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Véltozdéban a petefészekrak hosszu tava
kezelési stratégidja
— A platinamentes intervallum jelent&sége

Hernadi Zoltan

A kemoterapia-érzékenység — illetve -reziszten-
cia — az utébbi masfél évtized klinikai megfigye-
lései alapjan keriilt a petefészekrdk prognoszti-
kai faktorainak sordba; e tényezé a kordbbiaknal
szorosabb korreldciét mutat a kérlefolydssal.

Az érzékenység két fontos eleme, amelyek kom-
bindciéja azt szemikvantitativ médon méri: az
elsé vonalbeli kezeléssel elért remisszid és
annak tartama. A kemoterdpia-rezisztencia és
-szenzibilitds definicidja a petefészekrikos bete-
gek platinabdzist kemoterapidja sordn tett meg-
figyeléseken alapul. Ez a hatéanyag ma is meg-
hatirozo a petefészekrak kemoterdpiajdban, a
betegség lefolyasa soran tobbszéri alkalmazas-
ban is. gy beszélhetiink platinamentes interval-
lumrél, amelynek prolongéldsa platinamentes
protokollokkal megndveli a harmadik vonalban
végzett platinareindukcidval elérhetd remissziot,
annak kedvezd hatdsaival a tulélésre.

A fenti megfigyelések ellenére vannak centru-
mok, amelyek elényben részesitik a korai ismé-
telt taxan/platina kezelést a platinamentes inter-
vallum prolongéldsdval szemben, kitéve betege-
iket az elsdsorban nem hematolégiai kumulativ
toxicitds jelentds kockdzatdnak; kiilondsen ront-
ja az életmindséget a neurotoxicitds. Az irrever-
zibilis veseparenchyma-laesio pedig a tovabbi
kemoterapia akadalyat képezheti.

petefészekrdk, kemoterapia,
platinamentes intervallum prolongdldsa

CHANGING STRATEGY IN THE LONG-TERM
TREATMENT OF OVARIAN CANCER

— ON THE IMPORTANCE OF PLATINUM-FREE
INTERVAL

It was during the last 15 years when justified by
clinical studies the sensitivity/resistance to anti-
cancer chemotherapy was included in the
setting of the prognostic factors of the ovarian
cancer, while demonstrating a stronger correla-
tion with the outcome than those factors known
before. Remission and duration of remission
after first-line chemotherapy are the two impor-
tant components of sensitivity and their combi-
nations measure its grade in a semi-quantitative
manner. The chemotherapy sensitivity/resistance
approach is based on the observations on
ovarian cancer patients treated with platinum
based chemotherapy. This agent in repeated
adminstrations during the whole course of the
disease is still a decisive component of the
ovarian cancer chemotherapy. As a conse-
quence there is always “a platinum-free inter-
val”. The prolongation of this platinum-free
interval with non-platinum chemotherapy has
the potencial of increasing the remission and
survival by platinum reinduction administered in
the third-line of chemotherapy. In spite of the
facts mentioned above, there are centers which
prefer the early re-administration of taxan/pla-
tinum combination to the prolongation of pla-
tinum-free interval and expose their patients to
an elevated risk of cumulative, in the first-line
non-haematological toxicity.The neurotoxicity
can deteriorate the quality of life and the pa-
renchymal laesion of kidneys can prevent further
chemotherpy.

ovarian cancer, chemotherapy,
prolongation of platinum-free interval
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petefészekrikos betegek téves tilélési arinya
A az elmilt két évtized sorin megduplizédott.

Az eredmények javulisa mégote a betegség bi-
olégial jellemz8inek megismerése és a terdpia fejl6dése
egyardnt jelent8s tényez&k (1).

A petefészekrik kezelése sebészeti tumorredukcié-
val indul, ezt kéveti a mindenkori legeredményesebb
protokoll szerinti kemoterdpia (1. dbra). Az alkilals
dgensekkel végzett monokemoteripia 6ta mintegy hi-
rom évtizedes fejl6dés vezetett el a carboplatin-pac-
litaxel kombindci6ig, amely kézel 80%-o0s remissziét
biztosit. A remisszié tartama azonban a kezelt bete-
gek felénél nem haladja meg a 18 hénapot. A recidivat
szenvedett betegek tovibbi kezelést igényelnek, ez
korunk legnagyobb kihivisa a petefészekrik terapidja-
ban (2).

A masodik
vonalbeli
kemoterapia
sikerességét
alapvetéen
a daganatok

a legfontosabba
a kemoterapia

szenzibilitasuk

A misodik vonalbeli kemoteripia si-
kerességét alapvetSen a daganatok bio-
l6giai jellemz6i hatdrozzik meg; kozii-
lik napjainkra a legfontosabb4 a kemo-
terdpia irdnti szenzibilitisuk wvilt, A
szenzibilitds és annak fokozatainak
megdllapitisit elsésorban klinikai meg-
figyelésekre alapozzuk (2, 3). Ha a da-
ganat nem kisebbedik meg a kezelés ha-

_b[ O|Og[{:’1/f' tdsdra vagy mdr az alatt is novekszik, a
jellemzéi progndzis kedvezStlen. Ha a daganat a
hatdrozzéik kezelés hatdsira jelentSsen megkiseb-
meg; kéziiluk bedik vagy eltiinik, a prognézis jobb.
napjainkra Ebben az esetben beszéliink részleges

vagy teljes remissziérél. Ilyenkor a
szenzibilitds fokinak meghatirozisa a
remisszé tartamén alapul:

— Haa remisszid tartama révid — nem
haladja meg a hat hénapot —, a progno-
zis kedvez6tlen, mivel a tovabbi kemo-
terdpia sikerességének esélye igen kicsi,

iranti

valt.

nem haladja meg a 10%-ot (4, 5).

—Hat hénapot meghaladé remisszié esetén virhaté
csak kedvezSbb prognézis, amelynek alapja, hogy az
ismételt kemoterdpidval elért remisszi6 mir jelent&s le-
het (4).

~Tovibbi klinikoonkolégiai megfigyelés, hogy mi-
nél hosszabb a primer remisszié tartama a minimalis
hat hénapon til, annal magasabb arinyban virhaté a
remisszi6 elérése az ismételt kemoterdpidtél (6).

A kemoterapia-rezisztencia, -szenzibilitis rendszere
petefészekrikos betegek platinabizisi kemoterdpidja
sordn tett megfigyeléseken alapul, és valészintileg mis
hatéanyagok — és mir szolid tumorok — esetén is alkal-
mazhaté. A klinikai gyakorlat szempontjibél legfonto-
sabb kérdés, hogy miként hasznilhatSk fel ezek a meg-
figyelések a petefészekrikos betegek gyogyuldsi esé-
Iyeinek javitdsara.

A klinikum szempontjibsl a megfigyelt 6sszefiiggés
legigéretesebb vonzata az, hogy a platinamentes inter-
vallum prolongildsa platinamentes protokollokkal
megnovelheti az immaron a harmadik vonalban végzett
platinareindukciéval elérhetd remisszié mértékée és
tartamdt, annak kedvezd hatdsaival a talélésre.
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A tovibblépés irinya a platinamentes intervallum
prolongildsira alkalmas — az elsg vonalbeli TC-kom-
biniciéval keresztrezisztencidt nem mutatd, a petefé-
szekrikos daganatokkal szemben hatékony gyégysze-
reket magukba foglalé — platinamentes protokollok ki-
alakitdsa volt. A nagyszami vizsgilt készitmény kéziil
a kovetkez8k bizonyultak megfelelének: liposomalis
doxorubicin, topotecan, etoposid, gemcitabin, doce-
taxel (7-12).

A fenti megfigyelések ellenére vannak centrumok,
amelyek - a platinamentes intervallum prolongaldsval
szemben — el6nyben részesitik a korai ismételt ta-
xin/platina kezelést, kitéve betegeiket az elsésorban
nem hemarolégiai kumulativ toxicitds jelentds kocka-
zatinak, amelyek koziil a neurotoxicitds kiilondsen
rontja az életmindséget. Az irreverzibilis veseparen-
chyma-laesio pedig akadilyozhatja a tovibbi kemoteri-
pidt (8).

Jelen 6sszefoglalé célja a platinaszenzitivitas klinikai
értelmezése, a platinamentes intervallum prolongalisa
melletti érvek bemutatdsa a jelent@sebb kozlemények
dttekintésével.

Platinaszenzitivitds a petefészekrik
kemoteripidja sorin

A recidiv petefészekrik prognosztikai faktorai skalsjs-
nak legfontosabb elemei:

—a beteg fizikai illapota (performance score),

—a recidiv tumor témege és a lokaliziciék szidma,

—a CA-125 tumormarkerszint a recidiva észleléskor
(14, 15). Az utébbi mintegy mdsfél évtized klinikai
megfigyelései alapjin sorolhaté ide — a korabbiaknal is
szorosabb korreliciét mutatva a kérlefolydssal — a da-
ganat érzékenysége az elsé vonalbeli kemoteripidra. Az
érzékenység két legjelent&sebb paramétere, amelyck
kombinici6ja annak szintjét mintegy szemikvantitativ
médon méri, az elsé vonalbeli kemoterdpidval elért
remisszié mértéke és annak tartama.

A fentiek szerint értékelt szenzitivitds alapjan prog-
nosztizdlhat6 az ismételt kemoterdpia virhaté sikeres-
sége, az azzal elérhetd remisszié mértéke és tartama.
Ez utébbiak meghatirozé elemei a betegség teljes kor-
lefolydsanak, a tiinetmentes és altalinos talélésnek (13,
14, 15). Azok a recidiv petefészekrikos betegek, akik-
nél az elsé vonalbeli TC-kezeléssel jelentds mértékd,
tartésnak bizonyulé remissziét sikeriilt elérni, nagy va-
l6szintiséggel ismételten is j6l reagilnak majd a
kés&bbick sordn sziikségessé vilé kemoterdpidra, ame-
lyeken beliil meghatirozé az Gjabb platinabézist ke-
moterdpia jelent8sége (16).

A platinaszenzitivitds definiciéja valtozatos, ugyan-
akkor kozos vondsuk, hogy kivétel nélkiil hdrom kate-
goridr kiilonitenek el:

— A platinaszenzitiv csoport tdbbnyire azt a kategs-
ridt jeloli, amelybe azok a petefészekrikos betegek tar-
toznak, akiknél a recidiva a hat ciklusban végzett, tobb-
nyire teljes remissziét elérd els§ vonalbeli platinabézi-
st (TC) kemoterdpia utin t6bb mint hat hénap eltelté-
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vel kovetkezik be. A definiciébdl ko-
vetkezik, hogy a csoport — az aktuili-
san elért remisszié és annak tartama
szerint —igen heterogén. Ugyanakkor
klinikai vizsgilatok bizonyitjik, hogy
azoknal a betegeknél érhets el leg-
jobb eredmény platinareindukciéval,
akiknél a platinamentes és optimilis
esetben daganatmentes intervallum l
meghaladja a 24 hénapot (17). Azok-
nal a betegeknél, akiknél a remisszié
hat és 24 hénap kozott jelentkezik, a

reindukcié kevéssé optimilis, amely T
elsésorban az elért remisszié révid

_1.ABRA;

A petefészekrik bosszii tdvii kezelési stratégidja

Platinamentes intervallum
_— >

Platinareindukcié**

Masodik vonalbeli
kemoterapia,

platinamentes
protokoll

Intervallum
laparotomia

Primer kemoterdpia:
taxol+carboplatin®

i e , Primer radikalis Szekunder radikdlis Sebészeti Endokrin
tairtamaban ny1 ‘_’amﬂ meg. Ezért sebészeti sebészeti tumorredukcié terépia
ﬂ]abban a kateg(')rlén beliil elkiilonite- tumorredukcid tumorredukcio kisérlete (palliativ  (tamoxifen)
nek egy mérsékelten szenzitiv 6-12 beavatkozdsok
hénapos, és egy szenzitiv csoportot, R
12-24 hénapos primer remisszi6tar- Odla 65y 12018 24 30 36 42 48 hénap
tammal.

~ A platinarezisztens csoportba - lu;j primer remisszid prolongdlhatd a taxol+carboplatin kemoterdpia folytatdsival (6+3 ciklus, 6+4 cik-
primer kezelés befe}.ezeset kévetS hat A reindukcid végezhetd a primer kemoterdpia batékony taxol+carboplatin protokolljdval (3. vonalbeli
hénapon beliil recidivit szenvedett | tavinkezelés)

betegek tartoznak. A csoporton beliil
elérhetd remisszié esélye 20% alatti,
jollehet, el6fordulnak egyedi szenzitiv esetek (78).

— A  legkedvez&tlenebb prognézis hordozéja a
platinarefrakter betegek csoportja: mér a primer kemo-
terdpia alatt névekszik a daganat vagy Gjabb daganatok
jelennek meg, azaz progresszié észlelhetd, avagy tu-
morstabiliziciénak megfeleld stacioner allapot 4ll fenn

ladta a 18 hénapot, a remisszié arinya 10/19 (53%),

mig 18 hénap alatt 6/35 (17%) volt (p=0,006).
Markman és munkatdrsai retrospektiv tanulminyban

82, az els6 vonalbeli platinabazisd kemoterapiit kéve-

t8en recidivit szenvedett petefészekra-

kos beteg mdasodik vonalbeli terdpids

niluk. eredményeit elemezték (4). A platina- A recidiv
mentes intervallum tartama 26 betegnél petefészekrak
; g 5-12 hénap, 23 betegnél 13-24 héna
A,pl_atln‘flmentes intervallum kozé esett})és 33 betgeg esetén haladtl::. t..i;i)e,segik
klinikai ]elenté’sége meg a 23 hoénapot. Tovibbi 29 beteg . Se,ge. ~
platinamentes kemoteripidban része- l’nkurablhs
Blackledge és munkatdrsai a témdaban publikélt IL klini-  siilt a két platinabdzist kemoterdpia allapot, ez
kai fizist tanulminyok metaanalizisét végezték el (5).  kozdtti idEszakon beliil. azonban nem
Az értékelt 6t vizsgilat adatainak uni- és multivariiciés A remisszié szempontjdbdl értékel- zarja ki
elemzése egyarint a platinamentes intervallumot jelsl-  het8 72 beteg korében a teljes és részle- a megfeleld
te meg a legjelentdsebb prognosztikai faktorként a  ges remisszié egyiittes arinya 43% t me—
recidiv petefészekrik ismételt kemoterdpidjinak sike-  volt, ez 10 teljes és 21 részleges re- il i ll"O
rességével kapcsolatban. Amennyiben a primer remisz-  misszi6t foglalt magiba. A remisszié- melletti j6

életmindgségl
tartos talélést.

nak a platinamentes intervallum fiigg-
vényében végzett elemzése egyértel-
miien jelezte annak pozitiv §sszefiiggé-
sét a primer kezelés 6ta eltelt 1d8tar-

szi6 tartama elérte vagy meghaladta a hét hénapot, a re-
cidiva miatt kemoterdpiiban részesitett 92 beteg kaziil
62%-ukat (26/42) tudtdk remissziéba hozni a misodik
vonalbeli kemoterdpidval. A szekunder remisszi6 ari-

nya ugyanakkor lényegesen kisebb volt [5/50 (10%)]
ot hénapos vagy anndl révidebb primer remisszi6 ese-
tén. A misodik vonalbeli kemoteripia a legjelent&sebb
— 94%-ot elér8 — remissziét a 21 hénapot meghaladé
primer remisszidtartamot kévet8en eredményezte.
Gore és munkatdrsai hasonlé megfigyeléseket tettek
az els8 vonalban cisplatin- vagy carboplatinkezelésben
részesiilt, recidivilé petefészekrdkos betegek korében
(19). Misodik vonalban 43 beteget eltérd, 11 beteget
pedig ugyanazzal a platinakészitménnyel kezeltek.
Amennyiben a primer remisszié tartama — jelen eset-
ben a platinamentes intervallum -~ elérte vagy megha-
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tammal. A remisszi6 ardnya szignifikins kiilonbséget
mutatott a 24 hénapnal révidebb vagy ezt meghaladé
platinamentes intervallummal jellemezhetd csoport
kozoer (p<0,025), az utdbbi javira. A remisszié ard-
nyét a platinareindukciét megel6z8 kemoteripia utdni
kezelésmentes intervallum fiiggvényében is elemezték,
az alkalmazott gyégyszerektdl fiiggetleniil. Ebben a
vonatkozasban is a leghosszabb kezelésmentes inter-
vallum prognosztizilta a legkedvez8bb remissziét.
Kavanagh és munkatirsainak tanulminya kiemelke-
dik a platinamentes intervallum jelent8ségét elemz&
vizsgalatok kézill. A tanulminy bizonyitotta, hogy a
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platinamentes intervallumnak platinamentes protokol-
lokkal végzett prolongilisa néveli a platinareinduk-
ciéval elérhetd remissziét (20). Elsé vonalban a bete-
geket cyclophosphamid és cisplatin vagy carboplatin
kombinici6javal kezelték. A 33 platinarefrakter beteg-
nél, akiknél paclitaxel- vagy docetaxelkezelés alatt vagy
azt kovetSen progressziot vagy recidivit észleltek, is-
mételt platinaadagoldst folytattak carboplatin-mono-
terdpia formdjaban. Az els& vonalbeli és a reindukciés
platinabdzist kemoterdpia alkalmazdsa kozétt inter-
vallum medidn értéke 15 hénap volt (8-33 hénap). A
platinamentes intervallum 26 betegnél érte el vagy ha-
ladta meg a 12 hénapot.

A platinareindukcéval elért remisz-

A korai ismételt
taxdn-platina
kezelés a nem
hematolégiai

jar, ezek kozil

a neurotoxicitas
kilondsen
rontja az

életmingséget.

szié (teljes+részleges remisszié) 21%
volt, ezen beliil a részleges remisszié
7/33 ardnyban fordult el8. Hat betegnél
(18%) a stabiliziciéndl jelent8sebb
gyogyszerhatdst nem tudtak igazolni.
A remisszid median tartama 7 pluszhé-

kum_u!aiﬂv napnak bizonyult. Remissziét kizdrs-
toxicitas lag azoknil a betegeknél sikeriilt elérni,
jelentds akiknél a platinamentes intervallum el-
kockazataval érte vagy meghaladta a 12 hénapot és a

taxdnkezelésre szenzitivnek bizonyul-
tak. A mdsodik vonalban alkalmazott
taxdnkezelésre rezisztens betegek ko-
rében a platinareindukcié nem volt si-
keres, nem eredményezett remissziét.
A 12 hénapot elér§ vagy meghaladé
platinamentes intervallummal jellemez-

het& 26 beteg kérében a remisszié 27%
volt (7/26 beteg). Figyelemre mélts, hogy hirom be-
tegnél, akiknél progressziét észleltek az elsé vonalbeli
platinabazist kemoteripia sorin, a taxinkezelést ko-
vetd platinareindukciéval részleges remissziét értek el.
Kavanagh és munkatérsai a fentiek alapjin feltételezik,
hogy a platinamentes protokoll eliminilta a platina-
rezisztens daganatsejtklont. Tovibbi feltételezésiik,
hogy a platinamentes intervallum megnytjtisa elése-
githeti a ,szerzett platinarezisztencia elvesztését”.

Kavanagh és munkatirsai tanulmanyukkal demonst-
riltik, hogy a platinamentes intervallum megnyjtisa
platinamentes kemoterdpidval javitja az ismételt recidi-
vit szenvedett petefészekrikos betegek esélyeit a sike-
res platinareindukciéra. Tanulmdnyuk utalt tovabbi a
platinarezisztencia-reverzié lehet&ségére is.

A platinamentes intervallum jelentdségét vizsgil6 ta-
nulminyok - bir retrospektiv vizsgilatok keretei ko-
zott — meggy8z8en bizonyitjik a platinamentes inter-
vallum prolongdlisinak kedvez& hatdsit, a recidivils
petefészekrikos betegek terdpids eredményeire. A pla-
tinamentes intervallum prolongaldsit a ginekoonko-
16giai centrumok jelent8s hanyadiban sikeresen alkal-
maztik az elmdlt évek sorin. Idesorolhaté a szerz& 4l-
tal vezetett ndgydgydszati onkoldgiai tanszék is. A
koncepci6 jol integrilhaténak bizonyult a petefészek-
rik tobbszori sebészeti tumorredukciét és tobbféle ke-
moterdpids protokollt rendszerbe foglalé hossza tiva
terdpids stratégidjiba. Ez a stratégia mintegy krénikus

betegséggé teszi a petefészekrikot, amelyet immiron
tobbéves lefolydsa sordn tobbféle onkoterdpids modali-
tssal sikeriil kontroll alatt tartani a beteg j6 élet-
min&ségének biztositisa mellett.

Az utébbi évek publikdciéi kézé tartozik Pignata és
munkatdrsai (27) kézleménye, amely megkérdGjelezi a
platinamentes intervallum jelent8ségét. Tanulmadnyuk
ugyancsak retrospektiv és bar multicentrikus, eredmé-
nyeinek interpretdldsa koriiltekintést igényel. A plati-
nareindukciét a mésodik vonalban kapé betegeik (,A”
csoport) esetében is igen jelentds volt a platinamentes
intervallum (20 hénapos medidn) és csak 3,1 hénappal
révidebb, mint a harmadik vonalbeli reindukciéban ré-
szesiilt (,B1”csoport) esetén. Igy az ,A” csoportban el-
ért magasabb remissziariny (74,4% vs. 57,4%) mo-
gott valészintbb a ,B1” csoportnil kedvezsbb prog-
nosztikai faktor konstellicié az ,A” csoporton beliil,
mint az el6rehozott platinareindukcié hatdsa. A levont
kovetkeztetések salydt csokkenti, hogy az ,,A” csoport
betegszdma t6bbszordse (282 beteg) a ,B1” csoport-
ban értékelt betegek szimanak (67 beteg).

A platinareindukci6é szempontjibél is Gj helyzetet
teremtett némileg a GOG-111 prospektiv, randomizalt
IL. klinikai fazisa vizsgilat, amelynek meggy&z6 ered-
ményei a platina-paclitaxel kombiniciét validdltdk az
elérehaladott stidiumu petefészekrik elsé vonalbeli
standard protokolljaként. Az Gj standard szerint kezelt
betegek kovetése is jelezte azonban, hogy a betegek
t6bbségénél a kedvezd remissziét koved a recidiva, a
kemoterapia-rezisztens 4llapot kialakuldsa. A recidiva
kezelésére az inicidlisan platinaszenzitiv betegeknél ra-
ciondlis megoldisnak tlint az els& vonalbeli taxin-plati-
na protokoll azonnali, ismételt alkalmazdsa, amely sok
esetben hatékonynak is bizonyult (21). Ugyanakkor a
korai ismételt alkalmazis mellett elgtérbe keriiltek a
kombindci6 mindkét komponensének az életming-
séget jelentsen rontd, kumulativ hematolégiai és nem
hematologiai toxikus mellékhatdsai. Amellett, hogy
ezek a mellékhatdsok jelent&sen névelik a szupporticié
koltségeit, a késébbi kemoterdpia dézisinak és tarta-
minak jelentds korlatjat is képezik.

A recidiv petefészekrik az esetek tobbségében in-
kurdbilis illapot, amely nem zirja ki a megfelels tu-
morkontroll melletti j6 életminGségd tartds talélést.
Ez a megfontolds messzemen&en néveli a platinamen-
tes intervallum kiterjesztésének jelentségét platina-
mentes kemoterdpidval. Ez utébbi ugyanis a harmadik
kemoterdpids vonalban is hatékony tumorkontrollt
tesz lehet&vé, javitva a platinareindukcié sikerességé-
nek esélyeit (1. dbra).

A fentiek magyardzzik a platinamentes intervallum
novelésére  alkalmas  protokollok irinti  kiemelt
érdekldést, az azokat értékeld vizsgilatokrél besza-
mol6 kozlemények jelentds szdmit. A tanulminyok
eltérd hatismechanizmust szereket értékelnek viltozo
adagolési protokollok szerint: tamoxifen (22), paclita-
xel hetenkénti adagoldsban (23), elhizédé ordlis eto-
posid, gemcitabin, topotecan (24), docetaxel (25),
liposomalis doxorubicin (26), 5-fluorouracil/leukovo-
rin. A gydgyszervilasztds fontos szempontjai, ame-
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lyeknek a fenti protokollok tébbé-kevésbé megfelel-
nek, az elsd vonalbeli paclitaxel-carboplatin kombini-
cié komponenseitd] eltérd hatdsméd és eltérd mellék-
hatésprofil, tovabb4 a rezisztencia kialakuldsinak eltérs
mechanizmusa.

A jelenlegi hazai szakmai dlldsfoglalds, finanszirozis
és onkolégiai gyakorlat alapvet8en 6sszhangban ill a
fentiekkel.

A platinamentes intervallum prolongédlisira aktudli-
san a liposomalis doxorubicint és a topotecant hasznil-
jak a legszélesebb kérben az emlitett, klinikai vizsgilat-
ra keriilt gyogyszerek kozil. A docetaxelnek jelenleg
nincsen indikdciéja petefészekrik kezelésére. A gemci-
tabin alkalmazdsa csak carboplatinnal valé kombindcié-
ban meriilhet fel, monoterapidban nem.

Széba jon tovibbd a paclitaxel-monoteripia misodik
vonalban (13), ami ugyanakkor nem teszi lehet&vé annak
kombindldsat platinaszdrmazékkal a reindukcié sorin.

A liposomalis doxorubicin és a topotecan kézotti vi-

lasztds jelent8s klinikai tapasztalatot igényel, sok szem-
pont mérlegelésével. Altalinosan érvényes ezek koziil,
hogy a topotecan ,radikilisabb” protokoll, amit ugyan-
akkor jelent8sebb mellékhatasok terhelnek.

A kérdést részletesen tirgyalja a 2008. februdr hé-
napban publikilt NICE (National Institute for Health
and Clinical Excellence) ajinlis (27), amely — a gyako-
ribb és stlyosabb mellékhatdsok, illetve az azok vonza-
taként felléps jirulékos koltségek miatt — a platina-
mentes intervallum prolongilisa céljabél csak abban az
esetben ajdnlja a topotecankezelést, amikor a paclita-
xel-monoterdpia vagy a liposomalis doxorubicin nem
alkalmazhaté.

Osszegzésképpen leszogezends, hogy meghatdrozé
jelent8ségii irdnyelv a multimodalis-multiprotokollaris
onkoterdpids szekvencia sordn két szempont egyiittes
érvényesitése: a hatékony tumorkontroll és a recidiv
petefészekrikos betegek életmindségének magas szin-
ten valé meg8rzése (1. dbra).
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