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Введение
Колоректальный рак (КРР) зани-
мает третье место в структуре за-
болеваемости (11,4%) и второе – 
в  структуре смертности (13,5%) 
от злокачественных новообра-
зований в России. КРР диагнос-
тируется на IV стадии более чем 
в  25% случаев. Из числа ради-
кально прооперированных боль-
ных еще у 40–60% впоследствии 
наблюдается диссеминация про-
цесса. Таким образом, около 50% 
пациентов с КРР имеют отдален-
ные метастазы [1, 2].
Благодаря внедрению мульти-
дисциплинарных подходов, ин-
тенсификации режимов химио-

терапии и  совершенствованию 
хирургической техники мета-
статический КРР (мКРР) выбыл 
из перечня неизлечимых заболе-
ваний. У ряда больных с изоли-
рованным поражением печени 
и/или легких появилась надеж-
да на выздоровление: по данным 
контролируемых и наблюдатель-
ных исследований, пятилетняя 
выживаемость после R0-резек-
ции метастазов в  печени на-
блюдается в 20–45% случаев [3]. 
Между тем подавляющее боль-
шинство больных мКРР имеют 
нерезектабельные метастазы, 
которые никогда не станут ре-
зектабельными. Цель лечения 

таких пациентов  – максималь-
ное продление жизни при сохра-
нении ее качества. 
Основой химиотерапии мКРР 
остаются фторпиримидины, ок-
салиплатин и  иринотекан. До-
казано, что использование всех 
трех эффективных цитостатиков 
у одного пациента в течение «ис-
тории его лечения» (последова-
тельно или в  виде комбинаций) 
достоверно увеличивает продол-
жительность жизни [4]. 
Начало XXI в. ознаменовалось 
бурным прогрессом в  лечении 
мКРР: в клиническую практику 
были внедрены моноклональ-
ные антитела, блокирующие 
ангиогенез (бевацизумаб, аф-
либерцепт, рамуцирумаб) или 
рецептор EGFR (цетуксимаб, 
панитумумаб). Расширилось по-
нимание роли мутации генов се-
мейства RAS как фактора, пред-
сказывающего эффективность 
анти-EGFR-антител, мутации 
гена BRAF  – как негативного 
прогностического фактора, тре-
бующего назначения в  первой 
линии максимально агрессивных 
режимов. Появление новых пре-
паратов позволило дифференци-
рованно подойти к выбору тера-
пии первой линии как наиболее 
важного этапа лечения мКРР. 
Как следствие  – значительное 
увеличение продолжительности 
жизни больных  – с  20,6 меся-
ца при использовании режимов 

В статье рассмотрен клинический случай, демонстрирующий 
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FOLFOX/FOLFIRI [1] до 29,8 ме-
сяца при применении комбина-
ции FOLFOXIRI и бевацизумаба 
или до 33,1 месяца на фоне ком-
бинации FOLFIRI и  цетуксима-
ба в отсутствие мутаций в генах 
RAS [5, 6].
Несмотря на успехи первой 
и второй линий терапии, у боль-
шинства больных мКРР рано 
или поздно заболевание про-
грессирует, что требует назна-
чения третьей и  последующих 
линий терапии. Альтернативной 
опцией для пациентов с  реф-
рактерным мКРР стал новый 
препарат регорафениб  – пер-
ора л ьн ы й м у л ьт и к и на зн ы й 
ингибитор, блокирующий раз-
личные пути внутриклеточной 
передачи сигнала и препятству-
ющий прогрессированию опу-
холи как непосредственно через 
механизм онкогенеза (блокируя 
тирозинкиназы KIT, PDGFR, 
R ET), так и  опосредованно 
через микроокружение опухоли 
(PDGFR-b, FGFR) и неоангиоге-
нез (VEGFR1–3, TIE-2). 
С о г л а с н о  р е к о м е н д а ц и я м 
RUSSCO, ESMO и  ASCO по ле-
чению мКРР, регорафениб на-
значают в  третьей-четвертой 
линии, когда все возможности 
терапии исчерпаны [7]. Регора-
фениб – единственный на сегод-
няшний день препарат, который 
в  двух рандомизированных ис-
следованиях III фазы (CORRECT 
и  CONCUR) достоверно уве-
личивал продолжительность 
жизни больных рефрактерным 
мКРР [8, 9]. 
Эффективность и  переноси-
мость регорафениба в  большой 
популяции больных подтверж-
ден ы в  пос т рег ис т ра ц ион-
ных исследованиях CONSIGN 
и REBECCA [10, 11]. По данным 
исследования REBECCA, у паци-
ентов с мКРР и прогрессирова-
нием после стандартной терапии 
медиана общей выживаемости 
составила 5,6 месяца, медиана 
выживаемости без прогрессиро-
вания – 2,7 месяца [11]. 
Рег орафен иб рекомен дова н 
в  суточной дозе 160 мг в  тече-
ние трех недель с последующим 

недельным перерывом (цикл 
28 дней). Коррекции дозы у по-
жилых пациентов не требуется. 
В  целом регорафениб характе-
ризуется предсказуемым и  бла-
гоприятным профилем безопас-
ности. Частота прекращения 
лечения из-за нежелательных 
явлений, связанных с  приемом 
препарата, достаточно низкая 
(8,2% по сравнению с  1,2% на 
фоне плацебо). Это свидетельс-
твует о том, что побочными эф-
фектами в ходе терапии можно 
управлять. Обратите внимание: 
большинство нежелательных 
явлений развивается на ранних 
этапах лечения, преимущест-
венно в  первые два месяца, их 
частота снижается при продол-
жении терапии [8]. 

Клинический случай
Мужчина, 75 лет. В 2012 г. полу-
чил комплексное лечение по по-
воду рака восходящей ободочной 
кишки Т3N2M0, III стадия.
7 февраля 2012 г. выполнена пра-
восторонняя гемиколэктомия. 
Гистологически  – низкодиффе-
ренцированная аденокарцинома 
восходящей ободочной кишки, 
рТ3N2G3, метастазы в 11 из 20 ис-
следованных лимфоузлов, опухо-
левые эмболы в лимфатических 
сосудах, в краях резекции роста 
опухоли нет.
Пациент получил восемь курсов 
адъювантной химиотерапии ка-
пецитабином. Курсы заверши-
лись 6 августа 2012 г. 
В марте 2013 г. в ходе контрольно-
го обследования выявлена опу-
холь в сигмовидной кишке.
2 апреля 2013 г. выполнена сиг-
моидэктомия. Гистологичес-
ки  – высокодифференцирован-
ная аденкарцинома с  инвазией 
в  подслизистый слой, рТ1N0G1. 
Находился под динамическим 
наблюдением.
В октябре 2016 г. в  отсутствие 
жалоб проведено контрольное 
обследование. Компьютерная то-
мография (КТ) головного мозга, 
грудной клетки, брюшной полос-
ти и малого таза: объемные обра-
зования плевры справа, мягких 
тканей грудной клетки в области 

хрящевых отрезков 6-го ребра, 
объемное образование поддиа-
фрагмального, подпеченочно-
го пространства справа, мел-
кие образования париетальной 
брюшины.
Колоноскопия: состояние после 
правосторонней гемиколэкто-
мии, сигмоидэктомии, признаков 
рецидива не выявлено.
Остеосцинтиграфия: очаговых 
изменений в  костях скелета не 
обнаружено.
29 июня 2016 г. выполнена чрес-
кожная биопсия мягких тканей 
под контролем ультразвукового 
исследования. Гистологически  – 
рост слизеобразующей аденокар-
циномы. При исследовании ДНК, 
выделенной из образца опухоле-
вой ткани толстой кишки, акти-
вирующие мутации во 2–4-м экзо-
нах гена KRAS и 2-м, 3-м экзонах 
гена NRAS не выявлены, мутации 
в гене BRAF отсутствуют.
26 октября 2016 г. выполнена ус-
тановка порта в  яремную вену 
справа. Диагноз: первично-
множественный рак ободочной 
кишки, метахронный вариант, 
рак восходящего отдела ободоч-
ной кишки рT3N2M0G3, III ста-
дия, рак сигмовидной кишки 
T1N0M0G1, I стадия, канцерома-
тоз брюшины, метастазы в мяг-
ких тканях грудной клетки спра-
ва, плевре справа.
27 октября 2016 г. начата химио-
терапия первой линии по схеме 
«FOLFOX6(m) + цетуксимаб». 

Регорафениб – пероральный 
мультикиназный ингибитор, блокирующий 
различные пути внутриклеточной 
передачи сигнала и препятствующий 
прогрессированию опухоли  
как непосредственно через механизм 
онкогенеза (блокируя тирозинкиназы KIT, 
PDGFR, RET), так и опосредованно  
через микроокружение опухоли (PDGFR-b, 
FGFR) и неоангиогенез (VEGFR1–3, TIE-2)
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В ходе контрольного обследо-
вания после 4-го и  8-го курсов 
мультиспиральная компьютер-
ная томография (МСКТ) пока-
зала стабилизацию процесса, 
снижение в  динамике карци-
ноэмбриона льного антигена 
с  66 до 54 пг/мл. Проведено 
15 курсов полихимиотерапии 
первой линии. Курсы заверши-
лись 5 июля 2017 г.
Контрольное обследование от 
6 июля 2016 г.: по данным МСКТ 
органов грудной клетки и брюш-
ной полости – признаки канце-
роматоза брюшины, сальника, 
увеличение количества образо-
ваний в  динамике. Асцит. Ме-
тастазы в  печени. Метастазы 
в  мягких тканях правой поло-
вины грудной клетки, увели-
чение в  динамике. При оценке 
опухоли по критериям RECIST 
(Response Evaluation Criteria in 
Solid Tumors) констатировано 
прогрессирование заболевания. 
12 июля 2017 г. начата химиоте-
рапия второй линии по схеме 
«FOLFIRI + афлиберцепт».
МСКТ после 4-го курса второй 
линии показала стабилизацию 
процесса, снижение карцино-
эмбрионального антигена с  96 
до 35 пг/мл. Проведено девять 
курсов второй линии химиоте-
рапии. Курсы завершены 14 но-
ября 2017 г. 
В конце ноября 2017 г. состояние 
ухудшилось: выраженная общая 
слабость, отсутствие аппетита, 
снижение веса на 9 кг за две не-
дели, запор. 
Конт рольное обследова ние: 
по данным МСКТ, прогресси-
рование заболевания  – рост 
метастазов со стенозом желу-
дочно-кишечного тракта, рост 
онкомаркера (CEA 129 пг/мл). 
Состояние по шкале ECOG – 2. 
Сопутствующая патология на 
момент начала третьей линии те-
рапии: хронический вторичный 
(ассоциированный с  паранео-
пластическим процессом) гло-
мерулонефрит, нефротический 
вариант, умеренной степени ак-
тивности. Хроническая болезнь 
почек С2А3. Доброкачественная 
гиперплазия предстательной же-

лезы 2-й степени. Хроническая 
задержка мочеиспускания. Вто-
ричная хроническая инфекция 
нижних мочевыводящих путей, 
ассоциированная с  Klebsiella 
oxytoca, непрерывно рецидиви-
рующее течение, неполная ремис-
сия. Состояние после троакар-
ной эпицистостомии от 28 марта 
2017 г. Артериальная гипертензия 
2-й степени, риск 4. Хроническая 
сердечная недостаточность 2а. 
2-й функциональный класс. Са-
харный диабет 2-го типа, индиви-
дуальный целевой уровень менее 
7,5. Социально пациент активен, 
продолжает работать, возглавля-
ет несколько научных проектов. 
4 декабря 2017 г. начато лечение 
препаратом регорафениб (Сти-
варга) 160 мг (четыре таблетки 
по 40 мг) внутрь (проглатывать 
целиком, запивая водой) один 
раз в  сутки в  течение трех не-
дель. На четвертой неделе от на-
чала лечения был предусмотрен 
перерыв в  приеме препарата. 
Период продолжительностью 
четыре недели от начала приема 
препарата являлся одним кур-
сом лечения. Пациент принимал 
таблетки каждый день (один раз 
в  сутки) в  одно и  то же время 
после приема пищи с  низким 
(< 30%) содержанием жиров. Для 
контроля над токсичностью пре-
парата пациент самостоятельно 
вел дневник, в  котором описы-
вал изменения, связанные с при-
менением регорафениба. 
Ежемесячное контрольное об-
следование (перед началом каж-
дого курса) предусматривало 
контроль карциноэмбриональ-
ного антигена, один раз в  два 
месяца выполнялась КТ грудной 
клетки, брюшной полости и ма-
лого таза. После первого курса 
терапии регорафенибом состо-
яние улучшилось – купированы 
боли в  животе, появился аппе-
тит, стабилизировался вес, уве-
личилась толерантность к физи-
ческой нагрузке. 
При контрольных обследовани-
ях после двух и четырех месяцев 
терапии КТ показала стабили-
зацию процесса. Карциноэмб-
риональный антиген сохранял-

ся на одном уровне  – от 125 до 
135 пг/мл. Спектр нежелатель-
ных явлений ограничивался пе-
риодической диареей, повыше-
нием артериального давления 
и  ладонно-подошвенным синд-
ромом, который незначительно 
усиливался после каждого курса 
лечения.
В июне 2018 г. после шести ме-
сяцев таргетной терапии рего-
рафенибом рентгенологически 
подтверждена стабилизация, 
масса тела пациента стабильна. 
Состояние по шкале ECOG – 1. 
Пациент вел активный образ 
жизни, продолжал работать. За 
шесть месяцев терапии рего-
рафенибом гематологической 
токсичности не зафиксировано, 
с негематологическими нежела-
тельными явлениями удалось 
быстро справиться.
КТ после семи месяцев терапии: 
прогрессирование заболевания. 
Регорафениб отменен. 
С июля 2018 г. схема лечения из-
менена, начата четвертая линия 
терапии  – цетуксимаб в  моно-
режиме еженедельно. Плани-
руется продолжить терапию до 
прогрессирования заболевания 
с оценкой результата каждые два 
месяца.

Обсуждение
Рассмотренный клинический 
случай иллюстрирует возмож-
ность полу чения пожилыми 
больными с мКРР регорафениба 
в третьей линии терапии. Паци-
ент получал регорафениб в тече-
ние семи месяцев без коррекции 
дозы. Отмечалась стабилизация 
заболевания. Данное лечение 
позволяет не только увеличить 
медиану общей выживаемости, 
но также значительно продлить 
время до прогрессирования, со-
хранить качество жизни и соци-
альный статус. 
На основании множества прове-
денных разноплановых клини-
ческих исследований была раз-
работана стройная концепция 
терапии больных мКРР с  нере-
зектабельными метастазами. 
В  большинстве случаев в  пер-
вой линии назначается один из 

Колоректальный рак
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химиотерапевтических дупле-
тов + моноклональное антитело, 
значительно реже используется 
триплет FOLFOXIRI + беваци-
зумаб (эта схема имеет преиму-
щества у  больных с  мутацией 
BRAF). Основным принципом 
терапии второй линии являет-
ся замена цитостатика (окса-
липлатина на иринотекан и на-
оборот) ± таргетные препараты. 
К сожалению, даже при исполь-
зовании современных режимов 
химио- и  таргетной терапии 
рано или поздно заболевание 
начинает прогрессировать, а ре-
альные лекарственные возмож-
ности оказываются практичес-
ки исчерпанными после первых 
двух линий. При этом значи-
тельная часть пациентов, отме-
чая удовлетворительное и даже 
хорошее общее состояние, гото-
ва продолжать лечение [3]. 
Регорафениб является ингиби-
тором многочисленных про-
теинкиназ, в  том числе киназ, 
участвующих в ангиогенезе опу-
холи (VEGFR1–3, TIE2), онко-
генезе (KIT, RET, RAF-1, BRAF, 
BRAFF600E), а также входящих 
в  состав микроокружения опу-
холи (PDGFR, FGFR). Регорафе-
ниб блокирует пролиферацию 
опухолевых клеток, оказывает 
выраженное противоопухолевое 
действие. Эффект препарата свя-
зан с его антиангиогенным и ан-
типролиферативным воздейст-
вием [12]. Обнадеживающие 
результаты предклинических 
и  клинических исследований 
I и  II фаз по оценке эффектив-
ности регорафениба у пациентов 
с рефрактерным мКРР послужи-
ли основанием для проведения 
большого ра н дом изи рова н-
ного исследования III фазы 
CORRECT. На фоне применения 
регорафениба достоверно увели-
чилась общая выживаемость  – 
с 5,0 до 6,4 месяца (относитель-
ный риск (ОР) 0,77; р = 0,0052). 
Улучшились и  показатели вы-
живаемости без прогрессирова-
ния (медианы 1,9 и  1,7 месяца; 
ОР 0,49; р < 0,00001). При ис-
пользовании нового препарата 
частота объективного ответа не 

Дневник пациента: первый курс терапии регорафенибом

1-й 
день

В 15.00 принял первую таблетку регорафениба 160 мг. Тошноты и рвоты не было. С 14.00 
до 14.30 – обед (1/2 тарелки куриного бульона с фрикадельками – 4–6 шт. плюс немного 
говяжьего холодца). Больше не могу – давит желудок. Вес – 72 кг

2-й 
день

Удвоился диурез – с 1400–1800 до 3000–3500 мл в сутки. Заметно теряю вес, сегодня – 
70,5 кг

3-й 
день

Беспокоит потливость во сне: позавчера и сегодня в 8.00 менял рубашку. Третий день 
запор. На ночь принял четыре таблетки Фитолакса

4-й 
день

В 15.00 – прием лекарства. Нормально. Ладонно-подошвенный синдром пока 
не проявляется. Антиаппетит все тот же. Ночью не потел. Утром был стул. 
Диурез – 1500 мл. Вес – 70 кг

5-й 
день

Температура тела вечером – 36,1 °С. Диурез – 2000 мл. Вес – 70 кг

6-й 
день

По-прежнему без осложнений. Вместо прогнозируемой диареи – очередной запор. 
Три последних ночи не потел. Сегодня даже появился намек на аппетит. Вечером 
температура – 36,3 °С. Диурез – 1600 мл. Вес – 70 кг

7-й 
день

Итак, первая неделя приема регорафениба позади. Пока все нормально. К вечеру уже 
второй день появляется аппетит. Вечером температура – 36,3 °С. Диурез – 1300 мл. Вес – 
70,5 кг

8-й 
день

Началась вторая неделя приема препарата. Два главных позитивных момента: пока 
не проявляются сопутствующие негативы и заметно улучшается аппетит, особенно 
к вечеру. Диурез – 1900 мл, температура – 36,1 °С, вес – 70 кг

9-й 
день

Аппетит действительно улучшается, при этом увеличивается объем разового приема 
пищи. Неплановых блуждающих болей в разных местах живота с начала приема 
препарата не было. Диурез – 1600 мл, температура – 36,5 °С, вес – 70,5 кг

10-й 
день

Все «штатно». Диурез – 1600 мл, температура – 36,3 °С, вес – 70 кг

11-й 
день

Вчера вечером прозвучал первый диарейный звонок, в четыре утра – второй. Принял 
таблетку лоперамида. Вот уже 20 часов все в порядке. Буду считать, что в прямом 
и переносном смысле «пронесло». Диурез – 1300 мл, температура – 36,0 °С, вес – 71 кг

12-й 
день

Действительно пронесло. Сегодня стул нормальный. Все остальное без изменений. 
Диурез – 1300 мл, температура – 36,0 °С, вес – 71,5 кг

13-й 
день

Как следствие улучшения аппетита – стабилизация и даже некоторое увеличение веса. 
Диурез – 1200 мл, температура – 36,2 °С, вес – 72 кг

14-й 
день

Итак, завершилась вторая неделя приема препарата Стиварга. По-прежнему обошлось 
без тошноты/рвоты, проявлений ладонно-подошвенного синдрома и диареи. Сложнее 
с давлением, которое в течение суток меняется синусоидально – от 120/80 до 220/115 мм 
рт. ст. и обратно. Но это давняя история. Я научился управлять процессом нормализации 
уровня давления, комбинируя Диротон – 10 мг, Нифекард – 30 мг, амлодипин – 10 мг 
и Сиднофарм – 2 мг (под язык). Пришли результаты сегодняшних анализов. Как мне 
показалось, клинически значимых отклонений от нормы нет. А аппетит есть! Диурез – 
1000 мл (абсолютный минимум), температура – 36,4 °С, вес – 72,5 кг

15-й 
день

Последние три дня регулярный стул – утром и вечером. Диурез – 1400 мл, температура – 
36,4 °С, вес – 72,5 кг

16-й 
день

Сильная боль в пятке левой ноги при ходьбе или надавливании рукой на болевую точку, 
хотя ни покраснения, ни трещин пока не видно. Диурез – 1300 мл, температура – 36,3 °С, 
вес – 72,5 кг

17-й 
день

По-видимому, действительно боль в пятке – проявление ладонно-подошвенного 
синдрома. Смазал больное место Элимой. Диурез – 1200 мл, температура – 36,4 °С, вес – 
72,5 кг

18-й 
день

Субъективно – изменения в лучшую сторону налицо. Например, понемногу набираю вес. 
Смазываю пятку Элимой. Диурез – 1000 мл, температура – 36,7 °С, вес – 73 кг

19-й 
день

Элима работает – боль значительно меньше. Диурез – 1200 мл, температура – 36,5 °С, 
вес – 73 кг

20-й 
день

Диурез – 1200 мл, температура – 36,3 °С, вес – 73 кг

21-й 
день

Итак, завершен первый курс регорафениба. Самочувствие улучшилось. 
Диурез – 1300 мл, температура – 36,4 °С, вес – 73 кг

Колоректальный рак
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увеличилась, но контроль за-
болевания возрос – с 15 до 41% 
больных [8]. 
Для подтверждения эффектив-
ности и переносимости регора-
фениба в азиатской популяции 
больных КРР было иниции-
ровано исследование III фазы 
CONCUR. Как и в исследовании 
CORRECT, регорафениб спо-
собствовал достоверному уве-
личению показателей медианы 
общей выживаемости – с 6,3 до 
8,8 месяца (ОР 0,55; 95%-ный 
доверительный интервал (ДИ) 
0,40–0,77; р = 0,0002) и  медиа-
ны выживаемости без прогрес-
сирования  – с  1,7 до 3,2 меся-
ца (ОР 0,31; 95% ДИ 0,22–0,44; 
р < 0,0001). Анализ показал схо-
жий выигрыш в  разных под-
группах больных независимо 
от мутаций KRAS и BRAF. Наи-
более частыми осложнениями 
терапии были ладонно-подош-
венный синдром  – 16%, арте-
риальная гипертензия  – 11%, 
гипербилирубинемия  – 12%. 
Профиль токсичности не отли-
чался от такового в неазиатской 
популяции больных, участво-
вавших в других исследовани-
ях [9]. 
Для подтверждения эффектив-
ности и  переносимости нового 
препарата проводятся постре-
гистрационные исследования 
с участием большой группы па-
циентов в  отсутствие группы 
сравнения. В  случае с  регора-
фенибом таким исследованием 
стало исследование IIIb фазы 
CONCIGN. В нем приняли учас-
тие 872 пациента из 25 стран 
мира. Основной задачей иссле-
дования была оценка переноси-

мости препарата. Регорафениб 
назначали в суточной дозе 160 мг 
на протяжении трех недель с по-
следующим недельным переры-
вом [10]. Аналогичная програм-
ма расширенного доступа была 
реализована и во Франции (ис-
следование REBECCA с участи-
ем 500 пациентов) [11]. Профиль 
токсичности регорафениба су-
щественно не отличался от та-
кового во всех исследованиях. 
Токсичность 3–4-й степени от-
мечалась у  половины больных. 
Чаще регистрировались астения 
(10–18%), ладонно-подошвенный 
синдром (12–17%), диарея (5–7%), 
артериальная гипертензия (6–
11%). Показатели выживаемости 
без прогрессирования в  обоих 
пострегистрационных исследо-
ваниях оказались идентичны 
(2,7 месяца) и  не отличались 
от аналогичных показателей, 
полу ченных в  предшествую-
щих исследованиях CORRECT 
и CONCUR [7]. 
Вопрос о  применении регора-
фениба у пациентов со статусом 
ECOG  – 2 остается открытым. 
С одной стороны, на сегодняш-
ний день нет данных, свиде-
тельствующих об эффектив-
ности препарата в  указанной 
прогностически неблагоприят-
ной группе больных, с другой – 
не исключена худшая перено-
симость лечения. С учетом того 
что основная токсичность на-
блюдается при проведении пер-
вого курса, терапию пациентов 
с  ECOG  – 2 целесообразно на-
чинать с  редуцированной дозы 
(120 или 80 мг) с  еженедельной 
эскалацией при хорошей пе-
реносимости. Подтверждение 
тому – результаты исследований 
CORRELATE и ReDOS. 
Пациентов, начинавших третий 
цикл лечения препаратом рего-
рафениб, в  группе возрастаю-
щей дозы насчитывалось почти 
в  два раза больше (43 против 
24% соответственно). Медиа-
на общей выживаемости была 
достоверно выше в группе воз-
растающей дозы препарата рего-
рафениб (9,0 против 5,9 месяца 
соответственно). Режим дози-

рования регорафениба в иссле-
довании ReDOS был включен 
в  клинические рекомендации 
NCCN-2018 [13].
Рассмотренный клинический 
случай демонстрирует, что пере-
носимость регорафениба, равно 
как и  эффективность, индиви-
дуальна. Уже опубликован кли-
нический случай с выраженным 
длительным ответом на терапию 
регорафенибом пациента с  ме-
тастатическим раком прямой 
кишки. Секвенирование ДНК 
опухоли, а затем и самого паци-
ента выявило наследственную 
мутацию PDGFR-b, которая слу-
жит одной из мишеней регора-
фениба [14].
Следует отметить, что терапия 
регорафенибом удовлетвори-
тельно переносится и приводит 
к  значительному увеличению 
выживаемости без прогрессиро-
вания и общей выживаемости по 
сравнению с другими методами 
терапии третьей линии. Спектр 
нежелательных явлений в  рас-
смотренном клиническом случае 
позволил пациенту сохранить 
качество жизни и  социальный 
статус на протяжении всего пе-
риода лечения [15].

Заключение
На современном этапе регорафе-
ниб признан препаратом выбора 
предлеченных больных мКРР, 
включая пожилых пациентов. 
Пероральный прием и  актив-
ность, не зависящая от клиничес-
ких и молекулярных особеннос-
тей опухоли, делают его крайне 
востребованным. Важно, что 
с  регорафенибом связана еще 
одна дополнительная линия те-
рапии мКРР, достоверно увели-
чивающая продолжительность 
жизни пациентов. Лечение пред-
полагает применение препарата 
в дозе 160 мг/сут с непрерывным 
контролем возможных нежела-
тельных побочных эффектов, 
регулярную оценку объективно-
го ответа опухоли по критериям 
RECIST и уровня специфических 
опухолевых маркеров в сыворот-
ке крови (раковый эмбриональ-
ный антиген) [7].  

Пероральный прием и активность, 
не зависящая от клинических 
и молекулярных особенностей опухоли, 
делают регорафениб 
крайне востребованным 
в клинической практике
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Regorafenib in the Third Line of Metastatic Colorectal Cancer Therapy: an Elderly Patient’s Diary 

D.Yu. Yukalchuk, D.M. Ponomarenko, T.N. Yukalchuk, A.V. Shevchuk, 
Ye.A. Rybkina, S.S. Sidorova, G.A. Akilbekova 
District Oncologic Dispensary, Irkutsk

Contact person: Denis Yuryevich Yukalchuk, dyuyu558@mail.ru

The article considers a clinical case demonstrating the effectiveness of regorafenib in the third line of therapy 
of an elderly patient with metastatic colorectal cancer (mcR). Besides, the patient's diary is presented, allowing 
judging the tolerability of the drug as it is called ‘firsthand’. Regorafenib is an oral multikinase inhibitor. 
Nowadays it is the drug of choice for pretreated mcR patients, including elderly patients. Oral dosing regimen 
and activity that does not depend on the clinical and molecular characteristics of the tumor, make it extremely 
popular. Regorafenib is associated with an additional line of therapy of mcR, significantly increasing the life 
expectancy of patients.
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