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WSTEP

Chemioterapia, jako jedna z form lecze-
nia onkologicznego, w przypadku raka szyj-
ki macicy nie odgrywata do chwili obecnej
wiekszego znaczenia. Wystepujacy w okoto
90 proc. histologiczny typ raka ptaskona-
btonkowego jest zdecydowanie chemioopor-
ny. Obecnie istnieje coraz wiecej przestanek
sktaniajagcych do zastosowania chemiotera-
pii jako leczenia neoadjuwantowego lub ad-
juwantowego dla potencjalizacji radioterapii.
Uwaza sie, ze w fazie poczatkowej komor-
ki nowotworowe sg wzglednie wrazliwe na
dziatanie cytostatykéw, jednak w miare pro-
wadzenia leczenia wrazliwos¢ ta gwattownie
zatracajg. Dlatego tez odpowiedz na che-
mioterapie uzalezniona jest w sposob pro-
porcjonalny od jakosci i ilosci leczenia po-
przedzajgcego. Préby stosowania leczenia
chemicznego w formie neoadjuwantowej,
a wiec poprzedzajgcej zabieg operacyjny
czy tez wytgcznie radioterapie sg dopiero
wprowadzane do badan klinicznych, jednak-
ze by¢ moze wskazg jaki$ nowy kierunek
postepowania leczniczego.

Z cytostatykow stosowanych w terapii
neoadjuwantowej wazne miejsce zajmuje
ifosfamid.

Oddzielnym problemem sg nawroty raka
czy tez progresja choroby, mimo przeprowa-
dzonego leczenia energig promienista. W ta-
kich sytuacjach chemioterapia wydaje sie by¢
jedyng mozliwoscig terapeutyczng. Sposrod
roznych typow stosowanego leczenia obec-

nie przyjmuje sie, ze cytostatykiem najbardziej
skutecznym w terapii zaréwno jedno- jak
i wielolekowej jest cysplatyna (20-30 proc. do-
datnich reakcji klinicznych). Obserwacje Kli-
niczne prowadzone na obszernej grupie cho-
rych nie wykazaty znaczgacych statystycznie
réznic w zalezno$ci od dawki mieszczacej sie
w przedziale 50-100 mg/m?. Natomiast bada-
nia poréwnawcze skutecznosci terapii jedno-
lekowej i wielolekowej z uzyciem cysplatyny
dowiodty, ze w przyblizeniu skutecznos¢ po-
stepowania wielolekowego wynosi +40 proc.
i jest wyzsza niz jednolekowa: +20-30 proc.

Z innych lekéw przeciwnowotworowych,
ktérych skutecznosé w raku szyjki byta
ostatnio szeroko badana, jednym z bar-
dziej aktywnych okazat sie ifosfamid.

W Panstwowym Szpitalu Klinicznym
nr 3 Akademii Medycznej w Poznaniu w la-
tach 1995-1998 przeprowadzono analize
zastosowania ifosfamidu w chemioterapii
raka szyjki macicy.

Grupe badang stanowito 18 chorych
w wieku 26-78 lat, u ktérych po rozpozna-
niu raka szyjki macicy w stopniu nieope-
racyjnym zastosowano radioterapie obej-
mujgcg zarowno naswietlanie zewnetrznych
pdl miednicy matej, jak i brachyterapie do-
pochwowg. Ze wzgledu na brak remisji po
promienioleczeniu jako leczenie Il-rzutowe
zastosowano chemioterapie.

W zaleznosci od rodzaju stosowanych
cytostatykéw podzielono badang popula-
cje chorych na 3 grupy:

Tabela 1. Wyniki, jakie uzyskano przy stosowaniu terapii neoadjuwantowej z zastosowaniem ifosfamidu w réznych
stopniach klinicznych raka szyjki macicy

Tobias (1990) BIP

lla - IV 32 69 6

Rabinovich (1993) Pl

Ilb — IV 21 48 5

Moisa (1996) Pl

llb - IV 70 84 28

Marantz (1998)

CIF

Ib — b 47 85 30
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Tabela 2. Mianownictwo odpowiedzi w leczeniu onkologicznym

CR (complete response) catkowita odpowiedz — brak zmian i dolegliwosci

przez okres co najmniej 3 miesiecy

PR — (partial response) czesciowa odpowiedz — zmniejszenie sie naciekow

0 50 proc. przez co najmniej 3 miesiace

SD - (stabile disease) nie stwierdza sie ani zmniejszenia wielkosci guza

o0 50 proc., ani zwiekszenia o 25 proc.

PD - (progress disease) zwiekszenie wielkosci guza o 25 proc.

lub pojawienie sie nowych ognisk

Tabela 3. Wyniki uzyskane po stosowaniu Ifosfamidu w formie zaréwno mono-, jak i politerapii

IFOSFAMID FORMA CR+PR CR+PR AUTOR
(g/m?/dzien) TERAPII (proc.)

1,5 mono 3+0 20 Hannigan
dzien 1-5 (1989)

3.5 mono 3+6 50 Cervellino
dzient 1-5 (1986)

5,0 mono 1+9 88 Meanwell
dzien 1, Blackledge
ciggta infuzja (1989)

1,5 + Cis-platin 0+ 15 62 Lara

dzieri 1-5 (1989)

5,0 + Cis-platin 1+9 48 Araujo

dzier 1, (1987)

ciggta infuzja

5,0 + Cis-platin 10 + 24 63 Blackledge (1989)
dzien 1, + Bleomycin Buxton (1989)

ciggfa infuzja

D grupa obejmujaca 10 chorych, u ktérych za-
stosowano schemat chemioterapeutyczny
MIC — Cisplatyna, Mitomycyna C, Ifosfamid.

Leczenie byto prowadzone w formie
ogolnoustrojowej w czasie 1 dnia w uktadzie:

- CCDP 50 mg/m?

- MMC 6 mg/m?

- IFO 38 g/m*.

W celu unikniecia toksycznego dziatania
ifosfamidu w stosunku do pecherza moczo-
wego stosowano srodek uroprotekcyjny —
mesna w dawce 60 proc. ogdinej dawki IFO
w okresie przed, okoto i po jego podaniu.

D grupa obejmujgca 4 chore, u ktérych za-
stosowano schemat chemioterapeutyczny
BIP — Cisplatyna, Bleomycyna, Ifosfamid.

Leczenie byto prowadzone w formie
ogolnoustrojowej w czasie 5 dni, w uktadzie:
- CCDP - 1d. - 75 mg/m?;
- BLEO - 1d. - 15 mg;
- IFO - 1-56d. = 1 g/m* + Mesna — 1-5d.
- 200 mg/m?®.

Tahela 4. Wyniki leczenia raka szyjki macicy w zaleznosci
od rodzaju stosowanego schematu chemioterapeutycznego

MIC BIP PI
CR 1 1 -
PR 1 1 1
S 2 1 1
PD 6 1 2

D grupa obejmujgca 4 pacjentki, u ktérych
zastosowano schemat chemioterapeutycz-
ny Pl — Cysplatyna, Ifosfamid.

Leczenie byto prowadzone w formie
ogdlnoustrojowej, w uktadzie:
CCDP - 1d. - 75 mg/m?
IFO - 1d. - 4 g/m* + Mesna — 1-2d. —
1 g/m?.

Po podaniu 6 kurséw chemioterapii
opartej na cisplatynie uzyskano nastepuja-
ce efekty terapeutyczne:

CR - 2 przypadki (11,1 proc.)
PR - 3 przypadki (16,7 proc.)
SD - 4 przypadki (22,2 proc.)
PD - 9 przypadkéw (50 proc.)

Z danych przedstawionych w tabeli 4.
wynika, iz najwyzszy odsetek pozytywnej
odpowiedzi na leczenie, rozumianej po-
przez catkowitg remisje, uzyskano w gru-
pie poddanej schematowi leczniczemu BIP
(Bleomycyna, Cisplatyna, Ifosfamid). Nato-
miast najczesciej, bo az w 60 proc. docho-
dzito do progresji choroby nowotworowej
w przypadku terapii MIC (Mitomycyna C,
Ifosfamid, Cysplatyna). Zbyt mata liczeb-
nos¢ grupy leczonych nie pozwala wycig-
gnac jednakze istotnych statystycznie pod-
sumowan.

Jednakze wydaje sie, ze:

D Skutecznos$¢ chemioterapii w nieoperacyj-
nych postaciach raka szyjki macicy jest
niewielka. Jedynie w przypadku leczenia

przerzutéw odlegtych, a wiec w IV stop-
niu zaawansowania klinicznego doprowa-
dza do pewnej stabilizacji choroby.

D Z réznych schematéw cytostatycznych
opartych na ifosfamidzie najbardziej god-
nym polecenia jest potgczenie platyny
z bleomycyng i ifosfamidem, czyli sche-
mat BIP.
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