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A rosszindulatu daganatos betegek anémidjanak tébbféle oka lehet. Akar az alap-
betegséggel fiigg Ossze, akar annak kezelése (kemoterapia, sugarterapia) idézi
elé, nemcsak a betegek faradékonysagat, rossz kozérzetét eredményezi, életmi-
néségét rontja, hanem tulélésiiket is kedvezétleniil befolyasolja. Az anémiaval ja-
r6 kronikus hypoxia szamos mechanizmussal, igy példaul az attétek megfeleld
vérellatasahoz szitkséges angioneogenezist indukalé vaszkularis endotelialis no-
vekedési faktor (VEGF) termelésének serkentésével elésegiti a tumorprog-
ressziot, ugyanakkor csokkenti a kemoterapia és a sugarkezelés hatasossagat is.
Ezért a kemoterapia/sugarterapia kivaltotta anémia megel6zése/korrekcigja a
korszerti onkoterapia fontos feladata. Magyar Onkologia 49:251-254, 2005

Anemia of patients with malignancy might have various reasons. No matter if its
background is the underlying tumorous disease or chemo- and/or radiotherapy,
it can cause fatigue, malaise, it certainly decreases the patients’ quality of life
and, furthermore, shortens their survival. Chronic hypoxia caused by anemia
promotes tumor progression by several mechanisms e.g. by enhancing
angioneogenesis by the production of VEGF. At the same time it decreases the
efficacy of chemo- and radiotherapy. Therefore, prevention and/or correction of
chemo/radiotherapy-induced anemia is a major goal of modern oncotherapy.
Ldng I. New clinical data on the erythropoetin treatment of anemic patients with
malignancy. Summary of the major presentations at the Annual Meeting of ASCO in
Orlando, 2005. Hungarian Oncology 49:251-254, 2005
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A tumoros anémia elleni kiizdelem legkorsze-
riibb moédja az erythropoetin (EPO) készitmé-
nyek adagoldsa. A tumoros anémia EPO-nel tor-
ténd rendezésével - a mar emlitett elényokon
talmenéen - elkeriilheték a feleslegessé valo
transzfliziok mellékhatasai és koltségei.

Az Amerikai Klinikai Onkolégiai Tarsasag
(ASCO) 2005. évi orlandéi kongresszusan har-
mincot prezentacio foglalkozott a tumoros és ke-
moterapia okozta anémia EPO-kezelésével. A ko-
vetkez6kben a legalabb az altalanos poszterszek-
cion torténé bemutatasra elfogadott prezentaciok
fontosabb megfigyelései keriilnek ismertetésre.

Négy poszter foglalkozott az erythropoetin-
alfa (EA, Eprex) és a darbepoetin-alfa (DARB,
Aranesp) Osszehasonlitdsaval kemoterdpia 4ltal
indukalt anémidban.
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Case és mtsai (Birmingham, USA) (4) 60 EA-val
és 62 DARB-nel kezelt, kemoterapia altal indukalt
anémias négyogyaszati tumoros beteg hemoglobin
(Hb) valaszat és transzfiizios gyakorisdgat elemezte
retrospektiv tanulmanyban. Bar a Hb-valasz
(DARB: 11,2 — 13,7, véltozas +2,5 g/dl; EA: 11,3 -
13,6, valtozas +2,3 g/dl) a két csoportban hasonld
volt, a DARB-nel kezelt betegek 35%-a (21 beteg)
szorult transzfuiziora, mig az EA-val kezelt betegek
koziil csak 12 (19%). Tehét az EA-val kezelt, kemo-
terapia altal indukalt anémias négyogyaszati tumo-
ros betegek szignifikansan kevesebb esetben szorul-
tak vératdmlesztésre (p=0,05). A retrospektiv ta-
nulmany eredményeit a jovében randomizalt
prospektiv vizsgalathan kivanatos megerdsiteni.

Waltzman munkacsoportja (USA) (8) hetente
egyszer adott 40 ezer egység (E) EA és kétheten-
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1. tabldzat.

EA-val és DARB-nel
kezelt, kemoterdpia
indukdlta anémidban
szenvedo szolid
tumoros betegek

te 200 mikrogramm adagban alkalmazott DARB
hatasat hasonlitottak 6ssze kemoterapidban ré-
szesillé anémids szolid tumoros betegekben
randomizalt klinikai vizsgalatban. Haromszazot-
vennyolc szolid tumorban szenvedd beteg kertlt
bevalasztasra, koziilikk 178 EA-t, 180 DARB-t ka-
pott. A vizsgalat elsédleges végpontja a Hb-va-
laszarany volt, azaz a kezelés elsé négy hetében
21 g/dl Hb-szint-emelkedést mutat6 betegek ara-
nya. A vizsgalat fontosabb eredményeit az 1. tdb-
ldazat demonstralja. Az EA-val kezelt betegek Hb-
vélasza a kilencedik heti értékelésnél szignifikan-
san jobb volt, mint a DARB-nel kezelteké (44%
versus 26%, p<0,0006), és a szignifikans kilonb-
ség a kezelés végére (16. heti értékelés) is meg-
maradt (57% versus 41%, p<0,0027). A kezdeti
Hb-novekedés egy, ketts, harom és négy honap
mulva egyarant nagyobb volt az EA-val kezelt
csoportban (4. hét: 0,7 versus 0,3 g/dl, 16. hét: 1,2
versus 0,8 g/dl, p<0,007). Az 1 g/dl Hb-vélaszig
eltelt id6 EA-kezelés esetén atlagosan 35 nap,
mig DARB-kezelés mellett 48 nap volt p=0,006).
A transzflizios arany a kezelés 6todik hetétdl a ti-
zenhatodik hetéig nem kulonbozott szignifikan-
san a két csoport kozétt (EA 11%, DARB 16%,
p=0,2078). Nem volt értékelheté kiillonbség a
trombovaszkularis események (EA 11%, DARB
9%) és az elhunyt betegek ardnyaban sem (EA
13%, DARB 16%).

Tauer munkacsoportja (Memphis, USA) (7)
651 onkologiai jarébeteg-szakrendelés 15842 bete-
gének kemoterapidja kapcsan interji modszerrel
azt vizsgalta, hogy az EA-val kezelt, kemoterapia
indukalta anémias daganatos betegek és az 6ket el-
lato egészségiigyi személyzet idéraforditasat ho-
gyan befolyasolta az a korillmény, hogy a kezelés
hetente egyszer adott EA vagy kéthetente adott
DARB volt-e? A 15842 kemoterapiaval kezelt beteg
koziil 77% kapott erythropoetint, 42, 4% DARB-t és
35,2% EA-t. EI6bbit a betegek 97%-a hetente egy-
szer, utobbit 80%-ban kéthetente egyszer kaptak.
Az anémia erythropoetin-kezelésével kapcsolatos
atlagos idéraforditas a betegek részérdl 2 ora 12
perc (+3,1 6ra), az egészségiigyi kezelészemélyzet
részérdl 1 ora 18 perc (+2,51 dra) volt. A szerz6k
értékelése szerint az a tény, hogy a DARB-t kéthe-
tente, az EA-t viszont hetente kaptak a betegek, ja-
vitotta az elébbiek életmindségét, mivel kevesebb

Hb-vdlasza idejuket kellett a kezelésekre forditaniuk.
EPO (n=175)  DARB (n=177)
Atlagos Hb-valasz (g/dl)
4 hét 0,7* 0,3
8 hét 1,0+ 0,5
12 hét 1,3* 0,7
16 hét (végso) 1,2+ 0,8
1 g/dl Hb-szint-emelkedéshez
szikséges atlagos id6 (nap) 35+ 48
>2 g/dl Hb-szint-emelkedést
meghalado betegek aranya (%)
9 hét mulva 448 26
16 hét mulva 57+ 41
+p=007, ++p=006, §p=0006, *p=0027 vs. DARB
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Ben-Hamadi és munkatdrsai (Boston, USA) (1)
a hetente egyszer adott EA (40 ezer E/hét) és
DARB (2,25 mikrogramm/kg/hét) koltséghaté-
konysagat hasonlitottak ossze két, rangos szakla-
pokban publikalt kozlemény adatainak a felhasz-
nalasaval. A 12 hetes erythropoetin-kezelés alta-
luk becsiilt teljes koltsége EA esetén 7676, DARB
esetén pedig 10857 USD volt, el6bbi 84%-at, utob-
bi 89%-at a gyogyszer koltsége tette ki. Az egyes
készitményekre vonatkoz6 alapvetd klinikai ta-
nulmanyokbol nyert adatok alapjan az EA-t hata-
sosabbnak és alkalmazasat kevésbé koltségesnek
talaltak, mint a DARB-t daganatos betegek kemo-
terapia altal kivaltott anémidjanak a kezelésére.

Egy holland munkacsoport (3) a napi klinikai
gyakorlatbdl gydjtott adatok alapjan tanulma-
nyozta az EA hatasat kemoterapia indukalta da-
ganatos anémiaban. Hétszaznyolcvanegy, leg-
alabb négy héten 4t EA-kezelésben részesiilt tu-
moros beteg adatait dolgoztak fel. Az EA-kezelés
hetente 0,68+0,13 g/dl-lel fokozta a betegek Hb-
szintjét. Az eredmények lényegesen jobbak vol-
tak, ha az EA-kezelést az anémia (<12 g/dl Hb)
kialakulasat kovetéen egy héten beliil kezdték
meg; igy lehetett a transzfuzios sziikségletet je-
lentésen csokkenteni, és egyuttal javult a bete-
gek életmingsége is.

Egy német munkacsoport (6) I1I. fazisu klinikai
vizsgalatban tanulmanyozta az EA hatasat standard
vagy doézis-denz TEC (Taxol, epirubicin, ciklofosz-
famid) adjuvans kemoterdpia soran kialakul6 ané-
midra 1284 nagy kockazati emlérakos betegben. A
standard kemoterapids karon a betegek 4 ciklus
EC-t (90/600 mg/m?) kévetben 4 ciklus Taxolt (175
mg/m?) kaptak, mig a dozis-denz csoport kezelése
kéthetente adott epirubicin (150 mg/m?), Taxol
(225 mg/m?) és ciklofoszfamid (2500 mg/m?) volt.
Maésodik randomizaciéval a dozis-denz kemoterapi-
as csoport fele EA-szupportaciéban (150 E/kg heti
haromszor) részestilt, a masik fele nem. Az EA cso-
portban szignifikansan kevesebbszer alakult ki
anémia, mint az EA-t nem kapott betegek kozott
(p<0,0001). Az erythropoetin-szupportacié nélkiil
dozis-denz kezelésben részesiilt betegek 28%-a igé-
nyelt vératomlesztést, mig az erythropoetinnel ke-
zeltek kozul csak 12% (p<0,0001). A betegségmen-
tes tulélés (DFS) és a teljes talélés (OS) nem tért el
egymastol az erythropoetinnel kezelt és nem ke-
zelt csoportban.

Egy amerikai munkacsoport (2) multicentri-
kus egykart nyilt vizsgalatban 300 mikrogramm
haromhetente adott DARB hatasat tanulmanyoz-
ta kemoterapia indukalta anémiaban szenvedd
szolid tumoros betegekben a megkivant legalabb
11-12 g/dl-es Hb-szint fenntartasara. Az elézetes
értékelést 634, legaldbb négy héten at kemotera-
pidban részesiilt daganatos beteg adatain végez-
ték el. A betegek talnyomo tobbségében (88%) si-
keriilt a Hb-értéket a DARB-kezeléssel a kivant
szinten tartani, tehat a kezelés hatasosnak bizo-
nyult. A betegek a haromhetenkénti adagolast jol
toleraltak, és életmingséguk is javult. A harom-
hetenkénti erythropoetin-szupportacié szinkron-
ban van a legtébb kemoterapias protokoll ciklus-
idejével.

© MAGYAR ONKOLGBUSOK TARSASAGA



Egy nemzetkdzi multicentrikus randomizalt
klinikai vizsgalat (5) hetente egyszer adott 30
ezer E erythropoetin-béta (NeoRecormon) hata-
sat vizsgalta elérehaladott emlérdkos betegek
antraciklin- és/vagy taxanalapi kemoterapiaja
altal kivaltott anémiajara. Kétszazharmincegy be-
teg anémiajat NeoRecormonnal, 231 betegét pe-
dig transzfuziokkal kezelték. A 24 hetes megfi-
gyelési idészak végére az erythropoetin-bétaval
kezelt csoport median Hb-szintje 13,4 g/dl, mig a
kontroll csoporté 11,4 g/dl lett. Az eddigi ered-
mények szerint az erythropoetin-béta-kezeléssel
korrigalhaté az antraciklin- és/vagy taxanalapu
kemoterdpidban részesiilé attétes emlérakos be-
tegek anémigja.

Megbeszélés és gyakorlati tudnival6k

Az Amerikai Klinikai Onkol6giai Tarsasag (ASCO)
2005. méjusi orland6i konferenciajan bemutatott
Ujabb eredmények is azt tdmasztjdk ald, hogy a
rosszindulatu daganatokban szenvedd betegek ke-

moterapia altal indukalt anémiajanak a rendezése
a belgyogyaszati-onkologiai szupportiv terdpia ki-
emelten fontos feladata. Ennek legkorszertibb
modja az erythropoetin-adagolds, mely meghosz-
szabbithatja a betegek talélését, javitja életmind-
ségliket, csokkenti a faradékonysagot és nem
utols6 sorban a transzfiizi6 iranti igényt.

Hazankban jelenleg harom erythropoetin-ké-
szitmény van forgalomban, az erythropoetin-alfa
(Eprex, Janssen Cilag), a darbepoetin-alfa (Aranesp,
AMGEN), és az erythropoetin-béta (NeoRecormon,
Roche). Alkalmazasukat az Orszagos Egészséghizto-
sitasi Pénztar (OEP) néhany onkohematologiai és
szolid tumoros betegségben 100%-ban tdmogatja (2.
tdbldzat). A tamogatott indikdciok nagyobb része
mindhdrom készitményre, kisebb része csak az
Eprexre vonatkozik (2. tdbldzat).

Mindharom készitményt 100%-os OEP-tamo-
gatassal rendelheti myeloma multiplex, kis ma-
lignitdsi non-Hodgkin-lymphoma, heretumor
ciszplatinkezelése, petefészekrak platinaalapu
kemoterapidja és emlérak (neo)adjuvans vagy el-

kozotti performance status)
citotoxikus terapidja kovetkez-
tében kialakult anémia
(Hb-szint<11 g/dl) kezelésére,
a terapias célérték (14 g/dl)
eléréséig

Témogatott indikacio Eprex NeoRecormon  Aranesp
Onkohemato- myeloma multiplex kezelése + + +
l6giai korképek soran
kis malignitasu non-Hodgkin- + + +
lymphoma kezelése soran
Szolid tumorok hererak ciszplatinkezelése + + +
kemoterapidja idején
ovariumtumor platinabazisu + + +
kemoterapidja mellett
eml6rak neoadjuvans vagy + + +
els6 vonalu platinabazisu
kemoterapiaja mellett
eml6érak neoadjuvans, vagy +
elsé vonalu kemoterapidja
mellett
Szolid tumorok FIGO II/B-III/B stadiumu +
sugarterapiaja cervixcarcinomas betegeknél
radioterapia el6tt és alatt
II. és 1ll. stadiumu fej-nyaki +
daganatos betegek
radioterapidja el6tt és alatt
100%-0s tamogatassal rendelheti onkolégus, onkoldgus onkolégus
hematolégus ~ vagy hema-  vagy hema-
vagy sugar- tolégus tolégus
terapias szakorvos szakorvos
szakorvos
Szolid tumor kissejtes tudérakban szenved6 + + +
kemoterapidja betegek (WHO szerint 0-2

100%-0s tamogatassal rendelheti

tidégyogyasz  tliddgyogyasz tiddgydgyasz

és klinikai és klinikai és klinikai
onkolégus onkoldgus onkolégus
szakorvos szakorvos szakorvos

DRGANATOS BETEGEK ERYTHROPDETIN-KEZELESE

MRAGYAR ONKOLGGIA 49. [VFOLYAM 3. SZAM 2005

2. tdblazat.

100%-os tdrsadalombiz-
tositdsi tdamogatdssal
rendelhetd evythropoetin-
készitmények és onkolo-
giai javallatok



s6 valasztasu platinaalapui kemoterapiaja mellett
onkologus vagy hematologus szakorvos, valamint
kissejtes tiidérak (SCLC) citotoxikus kezelése so-
ran kialakult anémia rendezésére tiidégyogyasz
és klinikai onkologus szakorvos. A felsoroltakon
tilmenéen az Eprexet emlérdk (neo)adjuvans
vagy els6 vonalbeli kemoterdpidja soran (nem-
csak platinaalapi kezelés esetén) is rendelheti
100% OEP-tamogatas mellett onkologus szakor-
vos, tovabba FIGO II/B-III/B stadiumt méhnyak-
rakos, valamint II. és III. stadiumu fej-nyaki da-
ganatos betegek sugarterapiaja soran sugarterapi-
as és onkologus szakorvos.

Bar a fentiek szerint a daganatos betegek
kemo- (és sugar-) terapidja altal indukalt anémia
erythropoetin-kezelésének a finanszirozasa az
onkohematolégiai és szolid tumoros betegek egy
részében megoldott, Magyarorszagon még nem
terjedt el kell6 mértékben az onkoldgiai gyakor-
latban ennek a lehetdségnek az alkalmazasa.
Ezért az onkologusok, hematologusok, tiid6gyo-
gyaszok és sugarterapeutak kozos feladata és fe-
leldssége, hogy fokozott figyelmet forditsanak a
rosszindulati daganatos korképekben szenvedd
betegek kemo- és/vagy sugarterapia altal indu-
kalt anémiajanak korszerd kezelésére, a kivana-
tos Hb-szint erythropoetin-adagolassal torténé
biztositdséra. Igy a kemo- és sugarterapia haté-
konysaganak fokozasaval nemcsak a betegek tul-
¢élése hosszabbithaté meg, hanem életmingségiik
is jelent6sen javulhat.
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