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Breast cancer is one among the most prevalent forms of malignant tumors worldwide. Development of locally advanced, recurrent and/or metastasizing disease is the primary determinant of the outcome and represents a high risk for breast cancer patients. The anticancer effect of deuterium depleted water (DDW) has been revealed in the treatment of spontaneous malignancies in dogs and cats. The therapeutic efficacy of per os (PO) DDW treatment was also confirmed in a human, phase II double blind clinical trial on prostate cancer. The aim of the present study was to investigate the impact of DDW consumption in addition to conventional forms of treatments on the survival of metastatic breast cancer (MBC) patients. The records of 74 women suffering from MBC were retrospectively evaluated for the period between January 1993 and May 2005 and all but 6 of the 74 patients had previously undergone intensive and repeated prior conventional therapy and had limited expectations on survival time  In the 74 patients 135 distant metastases were diagnosed before DDW treatment commenced..Conventional cancer therapy was supplemented with PO DDW treatment; i. e. daily water intake of the patients was replaced by DDW. DDW consumption and simultaneous conventional treatment elicited response or halted tumor growth in 74.3% of the 74 MBC patients. Median survival time (MST) from the diagnosis of the distant metastasis was 47.7 months. Probability for 1-, 2-, 5-, and 8-year-long survivals were 93.7%, 77.8%, 33.4%, and 9.1%, respectively. The subgroup of patients achieving complete (CR), or partial response (PR) had MST of 63 and 50 months, respectively, while the subgroups  showing  no change (NC) or progression of disease (PD) reached a MST of 35 and 31 months respectively. Taking the amount and the D-concentration of the DDW consumed, the lengths of the treatment and body weight into consideration, a new parameter called deuterium depletion unit (DdU) has been introduced. Frequency of CR and PR was significantly higher (p=0.0028) in patients consuming DDW at a dose higher than 1 DdU  and borderline significant results  (p=0.046) were achieved when deuterium depletion reached 0.6 DdU. The great majority of the patients whose disease progressed or showed no change consumed DDW at a low dose and/or at irregular intervals.

Application of DDW as an oral anticancer agent simultaneously with the conventional forms of treatment remarkably prolonged MST: it produced twice to three times longer MST in patients achieving CR or PR. We suggest that DDW can be integrated in the conventional treatment regimens of MBC patients.

Ретроспективное исследование для оценки эффекта недостатка дейтерия на выживаемость пациентов с метастатическим раком груди

Итак, в данной презентации пойдёт речь об оценке эффекта недостатка дейтерия на пациентов с метастатическим раком груди. Помимо употребления лёгкой воды, пациенты подвергались стандартной терапии.

«Метастатический рак груди» подразумевает, что у пациента в организме имелся дистантный метастаз, развившийся от рака груди. «Местно развивающийся» подразумевает воспалительные или язвенные процессы. Болезнь относится к 4 стадии развития. У многих пациентов на ранних стадиях заболевания уже наблюдался микрометастаз в организме, поэтому лечение оставалось стандартным. Несмотря на то, что пациентам предлагались различные виды терапий: эндокринная, биологическая, химио- и радиотерапии, для многих из них они оказались исключительно средствами, временно облегчающими болезнь. Если первая линия химио- или онкотерапии оказывается непродуктивной, врачи планируют вторую и третью линии – пациенты, пережившие это, имеют более низкую вероятную продолжительность жизни, и терапия носит лишь паллиативный характер.

Благодаря клиническим исследованиям и учтя все аспекты, озвученные ранее, мы выяснили, что средний срок жизни для больных – от 12 до 24 месяцев, хотя были документированы случаи и более долгих сроков. Некоторые пациенты проживали более 5 лет. 

На этом слайде показаны основные данные наблюдения за пациентами. Более 200 женщин были подвергнуты воздействию лёгкой воды в дополнение к стандартным способам лечения, и нам удалось продвинуться в изучении эффектов лёгкой воды на рак груди. 

Согласно критериям отбора в эксперимент (я расскажу о них позднее), в группу А были зачислены 74 женщины, имевшие метастазы рака груди ещё до употребления лёгкой воды. Дистантные метастазы были обнаружены в 135 органах. У 35 пациенток имелся единичный метастаз, у остальных 39 метастаз был обнаружен в нескольких областях организма. Средний срок наблюдения за пациентками, считая со дня начала лечения, составил примерно 1692 дня. В группу Р было зачислено 48 пациенток, перенёсших операцию, и не имеющих опухоли в организме. За этой группой также производилось наблюдение в течение более чем 3 лет. 

Давайте посмотрим, какие пациентки больше подходили для эксперимента. Я сконцентрируюсь на группе А. 

- пациентки употребляли лёгкую воду в период с февраля 1993 года до августа 2004 

- эксперимент был завершён 30 мая 2005 года

- пациентки потребляли лёгкую воду в течение минимум 91 дня

- у большинства пациенток метастаз был диагностирован до начала курса лечения лёгкой водой, однако у 3 пациенток он был обнаружен в течение первых 60 дней эксперимента

- имея представление о механизме развития метастаза, мы можем утверждать, что лёгкая вода никак не смогла бы предотвратить его развитие

- большинство пациенток подвергались стандартной терапии согласно стадии их болезни, кроме 6, не имеющих преимущественного типа лечения

- лёгкая вода поддерживала, но не замещала стандартные виды терапии

Вот статистика используемых терапий. 62 пациентки подверглись оперированию, среди них 50 подверглись вспомогательным терапиям, а остальные 12 – только операции без поддерживающего лечения. На 6 пациентках использовались другие методы лечения (без операции), ещё для 6 не было разработано никакой особой терапии вовсе. 

Стандартные типы терапии способствовали ослаблению болезни у 58 пациенток.

Это статистические данные о терапии с помощью лёгкой воды. Средняя продолжительность жизни пациенток – 51 год. Это было выяснено ретроспективным методом испытания. Пациентки начинали употреблять лёгкую воду в разное время после установления диагноза. Средняя продолжительность между установлением диагноза и началом употребления лёгкой воды – 1182 дня. Это означает, что пациентки переживали ослабление болезни в течение нескольких лет. 

Временной период между обнаружением метастаза и началом DDW-терапии – полгода (181 день). 

DDW-терапия проводилась достаточно долго, в среднем 402 дня.

Вы также можете заметить, что мы продолжали наблюдение за пациентами и после окончания курса лечения – и в итоге весь процесс наблюдения составлял примерно 4, 6 года. 

Главным предметом нашего исследования была статистика выживаемости. Мы использовали метод Каплана-Майера для построения графика выживаемости – вы можете увидеть его здесь. Средний показатель выживаемости для 74 пациентов был 47, 7 месяцев – это очень долгий срок для данного типа рака. Если взглянуть на данные старых опытов, то выясняется, что выживаемость без DDW-терапии сроком в 2 года характерна лишь 20% пациентов. В нашем же опыте – 77,8%. Также был рассчитан показатель выживаемости сроком 5 и 8 лет – 8 лет прожили 9,1% пациентов, а 5 – 11,4%. 

В течение всего опыта рассчитывалась статистика реакции на DDW-терапию. Мы выяснили, что с помощью лёгкой воды 16 пациентов полностью вылечивались, у 27 пациентов наблюдалось улучшение состояния; было 12 пациентов, у кого не обнаружилось изменений. Прогрессирование заболевания было диагностировано у 19 пациентов.

Мы собирали все данные о пациентах, которые только могли, и нашли ключевой момент, который, возможно, оказывал главенствующую роль в эффективности лёгкой воды против рака груди. Между средним показателем выживаемости и реакцией на терапию была установлена устойчивая взаимосвязь. Были сформированы подгруппы, и мы обнаружили, что показатель выживаемости, рассчитанный на пациентов с 4 стадией болезни, составил 63 месяца – и это оказалась группа, впоследствии полностью вылечившаяся; 50 месяцев – показатель для группы с улучшением состояния, 35 месяцев для группы, где не наблюдалось изменений и 31 месяц для пациентов с прогрессирующим заболеванием.

На этих графиках также показана эта взаимосвязь. Показатели выживаемости рассчитывались с самого начала DDW-терапии. Здесь разница видна нагляднее, графики практически не пересекаются.

С опорой на эти данные, мы предположили, что главный определяющий фактор в развитии рака груди – развитие дистантного метастаза. Поэтому мы рассчитали возможность развития метастаза после определённого временного периода. Данные опытов прошлых лет показывают, что вероятность возникновения метастаза в пределах 5 лет после установления диагноза – 50 % даже для пациента, на ком была применена стандартная терапия. По нашему же опыту, в котором участвовало 48 человек, было установлено, что вероятность возникновения метастаза снизилась на 42%. 

Мы также попытались установить, есть ли взаимосвязь между дозой лёгкой воды и реакцией организма на неё. Мы ввели новый показатель – Deuterium Depletion Unite. Во время курса DDW-терапии главный определяющий фактор – процент снижения концентрации дейтерия в организме. И DDU показывает личную восприимчивость человека к терапии. 

Главные факторы, оказывающие влияние на DDU:

- вес тела

- D-концентрация лёгкой воды

- количество ежедневно употребляемой лёгкой воды

Как рассчитать DDU.

DDU = Разница концентрации нормальной воды и лёгкой воды, употребляемой пациентом во время терапии, обратно пропорциональной весу пациента и прямо пропорциональной количеству ежедневного потребления DDW.

Вот пара примеров, как производится расчёт.

Пациент весом 60 кг, потребляющий ежедневно по 1,66 л лёгкой воды с концентрацией 65 ppm имел показатель 2, 36 DDU.  У другого пациента – с бОльшим весом (80 кг) и потреблявшего меньшее количество (1,33 л) воды концентрацией 105 ppm DDU гораздо меньше – 0,75. 

DDU был рассчитан для каждого пациента и далее мы проследили в подгруппах взаимосвязь между DDU и реакцией на лёгкую воду. Вы видите, что пациенты, имеющие показатель DDU больше единицы, были по большей части в группах, полностью вылечившихся или имеющих значительное улучшение. В то же время пациенты с показателем DDU меньше единицы не смогли добиться таких хороших результатов, по большей части болезнь у них прогрессировала. Разница в процентаже у групп была значительной.

Чтобы ещё более усовершенствовать  вычисление, мы взяли для расчета другие показатели DDU. И было выяснено, что когда показатель равнялся 0,6 – границы в процентаже смягчились, но различия всё ещё прослеживались. Только 2 пациентам с DDU меньше 0,6 удалось попасть в группу полностью излечившихся; результаты у пациентов с DDU больше 0,6 были куда более позитивными.

Для лучшего понимания – я знаю, было слишком много цифр – я составила для вас гистограмму. Вы можете увидеть здесь 4 группы пациентов и зависимость реакции от DDU, отмеченная столбцами. На второй схеме границы не такие резкие, но зависимость всё ещё прослеживается.

Эта информация даёт основание полагать, что DDW-терапия действительно оказывает эффект на метастатический рак груди. 

Наконец, я покажу вам таблицу, которая суммирует все данные о вычисленных показателях выживаемости. В ней выделены 2 основные группы: показатели, вычисленные после диагностирования метастаз и показатели, вычисленные после начала употребления лёгкой воды.

Я выделила цветом самую важную информацию, мы уже знаем эти цифры, и видно, что эти показатели срока жизни в 2 или 3 раза больше, чем в остальных письменно зафиксированных  данных – группы достигали  исключительно прогрессивных результатов.

Мы также проанализировали группы, сформированные для наблюдения за метастазами – срок жизни был высок, но результаты особо не отличались.

В последней колонке находятся данные о пациентах, подвергавшихся таксановой химиотерапии. У этой группы пациентов была очень ограниченная вероятная продолжительность жизни, и после DDW-терапии она продлевалась вплоть до 35 месяцев от момента диагностирования дистантного метастаза и 27 месяцев от начала DDW-терапии.

Очень хорошая реакция на терапию наблюдалась у 58,1%, менее значительное улучшение состояние и отсутствие изменений – 74,3%

Пероральное потребление лёгкой воды привело к заметному улучшению состояния пациентов с метастатическим раком груди. Клинически значимо то, что  выживаемость увеличилась вплоть до 8 лет и более у 5 пациентов, имеющих поражёнными несколько органов.

Мы обнаружили хорошую реакцию на терапию.

Есть взаимосвязь между показателем выживаемости и реакцией на терапию (и это демонстрирует эффективность DDW-терапии)

С другой стороны, большинство пациентов, у которых наблюдалось дальнейшее развитие болезни, принимали лёгкую воду нерегулярно или в малых количествах.

Суммируя все данные, мы предполагаем, что DDW-терапия может быть успешно включена в список традиционных форм онкотерапии, и это будет крайне благоприятно для пациентов с метастазами рака груди, т.к. DDW существенно продлевала их срок жизни.

Наконец, мы хотели бы поблагодарить врачей из данных клиник. Онкологические терапии и наблюдения были проведены именно ими. 

Спасибо за внимание

- Спасибо вам большое за вашу презентацию. Какие-нибудь замечания, вопросы?

- Спасибо. Я хотела бы сказать, что у рака груди есть несколько видов, как минимум 4. Некоторые из них подвергаются лечению и оперированию, некоторые нет. Поэтому я хотела бы спросить, выясняли ли вы, к какому типу рака относятся заболевания этих 74 пациентов или нет?

- Да, у нас были данные, но мы сформировали лишь одну группу. Это ретроспективное исследование, поэтому у него есть определённые рамки. Да, были различные типы карцином, но их распределение было примерно таким же, как и у всего количества больных в целом. Мы не смогли сформировать… поскольку это ретроспективное исследование, рассчитанное на много лет вперёд… мы не смогли сформировать подгруппы.

- Тогда я советую вам сделать это при следующем исследовании. 

- Ну, у нас есть информация обо всех пациентах…

- Хорошо, но от вида рака зависит выживаемость и всё остальное.

- Кто-нибудь ещё хочет задать вопрос?

- Пациенты подвергались ещё каким-либо видам нетрадиционных терапий? 

- Насколько мы знаем, нет. Пациенты употребляли лёгкую воду и подвергались лечению общепринятыми методами, за исключением 6 человек.

*очень неразборчивый обрывочный текст, перепалка*

- Могу ли я задать вопрос? 
Что касается сопровождающих заболеваний… Установили ли вы влияние на них лёгкой воды?

- Простите?..

- Сопровождающие заболевания. Обычно у больных раком есть ещё какие-либо патологии. Гипертония или что-нибудь ещё; излечимое или нет. Вы можете что-либо об этом сказать?

- Да. В некоторых случаях таким недугом являлся диабет. И в некоторых случаях обнаруживалось понижение уровня глюкозы. Также (я не претендую на неоспоримость этой взаимосвязи) снижение повышенного давления во время DDW-терапии. 

- Большое спасибо.

- Я хирург, и я слышал, что у вас была масса пациентов с цельным дистантным метастазом.  Можно ли было удалить метастазы хирургическим путём? Я думаю, это хороший способ избавления от цельного метастаза, к примеру, в печени или других органах. 

- Да, я понимаю. Но чаще всего нет, поскольку у большинства пациентов был костный метастаз. И, к сожалению, метастазы такого типа не могут быть удалены хирургическим путём. 

- Хорошо, спасибо, я не знал. Я хотел бы задать вопрос мистеру Шомлаю, если это возможно.

- Да, конечно. 

- Я слышал ваши 3 или 4 лекции. И я хотел бы спросить вас о размерах опухолей простаты. Как вы думаете, происходило именно уменьшение в размерах самой опухоли или в том числе и соседних воспалённых областей? Очень часто хирурги сталкивались с тем, что удаляли якобы огромные опухоли, а потом выяснялось, что их размер был всего лишь 2-3 см, а остальное – воспалённые ткани. 

- Ну, как я сказал, мы измеряли размер простаты, а не опухоли. И должна быть взаимосвязь – чем меньше опухоль, тем меньше будет размер простаты. И когда я говорил, что уменьшение составило 160 кубических см, я имел в виду размеры простаты, а не самой опухоли. 

- Суммированные результаты?

- Конечно, конечно. 

- Тогда другой вопрос. Утром мы слышали об изменении характеристик опухоли после DDW-терапии. Большинство колоректальных раковых опухолей развивается из доброкачественных полипов. Так может ли лёгкая вода влиять на эти процессы?

- У нас было несколько… не 1, несколько пациентов, у которых в организме были обнаружены полипы, и после DDW-терапии их количество сократилось или наблюдалось улучшение состояния. Я думаю, что к количеству полипов есть генетическая предпосылка, и повлиять на неё можно с помощью лёгкой воды.

- Спасибо вам большое.
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