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ОНКОУРОЛОГІЯ • ДО ОБГОВОРЕННЯ

О современных

подходах к гор�

м о н о т е р а п и и

РПЖ рассказал

с е к р е т а р ь
Общества онко�
урологов Украи�
ны, научный со�
трудник отделе�
ния пластической
и реконструктив�
ной онкоурологии

Национального института рака МЗ Украи�
ны, кандидат медицинских наук Юрий
Васильевич Витрук, обративший внима�

ние коллег на инновационную лекарст�

венную форму лейпрорелина. По его сло�

вам, РПЖ является одной из наиболее ак�

туальных медицинских проблем для муж�

чин старше 45 лет. В структуре причин

мужской смертности от онкологических

заболеваний данная патология занимает

второе место после рака легкого. Как из�

вестно, РПЖ является гормонозависи�

мым заболеванием: на рост опухоли вли�

яет уровень тестостерона, который ока�

зывает стимулирующее воздействие на

нормальные и малигнизированные клет�

ки простаты. Во многих исследованиях

начиная с 1941 г. показано существенное

положительное влияние снижения уров�

ня тестостерона на регресс РПЖ и его

метастазов, а также прогрессирование

роста опухоли при экзогенном введении

мужского полового гормона.

В целях снижения уровня тестостерона

ранее широко применяли метод хирурги�

ческой кастрации, который в настоящее

время признан калечащим и использует�

ся относительно редко. В результате хи�

рургической кастрации происходит бы�

строе и выраженное угнетение выработ�

ки тестостерона, однако достигаемые

изменения являются необратимыми и

оказывают сильное воздействие на орга�

низм мужчины. Сегодня наиболее рас�

пространенным методом является меди�

каментозное воздействие, направленное

либо на подавление продуцирования тес�

тостерона в организме мужчины, либо на

предотвращение его воздействия на

ткань предстательной железы. Гормо�

нальная терапия (медикаментозная каст�

рация), а именно применение агонистов

гонадотропин�рилизинг�гормона (ГнРГ),

занимает особое место среди методов ле�

чения РПЖ стадии Т3�Т4. Однако при

медикаментозной кастрации имеет место

недостаточный уровень супрессии тес�

тостерона. По данным различных иссле�

дований, примерно у 46% пациентов при

назначении традиционных агонистов

ГнРГ не достигается подавления сыворо�

точных концентраций тестостерона до

20 нг/дл и ниже. В то же время даже не�

значительные отклонения от оптималь�

ного уровня гормона заметно влияют на

выживаемость больных. Так, на фоне ле�

чения агонистами ГнРГ при поддержа�

нии уровня тестостерона <32 нг/дл сред�

няя продолжительность жизни без про�

грессирования ПСА составляла 137 мес,

но при наличии спонтанного роста сыво�

роточной концентрации тестостерона

>32 нг/дл этот показатель снижался до

88 мес (J. Morote et al., 2007).

Значимым шагом к решению этой

проблемы стало появление нового препа�

рата Элигард (лейпрорелин), который от�

носится к группе агонистов ГнРГ.

Ю.В. Витрук отметил, что сам по себе

лейпрорелин применяется для лечения

гормонозависимого РПЖ уже более 20

лет и является наиболее часто используе�

мым в мире веществом из группы агонис�

тов ГнРГ. Лейпрорелин взаимодействует

с рецепторами ГнРГ гипофиза, способст�

вует их кратковременной стимуляции

с последующим длительным угнетением

активности. Особенностью препарата

Элигард является использование уни�

кальной системы доставки действующего

вещества (Атригель), которая обеспечи�

вает постепенное его высвобождение.

Инновационный носитель Атригель по�

зволяет создавать лекарственные формы

с увеличенным содержанием действую�

щего вещества без дополнительного рис�

ка для организма больного. В частности,

в препарате Элигард содержится 7,5 мг

лейпрорелина, в то время как в препара�

тах с системой высвобождения в виде

микросфер – 3,75 мг. Использование

двойной дозы действующего вещества

позволяет добиться стойкого подавления

уровня тестостерона ниже 20 нг/дл

у большей части больных РПЖ, а также

снизить вероятность подъемов уровня

тестостерона в ходе лечения и при по�

вторных инъекциях.

Атригель представляет собой уникаль�

ный биодеградирующий полимер, раство�

ренный в специальном составе; все ком�

поненты носителя прошли строгий конт�

роль на токсичность и безопасность. При

производстве препарата предполагаются

отдельные упаковки для носителя и дейст�

вующего вещества (в двух отдельных сте�

рильных шприцах), что позволяет избе�

жать химического взаимодействия между

этими компонентами при их длительном

хранении, а также увеличивает срок ис�

пользования. Препарат вводят подкожно,

его компоненты смешивают непосред�

ственно перед введением. Отличительным

свойством Атригеля является способность

осаждаться под действием воды, содержа�

щейся в подкожной жировой клетчатке.

В результате введения препарата происхо�

дит отвердение полимера с последующим

равномерным выделением действующего

вещества по мере биодеградации носите�

ля. Жидкая консистенция, позволяющая

вводить средство через тонкую иглу, а так�

же небольшой объем имплантата способ�

ствуют большему удобству применения по

сравнению с другими имеющимися фор�

мами доставки агонистов ГнРГ. Кроме то�

го, при разработке Элигарда была учтена

возможность индивидуализации лечения

благодаря созданию трех лекарственных

форм, предполагающих разные интерва�

лы введения (однократно в течение 1, 3

или 6 мес). Понятно, что более редкое

введение препарата приводит к снижению

частоты местных нежелательных явлений,

связанных с подкожной инъекцией (бо�

ли, покраснения, отечности, уплотнений

в местах уколов), а также предполагает

меньше посещений врача. Все это ска�

зывается на качестве жизни больного,

снижает расходы на лечение.

Исследования показывают, что при

применении всех 3 лекарственных форм

Элигарда у пациентов наблюдается стой�

кое снижение уровня тестостерона, дости�

гающее оптимальных показателей на 21�й

день от начала лечения (C. Shulman et al.,

2007). Во многочисленных исследованиях

показано, что применение препарата обес�

печивает неизменное поддержание уровня

тестостерона <20 нг/дл в течение периода

продолжительностью более 12 мес, при

этом у большинства больных на фоне тера�

пии отмечается нормализация уровня

ПСА (F.M. Chu et al., 2002; R. Perez�

Marrero et al., 2002; E.D. Crawford et al.,

2006). Показательно, что в упомянутых ис�

пытаниях принимали участие пациенты,

у которых не удавалось снизить уровень

тестостерона <50 нг/дл при применении

других агонистов ГнРГ.

Во всех исследованиях при назначении

Элигарда отмечена меньшая частота

подъема тестостерона на фоне терапии и

при повторных введениях препарата, что

привело к более эффективной андроген�

ной депривации. Низкая частота повы�

шений уровня тестостерона сохранялась

и при повторных инъекциях. Количество

пациентов, у которых в процессе лечения

данным лекарственным средством выяв�

лено спонтанное увеличение показателей

тестостерона, не превышало 1%

(F.M. Chu et al., 2002; R. Perez�Marrero et

al., 2002; E.D. Crawford et al., 2006).

Как отметил Ю.В. Витрук, профиль

побочных эффектов препарата Элигард

сопоставим с другими агонистами ГнРГ и

в ряде случаев даже имеет преимущество

в отношении безопасности применения.

Например, на фоне лечения Элигардом

частота характерных для агонистов ГнРГ

побочных эффектов, таких как приливы,

гинекомастия и тошнота, ниже по срав�

нению со средними показателями, харак�

терными для других препаратов этой

группы (M. Rizzo et al., 1990; J.E. Flower et

al., 2000; F.M. Chu et al., 2002). Большин�

ство возникавших в ходе клинических

испытаний побочных эффектов обладали

незначительной или умеренной выра�

женностью; ни один пациент не прекра�

тил лечения в связи с возникновением

нежелательных реакций.

В завершение докладчик подчеркнул,

что на сегодняшний день Элигард явля�

ется единственным агонистом ГнРГ, по�

зволяющим практически у всех больных

снизить концентрацию тестостерона до

уровня, сопоставимого с таковым при хи�

рургической кастрации (билатеральной

орхиэктомии). Обеспечивая длительную

супрессию тестостерона при его поддер�

жании на уровне <20 нг/дл, этот препарат

заметно улучшает результаты лечения па�

циентов с РПЖ.

Таким образом, появление на рынке ин�
новационного агониста ГнРГ в различных
дозировках расширяет возможности подбо�
ра адекватного лечения РПЖ, что делает
терапевтический процесс более эффектив�
ным, удобным и безопасным.

Подготовила Катерина Котенко
Фото автора

Элигард – новое слово в гормональной терапии
рака простаты

Врамках научно�практического семинара «Актуальные вопросы онкоурологии», состоявшегося
9 декабря в г. Киеве, обсуждались наиболее сложные и дискуссионные вопросы в данной области

медицины, в том числе прогрессивные методы лечения рака предстательной железы (РПЖ).
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