
Ασθενείς με υψηλού βαθμού μη μυοδιηθητικό καρκίνωμα της ουροδόχου κύστης (NMIBC) εμφανίζουν

αυξημένο κίνδυνο υποτροπής, εξέλιξης και μεταστάσεων. Η ενδοκυστική έγχυση του βάκιλου Calmette-

Guérin (BCG) είναι μια αποδεκτή στρατηγική για την πρόληψη της υποτροπής του μη μυοδιηθητικού

καρκίνου της ουροδόχου κύστης (NMIBC), αλλά σχετίζεται με σημαντική τοξικότητα. Οι κατευθυντήριες

γραμμές της Ευρωπαϊκής Εταιρείας Ουρολογίας (EAU) προτείνουν ενστάλαξη ανά 6 εβδομάδες κατά τη

διάρκεια φάσης εισαγωγής, ακολουθούμενη από ένα πρόγραμμα συντήρησης για βέλτιστη

αποτελεσματικότητα.

Η μελέτη NIMBUS αξιολόγησε κατά πόσον ένας μειωμένος αριθμός ενσταλάξεων BCG τυπικής δόσης

είναι κατώτερος από τον τυπικό αριθμό και δόση σε ασθενείς με υψηλού βαθμού NMIBC.

Η NIMBUS είναι μια τυχαιοποιημένη, πολυκεντρική μελέτη που διεξήχθη σε 51 κέντρα, σε πέντε χώρες

(Γερμανία, Ολλανδία, Γαλλία, Βέλγιο και Ισπανία), για να αξιολογηθεί εάν ένας μειωμένος αριθμός

ενστάλαξης BCG τυπικής δόσης δεν είναι κατώτερος από τον τυπικό αριθμό και δόση σε ασθενείς με

υψηλού βαθμού NMIBC. Τυχαιοποιήθηκαν 345 ασθενείς, 170 στο σκέλος κανονικής συχνότητας (SF) και

175 στο σκέλος μειωμένης συχνότητας (RF). Από τους όγκους υψηλού βαθμού, περίπου οι μισοί ήταν

Ta/T1 (45% έναντι 54%), και η πλειοψηφία ήταν πρωτοπαθείς (92%) και χωρίς συνοδό CIS (73%).

Υπήρχαν 57% και 43% μονοεστιακοί και πολυεστιακοί όγκοι, αντίστοιχα. Το τυπικό πρόγραμμα (SF) BCG

ήταν 6 εβδομάδες επαγωγής ακολουθούμενες από 3 εβδομάδες συντήρησης στους 3, 6 και 12 μήνες (15

ενσταλάξεις). Το πρόγραμμα μειωμένης συχνότητας (RF) BCG ήταν επαγωγή στις εβδομάδες 1, 2 και 6

ακολουθούμενες από 2 εβδομάδες (εβδομάδες 1 και 3) συντήρησης στους 3, 6 και 12 μήνες (εννέα

ενσταλάξεις). Ανιχνεύθηκε υποτροπή στο 27% των ασθενών με BCG μειωμένης συχνότητας σε σύγκριση

με 12% στο τυπικό σχήμα συχνότητας.

Έχουν γίνει αρκετές προσπάθειες για τη μείωση της τοξικότητας που σχετίζεται με το BCG. Μια δοκιμή του

Ευρωπαϊκού Οργανισμού Έρευνας και Θεραπείας του Καρκίνου (EORTC 30962) αξιολόγησε τη μη

κατωτερότητα του 1 έναντι 3 ετών προγραμματισμένης συντήρησης όπως εφαρμόστηκε από το SWOG, είτε με

πλήρεις είτε με μειωμένες (το ένα τρίτο) δόσεις BCG. Δεν παρατηρήθηκαν διαφορές στην τοξικότητα μεταξύ

των πλήρων και των μειωμένων δόσεων BCG, αλλά τα ποσοστά υποτροπής αυξήθηκαν με μειωμένες δόσεις,

τόσο στο σκέλος συντήρησης 1 έτους όσο και στο 3ετές. Σε ασθενείς υψηλού κινδύνου, η 3ετής συντήρηση

ήταν ανώτερη από τη 1ετή συντήρηση όσον αφορά την υποτροπή, αλλά δεν έδειξε μακροπρόθεσμα οφέλη όσον

αφορά την εξέλιξη ή την επιβίωση. Σε μελέτη της Ισπανικής Ομάδας Ογκολογίας (CUETO 98013),

αξιολογήθηκε το τυπικό πρωτόκολλο επαγωγής BCG με ή χωρίς συντήρηση BCG που περιελάμβανε μόνο μία

ενστάλαξη κάθε 3 μήνες για 3 χρόνια. Ωστόσο, το πρόγραμμα συντήρησης φάνηκε να είναι ανεπαρκές, καθώς

δεν παρατηρήθηκε σημαντική μείωση στα ποσοστά υποτροπής και εξέλιξης. Η Ομάδα Ογκολογίας SWOG

διαπίστωσε εξαιρετικά σημαντικά οφέλη όσον αφορά την επιβίωση χωρίς υποτροπή για μια τυπική επαγωγή

ακολουθούμενη από μια φάση συντήρησης BCG μία φορά την εβδομάδα για 3 εβδομάδες και στους 3, 6, 12, 18,

24, 30 και 36 μήνες Ωστόσο, κυρίως λόγω σημαντικής τοξικότητας, μόνο το 16% των ασθενών ολοκλήρωσε το

πρόγραμμα θεραπείας.

Αναφέρουμε τα αποτελέσματα κλινικής δοκιμής NIMBUS που δείχνει ότι η μείωση στον αριθμό των

ενσταλάξεων (από 15 σε 9 συνολικά) είναι κατώτερη από το τυπικό πρωτόκολλο. Η μειωμένη συχνότητα του

BCG ήταν κατώτερη από την τυπική συχνότητα, με σαφή διαφορά στον χρόνο έως την υποτροπή και στον

αριθμό των υποτροπών. Από τη σημερινή οπτική γωνία, η πλήρης εκτομή του όγκου και ένας τυπικός αριθμός

ενσταλάξεων παραμένουν το πρότυπο φροντίδας.
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