным органом 
метаболизма человеческого организма 
с более чем 70 функциями, которые 
обеспечиваются процессами, проис-
ходящими в клетках печеночных долек. 
Все это и функциональное расположение 
печени как барьера между кишечником 
и кровотоком делает печень особенно 
чувствительной к повреждениям [3, 4, 5]. 
Развитие опухолевого процесса в орга-
низме сопровождается нарушением всех 
видов метаболизма. Одной из основных 
причин структурно-функциональных 
нарушений гепатоцитов является син-
дром эндотоксикоза, развивающийся 
в результате опухолевой интоксикации, 
присоединяющихся бактериальных и ви-
русных инфекций, а также массивного 

лизиса опухолевой ткани в ответ на вве-
дение противоопухолевых препаратов 
[6]. Печень является и тем органом, 
где метаболизируется большинство 
цитостатиков. В литературе накопилось 
значительное количество данных, де-
монстрирующих участие монооксигеназ 
печени в их метаболизме [7]. Снижение 
эффективности этой ферментной систе-
мы приводит к увеличению токсичности 
цитостатиков. Негативной стороной 
использования противоопухолевых пре-
паратов является и то, что большинство 
из них обладает низкой селективностью 
действия, что обусловливает возникно-
вение побочных эффектов и ограничива-
ет достижение максимального лечебного 
эффекта.

Следует отметить, что цитостатики 
могут во много раз усиливать чувстви-
тельность к эндотоксину. Поскольку воз-
можность выведения вредных для печени 
веществ в этих условиях достаточно про-
блематична, противоопухолевые агенты 
могут оказать кумулятивное токсическое 
действие на ее функциональное состоя-
ние [14, 15].

Разработана следующая коррекция 
доз цитостатиков в зависимости от со-
хранности функции печени [1, 2].

1. Уменьшение дозы антрациклинов 
на 50%, прочих цитостатиков — на 25% 
при повышении уровня общего били-
рубина в 1,26–2,5 раза, трансаминаз — 
в 2–5 раз.

2. Снижение дозы антрациклинов 
на 75%, прочих цитостатиков — на 50% 
при повышении уровня общего би-
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лирубина в 2,6–5 раз, трансаминаз — 
в 5,1–10 раз.

3. При сохраняющемся дальнейшем 
отклонении лабораторных показателей 
от нормального уровня рекомендуется 
прекращение противоопухолевой терапии.

Частота встречаемости вирусных 
гепатитов В и С до начала лечения гемо-
бластоза составляет 5,9%, в период ре-
миссии после проведения ПХТ — 18,5%, 
а в отдаленный период лечения — 72%, 
причем в 38% случаев для последней 
группы пациентов — в фазе репликации 
вируса [11, 12].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ
В 2010 г. в отделении химиотерапии 

ВОКОД проведено 3320 циклов химио
терапии (табл. 3). В ряде случаев про-
ведение химиотерапии лимитировалось 
нарушением функции печени и почек: 
первичным, вызванным токсическим 
воздействием опухоли, и вторичным, 
после проведения первых циклов хи-
миотерапии, так как большинство 
антинеопластических лекарственных 
средств (АЛС) могут вызывать серьезные 
побочные реакции, в том числе гепато- 
и нефротоксичные [8, 9].

В исследовании участвовало 115 боль-
ных, которые были разделены на 3 группы 
(табл. 1). Пациенты 1-й группы не имели 
исходного нарушения функции печени 
или почек. В анамнезе у них были вирус-
ные, токсические, алкогольные гепатиты.

Таблица 1	 Разделение больных по группам

Группы Абсолютное 
число %

1-я 13 11,3%
2-я 58 50,4%
3-я 44 38,3%
Всего 115 100%

2-я группа пациетов с III–IV стадией 
заболевания с рецидивами или мета-
стазами первичного процесса (табл. 2), 
с нарушениями функции печени, почек 
(гипербилирубинемиями, гиперфермен-
темиями, повышением уровня креатинина 
в сыворотке крови, снижением клиренса 
креатинина) до начала химиотерапии. 
3-я группа — пациенты, у которых прово-
димая ранее химиотерапия вызывала ги-
перферментемию, гипербилирубинемию, 
повышение креатинина сыворотки крови.

Наиболее широко использовались 
препараты платины, антрациклины, 
таксаны (см. табл. 3).

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Из табл.  4 видно, что в 1-й группе 

отмечалось повышение аланинамино-
трансферазы (АлАТ) у  15% пациентов; 
во 2-й группе билирубин был повышен 
у  15,5% пациентов, АлАТ — у 100%, 
аспартатаминотрансфераза (АсАТ) — 
у 91%, креатинин — у 36%; в 3-й группе 
билирубин был повышен у 33,3%; АлАТ 

повышена у 100%, АсАТ — у 65,9%, кре-
атинин — у 34,9% больных.

У большинства пациентов имела 
место I степень токсичности согласно 
критериям NCI СТС.

Для коррекции показателей крови 
больным был назначен ОРНИТОКС 
(L-орнитин-L-аспартат) в дозе 10,0 г/сут 
в/в капельно на 500 мл изотонического 
раствора натрия хлорида или глюкозы 
на протяжении 7–10 дней [10, 13].

Как правило, показатели крови 
снижались до нормы у большинства 
пациентов после 5–7 инфузий.

Группу обследуемых составили 
115 больных. В 1-й группе пациентов 
показатели билирубина и АлАТ норма-
лизовались у всех больных. Во 2-й группе 
билирубин нормализован у 8 больных, 
у 1 больного II степень токсичности пере-
шла в I степень; АлАТ нормализовалась 
у 52 больных, у 6 сохранились показатели, 
характерные для I степени токсичности; 
АсАТ нормализовалась у всех пациентов; 
креатинин нормализовался у 18 пациен-
тов, у 3 сохранилась I степень токсично-
сти. У 3-й группы пациентов билирубин 
нормализовался у всех больных; АлАТ 
нормализовалась у 30 пациентов, у 3 со-
хранилась I степень токсичности; АсАТ 
нормализовалась у 27 больных, у 2 сохра-
нилась I степень токсичности; креатинин 
нормализован у всех пациентов.

Препарат ОРНИТОКС в дозе 10–
20 г/сут применялся внутривенно капельно 
в течение 8–14 дней (в дни кондициони-
рования и в период после химиотерапии).

Впоследствии больных переводили 
на прием ОРНИТОКС Гранулы (1 па-

кетик 2 раза в день). На последующих 
циклах химиотерапии контролируемые 
показатели оставались в норме. 

Препарат во всех случаях хорошо пере-
носился, не отмечалось побочных реакций.

Можно отметить, что улучшилось 
общее состояние больных, уменьшились 
проявления астенического синдрома, 
другие проявления токсического воз-
действия на желудочно-кишечный тракт.

ВЫВОДЫ
ОРНИТОКС достаточно эффекти-

вен у онкологических больных с наруше-
нием функции печени при проведении 
химиотерапии.

ОРНИТОКС нормализует показа-
тели креатинина, билирубина, транс-
аминаз в сыворотке крови.

Применение ОРНИТОКСа у боль-
ных с нарушением функции печени 
позволяет эффективно проводить хими-
отерапию согласно протоколам (с соблю-
дением доз и сроков введения).

Кроме того, ОРНИТОКС участвует 
в процессах энергетического обмена, 
проходящих в митохондриях. За счет 
этого повышается энергетическое обе-
спечение ткани, улучшается общее 
состояние больных, уменьшаются про-
явления астенического и диспептичекого 
синдромов.
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Таблица 2	 Распределение больных, включенных в исследование, по стадиям и нозологиям

Нозология I–II ста-
дия III стадия IV стадия

Рецидивы 
и метастазы  
первичного  
процесса

Рак молочной железы (n=31) 4 5 10 12
Рак яичников (n=23) 4 13 4 2
Рак желудка (n=12) 2 3 2 5
Рак ободочной и прямой кишки (n=19) 2 7 4 6
Рак бронхов и легких (n=6) 1 — 2 3
Лимфома Ходжкина (n=9) — 4 4 1
Неходжкинская злокачественная лимфома (n=15) — 6 4 5
Всего 13 38 30 34

11,3% 33% 26% 29,6%

Таблица 3	 Используемые схемы химиотерапии

Нозологии I–II стадия III стадия IV стадия
Прогрессирование 
заболевания или 

метастазирование
Рак молочной железы 
(n=31)
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Кселода
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Рак ободочной и пря-
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5Fu/Lv (режим 
Мейо)

FOLFOX-6
FOL FIRJ

XELOX FOL FIRI Кселода, XELOX, 
FAFOX-6

Рак желудка (n=12) ELF ELF ECF IP
DCF

DCF ELF ECF

Неходжкинская злока-
чественная лимфома 
(n=15)

- СНОР-21
CHOEP-21

CHOP-21
CHOEP-21
FMP

COP-BLEO FMP

Лимфома Ходжкина 
(n=9)

Р BEACOPP ABVD BEACOPP BEACOPP ICE

Рак бронхов и легких 
(n=6)

ЕР - PC, GC PC, GC, GP
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Таблица 4	 Распределение больных, включенных в исследование, в зависимости от степени токсичности химиотерапии (NCI CTC)
Группы 

больных Уровень билирубина Уровень АлАТ, ммоль/л Уровень AсАT, ммоль/л Уровень креатинина 
сыворотки, ммоль/л

0 I II III IV 0 I II III IV 0 I II III IV 0 I II III IV
ВГН <1,5 

ВГН
1,5-3,0 

ВГН
>3,0-10,0 

ВГН
>10 
ВГН

ВГН <2,5 
ВГН

2,6-5,0 
ВГН

5,120,0 
ВГН

>20,0 
ВГН

ВГН <2,5 
ВГН

2,6-5,0 
ВГН

5,0-20,0 
ВГН

>20,0 
ВГН

ВГН <1,5 
ВГН

1,5-3,0 
ВГН

3,1-6,0 
ВГН

>6,0 
ВГН

1-я группа 
(n=13)

13 - - - - 11 2

2-я группа 
(n=58)

49 1 - - - 33 25 1 - 5 29 24 - - 37 21 - - -

3-я группа 
(n=44)

33 11 - - - - 31 2 - - 4 28 1 - - 18 15 - - 	

Креатинин: 44–115 µmol/L; билирубин: 5,1–20,5 µmol/L; АлАТ: 6,3–42 U/L; АсАТ: 6,3–28 U/L
*ВГН — верхняя граница нормы
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