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Название, тематика мероприятия Участники Дата 
проведения

Место 
проведения

Актуальные вопросы дерматовенерологии 
и косметологии

Дерматовенерологи, дерматологи-косметологи, 
фармакологи, иммунологи, онкологи 16 июня Сочи  

Педиатрия (подростковый возраст) Педиатры и узкие специалисты 17 июня Сочи 

ЛОР, аллергология Оториноларингологи, иммунологи, терапевты, 
семейные врачи 18 июня Сочи 

Репродуктивное здоровье женщины: 
от безопасного аборта к эффективной 
контрацепции

Акушеры-гинекологи 6 сентября Самара

Педиатрия Педиатры, терапевты, семейные врачи сентябрь Самара

Педиатрия, неонатология Педиатры, неонатологи сентябрь Калининград

Детская неврология Неврологи, педиатры, терапевты, семейные врачи 8 сентября Астрахань 

Неврология, психиатрия Неврологи, психотерапевты, терапевты, семейные врачи 9 сентября Астрахань 

Неагрессивные способы вскармливания 
и ухода за детьми раннего возраста Педиатры, неонатологи, дерматологи сентябрь Астрахань

Конференция с международным участием 
«Актуальные вопросы инфекционной 
патологии»

Инфекционисты, КДЛ, эпидемиологи, акушеры-
гинекологи, терапевты, педиатры 30 сентября Оренбург

Пульмонология, аллергология Пульмонологи, аллергологи, иммунологи, семейные врачи октябрь Волгоград

Оториноларингология, аллергология Оториноларингологи, аллергологи, семейные врачи октябрь Волгоград

Детская хирургия и реаниматология Детские хирурги, реаниматологи, кардиологи, педиатры, 
семейные врачи октябрь Уфа

Педиатрия (ОРВИ, грипп) Педиатры, оториноларингологи, пульмонологи, 
иммунологи, семейные врачи октябрь Уфа

Актуальные вопросы репродуктивного 
здоровья Акушеры-гинекологи октябрь Уфа

Конференция с международным участием 
«Остеопороз»

Эндокринологи, ревматологи, травматологи, неврологи, 
рентгенологи, терапевты, семейные врачи 25 октября

Москва и
Московская 
область

Международная школа
«Герпес и ИППП»

Дерматовенерологи, инфекционисты, акушеры-
гинекологи и неонатологи 19 октября

Москва и
Московская 
область

ЛОР, аллергология Оториноларингологи, аллергологи, семейные врачи 20 октября Челябинск

Нейрокардиология (съезд) Неврологи, кардиологи, терапевты, семейные врачи 27–28 
октября Самара
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Восточно-Европейская группа по изучению сарком

Люди  События  Даты

2

– Расскажите, пожалуйста, что 
собой представляет Восточно-
Европейская группа по изуче-
нию сарком и чем она занимает-
ся. Какие цели, задачи вы ставите 
перед собой?
– В последние годы для онколо-
гов все более очевидной становит-
ся необходимость создания ком-
плексной системы оказания помо-
щи пациентам, особенно с редки-
ми заболеваниями, в том числе с 
саркомами. Дело в том, что состо-
яние диагностики и лечения боль-
ных саркомами мягких тканей свя-
зано со многими нерешенными за-
дачами. Среди них – поздняя обра-
щаемость (у каждого третьего па-
циента уже при обращении опре-
деляются местнораспространен-
ные опухоли, в том числе с отдален-
ными метастазами), низкая (3–5%) 
выявляемость при профилактиче-
ских осмотрах, отсутствие единых 
стандартов лечения, неудовлет-
ворительные результаты лечения. 
Наши больные – молодые люди, 
социально значимый контингент, 
и при грамотном подходе к лече-
нию мы можем значительно увели-
чить их выживаемость, значитель-
но улучшить качество их жизни. 
Собственно, поэтому в октябре 
2009 г. и была создана Восточно-
Европейская группа по изуче-
нию сарком (EESG – East-European 
Sarcoma Group), которая объедини-
ла ведущих специалистов в области 
лечения сарком России, Украины, 
Белоруссии, Молдавии, Азербайд-
жана, Туркменистана, Киргизии, 
Армении, Грузии, Таджикистана, 
Казахстана.

Александр ФЕДЕНКО: 
«Цель объединения – 
помощь больным саркомами» 

На базе крупнейшего онкологического центра им. Н.Н. Блохина 
РАМН создана Восточно-Европейская группа по изучению 

сарком (EESG). О ее работе с нашим корреспондентом беседует 
координатор группы Александр Александрович ФЕДЕНКО, к.м.н., 

старший научный сотрудник отделения химиотерапии 
НИИ клинической онкологии РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН.



Актуальное интервью

Люди  События  Даты

3ЭФ. Онкология, гематология и радиология.  2/2011

Целями создания Восточно-
Европейской группы были: ор-
ганизация и проведение мульти-
центровых клинических и лабора-
торных исследований, разработ-
ка и внедрение перспективных ме-
тодов лечения больных саркома-
ми костей и мягких тканей, при-
менение инновационных техно-
логий, повышение качества оказа-
ния высокотехнологичной меди-
цинской помощи, разработка еди-
ных стандартов лечения, проведе-
ние научно-образовательных про-
грамм, обучение и подготовка ква-
лифицированных специалистов, 
обмен опытом, проведение сим-
позиумов, конференций, конгрес-
сов, создание единого регистра 
больных саркомами костей и мяг-
ких тканей, информационная под-
держка пациентов. То есть главная 
цель этого объединения – сделать 
все возможное для максимального 
улучшения качества оказания ме-
дицинской помощи больным сар-
комами в России и странах на пост-
советском пространстве. Одним из 
первых наших шагов стало изда-
ние периодического журнала «Сар-
комы костей, мягких тканей и опу-
холи кожи». Позже для более под-
робного информирования специа-
листов о современных методах ле-
чения сарком организацией EESG 
был создан сайт www.eesg.ru.

– Сейчас все больше говорится 
о необходимости мультидисци-
плинарного подхода к лечению 
онкобольных. Ваша область – не 
исключение?
– Саркома считается сложным в 
диагностике и лечении заболева-
нием. Сегодня уже совершенно 
ясно: необходимо создавать спе-
циализированные отделения (цен-
тры), с больными должны рабо-
тать команды, объединяющие хи-
рургов, химиотерапевтов, радио-
логов, морфологов и т.д. Действи-
тельно, только при мультидисци-
плинарном подходе можно до-
стичь максимальной эффектив-
ности. И у нас уже есть серьезные 
изменения в результатах лечения 
(в настоящее время ежегодно ле-

чение получают около 1000 паци-
ентов): частота метастазирования 
варьирует в пределах 20–50%, ре-
цидивов – 10–25%. Показатели 
5-летней выживаемости составля-
ют 50–60%. 

– Саркомы мягких тканей и сар-
комы костей встречаются неча-
сто. Какова их эпидемиология?
– Действительно, саркомы – срав-
нительно редкая группа опухолей. 
В России регистрируется около 
3550 новых случаев (1% всех зло-
качественных новообразований) 
сарком мягких тканей (80% от всех 
сарком). В детском возрасте часто-
та выше – 6,5%. 
По особенностям роста, клини-
ческому течению и прогнозу сар-
комы мягких тканей относятся к 
числу агрессивных злокачествен-
ных опухолей, при этом их гисто-
генез настолько разнообразен, что 
врачи постоянно сталкиваются с 
очень пестрой клинической кар-
тиной, частым рецидивировани-
ем, ранним появлением отдален-
ных гематогенных метастазов и, 
как правило, неблагоприятным 
прогнозом.
Сегодня мы наблюдаем несколько 
десятков различных гистологиче-
ских подвидов. У них вариабель-
ная чувствительность к многоком-
понентному лечению, и это требу-
ет кардинально отличающихся ле-
чебных подходов и алгоритмов. 
Более того, даже саркомы, объеди-
ненные в одном гистологическом 
варианте, но имеющие разную сте-
пень злокачественности G1–G3, 
представляют собой три абсолют-
но разные по течению, прогнозу и 
лечебной тактике опухоли. Так что 
сейчас без гистологического и им-
муногистохимического определе-
ния типа саркомы с указанием сте-
пени злокачественности построе-
ние лечебной тактики просто не-
возможно.
В гистологическом отношении они 
имеют мезенхимальное и нейро-
эктодермальное происхождение и 
растут из мезодермальных тканей 
конечностей (50%), туловища и за-
брюшинного пространства (40%), 

головы и шеи (10%). Крайне редко 
эти опухоли возникают в ЖКТ, и 
небольшой процент из них выде-
ляют в так называемые GIST.
По данным Клиники общей он-
кологии РОНЦ, частота разных 
форм сарком мягких тканей та-
кова: ЗФГ – 29,4%, липосарко-
 ма – 15%, синовиальная саркома – 
10,5%, рабдомиосаркома – 4,8%, 
лейомиосаркома – 11,6%, ангио-
саркома – 2,5%, нейрогенная сар-
кома – 6,7%, редкие и некласси-
фицированные саркомы – 16%.
Саркомы мягких тканей – очень 
грозные и опасные заболевания, 
при неправильном лечении мы те-
ряем около половины пациентов 
от прогрессирования заболевания.
Первичные опухоли костей в 
структуре онкологических заболе-
ваний составляют до 0,7% всех зло-
качественных новообразований. 
По разным данным, наиболее рас-
пространены среди них остеосар-
кома (56%), хондросаркома (10%) и 
саркома Юинга (34–36%). Пик за-
болеваемости костными новооб-
разованиями приходится на со-
циально значимый возраст. Чаще 
всего они встречаются во втором 
десятилетии жизни, когда их ча-
стота равна 3 на 100 тыс. населе-
ния; у людей старше 30 лет заболе-
ваемость саркомами костей состав-
ляет 0,2 на 100 тыс. населения. Это 
одни из наиболее агрессивных зло-
качественных опухолей человека. 
Адекватным методом их лечения 
сегодня является комбинирован-
ный подход, включающий индук-
ционную (системную, регионар-
ную) полихимиотерапию в соче-
тании с методами локального кон-
троля опухоли (оперативное вме-
шательство, лучевая терапия).
К этому надо добавить, что почти 
все злокачественные опухоли 
могут метастазировать в кости 
(рак молочной железы – в 73%, лег-
кого – в 32%, почки – в 24%, пря-
мой кишки – в 13%, опухоли же-
лудка – в 11% случаев). Метаста-
тические опухоли скелета встреча-
ются в 2–4 раза чаще, чем первич-
ные опухоли. И это также наши 
пациенты.
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– Два года существования 
Восточно-Европейской группы 
по изучению сарком – срок, ко-
нечно же, небольшой, и тем не 
менее что удалось сделать за этот 
период?
– Сегодня в России работают уже 
7 специализированных центров 
по диагностике и лечению сарком: 
3 центра в Москве (РОНЦ РАМН 
им. Н.Н. Блохина, городская кли-
ническая больница № 62, МНИОИ 
им. П.А. Герцена), остальные – в 
Иркутске, Обнинске, Казани, Бар-
науле. В их штаты входят патомор-
фологи, хирурги, химиотерапевты, 
лучевые терапевты и онкоортопе-
ды, которые занимаются лечением 
именно больных с саркомами.
Мы стараемся максимально ис-
пользовать проверенные данные, 
последние разработки, технологии 
наших коллег из Европы и Соеди-
ненных Штатов. Сегодня уже созда-
на единая система сбора и обработ-
ки данных, включающая единый 
реестр пациентов (саркомы мягких 
тканей, саркомы костей и опухоли 
кожи), базу данных по эффектив-
ности лечения. Организуются он-
лайн- консультации и консилиумы; 
ведется база для проведения кли-
нических исследований. Нашими 
специалистами созданы обучаю-
щие программы по онкоортопедии, 
химиотерапии сарком, стерео-
тактической лучевой терапии, па-
томорфологии сарком. За прошед-
шее время на различных клиниче-
ских базах EESG проведено обуче-
ние более 100 специалистов.
Не могу не упомянуть и мульти-
центровые клинические исследо-
вания. Так, мы представили дан-
ные II фазы изучения эффектив-
ности интенсивного высокодозно-
го режима ифосфамида в комбина-
ции с доксорубицином в качестве 
комбинированного лечения боль-
ных с операбельными саркомами 
мягких тканей (EESG-001-HD-AI). 
Проводится научное исследова-
ние, посвященное изучению эф-
фективности трабектедина в каче-
стве второй линии в лечении боль-
ных диссеминированными СМТ с 
наличием специфических трансло-

каций (EESG-002-TRS-YON). Еще 
один протокол в рамках группы по-
священ изучению эффективности 
изолированной перфузии конеч-
ности с использованием мелфала-
на и TNF у больных местнораспро-
страненными СМТ и меланомой 
(EESG-003-ILP-TNF-MEL).
Мы проводим также большую об-
разовательную деятельность. На 
многих научно-практических ме-
роприятиях работают наши сессии, 
семинары, звучат доклады наших 
специалистов.
Есть и сложности. Малочислен-
ность данной нозологии, ее ред-
кость серьезно затрудняют прове-
дение полномасштабных клиниче-
ских исследований.
Актуальны проблемы лекарствен-
ного обеспечения. Мы пытаемся 
добиться для наших пациентов та-
кого же положения, как в западных 
промышленно развитых странах. 
Там больные имеют свободный до-
ступ к новейшим зарегистрирован-
ным средствам по лечению сарком. 
Необходимо подобную ситуацию 
законодательно закрепить и в Рос-
сии. А также включить инноваци-
онные подходы в лечении сарком 
в российские стандарты лечения и 
запустить региональные програм-
мы по оказанию медицинской по-
мощи пациентам с саркомами. Так 
что проблем, которые стоят перед 
нашей группой, еще много. И мы 
намерены их решать.

– Расскажите подробнее о химио-
терапии в стандартах лечения 
сарком.
– Без сомнения, основным мето-
дом лечения сарком был и остает-
ся хирургический. Но тем не менее 
за последние 20 лет тактика лече-
ния сарком костей и мягких тканей 
претерпела значительные измене-
ния. Сегодня наряду с расширен-
ными хирургическими вмешатель-
ствами достойное место заняли со-
временные методы лучевой и ле-
карственной терапии.
В последние годы происходят зна-
чительные изменения в химиотера-
пии сарком мягких тканей: появля-
ются новые и эффективные препа-

раты, меняются подходы к выбору 
лекарственных комбинаций в за-
висимости от строения сарком, пе-
ресматриваются дозировки, при-
обретает клинические перспекти-
вы таргетная терапия. Все чаще хи-
миотерапию назначают для умень-
шения массы опухоли, для преду-
преждения развития метастазов 
или при их наличии. 
Первым препаратом, активным при 
саркомах мягких тканей, в 1970-е 
годы был доксорубицин. Алкили-
рующий препарат ифосфамид стал 
вторым эффективным средством 
при саркомах мягких тканей, вы-
зывая 7–41% объективных эффек-
тов у больных, предварительно по-
лучавших доксорубицин. Стандар-
том лечения для ряда сарком стала 
комбинация этих лекарственных 
средств. Но для ряда подтипов при-
меняются другие препараты. Здесь 
уместно напомнить, что новые на-
правления лекарственной терапии 
разрабатываются в четкой зависи-
мости от морфологического типа 
и степени злокачественной диффе-
ренцировки опухоли.
Ряд исследований и клинический 
опыт показывают, что при анги-
осаркомах эффективны таксаны 
(паклитаксел, доцетаксел); при ге-
мангиоперицитомах – темозола-
мид и бевацизумаб, при лейомио-
саркомах – доцетаксел и гемцита-
бин. Синовиальная саркома наибо-
лее чувствительна к ифосфамидсо-
держащим режимам, а миксоидная 
липосаркома – к антрациклинсо-
держащим схемам. При рабдомио-
саркомах основными считаются 
режимы, содержащие винкристин. 
При эндометриальной стромаль-
ной саркоме может помочь гормо-
нотерапия ингибиторами аромата-
зы и прогестинами. Эффективны 
такие лекарственные средства, как 
цисплатин, карбоплатин, эпидок-
сорубицин, липосомальный док-
сорубицин и комбинированные с 
ними режимы.
Многообещающие результаты, на-
пример, при липосаркомах и лейо-
миосаркомах, показал новый про-
тивоопухолевый препарат трабек-
тедин (Йонделис), получивший 
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Конгресс ASCO 2011
3–7 июня 2011 г. в Чикаго (США) состоится ежегодный конгресс Американского общества клинической онкологии (ASCO), на 
котором представляются самые важные события в онкологии по итогам года, в том числе результаты крупных клинических 
исследований. В этом году планируется большое количество сообщений по лечению метастатического рака почки. 
Источник: http://chicago2011.asco.org

Российская школа колоректальной хирургии
23–24 июня 2011 г. в Москве состоится Пятая международная конференция «Российская школа колоректальной хирургии».
В рамках конференции будут обсуждаться различные вопросы мультидисциплинарного подхода в лечении рака прямой 
кишки.
Источник: http://www.rsls.ru

одобрение Европейского агент-
ства по лекарственным средствам 
(ЕМЕА) в качестве варианта тера-
пии пациентов распространенны-
ми, ранее леченными саркомами 
мягких тканей. Уже сейчас он заре-
гистрирован в России, и мы его ис-
пользуем в полной мере.
Возможно, новые знания о молеку-
лярных механизмах патогенеза от-
кроют и новые стратегии терапии 
иных типов сарком, нечувствитель-
ных к традиционным на сегодняш-
ний день препаратам, как это, на-
пример, произошло с использова-
нием Гливека и Сутента в лечении 
распространенных гастроинтести-
нальных опухолей (ГИСТ). Есть 
данные об эффективности имати-
ниба (Гливека) у больных с дерма-
тофибромой протуберанес и дес-
моидными опухолями. Появились 
сообщения об активности сорафе-
ниба (Нексавар) при ангиосарко-
мах и некоторых подтипах лейо-
миосарком. Таргетные препараты 
при саркомах мягких тканей сегод-
ня активно изучаются. Обнадежи-
вающие результаты получены при 
использовании бевацизумаба, со-
рафениба, пазопаниба, мазатини-
ба. В настоящее время они прохо-
дят клинические испытания.

– Есть еще одно направление дея-
тельности вашей группы – онко-
ортопедия.
– Онкологическая ортопедия – 
мультидисциплинарная наука, 

появившаяся в конце прошлого 
века и объединившая новейшие 
достижения онкологии. Успехи 
этой дисциплины тесно связаны 
с достижениями школы академи-
ка Н.Н. Трапезникова. Химиоте-
рапия, радиотерапия, ортопедия, 
травматология, общая хирургия, 
микро- и сосудистая хирургия, ре-
конструктивная хирургия, нейро-
хирургия, патоморфология, луче-
вая диагностика – все это онколо-
гическая ортопедия. Понятно, что 
специалисты, работающие в этой 
области, должны владеть самыми 
широкими знаниями и навыками 
в различных разделах фундамен-
тальной и прикладной науки.
Органосохраняющие операции 
удается выполнить у 85% больных, 
в остальных 15% проводятся ам-
путации и экзартикуляции. Каче-
ство жизни данной группы паци-
ентов удается улучшить в 91% слу-
чаев благодаря комплексной рабо-
те всей команды онкологов, в том 
числе и специализированных он-
коортопедов. И именно это позво-
ляет получить хорошие результа-
ты всего лечения и реально улуч-
шить качество жизни больных.

– А каковы ближайшие прогнозы 
в вашей области?
– Уже сегодня в диагностике и ле-
чении одного из самых редких за-
болеваний – сарком – произошел 
реальный сдвиг в подходах к ди-
агностике и лечению. Успехи по-

следних лет, связанные с разви-
тием молекулярной биологии, по-
явление новых препаратов, вне-
дрение таргетной терапии, улуч-
шение организации медицинской 
помощи и развитие мультидисци-
плинарных подходов значитель-
но повышают эффективность ле-
чения больных саркомами. Все это 
позволяет смотреть в будущее с 
большим оптимизмом. 

Беседовала Наталья Токарева

Анонсы
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Как заявила главный спикер 
мероприятия, доктор меди-
цинских наук, профессор 

кафедры акушерства и гинеколо-
гии и кафедры онкологии Санкт-
Петербургской государствен-
ной педиатрической медицин-
ской академии Наталья Игоревна 
ТАПИЛЬСКАЯ, в настоящий мо-
мент уровень знаний российского 
общества о гормональном методе 
предотвращения нежелательной 
беременности явно недостаточен. 
До сих пор широко распростра-
нены самые разнообразные, чаще 
всего абсурдные и опасные, мифы 
о контрацепции. А по уровню ис-
пользования гормональных та-
блеток Россия стоит в одном ряду 
с Нигерией. 
По мнению специалистов, чтобы 
эффективно бороться с такого 
рода заблуждениями, необходима 
систематическая образовательно-
разъяснительная работа со сторо-
ны государства и частных компа-
ний. «На сегодняшний день поль-
за от применения комбинирован-
ных оральных контрацептивов 

несомненна и подтверждена мно-
гочисленными клиническими ис-
следованиями и годами практи-
ческого использования. За более 
чем 39 лет наблюдения установ-
лено, что у долговременных поль-
зователей контрацептивных та-
блеток гораздо ниже показатель 
смертности по сравнению с их 
сверстницами, никогда не полу-
чавшими эту терапию, – сообщи-
ла профессор Тапильская. – Ста-
тистически значимо ниже пока-
затель смертности в результа-
те рака эндометрия и яичников, 
а также рака толстого кишечника 
и прямой кишки». 
«К сожалению, население настро-
ено считать, что гормональная та-
блетка – это плохо. А между тем 
это профилактика такого распро-
страненного заболевания, как рак 
яичника. Привожу следующие 
цифры: в Европе было предот-
вращено 200 тысяч новых случаев 
рака яичника, 120 тысяч человек 
избежали смерти от этого заболе-
вания благодаря тому, что контра-
цепцией пользуются более 80% ев-
ропейских женщин», – отметила 
Наталья Игоревна. 
Исследования показали, что 
5 лет приема оральных контра-
цептивов снижают риск разви-
тия рака яичника на 60%, а если 
женщина 10 лет непрерывно при-
нимает контрацептивы, то риск 
снижается на 80%. Этот эффект 
сохраняется на ближайшие 20–30 
лет. Использование комбиниро-
ванных гормональных контра-
цептивов снижает риск развития 
рака эндометрия на 50%. У жен-
щин, когда-либо применявших 
оральные контрацептивы, от-
мечается примерно 20-процент-
ное снижение риска развития ко-
лоректального рака по сравне-
нию с теми женщинами, кото-

рые их никогда не принимали. 
Исследования показали прогрес-
сивное уменьшение фиброзно-
кистозных изменений молочных 
желез – приблизительно на 40% – 
после 2 лет приема оральных кон-
трацептивов. У женщин, прини-
мавших контрацептивные таблет-
ки, вероятность доброкачествен-
ных новообразований молочной 
железы на 75% ниже.
Все это служит неопровержимым 
доказательством того, что ораль-
ные контрацептивы оказывают 
существенное профилактическое 
влияние на репродуктивное здо-
ровье женщины.
По мнению Н.И. Тапильской, ши-
рокое использование оральной 
контрацепции будет способство-
вать решению провозглашенной 
Президентом РФ Д.А.  Медведе-
вым задачи по повышению каче-
ства жизни российских граждан. 
Как отметила профессор Тапиль-
ская, качество жизни с медицин-
ской точки зрения подразумевает 
не только своевременное выявле-
ние и лечение заболеваний, но и 
их успешную профилактику: «Мы 
в новом тысячелетии с уверенно-
стью можем насаждать идею, что 
применение гормональных кон-
трацептивов будет способство-
вать улучшению индивидуально-
го здоровья и, как следствие, каче-
ства жизни. А с точки зрения здра-
воохранения – позволит снизить 
стоимость охраны здоровья». 
В заключение Н.И. Тапильская 
напомнила, что решение о назна-
чении гормональных контрацеп-
тивов должно приниматься вра-
чом и быть основано на оценке 
индивидуального баланса поль-
зы/риска с учетом противопока-
заний и предостережений, ука-
занных в инструкции по приме-
нению препарата. 
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Оральные контрацептивы
предупреждают развитие рака

При поддержке компании «Байер» в Москве 22 марта состоялся пресс-завтрак, посвященный вопросам 
репродуктивного здоровья женщин и его защиты с помощью контрацептивных препаратов.

Профессор Н.И. Тапильская



В мероприятии приняли уча-
стие председатель «Жен-
ского конгресса» Т.В. Чер-

торицкая; председатель Обще-
ственного совета по защите прав 
пациентов при Управлении Рос-
здравнадзора по Москве и Мо-
сковской области Д.А. Борисов; 
профессор кафедры онкологии 
Санкт-Петербургской медицин-
ской академии постдипломно-
го образования Р.В. Орлова; про-
фессор, заведующая кафедрой 
организации лекарственного обе-
спечения с курсом фармакоэко-
номики Московской медицин-
ской академии им. И.М. Сеченова 
Р.И. Ягудина; профессор отделе-
ния медицинской онкологии Го-
спиталя Тенон (Париж, Франция) 
Жозеф Глигоров.
В ходе пресс-конференции меди-
цинские эксперты подняли край-
не важную проблему лечения па-
циенток с диагнозом «рак молоч-
ной железы» в России. Согласно 
статистике, это самая распростра-
ненная форма рака среди женщин 
(более 20% всех видов онкологи-
ческих заболеваний среди жен-
щин). Ежегодно в России свыше 
52 тыс. женщин заболевают раком 
молочной железы, более 22 тыс. 
женщин погибают от него. 
«Онкология молочной железы 
считается одной из наиболее под-
дающихся лечению, – комменти-
рует Рашида Орлова. – Однако 
пятилетняя выживаемость жен-
щин с данным диагнозом в нашей 
стране почти в 2 раза ниже, чем в 
развитых странах: она составля-
ет всего 57%, в то время как в Ев-
ропе – 80%, в США – 90%. Одна 
из причин такой ужасающей рос-
сийской статистики в том, что, 
помимо поздней диагностики, 
основная масса больных не полу-

чают лечения по международным 
стандартам ввиду недостаточно-
го финансирования. В России до-
ступность современных высоко-
эффективных препаратов крайне 
низка, врачи вынуждены исполь-
зовать старые дешевые схемы, ко-
торые, к сожалению, не гаранти-
руют наилучший результат лече-
ния рака молочной железы».
В сравнении, частота выявления 
рака молочной железы во Фран-
ции за последние 20 лет удвои-
лась, но  при этом смертность не 
увеличилась и осталась на преж-
нем уровне. «Это означает, что  мы 
наконец достигли значительного 
прогресса в лечении рака молоч-
ной железы, используя современ-
ные международные стандарты 
лечения и финансовую поддерж-
ку со стороны государства», – 
добавляет Жозеф Глигоров.
Мировой опыт показывает, что 
использование международных 
стандартов лечения с применени-
ем высокоэффективных химио-
терапевтических препаратов по-
зволяет полностью излечить па-
циентов от рака молочной желе-
зы при ранних стадиях обраще-
ния к врачу и значительно улуч-
шить прогноз заболевания на 
поздних стадиях. Сегодня бюд-
жетное финансирование, выде-
ляемое на лечение пациенток с 
диагнозом «рак молочной желе-
зы», осуществляется  неадекват-
но. К примеру, затраты на лечение 
одной женщины с раком молоч-
ной железы в 30 раз меньше, чем 
расходы на лечение одного паци-
ента в рамках действующей феде-
ральной программы лекарствен-
ного обеспечения высокозатрат-
ных заболеваний «7 нозологий».
«Внимание государства к пробле-
ме лечения рака молочной железы 

в России крайне важно еще и по-
тому, что с учетом структуры на-
селения и множества социальных 
аспектов, исходящих из статисти-
ки разводов и неполных семей, 
где женщины, как правило, яв-
ляются основными кормилицами 
детей и стариков, любые промед-
ления в решении проблемы со-
хранения здоровья и жизни рабо-
тающих женщин усугубляют со-
циальную и демографическую си-
туацию России, – говорит Татья-
на Черторицкая. – Каждый день в 
России 47 детей остаются без ма-
терей, жизнь которых уносит рак  
молочной железы! Наше право на 
здоровье должно стоять в числе 
приоритетных задач государства 
и общества». 

Источник: 
www.woman-congress.ru

«Женский конгресс»
обсудил проблемы лечения рака молочной железы

Каждый день в России 47 детей остаются без своих матерей, жизнь которых уносит рак молочной железы.
В середине апреля общероссийская общественная организация «Женский конгресс» провела пресс-
конференцию по проблемам лечения рака молочной железы в России.

Здравоохранение сегодня

Люди  События  Даты
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Ис с ледов а н ие  до с т и г -
ло своей основной цели 
(объективный ответ на 

терапию), показав, что висмоде-
гиб уменьшает размер опухоли у 
заданного ранее относительно-
го количества больных, включен-
ных в исследование. Предвари-
тельный анализ профиля безопас-
ности препарата подтвердил, что 
наиболее распространенные не-
благоприятные явления соответ-
ствовали ранее полученным дан-
ным. Подробная оценка безопас-
ности продолжается.
«Полученные результаты важны, 
поскольку в настоящее время от-
сутствуют стандартные мето-
ды лечения этой распространен-
ной формы рака кожи, способной 
привести к существенному косме-
тическому изъяну, а также потен-
циально угрожать жизни паци-
ента, – сказал доктор Хал Баррон 
(Hal Barron), руководитель между-
народного направления по разра-
ботке лекарственных препаратов 
и главный медицинский совет-
ник компании Рош. – Мы с нетер-
пением ждем возможности пред-
ставить более подробные резуль-
таты исследования и обсудить их 
с представителями органов управ-

ления здравоохранением во всем 
мире».
Сигна льный п у ть хеджхог 
(hedgehog) играет важную роль 
в регулировании нормального 
роста и развития организма на 
ранних этапах, после чего стано-
вится менее активен у взрослых. 
Однако мутации, активирующие 
заново сигнальной путь хеджхог, 
определяются при различных 
видах рака. Аномальная переда-
ча сигнала по этому пути играет 
роль в большинстве случаев раз-
вития БКК.
В октябре 2010 г. компания «Рош» 
инициировала еще одно исследо-
вание II фазы по изучению эффек-
тивности и безопасности терапии 
висмодегибом пациентов с опера-
бельными формами БКК. 
Напомним, что ERIVANCE BCC – 
это международное несравни-
тельное многоцентровое когорт-
ное (с двумя группами) откры-
тое исследование II фазы, в ко-
торое было включено 104 паци-
ента с распространенной БКК, в 
том числе местнораспространен-
ной и/или метастатической фор-
мой, определяемой как заболе-
вание, при котором поражения 
кожи у пациента таковы, что хи-

рургическое вмешательство не 
показано или может привести к 
существенному косметическому 
изъяну. Пациенты принимали 
висмодегиб в дозе 150 мг еже-
дневно до прогрессирования за-
болевания. Основной целью ис-
следования являлась оценка объ-
ективного ответа на терапию 
(уменьшение размеров опухоли) 
независимыми экспертами. До-
полнительные цели исследова-
ния включали в себя оценку ча-
стоты объективного ответа на 
терапию самими исследователя-
ми, длительности ответа, выжива-
емости без прогрессирования за-
болевания, общей выживаемости 
и профиля безопасности. Пред-
варительный анализ безопасно-
сти показал, что к наиболее рас-
пространенным нежелательным 
явлениям относились мышечные 
спазмы, потеря волос, расстрой-
ства вкуса, потеря веса, утомляе-
мость, тошнота, снижение аппе-
тита и диарея. Наблюдались в том 
числе и серьезные нежелательные 
явления, включая летальные ис-
ходы, которые, по-видимому, не 
связаны с применением висмоде-
гиба. В настоящее время прово-
дится оценка данных случаев.  

Компания «Рош» объявила, что в ходе клинического исследования II фазы по изучению ингибитора 
сигнального пути хеджхог висмодегиба (RG3616/GDC-0449) были продемонстрированы положительные 
результаты терапии пациентов с распространенной базальноклеточной карциномой (БКК). 

Фармкомпании
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Результаты исследования II фазы по применению
висмодегиба у пациентов с распространенной
базальноклеточной карциномой

Базальноклеточная карцинома является наиболее распространенным видом рака кожи в Европе, Австралии и США. 
Заболеваемость составляет около 2 млн случаев в мире ежегодно. БКК излечима, когда опухоль ограничена небольшим 
участком кожи. Однако если заболевание не лечить или при отсутствии ответа на терапию у небольшого количества 
пациентов возможно распространение опухоли в более глубокие слои кожи, кости или другие ткани. Менее чем у 1% больных 
БКК опухоль может распространиться на другие части тела и тем самым представлять трудности для терапии и принимать 
жизнеугрожающий характер.

Справка
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Уникальный пятилетний 
проект «Методы система-
тического поиска биомар-

керов онкологических заболеваний 
следующего поколения» объеди-
нил лучших ученых академических 
институтов Европы, работающих 
в самых разных областях знаний, 
и привлек партнеров в лице фарма-
цевтических компаний.
В последние десятилетия были сде-
ланы значительные успехи в раз-
работке лечебных препаратов, по-
зволяющих контролировать раз-
личные виды рака толстой кишки. 
Однако гетерогенность, прису-
щая многим видам рака, означа-
ет, что даже инновационное лече-
ние методами целенаправленной 
терапии молекулярного действия 
будет эффективно не для всех па-
циентов. Проблема точной по-
становки диагноза – определение 
вида опухоли и стадии развития 
заболевания – осложняется также 
необходимостью прогнозировать 
эффективность терапии. Так, ис-
пользование опухолеспецифиче-
ских маркеров признано ключе-
вым фактором успеха для повы-
шения точности постановки диа-
гноза и отслеживания реакции па-
циентов на назначенное лечение. 
В этой связи более чувствитель-
ный, легко воспроизводимый и 
систематический подход к обна-
ружению и количественной оцен-
ке молекулярных маркеров, отра-
жающих состояние опухолевых 
новообразований, и их последу-
ющая трансляция в клинически 
обоснованные методы диагности-
ки являются абсолютно необходи-
мыми для широкого применения 
современной целенаправленной 
терапии молекулярного действия.
Основная цель OncoTrack заклю-
чается в разработке новых мето-
дов систематического поиска био-

маркеров онкологических забо-
леваний следующего поколения. 
Подробное описание высококаче-
ственных опухолевых тканей на 
молекулярном уровне станет на-
стоящим кладезем информации 
в поддержку нашего фундамен-
тального понимания рака и влия-
ния гетерогенности на восприим-
чивость к лечению рака толстой 
кишки. В ходе проекта планиру-
ется получить геномные и эпиге-
нетические данные на базе клини-
чески описанных опухолей и их 
метастазов, а также сравнить по-
лученные данные с гаметическим 
набором хромосом пациентов. 
Эти данные будут дополнены под-
робным молекулярным описани-
ем опухолей. Одновременно уче-
ные создадут и опишут новейшую 
серию моделей ксенотранспланта-
та опухолей и клеточных линий, 
забранных из тех же наборов опу-
холей, что поможет вести исследо-
вания в области биологии опухо-
лей и ранних этапов квалифика-
ции биомаркеров.
Данные, полученные на всех эта-
пах проекта, позволят OncoTrack 
обратиться к решению фундамен-
тальных вопросов, касающихся 
отношений между генотипом и 
фенотипом опухоли, что в свою 
очередь станет отправной точкой 
для открытия и отбора кандида-
тов, подходящих в качестве био-
маркеров рака прямой кишки.
Руководитель отдела корпора-
тивных коммуникаций Bayer 
HealthCare в России Антон Пуш-
карев отметил: «OncoTrack – это 
яркий пример того, как частно-
государственные партнерства от-
крывают новые горизонты в об-
ласти сотрудничества академиче-
ских и отраслевых организаций 
и компаний. Компания Bayer со-
брала команду клинических вра-

чей, ученых, занимающихся моле-
кулярными и биологическими ис-
следованиями с применением по-
следних компьютерных техноло-
гий, а также экспертов смежных 
отраслей, и создала общеевропей-
скую сеть, обладающую огромным 
потенциалом и выходящую дале-
ко за пределы привычных закры-
тых академико-отраслевых парт-
нерств».
Финансирование проекта осу-
ществляется в рамках Инициати-
вы в области инновационной ме-
дицины (IMI), нового уникального 
частно-государственного парт-
нерства фармацевтических пред-
приятий и Европейского союза.
Профессор Ганс Лирах, глава ру-
ководящего совета Института 
молекулярной генетики имени 
Макса Планка, заметил: «Широ-
кая поддержка европейских фар-
макологических компаний в соче-
тании с опытом и знаниями, на-
копленными нашим институтом 
и партнерами, позволит выстро-
ить систему, с помощью которой 
мы сможем плодотворно рабо-
тать над этим непростым проек-
том. Кроме того, члены объеди-
нения OncoTrack будут иметь до-
ступ к научным и коммерческим 
исследовательским центрам. Это 
позволит нам заранее опреде-
лить пути работы над открытия-
ми для академических исследова-
тельских институтов. Я с надеж-
дой смотрю на это сотрудниче-
ство и чувствую, что данная ини-
циатива усилит европейские ака-
демические исследования и даст 
нашим отраслевым партнерам 
новые инструменты для рабо-
ты по клиническим программам. 
И что особенно важно, результа-
том наших исследований станет 
ощутимая помощь в лечении и 
контроле течения заболеваний». 
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Исследования новых методов геномной диагностики рака
Международное объединение OncoTrack (более 60 ученых) под руководством Bayer HealthCare 
Pharmaceuticals и Института молекулярной генетики имени Макса Планка приступило к реализации 
одного из крупнейших в Европе исследовательских академико-отраслевых проектов, направленно-
го на разработку и оценку новаторских подходов к выявлению новых маркеров рака толстой кишки. 
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Оказывается, практически у 2% женщин, принимавших ди-
гоксин в течение исследования, развился рак молочной же-
лезы.

Как известно, инотропный агент дигоксин по своей химической 
структуре похож на эстроген и вызывает эстрогеноподобные 
эффекты. Исследователи решили проверить гипотезу влияния 
лечения дигоксином на повышение риска развития рака у пожи-
лых женщин.
Исследование, которым руководил доктор Robert Biggar (Statens 
Serum Institut in Copenhagen, Denmark), длилось 12 лет. Согласно 
полученным сведениям, около 100 тыс. женщин в возрасте 20 лет 
и старше в течение этого времени (в разные периоды) принимали 
дигоксин. 
Риск развития РМЖ был самым высоким у женщин, находив-
шихся на первом году терапии этим средством. Затем он начинал 
снижаться, но после 3 лет лечения вновь повышался. Однако, 
по мнению самих авторов, исследование не может достоверно 
показывать, приводит ли дигоксин к развитию рака молочной желе-
зы у женщин. 

Источник: 
abbottgrowth.ru 

Данная методика лечения, как показали 
клинические испытания, целенаправлен-
но воздействует на опухоль, позволяя из-

бежать значительной части побочных эффектов. 
Она заключается в воздействии на опухоль сла-
быми электромагнитными полями, направляемы-
ми с помощью электродов. 
Методика израильских ученых прошла все необ-
ходимые испытания и получила одобрение FDA. 
До этого в течение более чем тридцати лет для 
лечения рака головного мозга FDA рекомендо-
вала только препарат эвастин. 
Сегодня данное лечение уже разрешено про-
водить пациентам с агрессивной формой глио-
бластомы (наиболее распространенной формы 
опухоли мозга), уже прошедших традиционные 
курсы лечения. 

Источник: med.israelinfo.ru

Соавтор изыскания Ярив Дж. Хоуврас из отделения хи-
рургии, медицины, клеточной биологии и биологии 
развития медицинского колледжа Вейла Корнелла ком-

ментирует: «Мы специально создали вектор (молекулу нукле-
иновой кислоты, используемую для передачи генетического 
материала другой клетке) на основе транспозонов – после-
довательностей ДНК, способных перемещаться внутри гено-
ма в результате транспозиции, – для «доставки» человеческих 
генов специально выведенной популяции рыбок данио-рерио, 
носящих мутировавший ген BRAF». 
В работе было исследовано более 3000 рыбок. Ученые выясни-
ли, что один из обнаруженных у них генов, кодирующий фер-
мент гистоновой метилтрансферазы (SETDB1),  способство-
вал образованию меланомы. Рыбы с повышенным уровнем 
этого энзима имели набор разрегулированных генов. Такой 
же набор присутствует и в опухолях человека с высоким уров-
нем SETDB1. Исследователи считают, что этот энзим является 
удачной мишенью для лекарств нового поколения. 

Источник: Meddaily.ru

По данным исследования, включившего более 2 миллионов датских 
женщин, повышенный риск развития рака молочной железы имеют 
пациентки, принимающие дигоксин.

Рак мозга – один из трудно поддающихся лече-
нию видов рака. Израильские ученые из ком-
пании NovoCure (г. Хайфа) после длительных 
исследований нашли способ, позволяющий 
останавливать рост опухоли.

Исследователи выявили у популярных среди аквариумистов рыбок данио-рерио энзим SETDB1, который способствует 
росту меланомы и определяется в 70% случаев данного заболевания.

Рак молочной железы 
и дигоксин

Электромагнитное 
лечение рака мозга

Новое лекарство от данио-рерио
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Исследователи из Cancer Epidemiology Unit в Oxford 
University уверены, что значительная часть случаев за-
болевания раком связана с превышением рекомендо-

ванной дозы употребления алкоголя.
«Наше исследование подтверждает существующие доказатель-
ства того, что алкоголь вызывает рак и что риск повышается 
даже при употреблении умеренного количества алкоголя», – 
комментирует доктор Наоми Ален из группы эпидемиологии 
рака Оксфордского университета.
Исследование проводилось во Франции, Италии, Испании, Гре-
ции и Дании. Эксперты изучали влияние различных доз алко-
голя на риск заболевания раком. По их мнению, алкоголь вызы-
вает в организме процессы, которые приводят к повреждениям 
в ДНК, увеличивая вероятность развития онкологических забо-
леваний. Прежде всего повышается риск развития рака ротовой 
полости, горла, кишечника, печени и молочной железы. 
Согласно докладу, опубликованному учеными, в общей слож-
ности в год возникает примерно 13 000 случаев рака, связан-
ных со злоупотреблением алкоголем, из них 9000 заболеваний 
у мужчин и 4000 у женщин. 

Источник: MIGnews.com

Исследование, которое было проведено в Европе, показало, что 
1 из 10 случаев рака у мужчин и 1 из 33 случаев рака у женщин 
возникают из-за чрезмерного употребления алкоголя. 

Не пей вина, Гертруда…

Как отмечает один из авторов исследования доктор Ian 
Ganly из Мемориального центра Слоуна-Кеттеринга 
по борьбе с раком (Нью-Йорк), в рекомендациях 

Американской ассоциации по заболеваниям щитовидной 
железы указано, что радиоактивный йод внутрь следует на-
значать выборочно – лишь больным с умеренным и высоким 
риском. У них такое лечение оправдано, так как действи-
тельно уменьшает вероятность рецидива после операции по 
удалению опухоли щитовидной железы.
А вот данных о том, что радиоактивный йод помогает боль-
ным с низким риском рецидива, нет. Надо отметить, что бла-
годаря развитию методов ранней диагностики в последнее 
время в США выявляется все больше и больше больных с 
ранней стадией РЩЖ. По мнению американских специали-
стов, этой категории больных достаточно хирургического 
удаления части или всего пораженного органа. 
Исследование, проведенное американскими учеными, 
строилось на анализе национальной базы данных по 
РЩЖ, содержащей около 37 тыс. случаев (с 1973 по 2007 

г.) этого вида злокачественной опухоли. Из них лечение 
радиоактивным йодом получали почти 15 тыс. больных, 
тогда как вторичный рак имел место лишь у 3 тыс. при на-
блюдении в течение 11 лет. 
Как отметили исследователи, популярность этого метода 
росла со временем. Еще несколько лет назад радиоактивный 
йод применяли в лечении только 3% больных с ранней ста-
дией РЩЖ, а в последние годы их доля составила 38%. Как 
оказалось, в начальном периоде исследования лечение ради-
оактивным йодом не стало причиной ни одного случая вто-
ричного рака у больных РЩЖ, но в конце наблюдения таких 
случаев отмечалось уже около 14 на 10 тыс. больных в год. 
Самым распространенным видом вторичного рака был рак 
слюнных желез, в которых накапливается йод. 
Доктор Ganly уверен, что причиной назначения радиоактив-
ного йода без необходимости является незнание или непо-
нимание врачами процессов, лежащих в основе этого лече-
ния, и возможных осложнений.  

Источник: abbottgrowth.ru

Как показало исследование, нередко врачи перестраховываются, назначая больным ранней стадией рака щитовидной 
железы (РЩЖ) лечение радиоактивным йодом, что не только не повышает их шансы на выживание, но и подвергает 
опасности вторичного рака.

А нужно ли лечение?
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Химиотерапия

На основании данных, полу-
ченных в первом россий-
ском кооперированном ис-

следовании по применению химио-
терапии метастатического гормоно-
резистентного РПЖ в повседневной 
практике, была подтверждена эф-
фективность использования Таксо-
тера в первой линии лечения. Разре-
шение для практики основано глав-
ным образом на результатах мно-
гоцентрового рандомизированного 
открытого международного иссле-
дования TROPIC [11], которое про-
водилось в 146 клиниках 26 стран, 
включая США и Россию. 
В настоящее время существуют 
две линии химиотерапии гормо-
норезистентного РПЖ – доцетак-
сел и кабазитаксел, достоверно 
увеличивающие продолжитель-
ность жизни больных.
По данным статистики, во всех 
странах мира наблюдается рост за-
болеваемости раком предстатель-
ной железы (РПЖ). Скрининг РПЖ 
основан на определении простат-
специфического антигена (ПСА) 
у мужчин старше 45 лет. ПСА не 
только способствует выявлению 

раннего и даже латентного рака 
простаты, но также является фак-
тором контроля качества лечения и 
мониторирования данного контин-
гента больных.
В США в 2010 г. было зарегистри-
ровано 217 730 вновь выявленных 
случаев РПЖ, что составило 25% 
всех злокачественных новообразо-
ваний, из них у 80% больных была 
выявлена локализованная стадия, 
у 12% – местнораспространенная 
и только у 4% – отдаленные мета-
стазы. Общее количество больных 
ранними стадиями достигло 92%. 
Такие результаты получены бла-
годаря хорошо организованному 
скринингу и информированию на-
селения, благодаря чему пятилет-
няя выживаемость среди двух пер-
вых групп больных составила 100%. 
Умерли 32 050 больных РПЖ [1].
В странах ЕС заболеваемость РПЖ 
составляет, по стандартизирован-
ным показателям, 78,9, а смерт-
ность – 30,6 на 100 тыс. мужчин в 
год. Несмотря на то, что показатели 
заболеваемости и выживаемости в 
странах, входящих в Европейский 
союз, отличаются друг от друга, по-

казатели смертности одинаковы, 
что может свидетельствовать о раз-
ной степени внедрения в практику 
скрининга и о современной стан-
дартизации лечения [2].
В России, по данным за 2008 г., за-
регистрированы 29 129 вновь вы-
явленных больных РПЖ. При этом 
I и II стадия зарегистрированы у 
44% больных, III стадия – у 35,4%, 
IV – у 15%. Смертность на первом 
году заболевания составила 15%, 
а общая смертность – 9452 среди 
всех больных [3].
Согласно статистике, заболева-
емость в Москве составила 3570 
впервые выявленных случаев, 
смертность на первом году – 7,2%, а 
общая смертность среди всех боль-
ных достигла 1304. Распределение 
по стадиям было следующим: I–II 
стадия – 62,9%, III – 24%, IV – 13% 
[3]. Таким образом, можно предпо-
лагать, что при широком внедрении 
в практику скрининга мы сможем 
достичь американских показателей.
Поиск оптимального метода ле-
чения РПЖ продолжается. Суще-
ствуют методы локального (хирур-
гия, различные виды лучевой тера-
пии) и системного (гормонотера-
пия и химиотерапия) воздействия. 
Каждый случай заболевания тре-
бует обсуждения на консилиуме с 
участием хирурга, радиолога и хи-
миотерапевта. В зависимости от 
распространенности процесса (ло-
кализованный, местнораспростра-
ненный или диссеминированный) 
и соответствующей степени риска 
разрабатывается план лечения.
В нашей статье мы рассматрива-
ем вопросы химиотерапии гормо-
норезистентного рака предстатель-
ной железы. 
Группа больных гормонорезистент-
ным РПЖ включает как пациентов 
с опухолями, изначально рефрак-
терными к антиандрогенам, так и 

Таксаны в терапии рака 
предстательной железы

Поиск эффективных лекарственных средств для преодоления 
гормонорезистентности рака простаты продолжается на 

протяжении почти 30 лет. В статье приведены сравнительные 
данные проспективного рандомизированного исследования 

по применению доцетаксела, эстрамустина и преднизолона. 
Описывается отечественный опыт применения Таксотера 

в терапии метастатического гормонорефрактерного РПЖ. 
Рассказывается о многоцентровом рандомизированном 

открытом международном исследовании нового препарата 
кабазитаксела, которое проводилось в 146 клиниках 26 стран, 

включая США и Россию. 
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пациентов с опухолями, ставшими 
гормонорезистентными в процес-
се терапии.
Выбор терапии основывается на 
наличии или отсутствии метаста-
зов (в том числе висцеральных) и 
клинических симптомов болезни. 
При отсутствии метастазов боль-
ным может быть предложено на-
блюдение, участие в клинических 
исследованиях, гормонотерапия. 
Другой группе больных – с сим-
птомами прогрессирования и бес-
симптомным диссеминированным 
процессом – показана химиотера-
пия. Во всех странах для лечения 
гормонорезистентного РПЖ реко-
мендуется химиотерапия доцетак-
селом или митоксантроном.
В истории химиотерапии РПЖ по-
пытки использования цитостати-
ков предпринимались многократ-
но. Представленный в 1985 г. анализ 
17 рандомизированных исследова-
ний по применению различных ци-
тостатиков показал, что ответ опу-
холи на терапию среди 1500 боль-
ных наблюдался в 4,5% случаев [4, 
5]. Результаты исследования, опу-
бликованные в 1993 г., показали, 
что эффективность противоопухо-
левых лекарств составляет 8,7% [5]. 
Таким образом, поиск лекарства для 
преодоления гормонорезистентно-
сти рака простаты продолжается на 
протяжении почти 30 лет.
Митоксантрон в комбинации с 
преднизолоном был рекомендован 
для терапии гормонорезистентного 
РПЖ до того момента, как была до-
казана эффективность доцетаксе-
ла. При этом указывалось, что ми-

токсантрон незначительно снижа-
ет болевой синдром у пациентов с 
метастазами в кости и снижает уро-
вень ПСА на 50% от исходного, но 
не увеличивает продолжительность 
жизни.
В 2004 г. были опубликованы пер-
вые результаты клинического ис-
следования III фазы (TАХ327), ко-
торое включало 1006 больных с 
метастатическим гормонорези-
стентным раком простаты (набор 
больных проводился в марте 
2000 г.     – июле 2002 г.). Сравнива-
лись результаты применения ми-
токсантрона и доцетаксела [6].
В исследовании сравнивались три 
методики лечения гормонорези-
стентного РПЖ. Пациенты были 
рандомизированы на три группы:
 ■ I группа: митоксантрон 12 мг/м2 

1 раз в 3 недели;
 ■ II группа: доцетаксел 75 мг/м2 

1 раз в 3 недели;
 ■ III группа: доцетаксел 30 мг/м2 

еженедельно, каждые пять из ше-
сти недель.

Общим для всех пациентов был 
прием преднизолона по 5 мг 2 раза 
в сутки.
На основании полученных резуль-
татов клинического исследования 
(табл. 1) по применению доцетаксе-
ла и митоксантрона авторы сделали 
следующие выводы:
 ■ доцетаксел уменьшает болевой 

синдром у одной трети боль-
ных, что ведет к улучшению ка-
чества жизни; 

 ■ лечение доцетакселом с предни-
золоном достоверно увеличива-
ет продолжительность жизни 

мужчин, страдающих гормоно-
резистентным РПЖ, по сравне-
нию с митоксантроном в соче-
тании с преднизолоном;

 ■ доцетаксел достоверно снижает 
уровень ПСА на 50% и более.

Удалось также установить, что при-
менение схемы «доцетаксел + пред-
низолон» не только улучшает каче-
ство жизни больных мужчин, но и 
уменьшает болевой синдром, сни-
жает уровень ПСА и достоверно 
увеличивает продолжительность 
жизни пациентов.
Опубликованный в 2008 г. анализ 
обновленных результатов TАХ327 
[7] подтвердил преимущество до-
цетаксела в сравнении с митоксан-
троном. Медиана продолжительно-
сти жизни составила:
 ■ 19,2 месяца в группе пациентов, 

принимавших доцетаксел каж-
дые три недели;

 ■ 17,8 месяца в группе принимав-
ших доцетаксел еженедельно;

 ■ 16,3 месяца в группе принимав-
ших митоксантрон.

Число мужчин, проживших 1–3 года, 
в группах лечения доцетакселом
1 раз в 3 недели и еженедельно соста-
вило 18,6% и 16,6% соответственно,
в то время как в группе больных, 
принимавших митоксантрон, – толь-
ко 13,5%. Аналогичные тенденции 
выживаемости наблюдались у моло-
дых и пожилых людей, а также у тех, 
кто имел ПСА больше или меньше 
среднего значения 115 нг/мл.
Преимущества терапии доцетаксе-
лом сохраняются на протяжении 
ряда лет, что имеет существенное 
значение для практики.

Химиотерапия

Таблица 1. Анализ результатов двухгодичного мониторирования применения доцетаксела 
и митоксантрона

Доцетаксел 
1 раз 

в 3 недели

Доцетаксел 
еженедельно

Митоксан-
трон

p (между доцетакселом 
1 раз в 3 недели 

и митоксантроном)

Медиана выживаемости,  мес. 18,9 17,4 16,5 0,009
Снижение уровня ПСА на 50% и более, % 45 48* 32 0,001
Уменьшение болевого синдрома, % 35 31 22 0,01
Улучшение качества жизни, % 22 23* 13 0,009
Снижение уровня ПСА на 50% и более, % 45 48* 32 0,001
Уменьшение болевого синдрома, % 35 31 22 0,01
Улучшение качества жизни, % 22 23* 13 0,009

* Разница достоверна.
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В 2004 г. были опубликованы ре-
зультаты исследования SWOG 
9916 [8]. После рандомизации на 
две группы мужчинам с андроген-
независимым раком простаты было 
проведено лечение:
 ■ I группа: прием эстрамустина 

280 мг 3 раза в день с первого по 
пятый день, доцетаксел 60 мг/м2 
на второй день, цикл – каждый 
21 день;

 ■ II группа: прием митоксантрона 
12 мг/м2 1 раз в день, преднизо-
лона 5 мг 2 раза в сутки.

Результаты исследования пред-
ставлены в таблице 2. Такие неже-
лательные явления, как фебрильная 
нейтропения 3-й и 4-й степени (p = 
0,01), тошнота и рвота (p < 0,001), 
сердечно-сосудистые осложнения 
(p = 0,001), чаще наблюдались среди 
пациентов, получавших доцетак-
сел и эстрамустин, однако медиана 
выживаемости была достоверно 
больше на 1,9 мес. по сравнению с 
митоксантроном и преднизолоном. 
Возможно, применение другого ре-
жима доцетаксела с эстрамустином 
приведет к желаемому результату 
при меньшей токсичности терапии.
При анализе этих публикаций воз-
никает вопрос: имеет ли смысл до-

бавление эстрамустина к комбина-
ции «доцетаксел + преднизолон»? 
Позволит ли изменение режима до-
цетаксела уменьшить число побоч-
ных реакций без снижения эффек-
тивности терапии?
Ответом на этот вопрос являются 
результаты проспективного ран-
домизированного исследования 
сравнения комбинации доцетаксе-
ла, эстрамустина и преднизолона с 
комбинацией доцетаксела и пред-
низолона, опубликованные в 2008 г. 
[9]. Сто пятьдесят пациентов были 
рандомизированы на 2 группы:
 ■ I группа – прием доцетаксела 

35 мг/м2 во второй и девятый дни 
каждые 3 недели; 

 ■ II группа – прием доцетаксела 35 
мг/м2 во второй и девятый дни 
в сочетании с эстрамустином 
280 мг внутрь 3 раза в сутки в дни 
с первого по пятый и с восьмого 
по двенадцатый каждые 3 недели. 

Все пациенты получали преднизо-
лон 10 мг в сутки. 
Главной целью исследования было 
определение влияния препаратов 
на уровень ПСА – снижение на 50% 
и более от исходного уровня. Ре-
зультаты представлены в таблице 3.
В полученных данных статистиче-

ские различия наблюдались толь-
ко в уровне ПСА. Серьезные неже-
лательные явления чаще регистри-
ровались в группе больных, прини-
мавших эстрамустин. Авторы сде-
лали вывод, что добавление эстра-
мустина к доцетакселу при ежене-
дельном введении не имеет значи-
мых преимуществ по сравнению со 
схемой «доцетаксел + преднизолон».
В нашей стране также имеется опыт 
применения доцетаксела (Таксотер) 
в терапии метастатического гормо-
норефрактерного РПЖ (исследо-
вание TANDEM) [10]. В исследова-
ние было включено 146 пациентов с 
морфологически подтвержденным 
метастатическим РПЖ (аденокар-
цинома), у которых отмечалось:
 ■ повышение уровня ПСА суммар-

но более чем на 50%, зафиксиро-
ванное в 2 из 3 последовательных 
измерениях с интервалом между 
измерениями менее 2 недель;

 ■ возрастание уровня ПСА, несмо-
тря на выполнение вторичных 
гормональных манипуляций;

 ■ прекращение терапии антиан-
дрогенами как минимум за 4 не-
дели до начала исследования;

 ■ прогрессирование костных или 
мягкотканных очагов поражения.

Пациенты получали Таксотер  
75 мг/м2 1 день и преднизолон 5 мг 
2 раза в сутки ежедневно, интервал 
между введениями Таксотера со-
ставлял 21 день, всего 6 циклов.
В результате удалось установить:
 ■ снижение уровня ПСА на 50 и 

более процентов от исходного 
зарегистрировано у 47,5% паци-
ентов;

 ■ объективный эффект достигнут в 
47% случаев (частичный эффект);

 ■ снижение индекса болевого 
синдрома по ВОЗ на 1 пункт от 
исход ного, сохраняющееся в те-
чение как минимум 3 недель, от-
мечено у 18 (13,3%) человек;

 ■ прогрессирование по костным 
метастазам на момент окончания 
лечения зарегистрировано всего 
у 7 (5,2%) больных;

 ■ медиана времени до прогресси-
рования составила 10 месяцев 
(95-процентный доверительный 
интервал 9,3–15,7);

 ■ общую выживаемость объектив-
но оценить не удалось.

Химиотерапия

Таблица 2. Исследования применения схем «эстрамустин + доцетаксел» 
и «митоксантрон + преднизолон»

Эстрамустин + 
доцетаксел

Митоксантрон + 
преднизолон

р**

Общая выживаемость* 17,5 15,6 0,02
Медиана времени до прогрессирования* 6,3 3,2 0,001
Снижение ПСА на 50% и более, % 50 27 0,001
Частичный эффект 17 11 0,30

* Период исследования – месяц.
** Фебрильная нейтропения 3-й и 4-й степени (p = 0,01); тошнота и рвота (p < 0,001), сердечно-сосудистые 
осложнения (p = 0,001).

Таблица 3. Результаты рандомизированного исследования применения схем 
«доцетаксел + преднизолон» и «доцетаксел + эстрамустин + преднизолон»*

Доцетаксел + 
преднизолон

Доцетаксел + 
эстрамустин + 
преднизолон

p

Медиана до прогрессии ПСА 7,3 6,9 Не достоверно
Медиана общей выживаемости 21 19,3 Не достоверно
ПСА ≥ 50%, % 25 41 0,05

* Период исследования – месяц.
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Гормонорезистентный рак предстательной 
железы (ГРРПЖ)

   ХАРАКТЕРИСТИКА ГОРМОНОРЕЗИСТЕНТНОГО РАКА ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 

Уровень тестостерона на момент кастрации

Повышение уровня ПСА суммарно на > 50%, зафиксированное в 2 из 3 последовательных измерениях 
с интервалом между измерениями < 2 нед.

Прекращение терапии антиандрогенами как минимум за 4 нед.

Прогрессирование по содержанию ПСА, возникшее несмотря на выполнение вторичных гормональных 
манипуляций

Прогрессирование костных или мягкотканных очагов поражения

         РУКОВОДСТВО И РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ЦИТОТОКСИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ ГРРПЖ

В идеале пациентов с ГРРПЖ должна консультировать и лечить  
междисциплинарная команда специалистов

У больных с неметастатическим ГРРПЖ цитотоксическая терапия должна проводиться только 
при их участии в клинических исследованиях

У больных с изолированным ростом ПСА должно быть документально зафиксировано  
2 последовательных повышения уровня ПСА в сыворотке крови по сравнению с контрольным 
уровнем

B

Перед началом лечения уровень ПСА в сыворотке крови должен быть > 2 нг/мл, чтобы 
гарантировать правильное определение эффективности терапии B

Возможные преимущества цитотоксической терапии и ожидаемые побочные эффекты 
должны обсуждаться с каждым пациентом индивидуально C

У больных с метастатическим ГРРПЖ, которым показана цитотоксическая терапия, 
доцетаксел 75 мг/м2 каждые 3 нед. позволяет существенно повысить показатели 
выживаемости

A

Для пациентов с костными метастазами вследствие ГРРПЖ эффективной может быть терапия 
доцетакселом, либо митоксантроном с преднизолоном, либо гидрокортизоном A

Если пациенты, принимающие доцетаксел, демонстрируют ответ на терапию, должна 
рассматриваться возможность второй линии терапии доцетакселом. В ином случае метод 
лечения подбирается индивидуально для каждого пациента

B

Кабазитаксел должен рассматриваться как эффективная терапия второй линии после 
лечения доцетакселом А


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На основании данных, полученных 
в первом российском коопериро-
ванном исследовании по примене-
нию химиотерапии метастатиче-
ского гормонорезистентного РПЖ 
в повседневной практике, была 
подтверждена эффективность ис-
пользования Таксотера в первой 
линии лечения. 
Снижение уровня ПСА более 50% 
отмечено в 47,5% случаев, что соот-
носится с результатами междуна-
родного исследования TAX327, где 
показатель биохимического эффек-
та для трехнедельного режима хи-
миотерапии был равен 45%. Меди-
ана времени до прогрессирования 
в отечественном исследовании со-
ставила 10 месяцев.
Таким образом, проведенные в 
разных странах и различных кли-
никах независимые исследова-
ния показали сходные результаты 
оценки целесообразности приме-
нения доцетаксела в первой линии 
терапии гормонорефрактерного 
рака простаты.
На сегодняшний день расширен 
спектр противоопухолевых препа-
ратов, активных в отношении кле-
ток, резистентных к гормоно- и 
химиотерапии. Речь идет о новом 
препарате кабазитаксел (по состо-
янию на апрель 2011 г. препарат 
не был зарегистрирован в Россий-
ской Федерации). 17 июня 2010 г. он 
был утвержден FDA (США) для ис-
пользования в комбинации с пред-
низолоном при лечении пациентов 
с метастатическим гормонореф-
рактерным раком простаты, ранее 
получавших лечение доцетаксел-
содержащими режимами.
Химическая структура препарата 
отличается от таковой доцетаксе-
ла двумя радикалами, благодаря 
чему при лечении кабазитакселом 
не возникает перекрестная рези-
стентность к таксанам. Механизм 
действия препарата основан на 
торможении деления и пролифе-
рации опухолевых клеток за счет 
связывания и стабилизации ту-
булина – белка клеточных микро-
трубочек, необходимых для рас-
хождения хромосом при делении 
клетки.
Разрешение возможностей прак-
тического применения препарата 

основано главным образом на ре-
зультатах многоцентрового рандо-
мизированного открытого между-
народного исследования TROPIC 
[11], которое проводилось в 146 
клиниках 26 стран, включая США 
и Россию. В исследовании участво-
вали 755 пациентов с метастатиче-
ским гормонорезистентным РПЖ, 
прогрессирующим после лечения 
доцетаксел-содержащими режи-
мами. Пациенты были рандомизи-
рованы на 2 группы: I группа полу-
чала кабазитаксел 25 мг/м2 каждые 
три недели в комбинации с пред-
низолоном 10 мг в сутки, II группа 
получала митоксантрон 12 мг/м2 
каждые три недели в комбинации 
с преднизолоном 10 мг в сутки. Ле-
чение продолжалось до прогрес-
сирования заболевания, смерти, 
неприемлемой токсичности или 
завершения 10 циклов терапии.
Основным регистрируемым пока-
зателем являлась общая выживае-
мость. Результаты представлены в 
таблице 4.
Число случаев смерти, не связан-
ных с прогрессированием заболе-
вания, в течение 30 дней с момен-
та приема последней дозы состав-
ляло 18 (5%) в группе кабазитаксе-
ла и 3 (< 1%) в группе митоксантро-
на. Наиболее распространенными 
причинами неблагоприятных ре-
акций при лечении кабазитаксе-
лом у пациентов были инфекции 
и почечная недостаточность. Один 
больной умер в результате диареи, 
вызвавшей обезвоживание и элек-
тролитный дисбаланс.
Так как при дозе кабазитаксела 
25 мг/м2 имеет место высокая сте-
пень гематологических осложнений 

(нейтропения 3-й и 4-й степени – 
81,7%), в настоящее время прово-
дится исследование по сравнению 
эффективности кабазитаксела 
20 мг/м2 и комбинации кабазитак-
села 25 мг/м2 с преднизолоном в 
лечении метастатического гормо-
норезистентного РПЖ (протокол: 
Cabazitaxel at 20 mg/m² Compared 
to 25 mg/m² With Prednisone for the 
Treatment of Metastatic Castration 
Resistant Prostate Cancer).
Пациенты будут лечиться до про-
грессирования заболевания, не-
приемлемых проявлений токсич-
ности или отказа от дальнейшего 
лечения. 
Назначение кабазитаксела уве-
личивает общую выживаемость 
больных, что приводит к сни-
жению риска смерти на 30% по 
сравнению с применением ми-
токсантрона.
В настоящее время кабазитаксел 
включен в рекомендации Евро-
пейской ассоциации урологов как 
препарат второй линии химио-
терапии гормонорезистентного 
РПЖ.
В заключение необходимо отме-
тить, что в настоящее время суще-
ствует две линии химиотерапии 
гормонорезистентного РПЖ – до-
цетаксел и кабазитаксел, досто-
верно увеличивающие продолжи-
тельность жизни больных.
Проводимые в настоящее время 
клинические исследования тар-
гетных препаратов с доцетаксе-
лом и кабазитакселом, вакцин и 
новых антиандрогенных препа-
ратов, возможно, откроют новые 
перспективы терапии рака пред-
стательной железы.  

Таблица 4. Исследования применения кабазитаксела* и митоксантрона** 
в комбинации с преднизолоном*** 

Кабазитаксел Митоксантрон p

Медиана общей выживаемости, мес. 15,1 12,7 0,0001
Медиана выживаемости без 
прогрессирования, мес.

2,8 1,4 0,0001

Объективный эффект, % 14,4 4,4 0,0005
Снижение ПСА ≥ 50%, % 39,2 17,8 0,0002
Медиана до прогрессии ПСА, мес. 6,4 3,1 0,0001
Уменьшение болей, % 9,2 7,7 0,63
Медиана времени до прогрессирования, мес. 8,8 5,4 0,0001

*  25 мг/м2 каждые 
три недели.

**  12 мг/м2 каждые 
три недели.

*** 10 мг в сутки.

Литература 
← С. 55



18

Антиангиогенная терапия

В России ежегодно раком лег-
кого заболевают более 60 тыс. 
человек. Среди мужчин каж-

дый четвертый больной со злокаче-
ственной опухолью – это больной 
раком легкого. К моменту установ-
ления диагноза более 75% всех боль-
ных раком легкого имеют местно-
распространенный или метастати-
ческий процесс. По данным ВОЗ, на 
разных этапах лечения до 80% боль-
ных раком легкого нуждаются в хи-
миотерапии (XT). Немелкоклеточ-
ный рак легкого (НМРЛ – плоско-
клеточный рак, аденокарцинома, 
крупноклеточный рак) составляет 
80–85% от всех форм рака легкого. 
Химиотерапия при НМРЛ прово-
дится при распространенном про-
цессе (IIIВ и IV стадии), а также как 
предоперационная (индукционная, 
неоадъювантная) при II–IIIА стади-
ях и послеоперационная (адъювант-
ная) – после радикально проведен-
ного оперативного лечения.
До 90-х гг. прошлого столетия среди 
активных препаратов при НМРЛ 
были такие, как цисплатин, доксо-

рубицин, метотрексат и др. Их эф-
фективность в монотерапии не пре-
вышала 20%. С введением в клини-
ческую практику таких цитостати-
ков, как паклитаксел (Таксол), до-
цетаксел (Таксотер), гемцитабин 
(Гемзар), винорельбин (Навель-
бин), иринотекан (Кампто), медиа-
на выживаемости с 6,5 мес. увели-
чилась до 1 года, однолетняя выжи-
ваемость при комбинации этих пре-
паратов с платиновыми произво-
дными увеличилась почти в 2 раза – 
с 25% до 40–50%.
Стандартами современной химио-
терапии при НМРЛ являются сле-
дующие комбинации:
1) Гемзар + цисплатин;
2) Гемзар + карбоплатин;
3) Таксол + цисплатин;
4) Таксол + карбоплатин;
5) Гемзар + Навельбин;
6) Таксотер + цисплатин;
7) Навельбин + цисплатин;
8) Этопозид + цисплатин;
9) Алимта + цисплатин.
Эффективность этих схем лечения 
40–60%, при этом 10–15% больных 

с распространенным НМРЛ живут 
2 года и более. И хотя в настоя-
щее время нет общего консенсуса 
о предпочтительном выборе схемы 
лечения для первой линии химио-
терапии НМРЛ, однако в Европе 
и других странах используется чаще 
всего схема Гемзар + цисплатин, 
а в США – Таксол + карбоплатин.

Таргетная терапия НМРЛ
Острая необходимость разработки 
новых лекарственных препаратов с 
одновременным развитием знаний 
о молекулярных законах онкогене-
за привели к открытию лекарств, 
которые нацелены на процессы, 
участвующие в опухолевом росте, 
такие как ангиогенез и рецептор 
эпидермального фактора роста.
Как известно, ангиогенез являет-
ся важным фактором роста опу-
холи и ее метастазирования. При 
формировании новых кровенос-
ных сосудов увеличивается ско-
рость пролиферации опухолевых 
клеток и роста опухоли. Поэтому 
выявление различных ангиогенных 
факторов стало задачей онкологов-
исследователей. Одним из этих фак-
торов является сосудистый эндоте-
лиальный фактор роста (VEGF), 
который отвечает за стимуляцию 
формирования новых кровенос-
ных сосудов. Усиление экспрессии 
VEGF отмечается при многих зло-
качественных опухолях, и в том 
числе при раке легкого. Увеличение 
концентрации VEGF коррелиру-
ет с неблагоприятным прогнозом, 
с уменьшением выживаемости без 
прогрессирования и общей выжи-
ваемости [1–6].
1. Бевацизумаб (Авастин) – гумани-
зированное моноклональное анти-

Таргетная терапия 
при распространенном 
немелкоклеточном раке легкого

Рак легкого в индустриальных странах мира занимает ведущее 
положение как по заболеваемости, так и по смертности среди 

всех злокачественных опухолей, что обусловливает острую 
необходимость разработки новых лекарственных препаратов. 
Расширение знаний о молекулярных законах онкогенеза привело 

к открытию лекарств, которые нацелены на процессы, 
участвующие в опухолевом росте. В статье приводятся данные 

клинических исследований препаратов Авастин, Иресса, Алимта 
и др., а также показания к применению отдельных таргетных 

препаратов при немелкоклеточном раке легкого (НМРЛ).

Российский 
онкологический 
научный центр 

им. Н.Н. Блохина 
РАМН

Д.м.н., проф. М.Б. БЫЧКОВ
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тело, которое связывает VEGF, ней-
трализуя его. Изучение Авастина в 
монотерапии при НМРЛ показало 
увеличение выживаемости без про-
грессирования и общей выживае-
мости. Было проведено рандомизи-
рованное исследование III фазы Е 
4599 (L. Sandler и соавт., 2007), в ко-
тором 878 больных НМРЛ, не полу-
чавших ранее химиотерапию, были 
разделены на 2 группы: первая 
группа получала Таксол 200 мг/м2 
и Карбоплатин AUC-6 в комбина-
ции с Авастином в дозе 15 мг/кг, а 
вторая группа – ту же схему хи ми о-
  терапии без Авастина. В резуль-
тате исследования было показано, 
что добавление Авастина увеличи-
ло общую выживаемость с 10 до 
12,3 мес., а при аденокарциноме –
до 14,2 мес. (р = 0,003). Показатель 
выживаемости без прогрессирова-
ния также достоверно увеличился 
при добавлении Авастина с 4,5 до 6,2 
мес. (р < 0,001). Частота объектив-
ного эффекта увеличилась с 15% до 
35%, а двухлетняя выживаемость –
с 15% до 23% [7]. L.O. Febrenbacher и 
соавт. показали, что у 120 больных 
добавление Авастина к схеме Так-
сотер + Алимта увеличивает число 
объективных эффектов с 39% до 
52,5%, а медиану выживаемости 
без прогрессирования – с 3 мес. до 
4,8 мес. [12]. Аналогичные резуль-
таты были получены другими ав-
торами (C. Manegold и соавт., 2007; 
J. Schiller и соавт., 2008; E. Griesinger 
и соавт., 2008) [8, 9, 10, 11]. 
На основании проведенных иссле-
дований Авастин был рекомен-
дован для первой линии лечения 
больных IIIB–IV стадий НМРЛ в 
составе комбинированной химио-
терапии – Гемзар + Цисплатин или 
Таксол + Карбоплатин.
2. Эрлотиниб (Тарцева) относится к 
числу наиболее активных ингиби-
торов EGFR, экспрессия которого 
сочетается с высоким риском раз-
вития метастазов, резистентности к 
химиотерапии, снижением общей и 
безрецидивной выживаемости. Ме-
ханизм действия Тарцевы заключа-
ется в прямом ингибировании ти-
розинкиназного рецептора EGFR и 
подавлении пролиферации клеток, 
зависящих от EGFR, блокируя этим 
самым клеточный цикл в фазе G1.

При НМРЛ Тарцева изучалась в мо-
нотерапии в качестве второй линии 
лечения по сравнению с Таксоте-
ром и Алимтой. Результаты ис-
следования показали, что Тарце-
ва обладает одинаковой активно-
стью с этими двумя цитостатика-
ми. В двух крупных исследовани-
ях – TRIBUTE и TALENT – Тарцеву 
применяли в комбинации с Таксо-
лом и карбоплатином, а также Гем-
заром и цисплатином. В этих иссле-
дованиях не было получено увели-
чения эффективности и выжива-
емости по сравнению с одной хи-
миотерапией. Увеличение выжива-
емости было получено в исследо-
вании BR.21, в котором 731 боль-
ной получал Тарцеву в дозе 150 мг 
ежедневно либо плацебо. Медиана 
выживаемости без прогрессирова-
ния, медиана общей выживаемости 
и однолетняя выживаемость были 
статистически достоверно больши-
ми в группе с Тарцевой (р < 0,001).
В большом исследовании TRUST 
было показано,  что при приеме 
Тарцевы в дозе 150 мг в день до 
прогрессирования у 2724 больных 
НМРЛ в качестве второй линии 
лечения объективный эффект был 
достигнут у 14% пациентов, а ста-
билизация процесса – у 54%. Ав-
торы рекомендуют прием Тарцевы 
как альтернативу второй линии 
лечения больных НМРЛ.
Различные исследования подтвер-
дили хорошую переносимость и 
умеренную токсичность Тарцевы. 
Сыпь и диарея являются наиболее 
частыми побочными явлениями, но 
они бывают умеренными и слабо-
выраженными. При этом в высоком 
проценте случаев отмечается стаби-
лизация заболевания, что в значи-
тельной степени влияет на увели-
чение выживаемости при лечении 
Тарцевой. Особенно этот факт ак-
туален для пожилых пациентов, ко-
торые не могут перенести химиоте-
рапию или химиолучевую терапию 
[13–21].
V. Miller и соавт. (2008) изучили эф-
фективность Тарцевы при бронхо-
альвеолярном раке (БАР) и адено-
карциноме у 101 больного. Общий 
эффект (частичная ремиссия) был 
отмечен у 22% больных. При чи-
стом БАР эффект был получен у 

20% с медианой выживаемости 
4  мес., а при аденокарциноме и с 
подтипами БАР – у 23%, 19 мес. со-
ответственно. У больных с мута-
циями EGFR частичная ремиссия 
была у 83% с медианой выживаемо-
сти 23 мес. Мутации EGFR ассоци-
ировались с частотой объективного 
эффекта и выживаемостью без про-
грессирования. Авторы указывают 
на роль гистологического диагноза 
и молекулярных характеристик при 
лечении НМРЛ [22].
На основании вышеуказанных 
данных Тарцева была разрешена к 
применению у больных НМРЛ IIIB 
и IV стадий, лечившихся без эф-
фекта в первой и второй линии.

3. Гефитиниб (Иресса) является 
ингибитором тирозинкиназы ре-
цептора эпидермального факто-
ра EGFR и не действует на тиро-
зинкиназы других рецепторов. Ле-
чебный эффект Ирессы во второй 
и третьей линиях лечения был по-
казан в исследованиях IDEAL-1 и 
IDEAL-2 с объективным улучше-
нием у 19% пациентов во второй 
линии и 9–12% – в третьей линии 
терапии. При сравнении активно-
сти Ирессы и Навельбина в иссле-
довании INVITE у 99 больных, по-
лучавших Ирессу в дозе 250 мг или 
Навельбин в дозе 30 мг/м2 в 1-й и 
8-й дни, была показана одинаковая 
эффективность этих препаратов. 
В то же время частота побочных 
эффектов в первой группе была 
значительно ниже, что позволило 
рекомендовать Ирессу пожилым и 
ослабленным больным. На конгрес-
се в Сеуле в 2007 г. были представ-
лены данные о лечении 1466 боль-
ных НМРЛ, где было показано, что 
выживаемость больных, получав-

Таблица 1. Наиболее популярные таргетные 
препараты, изучаемые при НМРЛ (обзор 2010 г.)

Ингибиторы ангиогенеза 
(VEGF и VEGFR)

•  Бевацизумаб (Авастин) 
•  Талидомид 
•  Эндостатин

Ингибиторы рецептора 
эпидермального фактора 
роста (EGFR)

•  Гефетиниб (Иресса) 
•  Эрлотиниб (Тарцева) 
•  Цетуксимаб (Эрбитукс)

Мультикиназные 
ингибиторы

•  Сунитиниб (Сутент) 
•  Сорафениб (Нексавар) 
•  Вандетаниб (Зактима)
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ших Ирессу, не уступает выжива-
емости больных, лечившихся Так-
сотером внутривенно. Кроме того, 
частота побочных явлений в груп-
пе Ирессы была значительно ниже, 
а качество жизни – значительно 
выше. Таким образом, установле-
но, что применение Ирессы показа-
но больным IIIВ и IV стадий НМРЛ 
в качестве препарата второй линии 
лечения, а также для пожилых и со-
матически ослабленных – в пер-
вой линии. Аналогичные результа-
ты были получены другими иссле-
дователями [23–29]. Исходя из на-
копленного опыта, было проведено 
изучение эффективности Ирессы 
в специально отобранной группе 
больных с аденокарциномой, ранее 
не куривших и лиц монголоидной 
расы (F. Cappuzzo и соавт., 2007). 
Объективный эффект был достиг-
нут у 47,6% пациентов, а при FISH-
позитивных опухолях – у 64,3%.
В азиатских странах Иресса изуча-
лась также в специально отобран-
ной группе пациентов с мутациями 
тирозинкиназы в домене 19 и 21. 
В этих исследованиях было отме-

чено значительное увеличение эф-
фекта лечения Ирессой у больных 
с мутациями EGFR (37,5%) по срав-
нению с больными без мутаций 
(2,6%) [30–35].
Сенсационной стала работа 
T.S. Mok и соавт., в которой 1217 
больных, никогда не куривших, с 

аденокарциномой легкого были 
в III фазе клинического исследо-
вания рандомизированы на две 
группы – первая группа получа-
ла Ирессу (609 чел.), а вторая груп-
па – Таксол с карбоплатином (608 
чел.). В первой группе у 24,9% не 
было отмечено прогрессирова-
ния болезни в течение 1 года, а 
во второй группе – лишь у 6,7% 
(р = 0,0001). У пациентов с мутаци-
ями EGFR был большой безреци-
дивный период. Объективный эф-
фект был соответственно 43% и 32% 
(р = 0,0001), а у больных с мутация-
ми EGFR – 47,3% и 23,5% (р = 0,0013). 
Это исследование было основани-
ем для рекомендации применения 
Ирессы в первой линии лечения у 
больных с аденокарциномой легко-
го с мутациями EGFR [36].
В последние годы была отмечена за-
кономерность применения различ-
ных таргетных препаратов в зави-
симости от гистологического стро-
ения НМРЛ. Так, мультитаргетный 
препарат Алимта показал лучшие 
отдаленные результаты и рекомен-
дован при неплоскоклеточном раке 
для первой и второй линии химио-
терапии, а также для поддерживаю-
щей химиотерапии. 
Алимта является новым многоцеле-
вым препаратом из группы антифо-
латов с усовершенствованным ме-
ханизмом действия: активируется 
преимущественно в клетках опу-
холи за счет процесса полиглутама-
ции и блокирует несколько фолат-
зависимых ферментов по сравне-
нию с антиметаболитами предыду-
щего поколения, которые ингиби-
руют только один фермент [37].
Эффективность Алимты была про-
демонстрирована в крупномас-
штабном рандомизированном ис-
следовании III фазы с участием 1725 
пациентов по оценке комбинации 
Алимта (пеметрексед) + цисплатин 
по сравнению с комбинацией Гем-
зар (гемцитабин) + цисплатин в ка-
честве первой линии терапии рас-
пространенного НМРЛ. Дизайном 
исследования был пре дусмотрен 
анализ зависимости результатов 
лечения от гистологического ва-
рианта НМРЛ. Результаты иссле-
дования показали, что в группах 
аденокарциномы и крупноклеточ-

ного рака комбинация Алимта + 
цисплатин продемонстрировала 
статистически значимое увеличе-
ние общей выживаемости по срав-
нению с комбинацией Гемзар + 
цисплатин. Медиана общей выжи-
ваемости у пациентов с аденокарци-
номой составила 12,6 мес. в группе 
Алимта + цисплатин по сравнению 
с 10,9 мес. в группе Гемзар + циспла-
тин (р = 0,03). Подобно этому у па-
циентов с крупноклеточным раком 
медиана общей выживаемости со-
ставила 10,4 мес. в группе Алим-
та + цисплатин по сравнению с 6,7 
мес. в группе Гемзар + цисплатин 
(р = 0,03). В группе терапии Алим-
той и цисплатином значитель-
но реже регистрировались ней-
тропения, анемия и тромбоци-
топения 3–4-й степени тяжести 
(p ≤ 0,001), фебрильная нейтропения 
(p = 0,002) и алопеция (p < 0,001) 
по сравнению с группой Гемзара/
цисплатина. Кроме того, исполь-
зование заместительной трансфу-
зионной терапии (эритроцитарная 
масса и тромбоцитарная масса) и 
гемопоэтических факторов роста 
было достоверно ниже в группе 
Алимта + цисплатин по сравнению 
с группой Гемзар + цисплатин [38]. 
Алимта включена в стандарты те-
рапии Европейского общества ме-
дицинской онкологии ESMO (2010) 
и в рекомендации Национальной 
образовательной сети по лечению 
рака NCCN (версия 2011 г.) в каче-
стве первой линии терапии в ком-
бинации с цисплатином, поддер-
живающей терапии и монотерапии 
второй линии у пациентов с мест-
нораспространенным и метастати-
ческим неплоскоклеточным НМРЛ.
Авастин рекомендован для первой 
линии лечения в комбинированной 
химиотерапии Таксол + цисплатин 
(карбоплатин) также у больных с 
неплоскоклеточным раком. Ирес-
са и Тарцева продемонстрировали 
лучший эффект при аденокарцино-
ме легкого. Другие препараты (це-
туксимаб, сорафениб, мотесаниб) 
еще не получили подтверждения 
для применения при НМРЛ.
В заключение приводим табли-
цу 2 о показаниях к применению 
отдельных таргетных препаратов 
при НМРЛ.  

Антиангиогенная терапия

Таблица 2. Показания к применению отдельных 
таргетных препаратов при НМРЛ (сводные 
данные 2010 г.)

Название 
препарата

Рекомендации 
FDA или EMA

Алимта 
(пеметрексед)

В первой и второй линиях химиотера-
пии и для поддерживающей химиоте-
рапии при неплоскоклеточном раке

Авастин 
(бевацизумаб)

В первой линии химиотерапии (Таксол + 
карбоплатин или Алимта + цисплатин) 
при неплоскоклеточном раке

Тарцева 
(эрлотиниб)

Во второй и третьей линиях терапии 
при неплоскоклеточном раке, а 
также в первой линии у пожилых и 
ослабленных больных

Иресса 
(гефитиниб)

В первой линии лечения у больных 
аденокарциномой с мутациями 
EGFR и во второй линии при 
неплоскоклеточном раке

Литература 
→ С. 55
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Рак молочной железы

Таксотер в комбинированном 
и комплексном лечении больных 
раком молочной железы

В статье приводятся данные клинических исследований по 
применению Таксотера в комбинированном и комплексном 

лечении рака молочной железы, в том числе и у больных с 
высоким риском прогрессирования. Препарат продемонстрировал 

высокую эффективность как в антрациклинсодержащих 
схемах, так и в составе режимов, не содержащих антрациклин, 

в том числе с трастузумабом. В статье также приводятся 
наиболее часто употребляемые и широко используемые схемы 

адъювантной химиотерапии.

Российский 
онкологический 
научный центр 

им. Н.Н. Блохина 
РАМН

Д.м.н. Е.М. ПОГОДИНА

Рак молочной железы (РМЖ) 
занимает третье место в 
мире среди злокачествен-

ных новообразований после рака 
легких и желудка и первое – сре-
ди онкологических заболеваний у 
женщин, составляя 23% всех слу-
чаев неоплазий. Заболеваемость и 
смертность от рака молочной же-
лезы неуклонно растут. 
Несмотря на значительные успе-
хи в диагностике, смертность от 
рака молочной железы в России 
не снижается вследствие выявле-
ния заболевания в поздние сроки. 
Рак молочной железы I–II стадий 
диагностируется у 62,1% больных, 
IV стадии – у 11,5%. У значитель-
ной части больных к моменту 
установления диагноза заболе-
вание носит системный характер 
(концепция Фишера, 1983 г.). 
Основным этапом комплексной 
комбинированной терапии РМЖ 
является хирургическое лечение. 
В настоящее время применяет-
ся радикальная мастэктомия 
с сохранением грудных мышц 
(аналог операции Маддена) и ра-

дикальная резекция в объеме ту-
морэктомии с последующей лу-
чевой терапией. Возможно также 
выполнение так называемых 
первично-реконстру ктивны х 
оперативных вмешательств. 
Большинству пациенток, вклю-
чая случаи раннего рака, по-
казано дополнительное лекар-
ственное лечение, включающее 
в себя химиотерапию или гормо-
нотерапию в предоперационном 
(неоадъювантном или индукци-
онном) и адъювантном режимах. 
Пр едопе ра ц ион на я х и м ио -
терапия проводится как при 
первично-операбельном раке мо-
лочной железы (неоадъювантная), 
так и при местнораспространен-
ном (индукционная). 
Предоперационная химиотера-
пия более эффективна при высо-
кой степени злокачественности, 
опухолях, отрицательных по ре-
цепторам эстрогенов и прогесте-
рона, высокой пролиферативной 
активности опухоли [1]. Основ-
ная цель неоадъювантной хи-
миотерапии заключается в соз-

дании условий для выполнения 
органосохраняющих операций. 
Дополнительные задачи – воз-
действие на микрометастазы и 
оценка чувствительности опу-
холи к проводимому лечению по 
степени лечебного патоморфоза. 
Эффективность химиотерапии 
операбельного рака молочной 
железы в неоадъювантном и  
адъювантном режимах одинако-
ва – показатели общей и безре-
цидивной выживаемости совпа-
дают. При достижении полной 
регрессии опухоли (pCR или IV 
степень лечебного патоморфо-
за) выживаемость достоверно 
увеличивается (исследование 
NSABP В-18) [2].
Оптимальными режимами не-
оадъювантной химиотерапии 
являются  антрациклин- и/или 
таксансодержащие комбинации, 
рекомендуемые для адъювант-
ной химиотерапии. Обычно ис-
пользуют 6 курсов химиотера-
пии с оценкой эффекта каждые 
2 цикла. При сравнительном ис-
следовании эффективности ан-
трациклинсодержащих схем и 
доцетаксела (Таксотер) (NSABP 
B-27) [3] было показано, что Так-
сотер приводит к достоверному 
увеличению в 2 раза частоты 
полной патоморфологической 
регрессии. Изучение отдаленных 
результатов выявило только тен-
денцию к улучшению показате-
лей DFS и RFS у больных, полу-
чавших Таксотер, по сравнению 
с пациентами, получавшими ле-
чение антрациклинами.
В случае недостаточного эффек-
та от первого режима неоадъю-
вантной химиотерапии переход 
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CMF (6 циклов каждые 4 недели):
■ циклофосфан 100 мг/м2 внутрь в 1–14-й дни;
■ метотрексат 40 мг/м2 внутривенно в 1-й и 8-й дни;
■ 5-фторурацил (5-ФУ) 600 мг/м2 внутривенно в 1-й и 8-й дни.

АС (4–6 циклов каждые 3 недели):
■ доксорубицин 60 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ 5-ФУ 600 мг/м2 внутривенно в 1-й день.

ЕС (6–8 циклов каждые 3 недели):
■ эпирубицин 60 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ 5-ФУ 600 мг/м2 внутривенно в 1-й день.

FAC (6 циклов каждые 3 недели):
■ 5-ФУ 500 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ доксорубицин 50 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ циклофосфан 500 мг/м2 внутривенно в 1-й день.

FEC 100 (6 циклов каждые 3 недели):
■ 5-ФУ 500 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ эпирубицин 100 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ циклофосфан 500 мг/м2 внутривенно в 1-й день.

CEF-120 (6 циклов каждые 4 недели):
■ циклофосфан 75 мг/м2 внутрь в 1–14-й дни;
■ эпирубицин 60 мг/м2 внутривенно в 1-й и 8-й дни;
■ 5-ФУ 500 мг/м2 внутривенно в 1-й и 8-й дни.

CAF (6 циклов каждые 4 недели):
■ циклофосфан 100 мг/м2 внутрь в 1–14-й дни;
■ доксорубицин 30 мг/м2 внутривенно в 1-й и 8-й дни;
■ 5-ФУ 500 мг/м2 внутривенно в 1-й и 8-й дни.

ТАС (6 циклов каждые 3 недели):
■ доцетаксел 75 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ доксорубицин 50 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ циклофосфан 500 мг/м2 внутривенно в 1-й день. 

Целесообразна поддержка гранулоцитарного колониестимулирующего фактора (Г-КСФ).
AT (6 циклов каждые 3 недели):

■ доксорубицин 50 мг/м2 внутривенно в 1-й день;
■ доцетаксел (Таксотер) 75 мг/м2 внутривенно в 1-й день.

AC→T:
■ АС (см. выше) 4 цикла каждые 3 недели, затем паклитаксел 175 мг/м2 внутривенно 

в 1-й день 4 цикла каждые 3 недели.
АС→Т (Г-КСФ): 

■ АС (см. выше) 4 цикла каждые 2 недели, затем паклитаксел 175 мг/м2 внутривенно 
в 1-й день 4 цикла каждые 2 недели. С поддержкой Г-КСФ.

FEC→D: 
■ FEC (см. выше) 3 цикла каждые 3 недели, затем доцетаксел 100 мг/м2 внутривенно 

в 1-й день 3 цикла каждые 3 недели.
A→CMF: 

■ доксорубицин 4 цикла каждые 3 недели, затем CMF 4 цикла каждые 4 недели.
A→D→CMF: 

■ доксорубицин 3 цикла каждые 3 недели, затем доцетаксел 3 цикла каждые 3 недели, 
затем CMF 4 цикла каждые 4 недели.

Таблица. Схемы адъювантной химиотерапии
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на другие схемы не улучшает ре-
зультаты лечения (исследование 
GEPARTRIO) [4].
Проведение дополнительной 
адъювантной химиотерапии 
после эффективного и достаточ-
ного по количеству курсов (6 и 
более) лечения не улучшает вы-
живаемость. Для больных HER2-
положительным РМЖ показано 
добавление трастузумаба в нео-
адъювантном режиме (исследова-
ние NOAH) [5].
Неоадъювантная гормонотера-
пия показана только больным в 
постменопаузе с высоким уров-
нем рецепторов эстрогенов в 
опухоли.
Основными причинами смерти 
больных раком молочной желе-
зы являются метастазирование и 
рецидивирование. Использова-
ние различных вариантов адъю-
вантного системного лечения, 

включающего в себя химиогормо-
нотерапию после радикально про-
веденных операций, значительно 
улучшает отдаленные результаты, 
снижая риск рецидивирования 
и метастазирования. В таблице  
приведены наиболее употре-
бляемые и широко используе-
мые схемы адъювантной химио-
терапии.

Доказано достоверное сниже-
ние 10-летнего риска смерти при 
использовании режима CMF 
(циклофосфан, метотрексат, 
фторурацил) по сравнению с кон-
трольной группой на 4,3%, антра-
циклинов по сравнению с CMF – 
на 4,3%, таксанов по сравнению 
с антрациклинами – на 5,1% 
(EBCTCG) [7, 8].
Основные стандарты адъювант-
ной терапии рака молочной желе-
зы рассматриваются на конферен-
ции в Сан-Галлене и принимаются 
в результате консенсуса экспер-
тов. Принятые ранее категории 
по консенсусу 2009 г.  значительно 
упрощены. Так, адъювантная гор-
монотерапия показана при любом 
количестве эстрогенных рецепто-
ров в опухоли; высокой эндокри-
ночувствительностью считается 
наличие рецептороположитель-
ных клеток ≥ 50%. По консенсусу 
2009 г. при принятии решения о 
назначении системной адъювант-
ной терапии необходимо рассма-
тривать 3 вопроса. Кому показана 
гормонотерапия? Кому показана 
антиHER2+ терапия? Кому пока-
зана химиотерапия? [8, 9, 10, 11, 
12, 13, 14].
При лечении больных с HER2+ 
опухолями, определяемыми им-
муногистохимическим методом 
(HER+++) или в результате FISH-
реакции (FISH+), стандартно 
используется трастузумаб (Гер-
цептин), который обеспечива-
ет достоверное снижение риска 
развития рецидива и метастазов 
(HERA, NCCTG – N9831, BCIRG 
006, Fin HER) [16–19]. Рекомендуе-
мая продолжительность лечения – 
1 год. Трастузумаб может приме-
няться по окончании всего курса 
адъювантной химиотерапии или 
одновременно с таксанами после 
антрациклинов. Не следует ис-
пользовать трастузумаб одновре-
менно с антрациклинами. 
Адъювантная химиотерапия про-
водится при метастатическом 
поражении не менее 4 лимфати-
ческих узлов, высокой степени 
злокачественности опухоли, высо-
ком уровне маркеров пролифера-
ции, большом размере первичной 
опухоли или обширной перитумо-
ральной сосудистой инвазии, не-

чувствительности к гормонотера-
пии, HER2-позитивном и трижды 
негативном раке молочной желе-
зы. Адъювантное лечение начина-
ют с химиотерапии и по показани-
ям переходят на гормонотерапию. 
При высоком риске возникнове-
ния рецидивов и метастазов, осо-
бенно при опухолях, отрицатель-
ных на рецепторы эстрогенов и 
прогестерона, необходимо приме-
нение таксанов.
В настоящее время 572 пациента 
включено в 50 рандомизирован-
ных исследований для оценки 
эффективности Таксотера (USO 
9735, BCIRG 001, GEICAM 9805, 
CALGB 9344, PACS 01) [20–24]. 
В ходе этих исследований удалось 
установить, что включение Так-
сотера в режим адъювантной хи-
миотерапии достоверно улучшает 
как безрецидивную, так и общую 
выживаемость, особенно у боль-
ных с метастазами в регионарные 
лимфоузлы. Использование Так-
сотера у больных без метастазов 
при наличии неблагоприятных 
факторов прогноза также приво-
дило к достоверному улучшению 
безрецидивной выживаемости. 
Результаты применения Таксотера 
не зависят от возраста, рецептор-
ного статуса опухоли и поражения 
регионарных лимфоузлов. 
Безрецидивная выживаемость 
(медиана наблюдения 5 лет) у 
больных, получавших паклитак-
сел 1 раз в 3 недели, достоверно 
хуже по сравнению с пациента-
ми, получавшими Таксотер 1 раз 
в 3 недели: Таксотер превосходит 
паклитаксел по безрецидивной 
выживаемости, снижая риск воз-
врата болезни на 19%.
Таким образом, Таксотер явля-
ется важным компонентом ком-
бинированного и комплексного 
лечения рака молочной железы, 
особенно у больных с высоким 
риском прогрессирования. Пре-
парат продемонстрировал высо-
кую эффективность как в антра-
циклинсодержащих схемах, так и 
в составе режимов, не содержа-
щих антрациклин, в том числе с 
трастузумабом. По сравнению с 
паклитакселом Таксотер не обла-
дает высокой степенью нейроток-
сичности. 

Использование различных 
вариантов адъювантного 

системного лечения, включающего 
в себя химиогормонотерапию 

после радикально проведенных 
операций, значительно улучшает 

отдаленные результаты, снижая риск 
рецидивирования и метастазирования.

Основные стандарты адъювантной 
терапии рака молочной железы 

рассматриваются на конференции 
в Сан-Галлене и принимаются

 в результате консенсуса экспертов.

Литература 
→ С. 57



междисциплинарная научно-практическая конференция

«Актуальные вопросы онкодерматологии,  
косметологии и дерматовенерологии»

30 мая 2011 года, г. Калининград
Место проведения:  пл. Победы,10, отель «Рэдиссон»

Начало регистрации в 9:00. Начало конференции в 9:30
• Министерство здравоохранения Калининградской области
• ФГУ «Институт онкологии им. Н.П. Петрова» Минздравсоцразвития РФ
• Общество дерматоскопии и оптической диагностики кожи  
• Отделение дерматовенерологии и дерматоонкологии МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского 
• ГК «Медфорум»

В программе конференции:
9:30–11:30 Злокачественные новообразования кожи 
Ситуация и статистика в регионе – Коренев С.В., профессор, д.м.н., заведующий кафедрой клинической 
медицины Балтийского федерального университета им. Иммануила Канта; 
Принципы диагностики и лечения первичных меланом – Барчук А.С., д.м.н. профессор, руководи-
тель хирургического отделения НИИ им. проф. Н.Н. Петрова, заслуженный врач РФ, главный онколог 
С.-Петербурга и СЗФО; 
Меланоцитарные невусы кожи – Молочков А.В., д.м.н., профессор кафедры дерматовенерологии и дер-
матоонкологии ФУВ МОНИКИ
11:30–13:30 Мастер-класс по оптической диагностике новообразований ведет Хлебникова А.Н., д.м.н., 
профессор ФУВ МОНИКИ
13:30–14:00 Кофе-брейк
14:00–15:30 Дерматокосметология 
Фотозащита кожи. Терапия склеродермии – Гуреева М.А., ассистент кафедры дерматовенерологии 
ФПКМР РУДН; 
Клинический разбор: уменьшение пятен витилиго применением препарата ЭЛТАМИН – Максимова Л.Н., 
к.м.н., зам. директора по клинической фармакологии НИИ цитохимии и молекулярной фармакологии, 
клинический фармаколог; 
Грибковые инфекции кожи. Современные подходы к лечению – Сухарев А.В.,  д.м.н., профессор кафе-
дры дерматовенерологии СПбВМА
15:30–17:00 Дерматовенерология 
Диагностика и стандарты терапии ИППП – Рахматуллина М.Р., д.м.н., профессор, руководитель отдела 
урогенитальных инфекций ФГУ «ГНЦД»; 
Современные методы диагностики сифилиса – Толстых Н.С., начальник отделения по производству ди-
агностических препаратов сифилиса и лихорадок ЗАО «ЭКОЛАБ»

Зарегистрированные участники конференции имеют возможность выиграть дерматоскоп 

Дополнительная информация по телефонам: (4012) 534 528, (4012) 464 467
Во время работы конференции состоится выставка лекарственных и косметических средств, 

профессиональной медицинской техники и оборудования
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Антиметаболиты в онколо-
гии – это вещества, хими-
ческая структура которых 

напоминает субстраты, вовлечен-
ные в синтез ДНК опухолевых 

клеток. Будучи имитаторами этих 
субстратов, антиметаболиты раз-
рушают ДНК, изменяют ее функ-
ции, что ведет к гибели опухоле-
вых клеток. Принцип антиметабо-

литов взят в онкологию из химио-
терапии инфекции. Белый стреп-
тоцид  – парааминосалициловая 
кислота (ПАСК) – имел большое 
химическое сходство с  параами-
нобензойной кислотой (ПАБК), 
необходимой для размножения 
микробов, что позволяло ему кон-
курировать с ПАБК за связывание 
ферментов в бактериальной клет-
ке и прекращать их рост. 
Один из первых антиметаболи-
тов  – фторурацил – был синте-
зирован в Мэдисоне в 1950-х гг. 
Это фтористый аналог урацила. 
В основу его синтеза были поло-
жены наблюдения, свидетельству-
ющие о большей утилизации ура-
цила опухолевыми клетками, не-
жели нормальными. 
В механизме действия фторура-
цила главным является непрямое 
торможение фермента тимидилат-
синтетазы (ТС), который необхо-
дим для синтеза предшественни-
ков пиримидина (одного из 4 ну-
клеотидов, образующих ДНК). 
Метаболит фторурацила – фтор-
дезоксиуридин монофосфат – рас-
ходует ТС на синтез фторпирими-
динов вместо физиологических 
тимидилатов, что приводит к на-

Рак молочной железы

Капецитабин (Кселода) – 
удобная лекарственная форма 
пиримидиновых 
антиметаболитов, 
завоевавшая важные позиции 
на всех этапах лечения рака 
молочной железы

Рак молочной железы (РМЖ) – важная проблема для нашей 
страны. В России РМЖ III и IV стадий при первичной 

диагностике выявляется у 36,8% больных, в то время как, 
например, в США – только у 12%. В этой стране благодаря 

скринингу у 60 тыс. женщин выявляют предрак молочной 
железы, у 80% первичная опухоль имеет размеры менее 2 см.  

Пятилетняя выживаемость больных РМЖ в США – 85%, 
в России нет такой статистики.  Разумеется, проблема РМЖ 

остается важной и для США. Больные с III и II стадиями 
нередко становятся диссеминированными (более 50%) 

и погибают спустя 5 лет после диагностики и первичного 
лечения. В США смертность от РМЖ составляет 15% от 
общих онкологических показателей, уступая только раку 

легкого [5]. Темой  обзора в этой статье является капецитабин 
(Кселода) – препарат, который был создан с целью сохранить 
или повысить эффективность фторурацила, уменьшить его 

гастроинтестинальную токсичность [8]. 

Российский 
онкологический 
научный центр 

им. Н.Н. Блохина 
РАМН

Д.м.н., проф. А.М. ГАРИН, Р.Ю. НАСЫРОВА 
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рушению функции ДНК опухоле-
вых клеток. Фторурацил широко 
используется для лечения новооб-
разований желудочно-кишечного 
тракта, опухолей головы и шеи, 
рака яичников, рака молочной же-
лезы и других опухолей [1]. 
Общепризнанным фактом явля-
ется неизлечимость больных с ме-
тастатическим РМЖ, их медиана 
выживаемости в развитых стра-
нах – 3 года [6]. РМЖ гетерогенен 
по молекулярно-генетическому 
статусу, различен по скорости 
роста и клиническому течению, 
по характеру метастазирования, 
по ответу на эндокринную тера-
пию, химиотерапию, таргетную те-
рапию, по срокам выживаемости 
и другим параметрам [7]. РМЖ – 
давний объект лекарственной те-
рапии опухолей. Увеличивает-
ся набор опций, препаратов, схем 
комбинированной терапии, изме-
няются методы введения, дозовые 
режимы, лекарственные формы 
(например, созданы липосомаль-
ные антрациклины, альбумин-
связанный паклитаксел, перораль-
ные формы фторпиримидинов и 
т.д.). Важной целью лекарствен-
ной терапии остается улучшение 
баланса противоопухолевого дей-
ствия лекарств и их токсичности.
Капецитабин (Кселода) – фторпи-
римидиновый карбамат – являет-
ся инактивной продраг-формой 
фторурацила, всасывается в ЖКТ 
(100%-ная биоэквивалентность). 
В печени Кселода, благодаря фер-
менту карбоксил-эстеразы, пре-
вращается вначале в 5-дезоксиф-
торпиримидин, а затем в печени 
и опухолях – в 5-дезоксифторури-
дин. Важнейший этап метаболизма 
происходит в опухолях при посред-
стве тимидин-фосфарилазы (ТФ) – 
превращение дезокси фторуридина 
в 5-фторурацил. Поскольку экс-
прессия ТФ в опухолях значитель-
но выше, чем в нормальных тка-
нях, концентрация 5-фторурацила 
в них в 100 раз больше, чем в сли-
зистых желудка, кишечника и дру-
гих тканях. Противоопухолевое 
действие оказывает фторурацил, 
который приводит к торможению 
тимидилат-синтетазы и выключе-
нию ди- и трифосфатных метабо-

литов в ДНК и РНК с нарушением 
их синтеза и функции [9]. 
В заголовке мы отразили основ-
ную мысль нашего обзора – Ксело-
да «работает» на всех этапах лече-
ния и развития РМЖ: при второй 
и первой линиях химиотерапии 
метастатического рака, при агрес-
сивном и неагрессивном течении 
болезни, с Her2-позитивным и с 
Her2-негативным РМЖ в качестве 
неоадъюванта и адъюванта, при 
лечении пожилых больных. Про-
анализированы токсичность пре-
парата и варианты его дозировок. 
Обычной практикой изучения эф-
фективности новых препаратов 
является их оценка сначала во вто-
рой линии химиотерапии и лишь 
после – доказательства их актив-
ности при применении в первой 
линии. 
В метаанализе [10] приведены ре-
зультаты 5 крупных исследова-
ний Кселоды в монотерапии 1476 
больных, леченных ранее антра-
циклинами и таксанами. Про-
тивоопухолевый эффект реги-
стрировался в диапазоне 14–29%, 
медиана времени до прогресси-
рования варьировала от 3,8 до 
5 месяцев, медиана общей выжи-
ваемости – от 11,1 до 15,6 меся-
ца. В ряде исследований эффек-
тивность Кселоды сравнивалась 
с противоопухолевым действием 
винорелбина (этот препарат ре-
зервирован для второй линии те-
рапии метастатического рака мо-
лочной железы). Во время III фазы 
исследования было показано, что 
эффект в группе получавших Ксе-
лоду (n = 54) был 24%, время до 
прогрессирования – 5 месяцев, 
общая выживаемость – 14,6 меся-
ца, 1-летняя выживаемость – 29%. 
В группе, леченной винорелби-
ном, эффект составил 28%, время 
до прогрессирования – 3,7 месяца, 
общая выживаемость – 12,5 меся-
ца, 1-летняя выживаемость – 17%. 
При сравнении Кселоды и гемци-
табина и винорелбина во второй 
линии терапии РМЖ выживае-
мость до прогрессирования после 
применения одного препарата со-
ставила 21 месяц, после комбина-
ции – 13,5 месяца [11]. Комбина-
ция капецитабина (1 г/м2, 1–14-й 

дни, каждые 3 недели) и винорел-
бина (25 мг/м2, 1-й и 8-й дни, каж-
дые 3 недели) оценена в 4 исследо-
ваниях, эффект регистрировался 
во второй линии терапии у боль-
ных с Her2-негативным метаста-
тическим РМЖ в 33–50%, время 
до прогрессирования составило 
5–8 месяцев, общая выживаемость 
при разных исследованиях – от 11 
до 27 месяцев [10]. 
Кселода вместе с трастузумабом 
или лапатинибом изучалась во 
второй линии терапии больных 
Her2-позитивным РМЖ. В немец-
ком рандомизированном исследо-
вании Her2-позитивные больные, 
прогрессирующие на комбинаци-
ях таксанов с трастузумабом, полу-
чали Кселоду в комбинации с тра-
стузумабом или только Кселоду. 
Время до прогрессирования соста-
вило 8,5 и 5,6 месяца соответствен-
но, HR = 0,69 в пользу комбинации 
препаратов (p = 0,034). Общая вы-
живаемость после комбинации  – 
25,5 месяца, после монотерапии 
Кселодой – 20,3 месяца (тоже высо-
кий показатель). Комбинация Ксе-
лоды и лапатиниба эффективна у 
Her2-позитивных больных после 
терапии таксанами, антрацикли-
нами и трастузумабом. Время до 
прогрессирования при примене-
нии комбинации – 6,2 месяца, при 
монотерапии Кселодой – 4,3 меся-
ца, HR = 0,57, p < 0,001 [13].
Информация об эффективности 
Кселоды во второй линии терапии 
больных метастатическим РМЖ 
послужила основанием для оценки 
препарата в первой линии терапии. 
Удовлетворительная переноси-
мость, низкая токсичность, прием 
внутрь – свойства препарата, кото-
рые побудили исследователей оце-
нить его эффективность у жен-
щин старше 65 лет. У таких боль-
ных было показано, что разовые 
дозы 2500 мг/м2 и 2000 мг/м2 капе-
цитабина (последние были сниже-
ны из-за токсичности) приводят 
к одинаковым показателям проти-
воопухолевого эффекта и времени 
до прогрессирования [14]. Даль-
нейшее снижение суточной дозы 
до 1600 мг/м2 не уменьшило про-
тивоопухолевого эффекта Ксело-
ды у пожилых больных [15].
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Представляет интерес исследова-
ние, проведенное в 35 медицин-
ских центрах Германии, включав-
шее 160 нелеченых больных, 76,4% 
(Карновский 90–100%), 23,6% – 
70–80%. После радикальной опе-
рации у них прошло менее 2 лет 
(93,3%), ЭР+ в 59%, ЭР- в 40,4%, 
адъювантная терапия в 59,6% (так-
саны, антрациклины), метастазы 
в печень – в 43,5%, в кости – 57,1%, 
в легкие – 32,2%, в лимфатические 
узлы – 26%, в кожу – 5,6%. Больные 
получали Кселоду по 1000 мг/м2 
2 раза в день с 1-го по 14-й день, до 
прогрессирования. Общие резуль-
таты исследования следующие: 
контроль болезни – 64%, общий 
эффект – 26,1%, полный эффект – 
8,1%, медиана времени до прогрес-
сирования – 31,6 недели, общая 
выживаемость – 74,2 недели. При 
стратификации результатов ока-
залось, что в отношении резуль-
тативности лечения прогностиче-
ское значение имеют два фактора: 
возраст старше 65 лет и развитие 
ладонно-подошвенного синдрома, 
совпадающее с большей эффек-
тивностью.  Так, у пожилых боль-
ных медиана времени до прогрес-
сирования составляла 38 недель, у 
более молодых – 26,8 недели (p = 
0,002); эффект у пожилых – 33,3%, 
у лиц моложе 65 лет – 19,8% (p = 
0,05). Среди пациентов с развив-
шимся синдромом «кисть – стопа» 
время до прогрессирования соста-
вило 40,8 недели, без этого синдро-
ма – 20,4 недели (p = 0,05), общая 
выживаемость – 99,7 и 61,7 недели 
соответственно (p = 0,02) [16].
Яркое и результативное исследова-
ние роли Кселоды при малоагрес-
сивном течении метастатического 
РМЖ выполнили французские ав-
торы [17]. Они проанализирова-
ли результаты применения Ксело-
ды в первой линии химиотерапии 
у 226 больных (гормонотерапия, 
возможно, применялась ранее). 
Целями исследования были прод-
ление жизни пациентов, контроль 
симптомов, сохранение качества 
жизни. Выбор Кселоды для тера-
пии диктовался слабым миелоток-
сическим и эметогенным эффекта-
ми препарата, удобной лекарствен-
ной формой, без развития флеби-

тов и возможностей эксвазации, 
отсутствием среди осложнений 
алопеции (тягостного побочного 
эффекта и частой причины полно-
го отказа от химиотерапии), воз-
можностью лечения в амбулатор-
ном режиме. Характеристика боль-
ных: среднее время от первичной 
диагностики до появления мета-
стазов – 52 месяца, гормональные 
рецепторы положительные в 82%, 
Her2+ – в 7% случаев, получали 
адъювантную химиотерапию (без 
капецитабина) 48%, адъювантную 
эндокринотерапию – 33%, эндокри-
нотерапию по поводу метастатиче-
ского рака – 53% больных, химио-
терапия для метастатического рака 
не применялась. Кселода назнача-
лась больным в возрасте 67,7 лет в 
дозе 1000 мг/м2 2 раза в день с 1-го 
по 14-й день, в дозе 500–900 мг/м2 – 
2 раза в день (24% больных с меди-
аной возраста 75,8 лет). Висцераль-
ные метастазы присутствовали у 
131 больной (57,9%), метастазы в 
кости – в 29%, в мягкие ткани – 
в 13% случаев.
Объективный эффект зафиксиро-
ван в 56%, продолжительность эф-
фекта – 13,2 месяца, стабилизация – 
в 20%, ее продолжительность –
7,3 месяца. Среднее время до про-
грессирования составило 8,8 меся-
ца. Медиана общей выживаемости –
23,6 месяца от начала приема капе-
цитабина. Выжили в течение 1, 2, 
3, 4, 5 лет – 77%, 49%, 32%, 24%, 9% 
больных соответственно. Ладонно-
подошвенный синдром II степени 
наблюдался в 23% случаев, III степе-
ни – в 9%, диарея IV степени – в 1%, 
I и II степеней – в 13%, тошнота III 
и IV степеней – в 2,5% случаев. Ав-
торы считают, что при медленной 
прогрессии заболевания капецита-
бин является препаратом выбора.
В арсенале адъювантной тера-
пии многие годы лучшим считал-
ся режим CMF (циклофосфамид, 
метотрексат, фторурацил), раз-
работанный в Милане в 1970-х гг. 
Bonadonna и соавт. Уже известны 
30-летние результаты лечения мен-
струирующих пациенток с пораже-
нием 1–3 лимфатических узлов: вы-
жили после CMF 37,7%, в хирурги-
ческом контроле 24,5% [18]. Позд-
нее стали использоваться режимы 

на основе доксорубицина и такса-
нов, вытеснивших из онкологиче-
ской практики схему CMF. Япон-
ские авторы заметили, что таксаны 
и циклофосфамид повышают экс-
прессию тимидин-фосфорилазы в 
раковых и стромальных клетках, 
и предложили добавлять в этот 
режим капецитабин, который ак-
тивизируется в опухолевых клет-
ках благодаря ТФ [19]. 
Финские исследователи, опира-
ясь на приведенные выше данные 
японских исследователей, вклю-
чили в состав режима DEC (доце-
таксел, эпирубицин, циклофос-
фамид) капецитабин в на дежде, 
что более длительная экспозиция 
фтор урацила (из капецитабина) 
позволит повредить медленно про-
лиферирующие, ци ркулирующие 
опухолевые клетки. В исследова-
ние включались больные с пора-
жением регионарных лимфоуз-
лов или без них, но в этом случае 
первичная опухоль должна была 
быть более 2 см в диаметре, рецеп-
торы прогестерона отрицатель-
ные, ECOG – 0 или 1, нормальные 
почечная и сердечная функции, 
разрешалось включение больных 
с 1,5 ХN печеночных ферментов 
и с 2,5 ХN щелочной фосфатазы. 
Критерии исключения: отдаленные 
метастазы, больные без поражений 
лимфоузлов – с муцинозными, ме-
дуллярными, папиллярными и ту-
булярными формами РМЖ.
Адъювантная терапия начиналась 
через месяц после операции. Вы-
полнялось 6 адъювантных трехне-
дельных курсов химиотерапии.
Больные первой – исследователь-
ской – группы (n = 753) получа-
ли режим DX – 3 трехнедельных 
цикла, а затем режим CEX – 3 трех-
недельных цикла:

 DX  • доцетаксел 60 мг/м2 
1 день;

  • Кселода 900 мг/м2 
2 раза в день с 1-го 
по 15-й дни 
(в 1-й день вечером, 
в 15-й день утром);

CEX  • циклофосфамид 
600 мг/м2 1 день;

  • эпирубицин 75 мг/м2 
1 день.
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Больные во второй – контроль-
ной – группе (n = 744) получали 
3 трехнедельных цикла доцетаксе-
ла, а затем 3 трехнедельных цикла 
CEF (циклофосфамид, эпируби-
цин, фторурацил):

доцетаксел    • 80 мг/м2 1 раз в 3 не-
дели (доза выше, чем 
в опытной группе), 
3 цикла;

CEF  • циклофосфамид 
600 мг/м2 1 день;
 • эпирубицин 
75 мг/м2 1 день;
• фторурацил 
600 мг/м2 1 день;
 циклы повторяют 
каждые 3 недели.

Приводим основные результа-
ты этого крупного исследования. 
Отдаленные метастазы возник-
ли в контрольной группе в 10%, 
в опытной группе – в 6% случа-
ев, HR = 0,64, p = 0,014. Локальные 
рецидивы возникли в 1% случа-
ев в контрольной и в 0,6% в опыт-
ной группе, HR = 0,5, смертность 
от РМЖ в группе контроля – 5%, 
в опытной группе – 2%, HR = 0,51, 
p = 0,021. Осложнения III и IV сте-
пеней, частота которых выше в 
опытной группе: диарея – 6% и 3%, 
ладонно-подошвенный синдром – 
11% и 1%, поражение ногтей – 5% и 
1%. Осложнения III и IV степеней, 
частота которых выше в контроль-
ной группе: нейтропения – 98% и 
86%, фебрильная нейтропения – 
9% и 4%, миалгия – 8% и 4%. Тош-
нота, рвота, стоматиты, тромбоци-
топения, повышение печеночных 
ферментов отмечались с одинако-
вой частотой в обеих группах. Ис-
следование демонстрирует полез-
ность включения капецитабина в 
программы адъювантной терапии 
РМЖ [20].
К моменту завершения этого 
большого кооперированного ис-
следования стали известны дан-
ные O`Shaghessy и соавт. о боль-
шей эффективности режима DX, 
чем доцетаксела, при метастати-
ческом РМЖ. Медиана общей вы-
живаемости при второй линии те-
рапии составила у больных, полу-
чавших доцетаксел, 11,5 месяца, 

а доцетаксел в комбинации с Ксело-
дой – 14,5 месяца (p = 0,0126) [21].
Неоадъювантная терапия при 
РМЖ может назначаться пер-
вично неоперабельным больным 
из-за местного распространения 
или операбельным больным из-за 
невозможности выполнить им 
сохранную операцию. Доказана 
полезность антрациклиновых 
комбинаций, применяемых нео-
адъювантно, но в то же время кон-
статировано частое развитие кар-
диотоксичности, мешающей в по-
следующем назначению Герцеп-
тина при показаниях или лучевой 
терапии при левосторонней ло-
кализации опухоли [22]. Таксаны 
(доцетаксел и паклитаксел) улуч-
шили результативность неоадъ-
ювантных комбинаций на основе 
доксорубицина [23, 24]. 
Наше внимание привлекла не-
давняя работа бельгийских авто-
ров, оценивших эффективность 
неоадъювантного режима «доце-
таксел + Кселода» у пациентов с 
Her2-негативным местнораспро-
страненным раком и режим «доце-
таксел + Кселода + трастузумаб» у 
больных Her2-позитивным раком. 
Пациенты с Her2-негативным 
раком получали Кселоду 900 мг/м2

2 раза в день 14 дней каждые 
3 недели + доцетаксел 36 мг/м2 
в 1-й и 8-й дни каждые 3 недели, 
всего 6 циклов. Пациенты с Her2-
позитивным раком получали ту 
же схему + Герцептин 6 мг/кг 1 раз 
в 3 недели, 6 циклов, а затем этот 
препарат еще адъювантно 6 ци-
клов. Большинство больных были 
в IIIa и IIIb стадиях. Сохранные 
операции выполнены в 17% слу-
чаев в группе DX и в 16% в груп-
пе TDX, полный гистологический 
эффект (pCR) отмечен в 15% и 40% 
в соответствующих группах. При 
стратификации pCR зафиксиро-
ван при ER- в 26,1% и 52,2% слу-
чаев, при ER+ – в 6,7% и 29,6%, 
при T4 (больших опухолях)  – в 
9,1% и 47,4% случаев, общий эф-
фект – 79% и 88%. При анализе 
спустя 22 месяца живы 86% боль-
ных в группе Her2+ и 75% в груп-
пе Her2-.
На небольшом материале проана-
лизирован неоадъювантный эф-

фект Кселоды и облучения, после 
неэффективного применения ре-
жима на основе антрациклинов 
у 27 больных с местнораспростра-
ненным РМЖ. Больные получа-
ли Кселоду 850 мг/м2 2 раза в день 
14 дней каждые 3 недели и лучевую 
терапию (25 фракций, 50 Гр). Объ-
ективный эффект зарегистриро-
ван в 37,5%, радикальная операция 
выполнена в 85% случаев. Время 
до прогрессирования – 10  меся-
цев, общая выживаемость еще не 
достигнута, спустя 2 года выжили 
69,5% [26].
I и II фазы исследования капеци-
табина были проведены на боль-
ных раком толстой кишки, опре-
делена стандартная доза Ксело-
ды 1250 мг/м2 2 раза в день в те-
чение 14 дней, 7 дней перерыв. 
При превышении ее наблюдались 
ладонно-подошвенный синдром и 
диарея на втором месяце лечения 
у ряда больных [27, 28]. Во время 
II и III фаз исследования Кселоды 
на больных РМЖ оказалось, что 
у 27–50% пациентов потребова-
лось снижать дневную дозу на 25%. 
При этом эффект сохранился, а то-
лерантность была лучше у боль-
ных, получавших препарат в дозе 
1000 мг/м2 [14, 29].
Были проведены рандомизирован-
ные исследования III фазы, и ока-
залось, что при сниженной до 1000 
мг/м2 дозе (2 раза в день) опухоле-
вый контроль сохранялся в 61–66% 
случаев, медиана времени до про-
грессирования составила 5,7–
6 месяцев, общая выживаемость – 
21,2–24 месяца [29, 30]. В после-
дующих исследованиях суточная 
доза капецитабина была уменьше-
на до 650 мг/м2 2 раза в день. Так, 
Stockler и соавт. сравнивали 2 ре-
жима монотерапии капецитабина 
со схемой CMF в первой линии те-
рапии диссеминированного РМЖ. 
В первой группе пациенты получа-
ли монотерапию капецитабином 
1000 мг/м2 2 раза в день 14 дней 
каждые 3 недели, во второй груп-
пе – капецитабин 650 мг/м2 2 раза 
в день непрерывно 21 день и более. 
Третья группа получала классиче-
ский режим CMF. Эффект и время 
до прогрессирования в трех груп-
пах были одинаковы – 18–22%, 
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время до прогрессирования после 
CMF – 7 месяцев, после капецита-
бина при каждом режиме – 6 меся-
цев (p = 0,2). Но общая выживае-
мость была выше в группах с капе-
цитабином – 22 месяца, в группе с 
CMF – 18 месяцев. Лечение с Ксе-
лодой продолжалось более 6 меся-
цев у 40–41% и более года у 17–19%, 
с CMF – более 6 месяцев у 22% и 
более года у 5% [29, 30]. 
Приводим результаты 24 ретро-
спективных исследований (оце-
нивались время до прогрессиро-
вания и частота ЛПС). Больные 
во второй линии терапии получа-
ли дозы 1250 мг/м2; 1125 мг/м2 и 
менее 1000 мг/м2 2 раза в день. Эф-
фект одинаков, время до прогрес-
сирования – 2,8; 4,6 и 3,5 месяца. 
ЛПС наиболее часто развивался 
при дозе 1250 мг/м2 [30].
При первой линии терапии (n = 
226) сравнивались дозы капеци-
табина > 1000 мг/м2 и < 1000 мг/м2, 
не была найдена разница в эф-
фекте, время до прогрессирова-
ния – 9,2 и 8,6 месяца, толерант-
ность лучше при меньшей дозе 
[17]. Снижение начальной дозы 
капецитабина до 650 мг/м2 по-
зволяет провести большее число 
циклов терапии (до 35). По дан-
ным Rossi, среднее число циклов у 
больных, ответивших эффектом, 
было 13 [31].
В испанском анализе токсичности 
III и IV степеней при дозах 1250 мг/м2 
 2 раза в день и 1000 мг/м2 2 раза 
в день частота ЛПС – 25% и 20%, 
диареи – 18% и 5%, стоматитов – 
13% и 4%, рвоты – 7% и 4%, асте-
нии – 10% и 13%. Авторы утвержда-
ют, что доза 1000 мг/м2 2 раза в день 
предпочтительнее, чем 1250 мг/м2 
2 раза в день, доза 650 мг/м2 лучше 
переносима, возможно более дли-
тельное применение, эффекты и 
сроки выживаемости близки к ре-
гистрируемым при дозе 1000 мг/м2 
2 раза в день 14 дней [32].
Обзор токсичности капецитаби-
на, выполненный Mikhail и соавт. 
(2010), содержит ряд ценных со-
ветов по использованию дозовых 
режимов при нарушении функ-
ции почек, печени, кардиотоксич-
ности, при приеме у пожилых [33]. 
При исходных показателях кли-

ренса креатинина до 30–50 мл/мин 
доза Кселоды должна снижаться на 
25%, при падении показателя < 30 
мл/мин прием препарата противо-
показан. 
Указание по поводу ограничения 
назначения капецитабина при по-
вышении билирубина, щелочной 
фосфатазы, аланинаминотрансфе-
разы, аспартатаминотрансферазы 
не столь категорично, как при из-
менениях клиренса креатинина. 
Однако больные с печеночными 
нарушениями должны чаще мони-
торироваться. Кардиотоксичность 
капецитабина сравнима с токсич-
ностью фторурацила (от 1 до 18%), 
проявления ее – кардиоспазм или 
прямой токсический эффект на 
миокард. Эффект реверсируется 
в течение 48 часов после прекра-
щения приема Кселоды (возмож-
но снижение доз в зависимости от 
степени кардиотоксичности и пол-
ное прекращение приема препара-
та) [34].
 Для лиц старше 70 лет более при-
емлемой является доза капецита-
бина < 1000 мг/м2 2 раза в день. 
При дозе 1250 мг/м2 2 раза в день 
частота осложнений у лиц пожило-
го возраста гораздо выше [35].
 
Выводы 
1. Пероральный фторпиримидин – 
капецитабин избирательно акти-
вируется в опухолях, потому что 
в них выше экспрессия ТФ, чем в 
нормальных тканях. Концентра-
ция фторурацила в опухолевых 
клетках увеличивается во много 
раз по сравнению с его внутривен-
ным введением.
2. Капецитабин – удобный партнер 
в комбинациях с таксанами или ал-
килирующими агентами, посколь-
ку указанные группы препаратов 
усиливают экспрессию ТФ в опу-
холевых клетках и профиль их ток-
сичности отличается от своеобраз-
ных осложнений фторпиримиди-
новых лекарств.
3. Эффект Кселоды по показателям 
общей выживаемости во второй 
линии терапии выше, чем от при-
менения винорелбина или его ком-
бинации с гемцитабином.
4. Комбинация Кселоды и вино-
релбина считается активной во 

второй линии терапии метастати-
ческого РМЖ, поскольку эффект 
регистрируется до 50%, а общая 
выживаемость составляет от 13 до 
27 месяцев.
5. Кселода хорошо сочетается с 
трастузумабом или лапатинибом 
во второй линии терапии Her2-
позитивных больных, общая вы-
живаемость – 20,3 месяца.
6. Капецитабин является лекар-
ством выбора первой линии те-
рапии при медленном прогресси-
ровании метастатического РМЖ 
из-за слабой миелотоксичности и 
эметогенности и высокой актив-
ности. Во французском исследова-
нии медиана общей выживаемо-
сти этих больных – 23,6 месяца от 
начала приема препарата.
7. Включение Кселоды в адъювант-
ный режим «доцетаксел + эпиру-
бицин +  циклофосфамид» повы-
сило при сравнении эффект ре-
жима «доцетаксел + эпирубицин 
+ циклофосфамид + фторурацил».
8. Включение Кселоды в адъю-
вантный режим DECF (доцетак-
сел, эпирубицин, цикслофосфа-
мид, фторурацил) вместо фтору-
рацила достоверно сократило ча-
стоту отдаленных метастазов (с 10 
до 6%) и изменило профиль ток-
сичности (повысило вероятность 
ЛПС и диареи, уменьшило миело-
токсичность, фебрильную нейтро-
пению, нейропатию, миалгию).
9. Эффект неоадъювантного вве-
дения Кселоды и доцетаксела при 
Her2-негативных опухолях и Ксе-
лоды, доцетаксела и трастузума-
ба при Her2-позитивных опухолях 
IIIa и IIIb стадий привел к возмож-
ности выполнения сохранных опе-
раций в 15% при Her2- и 40% при 
Her2+.
10. Используется сравнительно 
новый режим Кселоды 1000 мг/м2 
2 раза в день с 1-го по 14-й день с 
семидневным интервалом. Эффек-
тивность не изменилась в срав-
нении с дозой с 1250 мг/м2 2 раза 
в день, но уменьшилась токсич-
ность.
11. Доза Кселоды 650 мг/м2 2 раза 
в день позволяет увеличить про-
должительность терапии, сохра-
нить эффективность больших доз 
и уменьшить токсичность.  
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Рак желудка занимает второе 
место в структуре онкологи-
ческой смертности в мире. 

Восточная Европа по заболевае-
мости находится на третьем месте 
после Японии и Китая. В России 
ежегодно регистрируются 40 000 
новых случаев и 25 000 смертей от 
рака желудка. 
В развитии лекарственного лече-
ния рака желудка наблюдаются 
тенденции, характерные для лече-
ния чувствительных к химиотера-
пии опухолей.
Метаанализ рандомизированных 
исследований при раке желуд-
ка показал, что комбинированная 
химиотерапия приводит к суще-
ственному повышению показате-
лей общей выживаемости по срав-
нению с монохимиотерапией или 
наилучшей поддерживающей те-
рапией [1].
Режим DCF (доцетаксел, циспла-
тин, 5-фторурацил (5-ФУ)) при-

знан стандартом лечения на совре-
менном этапе в США. Однако этот 
режим обладает выраженной мие-
лотоксичностью: по зарубежным 
данным, нейтропения 3–4-й сте-
пени развивается в 82,3% случаев. 
Была предложена следующая моди-
фикация режима DCF: доцетаксел 
(Таксотер) 75 мг/м2 во 2-й день, ци-
сплатин 75 мг/м2 во 2-й день, 5-ФУ 

500 мг/м2 – 3-часовая инфузия в 1, 
2, 3-й дни каждые 21  день (TPF), 
что позволило сохранить эффек-
тивность терапии (ОЭ = 48,1%, 
МВДП = 5,5 мес.; МОВ = 11,5 мес.; 
1-годичная выживаемость – 46,6%) 
и снизить частоту побочных эф-
фектов: нейтропения 3–4-й степе-
ни – с 82,3% до 57,1%, фебрильная 
нейтропения 3–4-й степени – с 30% 
до 10,3% [2].
Наиболее эффективные режимы 
комбинированной химиотерапии, 
такие как DCF, EOX (эпирубицин, 
оксалиплатин, капецитабин), ХР 
(капецитабин, цисплатин), позво-
лили увеличить медиану выжива-
емости больных с диссеминиро-
ванным раком желудка до 9,2–11,2 
мес. (рис. 1) [2, 3, 4].
Фундаментальные исследования 
подтвердили наличие амплифика-
ции и гиперэкспрессии гена HER2 
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Роль трастузумаба 
(Герцептина) 
в персонализации 
лекарственной терапии рака 
желудка

Лекарственное лечение рака желудка за последние годы 
претерпело значительные изменения. В статье обсуждаются 

возможности повышения эффективности химиотерапии за 
счет применения комбинированных режимов. 

Основной акцент сделан на применении таргетного препарата 
Герцептин в комбинации с химиотерапией у больных HER2-

положительным раком желудка. 

Российский 
онкологический 
научный центр

им. Н.Н. Блохина 
РАМН

Д.м.н., проф. В.А. ГОРБУНОВА

Таблица 1. Гиперэкспрессия HER2 при различных опухолях

Тип опухоли Гиперэкспрессия HER2

Рак молочной железы 15–25%
Рак яичников 32%
Рак желудка 12–55%
Немелкоклеточный рак легкого 27–56%
Мезенхимальные опухоли 37%
Рак мочевого пузыря 36%
Рак пищевода 60–73%
Рак слюнных желез 32–62%
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не только при раке молочной же-
лезы, но и при ряде других солид-
ных опухолей (табл. 1) [5].
Учитывая усиливающийся интерес 
к возможностям таргетной тера-
пии и известные с 1994 г. данные о 
частоте гиперэкспрессии HER2 при 
раке желудка (по разным данным, 
у 12–55% больных), начато изуче-
ние Герцептина у больных с HER2-
положительным раком желудка.
С этой целью было организова-
но международное рандомизи-
рованное исследование III фазы 
ToGA (Trastuzumab for Gastric 
Adenocarcinoma) [6]. В качестве 
схемы химиотерапии был выбран 
режим: 5-фторурацил или капеци-
табин с цисплатином ± трастузу-
маб (Герцептин). Данный режим 
был выбран как один из наиболее 
эффективных, хорошо переноси-
мых, универсальных, используе-
мых в качестве схемы сравнения 
во многих исследованиях.
В качестве факторов стратифика-
ции рассматривались: распростра-
ненность процесса, локализация 
опухоли (желудок или пищеводно-
желудочный переход – ПЖП), изме-
ряемая или неизмеряемая опухоль, 
общее состояние больного по шкале 
ECOG (0–2), какой фторпиримиди-
новый препарат был использован – 
5-фторурацил или капецитабин.

Критериям включения соответ-
ствовали мужчины и женщины 
старше 18 лет с гистологически под-
твержденной неоперабельной мест-
нораспространенной рецидивной 
или метастатической аденокарци-
номой желудка или гастроэзофа-
геального перехода; с общим ста-
тусом пациента 0–2 по критериям 
ECOG; с ненарушенной функци-
ей печени, измеряемыми или неиз-

меряемыми очагами. HER2-статус 
опухолей определялся централи-
зованно с помощью иммуногисто-
химии (HercepTest, Dako, Denmark) 
и флуоресцентной гибридизации 
in situ (FISH; HER2 FISH pharmDx, 
Dako). Вследствие биологических 
различий, характерных для опухо-
лей молочных желез и желудка, осо-
бенно из-за гетерогенности опухо-
лей, для рака желудка была разра-
ботана новая классификация им-
муногистохимических критери-
ев, специфичных для рака желуд-
ка. Эти критерии были скоррек-
тированы согласно исследованию 
Hofmann и соавт. [7]. 
Главной целью исследования 
ToGA являлось сравнение общей 
выживаемости больных. Был про-
веден скрининг 3807 больных, у 
810 из них (22,1%) выявили HER2-
положительный статус опухоли. 
В исследовании участвовали 584 
пациента, удовлетворявшие всем 
критериям включения. Больные 
были рандомизированы на 2 груп-
пы: 290 больных получали 5-фто-
рурацил или капецитабин с ци-
сплатином, а 294 пациента – те же 
схемы + трастузумаб.
Главная цель исследования была 
достигнута: улучшились как 
общая выживаемость, так и вы-
живаемость без прогрессирова-

Медиана выживаемости

Рис. 1. Рак желудка. Динамика выживаемости больных 
при различных режимах химиотерапии 

FAM – 5-фторурацил, доксорубицин, митомицин.
FAMTX – 5-фторурацил, доксорубицин, метотрексат.
CF – цисплатин, 5-фторурацил.
ECF – эпирубицин, цисплатин, 5-фторурацил.
IF – иринотекан, 5-фторурацил, лейковорин.
DCF – доцетаксел, цисплатин, 5-фторурацил.
EOX – эпирубицин, оксалиплатин, капецитабин.
XP – капецитабин, цисплатин.

 5-ФУ монотерапия     7 мес.

 FAM     6–7 мес.

 FAMTX    6–7 мес.

  CF, ECF, IF     7–9 мес.

 DCF, EOX, XP     9,2–11,2 мес.

 Наилучшая поддерживающая 
терапия 4 мес.

1,0 –
0,9 –
0,8 –
0,7 –
0,6 –
0,5 –
0,4 –
0,3 –
0,2 –
0,1 –
0,0 –

0      2     4     6     8    10   12   14   16    18   20   22   24   26   28   30   32   34  36

* Фторпиримидин + цисплатин. 

Рис. 2. Медиана общей выживаемости при первичном анализе выборки 
в исследовании ToGA
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              Медиана                                           Значение
n ОВ ОР 95% ДИ p

167 13,8 0,74 0,60–0,91 0,0046
182 11,1

 294 277 246 209 173 147 113 90 71 56 43 30 21 13   12 6   4 1 0
 290 266 223 185 143 117 90 64 47 32 24 16 14 7 6 5 0 0 0

Трастузумаб + химиотерапия*
Химиотерапия*

Примечание. ОР – отношение рисков; ДИ – довери-
тельный интервал; ОВ – общая выживаемость.
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ния у больных, получавших ле-
чение трас тузумабом (Герцеп-
тином). Медианы общей выжи-
ваемости составили: 13,8 мес. у 
больных, получавших трастузу-
маб в комбинации с химиотера-
пией, и 11,1 мес. у больных, полу-
чавших химиотерапию (р = 0,0046) 
(рис. 2). Медиана выживаемости 
без прогрессирования (ВБП) – 6,7 
мес. и 5,5 мес. соответственно (р = 
0,0002) (рис. 3). Объективный эф-
фект (ОЭ) был также достовер-
но лучше у больных, получавших 
лечение Герцептином. Полная ре-
грессия опухоли составила 5,4 и 
2,4% (р = 0,0599), частичная регрес-
сия – 41,8 и 32,1% (р = 0,0145), объ-
ективный эффект  – 47,3 и 34,5% 
(р = 0,0017) в группах с Герцепти-
ном и без него соответственно.
Анализ общей выживаемости (ОВ) 
в подгруппах стратификации с уче-
том разновидностей морфологиче-
ского типа рака желудка (диффуз-
ный, интерстинальный, смешан-
ный), числа зон метастазирова-
ния, статуса HER2 опухоли, регио-
на проведения исследования и др. 
продемонстрировал улучшение ре-
зультатов с помощью Герцептина 
практически во всех подгруппах, за 
исключением худших показателей 
в подгруппах больных с ECOG-2 
и диффузной формой рака. От-

дельно проанализирована ОВ в за-
висимости от статуса HER2. При 
этом было показано, что при FISH-
положительных опухолях, которые 
имели иммуногистохимический 
показатель HER2 (1+), пользы от 
применения Герцептина получено 
не было, она была также минималь-
ной при ИГХ0/FISH+. При объеди-
нении этих подгрупп общий пока-
затель был отрицательным. В то же 
время медианы общей выживаемо-
сти для больных с ИГХ2/FISH+, по-
лучавших лечение с Герцептином и 
без него, составили 17,3 и 10,8 мес., 
для больных с ИГХ3+/FISH+ – 17,9 
и 12,3 мес. соответственно. Для 
больных с ИГХ3+/FISH(-) медиа-
на ОВ была высокой независимо 
от применения Герцептина – 17,7 
и 17,5 мес. Таким образом, данная 
характеристика является прогно-
стически наиболее благоприятной. 
Общая выживаемость у больных с 
ИГХ2+/FISH+ или ИГХ3+ была зна-
чительно лучше в группе больных, 
получавших химиотерапию с Гер-
цептином: 16 мес. по сравнению с 
11,8 мес. (рис. 4). Частота подобной 
экспрессии HER2 составила 16%.
В ходе анализа переносимости ис-
пользуемой комбинации препара-
тов не было отмечено увеличения 
частоты побочных эффектов (как 
гематологической, так и негемато-

логической токсичности) у боль-
ных, получавших лечение Герцеп-
тином.
В ходе исследования тщательно 
контролировали возможную кар-
диотоксичность. С этой целью 
оценивали фракцию выброса ле-
вого желудочка (ФВЛЖ), прояв-
ления сердечной недостаточности 
и других возможных осложнений. 
Случаи сердечной недостаточно-
сти были единичными: 2 челове-
ка в группе без Герцептина и 1 – 
в группе с Герцептином. Бессим-
птомное снижение ФВЛЖ < 50% 
зафиксировано у 14 (5,9%) боль-
ных в группе с Герцептином и у 2 
(1,1%) – в группе без него, ФВЛЖ < 
50% и ≥ 10% отмечена у 11 (4,6%) и 
2 (1,1%) больных соответственно.
В качестве примера успешного ле-
чения больного, получавшего в со-
ответствии с протоколом лечение 
Герцептином в комбинации с Ксе-
лодой и цисплатином, приводим 
выписку из истории болезни. Боль-
ной А., 71 год, обратился в РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина РАМН в январе 
2006 г. с жалобами на чувство жже-
ния в эпигастральной области, бо-
лезненность в правом подребе-
рье. Был поставлен диагноз рака 
желудка T3N2M1 IV стадии с мета-
стазами в печени и забрюшинных 
лимфоузлах. Гистологически опу-
холь представляла собой высоко-
дифференцированную аденокар-
циному HER2+++ (ИГХ3+).
С марта по июль 2006 г. проведе-
но 6 курсов химиотерапии Ксело-
дой и цисплатином в комбинации 
с Герцептином. В результате 4 кур-
сов терапии отмечена частичная 
регрессия опухоли: при ЭГДС от 
24.04.2006 на месте изъязвленной 
опухоли в средней трети тела же-
лудка определяется рубцующийся 
дефект 1,0 х 1,2 см. ФВЛЖ – 55%. 
Метастаз в левой доле, размер 
которого до лечения составлял 
6,5 х 3,8 см, распался на 2 очага – 
1,2 х 1,2 см и 1,2 х 0,8 см. Метастаз 
в правой доле 7,8 х 7,0 см умень-
шился до 4,2 х 2,2 см. Забрюшин-
ные лимфоузлы уменьшились с 
1,2 см в диаметре до 0,8 см. С июня 
2006 г. больному продолжена под-
держивающая терапия Герцепти-
ном по 6 мг/кг 1 раз в 3 недели. 
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* Фторпиримидин + цисплатин.
Примечание. ОР – отношение рисков; ДИ – доверительный интервал; 
ВБП – выживаемость без прогрессирования.

Рис. 3. Медиана выживаемости без прогрессирования при первичном 
анализе выборки в исследовании ToGA
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При ЭГДС от 24.11.2007 на месте 
опухоли определяются рубцовые 
изменения, при цитологическом 
и гистологическом исследованиях 
элементов опухоли не получено.
При КТ от 18.08.2008 сохраняется 
частичная регрессия: метастазы в 
левой доле печени – 0,7 х 0,7 см и 
0,2 х 0,3 см (контуры нечеткие, воз-
можен фиброз), метастаз в правой 
доле – 2,0 х 1,1 см (контуры нечет-
кие и тяжистые, возможен фиброз).
В связи с острым инсультом, слу-
чившимся 20.01.2009, лечение 
Герцептином было прекращено. 
После восстановления состояния 
пациента с 05.02.2009 возобновле-
на поддерживающая терапия Гер-
цептином, и 26.02.2009 выполнена 
пункционная биопсия очагового 
образования в печени. При цито-
логическом исследовании получе-
ны клетки рака, что подтвердило  
частичную, но не полную ремис-
сию заболевания у пациента.
Однако 10.06.2009 при КТ выявле-
но прогрессирование процесса. 
В дальнейшем проводилась 
химио терапия Кселодой (со ста-
билизацией процесса), от кото-
рой больной был вынужден отка-
заться в связи с плохой переноси-
мостью лечения. Продолжитель-
ность частичной ремиссии соста-
вила 36 мес. 

Продолжительность жизни от мо-
мента начала лечения – более 60 мес.
Таким образом, итоги исследова-
ния ToGA показали, что в результа-
те добавления Герцептина к комби-
нированной химиотерапии 5-фто-
рурацилом или капецитабином 

и цисплатином достигнуто уве-
личение медианы выживаемости 
примерно на 3 мес. (с 11,1 до 13,8 
мес., р = 0,0046) у больных с HER2-
положительным раком желудка.
Применение Герцептина у боль-
ных раком желудка с опухолевой 
гиперэкспрессией HER2 позволи-
ло увеличить медиану общей вы-
живаемости до 16 мес. (рис. 5).
Трастузумаб в сочетании с химио-
терапией уменьшает риск смерти 
на 26% (HR = 0,74). Получено до-
стоверное улучшение ВБП и ОЭ.
Добавление трастузумаба к хи-
миотерапии не привело к увели-
чению частоты побочных эффек-
тов. Лечение хорошо переноси-
лось больными.
При распространенной аденокар-
циноме желудка или пищеводно-
желудочного перехода с опухо-
левой гиперэкспрессией HER2 
Герцептин зарегистрирован в 
комбинации с капецитабином 
или внутривенным введением 
5-фторурацила и препаратом пла-
тины в случае отсутствия пред-
шествующей противоопухолевой 
терапии по поводу метастатиче-
ской болезни. 
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* Фторпиримидин + цисплатин.

Примечание. ОР – отношение рисков; ДИ – доверительный интервал; 
ОВ – общая выживаемость.

Рис. 4. Медиана общей выживаемости при ИГХ2+/FISH+ или ИГХЗ+ 
(поисковый анализ) в исследовании ToGA
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Рис. 5. Неоперабельный рак желудка. Динамика выживаемости 
больных при различных режимах химиотерапии

FAM – 5-фторурацил, доксорубицин, митомицин.
FAMTX – 5-фторурацил, доксорубицин, метотрексат.
CF – цисплатин, 5-фторурацил.
ECF – эпирубицин, цисплатин, 5-фторурацил.
IF – иринотекан, 5-фторурацил, лейковорин.
DCF – доцетаксел, цисплатин, 5-фторурацил.
EOX – эпирубицин, оксалиплатин, капецитабин.
XP – капецитабин, цисплатин.
FP – 5-фторурацил, цисплатин.

Медиана общей выживаемости

 5-ФУ монотерапия     7 мес.

 FAM     6–7 мес.

 FAMTX    6–7 мес.

  CF, ECF, IF     7–9 мес.

 DCF, EOX, XP     9,2–11,2 мес.

 Трастузумаб + XP/FP* 13,8–16 мес.

 Наилучшая поддерживающая 
терапия 4 мес.

*Для больных раком 
желудка с опухолевой 
гиперэкспрессией HER2.

Литература 
← С. 59
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Эффективность Вектибик-
са у пациентов с метаста-
тическим колоректальным 

раком (мКРР), у которых наблю-
далось прогрессирование забо-
левания на фоне или после хи-
миотерапии, оценивали в ран-

домизированном контролируе-
мом исследовании (463 пациен-
та) и в открытых одногрупповых 
исследованиях (384 пациента). 
Без опасность Вектибикса у пациен-
тов с мКРР, получивших не менее 
одной дозы препарата, оценива-

лась для 920 пациентов. Проведе-
ны исследования Вектибикса в ка-
честве монотерапии или в комби-
нации с химиотерапией у пациен-
тов с другими солидными опухоля-
ми, а также в комбинации с химио-
терапией у пациентов с мКРР.  

Опухоли органов пищеварения

Краткий обзор 
клинической 
программы 
исследований 
по препарату Вектибикс 
(панитумумаб)

В обзоре рассмотрена эффективность Вектибикса – моноклонального антитела 
против рецепторов эпидермального фактора роста у больных с метастатическим 

колоректальным раком. Особое внимание уделено эффективности препарата 
при самостоятельном применении у резистентных больных (в III линии лечения). 

Освещены аспекты эффективности препарата в зависимости от ключевой 
мутации гена KRAS в опухоли. Также обсуждена эффективность Вектибикса 

в сочетании с химиотерапией в I и II линиях лечения. Оценены возможности лечения 
и профилактики основного побочного эффекта Вектибикса – кожной токсичности. 

Освещены перспективные исследования Вектибикса при различных опухолях 
в сочетании с химиотерапией, лучевой терапией и препаратами 

таргетной терапии. 

Российский 
онкологический 
научный центр 

им. Н.Н. Блохина 
РАМН

К.м.н. Н.Н. СЕМЕНОВ
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Вектибикс 
в монотерапии 
мКРР
В 2006 г. M. Peeters и соавт. [1] 
впервые представили результа-
ты исследования, в которое были 
включены 463 больных рас-
пространенным колоректаль-
ным раком с прогрессировани-
ем после режимов с оксалипла-
тином, иринотеканом и фтор-
пиримидинами. В этом исследо-
вании пациенты были рандоми-
зированы в соотношении 1:1 в 
группы Вектибикса 6 мг/кг 1 раз 
в 2 недели в сочетании с наилуч-
шим поддерживающим лечением 
(best supportive care  – BSC) или 
только одного наилучшего под-
держивающего лечения (кон-
трольная группа). Лечение про-
водили до прогрессии заболева-
ния или до появления призна-
ков непереносимой токсично-
сти. В случае прогрессии заболе-
вания пациенты из контрольной 
группы наилучшего поддержи-
вающего лечения имели возмож-
ность перейти в дополнительное 
исследование и получать Векти-
бикс в дозе 6 мг/кг 1 раз в 2 не-
дели (такой переход был у 75% 
больных после прогрессирова-
ния на лучшей поддерживающей 
терапии).
Взаимосвязь между наличием  
мутаций гена KRAS и результа-
тами лечения была оценена в  ре-
троспективном исследовании по 
архивным парафинированным 
образцам опухолевой ткани. Из 
427 (92%) пациентов, у которых 
проводилась оценка гена KRAS, 
у 184 были обнаружены мута-
ции гена. По результатам анали-
за через 8 недель среди пациен-
тов с KRAS дикого типа прогрес-
сирование не было отмечено у  
59,7% больных, получавших Век-
тибикс, и только у 21,0% в груп-
пе с наилучшим поддерживаю-
щим лечением (различие 38,7%; 
95% ДИ 27,4–50,0). Различие в 
медиане времени без прогресси-
рования  для пациентов с мута-
циями KRAS не было отмечено в 
исследуемых группах. К 8-й неде-
ле прогрессирование не было от-
мечено у 21,4% больных в груп-

пе Вектибикса и у  28,0% в груп-
пе наилучшего поддерживающе-
го лечения. Различий по общей 
выживаемости между группами 
также не было отмечено. 
Среди больных с KRAS дикого 
типа объективный эффект соста-
вил 17% для группы Вектибикса 
и BSC c медианой времени про-
должительности ответа 19,7 не-
дель и 0% для группы наилучше-
го поддерживающего лечения. 
У пациентов с мутациями KRAS 
ни в одной группе объективных 
противоопухолевых эффектов 
зафиксировано не было. Стаби-
лизация заболевания у пациен-
тов с KRAS дикого типа отмечена 
у 34% пациентов в группе, полу-
чавшей Вектибикс, и у 12% паци-
ентов в группе наилучшего под-
держивающего лечения. 
Таким образом, контроль заболе-
вания в группе больных с нему-
тированным (диким) типом гена 
KRAS, получавших Вектибикс, 
составил 51%. 
Отсутствие объективного эффек-
та у больных с мутантным геном 
KRAS, получавших Вектибикс и 
BSC, продемонстрировало 100% 
положительную прогностиче-
скую ценность в отношении от-
сутствия эффективности тера-
пии Вектибиксом у этой группы 
больных. Эти результаты обус-
ловливают необходимость гено-
типирования KRAS перед нача-
лом лечения.
На основании этого исследова-
ния Вектибикс был разрешен к 
применению сначала FDA в США 
у  больных мКРР с диким типом 
гена КRAS, а в дальнейшем в Ев-
ропе и в Росии. 

Вектибикс 
в комбинации 
с химиотерапией 
в терапии мКРР
Позднее были представлены ре-
зультаты применения Вектибик-
са в I и II линиях терапии в соче-
тании с иринотеканом и оксали-
платином.

I линия терапии мКРР
J.-Y. Douillard и соавт. в ноябре 
2010 г. представили окончатель-

ные результаты исследования 
эффективности Вектибикса в со-
четании с FOLFOX4 против тера-
пии FOLFOX4 в I линии химио-
терапии распространенного ко-
лоректального рака [2]. В иссле-
дование были включены 1183 па-
циента, у 93% которых проспек-
тивно было оценено наличие му-
тации гена KRAS. Мутация гена 
была обнаружена у 40% боль-
ных в обеих группах. Анализ эф-
фективности был проведен в со-
ответствии со статусом KRAS. 

У больных с отсутствием мута-
ции добавление к лечению Век-
тибикса достоверно увеличивало 
время до прогрессирования (9,6 
мес. против 8,0 мес.) и частоту 
объективного ответа (55% про-
тив 48%). Также была отмечена и 
тенденция к увеличению общей 
выживаемости (23,9 мес. против 
19,7 мес., р = 0,07). У больных с 
мутированным геном KRAS раз-
личий в эффекте не отмечалось. 
Время до прогрессирования со-
ставило 7,3 мес. против 8,8 мес., 
общая выживаемость – 15,5 мес. 
против 19,3 мес. 
C.H. Köhne и соавт. в 2010 г. 
представили результаты иссле-
дования эффективности Векти-
бикса в комбинации с режимом 
FOLFIRI у 152 больных распро-
страненным колоректальным 
раком в I линии терапии [3]. Так 
же, как и в предыдущем исследо-
вании, эффективность  зависела 
от статуса гена KRAS. При срав-
нении больных с наличием и от-
сутствием мутации было пока-
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Отсутствие объективного эффекта 
у больных с мутантным геном 
KRAS, получавших Вектибикс 
и BSC, продемонстрировало 100% 
положительную прогностическую 
ценность в отношении отсутствия 
эффективности терапии Вектибиксом 
у этой группы больных. 
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зано значительное превосход-
ство комбинации химиотера-
пии и Вектибикса по всем кри-
териям у больных без мутации.  
Время до прогрессирования со-
ставило 8,9 мес. против 7,2 мес., 
частота полной и частичной ре-
миссии составила 56,5% против 
37,9%.

II линия терапии мКРР
M. Peeters и соавт. в 2010 г. пред-
ставили результаты исследова-
ния Вектибикса в сочетании с 
режимом FOLFIRI против химио-
терапии FOLFIRI [4]. В исследо-
вание были включены 1186 боль-
ных, у 55% которых был обнару-
жен дикий (немутированный) 

тип гена KRAS. При оценке эф-
фективности, проведенной раз-
дельно в зависимости от нали-
чия мутации гена, было показа-
но значительное улучшение ре-
зультатов лечения при добавле-
нии Вектибикса у больных с от-
сутствием мутации гена KRAS.  
В этой категории больных время 
до прогрессирования достовер-
но увеличивалось с 3,9 мес. до 5,9 
мес., частота достижения полной 
и частичной ремиссии – с 10% до 
35%, в то время как общая вы-
живаемость увеличивалась с 
12,5 мес. до 14,5 мес. (р = 0,12). 
У больных с му тированным 
геном различий в эффектив-
ности в исследуемых группах 
также отмечено не было. Время 
до прогрессирования составило 
5,0 мес. и 4,9 мес., а полная и ча-
стичная ремиссия была отмече-
на у 13% и 14% соответственно. 

Установленное в результате про-
веденных клинических иссле-
дований значение статуса гена 
KRAS привело к тому, что в на-
стоящее время применение Век-
тибикса рекомендовано только у 
больных с отсутствием мутации 
этого гена. 
Сравнительно небольшое иссле-
дование активности Вектибик-
са в сочетании с монотерапи-
ей иринотеканом было проведе-
но A. Carrato и соавт. [5]. Оцени-
вался режим введения каждые 
3 недели, доза иринотекана со-
ставила 350 мг/м2, доза Векти-
бикса – 9 мг/кг. В исследова-
ние были включены 85 боль-
ных с прогрессированием после 
оксалиплатин-содержащих ре-
жимов. Время до прогрессиро-
вания у 53 больных с нативным 
KRAS составило 5,5 мес., общий 
эффект 22,6%, контроль болез-
ни (полная, частичная ремиссии, 
стабилизация) 62,3%. 
Ответ на вопрос об эффективно-
сти Вектибикса после прогресси-
рования на цетуксимабе был рас-
смотрен в исследовании PANERB 
[6].  В исследование были вклю-
чены 32 пациента с распростра-
ненным колоректальным раком 
с нативным KRAS и прогресси-
рованием после иринотекан-
содержащих режимов и цетукси-
маба. На фоне монотерапии Век-
тибиксом общий эффект соста-
вил 21,9%, и у 9,4% больных была 
отмечена стабилизация болезни. 
Время до прогрессирования со-
ставило 3,6 мес. 
Среди больных, имевших эф-
фект на иринотекане/цетукси-
мабе, общий эффект составил 
54,5% и стабилизация дополни-
тельно у 18,2%. Среди первично-
резистентных к цетуксимабу 
больных эффективность была 
на уровне 7,7%, и дополнительно 
7,7% больных имели стабилиза-
цию болезни. 
Это одно из первых исследований 
по изучению перекрестной рези-
стентности двух ингибиторов ре-
цептора эпидермального факто-
ра роста, демонстрирующего по 
меньшей мере их неполную пере-
крестную резистентность.

L.S. Schwartzberg и соавт. [7] 
анонсирова ли исследование 
по сравнению эффективности
I  л и н и и  х и м и о т е р а п и и 
mFOLFOX6 в сочетании с Век-
тибиксом или бевацизумабом 
у 280 больных метастатическим 
колоректальным раком с натив-
ным статусом KRAS. 
Помимо колоректального рака 
активность ингибиторов EGFR 
установлена при плоскоклеточ-
ном раке в области головы и шеи. 
Исследование I фазы с исполь-
зованием Вектибикса в сочета-
нии с химиотерапией карбопла-
тином/паклитакселом и лучевой 
терапией проведено L.J. Wirth и 
соавт. [8]. 19 больных получили 
лечение фиксированными еже-
недельными введениями карбо-
платина и Вектибикса. 3 пациен-
та получали паклитаксел 15 мг/м2 
еженедельно, остальные 16 – па-
клитаксел 30 мг/м2 и лучевую те-
рапию. При оценке было уста-
новлено 95% клинических пол-
ных ремиссий, и при медиане на-
блюдения в течение 21 мес. у этих 
больных рецидива болезни не от-
мечено. 
Помимо исследований при рас-
пространенном колоректальном 
раке и раке в области головы и 
шеи проводится оценка активно-
сти Вектибикса при раке желуд-
ка (исследование  REAL-3) [9], 
холангиокарциноме [10] и раке 
яичников [11].
Также довольно активно ис-
следуются комбинации Векти-
бикса с другими препаратами 
таргетной терапии. Несколь-
ко исследований проводятся по 
изучению комбинации Векти-
бикса, мотесаниба (AMG 706, пе-
роральный ингибитор ангиоге-
неза) и химиотерапии: FOLFIRI, 
FOLFOX [12]; карбоплатин/па-
клитаксел [13]; цисплатин/гем-
цитабин [14].
Интересное исследование ком-
бинации Вектибикса и AMG 102 
(моноклонального антитела про-
тив фактора роста гепатоци-
тов) проводится C. Eng и соавт. 
[15]. В исследование включены 
18 больных с распространенным 
колоректальным раком и диким 

Опухоли органов пищеварения

При оценке результатов в группе 
с профилактическим применением 

средств было отмечено двукратное 
уменьшение частоты кожных реакций 

II и более степени и значительное 
улучшение качества жизни на фоне 

лечения Вектибиксом.
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(немутированным) типом гена  
KRAS. Максимальная переноси-
мая доза на 6 дозовых уровнях не 
достигнута, и для исследования 
выбран режим Вектибикс 6 мг/кг 
и AMG 102 10 мг/кг каждые 2 не-
дели. 
J. Sarantopoulos и соавт. [16] в 
исследовании IВ фазы оценили 
побочные эффекты комбинации  
AMG 479 (моноклонального ан-
титела против инсулиноподоб-
ного фактора роста) и Вектибик-
са 6 мг/кг каждые 2 недели или 
гемцитабина 1000 мг/м2, в дни 
1, 8, 15-й каждые 4 недели у 18 
больных рефрактерными солид-
ными опухолями. Дозой AMG 
выбрано 12 мг/кг каждые 2 не-
дели. У одного больного раком 
толстой кишки и диким (нему-
тированным) типом гена KRAS 
отмечена частичная ремиссия 
после прогрессирования на це-
туксимабе.
Основным побочным эффектом 
Вектибикса является кожная ток-
сичность, имеющая различные 
проявления.
M. Peeters и соавт. [17] обобщи-
ли побочные эффекты примене-
ния Вектибикса на основе про-
веденных ранее исследований, 
включавших 902 больных. По-
мимо проявлений кожной ток-

сичности у больных отмечались 
тошнота/рвота, диарея и лабора-
торный феномен, выражавшийся 
в гипомагниемии. Данные пред-
ставлены в таблице 1.
Как видно из таблицы, кожная 
токсичность отмечалась у пода-
вляющего большинства больных, 
однако выраженной степени она 
достигала редко (13%). 
В анализе исследований, вклю-
чавших 2503 пациентов, прове-
денном A. Shaker и соавт. [18], 
было показано, что сочетание с 
химиотерапией значительно по-
вышает риск развития выра-
женной  кожной токсичности 
(III–IV степени) (p < 0,001). В то 
же время было отмечено отсут-
ствие различий в развитии кож-
ных проявлений любой степени 
как в монотерапии, так и в ком-
бинации с химиотерапией.
В этой связи были разработаны 
средства терапии и профилакти-
ки кожной токсичности, вклю-
чавшие в себя использование 
увлажняющих кремов, кремы от 
ультрафиолетового излучения, 
местные стероиды и в некоторых 
случаях доксициклин. 
В исследовании E.P. Mitchell и 
соавт. [19] оценена эффектив-
ность этих средств (исследование 
STEPP). Больные на фоне моно-

терапии Вектибиксом были ран-
домизированы на профилакти-
ческое применение (сразу после 
1 дозы Вектибикса) и на терапию 
возникших проявлений кожной 
токсичности. 

При оценке результатов в груп-
пе с профилактическим приме-
нением средств было отмечено 
двукратное уменьшение частоты 
кожных реакций II и более сте-
пени и значительное улучшение 
качества жизни на фоне лечения 
Вектибиксом.

Заключение
Таким образом, можно отметить, 
что в настоящее время Вектибикс 
показал свою эффективность на 
всех этапах лечения больных 
распространенным колоректаль-
ным раком с диким (немутиро-
ванным)  типом гена KRAS, опре-
деление которого является обя-
зательным при решении вопро-
са о терапии с включением Век-
тибикса.
Исследования по его примене-
нию при других злокачественных 
опухолях продолжаются, одно-
временно изучается взаимо связь 
эффективности Вектибикса и 
статуса гена KRAS при других 
опухолях. Вероятнее всего, про-
филактика дерматологической 
токсичности  позволит умень-
шить клинические проявления 
и тяжесть основного побочного 
класс-связанного эффекта Век-
тибикса.  

Опухоли органов пищеварения

Таблица 1. Побочные эффекты Вектибикса

Побочный эффект Все степени (%) III степень (%)

Кожная токсичность 92 13

Угревой дерматит 53 6

Эритема 52 5

Зуд 52 2

Сыпь 37 3

Шелушение 24 2

Паронихии 20 1

Желудочно-кишечные

Тошнота 30 2

Диарея 27 2

Анорексия 22 2

Гипомагниемия 41 7

Вектибикс показал свою 
эффективность на всех этапах 
лечения больных распространенным 
колоректальным раком с диким 
(немутированным) типом гена 
KRAS, определение которого 
является обязательным при решении 
вопроса о терапии с включением 
Вектибикса.

Литература 
← С. 59
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Терапия гормонозависимых опухолей

Эндокринная терапия 
эндометриальной 
стромальной саркомы

В статье рассматриваются вопросы гормональной 
терапии редко встречающейся опухоли – эндометриальной 
стромальной саркомы. Приводятся результаты исследования, 
продемонстрировавшего эффективность применения 
ингибитора ароматазы третьего поколения Веро-анастрозола 
у пациенток с рецидивом ЭСС.
В исследование на данный момент включены 6 пациенток с 
ІІІ стадией заболевания в возрасте от 52 до 65 лет. Рецидив 
заболевания выявлен в сроки от 8 до 14 месяцев после комплексного 
лечения. Четыре пациентки получают Веро-анастрозол в дозе 1 мг 
1 раз в сутки до момента выявления прогрессирования заболевания, 
у всех них эффект от лечения был расценен как стабилизация 
болезни. У одной пациентки лечение прекращено в связи с 
прогрессированием заболевания через 3 месяца от начала терапии. 
Одна пациентка получала Веро-анастрозол в течение 6 месяцев, 
после чего был получен полный ответ, ремиссия составляет 
3 года 5 месяцев. В совокупности наши исследования и предыдущие 
наблюдения свидетельствуют о перспективности подобного 
подхода в лечении больных ЭСС.

1Городской 
клинический 

онкологический 
диспансер, 

Санкт-Петербург

2ГОУ ВПО Санкт-
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К.м.н. А.С. ЛИСЯНСКАЯ1,2, д.м.н. Г.М. МАНИХАС1,2, 
д.м.н., проф. Н.И. ТАПИЛЬСКАЯ1, к.м.н. К.В. ФЕДОСЕНКО1

Эндоме триальная стро-
мальная саркома (ЭСС) – 
сравнительно редкое забо-

левание (рис. 1), что создает опре-
деленные трудности в ее изучении 
и выработке стандартов лечения. 
Течение ЭСС непредсказуемо – 
даже опухоли с низкой митотиче-
ской активностью и минимальной 
клеточной атипией в 45–60% слу-
чаев рецидивируют, а отдаленные 
метастазы приводят к летальному 
исходу [1].

Этиология и патогенез ЭСС пока 
не установлены. Многие авторы 
считают: ЭСС возникают из по-
липотентных стромальных кле-
ток, специализированных мезин-
химальных клеток с иммунофе-
нотипическими признаками мио-
бластов. Существует предположе-
ние, что гладкомышечная диффе-
ренцировка является результатом 
метаплазии неопластических эн-
дометриальных стромальных кле-
ток. V. Cаnzonieri и соавт. полага-

ют, что ЭСС низкой СЗ развива-
ются непосредственно из гладко-
мышечной стенки крупной вены. 
Немецкие морфологи обнаружи-
ли в культуре опухолевых клеток 
ЭСС, содержащей виментин, раз-
личные варианты цитокератина. 
Предполагают, что одним из фак-
торов риска развития ЭСС может 
быть нарушение секреции поло-
вых гормонов. В последние годы 
появились сообщения о возник-
новении ЭСС у женщин, полу-
чавших тамоксифен в течение не-
скольких лет по поводу рака мо-
лочной железы [15, 16].
Биосинтез эстрогенов, в том 
числе в ткани некоторых ново-
образований, катализируется 
ферментным комплексом аро-
матазы, который является изо-
формой цитохрома Р450, содер-
жащего монооксигеназную си-
стему, участвующую в биосинте-
зе стероидных гормонов из холе-
стерола (гидроксилирование по 
С22 и С20 при отщеплении боко-
вой цепи 11β и 18). Монооксиге-
назная система состоит из трех 
компонентов, локализованных 
на внутренней митохондриаль-
ной мембране на границе с ма-
триксом: НАДФ-специфичного 
(никотинамидадениннуклеотид-
фосфат), ФАД (флавинаденинди-
нуклеатид), содержащего флаво-
протеин, и гемопротеина (адре-
нодоксин) [2]. Цитохром Р450 
является продуктом гена CYP19. 
У человека ароматазы обнаруже-
ны в яичниках, яичках, адипо-
цитах, плаценте, головном мозге, 
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мышцах, фибробластах кожи и 
костных остеобластах. Андро-
гены являются основной С19-
стероидной субстанцией для 
биосинтеза эстрогенов в этих 
тканях. Ферментный комплекс 
ароматазы связывается с андро-
генной стероидной субстанци-
ей и катализирует определенную 
ступень синтеза эстрогенов, об-
разующихся из андростендио-
на и тестостерона через три ги-
дроксилазных ступени. Третья 
ступень ароматизации характе-
ризуется как окислительная ре-
акция, в которой цитохром Р450 
конверсирует С19-андрогены в 
С18-эстрогены (рис. 2). 
В неизмененном эндометрии экс-
прессия CYP19 не выявляется. 
У человека ген CYP19 содержит 
промоторы, которые управляют 
тканево-специфичной экспрес-
сией ароматазы. Полиморфизм 
гена CYP19 увеличивает риск 
развития рака эндометрия вслед-
ствие нарушения механизмов 
ингибирования экспрессии аро-
матазы или сверхэкспрессии 
рецепторов фермента, которая 
приводит к гиперэстрогении. 
Сверхэкспрессия CYP19 при раке 
эндометрия особенно часто от-
мечается у женщин, несущих А6 
и А7 аллели [3].
Иммунореактивность аромата-
зы была обнаружена в клетках 
стромы при эндометриоидной 
эндометриальной карциноме [4, 
5]. Этот факт продемонстриро-
вал, что внутриопухолевая аро-
матаза при малигнизации эндо-
метрия была ассоциирована со 
стромальной инвазией. Не было 
обнаружено корреляции между 
экспрессией или активностью 
ароматазы и стероидным стату-
сом, клинической стадией забо-
левания или степенью диффе-
ренцировки опухоли, хотя экс-
прессия ароматазы чаще опреде-
лялась при низкой степени диф-
ференцировки опухоли, чем при 
высокодифференцированных 
стромальных эндометриальных 
саркомах [6].
Раcширение использования ин-
гибиторов ароматазы в клини-
ческой практике было обуслов-

лено тем, что ингибитор цитох-
рома Р450 аминоглютетимид яв-
ляется эффективным в лечении 
распространенного рака молоч-
ной железы у пациенток в пост-
менопаузе. Уже в 1984 г. в ряде ис-
следований сообщалось об объ-
ективном ответе и уменьшении 
ароматазной активности в ре-
зультате применения ингибито-
ров ароматазы. Так, объективный 
ответ после применения амино-
глютетимида была получен у 4 из 
18 женщин с распространенным 
раком эндометрия [7].
В конце 1990-х был синтезиро-
ван целый ряд ингибиторов аро-
матазы, появление которых озна-
меновало начало новой эры в ле-
чении гормонозависимых нео-
плазий. В 1998 г. была продемон-
стрирована более высокая анти-
опухолевая активность ингиби-
торов ароматазы по сравнению с 
тамоксифеном [7]. После ингиби-
торов ароматазы первого (ами-
ноглютетимид и тестолактон) и 
второго (форместан и фадразол) 
поколения появились препара-
ты третьего поколения – ана-
строзол, летрозол, экземестан и 
ворозол, эффективность кото-
рых оказалась от 1000 до 10 000 
раз выше, чем аминоглютетими-
да. Форместан, эффективность 
которого была продемонстри-
рована при распространенных 
гормоночувствительных карци-
номах молочной железы, стал 
доступным в клинической прак-
тике в 1993 г. Препарат обнару-
живал более высокую избира-
тельность в качестве ингибито-
ра ароматазы, однако почти у 
17% пациенток наблюдались ли-
хорадочные состояния (сравни-
мые с побочным эффектом ами-
ноглютетимида) и местная вос-
палительная реакция в месте 
инъекции (17% пациенток). Пре-
параты третьей генерации явля-
ются более специфичными для 
связывающих сайтов фермен-
та ароматазы, поэтому побочные 
эффекты при длительном приме-
нении незначительны или уме-
ренно выражены. Благодаря осо-
бенностям механизма действия 
экземестан обеспечивает угнете-

ние действия ароматазы на 98% и 
снижение уровня эстрогенов на 
90% уже через 7 дней от начала 
лечения [2].
Ингибиторы ароматазы разде-
ляют на две группы: стероидные 
(тип 1) и нестероидные ингиби-
торы (тип 2). Стероидные инги-
биторы, как и все дериваты ан-
дростендиона, действуют как 
искусственные субстраты и не-
обратимо блокиру ют андро-
генсвязывающий сайт, обеспе-
чивая постоянную инактива-
цию фермента. Нестероидные 
ингибиторы связываются с ча-
стью гема фермента цитохрома 
Р450 и препятствуют утилиза-
ции НАДФ, что предотвращает 
гидроксилирование и приводит 
к снижению уровня эстрогенов. 
Поскольку фермент аромата-
за конвертирует андрогены в 
эстрогены во всех тканях, бло-
каторы ароматазы могут инги-
бировать как периферическую, 
так и эндометриальную стро-
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Рис. 2. Андростендион в активном связывающем 
сайте ароматазы*
* Адаптировано по [14].

Рис. 1. Эндометриальная стромальная саркома. 
Окраска гематоксилином и эозином (увеличение в 400 раз)
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мальную ароматизацию, так как 
ингибиторы ароматазы могут 
подавлять уровень эстрогенов 
эффективнее, чем хирургиче-
ская адреналэктомия или гипо-
физэктомия. Хотя точные па-
тофизиологические механизмы 
действия ингибиторов не вы-
яснены, наиболее вероятно, что 
апоптоз опухолевых клеток уси-
ливается из-за нарушения син-
теза эстрогенов. Ингибиторы 
ароматазы не влияют на статус 
эстрогеновых рецепторов в опу-
холевых клетках карциномы эн-
дометрия в противоположность 
антиэстрогену – тамоксифену. In 
vitro было показано, что ингиби-
торы ароматазы подавляют про-
лиферацию и усиливают апоп-
тоз в эндометриальном раке [8].

В исследовании O. Reich и S. Regauer 
[6] проанализирована экспрессия 
ароматазы в 23 образцах ткани 
опухоли низкодифференциро-
ванных ЭСС. Проводилась оцен-
ка иммуногистохимическим ме-
тодом с использованием монокло-
нальных и поликлональных анти-
тел. Экспрессия ароматазы была 
отмечена в 19 (83%) из 23 опухолей 
при применении моноклональ-
ных антител и в 20 (87%) из 23 – 
при использовании поликло-
нальных антител. При исполь-
зовании моноклональных анти-
тел экспрессия ароматазы была 
оценена как высокая в 5 (22%), 
умеренная – в 9 (39%) и низкая – 
в 5 (22%) опухолях, в 4 (17%) опу-
холях экспрессии ароматазы не 
выявлено. При применении по-
ликлональных антител экспрес-
сия ароматазы была оценена как 
высокая в 7 (31%), умеренная – в 
4 (17%) и низкая – в 9 (39%) опу-
холях, в 3 (13%) случаях экспрес-
сии ароматазы не выявлено. Низ-
кая экспрессия ароматазы или 
полное ее отсутствие коррели-
ровало с I стадией болезни, в то 
время как более высокие показа-
тели экспрессии были чаще свя-
заны с прогрессированием забо-
левания.
Однако до настоящего времени 
остаются невыясненными два 
важных аспекта использования 
ингибиторов ароматазы в лече-
нии гормонозависимых злока-
чественных новообразований. 
Один из них –  возможность 
определения чувствительности 
или резистентности опухоли к 
ингибиторам ароматазы в полу-
ченных гистологических образ-
цах перед началом лечения па-
циентки, другой – установление 
точного механизма антиопухоле-
вых эффектов ингибиторов аро-
матазы в клетках карциномы.
Подавляющее большинство ис-
следователей считают хирурги-
ческое вмешательство основным 
методом лечения ЭСС матки. 
Продолжаются попытки улуч-
шить отдаленные результаты ле-
чения с помощью адъювантной и 
неоадъювантной химиотерапии. 
Однако данные проведенных ис-

следований крайне разноречивы. 
Неудовлетворенность результа-
тами хирургического и химио-
терапевтического лечения ЭСС 
обусловила попытки их допол-
нения лучевой терапией. Суще-
ствуют исследования об эффек-
тивности гормональной терапии 
ЭСС [1].
В гинекологическом отделении 
Городского клинического онко-
логического диспансера Санкт-
Петербурга (СПбГКОД) ведется 
набор пациенток с ЭСС, получа-
ющих терапию ингибитором аро-
матазы третьего поколения Веро-
анастрозолом. Веро-анастрозол 
является нестероидным ингиби-
тором ароматазы третьего поколе-
ния, обладающий наибольшей се-
лективностью среди антиарома-
тазных препаратов (табл. 1). Всего 
в исследование на данный момент 
включено 6 пациенток с ІІІ стади-
ей заболевания в возрасте от 52 
до 65 лет. Пациентки находятся 
на лечении в СПбГКОД с 2006 г.: 
5 пациенток по поводу рециди-
ва ЭСС после ранее проведенно-
го комплексного лечения, 1 паци-
ентка – под наблюдением после 
достижения полного ответа на 
терапию Веро-анастрозолом в 2008 г. 
У 3 пациенток выявлены мест-
ные рецидивы, у 2 больных наря-
ду с местными рецидивами – отда-
ленные метастазы в легкие. Реци-
див заболевания выявлен в сроки 
от 8 до 14 месяцев после комплекс-
ного лечения. 4 пациентки по-
лучают Веро-анастрозол в дозе 
1 мг 1 раз в сутки до момента вы-
явления прогрессирования забо-
левания, у всех 4 пациенток до-
стигнут эффект стабилизации. 
У одной пациентки лечение пре-
кращено в связи с прогрессирова-
нием заболевания через 3 месяца 
от начала терапии. Одна пациентка 
получала Веро-анастрозол в тече-
ние 6 месяцев, после чего был по-
лучен полный ответ, ремиссия со-
ставляет 3 года 5 месяцев. Нежела-
тельных явлений, связанных с про-
водимой терапией, не выявлено. 
Для иммуногистохимическо-
го анализа были доступны ткани 
всех пациенток. Полученный для 
морфологического анализа биоп-

Рис. 3. Положительная реакция на виментин 
в большей части опухолевых клеток 
(увеличение в 400 раз)

Рис. 4. Экспрессия ароматазы в опухоли 
(увеличение в 400 раз)
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сийный и операционный мате-
риал фиксировался в нейтраль-
ном формалине и после стандарт-
ной гистологической проводки 
заливался в парафин. Из парафи-
новых блоков изготавливались 
срезы толщиной 5–7 мкм. Оцен-
ка морфологических особенно-
стей ткани опухоли и зоны фона 
проводилась на срезах, окрашен-
ных гематоксилином и эозином. 
Оценивали экспрессию маркера 
пролиферации Ki-67, экспрессию 
фермента ароматазы и количество 
рецепторов к эстрогену и проге-
стерону. Результаты иммуноги-
стохимической реакции оценива-
лись по 3-балльной шкале по ме-
тодике McCarthy и соавт.
Проведенные нами иммуногисто-
химические исследования показа-
ли следующие результаты. В 4 слу-
чаях было выявлено отсутствие 
экспрессии рецепторов эстроге-
нов и прогестерона, низкая экс-
прессия – в 2 случаях. Панцито-
кератин АЕ1/АЕ3 не экспрессиро-
вался. Экспрессии десмина также 
не было обнаружено, что счита-
ется характерным для эндоме-
триальной стромальной саркомы. 
У 1 пациентки, находящейся в ре-
миссии на момент начала исследо-
вания, было отмечено отсутствие 
экспрессии альфа-актина, что рас-
сматривается как утрата эпитопов 
данного антигена при развитии 
опухоли. Виментин в ткани опу-
холи был положительным (рис. 3), 
что доказывает ее стромальное 
происхождение. В исследуемых 
опухолях определялась сверхэк-
спрессия по мутантному белку 
p53 и сверхэкспрессию Ki-67, что 
коррелировало со сверхэкспрес-
сией фермента ароматазы (рис. 4) 
в ткани опухоли. Сверхэкспрес-
сия Ki-67 и p53 указывает на вы-

сокую степень злокачественности 
опухоли и свидетельствует о глу-
боких нарушениях пролиферации 
и апоптоза в опухолевой ткани.
Демонстрация экспрессии арома-
тазы в ЭСС низкой степени зло-
качественности является осно-
ванием для более широкого из-
учения эффективности ингиби-
торов ароматазы в лечении жен-
щин с ЭСС. В ряде исследований 
показана высокая эффективность 
ингибиторов ароматазы, пре-
восходящая результаты приме-
нения прогестинов при эндоме-
триальной стромальной саркоме. 
В одном случае получен объек-
тивный ответ на лечение рециди-
ва заболевания летрозолом в тече-
ние 9 месяцев. В другом клиниче-
ском исследовании у 2 пациенток 
44 и 34 лет с рецидивом эндоме-
триальной стромальной саркомы 
с метастазами в легкие в резуль-
тате монотерапии летрозолом 
был достигнут полный ответ. Без-
рецидивная выживаемость у этих 
пациенток составила 14 и 7 лет со-
ответственно [9, 10, 11].
Согласно клиническим рекомен-
дациям Европейского общества 
медицинской онкологии (ESMO), 
карциносаркому эндометрия вы-
деляют в отдельную группу рака 
эндометрия, которая относится 
к опухолям с плохим прогнозом 
[12]. Одновременное наличие в 
опухоли маркеров эпителиальных 
и стромальных клеток при одном 
генотипе позволяет считать эндо-
метриальную стромальную сар-
кому монофазным вариантом 
карциносаркомы матки [13].
Отдаленные метастазы ЭСС вы-
сокой степени злокачественно-
сти наблюдаются у 20–30% боль-
ных. Больные умирают от про-
грессирования заболевания в те-

чение двух лет после хирургиче-
ского лечения. До сих пор не су-
ществует единого мнения относи-
тельно роли гормонотерапии в ка-
честве адъювантного компонента 
в комбинированном и комплекс-
ном лечении больных раком тела 
матки и в том числе ЭСС. После 
появления сообщения об успеш-
ной гормонотерапии рецидивов и 
метастазов рака молочной железы 
аналогичные подходы использу-
ются при лечении больных раком 
эндометрия. Чувствительность 
метастазов рака эндометрия к 
оксипрогестерону капронату и 
медроксипрогестерону ацета-
ту при высокой и умеренной сте-
пени злокачественности превы-
шает 50%, однако при низкодиф-
ференцированной – меньше 15%. 
При рецидивах и метастазах ЭСС 
возможны длительные ремиссии. 
Прогестагены могут быть эффек-
тивны в случае экспрессии в опу-
холи рецепторов половых гормо-
нов [14]. Однако, и это подтверж-
дается в нашем исследовании, 
далеко не все опухоли оказыва-
ются позитивными по экспрес-
сии рецепторов стероидных гор-
монов. В связи с этим проводятся 
дальнейшие исследования тера-
певтического воздействия други-
ми гормональными агентами, по-
тенциальный резерв которых да-
леко не исчерпан. 
Таким образом, гормональная 
терапия ингибитором арома-
тазы третьего поколения Веро-
анастрозолом у пациенток с ре-
цидивом ЭСС продемонстриро-
вала свою эффективность. Ре-
зультаты наших исследований, 
как и предыдущие наблюдения, 
свидетельствуют о перспектив-
ности подобного подхода в лече-
нии больных ЭСС. 

Таблица 1. Сравнительная характеристика антиароматазных препаратов

Параметры Анастрозол Летрозол Экземестан
Период полувыведения около 2 сут. 2–4 сут. около 1 сут.
Андрогенное действие нет нет да
Влияние на синтез глюкокортикоидов нет да нет
Влияние на синтез минералокортикоидов нет да нет
Влияние на метаболизм других препаратов нет нет да
Возможность повреждения хромосом (in vitro) нет да да

Литература 
← С. 60
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Ежегодно в Российской Фе-
дерации регистрируются 
около 470 тыс. первичных 

случаев злокачественных ново-
образований. За последние 35 лет 
в России абсолютное число боль-
ных с впервые установленным ди-
агнозом злокачественного ново-
образования возросло на 80,5%.  
Среднегодовой прирост онколо-
гической заболеваемости соста-
вил 2,3%.  Для участников конфе-
ренции за этими статистически-

ми данными стоят реальные люди 
с неутешительным диагнозом и 
надеждой на выздоровление.
В приветственном слове к участ-
никам конференции академик 
РАН и РАМН М.И. ДАВЫДОВ, 
директор Российского онколо-
гического центра им. Н.Н. Бло-
хина РАМН, отметил: «Научно-
практическая конференция 
“Мультидисциплинарные подхо-
ды в онкологии” – событие замет-
ное, поскольку современные ис-

следования и уровень знаний, на-
копленных в различных разделах 
онкологии, требуют новых орга-
низационных форм. Сегодня мы 
не можем представить современ-
ную клиническую онкологию без 
значительного вклада фундамен-
тальных наук. Их исследования, 
по сути, стали уже клинически-
ми, и это существенно повышает 
результаты и уровень понимания 
тех задач, что мы должны решать 
на всех этапах лечения наших па-
циентов». 
Сейчас невозможно представить 
современную онкологию без про-
тивоопухолевой химиотерапии. 
А ведь всего полвека назад при-
ходилось доказывать перспектив-
ность этого направления.  Тогда, 
в 50-х гг. XX века, эту непростую 
миссию взяли на себя Институт 
экспериментальной патологии и 
терапии рака АМН СССР (ныне – 
Российский онкологический 

Современные возможности 
15–17 апреля 2011 г. в Москве состоялась научно-практическая 

конференция «Мультидисциплинарные подходы в онкологии», 
в работе которой приняли участие ведущие отечественные 

и зарубежные онкологи с целью обсудить актуальные вопросы 
противоопухолевой терапии.  

Научно-практическая конференция 

Медфорум



45ЭФ. Онкология, гематология и радиология.  2/2011

центр им. Н.Н. Блохина РАМН) и 
его первый директор – академик 
Н.Н. Блохин. Поступок поистине 
смелый. Ведь мир тогда знал лишь 
первые хлорэтиламины и антифо-
латы, спектр противоопухолевой 
активности которых был чрезвы-
чайно узок, а токсичность – силь-
но выражена.
Н.Н. Блохин, великолепный кли-
ницист, талантливый организа-
тор и блестящий хирург, один из 
немногих понял необходимость 
дополнения местных методов воз-
действия на опухоль системной 
терапией. Он пригласил в только 
что созданный отдел эксперимен-
тальной химиотерапии основопо-
ложника отечественной химиоте-
рапии Л.Ф. Ларионова, работав-
шего над первым отечественным 
цитостатиком – новоэмбихином.
Спустя несколько лет, в 1960 г., 
специализированное отделение 
химиотерапии возглавил профес-

сор В.И. Астрахан. При нем отде-
ление стало настоящим центром 
клинических испытаний отече-
ственных и зарубежных препара-
тов, появились методики для них, 
а значит, и возможность объек-
тивной оценки эффективности 
ЛС, интеграции отечественных 
исследований в международную 
систему клинических испытаний.
О становлении химиотерапии 
в нашей стране рассказала про-
фессор Н.И. ПЕРЕВОДЧИКОВА, 
чье имя в отечественной онколо-
гии стоит в одном ряду с имена-
ми родоначальников химиотера-
пии – Н.Н. Блохина, Л.Ф. Ларио-
нова и В.И. Астрахана. Наталия 
Иннокентьевна 20 лет возглавля-
ла отделение химиотерапии Рос-
сийского онкологического центра 
им. Н.Н. Блохина РАМН. В своем 
выступлении она подчеркну-
ла, что 50-летний юбилей перво-
го специализированного отделе-

ния химиотерапии в нашей стра-
не – это повод подвести промежу-
точные итоги и оценить, как из-
менились возможности противо-
опухолевой терапии и как они от-
разились на результатах лечения 
онкологических больных.
Возможности современной хи-
миотерапии вместе с российски-
ми специалистами анализирова-
ли зарубежные коллеги. Гостями 
конференции стали ведущие уче-
ные из США, Канады и Европы. 
Перед участниками конференции 
выступили: F. Shepherd из Уни-
верситета Торонто («Современ-
ные подходы к выбору первой, 
второй линии лечения и поддер-
живающей терапии при НМРЛ. 
Индивидуализация терапии»); 
M. Reck из Торакальной клини-
ки Großhansdorf, Гамбург, Герма-
ния («Молекулярные подходы к 
определению чувствительности 
и резистентности к тирозинки-

противоопухолевой терапии
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назным ингибиторам EGFR. Пер-
спективные направления»); E. van 
Cutsem из Университета Левена, 
Бельгия («Мультидисциплинар-
ный подход к лечению больных 
желудочно-кишечным раком»); 
К. Oberg из Университета г. Уп-
сала, Швеция («Нейроэндокрин-
ные опухоли – вчера, сегодня, зав-
тра»); M. Pavel из Клиники Шари-
те, Берлин, Германия («Лечение 
нейроэндокринных опухолей в 
свете результатов исследования 
RADIANT»); R. Benjamin из Он-
кологического центра Андерсона, 
Хьюстон, США («Тактика лечения 
сарком в зависимости от гистоло-
гического подтипа»); N. Colombo 
из Европейского института онко-
логии, Милан, Италия («Молеку-
лярные мишени при раке яични-
ков»).
Первый день работы конферен-
ции был посвящен мультидисци-
плинарным подходам в торако-
абдоминальной онкологии. Об-
суждались современные подхо-
ды к выбору консервативного ле-
чения, поддерживающей терапии 
при НМРЛ и вопросы индивиду-
ализации терапии; молекулярно-
генетические исследования при 
раке легкого и молекулярные 
подходы к определению чувстви-
тельности и резистентности к ти-
розинкиназным ингибиторам 
EGFR; тактика лечения мезотели-

омы плевры и комбинированное 
лечение опухолей грудной клетки 
и брюшной полости с примене-
нием гипертермии; молекулярно-
генетические маркеры при опухо-
лях желудочно-кишечного тракта 
и состояние комбинированного 
лечения рака грудного отдела пи-
щевода и др. Свою точку зрения 
по вышеперечисленным вопро-
сам высказали российские специ-
алисты – профессора Б.Е. Полоц-
кий, И.Б. Зборовская, М.Б. Быч-
ков, Е.Н. Имянитов, Ю.А. Барсу-
ков и др.
Второй день конференции был 
посвящен работе секции нейро-
эндокринных опухолей. В 1983 г. 
C. Moertel в первом номере меж-
дународного журнала клиниче-
ской онкологии (Journal of Clinical 
Oncology) опубликовал статью о 
лечении карциноидного синдро-
ма. С тех пор нейроэндокринные 
опухоли (НЭО) попали в сферу 
особого интереса онкологов. За-
болеваемость нейроэндокринны-
ми опухолями различных лока-
лизаций в последние годы растет 
(по данным американской про-
граммы SEER, за 5 лет – 5-кратное 
увеличение). Наиболее часто эти 
опухоли возникают в различных 
отделах желудочно-кишечного 
тракта (среди злокачественных 
опухолей ЖКТ НЭО занимают 
2-е место) и легких. Колоссальные 
усилия специалистов в этой обла-
сти вознаграждаются: появились 
новые эффективные методики с 
использованием радиоизотопных 
меченых препаратов для диагно-

стики и лечения НЭО; внедряют-
ся в клиническую практику ана-
логи соматостатина и другие эф-
фективные ЛС – пазиреотид, те-
мозоламид, талидомид, бевацизу-
маб, сорафениб, сунитиниб, эве-
ролимус. 
Докладчики (профессора А.В. Его-
ров (1-й МГМУ им. И.М.  Се-
ченова), Л.Я. Рожинская (Эн-
докринологический научный 
центр, Москва), Б.Е.  Полоцкий 
(РОНЦ РАМН), д.б.н. Л.Е.  Гуре-
вич (МОНИ КИ, Москва), доктора 
медицинских наук А.И.  Павлов-
ская (РОНЦ РАМН), Н.Ф.  Орел 
(РОНЦ РАМН), И.М. Шестопало-
ва (РОНЦ РАМН) и др.) расска-
зывали о морфологических фак-
торах прогноза; лечении нейро-
эндокринных опухолей по резуль-
татам исследования RADIANT 
и перспективах химиотерапии 
НЭО; диагностике и особенно-
стях ведения пациентов с карци-
номой Меркеля, с нейроэндокрин-
ными опухолями легких и тиму-
са, опухолями поджелудочной же-
лезы и др.
В третий день работы конфе-
ренции специалисты обсужда-
ли проблемы диагностики и ле-
чения злокачественных опухолей 
на двух секциях: «ГИСТ, саркомы 
мягких тканей и костей» и «Рак 
яичников».
Онкологам, работающим с этими 
заболеваниями,  приходится 
сталкиваться с многочисленны-
ми трудностями: это и морфоло-
гическое разнообразие, и высо-
кая частота рецидивов, и рези-
стентность к химиотерапии. Так, 
на первой сессии специалисты 
обсуждали основные патомор-
фологические аспекты и значе-
ние молекулярно-генетического 
анализа для индивидуализации 
прогноза и лечения ГИСТ; про-
гресс в лекарственной терапии 
больных с гастроинтестиналь-
ными стромальными опухоля-
ми; стратегию лечения сарком 
костей и мягких тканей, а также 
результаты применения Гливека 
и Сутента (докладчики: профес-
сора И.А. Казанцева (МОНИКИ, 

Академик
М.И. Давыдов

Профессор Б.Е. Полоцкий
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Москва), Н.Н. Мазуренко (РОНЦ 
РАМН), М.Р. Личиницер (РОНЦ 
РАМН), Б.Е. Полоцкий (РОНЦ 
РАМН) и др.).
Актуальность этих тем вполне 
очевидна: в России в 2007 г. выяв-
лены 3245 заболевших саркомами 
мягких тканей (0,7% всех онколо-
гических заболеваний), при этом 
в течение года умерли 3085 паци-
ентов (1% в структуре смертно-
сти). Прогноз распространенных 
неоперабельных сарком, по сло-
вам выступавших, крайне неудо-
влетворительный. Немалые про-
блемы связаны и с лекарственной 
терапией – требуются препараты, 
разработанные в четкой зависи-
мости от морфологического типа 
той или иной саркомы и от степе-
ни злокачественной дифференци-
ровки опухоли. Поэтому особый 
интерес участников конференции 
вызвали выступления, посвящен-
ные опыту применения того или 
иного препарата. Своими зна-
ниями о современных возмож-
ностях и перспективах хи мио-
терапии сарком костей высокой 
степени злокачественности поде-
лился д.м.н. Г.Н. МАЧАК (РОНЦ 
РАМН): «Внедрение в клиниче-
скую практику неоадъювантных 
химиотерапевтических режимов 
привело к настоящему прорыву в 
лечении сарком. Данный подход 
заключается в проведении предо-
перационной химиотерапии, по-
зволяющей добиваться лечебного 
патоморфоза, с дальнейшим вы-
полнением органосохраняющих 
операций с последующей химио-
терапией и добиться улучшения 
показателей выживаемости».
Одним из перспективных про-
тивоопу холевых препаратов 
стал трабектедин, который пока-
зан для лечения распространен-
ных сарком мягких тканей, не-
чувствительных к ифосфамиду и 
антрациклинам. Об этом пре-
парате рассказа ла профес-
сор В.А.  ГОРБУНОВА (РОНЦ 
РАМН), приведя данные иссле-
дований его высокой эффектив-
ности при лечении липосарком и 
лейомиосарком. 

Не меньший интерес медицинского 
сообщества вызвали вопросы вы-
бора лекарственного лечения рака 
яичников (РЯ), заболеваемость ко-
торым имеет тенденцию к увели-
чению. Рак яичников продолжает 
сохранять за собой первое место в 
структуре смертности женщин от 
злокачественных новообразований 
женской половой сферы. И виной 
тому во многом отсутствие обще-
признанного и адекватного метода 
скрининга для ранней диагности-
ки. Сегодня РЯ чаще всего выявля-
ется уже на стадии диссеминиро-

ванного опухолевого процесса. Из-
вестно, что 5-летняя выживаемость 
для больных III стадией – 20–25%, 
а IV – не превышает 10%.
Одним из основных методов ле-
чения РЯ специалисты считают 
химиотерапию. И хотя на сегод-
ня выработан стандарт – циторе-
дуктивная операция с последую-
щим назначением химиотерапии 
первой линии на основе препара-
тов платины (общий ответ – более 
75%), – поиск эффективных ме-
тодов лечения рецидивирующего 
рака яичников продолжается.

Участники конференции узна-
ли о клиническом рандомизиро-
ванном исследовании (OVA-301) 
эффективности комбинации тра-
бектедина с ПЛД (пегилирован-
ный липосомальный доксору-
бицин) в терапии второй линии 
при рецидивирующем раке яич-
ников. Эта комбинация снижает 
риск прогрессирования заболева-
ния на 21%. Медиана выживаемо-
сти без прогрессирования состав-
ляет 7,3 месяца (против 5,8 меся-
ца при монотерапии ПЛД), а ме-
диана общей выживаемости – на 

3 месяца больше, чем при моно-
терапии. 
На секции «Рак яичников» речь 
шла о роли, месте и объеме хирур-
гического лечения при этом забо-
левании, его молекулярных ми-
шенях, обосновании выбора ле-
карственного лечения, подходах к 
лечению его редких форм (профес-
сора А.Ф. Урманчеев (НИИ онко-
логии им. Н.Н. Петрова), Е.Г. Но-
виков (МНИОИ им. П.А. Герцена, 
Москва)).  

Подготовила Н. Токарева

Выступает
профессор
В.А. Горбунова
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Если мы не можем увеличить продолжительность 
жизни, мы стараемся улучшить ее качество 

– Господин Кавалли, существует 
ли зависимость уровня заболе-
ваемости лимфомой от региона 
проживания?
– Безусловно, распространенность 
раковых опухолей в целом зави-
сит от страны и региона прожива-
ния. Например, в Монголии наи-
более распространен рак печени, в 
Японии – рак желудка, в Польше, 
где очень много курильщиков, – 
рак легких. Очень многое зави-
сит от поведения людей, местных 
обычаев и окружающей среды. На-
пример, Т-клеточные неходжкин-
ские лимфомы широко распро-
странены на Дальнем Востоке, а 
В-клеточные чаще встречаются 
на западных территориях. Кроме 
этого, существует зависимость от 
возраста: в странах с большой про-
должительностью жизни, где боль-
ше пожилых людей, соответствен-
но, чаще встречается данное забо-
левание.

– Какие формы лимфом встреча-
ются чаще – агрессивные или ин-
долентные?
– Лимфомы различаются по про-
исхождению: нодальные (с первич-
ным поражением лимфатических 
узлов), которые составляют поряд-
ка 60% всех лимфом, и экстрано-
дальные лимфомы, которые могут 
возникнуть в любом органе чело-
века, – это остальные 40%. В зави-
симости от локализации прогноз и 
агрессивность заболеваний могут 
быть различными. Например, если 
будет поражена центральная нерв-
ная система, то мы говорим об 
очень опасном заболевании, при 
другой локализации прогноз может 
быть намного лучше. Нодальные 
лимфомы в 60% случаев агрессив-
ные и в 40% – индолентные.

– Какова доступность лечения 
лимфомы в Европе?
– Если говорить о доступности ди-
агностики и лечения, то в европей-
ских странах с развитой системой 
медицинского страхования этот 
процесс налажен и хорошо органи-
зован, существуют стандарты лече-
ния. Естественно, со стороны кли-
ники ситуация различается в зави-
симости от страны. Так, существу-
ют некоторые ограничения в при-
менении одного и того же препара-
та: в одной стране он может приме-
няться для лечения чуть более ши-
рокого спектра заболеваний, чем, 
например, это происходит в другой 
стране. Препарат один и тот же, а 

показания к применению могут 
быть зарегистрированы разные.
 
– Какова выживаемость пациен-
тов с неагрессивной лимфомой 
сегодня, ведь в химиотерапии он-
кологических заболеваний крови 
осуществлен серьезный прорыв?
– Трудно сказать в целом, ведь это 
большая группа заболеваний и па-
циенты по-разному отвечают на 
лечение. С появлением препаратов 
на основе моноклональных анти-
тел стало возможным даже полное 
излечение, к этому мы и стремим-
ся. Однако есть заболевания, ко-
торые мы сегодня не можем выле-
чить, к сожалению, они склонны к 
хроническому течению и прогрес-
сированию, и здесь уже речь идет о 
качестве жизни. Если мы не можем 
увеличить продолжительность 
жизни, то мы стараемся улучшить 
ее качество.

– В чем, по Вашему мнению, за-
ключается роль врача общей 
практики в своевременном вы-
явлении онкологических заболе-
ваний?
– В первичном звене важна ранняя 
диагностика, и врач общей практи-
ки должен проявить онкологиче-
скую настороженность, если кли-
ническая картина пациента не со-
ответствует типичной патологии. 
Важно наблюдать такого больного 
по окончании курса лечения. На-
пример, участковый врач может 
следить за показателями крови, 
общим состоянием пациента. Од-
нако отношение врачей общей 
практики бывает разным: один 
ограничится конкретным «задани-
ем» по мониторингу того или иного 
показателя, а другой проявит заин-
тересованность, поскольку, к при-
меру, читает книгу по этой теме. 
Конечно, такой врач сможет вести 
диалог со специалистом, а это толь-
ко на пользу больному.  

В рамках интерактивного форума экспертов по гематологии – 
ЛимФорума специальный гость и участник мероприятия профессор 

Франко КАВАЛЛИ, директор Института онкологии Южной 
Швейцарии, президент Международного союза против рака, автор более 

500 публикаций в области онкологии и гематологии, рассказал 
о современных возможностях лечения онкологических заболеваний крови.
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Георгий ФРАНК: «Мое желание – достичь более 
успешного лечения онкологических больных»
– Как родилась идея проводить 
столь полезные мероприятия, 
как ЛимФорум?
– У истоков форума стояла Ирина 
Владимировна Поддубная, как 
специалист в области онкологии, 
а его инициатором в свое время 
стала компания «Рош», поскольку 
она специализируется на создании 
самых современных методов лече-
ния онкологических заболеваний, 
в частности онкологических забо-
леваний крови.

– Профессор Кавалли назвал 
применение препаратов на осно-
ве моноклональных антител про-
рывом в лечении. Это касается 
только лимфоидных опухолей? 
– Лечение препаратами на основе 
моноклональных антител, напри-
мер ритуксимабом, направлено 
на механизмы развития заболева-
ния, и терапевтический эффект от 
применения таких лекарств всегда 
выше. Это касается не только лим-
фом, но и опухолей вообще. Разу-
меется, конечный результат зави-
сит от многих факторов: вариан-
та опухоли, используемого препа-
рата, состояния пациента, его воз-
раста и многого другого.

– В Европе врачам достаточно 
2–3 дней, чтобы уточнить суб-
тип лимфомы и назначить адек-
ватное лечение. У нас такие диа-
гностические возможности есть?
– Во многих (к сожалению, пока не 
во всех) центрах и медицинских 
учреждениях уже существуют 
такие возможности, причем как в 
плане технической оснащенности, 
так и в плане подготовки кадров.

– Кто готовит такие квалифици-
рованные кадры?
– Для улучшения морфологиче-
ской диагностики онкологиче-
ских и онкогематологических за-
болеваний на IV пленуме прези-

диума Российского общества па-
тологоанатомов было принято ре-
шение создать рабочую группу для 
разработки и внедрения в практи-
ку здравоохранения рационально 
обоснованных высокотехнологич-
ных современных методов пато-
морфологического исследования 
и контроля их качества путем ор-
ганизации референсных центров 
и лабораторий. Сейчас мы подго-
товили протокол, который будет 
регламентировать использование 
референсных методов, определять 
порядок контроля качества и сер-
тификации лабораторий, взаимо-
действия с государственными ор-
ганами здравоохранения.

– Можно ли сказать, что с утверж-
дением протокола улучшится ка-
чество диагностики, лечения и 
восстановления пациентов?
– Мы очень на это надеемся.

– Классификация подтипов лим-
фом, утвержденная ВОЗ, от-
вечает современным научным 
данным? Вы внесли бы в нее 
какие-нибудь изменения?
– Классификация постоянно ме-
няется, примерно каждые 4–5 лет, 
и это происходит именно потому, 
что появляются новые сведения.

– Ваше профессиональное жела-
ние?
– Достичь более целенаправленно-
го, более успешного лечения онко-
логических больных.

– Ваше профессиональное опа-
сение?
– Я боюсь лечения препаратом, ко-
торый расценивается как панацея. 
Ее не бывает, как и одного обще-
го стандарта. К стандартам я во-
обще отношусь очень насторо-
женно, ведь все пациенты разные 
и требуют персонифицированного 
подхода. Слова профессора Кавал-
ли о том, что к больным надо под-
ходить индивидуально, мне как 
бальзам на душу.

– Как Вы оцениваете прошедшее 
мероприятие?
– Нигде изменения не происхо-
дят так быстро, как в области кли-
нических подходов в терапии он-
кологических заболеваний. Появ-
ляется все больше информации о 
биологии и происхождении болез-
ни, методах лечения, и я думаю, 
что в этой связи данное меропри-
ятие будет исключительно полез-
но для всех нас.  

Во время интерактивного форума экспертов по гематологии – 
ЛимФорума, состоявшегося 8–9 апреля 2011 г. в Москве, –
руководитель отделения патологической анатомии 
МНИОИ им. П.А. Герцена, член-корреспондент РАМН 
Георгий Авраамович ФРАНК рассказал нашему корреспонденту 
о перспективах лечения онкологических заболеваний крови.
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В последнее время увеличи-
лось число выявленных 
ранних стадий онкоуроло-

гических заболеваний и клиниче-
ски незначимых форм рака пред-
стательной железы. Это привело 
к повышению роли малоинвазив-
ных технологий лечения (крио-, 
радиочастотной и лазерной абла-
ции, HIFU-терапии, брахитера-
пии и др.). Недостаточный уро-
вень знаний урологов, онкологов 
и специалистов смежных обла-
стей зачастую приводит к непра-
вильной оценке этих технологий 
в ряду методов лечения онкоуро-
логических заболеваний. 

В XXI в. специалисты-урологи 
начали активно использовать 
принципиально новые методы 
диагностики и лечения на осно-
ве последних открытий фунда-
ментальной науки и уникальные 
технологические разработки. На 
смену травматичным открытым 
операциям приходят малоинва-
зивные – не менее эффективные, 
но минимизирующие вмешатель-
ство в организм пациента – под 
видеоэндоскопическим, ультра-
сонографическим и рентгеноло-
гическим контролем. Преиму-
щества новых технологий впол-
не очевидны: кто, как не хирург, 
знает, что у открытого вмеша-
тельства уровень осложнений и 
смертности выше, а период вос-
становления – дольше. 
В НИИ урологии еще в 1994 г. 
было создано самостоятельное 
подразделение, задачами которо-
го стали изучение новых и пер-
спективных направлений в уро-
логии; разработка, исследование 
и внедрение инновационных ме-
тодов диагностики, лечения и 
профилактики заболеваний. По-
этому сегодня в институте нако-
плен солиднейший опыт приме-
нения новых малоинвазивных 
технологий. 
Говоря об актуальности конфе-
ренции, академик РАМН, д.м.н., 

профессор В.И. ЧИССОВ при-
вел последние данные по уров-
ню заболеваемости раком пред-
стательной железы. Ежегодно в 
мире выявляется до 396 тыс. слу-
чаев РПЖ, а это в структуре он-
кологической заболеваемости 
мужчин составляет 9,2% (14,3% в 
развитых странах и 4,3% – в раз-
вивающихся). Динамика забо-
леваемости на протяжении по-
следних лет показывает ее неу-
клонный рост практически во 
всех странах мира. В структу-
ре онкологических заболеваний 
в ряде стран РПЖ выходит на 
2–3-е место. Тема получила свое 
развитие и в докладе профес-
сора, директора НИИ урологии 
О.И. АПОЛИХИНА, посвящен-
ном стандартизации оказания 
этапной помощи пациентам с 
раком предстательной железы, 
экономической стороне приме-
нения той или иной технологии 
лечения РПЖ. О роли и месте ма-
лоинвазивных, аблативных тех-
нологий в мировой онкоуроло-
гии собравшимся рассказал про-
фессор Герберт ЛЕПОР (Школа 
медицины Нью-Йоркского уни-
верситета, США).
В первый день работы конферен-
ции обсуждались проблемы ди-
агностики и технологии лечения 
рака предстательной железы. Го-
ворили о роли иммуногистохи-
мических маркеров, о современ-
ных возможностях визуализа-
ции РПЖ при комплексном об-
следовании. Выступающие под-
робно рассмотрели вопросы от-
бора пациентов для аблатив-
ных, малоинвазивных методов 
лечения РПЖ, определения ме-
тода лечения локализованно-
го рака предстательной железы. 
Например, Г. БРАТСЛАВСКИЙ 

Инновационные методы в 
практической онкоурологии

Конференция с международным участием «Малоинвазивные 
технологии лечения рака предстательной железы и почки», 

которая состоялась в конце марта в ФГУ «НИИ урологии 
Минздравсоцразвития РФ», была посвящена обобщению опыта 

ведущих специалистов из России, Европы, США и определению 
места инновационных методов в практической онкоурологии.

Профессор 
Герберт Лепорт
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из Национального института 
рака США сравнил возможно-
сти аблативных технологий и ра-
дикальной простатэктомии (от-
крытой, лапароскопической, 
робот-ассистированной).
Несколько докладов касались 
такой технологии лечения РПЖ, 
как брахитерапия (интерстици-
альная лучевая терапия). Она 
зародилась еще в самом начале 
прошлого века, когда Д. Пасто и 
П. Дегрэ ввели в предстательную 
железу (через уретру) радиевые 
капсулы. Однако прошло почти 
сто лет, прежде чем такая техно-
логия оформилась в самостоя-
тельный и эффективный метод. 
Брахитерапия для лечения лока-
лизованного рака предстатель-
ной железы (с применением ми-
кроисточников йода-125) впер-
вые в России была освоена и вне-
дрена в практику именно в НИИ 
урологии (2000 г.). На сегодня 
здесь выполнено уже более 200 
имплантаций. Об опыте, нако-
пленном в институте, рассказы-
вали к.м.н. А.В. СИВКОВ и д.м.н. 
В.Н. ОЩЕПКОВ. Ими был сделан 
вывод о том, что брахитерапия в 
лечении пациентов с низкой сте-
пенью риска РПЖ безопасна и 
эффективна, и следующая зада-
ча – оптимизировать метод лече-
ния пациентов с промежуточной 
и высокой степенью риска воз-
никновения этого заболевания. 
Криотерапия, или криоаблация, – 
это новая малоинвазивная тех-
нология лечения злокачествен-
ных опухолей рака предстатель-
ной железы с использованием 
низких температур. В урологии 
ее применяют в основном для 
лечения рака предстательной же-
лезы и опухолей почек неболь-
ших размеров. Суть метода в том, 
что в пораженный орган (при 
раке почки – непосредственно 
в опухоль) через проколы вво-
дятся специальные криоиглы, по 
ним под большим давлением (до 
300 атмосфер) подается газ. Кон-
струкция иглы позволяет ее кон-
чику охлаждаться до температу-
ры минус 60 °С, что приводит к 

заморозке злокачественной опу-
холи и гибели раковых клеток. 
Процедура охлаждения длится 
около 10 минут, а затем хирург 
подает гелий, нагревающий иглу 
(для достижения эффекта про-
цедура повторяется 2–3 раза). 
Очевидным преимущес твом 
этой технологии является то, что 
здоровые клетки ткани не по-
вреждаются, так как по гра-
нице опухоли вводятся иглы с 
микротемперат у рными дат-
чиками – при понижении тем-
перат уры ниже допустимого 
уровня заморозка приостанав-
ливается. Криоаблация не под-
разумевает никакого разреза 
(лишь проколы на коже), про-
цедура рассчитана на 1–1,5 часа 
и проводится под местной ане-
стезией. Через 1–2 суток паци-
ента можно выписывать домой, 
а через 10–15 дней он уже выхо-
дит на работу. С начала 2010 г. 
подобные операции начали вы-
полняться в НИИ урологии. 
Своими достижениями в обла-
сти криоаблации поделились 
В. МУРАВЬЕВ (Медицинский 
колледж Университета Цинцин-
нати, США), к.м.н. А.В. ГОВО-
РОВ, В.Ю. ИВАНОВ (кафедра 
урологии МГМСУ, Москва). 
Проблемам пациентов, связан-
ным с применением новых тех-
нологий, качеству их жизни 
были посвящены доклады: «Ва-
рианты отведения мочи после 
малоинвазивных технологий» 
А.Д. КАПРИНА (ГКБ № 20, Мо-
сква),  «Недержание мочи и 
СНМП у больных после лечения 
РПЖ» к.м.н. В.В. РОМИХ (НИИ 
урологии, Москва), «Эректиль-
ная функция у больных раком 
предстательной железы» к.м.н. 
Е.А. ЕФРЕМОВА (НИИ уроло-
гии, Москва).
НИИ урологии активно разви-
вает свой отдел телемедицины. 
На конференции была органи-
зована трансляция операций, 
демонстрирующих возможно-
сти малоинвазивных, аблатив-
ных технологий: брахитерапии, 
HIFU-терапии рака предстатель-

ной железы, криоаблации рака 
предстательной железы и опухо-
ли почки.
Второй день в основном был по-
священ диагностике и малоин-
вазивным технологиям лечения 
рака почки. Особое внимание 
было уделено докладам о мето-
дах визуализации в диагностике 
и мониторинге опухолей почки, 
робот-ассистированной резек-
ции почки, выслушаны мнения 
за и против биопсии почки. Не 
осталась не затронутой и про-
блема применения лекарствен-
ных средств при использова-
нии малоинвазивных техноло-
гий – о неоадъювантной и адъю-
вантной гормональной терапии 
рассказали И.Г. РУСАКОВ (НИИ 
онкологии им. Герцена, Москва, 
А.А. ЖЕРНОВ (НИИ уроло-
гии, Москва); о таргетной те-
рапии рака почки и ее второй 
линии у больных с метастатиче-
ским раком почки – А.З. ВИНА-
РОВ (Первый МГМУ, Москва) и 
И.Г. Русаков (НИИ онкологии им. 
Герцена, Москва). С новыми ле-
карственными средствами участ-
ники конференции могли позна-
комиться на выставке, организо-
ванной в рамках конференции.  

Подготовила Н. Михайлова

Профессор 
В.И. Чиссов
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Открыла заседание про-
фессор В.А. ГОРБУНОВА 
(д.м.н., зав. отделением 

химиотерапии РОНЦ им. Н.Н. 
Блохина РАМН). Она отмети-
ла несколько аспектов разви-
тия онкологии, и прежде всего 
значительное расширение воз-
можностей химиотерапии. Это 
связано с целым рядом обстоя-
тельств, важнейшее из которых – 

достижения теоретической ме-
дицины, развивавшей в течение 
последних 2–3 десятилетий под-
ходы таргетной, или целенаправ-
ленной, терапии. Сегодня многие 
таргетные препараты вошли в 
клинические исследования, а не-
которые – в клиническую прак-
тику, расширив возможности 
онкологов в лечении отдельных 
форм опухолей.
Основная тема школы «Онко-
логия» была посвящена вопро-
сам лекарственной терапии в он-
кологии. Особенно это касается 
сарком мягких тканей, при кото-
рых до последнего времени хи-
миотерапия была практически 
неэффективной. Но в последние 
годы выявлены возможности ис-
пользования старых, уже хорошо 
известных препаратов – связаны 
они с модификациями дозовых 
режимов. И главное, выявлен 
совершенно новый подход – 
дифференцированный, – кото-
рый зависит от морфологиче-
ского строения опухоли. Совре-
менный врач при назначении 
химиотерапии должен учитывать 
ее иммунохимические исследова-
ния, цитогенетические особен-
ности.
Лечение опухолей сегодня не 
только дифференцированное, 
но и комбинированное, дающее 
возможность использования раз-
личных методов лечения: опера-
тивное, лучевая терапия, хими-

отерапия. Лекторы рассказыва-
ли об этих методах и подходах, о 
последних исследованиях, про-
водимых в онкологии.

Современные 
возможности лечения 
сарком мягких тканей
С этой сложной темы, отражен-
ной в докладе В.А. Горбуновой, 
начался первый день работы он-
кологов. Саркомы мягких тка-
ней (СМТ) – сравнительно редко 
встречающаяся группа опухолей. 
К сожалению, в специализиро-
ванные онкологические учреж-
дения около 87% больных по-
ступают уже с далеко зашедшим 
опухолевым процессом. Поэтому 
крайне важна своевременная ди-
агностика сарком. Тем более что 
за счет сочетания различных ме-
тодов обследования – УЗИ, СКТ, 
МРТ – гистологическая верифи-
кация опухоли с имунногистохи-
мическим исследованием совре-
менными специалистами прово-
дится неплохо.
СМТ – опасное заболевание, 
при неправильном лечении ко-
торого около половины пациен-
тов погибают от его прогресси-
рования. Основным методом ле-
чения остается хирургический. 
Широкие органосохраняющие 
резекции с пред- и/или после-
операционной лучевой терапи-
ей показывают хорошие отда-
ленные результаты. Но, оказы-
вается, и у хирургов есть масса 
вопросов, требующих решения. 
Ими с собравшимися поделился 
Б.Ю. БОХЯН (к.м.н., старший 
научный сотрудник отделения 
общей онкологии РОНЦ им. 
Н.Н. Блохина РАМН). К приме-
ру, развитие локального реци-
дива СМТ зависит не только от 

Вопросы лекарственной 
терапии в онкологии

11–15 апреля в рамках XVIII Российского национального конгресса 
«Человек и лекарство» прошло заседание школы «Онкология» 

для практикующих врачей, которое было посвящено 50-летию 
клинической химиотерапии в России.
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биологических свойств опухо-
ли (степень злокачественности, 
размер, локализация), но и от ра-
дикальности первичного хирур-
гического лечения, его объема: 
после нерадикального удаления 
новообразования рецидивы воз-
никают у 80–90% больных, после 
широкого иссечения – только у 
10–20%. Опыт докладчика и его 
коллег показывает, что во избе-
жание рецидивов край широкого 
иссечения опухоли должен быть 
не менее 3 см.

Сопроводительная 
и поддерживающая 
терапия онкологических 
больных
Докладчики единодушно подчер-
кивали, что химиотерапия может 
быть проведена в полном объе-
ме и в нужные сроки лишь при 
условии, что сопроводительная 
терапия будет максимально ин-
тенсивной.
Врачи хорошо знают, как часто 
при злокачественных новооб-
разованиях наблюдаются нару-
шения минерального обмена и 
структуры костей (гиперкаль-
циемия и остеопороз). Эти про-
блемы и способы их решения 
были рассмотрены профессором 
Л.В. МАНЗЮК (д.м.н., руководи-
тель отделения изучения новых 
противоопухолевых лекарств 
РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН) 
в лекции «Бисфосфонаты и мо-
ноклональные антитела в лече-
нии костных метастазов у онко-
логических больных».
Докладчик подробно рассказа-
ла о костных осложнениях (SRE), 
к которым относятся патологи-
ческие переломы костей и кото-
рые не только снижают качество 
жизни больных, но и препятству-
ют продолжению специфическо-
го противоопухолевого лечения, 
негативно влияя на продолжи-
тельность жизни. Для подавле-
ния костной резорбции боль-
ным назначаются бисфосфона-
ты – группа препаратов, направ-
ленных на специфическую кор-
рекцию нарушений минерально-

го обмена и избирательное воз-
действие на метастатически из-
мененную кость. Кроме того, в 
ряде исследований показана спо-
собность бисфосфонатов потен-
цировать противоопухолевый 
эффект цитостатиков, гормонов 
и лучевой терапии. Внедрение в 
клиническую практику этих пре-
паратов открыло новые возмож-
ности для паллиативной помощи 
онкологическим больным.
Помимо костных проблем в по-
вседневной практике онкологу 
приходится бороться и с огром-
ным количеством нарушений 
метаболических процессов у па-
циентов (углеводный, белко-
вый, жировой, ферментативный 
обмен), дефицитом эссенциаль-
ных нутриентов. Организм боль-
ного раком не адаптируется к 
новым условиям и не в состоя-
нии сохранить или восстановить 
нормальный уровень обмена, а 
это фактор повышенного риска в 
период лечения.
Об этих проблемах рассказы-
валось в докладе «Нутритив-
ная поддержка онкологиче-
ских больных» А.В. СНЕГОВОЙ 
(к.м.н., старший научный со-
трудник РОНЦ им. Н.Н. Блохи-
на РАМН). Для коррекции недо-
статочности нутритивного ста-
туса применяют парентеральное, 
фармакологическое, модульное, 
энтеральное питание. Доклад-
чик подробно остановилась на 
особенностях каждого из них. 
О.В. СОМОНОВ (д.м.н., ведущий 
научный сотрудник клинико-
диагностической лаборатории 
РОНЦ им. Н.Н. Блохина) расска-
зал о состояниях, обусловленных 
нарушениями физиологических 
механизмов свертывания крови 
и приводящих обычно к разви-
тию геморрагического синдрома.

Диагностика и лечение 
нейроэндокринных 
опухолей
Диагностика нейроэндокринных 
опухолей – крайне сложная зада-
ча, от решения которой зависят 
выбор метода лечения и его от-
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даленные результаты. Онкологи 
обсуждали роль иммуногистохи-
мического исследования (ИГХ) в 
диагностике нейроэндокринных 
опухолей. За последние годы эти 
исследования значительно рас-
ширили возможности правиль-
ной классификации опухолей и 
стали неотъемлемой частью в ди-
агностике. В.В. ДЕЛЕКТОРСКАЯ 
(д.м.н., зав. лабораторией гисто-
химии и электронной микроско-
пии РОНЦ им. Н.Н. Блохина) 
рассказала о диапазонах феноти-
пического действия различных 
иммуногистохимических марке-
ров при проведении дифферен-
циальной диагностики, их реак-
тивности в каждом конкретном 
случае.
Сегодня ядерная медицина по-
зволяет исследовать практиче-
ски все системы органов челове-
ка, поэтому применяется и в он-
кологии. Так, позитронная эмис-
сионная томография (ПЭТ), по-

зволяющая изучать на молеку-
лярном уровне биохимические 
процессы организма в томогра-
фическом режиме, обеспечивает 
получение уникальной инфор-
мации – достоверную дифферен-
циальную диагностику опухолей, 
точное определение регионарной 
и отдаленной распространенно-
сти опухолевого процесса, объ-
ективную оценку эффективности 
проводимого лечения, а также 
раннее выявление рецидивов.
Возможностям ядерной меди-
цины в диагностике нейроэндо-
кринных опухолей посвятил свою 
лекцию С.В. ШИРЯЕВ (д.м.н., ру-
ководитель отделения изотопной 
диагностики РОНЦ им. Н.Н. Бло-
хина РАМН).
О современных возможностях 
хирургического лечения нейро-
эндокринных опухолей подроб-
но рассказал А.В. КОЧАТКОВ 
(к.м.н., старший научный сотруд-
ник отделения общей абдоми-
нальной хирургии Института хи-
рургии им. А.В. Вишневского). 

Лечение больных с 
первичным раком печени
Для онкологов считается аксио-
мой, что единственный метод ра-
дикального лечения первичного 
рака печени и желчных путей – 
оперативное вмешательство. Но 
как часто лечащий врач сталки-
вается с тем, что на момент вы-
явления злокачественного про-
цесса пациент оказывается уже 
неоперабельным! О том, как вы-
страивать стратегию и тактику ле-
чения таких пациентов, рассказал 
В.В. БРЕДЕР (к.м.н., старший на-
учный сотрудник отделения хими-
отерапии НИИ клинической он-
кологии РОНЦ им. Н.Н. Блохина 
РАМН). По его мнению, «история 
химиотерапии первичного рака пе-
чени позволяет в ряде случаев наде-
яться на эффективное лечение и не 
рассматривает процесс как первич-
но лекарственно-резистентный». 
Первичный рак печени может ре-
агировать на лекарственное лече-
ние, хотя спектр потенциально ак-
тивных препаратов и невелик. 

Хирургическому лечению пер-
вичного и метастатического рака 
печени посвятил свою лекцию 
И.В. САГАЙДАК (к.м.н., отделе-
ние хирургии опухолей печени 
и поджелудочной железы РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина РАМН), а ин-
тервенционным радиологиче-
ским технологиям в лечении зло-
качественных опухолей пече-
ни – В.Ю. КОСЫРЕВ (ведущий 
научный сотрудник отделения 
рентгенохирургических методов 
диагностики и лечения РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина РАМН).
Известно, что в России ежегод-
но регистрируется 40 000 случа-
ев заболевания раком толстой 
кишки. От 20 до 50% этих боль-
ных при первичном обраще-
нии имеют метастазы в печень. 
У 55% больных, подвергших-
ся потенциально радикально-
му лечению и не имеющих ре-
цидивов, также выявляются ме-
тастазы в печень. Подавляющее 
большинство врачей относятся к 
таким пациентам как к инкура-
бельным, проводя симптомати-
ческую терапию или малоэффек-
тивную химиотерапию. Высту-
пление А.А. ТРЯПКИНА (к.м.н., 
старший научный сотрудник от-
деления клинической фармако-
логии и химиотерапии РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина РАМН) «Муль-
тидисциплинарный подход в ле-
чении больных метастатическим 
колоректальным раком с пора-
жением печени» опровергло этот 
подход.
Организаторы нынешней Школы 
для практикующих врачей «Он-
кология» постарались, чтобы об-
разовательная программа для 
слушателей была максимально 
насыщенной и актуальной. А ве-
дущие ученые и клиницисты, вы-
ступавшие с лекциями и докла-
дами, предоставили уникальную 
возможность врачам получить в 
кратчайшие сроки самую совре-
менную и полную информацию о 
состоянии той или иной пробле-
мы онкологии.  

Подготовила Н. Александрова
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Электронная 
информационно-
образовательная система 
«Консультант врача. 
Онкология»
Под ред. В.И. Чиссова, 
М.И. Давыдова. 
Изд-во «Гэотар-Медиа», 2008 год,
компакт-диск

Система создана ведущими российскими специалиста-
ми под эгидой Ассоциации онкологов России. Содер-
жит полный текст национального руководства по он-
кологии под редакцией В.И. Чиссова и различные до-
полнительные материалы.

Диагностика и лечение рака 
яичников: практическое 
руководство
Под ред. В.А. Горбуновой. 
Изд-во «МИА», 2011 год, 
248 страниц, переплет 

В книге представлены современные данные по этиоло-
гии, молекулярному патогенезу, хирургическому и ле-
карственному лечению рака яичников. Генетические 
и эпигенетические нарушения изменяют эпителий яич-
ников, и выявляется ряд маркеров, которые служат как 
диагностическими, так и прогностическими фактора-
ми при данном заболевании. Освещены результаты ис-
следований новых цитостатиков и таргетных препара-
тов, которые уже рекомендованы для использования 
в клинической практике для лечения рака яичников. 

Руководство по онкологии
Под ред. В.И. Чиссова.
Изд-во «МИА», 2008 год, 
840 страниц, переплет 

Руководство состоит из двух частей: общая и част-
ная онкология. В первой части освещены общие во-
просы эпидемиологии, механизмов развития злока-
чественных новообразований, современных возмож-
ностей диагностики и лечения в онкологии. Во второй 
части руководства по онкологии представлены эпиде-
миология, клиническая симптоматика, диагностика, ле-
чение раковых опухолей щитовидной железы, гортани, 
легких, органов средостения, пищевода, молочной же-
лезы, желудка, печени, билиопанкреатодуоденальной 
зоны, матки, яичников, почки, мочевого пузыря, пред-
стательной железы, костей.

Опухоли пищеварительного 
тракта
Под ред. С.С. Чистякова. 
Изд-во «МИА», 2011 год, 
200 страниц, обложка 

Книга охватывает онкологические заболевания всех 
отделов пищеварительного тракта, начиная от пище-
вода и заканчивая прямой кишкой. В отличие от дру-
гих подобных изданий в данном имеются главы, посвя-
щенные опухолям червеобразного отростка, гастро-
интестинальным стромальным опухолям (GIST), а так-
же новым сведениям, касающимся пищевода Баррета. 
Для каждой локализации опухолей подробно изложе-
ны клиника, диагностика и возможности хирургическо-
го, лекарственного и лучевого лечения.

Атлас по онкологии
Под ред. М.И. Давыдова.
Изд-во «МИА», 2008 год, 
416 страниц, переплет 

Атлас содержит множество иллюстраций и кратких све-
дений, отражающих различные методы выявления и 
лечения недоброкачественных новообразований. Кро-
ме того, приведены показатели статистики по онко-
логическим заболеваниям и смертности от них в ди-
намике. 

Руководство по онкологии
Под ред. Б.Э. Чебнэра, Т.Дж. Линча, 
Д.Л. Лонго. Изд-во «Медпресс-информ»,
2011 год, 686 страниц, переплет 

Издание представляет собой лаконичное, доступное 
для понимания руководство, в котором освещены эти-
ология, эпидемиология, патогенез, диагностика и лече-
ние злокачественных опухолей различной локализации. 
Подробно описана химиотерапия, иммунотерапия, гор-
мональная и таргетная терапия с описанием роли пре-
паратов в лечении конкретных опухолей и определен-
ных групп больных. Большое внимание уделено про-
тивоопухолевой фармакотерапии с описанием фарма-
кокинетики, механизмов выведения препаратов, взаи-
модействия лекарственных средств, корректировки доз 
при нарушении функций органов, а также фармакоге-
нетики. Отдельный раздел посвящен поддерживающей 
терапии в онкологии.

Цена: 1500 руб.
(без учета доставки)

Цена: 600 рублей
(без учета доставки)

Цена: 1750 рублей
(без учета доставки)

Цена: 350 рублей
(без учета доставки)

Цена: 1750 рублей
(без учета доставки)

Цена: 1150 рублей
(без учета доставки)



Атлас онкологических операций
Под ред. В.И. Чиссова,  А.Х. Трахтенберга.
Изд-во «Гэотар-медиа», 
2008 год, 632 страницы, переплет 

Во втором издании «Атласа онкологических операций», 
значительно переработанном и дополненном, изложе-
ны методические и технические аспекты наиболее рас-
пространенных в онкологической практике злокаче-
ственных опухолей. Авторы включили в него разделы, 
посвященные оперативным вмешательствам при раке 
желудка, легкого, молочной железы, шейки и тела мат-
ки, пищевода, органов билиопанкреатодуоденальной 
зоны, опухолях головы и шеи, опорно-двигательного ап-
парата, мочеполовой системы и печени. Проблема опе-
ративной техники освещена с позиций увеличивающе-
гося научно-технического потенциала. Атлас прекрасно 
иллюстрирован.

Онкология: национальное 
руководство + CD
Под ред. В.И. Чиссова. Изд-во «Гэотар-медиа», 
2008 год, 1072 страницы, переплет 

Национальное руководство по онкологии содержит 
современную и актуальную информацию по диагно-
стике и лечению основных онкологических синдро-
мов и заболеваний (опухолей головы и шеи, органов 
грудной и брюшной полостей, женских половых орга-
нов, органов мочевыводящей системы, костей и мяг-
ких тканей, крови). Самостоятельные разделы посвя-
щены применяемым в онкологии диагностическим 
и лечебным методам. Приложение к руководству на 
компакт-диске включает информационные материалы 
для пациентов, рефераты кокрановских систематиче-
ских обзоров по онкологии, планы ведения больных, 
атлас цветных иллюстраций.

Справочник по онкологии
Под ред. Д. Кэссиди, Д. Биссета, 
Р.А.Дж. Спенса, М. Пэйн. Перевод с англ. 
В.Ю. Халатова, В.А. Горбуновой.
Изд-во «Гэотар-медиа», 
2010 год, 512 страниц, переплет 

«Справочник по онкологии» представляет собой руко-
водство по практическому лечению больных в клини-
ческих ситуациях, с которыми врачи сталкиваются каж-
дый день. Включает в себя как теоретические основы 
онкологии, так и диагностику, методы исследования, 
лечения и вопросы паллиативной медицины, актуаль-
ные при ведении онкологических больных. Расширен-
ный раздел, посвященный неотложным  состояниям в 
онкологии, содержит практические  советы по ведению 
тяжелобольных.

Онкология: клинические 
рекомендации. 2-е издание
Под ред. В.И. Чиссова, С.Л. Дарьяловой.  
Изд-во «Гэотар-медиа», 2009 год, 
928 страниц, обложка 

Издание содержит клинические рекомендации по наи-
более распространенным онкологическим заболева-
ниям, подготовленные Ассоциацией онкологов Рос-
сии. Клинические рекомендации описывают действия 
врача при диагностике, лечении, профилактике и реа-
билитации. Соблюдение международной методологии 
в подготовке данных клинических рекомендаций га-
рантирует их современность, достоверность, обобще-
ние лучшего мирового опыта и знаний, применимость 
на практике.

Нейроэндокринные опухоли: 
руководство
Под ред. В.Б. Симоненко, П.А. Дулина, 
М.А. Маканина. Изд-во «Гэотар-медиа», 
2010 год, 240 страниц, переплет 

Руководство содержит современные представления 
о клинических проявлениях, диагностике и методах ле-
чения нейроэндокринных опухолей. Подробно проа-
нализирована диагностическая эффективность различ-
ных методов исследования. В книге получили широкое 
освещение современные представления о природе но-
вообразований нейроэндокринной  системы и патоге-
незе заболевания. Представлены современные класси-
фикации нейроэндокринных опухолей. В книге описа-
ны появившиеся в последние годы новые возможно-
сти постановки более точного диагноза и современные 
эффективные средства лечения.

Противоопухолевая 
химиотерапия
Под ред. Р.Т. Скила. Перевод с англ. 
В.С. Покровского / Под ред. С.В. Орлова. 
Изд-во «Гэотар-Медиа», 2011 год, 
1032 страницы, переплет

В руководстве изложены теоретические основы онко-
логии, а также клинические рекомендации по лекар-
ственной терапии, профилактике и лечению возмож-
ных осложнений у больных раком. Удобная структура из-
дания значительно облегчает поиск клинически значи-
мой информации. Благодаря этому книгу можно исполь-
зовать и на «рабочем месте» врача – прямо у  постели 
больного.

Цена: 2800 рублей
(без учета доставки)

Цена: 2100 рублей
(без учета доставки)

Цена: 350 рублей 
(без учета доставки)

Цена: 1100 рублей
(без учета доставки)

Цена: 350 рублей
(без учета доставки)

Цена: 1350 руб.
(без учета доставки)
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◆  В рамках национального проекта «Здоровье» 
Группой компаний «Медфорум» совместно 
с Министерством здравоохранения 
и социального развития России, ведущими 
медицинскими научно-исследовательскими 
институтами и вузами страны создан 
постоянно действующий оргкомитет 
по проведению профессиональных 
образовательных программ.

◆  К сфере реализации данного проекта 
относится организация профессиональных 
медицинских форумов с международным 
участием в Москве, Санкт-Петербурге 
и регионах России.

◆  Издательский дом «Медфорум» с 2005 года 
выпускает журналы «Вестник семейной 
медицины» для практикующих врачей,  
«Аптечный бизнес» для провизоров 
и фармацевтов, а также линию журналов 
«Эффективная фармакотерапия», которые 
выходят по всем направлениям медицины. 
В 2010 году запущен новый проект 
«Hi+Med. Высокие технологии в медицине».

◆  Солидный научный уровень изданий, 
актуальная тематика, доступность 
изложения, современная форма подачи 
материала помогают практикующему 
врачу всегда находиться на высоком 
профессиональном уровне.

Профессионалы выбирают высокий уровень услуг Группы компаний «МЕДФОРУМ»!



реклама


