reagdlnak a kemoterdpidra. A megel6z6 radioterdpia azonban kiilondsen rontja a
miitét esélyeit, 2 ilyen beteg kozil az egyik nem volt rezekdbilis.

2. Tapasztalataink szerint a komplett klinikai remisszi6 esetén tiszta seminomékban
nagy valoszintséggel necrosis/fibrosis van a retroperitonealis maradékban, feltd-
rasuk mell§zhetének tiinik.

3. Gyakorlatunkban az €16 seminomds maradékok is nagyobbrészt radikdlisan eltd-
volithaték voltak. Az irodalomban javasolt 3 cm-es mérethatirt kissé szigorinak
tartjuk. Betegeink tobbségének maradéka ugyanis 3 cm feletti volt (10-bél 8).
A retroperitonealis maradék daganat rezekélhatsdgi ardnya nem rosszabb a non-
seminomds betegcsoportétol.

4. Végiil megjegyeznénk, hogy az elérehaladott stddiumbeli tiszta seminomak
ugyanolyan malignus daganatok, mint a nonseminomadk, csupan valamivel jobb

prognézissal.
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Roferon-A-* és Vinblastin-terdpiaval szerzett
tapasztalataink vesetumoros betegeknél
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Sziics Miklds dr. rdnyi Ldszlé dr., Flaské Tibor dr.,

OSSZEFO(_?LALAS: Szerzdk 12 eldrehaladornt stdadiumii vesetumoros beteger kezeltek
a J?e”}lhrecf?nffa.umn Roferon-A-* és Vinblastin-terdpidval. A Magyarorszd oﬁ ij elzce'fe’
mito k(?!ﬂnfblflﬂl?‘ immun- és cytostaticus eljdrdssal az irodalombadl is;nerr e:recgn 5 “{”ka {Za'
rodukdltdk. Rc::dmlo’gia.ilag igazolt regressziot 3 betegnél mutattak ki. Vélem e”}‘r‘;( ef o
enngk a renaik:viil drdga kezelési médnak a gazdasdgossdgdt avval l,'e'.her. fok;f)'uhs‘éenm
Iegh\-'ala.s'zrczf rendkiviil szigori feltételek alapjdn rorténik. A koltségek na »”;; ’? J’[J'lcbb o
csokkenthetdk, ha a nem reagdld esetekben 3—6 hdnap utdn a kE’élés b oo meller
tudnak donteni. i Felesasmotlen

COMBINED INTERFERON AND VINBLAST
f o STINE THERAPY OF RENAL

imigf:}l‘i\)/ll]tig:vlf ]f}atif'ms tv;f]ith advanced stage renal tumours were treated with combined
nblastine therapy after having performed nephrect i i
treatment modality is a new one in Hun y i tonally ki et
gary and the internationally know 1
reproducable. Radiologically proven tumour i i e Poflent o,
r : \ regression was found in 3 cases. Patient se-
lection must be done according strict criteria because of using this expensive treatmentn Tslfe

average expenses can be reduced by stopping the treat : ;
36 month drug administration. pPpIng reatment in non-responding cases after

KEY WORDS: renal cell carcinoma, adjuvant therapy, interferon

Bevezetés

mo?e:;;g;l:ioégk’ .lfc;ielesebt_en a sebés}zi.I?eavatkozésoknak, az irradidcionak, a ke-
2 qzerekm. nlg;i é\ililyeelfi ;Eréntl;n;e{%[{?n?{k l;fan jelenté’lsége. Kiilénb6z8 kemote-
k L mdy edek robdlnak bevezetni. Ismert, hogy a remissziot
mufaro esetek dltalaban nem érik el a 10 %-ot (1. rdbldzar). A mouotegrg idt kovertd
P;l;l;z?;czte;rapxas pro‘blélkozé’so%( ig voltak, hasonldan sz)erény eredmélil;;llflgglet(?zr)l
alfa‘ime;ga r)(.m_tsl(.)’—a‘s’eylekzvegen jelentek meg az elsd kozlemények a rekombindns
L id&a]OSZl513{).51[)1511:0 (2,3,4, 7: 8)( 3.’tablaza.t). A kiilonb6z6 dozisban és kiilon-
o las an vegzett kezelesgk valta_kozc’) eredményeket hoztak. ElSrelépést
] ett, amikor az alfa-interferont Vinblastinnal kombinaltik (1,4,5,9,11) (4. tib-

ldzar). Evvel a kombindlt kezeléssel sikerii f g
értékre emelni (10). ezeléssel sikeriilt a remisszios ratat 20 és 30 % kozotti

* A g 7tihi 5
A szerkesztbizottsag felkérésére frt kizlemény.




1. tdbldzat. Egyes citosztatikumok hatékonysdga a vese rosszindulatii daganataira (12) 5 tabldzat. Feltételek a Roferon-A/Vinblastin 7. tabldzat. A Roferon-A- és Vinblastin-terdpi
terdpia elkezdéséhez alkalmazdsakor észlelt mellékhatdsok (n = 1;3211;13
Citosztatikum Betegek szdma Remisszi6 (%)
Vinbastin 135 25 — 70 évesnél fiatalabb beteg L4z, borzongds, hidegrizas 12/12
Mitomycin-C 26 11 - j6 dltaldnos dllapot Influenzaszeri ’tiinetek 712
Methyl-CCNU 79 # — a nephrectomia 4 héten beliil tértént Izomldz, faradtsagérzés 8/12
5-Fluorouracil 51 5 — szovettanilag igazolt vesetumor Gastrointestinalis tiinetek 212
Hydroxyurea 45 5 nyirokcsomé-metastasissal Alopecia 12
Nitrogénmustar 35 4 vigy ExbelbiED Fogyis 5/12
6-Mercaptopurin 2 2 vagy radioldgiailag igazolt tdvoli

metastasis (kivéve: csont)
— kreatinin < 150 pmoVl/l

2. tdbldzar. Polikemoterdpia hatékonysdga 4ttétes veserdkban (12) — FSV > 4000
Citosztatikumkombindcié Betegszdm Remisszio (%) 6. tdbldzar. A Roferon-A/Vinblastin terdpidval kezelt vesetumoros betegeknél a mitét idSpontjdb
talalt metastasislokalizdciok és az elért eredmények (n=12) e
Vincristin + Doxorubicin + MPA 31 33
CCNU + Vinblastin + Methyl-
CCNU + MPA 29 24
Vinblastin + MPA 38 8 Prog. (Exit)y PR NED
Methyl + CCNU + Vinblastin 15 7 Tiidémetastasis 212 2
l' iidémetastasis + retroperitonealis metastasis 2/12 1 (1) 1 B
MPA: Medroxy progesteronacetdt Erbet?re?s ) 3/12 = s 3
Erbettrés + retroperitonealis metastasis 2/12 = 2
3. tdbldzat. Rekombindns alfa-interferon alkalmazdsa elérehaladott stadiumy vesetumoros betegeknél (10) Tiiddmetastasis + érbetdrés + retroperitonealis metastasis 312 3(2) -
Dézis (MU) Kezelési mod Betegszdm Remisszio (%) PR: parcialis remisszi6
NED: no evidence of disease
Buzaid et al. 1987 3-36 naponta 22 23 Betesek é ,
Muss et al. 1987 2/fm2 hetente 3% 51 10 etegek és modszer
Foon et al. 1988 2/m2 hetente 3% 21 5 ]
Marshall et al. 1989 1 naponta 16 25 1‘993- jan. 1-t6l a Roferon-A szamunkra is elérhet&vé vilt, 12 betegnél elkezdtiik a
Fossa et al. 1992 18 hetente 3x 53 11 Roferon-A, Vinblastin kombinalt terdpia alkalmazdsat. A betegek dtlagos életkora 54

év, a legfiatalabb 40, a legidGsebb 70 éves volt. A 12 b ozii i
s al Gse s : eteg koziil 7 volt férfi.
A tumoros folyamat kiterjedtségére utald informdcidkat a 6. tdbldzat tartalmazza, a

4. iibldzar. Rekombindns alfa-interferon és Vinblastin egyiittes alkalmazdsa elgrehaladott stidiumd Leselds sordn Aslelt wellikinatslet a7 wblizaban o <
- e . la SZe.

vesetumoros betegeknél (10) ‘UA kezeleS} pr’ogr_amba a kovetkezd feltételekkel kertilhettel% bét: lt()e(t);;i: jé éltaldnos

. PR — i‘ apot, 70 évnél fiatalabb §letk9r, a nephrectomia 6ta még nem telt el 4 hét, a primer

Cl;mor szovettz‘imlag vesese] tes rak, igazolt tavoli (pl.: pulmonalis) metastasisok, kivéve

Bergerat et . 1988 0 16 o mgrri:er::?iistaslsok, normahs’ vese’:funkcié és vérkép (5. tdbldzat). Minden esetben is-

o et a1, 1989 o s 0 e tik a etegekkeiua “varhato glellekhatésokat. Ezek a kovetkezGk lehetnek: ldz,

Schomagel et al. 1989 Py aiLG o [ mg %121, influenzaszerd tiinetek, faradtsigerzes, letargia, fogyds, hasmenés, leukope-

Seillokarapo-Lehiinsn 1550 o o 50 - Al r_ombocyto;l)en-la, hajhullds, mdjfunkcids eltérések, neuro-psychiatriai tiinetek

Az irodalombdl ismert, hogy a vesetumoros betegek kezelése sordn az alfa-

Fossa et al. 1992 66 1/15 24 Srert !
erferont az egyes szerzdk igen eltérd idGeloszldsban és idStartamig adjak. Klini-

kédnkon a heti hdromszori !
szori 9 ME subcutan addsa m Gntotti
#CR: complett remisszio #PR; parcialis remisszio *RR: remisszios rita 10 mg iv. Vinblastinnal egészitettii . el,let_t dqn’tottunk, melyet 3 hietente
0 g iv. Vinbla al egészitettiink ki. A kezelés inditdsakor a betegek kb. egy
toltbttek intézetben, hogy a mellékhatasok jelentkezésérdl informdciét kapjunk

6
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és azokat azonnal kezelhessiik. Ezutin a betegeknek 3 hetente kellett megjelenni
kontrollvizsgdlatokra, s ha ezek engedték, a Vinblastin-terdpidt megkaptdk. Harom-
havonta a mellkasrél rontgenfelvétel késziilt, és hasi UH-vizsgdlatot végeztiink. Fél
év utdn, ha kifejezett progressziot észleltiink, a kezelést ledllitottuk. Regressziot mu-
tat6 betegeknél egy év utdn is folytattuk a terdpidt.

Eredmények

Mivel a kezelést 1993-ban kezdtiik, igy mind a 12 beteg tdl van az egyéves megfi-
gyelési idGszakon. Négy betegnél a hatodik €s a kilencedik honap kozott a folyamat
progresszidjat észleltik. Ezeknél a betegeknél a mitét idején retroperitonealis és pul-
monalis metastasisok egyarant voltak. Koziiliik hirom a miitét utan dtlagosan 12 ho-
nappal exitélt, a haldl oka minden esetben az alapbetegség progressziGja volt.
A negyediknél retroperitonealis lokalis recidiva jelentkezett, irradidciGban részesiilt,
2 év utdn €, de 4ltaldnos 4llapota igen rossz. Az az Ot beteg, akiknél csak tumoros
érbetorés volt a retroperitonealis nyirokcsomaok érintettségével vagy anélkiil, jelen-
leg is €l a tumoros manifesztdcio jele nélkiil. Ezeknél a betegeknél mellkasfelvétel,
hasi ultrahangvizsgalat és CT tumoros elvaltozdst nem mutatott ki. Hirom betegnél
egyértelmien bizonyithaté a parcidlis remisszio, ezeknel a miitét idépontjdban pul-
monalis metastasisok voltak, de csak egyikiiknél mutatott ki a szovettani vizsgalat
retroperitonealis attétet (6. tabldzat).

Megbeszélés

Az interferont 1957-ben fedezték fel. Az alfa-interferont a leukocyték, a beta-
interferont a fibroblastok, a gamma-interferont a human T-lymphocytdk termelik.
Szamos tulajdonsdguk koziil az immunmodulalé és antiproliferativ hatdst emeljiik
ki, amelyek miatt az onkologidban sz&les korben haszndlatosak (13). Az elmult évti-
zedben az urolgiai gyakorlatban hélyag- és vesetumoros betegek kezelésére alkal-
maztik (6). A vesetumorok vonatkozdsiban az egyes szerzOk kiemelik, hogy legin-
kdbb a lagyrészmetastasisok kezelésére alkalmas, legkevésbé hatdsos a csontmetas-
tasisok esetén (10).

A kezelésbe bevont 12 betegnél ldtszolag igen jo eredményt értiink el, mert két-
harmad résziiknél nem jelentkezett progresszio, ill. nem kovetkezett be dllapotrom-
l4s. Kérdés, hogy a mdtét végén makroszkopikusan tumormentesnek itélt betegek
sorsa Roferon-A- és Vinblastin-terdpia nélkiil hogyan alakult volna. Ez az a beteg-
csoport, amelynél az adjuvans kemoterdpia addsdnak indikdcidja relativ, s amig
tijabb bizonyité ereji adatok nem 4llnak a rendelkezésiinkre, mérlegelés kérdése.
hogy az adott betegeknél elinditjuk-e a kezelést.

Betegeink harmaddndl a miitétkor meglev§ tiidGmetastasisok a kezelés ellenére
progressziGt mutattak. A nyilvanvalé dllapotromlds a mdtét utan 4ltalaban 3-6 ho-
nappal kovetkezett be, a Roferon-A/Vinblastin terdpidt viszont dtlagosan csak 6-9
hénap utdn szakitottuk meg, €s tértiink 4t mds alternativ kezelési modra, azaz retro-
spektiv elemzésiink szerint ezek a betegek kb. 3 honappal tovdbb kaptdk a kezelést,
mint az indokolt lett volna.

Egyértelmd, radioldgiailag igazoltre gresszi6t 3 betegnél talltunk, akiknél a miitét

Idejtin ismert tiid6metastasis vagy tild6metastasisok regressziot mutattak. Ezek koziil
kettnél JO}:lf:tfitt volna széba tlidGrezekcio, de egyik sem villalta a ml;itétet o
Osszeg;eskent elmondhatjuk, hogy ha kell§ kritikdval megvalogatott bete‘ an
got k_ezelunk Roferon-A-, Vinblastin-terdpidval, a betegek feléné]-kétharmﬁd ’yqi
nem Jelentkeflk progresszio, st egyes esetekben a metastasisok re 1'esszié'an?‘
megfigyelhetS. A tovabbi klinikai vizsgdlatoknak abba az irdnyba keigl haladli‘Tgl 1?
hogy a p;phrectomia végzésekor a kiilonbozd stadiumii vesetumoros betegek ktilzl{ti
megtala.ljuk azolfat, akiknél a lehets legnagyobb szdzalékban hatdsos lesf az alkgl
l;naz?é; 1mm(111n- és cytfastatic'u‘s Fgl‘*épia, igy a betegek jelentds részét megkiméljiik 5_1
hztzg minden negativ velejdrdjatol, masrészt jelentds anyagi megtakaritds is elér-
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