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(54) Metoda de profilaxie a complicatiilor postradiante in patologiile

oncologice

(57) Rezumat:
1
Inventia se refera la medicind, si anume la

tratamentul radioterapeutic in oncologie.
Esenta inventiei consta in aceea ca o data in
zi, indatd dupd mese, timp de 15 zile de la
inceputul cursului de radioterapie, se admi-
nistreaza intramuscular 5 mL solutie de 5% de
acid ascorbic si peroral o capsula (33000 UI)
de retinol, o capsuld (0,2 g) de tocoferol si un

comprimat (0,2 g) de metiluracil. Concomitent
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se administreaza peroral ulei din miez de nuca,

cate o lingura de masa (15 mL) de 2 ori pe zi,
incepand cu 2...3 zile inainte de initierea
cursului de radioterapie si In continuare pe tot
parcursul lui.

Rezultatul constd in diminuarea compli-
catiilor postradiante locale si generale la
bolnavii oncologici.

Revendicari: 1



(54) Method for prophylaxis of postradiation complications in oncologic

diseases

(57) Abstract:
1
The invention relates to medicine, namely

to radiotherapeutic treatment in oncology.

The invention consists in that once a day,
immediately after meals, during 15 days from
the start of the course of radiotherapy is
administered intramuscularly 5 ml of 5%
solution of ascorbic acid and perorally one
capsule (33000 I1U) of retinol, one capsule (0.2
g) of tocopherol and one tablet (0.2 g) of
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methyluracil. Concomitantly is administered

perorally nut kernel oil, one tablespoon (15 ml)
twice a day, starting 2...3 days before the start
of the course of radiotherapy and then along its
entire length.

The result is a decrease in the local and
general  postradiation  complications in
oncologic patients.

Claims: 1

(54) MeTtoa npopUJIAKTHKH MOCTPAAUALMOHHBIX OCJI0KHEHU B

OHKOJIOTHYECKHX 3200/1eBaHUAX

(57) Pedepar:

N300peTeHre OTHOCUTCS K MEIHWIMHE, a
HMEHHO K PaJnOTEPANIeBTHUCCKOMY JICUECHHIO
B OHKOJIOTHH.

CyIHOCT, U300pETEHUS] COCTOMT B TOM,
YTO OAMH pa3 B JIeHb Cpa3y IMOCIE €ibl, B
TeyeHWe 15 aHell OT Hauajga Kypca pajuo-
TEparuu BBOIAT BHYTPUMEIIEYHO 5 Ma 5%-
HOr'O pacTBOpa AacKOpOWHOBOW KHCIOTHI U
NPUHUMAIOT  TEPOPAIbHO  OJHY  KarCyiay
(33000 UI) perunona, oany kamcyny (0,2 r)
Tokodepona wu oany Ttabmerky (0,2 1)

MCTUJTypaluia. OI[HOBpeMeHHO MNPUHUMAIOT
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nepopajbHO MacCjI0 U3 OpPCXOBbIX AACP, IO

OHOM croioBoi noxke (15 mu) aBa pasza B
JieHb, HaYnHAs 32 2...3 JHS 70 Havayia Kypca
paauoTepanmMu M Jajee Ha BCEM €ro mpo-
TSOKCHHUH.

Pe3ynpTaT COCTOMT B YMEHBIICHHH MECT-
HBIX W OOLIMX I[OCTPaJUAIMOHHBIX OCIOXK-
HEHHH Y OHKOJIOTHYECKUX OONBHBIX.

I1. popmymsr: 1
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Descriere:

Inventia se refera la medicind, si anume la tratamentul radioterapeutic in oncologie.

In ultimii ani se observa o crestere a morbidittii oncologice si respectiv se modifica si se
propun noi metode de tratament al maladiilor in cauza. Optimizarea tratamentului antitumoral se
desfasoard In directia integrarii diferitelor metode de tratament, combindrii metodelor de
radioterapie cu chimioterapie si tratament chirurgical. Creste considerabil rolul metodelor de
radioterapie, care se perfectioneazd datoritd acumularii de experientd in tratamentul acestor
maladii, iar pacientii le preferd pentru a evita metodele chirurgicale de tratament [1, 2].

In pofida perfectionarii metodelor de radioterapie, aplicarea lor, ca si mai inainte, este insotita
de complicatii, uneori grave, care impun intreruperea cursului de radioterapie sau renuntarea la
el.

Complicatiile survenite in urma radioterapiei depind de localizarea tumorii, tipul de iradiere,
volumul tumoral, factorii timp, varsta, stare clinica a pacientului, maladiile asociate.

Dupa timpul aparitiei lor, complicatiile mentionate pot fi divizate in: acute (apar in primele
zile ale iradierii), precoce (apar dupd 7...10 zile de radioterapie) si tardive (apar dupa cateva
sdptamani sau chiar 1n timp de 6 luni dupa terminarea cursului de radioterapie).

Complicatiile acute se manifestd sub diferite forme: stare de rau de raze - in primele zile de
radioterapie se instaleaza astenie, anorexie, cefalee, radiodermatita acutd (hiperemia cutanata,
depilare), radiomucita acutd (hiperemia si tumefierea mucoaselor cu dureri bucale, greata si
varsaturi, diaree, dureri abdominale).

Complicatiile precoce pot fi: cdderea parului, astenie fizicA moderatd si paloarea
tegumentelor (datorita anemiei), risc crescut de infectii (prin scaderea numarului de leucocite),
sangerari diverse (prin scdderea numarului de trombocite).

Efectele secundare tardive: fibroza, radiodermatita cronica (piele fina, uscatd, cuperoasi),
ulceratii, fistule, insuficiente de organe (pentru pldmani - fibroza, pentru maduva osoasad -
aplazie, pentru rinichi - nefrita, inima - pericardita, ficat - hepatitd, intirziere a cresterii la copii
etc). O categorie particularda de efecte secundare sunt cele mutagene si cancerigene.
Radioterapiei i este incriminatd aparitia unor cancere secundare ce apar dupa ani de zile de la
iradiere (leucemii, mielodisplazii, limfoame, sarcoame) [1, 2].

Este cunoscutd metoda de diminuare a complicatiilor survenite in urma radioterapiei prin
utilizarea preparatului Canefron H la pacientii oncologici cu tumori ale organelor bazinului mic
[3].

Dezavantajele acestei metode constau in posibilitatea aparitiei reactiilor alergice la
componentii preparatului si utilizarea limitata a lui [3].

Problema pe care 0 rezolva inventia constd in extinderea arsenalului de metode utilizate
pentru prevenirea complicatiilor postradiante la bolnavii oncologici.

Esenta inventiei constd in aceea cd o datd in zi, indatd dupd mese, timp de 15 zile de la
inceputul curei de radioterapie, se administreazd intramuscular 5 mL solutie de 5% de acid
ascorbic (vitamina C) si peroral o capsula (33000 UI) de retinol (vitamina A), o capsula (0,2 g)
de tocoferol (vitamina E) si un comprimat (0,2 g) de metiluracil. Concomitent se administreaza
peroral ulei din miez de nuca (Juglans Regia), cate o lingurd de masad (15 mL) de 2 ori pe zi,
incepand cu 2...3 zile inainte de initierea curei de radioterapie si in continuare pe tot parcursul
el

Rezultatul constd in diminuarea complicatiilor postradiante locale si generale la bolnavii
oncologici.

Avantajele metodei constau 1n faptul ca utilizarea uleiului din miez de nuca 1nainte de cursul
de radioterapie, datoritd proprietatilor sale, previne aparitia complicatiilor acute survenite in
urma radioterapiei, iar utilizarea lui in asociere cu vitamine si uracil, in timpul cursului de
radioterapie, diminueaza semnificativ gradul de manifestare a complicatiilor precoce ale
iradierii. Metoda propusd diminueaza considerabil gradul de manifestare a complicatiilor
survenite in urma radioterapiei si permite suportarea cursului intreg.

Metoda propusa se efectueaza in felul urmator: o datd pe zi, indatd dupd mese, timp de 15
zile de la inceputul curei de radioterapie, se administreaza intramuscular 5 mL solutie de 5% de
acid ascorbic si peroral o capsula (33000 UI) de retinol, o capsuld (0,2 g) de tocoferol si un
comprimat (0,2 g) de metiluracil. Totodata, incepand cu 2...3 zile Inainte de initierea curei de
radioterapie, precum s§i pe tot parcursul ei, se administreaza peroral ulei din miez de nuca
(Juglans Regia), céte o lingura de masa (15 mL) de 2 ori pe zi.
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Exemplu de studiu clinic

Caracteristicile radioprotectoare ale metodei propuse au fost studiate pe pacienti oncologici
supusi radioterapiei in Sectia de Radioterapie a Institutului Oncologic. Scopul studiului a constat
in aprecierea eficacitatii metodei cu utilizarea uleiului din miez de nuca pentru profilaxia si
tratamentul complicatiilor survenite in urma radioterapiei.

Material si metode

Studiul a fost efectuat asupra a 30 de pacienti cu cancer al regiunii cap si gat (preponderent
cu cancer laringian si al regiunii nazofaringelui) supusi radioterapiei. Varsta pacientilor a variat
de la 40 pana la 68 ani (in medie 52 ani). Pacientii au fost repartizati in 3 grupe. Grupul de baza a
fost constituit din 10 pacienti, la care radioterapia a fost efectuatd pe fundalul aplicarii metodei
propuse. Grupul de referinta a utilizat aceleasi preparate, cu exceptia uleiului din miez de nuca,
iar grupul de control, format din 10 pacienti, a fost supus radioterapiei fara aplicarea metodelor
de profilaxie a cursului de radioterapie.

Radioterapia a fost efectuatd cu ajutorul instalatieit TERABALT (ca sursa a servit Cobaltul-
60). Durata sedintelor a constituit in medie 1...1,6 min (cu o frecventd de 60...80 impulsuri pe
sedintd).

Pacientii cu cancer laringian au fost supusi la 21 sedinte de radioterapie la distanta.

Pe parcursul perioadei de radioterapie pacientii au fost supusi supravegherii zilnice cu
colectarea analizei generale a sangelui (la inceputul si sfarsitul radioterapiei).

Aprecierea eficacitatii metodei propuse a fost efectuatd in functie de gradul de manifestare a
afectdrii mucoaselor si pielii regiunii supuse radioterapiei.

Pentru aprecierea rezultatelor au fost selectati urmatorii indici:

- timpul aparitiei simptomelor afectarii mucoasei cavitatii bucale (in functie de numarul de
sedinte din cura de radioterapie);

- nivelul de exprimare a simptomelor.

Gradul de exprimare a complicatiilor postradiante precoce din partea regiunilor supuse
iradierii - hiperemia si edemul mucoasei cavitatii bucale, a fost apreciat conform urmaétoarei
scheme:

- gradul I (+) —hiperemie si edem neesential;

- gradul Il (++) — hiperemie si edem al mucoasei de intensitate mica, fard dureri in cazul
masticarii;

- gradul Il (+++) — hiperemie si edem al mucoasei de intensitate medie, cu dureri numai in
cazul masticarii, fara stoparea radioterapiei;

- gradul IV (++++) — hiperemie si edem al mucoasei foarte exprimate, care provoacd o
dereglare grava a procesului de masticare, cu dureri insuportabile, care a impus stoparea
sedintelor de radioterapie.

De asemenea, au fost inregistrate nivelul leucocitemiei si VSH din analiza generald a
sangelui.

Rezultatele studiului

Aplicarea metodei propuse de profilaxie a complicatiilor postradiante a demonstrat o
eficacitate inaltd 1n profilaxia complicatiilor mucoasei cavitatii bucale si organelor adiacente la
pacientii cu cancer laringian supusi tratamentului radiologic. Eficacitatea aplicarii ei este
confirmata prin faptul cd complicatiile in urma radioterapiei la pacientii pentru care s-a aplicat
aceastd metoda apar cu 8...9 zile mai tarziu comparativ cu cei pentru care metoda nu s-a aplicat,
si cu 2...3 zile mai tarziu comparativ cu cei care au administrat aceleasi preparate, cu exceptia
uleiului din miez de nuca (tab. 1).

Tabelul 1
Indici si simptome Grupul martor | Crupul de referinta Grupul de baza

(n=10) (n=10) (n=10)
Timpul aparitiei simptomelor
(numarul de cure de 5+1,6 11+1,3 14+1,2
radioterapie)
Nivelul de exprimare a permanente periodice de periodice
durerilor puternice intensitate medie neesentiale
Aparitia epitelitei si depunerilor . . L
de exsudat fibrinos focare multiple unice lipsa
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De asemenea, din tabel se observa o diminuare a intensitatii si durabilitétii durerilor cu lipsa
epitelitei si depunerilor de exsudat fibrinos pe mucoasa cavitatii bucale la pacientii din grupul de
baza, care pe perioada radioterapiei au utilizat si ulei din miez de nuca. La pacientii, pentru care
s-au administrat in timpul radioterapiei numai preparatele mentionate, dar faréd ulei din miez de
nuca, au fost depistate aproximativ la toti depuneri de exsudat fibrinos, dupa gradul de exprimare
au fost putin mai superficiale comparativ cu manifestarile respective la pacientii din grupul
martor. Respectiv, din punct de vedere al gradului de protectie a mucoasei cavitatii bucale,
conform rezultatelor obtinute, mai eficientd este metoda de profilaxie a complicatiilor
postradiante, care include si ulei din miez de nuca.

Gradele de dezvoltare a hiperemiei si edemului mucoasei cavitatii bucale la pacientii cu
cancer laringian sunt prezentate in tab. 2.

Tabelul 2
Pacienti cu cancer faringian Hlperemlfi . Edemul mucoasei
’ mucoasei cavitatii s
’ cavitatii bucale
bucale ’
1 + +
2 + +
3 ++ +
4 ++ +
Pacienti din grupul de bazi 5 + +
6 ++ +
7 + +
8 ++ +
9 + +
10 ++ +
1 ++++ +++
2 +++ +++
3 ++++ ++++
4 +++ +++
Pacienti din grupul de S +++ +++
control 6 +++ +++
7 +++ +++
8 +++ +++
9 ++++ ++++
10 +++ +++
1 ++ ++
2 ++ ++
3 ++ ++
4 ++ ++
Pacienti din grupul de 5 ++ T+
referinta 6 ++ ++
7 ++ ++
8 ++ ++
9 ++ ++
10 ++ ++

Din tabel se observa o diminuare a gradului de exprimare a edemului mucoasei cavitatii
bucale la pacientii supusi radioterapiei regiunii date din grupul de baza, care suplimentar au
utilizat pe parcursul curei de radioterapie ulei din miez de nuca. Nivelul edemului la toti pacientii
din acest grup a fost stabilit de gradul I, caracterizat ca un edem de intensitate mica neesential.
Rezultate similare de diminuare a gradelor de exprimare au fost obtinute si in cazul hiperemiei
mucoasei cavitatii bucale. Hiperemia cavitatii bucale la 5 pacienti din grupul de baza a fost
apreciata de gradul I si de gradul II la ceilalti 5 pacienti.
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La pacientii din grupul de control gradele de exprimare a edemului si hiperemiei mucoasei
sunt mult mai exprimate. Edemul si hiperemia mucoasei la 7 pacienti din acest grup au fost
stabilite de gradul III, caracterizate ca un edem si hiperemie de intensitate medie cu dureri numai
in cazul masticarii, fara stoparea cursului de radioterapie. Trei pacienti au fost nevoiti sa stopeze
pe o perioada de timp cursul de radioterapie din cauza hiperemiei si edemului mucoasei foarte
exprimate, care au provocat o dereglare grava a procesului de masticare cu dureri insuportabile.

Rezultate intermediare au fost obtinute la pacientii, care au utilizat pe perioada cursului de
radioterapie metoda de profilaxie, fard utilizarea asociatd a uleiului din miez de nuca. La toti
pacientii in medie a fost stabilit gradul II (++) de manifestare, caracterizat printr-o hiperemie si
edem al mucoasei de intensitate mica fara dureri in cazul masticarii.

Rezultatele determinarii numarului de leucocite, a nivelului VSH la pacientii supusi studiului
au fost prelucrate statistic si sunt prezentate in tab. 3.

Tabelul 3
L L . Grupul de baza
Indicii hematologici Grupul martor Grupul de referinta 10
(n=10) (n=10) (n=10)
Nivelul leucocitelor in
sangele periferic 19+14 11 +£1,2 5+11
Nivelul VSH-ului 15 +1,3 8 £1,2 4 +£1.2

Conform rezultatelor din tabel se determind o diminuare esentiald a numarului de leucocite si
nivelului VSH la pacientii din grupul de baza, pentru care pe perioada cursului de radioterapie s-
a aplicat metoda propusa.

(56) Referinte bibliografice citate in descriere:
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(57) Revendicari:

Metoda de profilaxie a complicatiilor postradiante in patologiile oncologice care include
administrarea o datd 1n zi, indatd dupd mese, timp de 15 zile de la inceputul cursului de
radioterapie, intramuscular a 5 mL solutie de 5% de acid ascorbic, peroral a unei capsule de
33000 UI de retinol, a unei capsule de 0,2 g de tocoferol si a unui comprimat de 0,2 g de
metiluracil, totodata, incepand cu 2...3 zile inainte de initierea cursului de radioterapie, precum
si pe tot parcursul lui, se administreaza peroral ulei din miez de nuca, cate o lingura de masa (15
mL) de 2 ori pe zi.
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