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Год 2020-й отличается от предыдущего, с одной стороны, существенным увеличением объемов 
средств, которые направлены на лечение онкологических заболеваний, а с другой, непростой 
эпидемической обстановкой, вызванной пандемией COVID-19. К счастью, даже в столь 

сложной ситуации никаких решений со стороны правительства и Министерства здравоохранения 
РФ по сокращению объемов финансирования или сворачиванию медицинской помощи 
по онкологическому профилю принято не было. Об этом шла речь на Российском онкологическом 
конгрессе, проходившем в ноябре 2020 года.

Объемы медицинской помощи 
онкобольным не сокращаются

Если по другим профилям при-
ходилось приостанавливать 
и  плановую госпитализацию, 

и диспансерные осмотры, и профи-
лактические мероприятия, то ока-
зание плановой онкологической по-
мощи сокращению не подвергалось, 
сказала начальник управления модер-
низации системы ОМС Федерального 
фонда обязательного медицинского 
страхования Ольга Царева на Рос-
сийском онкологическом конгрессе. 

Больше, чем предусмотрено
Представляя итоги мониторинга 
отчетности об объеме и стоимости 
медицинской помощи пациентам 
с  онкологическими заболевания-

ми в РФ по состоянию на октябрь 
2020 г., она сообщила, что за девять 
месяцев субъектам было предо-
ставлено 203,5 млрд руб., исполь-
зовано 207,4 млрд руб. (101,9%), то 
есть на 4 млрд руб. больше, чем было 
предусмотрено на эти цели в рамках 
территориальных программ ОМС. 
В указанный период рост финансо-
вого обеспечения в круглосуточном 
стационаре составил 31,4%, в днев-
ном стационаре – 43,3%. «Это по-
казывает, что объемы медицинской 
помощи не сокращаются, особенно 
это касается помощи в  условиях 
дневного стационара. Здесь объемы 
даже существенно растут», – сказала 
Ольга Царева. 

В разрезе субъектов РФ есть диффе-
ренциация в  объемах и  стоимости 
медицинской помощи пациентам 
с онкологическими заболеваниями, 
показал мониторинг. И  хотя оче-
видных субъектов-аутсайдеров, как 
это было год назад, нет, в отдельных 
регионах ситуация оставляет желать 
лучшего. Так, в Республике Дагестан 
(58,2%) и Республике Саха (Якутия) 
(65,5%) уровень использования 
средств ниже, чем в среднем по Рос-
сии. Эти субъекты предпринимают 
необходимые меры, чтобы не оста-
вить свое население без квалифици-
рованной онкологической помощи, 
кроме того, у них есть возможность 
отправлять онкопациентов на лече-

Ольга Царева,  
начальник Управления модернизации системы ОМС Федерального фонда обязательного  
медицинского страхования
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ние за пределы регионов, отметила 
Ольга Царева. 
Что касается объемов медицинской 
помощи пациентам с  онкозаболе-
ваниями в стационарных условиях, 
то, по данным за указанный период, 
в сегменте круглосуточного стацио-
нара они выросли на 11%, составив 
1 107  088 госпитализаций против 
997 441 в аналогичный период 2019 г. 
Рост данного показателя фиксируется 
практически во всех регионах – они 
наращивают объемы оказания ме-
дицинской помощи. В  отстающих 
же оказались Саратовская область 
(94%) и Республика Мордовия (86%). 
«Возможно, есть какие-то объектив-
ные причины для таких минималь-
ных показателей. Я бы пока не стала 
делать выводы», – сказала докладчик. 
Исполнение объемов в дневном ста-
ционаре превысило аналогичный 
показатель 2019 г. на 42%, составив 
1 002 471 случай лечения против про-
шлогодних 705 867. «Здесь мы вообще 
видим зашкаливающую картину», – 
оценила она. Список таких регионов 
возглавили Сахалинская и Самарская 
области, Республика Алтай. С самы-
ми низкими показателями оказались 
Республика Карелия (72,7%) и Орлов-
ская область (71,4%).

Средняя стоимость лечения – 
норматив выполняется 
Мониторингу подверглась и средняя 
стоимость медицинской помощи 
пациентам с  онкозаболеваниями. 
Норматив финансовых затрат в кру-

глосуточном и дневном стационарах 
заложен в программе государствен-
ных гарантий бесплатного оказания 
гражданам медицинской помощи. Как 
отметила Ольга Царева, в настоящее 
время это единственный профиль 
медицинской помощи, по которому 
отдельно (не совокупно, как по всем 
остальным) закладывается норматив 
финансовых затрат, что дает возмож-
ность вычленить плановые деньги, 
которые используются на эти цели 
в субъектах РФ. 
Она напомнила, что в целом по РФ 
норматив для круглосуточного ста-
ционара составляет 100,8 тыс. руб. 
(рост на 31,5% к 2019 г.) на один слу-
чай (без учета коэффициента диффе-
ренциации, который применяется для 
отдельных субъектов). За девять ме-
сяцев фактическая стоимость лечения 
одного случая составила 88,7 тыс. руб. 
«В целом по РФ мы пока несколько 
не достигаем норматива, но движемся 
к этому уверенными шагами», – пози-
тивно настроена эксперт. 
Картина по субъектам выглядит сле-
дующим образом. Наилучшие резуль-
таты средней стоимости законченного 
случая в круглосуточных стационарах 
демонстрируют Республика Алтай, 
достигшая уже 142,5 тыс. руб. (рост 
40,6%), Краснодарский край – 119,4 тыс. 
руб. (88,3%), Республика Тыва – 127,9 
тыс. руб. (78,8%). Немного отстают Ре-
спублика Коми – 94,2 тыс. руб., Респу-
блика Крым – 97,6 тыс. руб., Республика 
Бурятия – 82,2 тыс. руб., Владимирская 
область – 96,5 тыс. руб. «Совсем про-

вальных субъектов в принципе нет по 
всей стране. Мы достигли планомер-
ного использования средств обязатель-
ного медицинского страхования», – за-
ключила специалист. 
По дневному стационару норматив 
составляет 77,6 тыс. руб. (рост 10% 
к 2019 г.) за один законченный случай, 
по факту средний показатель достига-
ет уже 74 тыс. руб. В разрезе субъектов 
РФ очевидные провалы не наблюда-
ются, констатируется в мониторинге.

Тренд на «дорогостой» 
Анализ уровней использования КСГ 
при проведении противоопухолевой 
лекарственной терапии пациентам 
с онкозаболеваниями в стационарных 
условиях позволяет увидеть, насколь-
ко грамотно организовано оказание 
медицинской помощи, какие закупки 
производятся, чем и как лечат пациен-
тов, насколько лечение обоснованно. 
«Если в 2019 г. у нас были сложности 
с назначениями дорогостоящих препа-
ратов, врачи-онкологи еще несколько 
с опаской это делали, то сейчас ситу-
ация кардинальным образом изме-
нилась»,  – сообщила Ольга Царева, 
отметив, что это удалось благодаря 
проделанной работе по обучению 
коллег в  субъектах РФ принимать 
правильные решения при назначении 
лекарственных препаратов.
О наметившемся тренде говорят следу-
ющие цифры: 11,8% всей химиотерапев-
тической помощи – это «дорогостой». 
В некоторых субъектах этот процент 
существенно выше: например, в  Ре-

Сведения о средней стоимости медицинской помощи пациентам с онкологическими заболеваниями за девять месяцев 
2020 г. и аналогичный период 2019 г.

Условия оказания 2019 г., тыс. руб. 2020 г., тыс. руб. Рост, %

Круглосуточный стационар 80,9 106,3 131,4

Дневной стационар 62,4 89,4 143,3

Рисунок. Использование средств на оказание медицинской помощи пациентам с онкологическими заболеваниями 
в стационарных условиях и в условиях дневного стационара (на 01.10.2020)
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спублике Саха (Якутия) – 27,9%, Там-
бовской области – 24,2%, Камчатском 
крае – 23%, Республике Хакасия – 20,7%. 
«Субъекты даже не из центральных 
областей довольно успешно перени-
мают опыт, который им передается из 
наших ведущих медицинских клиник. 
Я бы оценила эти результаты как хоро-
шие», – сказала специалист. 
Средний показатель «дорогостоя» 
в дневных стационарах еще выше – 
14%. В Красноярском крае достигли 
значения 28,1%, Ямало-Ненецком 
АО – 27,8%, Республике Тыва – 26,6%, 
Воронежской области – 23,2%. «Эта 
информация свидетельствует о том, 
что движение в сторону индивидуаль-
ного, персонифицированного лечения 
наших пациентов сдвинулось с мерт-
вой точки. Раньше мы говорили лишь 
о 3–5%», – заключила Ольга Царева.

Исследования не проводились – 
терапия назначалась
В программе государственных гаран-
тий выделены отдельные нормативы, 
объемные и финансовые, на проведение 
молекулярно-генетических и гистоло-
гических исследований с целью выявле-

ния заболевания и подбора таргетной 
терапии. За девять месяцев выполнено 
50,7% установленного объема. 
Среди субъектов РФ очевидных ли-
деров не оказалось. Среди субъек-
тов-аутсайдеров – Тверская, Тульская, 
Омская, Московская, Новосибирская, 
Воронежская, Рязанская, Ульяновская, 
Тамбовская области, Хабаровский край, 
Республика Северная Осетия – Алания. 
«По непонятным причинам они здесь 
недобирают, несмотря на то что есть 
возможность направить результаты 
стекол, биопсийных исследований 
в другие субъекты РФ, и проблем с этим 
быть не должно», – сказала Ольга Царе-
ва. И порекомендовала организаторам 
здравоохранения обратить внимание на 
данный вопрос: «В чем проблема: это 
некорректность заполнения информа-
ции или действительно организаци-
онно-методический прокол, который 
надо бы устранить с учетом того, что 
эти нормы будут повторяться в следую-
щем году. Чтобы, если в нынешнем году 
что-то не получилось, можно было это 
наладить в следующем году». 
Она обратила внимание на то, что в 13 
регионах информация о  проведении 
молекулярно-генетических исследо-
ваний вовсе отсутствует: «Такие дан-
ные выглядят несколько сомнительно, 
но будем работать с регионами, чтобы 
узнать, что у них происходит». Второе, 
что отмечают авторы мониторинга: не-
смотря на то что молекулярно-генети-
ческие исследования не проводились, 
таргетная терапия назначалась. «Вот 
здесь у  меня большой вопрос к  вра-
чам-онкологам, к  организаторам: 

а можно ли так делать? Очевидно, что 
нельзя. Это понимаю даже я, не очень 
сведущий в онкологии человек», – вы-
сказалась представительница ФОМС.
По ее словам, возможное объяснение 
такой ситуации: либо использовались 
анализы, полученные врачами из дру-
гих источников и представленные па-
циентами, либо их делали платно, что 
странно при наличии возможности 
делать это бесплатно за счет средств 
ОМС. Такие нестыковки в федераль-
ном фонде видят и намерены работать 
с территориальными фондами и орга-
нами исполнительной власти на местах, 
чтобы их устранить. 
В проведении гистологических исследо-
ваний с целью выявления онкологиче-
ских заболеваний и подбора таргетной 
терапии исполнение в среднем по стране 
составило лишь 21% – при плане 5,9 тыс. 
проведено чуть более 1,2 тыс. исследова-
ний. «Очень сомнительные результаты. 
Либо действительно не направляют на 
гистологию, и тогда не знаю, как выстав-
ляются диагнозы»,  – вновь выразила 
недоумение эксперт. 
Тем не менее в ряде субъектов (Еврей-
ская автономная область, Забайкаль-
ский и Хабаровский края, Смоленская 
область и др.) эта работа выполняется 
довольно ритмично. Отстающими по-
обещали заниматься.

Схемы лекарственной терапии 
и кратность госпитализации – 
движение вверх
Анализ использования схем лекар-
ственной терапии показал «абсо-
лютное движение вверх»: в  кругло-

Таблица. Объемы медицинской помощи пациентам с онкологическими заболеваниями в условиях круглосуточного 
и дневного стационаров (на 01.10.2020)

Стационар Дневной стационар

Субъект РФ Исполнено 
за 9 мес. 
2019 г.

Исполнено 
за 9 мес. 
2020 г.

% роста 
к 2019 г.

Субъект РФ Исполнено 
за 9 мес. 
2019 г.

Исполнено 
за 9 мес. 
2020 г.

% роста 
к 2019 г.

Российская Федерация 997441 1107088 111,0 Российская Федерация 705867 1002471 142,0

Ненецкий автономный округ 344 506 147,1 Сахалинская область 1187 3154 265,7

Чеченская Республика 3856 5554 144,0 Республика Алтай 365 900 246,6

Волгоградская область 14910 21038 141,1 Самарская область 12456 26964 216,5

Республика Ингушетия 1630 2291 140,6 Приморский край 10929 22903 209,6

Костромская область 3735 5123 137,2 Республика Хакасия 2044 3887 190,2

Ленинградская область 9548 12840 134,5 Республика Ингушетия 523 993 189,9

г. Севастополь 2686 3580 133,3 Саратовская область 7626 14392 188,7

Ярославская область 8824 11689 132,5 Новосибирская область 11753 21990 187,1

Саратовская область 19539 20707 94,4 Республика Карелия 4815 6625 72,7

Республика Мордовия 5022 5818 86,3 Орловская область 3946 5527 71,4

       Если в 2019 году онкологи 
с опаской назначали 
дорогостоящие препараты,  
то сейчас ситуация 
кардинальным образом 
изменилась 
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суточном стационаре в  этом году 
использовалось 458, в дневном – 611 
схем. Если в прошлом онкологи отста-
ивали право лечить своих больных 
с применением пары привычных схем, 
то сейчас в ФОМС отмечают их безус-
ловное разнообразие в практике. «Это 
не разнообразие ради разнообразия, 
это возможность, предусмотренная 
в том числе клиническими рекомен-
дациями, стандартами оказания меди-
цинской помощи. И нас радует, что это 
вошло в практику», – отметила Ольга 
Царева. 
Кратность госпитализации пациентов 
в стационарных условиях тоже пока-
зывает рост. При целевом показателе 
2020 г. 5,5–6 курсов на одного паци-
ента фактическая цифра составила 
за девять месяцев 4,59 (рост 6,3%) 
против 4,32 за аналогичный период 
2019 г. При этом отдельные субъек-
ты практически перевыполнили свои 
планы, например, Приморский край 
с  показателем 6,57 (+42,5%), Яма-
ло-Ненецкий АО – 5,99 (+2%). Пока-
затели настолько хороши, что даже 
вызывают сомнения. Ольга Царева 
обратилась к специалистам с вопро-
сом, насколько корректны эти данные 
и действительно ли они должны наби-
раться с такой скоростью, поскольку 
она опасается «каких-то не очень пра-
вильных вещей». 
Явно провальных субъ-
ектов в  кратности го-
спитализации нет, ми-
нимальные показатели 
отмечены в  Орловской 
(3,38) и Курганской (3,25) 
областях, у которых, впро-
чем, есть время до конца 
года подобраться к плано-
вой цифре.

Лучевая терапия «провисает»
Несмотря на то что чуть ли не в ка-
ждом субъекте открываются центры 
лучевой терапии, назначение данно-
го вида лечения немного «провиса-
ет». Объяснить, с  чем это связано, 
аналитики пока не могут: «Не то 
потребность в этом виде лечения не 
настолько велика, как представлялось 
ранее, не то объективная ситуация не 
позволяет направлять средства на лу-
чевую терапию».
На конформную лучевую терапию 
в условиях круглосуточного и днев-
ного стационаров в  2020 г. было 

направлено 10 600 млн руб., пре-
доставлено за девять месяцев 7 950 
млн руб. Использовано 3 153 млн руб. 
(39,7%) на оказание 12 711 случаев 
лечения при средней стоимости каж-
дого 248,1 тыс. руб. 
В расходовании субвенции на лу-
чевую терапию в  лидеры вышли 
Ленинградская область, Санкт-Пе-
тербург, Москва, Новгородская об-
ласть, в  отстающих  – республики 
Тыва, Саха (Якутия), Камчатский 
край, Амурская и Еврейская авто-
номная области. Как сказала Оль-
га Царева, они и сами не проводят 
лучевую терапию, и  не направля-
ют пациентов в  другие регионы. 
«Возможно, но сомнительно, что 
все пациенты не нуждаются в этом 
виде помощи. Поэтому кураторам 
названных субъектов следует обра-
тить на это внимание, узнать, с чем 
связана причина ненаправления 
в  другие регионы для проведения 
подобного лечения. Оно в системе 
ОМС вполне доступно, и проблем 
здесь мы никаких не видим». 

Выявляемость ухудшилась
Показатели количества пролеченных 
пациентов при оказании медицинской 
помощи в условиях круглосуточно-
го и дневного стационаров говорят 

о том, что выявляемость онкологи-
ческих заболеваний ухудшилась по 
сравнению с аналогичным периодом 
прошлого года. Явление объясняет-
ся отчасти приостановкой процессов 
профилактических осмотров и дис-
пансеризации, что вызвало в  том 
числе несвоевременное выявление 
онкозаболеваний. Лечение ЗНО на 
III–IV стадиях составляет более 50% 
в 24 субъектах РФ, а в среднем по Рос-
сии – 46,8%. «Будем над этим работать 
в следующем году, когда, полагаю, ко-
вид все-таки отступит», – пообещала 
Ольга Царева. 

В онкогематологии растет 
использование средств 
Показатели оказания медицинской по-
мощи пациентам с онкогематологиче-
скими заболеваниями свидетельству-
ют, что случаев лечения в этом году 
стало меньше – 166 831 против 169 309 
за тот же период 2019 г. При этом на 
7% вырос показатель использования 
средств, на 8,6% – средней стоимости 
лечения. «Я надеюсь, что мы справимся 
со всеми невзгодами и наши онкологи-
ческие больные страдать не будут», – 
выразила надежду специалист. 

Расширить возможности 
применения химиопрепаратов 
Ольга Царева напомнила участникам 
конгресса о готовящихся структурных 
изменениях в химиотерапии. Они об-

условлены обновленными кли-
ническими рекомендациями, 
которые уже приняты, одобре-
ны и учтены в стандартах ока-
зания медицинской помощи. 
С 2021 г. планируется переход 
к  несколько иным способам 
оплаты химиотерапевтическо-
го лечения, чтобы снизить мар-
жинальность этих препаратов. 
Такие предложения исходят 
в  том числе от медицинского 

сообщества, напомнила она. 
К стоимости препарата не будут приме-
няться дополнительные повышающие 
коэффициенты, а высвободившиеся за 
счет этого ресурсы будут направляться 
на те же цели. Это, как полагают в ФОМС, 
позволит в определенной степени рас-
ширить возможности применения 
химиопрепаратов, назначать нужные, 
в том числе и дорогостоящие, позиции. 
Все эти документы будут доведены до 
субъектов РФ, где смогут начать форми-
ровать свои программы в соответствии 
с новшествами, которые закладываются 
на следующий год.   НОП [2030]

       С 2021 года планируется 
переход на иную оплату 
химиотерапевтического лечения: 
к стоимости препарата не будут 
применяться дополнительные 
повышающие коэффициенты, 
а высвободившиеся ресурсы 
будут направляться на те же цели

         Приостановка процессов 
профилактических осмотров и диспансеризации 
вызвала несвоевременное выявление 
онкозаболеваний. Лечение ЗНО на III–IV стадиях 
составляет более 50% в 24 субъектах РФ,  
а в среднем по России – 46,8%
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Медицинская помощь онкобольным характеризуется разнообразием методов обследования  
и лечения. Соответственно нуждается в постоянном совершенствовании ее оплата.  
Центр экспертиз и контроля качества медицинской помощи (ЦЭККМП) принимал заявки  

с предложениями по актуализации модели клинико-статистических групп (КСГ) на 2021 год. 
Предложения могли направлять главные внештатные специалисты Минздрава, органы управления 
здравоохранением субъектов, руководители медорганизаций, фонды ОМС и страховые медицинские 
организации, профессиональные некоммерческие организации. О перспективах изменения системы 
КСГ говорили на Российском онкологическом конгрессе.

Клинико-статистические  
группы в онкологии:  
перспективы изменений 

Обработка предложений 
завершена 
Базовые принципы формирования 
онкологических КСГ, на которых уже 
несколько лет строится оплата онко-
логической помощи, доказали свою 
состоятельность, утверждает Мария 
Авксентьева. Это оплата в привязке 
к методам диагностики и противо-

опухолевого лечения, согласование 
тарифов с клиническими рекоменда-
циями (КР), оплата всех включенных 
в КСГ случаев по усредненному для 
группы тарифу. Последний принцип 
был провозглашен с самого начала 
построения модели КСГ, но тем не 
менее по-прежнему вызывает много 
вопросов, заметила она. 

В этом году ЦЭККМП обработал 
более 1000 поступивших предложе-
ний по актуализации модели КСГ. 
Они касаются не только онкологии, 
хотя на этот профиль пришлась их 
существенная часть. Как обычно, 
все предложения проверялись на 
соответствие актуальным клини-
ческим рекомендациям, принципам 

Мария Авксентьева,  
советник руководителя ФГБУ ЦЭККМП Минздрава России
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построения КСГ, на риски разбалан-
сировать систему оплаты и возмож-
ности решить проблемы на уровне 
субъекта РФ. «То есть проверяли, 
насколько может то или иное изме-
нение вызвать финансовую неста-
бильность в системе», – пояснила 
она. Много предложений поступило 
из субъектов РФ, они обоснован-
ны и выглядят логично, могут быть 
применены на уровне субъекта, но 
не всегда распространяются на всю 
страну. 
Плановая работа по обработке по-
ступивших предложений заверше-
на. Все они обобщены и переданы 
в рабочую группу, которая прини-
мает решение об утверждении мо-
дели КСГ на 2021 г. 

Гармонизированная система
Гармонизированная система доку-
ментов, регулирующих доступность 
и  качество медицинской помощи, 
выглядит следующим образом: есть 
клинические рекомендации, на ос-
нове которых создается стандарти-
зированный модуль на законченный 
случай лечения как этап формиро-
вания стандарта, а на его основе раз-
рабатываются КСГ. Преимущества 
такой системы в том, что она обе-
спечивает гармонизацию основных 
документов друг с другом, дает воз-
можность обосновать дополнитель-
ное финансирование, способствует 
повышению качества медицинской 
помощи через унификацию подхо-
дов к  диагностике и  лечению. Но 
есть и  некоторые сложности. На-
пример, гармонизация клиниче-
ских рекомендаций и КСГ требует 

длительного времени, в самих реко-
мендациях, модулях или КСГ могут 
быть ошибки, к тому же вне системы 
оказываются документы, которые не 
гармонизированы с основными.
В этом году были переработа-
ны клинические рекомендации 
по онкологическому профилю, 
часть которых уже рассмотрена 
Научно-практическим советом 
Минздрава России. По многим 
из них сделаны обновленные 
стандартизированные модули 
на законченный случай лечения. 
«Модули, как известно, делаются 
как этап формирования стандар-
тов. Соответственно многое из 
того, что изменилось в  клини-
ческих рекомендациях, будет 
положено в основу клинико-ста-
тистических групп», – сообщила 
докладчик. 
По ее словам, преимущества такого 
подхода очевидны, но есть и про-
блемы, которые методисты видят, 
хотя не все удается быстро решать. 
В частности, большого времени тре-
бует такая ресурсоемкая процедура, 
как гармонизация клинических ре-
комендаций с КСГ. «Конечно, быва-
ют ошибки на всех этапах, как и в 
любом продукте человеческого тру-
да. Мы видим, что не все докумен-
ты, которые влияют на доступность 
и качество медицинской помощи, на 
назначения врачей, удается гармо-
низировать друг с другом», – при-
зналась Мария Авксентьева. 
Это касается, например, инструк-
ций к лекарственным препаратам, 
которые оказались вне гармони-
зированной системы. В результа-

те, если инструкция изменилась, 
возникают сложности с быстрым 
внесением этих изменений в кли-
нические рекомендации и КСГ. «Но 
в целом мы видим, что эта система 
работает, хотя не так быстро, как 
хотелось бы. Мы должны признать, 
что в  2021 г. останется вопрос, 
связанный с отсрочкой внесения 
лекарственных препаратов в КСГ, 
после того как были изменены кли-
нические рекомендации». 
Подобные сложности связаны 
с тем, что для расчетов требуется 
значительное время, а  програм-
ма госгарантий и все документы, 
которые регулируют оплату ме-
дицинской помощи, утвержда-
ются на год и на перспективный 
период. Эксперты пока не пришли 
к решению, как с этим бороться, 
хотя обсуждаются разные пред-
ложения. В  том числе продумы-
ваются упрощенные варианты 
внесения изменений в  клиниче-
ские рекомендации. «Возможно, 
следует предусмотреть в действу-
ющем законодательстве облегчен-
ную процедуру внесения измене-
ний в клинические рекомендации 
для случаев, когда это касается не 
принципиальных изменений, а ис-
правления отдельных определений 
(например, режим дозирования), 
технических ошибок и т.д.», – ска-
зала Мария Авксентьева. И доба-
вила, что такое предложение по 
отстроченному включению в КСГ 
новых показаний, новых лекар-
ственных препаратов уже подго-
товлено и передано в Минздрав, но 
решений по нему пока нет.

Рисунок. Гармонизированная система документов, регулирующих доступность и качество медицинской помощи
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ПРОБЛЕМЫ
Гармонизация КСГ с КР требует длительного времени

В самих КР, модулях или КСГ могут быть ошибки

Остаются документы, которые не гармонизированы с основными

Объективные сложности, препятствующие жесткой однозначной реализации 
принятых подходов и принципов, усиление контроля
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Перспективы 2021 года
Вопросы актуализации КСГ все 
еще находятся в стадии обсужде-
ния. Но с высокой долей вероят-
ности можно утверждать, что не 
будет принципиальных изменений 
в КСГ для оплаты хирургическо-
го лечения и  диагностического 
обследования. «Какая-то „косме-
тика“ всегда есть, устраняются на-
рушения, дефекты, которые были 
выявлены. Но принципиальные 
изменения не планируются. И мы 
связываем совершенствование 
этих КСГ главным образом с каче-
ством номенклатуры медицинских 
услуг, которые готовимся 
переработать. Переде-
лать хирургические КСГ 
без совершенствования 
номенклатуры достаточ-
но сложно»,  – уточнила 
специалист. 
А вот оплата лекарствен-
ного лечения злокаче-
ственных образований 
кроветворной и  лимфо-
идной тканей, возможно, подвер-
гнется изменениям. Ожидается 
и коррекция содержания и коэф-
фициентов затратоемкости КСГ 
для оплаты лекарственного лече-
ния солидных опухолей, а  также 
коэффициентов затратоемкости 
КСГ, включающих методы лучевой 
и химиолучевой терапии. 
В онкогематологии делать стан-
дартизированные модули, фор-
мализовать схемы лекарственной 
терапии оказалось даже сложнее, 
чем в  остальной онкологии, по-
скольку оплата лекарственного 
лечения не дифференцирована 
по уровням затратоемкости, не 
привязана к  схемам лекарствен-
ной терапии, призналась Мария 
Авксентьева. «Мы понимаем, что 
у нас есть разница в оплате, и суще-
ственная. Максимальные уровни 
коэффициента затратоемкости для 
оплаты лекарственной терапии со-
лидных опухолей и опухолей кро-
ветворной и лимфоидной тканей 
сильно различаются. При этом мы 
понимаем, что в онкогематологии 
финансированию за счет средств 
ОМС подлежат самые дорогие пре-
параты, новые, которые не попали 
в программу высокозатратных но-
зологий». 

Касаясь перспектив совершен-
ствования оплаты лекарствен-
ного лечения ЗНО лимфоидной 
и кроветворной тканей у взрослых, 
специалист сообщила, что прора-
батывается несколько вариантов 
дифференцировки оплаты и высо-
ка вероятность, что уже в 2021 г. 
оплата изменится. «Это сейчас об-
суждается, готового решения пока 
нет. Но такой дифференцировки, 
как в  солидных опухолях, у  нас 
не планируется. То есть привязки 
к конкретным схемам лекарствен-
ной терапии, необходимые стан-
дартизированные модули у  нас 

пока не готовы – по причинам того, 
что клинические рекомендации не 
все выпускаются одновременно. 
Однако уровень коэффициентов 
затратоемкости, который сейчас 
предусмотрен для оплаты лекар-
ственного лечения в гематологии, 
планируется максимально увели-
чить. На сегодняшний день такая 
работа завершается. И мы надеем-
ся, что она будет одобрена», – со-
общила эксперт. 
Что касается оплаты лекарствен-
ного лечения других ЗНО (кроме 
ЗНО лимфоидной и кроветворной 
тканей) у взрослых, то ведется пла-
новая работа по пересчету затрат, 
коррекции описания схем, вклю-
чению новых схем в расшифров-
щик. Эта работа, как и в прошлом 
году, связана с изменением заре-
гистрированных цен на жизненно 
необходимые и важнейшие лекар-
ственные препараты, с включени-
ем в перечень новых препаратов, 
а также обновлением клинических 
рекомендаций и связанных с ними 
стандартизированных модулей. 
«Здесь никаких радикальных из-
менений не предусмотрено. Мы 
не выдаем на предварительный 
просмотр результаты расчетов, 
пока они не завершены, потому 

что даже небольшие изменения 
приводят к тому, что всю систему 
приходится балансировать. Бес-
смысленно обсуждать какие-то 
промежуточные коэффициенты 
затратоемкости, они могут изме-
ниться, когда будут выполнены 
финальные расчеты», – пояснила 
специалист. 

Поддерживающая терапия – 
мнения разделились
В 2020 г. очень активно обсужда-
лась оплата сопутствующей/под-
держивающей терапии, лечение 
осложнений. При применении 

в той же госпитализации, 
что и  противоопухолевая 
терапия, сопутствующая 
терапия учтена в расчетах, 
и это даже отмечено в ме-
тодических рекомендаци-
ях, актуальных на 2020 г. 
Как самостоятельный по-
вод к  госпитализации 
предусмотрено отнесение 
к КСГ «ЗНО без специаль-

ного противоопухолевого лечения». 
«В то же время на многих встречах 
в этом году специалисты отмечали, 
что тарифы не в полной мере по-
крывают потребности в сопутству-
ющей/поддерживающей терапии 
для существенной части пациентов.  
И, наверное, нам необходимо боль-
ше КСГ для оплаты такого лече-
ния», – сказала Мария Авксентьева. 
При обсуждении этого вопроса 
анализировался опыт зарубежных 
стран и  были выделены возмож-
ные варианты оплаты сопутству-
ющей терапии осложнений: либо 
создание отдельных групп КСГ для 
оплаты такой помощи, либо допол-
нительная оплата случаев, нуждаю-
щихся в дополнительном лечении, 
либо фиксированная сумма, либо 
повышающие коэффициенты. 
В ряде стран и вовсе предусматри-
вается отдельная оплата, вне КСГ. 
По мнению экспертов ЦЭККМП, 
на сегодняшний день в России те-
оретически возможно рассматри-
вать два варианта – создание новых 
КСГ или введение повышающего 
коэффициента через коэффициент 
сложности лечения пациента. Од-
нако к сегодняшнему дню не уда-
лось собрать данные, необходимые 
для обоснования выделения новых 

      Уровень коэффициентов 
затратоемкости, предусмотренный сейчас 
для оплаты лекарственного лечения 
в гематологии, планируется максимально 
увеличить
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групп для оплаты сопутствующей 
терапии. 
Как пообещала Мария Авксентье-
ва, это будет одним из основных 
направлений работы в  следую-
щем году. Сложность заключается 
в том, что на сегодняшний день не 
во всех клинических рекоменда-
циях есть описание такой терапии 
и не совсем понятно, нужно ли де-
лать для нее отдельные клиниче-
ские или методические рекоменда-
ции. Мнения специалистов на этот 
счет разделились. 
Небольшой опрос, который 
ЦЭККМП провел во время одного 
из тематических круглых столов, 
показал, что часть врачей считают 
нужным описывать сопутствую-
щую/поддерживающую терапию 
в клинических рекомендациях по 
основному заболеванию. Другая 
часть высказалась за создание от-
дельных клинических рекомен-
даций или стандарта. Третьи же 
убеждены, что есть смысл учиты-
вать это только в КСГ. 
Разделились мнения и по поводу 
оплаты. Кто-то считает, 
что есть смысл выделять 
отдельную КСГ только 
для дорогостоящей под-
держивающей терапии. 
«Надо признать, что мы 
тоже поддерживаем эту 
точку зрения. Наверное, 
для дорогостоящей тера-
пии есть смысл выделять 
отдельную КСГ, в то вре-
мя как в целом на любой вариант 
это не столь разумно», – выразила 
мнение Мария Авксентьева. Об-
суждались и  предложения о  вы-
делении отдельных КСГ. «С нашей 
точки зрения, это не оптимальный 
вариант. Все возможные подходы 
будут обсуждаться, как и  эконо-
мическое обоснование. Это будет 
одним из направлений работы уже 
в следующем году», – уточнила до-
кладчик.

Перерасчет стоимости 
лучевой и химиолучевой 
терапии
Мария Авксентьева сообщила, что 
производится перерасчет стоимо-
сти лучевой и химиолучевой тера-
пии – на основе сведений о факти-
ческих затратах, а не на основании 
нормативов, как это делалось рань-
ше. Все коэффициенты затратоем-
кости пересчитываются с учетом 
изменения базовой ставки.
Так, базовая ставка законченно-
го случая госпитализации для 
дневного стационара вырастет 
с 12 272 руб. в 2020 г. до 13 356 руб. 
в 2021-м. В регионах этот норма-
тив, предусмотренный программой 
госгарантий, изменится соответ-
ственно с 22 563 руб. до 24 298 руб. 
Все коэффициенты затратоемкости 
будут рассчитаны с учетом этого. 
Здесь есть нюансы. Например, 
при применении стереотаксиче-
ской лучевой терапии в  режиме 
гипофракционирования приме-
няется меньше фракций, но при 
этом используются более сложные 

методики лечения. При этом они 
оплачиваются меньше, чем ме-
тодики с  использованием клас-
сического фракционирования. 
«Получается, что чем чаще облу-
чаем, тем больше денег получает 
медицинская организация. При 
этом сами технологии, которые 
заложены в методе, не учитыва-
ются. Планируются ли здесь из-
менения?» – поступил вопрос от 
участников конгресса. 

Мария Авксентьева ответила, что 
здесь пока останется тот же принцип 
оплаты, который действует в этом 
году, – с привязкой к чувствитель-
ности лучевой терапии, изменения 
на следующий год не планируются.

Региональная адаптация
Региональная адаптация КСГ оста-
ется без серьезных изменений – это 
применение трех видов поправоч-
ных коэффициентов и  возмож-
ность выделения подгруппы для 
того или иного субъекта. «Это на 
сегодняшний день предмет обсуж-
дений. Изменения, бывает, вносят-
ся и  на заключительных этапах 
работы над методическими реко-
мендациями в инструкции по груп-
пировке», – отметила специалист. 
Обсуждается и  возможность не-
применения коэффициента тер-
риториальной дифференциации 
к затратам на лекарственные пре-
параты. Речь идет о  разрешении 
ситуации в  регионах с  высоким 
коэффициентом территориаль-
ной дифференциации – есть смысл 

снизить тарифы, посколь-
ку из-за этого коэффици-
ента тариф выглядит не
обоснованно завышенным. 
Возможно, это решение 
найдет отражение в доку-
ментах на следующий год, 
предположила Мария Авк-
сентьева. 
Касаясь долгосрочной пер-
спективы, она сообщила, 

что помимо таких вопросов, как 
возможность совершенствования 
оплаты сопутствующей/поддер-
живающей терапии, переработки 
номенклатуры медицинских услуг 
и  связанных с  ними КСГ, обсуж-
дается изменение способов и  ме-
ханизмов оплаты лекарственной 
терапии в лабораторных условиях. 
«Очевидно, что это очень серьезный 
момент, который нужно как-то ре-
шать», – подчеркнула она.   НОП [2030]

      Тарифы не в полной мере покрывают 
потребности в сопутствующей/
поддерживающей терапии для 
существенной части пациентов. Необходимо 
больше КСГ для оплаты такого лечения

Таблица. Все коэффициенты затратоемкости пересчитываются с учетом изменения базовой ставки
Единица объема оказания медицинской 
помощи

Норматив финансовых затрат, руб. Базовая ставка, руб.

2020 2021 (проект) 2020 2021 (проект)

Законченный случай госпитализации, 
дневной стационар

20454,4 (онкология 
77638,3)

22261,5 (онкология 
83365,5)

12272,6 13356,9

Законченный случай госпитализации 34713,7 (онкология 
100848,9)

37382,3 (онкология 
107824,1)

22563,9 24298,5
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На Третьем международном форуме онкологии и радиологии, проходившем в сентябре 2020 г., 
большой интерес участников вызвало обсуждение темы онкоскрининга в стоматологии. 
И.В. Решетов остановился на самой важной и болезненной проблеме – маршрутизации 

пациентов от непрофильных к профильным. 

Раннее выявление больных  
с опухолями головы и шеи.  
Основные проблемы  
междисциплинарных  
взаимодействий 

Игорь Владимирович Решетов,  
академик РАН, заведующий кафедрой пластической хирургии Института профессионального образования ФГАОУ 
ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова», исполнительный 
директор некоммерческого партнерства специалистов по опухолям головы и шеи России
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Сейчас практически во всех 
порядках оказания меди-
цинской помощи, будь то 

хирургия, отоларингология, че-
люстно-лицевая хирургия, стома-
тология, особо выделены вопросы 
раннего выявления злокачествен-
ных новообразований (ЗНО). Но, 
увы, реалии таковы, что эти пун-
кты не в полной мере действуют 
либо недостаточно используются. 
И подобное отношение порождает 
определенные проблемы, так начал 
выступление И.В. Решетов. 
Если посмотреть на все ЗНО го-
ловы и  шеи, на те локализации, 
с  которыми активно работают 
специалисты при выявлении рака, 
то заметно, что повышается коли-
чество случаев обнаружения онко-
логического процесса на ранних 
стадиях. Такие позитивные изме-
нения происходят с раком гортани, 
в то время как диагностика онко-
логических заболеваний в полости 
рта, увы, традиционно остается 
сложной проблемой. Истоки ее, 
возможно, в том, что большинство 
учреждений, оказывающих стома-
тологическую помощь, являются 
негосударственными и  особой 
заинтересованности дантистов 

в  раннем обнаружении онколо-
гических заболеваний нет. Но тем 
не менее проблема серьезная, и ее 
надо безотлагательно решать.
Вот уже семь лет Первый Мо-
сковский государственный ме-
дицинский университет им. 
И.М.  Сеченова работает над 
междисциплинарным проектом 
по ранней диагностике опухолей 
головы и шеи, в котором особое 
внимание уделяется ЗНО поло-
сти рта. Конечно, 2020 г. из-за 
распространения коронавирус-
ной инфекции особый. Но опыт 
предыдущих лет показывает, 
что задачи остаются постоянны-
ми независимо от тех условий, 
в  которых медицина оказалась 
в этом году, сказал И.В. Решетов. 
Увеличение выявляемости рака 
головы и шеи на ранних стадиях 
говорит о  необходимости меж-
дисциплинарной маршрутизации. 
Без сомнения, у пациента трудно 
культивировать гражданскую 
ответственность за собственное 
самочувствие и здоровье. По всем 
возможным каналам, а среди них 
прежде всего интернет, и в част-
ности социальные сети, надо ин-
формировать пациентов о рисках 

и счастливых исходах возможного 
лечения, чтобы формировать по-
зитивный образ специалиста по 
раку головы и шеи, а не страшного 
человека, который делает больно-
го инвалидом и фактически уби-
вает его как личность. 
Работа Первого Московского го-
сударственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова 
тесно связана с континентальным 
проектом, который модерирует-
ся Европейским офисом головы 
и шеи и общественной волонтер-
ской компанией Make sense. «На-
верное, я никого не удивлю, сказав, 
что рост заболеваемости и проб-
лемы диагностики, существующие 
в России, характерны и для евро-
пейской медицины, особенно это 
касается стоматологии. Мне очень 
не нравится появление гибридных 
терминов типа „ЛОР-онкология“, 
„онкостоматология“. Нет никакой 
„ЛОР-онкологии“ или „онкостома-
тологии“, есть только онкология, 
просто опухоль в данный момент 
времени локализована в  опреде-
ленном месте. Рак  – это систем-
ная болезнь, и профессиональные 
онкологи, занимаясь фактически 
пожизненным мониторингом 

      В странах Евросоюза за 20 лет 
в результате воплощения в жизнь 
программы «Европа против рака», 
направленной на первичную профилактику 
ЗНО, смертность снизилась на 15%
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пациентов, могут встретить впо-
следствии у них и рак кишки, и рак 
легкого... А вот узкий специалист, 
к примеру онкостоматолог, конеч-
но, никогда не поймет проблемы 
и не увидит ее. В результате, к со-
жалению, пациент имеет риск 
погибнуть от второй, третьей 
локализации и  от прогрессиро-
вания первой. Поэтому между 
онкологом и  стоматологом (или 
другим специалистом) должны 
быть добрые и  правильные вза-
имоотношения»,  – подчеркнул  
И.В. Решетов.
Вечный вопрос «кто и  в чем ви-
новат?» уже перестал быть ак-
туальным, потому что понятно, 
что ответственность лежит и  на 
онкологах, и  на стоматологах. 
Последние не знают, к кому надо 
обратиться, а первые недостаточно 
активно демонстрируют положи-
тельные результаты своей работы. 
Тем не менее общие проблемы 
и общие пациенты остаются и тре-
буют действительно конвергент-
ного подхода к делу. 
Конечно, самое главное – это вто-
ричная канцеропревенция, пото-
му что, увы, халатное отношение 
специалиста к состоянию хрони-
ческих гиперпластических воспа-
лительных процессов порождает 
неконтролируемую реализацию 
локуса рака с  дальнейшей его 
прогрессией. К  сожалению, ус-
луга по лечению очага дисплазии 
в порядке оказания медицинской 
помощи по ОМС предполагает 

настолько мизерную оплату, что 
она не представляет интереса для 
стоматолога или отоларинголога. 
Около 1000 рублей. Кто из специ-
алистов захочет потратить свое 
время на работу по таким расцен-
кам фонда ОМС? Сколько он на 
этом заработает? Но если создать 
экономическую предпосылку для 
активного санирования, канце-
ропревенции, то, без сомнения, 
произойдет снижение стадийно-
сти вплоть до перехода на лечение 
in situ. Подобная модель действует. 
В этом убеждает пример измене-
ния отношения гинекологов к раку 
шейки матки.
«Наш семилетний проект благо-
получно развивается,  – говорит 
И.В. Решетов.  – С  2013 г. посыл 
об увеличении выявляемости рака 
головы и шеи на ранних стадиях, 
повышении информированности 
населения об этих ЗНО, обеспе-
чении своевременной терапией 
пациентов с  выявленным онко-
логическим процессом, спасении 
их жизней, повышении у  граж-
дан культуры заботы о  своем 
здоровье продолжает оставаться 
основным вектором работы, па-
радигма не изменилась, что еще 
раз укрепляет нас в правильности 
подхода. И даже сложные условия 
этого года позволяют получить 
ожидаемый результат. Что осо-
бенно интересно в  2020 г.? Сег-
ментарная выявляемость ЗНО 
по полости рта, полости носа, 
кожи сохраняется, несмотря на 

увеличение статистики вплоть 
до многотысячных. Пока трудно 
сказать, какими окажутся оконча-
тельные результаты в этом году. 
Акция по выявлению рака головы 
и шеи на ранних стадиях ослож-
нена наличием сосуществующей 
конкурентной инфекции, и  это 
резко ограничило такие формы 
работы, как открытый прием, раз-
ворачивание временных офисов 
в местах скопления людей. Основ-
ная идея 2020 г. – так называемое 
горизонтальное скринирование 
по тем клиникам, в которых на-
ходятся пациенты. Специалисты 
по раку головы и  шеи работают 
в рамках госпитального ресурса, 
осматривая тех пациентов, кото-
рые лежат в других непрофильных 
отделениях больниц (терапевтиче-
ском, неврологическом и прочих) 
и, к счастью, не больны корона-
вирусной инфекцией. В таких от-
делениях без риска для здоровья 
команды специалистов, равно как 
и самих пациентов, можно прове-
сти скрининг». 
Интересной окажется статисти-
ка? Конечно, количественно она 
может измениться, предполагает 
академик, но с точки зрения по-
явления еще одного ресурса, еще 
одной возможности выявления ла-
тентных пациентов цифры могут 
оказаться очень полезными.
Важное значение для продвижения 
проекта имеет подключение воз-
можностей интернета. Участники 
проекта уже начинают переходить 

Примерно 50% пациентов имеют III–IV стадии заболевания  
на момент диагностики

Рис. 1. Показатель смертности в течение года с момента постановки диагноза
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в режим подготовки к формату 5G, 
он еще больше расширит спектр 
манипуляций в  интернет-про-
странстве. 
Очень интересными оказались 
возможности многопрофильной 
клиники. Например, специали-
сты могут собрать информацию 
по клиническому центру Перво-
го Московского государственного 
медицинского университета им. 
И.М. Сеченова, где естественный 
трафик позволяет ставить филь-
тры на потоки пациентов, выяв-
лять группы риска, которые потом 
отправляются на дополнительное 
обследование, что невозможно 
в  монопрофильных клиниках, 
будь то ЛОР-клиника или даже 
онкологическая клиника. «Наде-
юсь, в  постковидную пору 21-го 
года мы сможем претворить наши 
планы. Если прежде из года в год 
мы прирастали количеством об-
следуемых, но теперь пора изме-
нить качественные возможности 
проекта», – говорит И.В. Решетов. 
Надо сказать, что российские 
специалисты всегда достойно вы-
глядели среди зарубежных коллег. 
Вклад России в  общее европей-
ское скрининговое обследование 
на предмет выявления опухолей, 
которое модерируется Европей-
ским офисом головы и шеи, таков: 
практически треть обследованных 
пациентов – россияне. «Это пози-
ционирует нас как государство, 
имеющее реальную систему здра-
воохранения. Собственно говоря, 
этот год и история с COVID-19 еще 
раз подтвердили, как велик гений 
Н.А. Семашко, который построил 
горизонтальную и вертикальную 
систему здравоохранения, до-
казавшую свою эффективность 
именно в  такие сложные перио-
ды работы. Можно сказать, что 
во время пандемии „арматура“ 
специализированной помощи 
в России не сдвинулась, и она как 

раз и позволяет нам успешно де-
монстрировать высокие результа-
ты по сравнению с системой здра-
воохранения других, казалось бы, 
развитых европейских стран»,  – 
подчеркнул И.В. Решетов.
Важность междисциплинарного 
взаимодействия становится все 
более и  более очевидной. И  его 
надо продолжать развивать на 
ежегодном междисциплинарном 
конгрессе по заболеваниям головы 
и шеи, который в мае 2021 г. будет 
проходить на площадке Боткин-
ской больницы. 
Важнейшим вопросом, конечно, 
является онконастороженность 
врача первого контакта. Именно 
на него надо направлять усилия 
по новым возможностям тема-
тической программы непрерыв-
ного медицинского образования 
(НМО), ему необходимо передать 
минимальные, простые, но надеж-
ные тесты для выявления рака го-
ловы и шеи. 

В рамках возможностей Первого 
медуниверситета успешно ре-
шается вопрос онкологической 
подготовки стоматологов. Уже 
два выпуска студентов стомато-
логического факультета прошли 
соответствующее обучение на 
специализированной кафедре. 
Преподаватели постарались за-
ложить в молодых врачей необхо-
димое понимание онкологии как 
целой, единой науки и особенно-
стей проблемы выявления рака 
головы и шеи стоматологами. Есть 
возможность передать эти нара-
ботки другим вузам. В  Первом 
медуниверситете существует свой 
институт стоматологии, которым 
руководит И.М. Макеева. И  как 
раз один из пунктов реализации 
задач, которые стоят перед онко-
логами, специалистами в области 
рака головы и  шеи,  – создание 
программы обучения, которая 
будет доступна всем медицинским 
вузам.  НОП [2030]

Пути междисциплинарной профилактики

■ �Санация и эрадикация хронической микробно-вирусной инфекции
■ �Профилактическое удаление и абляция гиперпластических процессов по всей поверхности эпителия  

(невусы, полипы, дискератозы и др.)
■ �Нормализация функции эпителия – устранение основных канцерогенных факторов: механических, 

функциональных, биологических (ксеростомия, нестабильность ортопедических конструкций и др.) 

Рис. 2. Опухоли головы и шеи как междисциплинарное пространство
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На Третьем международном форуме онкологии и радиологии О.Э. Гольдман рассказала об организации 
психологической помощи во время пандемии на примере службы помощи онкологическим 
пациентам «Ясное утро». Организация не является коммерческой, государственной или медицинской. 

Ее особенность в том, что она не входит в структуру медицинских клиник, а представляет собой внешнюю 
службу. С 2007 г. «Ясное утро» приняла на горячую линию помощи онкобольным около 400 000 обращений. 
В службе работают 80 психологов-консультантов. 

«Ясное утро»  
во время пандемии COVID-19

Структура службы
Служба «Ясное утро» структури-
рована в четыре больших блока. 
Это прежде всего психологиче-
ская помощь. Затем юридиче-
ская служба, которая занимается 
вопросами прав пациентов – они 
всегда актуальны, особенно в не-
больших городах. Очень много 
поступает обращений по поводу 
того, как и  где лечиться, какое 

лечение покрывает полис ОМС. 
В службе есть партнерские про-
екты, связанные с другими горя-
чими линиями. 
«Ясное утро» консультирует он-
копациентов по таким сложным 
темам, как психическое здоровье 
и необходимая психологическая 
помощь, табуирование темы 
рака, темы смерти, принятие 
других людей. Служба прово-

Ольга Эмильевна Гольдман,  
директор благотворительной службы помощи онкологическим больным  
«Ясное утро»

       Специалистов-
психологов для онкобольных 
в федеральных и городских 
медучреждениях очень мало. 
Горячая линия восполняет 
пробел
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дит информационные кампании, 
в  том числе по профилактике 
онкологических заболеваний. 
Кроме того, при службе открыт 
курс по онкопсихологии, по-
сле учебы слушатели получают 
свидетельство государственного 
образца. Проводятся ежегодные 
мероприятия, на которые съез-
жаются более трехсот професси-
оналов-онкопсихологов со всей 
страны. В  прошлом году здесь 
побывали на обучении и повы-
шении квалификации специа-
листы из 50 городов семи стран.
Основной проект «Ясного утра» – 
всероссийская горячая линия 
психологической помощи онко-
пациентам. Одна из главных ее 
задач – охватить вниманием тех, 
кто не получает психологическую 
помощь в медицинских учрежде-
ниях. О.Э. Гольдман отметила, что 
специалистов-психологов для он-
кобольных в федеральных и го-
родских медучреждениях очень 
мало, а чаще нет совсем. Получить 
психологическую поддержку он-
кобольным практически негде. 
Горячая линия восполняет про-
бел и  дает возможность людям 
доступно, бесплатно и круглосу-
точно получить ответы на свои 
вопросы. 
30% обращений поступает из 
Москвы, остальные из регио-
нов. Служба отвечает всем по-
звонившим, невзирая на место 
жительства или гражданство, 
достаточно лишь говорить 
по-русски. Важно, что горячая 
линия независима, у ее работни-
ков нет коммерческого интереса 
предлагать пациенту те или иные 
услуги, здесь ничего не прода-
ется. Осуществляется исключи-
тельно поддержка онкобольного. 
На горячей линии работают 
психологи с высшим образова-
нием, владеющие спецификой 
телефонного консультирования 
и  обладающие специальными 
знаниями о том, как протекают 
онкологические заболевания. 
Причем они обязательно учиты-
вают стадию злокачественного 
новообразования, на которой 
находится пациент. 
Выступающая отметила, что 
все годы работы горячей линии 

служба сотрудничает со всеми 
российскими онкологическими 
медучреждениями. Линия стала 
ресурсным центром онкопсихо-
логов в Москве и регионах. 

Стресс 2020 года 
Перейдя к  теме пандемии, 
О.Э. Гольдман прежде все-
го ознакомила слушателей со 
статистикой обращений за по-
следние месяцы. Самое большое 
их количество во время само
изоляции пришлось на апрель. 
Номер телефона горячей линии 
«Ясное утро» попал в службы 
и  справочные, занимающиеся 
COVID-19, и  его давали всем 
обратившимся в  медучрежде-
ния онкобольным.
Докладчица выразила огром-
ную благодарность МНИОИ им. 
П.А. Герцена  – филиалу ФГБУ 
«НМИЦ радиологии» Минздрава 
России, открывшему в то непро-
стое время свою горячую линию 
с врачами-онкологами. При са-
моизоляции для пациентов резко 
снизилась доступность врачей, 
нельзя было записаться на при-
ем. Вот почему в апреле полови-
на всех обратившихся в «Ясное 
утро» хотели получить нужную 
им информацию о лечении, а не 
психологическую помощь. Для 
службы оказалась очень цен-
ной возможность позвонить 
врачу-онкологу и  услышать от 
него краткую рекомендацию для 
позвонившего пациента. 
Ситуация усугублялась за
шкаливающим уровнем стресса 
у людей. Существовали разгра-
ничения, кому можно выходить 
из дома, кому нельзя (пациентам 
со 2-й и 3-й клинической груп-

пой передвигаться по городу 
запрещалось). И  звонившим 
приходилось разъяснять разни-
цу между клинической группой 
и стадией заболевания. Каждый 
онкобольной  – это супертре
вожный пациент, а из-за панде-
мии возникло огромное количе-
ство дополнительных вопросов 
(о возможности передвижения, 
штрафах, прерывании химиоте-
рапии и проч.). 
В Москве оказалось большое 
число пациентов, которые ле-
чились в частных клиниках по  
ОМС. Они получали химиотера-
пию не в  онкодиспансерах, а  в 
других организациях, затраты 
на обслуживание в  которых 
покрывал полис ОМС. Напря-
женное время настало в  служ-
бе «Ясное утро», когда прак-
тически все частные клиники 
были перепрофилированы под 
COVID-19 и  закрыты, а  паци-
ентам сообщили о  невозмож-
ности продолжать лечение. По 
словам О.Э. Гольдман, во второй 
половине апреля в Москве около 
2000 онкобольных оказались без 
нужной информации о том, что 
им дальше делать и где лечиться. 
Для сотрудников горячей линии 
наступили самые тяжелые дни – 
требовалось оказать реальную 
помощь растерянным и дезори-
ентированным людям. Служба 
взяла на себя эту нелегкую за-
дачу: каждому обратившемуся 

       Рекордное количество 
звонков в «Ясное утро» 
выпало на апрель 2020 года

Медики тоже обращались на горячую линию

Выступающая отметила, что помимо онкобольных во время пандемии 
поступало много обращений от медицинского персонала. Медикам тоже 
требовалась поддержка. Одни находились на карантине и переживали, что 
не могут помогать коллегам на передовой. Другие испытывали отчаяние 
и прострацию по поводу «брошенности» – в связи с изначальными проблемами 
со средствами индивидуальной защиты, с  непродуманной организацией 
работ внутри клиник, с приходом в больницы нового персонала. Коллективы, 
сформированные многолетней работой внутри больниц, были фактически 
разобщены из-за большого притока новых людей – в Москву на заработки 
приехали врачи из регионов. 
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разъясняли, каким образом и к 
какому медицинскому учреж-
дению он должен прикрепить-
ся. Была проделана огромная 
работа, чтобы пациенты могли 
сориентироваться в  ситуации, 
когда они теряли лечение в част-
ной клинике. 
В докладе говорилось и о работе 
с обращениями родственников 
пациентов, представляющими 
добрую половину звонков на го-
рячую линию. Рак – болезнь, за-
трагивающая всю семью, и близ-
ким нужна помощь не меньше, 
чем пациентам. Родственники 
не могли увидеться с  больны-
ми и  помогать им  – COVID-19 
наложил ограничения на обще-
ние. Пожилые люди, к которым 
раньше близкие приезжали, что-
бы покормить, помыть, погово-
рить и успокоить, оказывались 

одни на самоизоляции, часто 
даже без продуктов, ведь дале-
ко не все из них умеют пользо-
ваться интернетом. Приходилось 
решать и эти проблемы. Во вре-
мя самоизоляции служба была 
вынуждена вместе с абонентами 
искать новые способы для полу-
чения обычной бытовой помо-
щи. Если к  пациенту во время 
самоизоляции не могли приехать 
родственники наладить быт, то 
горячая линия изыскивала такие 
ресурсы. 
Даже психологические задачи, 
обычно решаемые на горячей 
линии, во время COVID-19 не-
сколько трансформировались. 
Служба была вынуждена пере-
строиться: если до пандемии 
кризисное консультирование 
занимало в общей массе обраще-
ний не очень большой процент, 

то весной служба работала фак-
тически только с  кризисными 
обращениями. 
Далее О.Э. Гольдман рассказа-
ла о том, что на горячей линии 
используются разнообразные 
ког ни т и вно-поведен чес к ие 
и клиент-центрированные пси-
хологические техники. Главная 
составляющая такой работы – 
психологическая поддержка 
через информирование. 
Если пациент не знает, что 
у  него происходит, как ему 
лечиться, что ему делать, ни 
о  какой классической психо-
логической помощи говорить 
не приходится. Если у  паци-
ента создается план действий 
на ближайшее время, он оказы-
вает реальную помощь самому 
себе. Поэтому горячая линия 
учила всех обратившихся боль-

Вопросы участников форума к докладчику

 Один из вопросов – какие самые частые 
психоэмоциональные проблемы 

у онкологических больных? Самая главная 
эмоция и тревога, по словам О.Э. Гольдман, 
заключалась в простом вопросе, который 
повторял практически каждый обратившийся 
на горячую линию: что делать? Кризисность 
звонка измерялась по условной 
десятибалльной шкале, и 5% обращений были 
с кризисностью на уровне 7–10 баллов. 
Обычно на горячих телефонных линиях 
звонки людей в кризисных ситуациях и с 
суицидальными мыслями составляют 1,5%. 
Поэтому 5% подобных онкобольных – очень 
высокий процент, говорящий о том, люди 
нуждаются не просто в психологической 
поддержке, а в психиатрической. 
О.Э. Гольдман отметила, что повторные обра-
щения пациентов и их родственников в службу 
составили около 30%, что свидетельствует о нала-
дившемся доверии и взаимопонимании. С другой 
стороны, это говорит о том, что одноразовой кон-
сультации на горячей линии может быть недоста-
точно. У пациентов меняются не только стадии 
болезни, но и обстоятельства жизни, возникают 
новые нерешенные вопросы. 
Несмотря на то что служба – консультант мно-
гофункциональный, у нее все же имеются огра-
ничения. Горячая линия не заменит прихода 
к врачу или личного обращения к психологу. 
С онкобольными работают по обращению и в 
рамках консультации (и иногда они растягива-

ются на 45–50 минут), но по сути это все-таки 
формат одноразового анонимного консульти-
рования. Если человек позвонит на горячую 
линию во второй раз, разговор с  ним опять 
начнут с нуля. Ему придется рассказать свою 
ситуацию снова, и с его слов консультант станет 
двигаться дальше. Иными словами, в програм-
ме нет возможности психологического сопро-
вождения. 
Очная программа имеется только в  Москве 
и московских клиниках. Там, где нет штатных 
психологов, служба предоставляет своих пси-
хологов, работающих по тем же принципам, что 
и на горячей линии. Кроме того, у жителей Мо-
сквы есть возможность прийти в центр очного 
консультирования. 

На вопрос о том, при каких стадиях чаще 
всего звонят онкобольные, докладчица от-

ветила, что чаще всего на горячую линию об-
ращаются при установке диагноза и  в терми-
нальной, паллиативной стадии. Начало и конец 
болезни  – наиболее психологически сложные 
моменты для пациентов. 40% обратившихся – 
близкие родственники, причем достаточно мо-
лодого возраста. 

Особо был выделен вопрос о том, как ре-
комендовать пациенту или родственнику 

обратиться не только за психологической, но 
и психиатрической помощью. В штате службы 
«Ясное утро» нет психиатров и психиатриче-
ские консультации по телефону не даются, 
консультирование на горячей линии не кли-
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ных когнитивным техникам – 
составлять такой план, вести 
дневник самочувствия, что-
бы позже при личной встрече 
с врачом показать ему записи. 
Так пропагандировался важ-
ный способ уменьшить тревогу. 
Эти техники до сих пор интен-
сивно используются в формате 
горячей линии.
С середины марта все сотруд-
ники «Ясного утра» стали рабо-
тать дистанционно. Необходимо 
было поддержать качество пси-
хологического консультирова-
ния. Служба провела работу 
с сотрудниками, чтобы те могли 
стать островками спокойствия 
и стабильности для нервнича-
ющих абонентов. 
Психологи оперативно сгруп-
пировались. Специально вы-
деленный консультант каждые 

15 минут обновлял официаль-
ные сайты, искал информацию 
и  ответы на нестандартные 
вопросы. Но когда везде были 
организованы горячие линии 
по коронавирусной инфекции 
и  живые люди на них были 
заменены автоответчиками, 
многие звонящие стали испы-
тывать огромные трудности. 
Люди в  кризисе когнитивно 
нелабильны, и, для того чтобы 
разобраться в посылах автоот-
ветчика, совершить несколько 
переключений, им требуются 
огромные усилия. Поэтому 
горячая линия «Ясного утра», 
также подключив автоответчи-
ки в кризисной ситуации, стала 
сортировать звонки, выделяя 
абонентов, которые не могут 
справиться без оператора. Было 
сокращено время ожидания от-

вета, и трубку снимали сотруд-
ники, а не автоматизированная 
система.
Во время пандемии стал невоз-
можен личный контакт с врачом, 
нарушались схемы лечения, род-
ные оказались в отдалении. А он-
кологическое заболевание и  без 
того связано с потерей  контроля 
над ситуацией и  развалом нор-
мального течения жизни. Люди 
отчаивались. В  такой ситуации 
архиважно, чтобы нервничаю-
щим и  растерянным абонентам 
отвечали спокойно и не торопясь. 
Специальное внимание обраща-
лось на то, чтобы сотрудники 
службы говорили медленнее, чем 
абонент, и общались без спешки. 
Делался акцент на том, чтобы зво-
нящий понял – сюда можно обра-
щаться сколько угодно и в любое 
время суток.   НОП [2030]

ническое. Пациентов при звонках ориентиру-
ют на обращение за очной помощью, и часто 
рекомендуется именно психиатрическая под-
держка. 

«Если брать паллиативную стадию, то из 
обращений на горячую линию складыва-

ется картина, что у врачей есть сложности с тем, 
как и  что сказать пациенту, когда стадия бо-
лезни перешла в терминальную четвертую. Это 
так?» О.Э. Гольдман согласилась, что такая про-
блема есть. Онкопациента не всегда возможно 
излечить, и часть врачей может рассматривать 
ситуацию как собственный неуспех. Такая по-
зиция требует переформулировки среди онко-
логов – что такое переход в паллиативную ста-
дию и  кто в  нем виноват? Из опыта горячей 
линии ясно, что проблема с сообщением плохих 
новостей отражается на здоровье и благополу-
чии пациента и его семьи. Получается, что он-
кобольной бьется в закрытую дверь, то есть он 
считает ее закрытой. На самом деле там и две-
ри нет, просто ему об этом никто не сказал. 
Психологи на телефоне очень часто вынуждены 
мягко подводить пациента к  тому, что же на 
самом деле ему очно сказал врач.
Похоже, врач не сообщает пациенту о паллиа-
тивной стадии не потому, что считает это своей 
неудачей, а потому, что зачастую не знает, как 
сказать плохую новость. Больной в  свою оче-
редь не всегда готов ее услышать. И  посколь-
ку специализированной подготовки по работе 
с эмоциями для врачей нет, они не знают, как 

справиться с  эмоциями пациента, стараются 
сделать тяжелое сообщение как можно мягче. 
А пациент слышит то, что хочет слышать.
Ситуация для живых людей логичная, и о ней 
надо знать, транслировать ее. Врачу надо гово-
рить пациенту «да, это происходит», «это нор-
мально, но нам сейчас надо подумать, что мы 
с этим будем делать». И в порядке вещей, когда 
лечащий врач сообщает, что у пациента теперь 
все будет по-другому. Как нормально и то, что 
пациент не может сразу понять и принять факт 
«я уже не вылечусь». 

В вопросах к  докладчику была затронута 
тема, как работают в  службе с  психоэмо-

циональным выгоранием сотрудников. О.Э. Голь-
дман рассказала, что проблема решается сни-
жением нагрузок. Часть консультантов 
работают на телефоне ежедневно по четыре часа. 
Часть работают по 12 часов, но они заняты два 
раза в неделю. При необходимости сотрудники 
могут взять отдых. Например, консультанты-во-
лонтеры сами регулируют свой график. У пси-
хологов есть супервизии и интервизии. Хорошей 
профилактикой профессионального выгорания 
может быть дообучение, а  съезды онкопсихо-
логов – это один из мощных способов профи-
лактики профвыгорания, потому что на них 
коллеги делятся опытом, который становится 
полезным для всех. Конечно, психологией рак 
не вылечивается, но психологическая помощь 
может поддержать качество жизни онкобольных, 
завершила выступление О.Э. Гольдман.
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Когда у пациента диагностирована последняя – IV стадия болезни, он и его родственники особо 
остро нуждаются в психологической помощи. Стадия неизлечимая, и уже есть понимание, что 
помощь может быть только паллиативная – иными словами, симптоматическая, поддержка будет 

направлена в первую очередь на улучшение качества жизни пациента. И, конечно, поддержка нужна 
не только пациенту, но и членам его семьи и тем, кто находится рядом. Как оказывают ее сотрудники 
службы психологической помощи онкологическим пациентам «Ясное утро»? 

Особенности работы горячей линии 
с онкопациентами IV стадии

Структура обращений
Основные типы запросов от род-
ственников паллиативных пациен-
тов формально можно разделить на 
несколько категорий. Т.С. Субычева 
показала статистику за 2020 г. (с ян-
варя по август). Главную часть обра-
щений формируют информационные 
вопросы (58%), и это не удивительно, 
ведь для больных очень важно бы-
стро получить верную и проверен-
ную информацию. Следом идут так 
называемые медицинские запросы, 

когда нужна конкретная медицинская 
рекомендация. Обычно просят дать 
консультацию по препаратам, по на-
значению лечения, требуются советы 
по лечебному питанию. Далее тема 
запросов, которая волнует очень мно-
гих, – обеспечение пациентов обезбо-
ливающими средствами (ОС). Иногда 
случается ситуация, когда у человека 
сильные боли, а адекватного обезбо-
ливания нет. Определенный процент 
занимают юридические вопросы. Как 
правило, они касаются либо оформ-

ления инвалидности, либо получения 
необходимого оборудования. Обра-
щения по поводу психологической 
помощи занимают небольшое место 
в процентном соотношении, но они 
тоже есть. 
Информационные вопросы о палли-
ативных пациентах чаще всего по-
ступают от их родственников. В пер-
вую очередь это звонки, связанные 
с условиями и порядком получения 
паллиативной помощи. Часто хотят 
знать информацию о хосписах, о пал-

Татьяна Сергеевна Субычева,  
сотрудник горячей линии службы психологической помощи онкологическим пациентам 
«Ясное утро» 
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лиативных отделениях и других видах 
этой помощи в конкретном регионе. 
Большая доля вопросов приходится 
на уход за тяжелобольными и поиск 
сиделок. Особняком стоят обраще-
ния, связанные с умиранием. Напри-
мер, каковы признаки смерти? Или 
близкие люди понимают и видят, что 
внутри больного происходит что-то 
непонятное, связанное с близкой кон-
чиной, они описывают свои наблю-
дения и просят объяснений, чтобы 
быть готовыми встретить смерть 
больного во всеоружии. Порой род-
ственникам требуется информация, 
непосредственно связанная с  реги-
страцией смерти и даже с организа-
цией похорон. 
Задают вопросы о функциях горячей 
линии, спрашивают, что такое пал-
лиативная помощь и  для чего она 
нужна. Очень часто, когда пациенту 
и его родственникам говорят, что он 
нуждается в паллиативной помощи, 
люди не понимают, о чем идет речь. 
Они думают, что это тоже связано 
с  каким-то лечением, может, даже 
с реабилитацией, медикаментозной 
поддержкой. 
Часть абонентов интересует инфор-
мация о благотворительных фондах. 
Это случаи, когда люди сталкиваются 
с проблемой, что пациента нельзя вы-
лечить, нет соответствующих мощно-
стей и технологий. Тогда родствен-
ники онкобольного пытаются искать 
возможности лечения за границей 
и задаются вопросами о фондах. По-
рой помощь благотворителей нужна 
онкобольному, когда ему требуется 
недешевое оборудование. 
Т.С. Субычева заострила внимание на 
одном чисто человеческом факторе, 
который наблюдается у многих або-
нентов, звонящих на горячую линию 
и формирующих портфель информа-
ционных вопросов. По наблюдениям 
психологов  – сотрудников линии, 
очень часто люди инстинктивно 
страшатся сразу предъявить психо-
логу свои страхи и переживания. Им 
проще задать конкретный вопрос по 
поиску информации. И  когда пси-
холог начинает прояснять запрос 
и спрашивать, с чем он связан и от-
чего возник, тогда человек начинает 
рассказывать о своей ситуации. Так 
ему проще и легче говорить о своих 
чувствах, переживаниях и о том, поче-
му понадобилась именно эта помощь.

Больной вопрос – 
обезболивание
Что касается медицинских вопро-
сов, поступающих от родственников 
паллиативных пациентов, то они, 
как правило, о  препаратах  – какие 

лучше использовать. Главная про-
блема – обезболивание. Причины, по 
которым обращаются с вопросами по 
обезболивающим препаратам, могут 
быть разными – не нравится назначен-
ное, не доверяют врачу. Т.С. Субычева 

Информационные запросы

Медицинские запросы

Психологические запросы

■■ Вопросы, связанные с условиями и порядком получения паллиативной помощи
■■ О хосписах, паллиативных отделениях, выездной патронажной службе 

в конкретном регионе
■■ Вопросы по уходу за тяжелобольными родственниками, поиск сиделок
■■ Вопросы, связанные с умиранием (признаки смерти, регистрация смерти, 

организация похорон)
■■ О функциях линии, паллиативной помощи
■■ О благотворительных фондах

■■ Какие препараты использовать для обезболивания (в том числе 
дозировка и схема приема ОС)?

■■ Врач назначил морфин для обезболивания, но мы боимся его давать
■■ Как снять тягостные симптомы (тошнота, рвота, диарея), какие препараты 

можно использовать?
■■ Нужны поддерживающие капельницы
■■ Какое энтеральное питание лучше использовать?

■■ Как разговаривать с тяжелобольным родственником?
■■ Сообщать или не сообщать близкому родственнику, что его болезнь 

неизлечима?
■■ Тяжелобольного пациента выписывают из стационара, невозможно 

справиться с уходом в домашних условиях (страх мучений и умирания 
близкого)

■■ Пациент отказывается от воды и пищи, что делать? Невозможно 
наблюдать, как он теряет силы и умирает

■■ Как убедить пациента продолжить лечение?
■■ Преждевременное горевание

8   (800) 100-01-91

Рисунок. Основные типы запросов от паллиативных пациентов

  Информационные
  Медицинские
  Обеспечение ОМС
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подчеркнула: в таких ситуациях психо-
логи отвечают, что на горячей линии 
не дают рекомендаций по препаратам. 
Но прикладывают максимум усилий, 
чтобы ориентировать абонента на об-
ращение к врачу. Человека подготавли-
вают к встрече с доктором – подсказы-
вают, какие вопросы можно и нужно 
ему задать, что сделать, чтобы контакт 
состоялся и больной получил то обез
боливание, которое ему необходимо.
Иногда пациенты говорят, что врач 
сам не знает, какой выписать рецепт. 
Тогда, конкретизировала Т.С. Субы-
чева, их ориентируют на обращение 
к специалистам, которые владеют ин-
формацией и могут подобрать адекват-
ную схему обезболивания. Они дадут 
больному именно то назначение, кото-
рое поможет избавиться от болевого 
синдрома. Встречается ситуация, когда 
люди опасаются назначения морфина. 
С наркотическими обезболивающими 
препаратами связано много мифов – на-
пример, о том, что можно «подсесть» на 
морфин и стать наркоманом. Психологи 
разъясняют абонентам, что препарат 
назначен врачом, который понимает, 
что делает. Нивелируя страх, психологи 
одновременно ориентируют человека 
на обращение к специалисту и на разго-
вор с ним. Такие ситуации, подчеркнула 
Т.С. Субычева, родственникам онко-
больного надо прояснять с  лечащим 
доктором. Психологи подводят або-
нента к тому, чтобы он понимал: врач, 
назначая препарат, отталкивается от 
состояния пациента и необходимости 
снять тяжелый симптом. 
Иногда люди спрашивают на горячей 
линии, как убирать тягостные симпто-
мы у пациента, просят рекомендовать 
препараты. На такие чисто медицинские 
запросы служба отвечать не вправе, они 
вне ее компетенции. Реализуется дру-
гая задача  – ориентировать абонента 
на обращение к специалисту, к врачу. 
Попутно, пояснила Т.С. Субычева, 
в  процессе разговора психологи ин-

тересуются, в какой стадии находится 
пациент, рекомендовано ли ему еще 
лечение и  получает ли он его. Выяс-
няют, когда он последний раз общался 
с врачом. В результате сбора такого ана-
мнеза психолог конкретизирует инфор-
мацию о пациенте и тогда может дать 
рекомендации, куда обращаться, как  
маршрутизировать действия. Бывает, 
больному рекомендована паллиатив-
ная помощь, а он еще соответственно 
не оформлен. Тогда психолог дает план 
конкретных действий: куда обратиться 
и какие документы подготовить. Таким 
образом формируется не разовый ответ, 
а комплексное консультирование, что-
бы больной получил необходимую по-
мощь и сопровождение на том периоде, 
пока это будет необходимо и возможно.
Часть обращений по медицинским во-
просам связана с рекомендациями по 
поддерживающим капельницам. Не-
редки ситуации, когда еще на прошлой 
неделе у пациента все было неплохо, 
он сам выходил, ездил на машине, а те-
перь слег. Близкие думают о поддержке 
и просят рекомендовать капельницы. 
Психологи горячей линии по накоплен-
ному опыту знают, что здесь уже ле-
жит скрытый психологический запрос, 
требующий профессиональной прора-
ботки, потому что люди уже начина-
ют серьезно беспокоиться и им самим 
нужна поддержка. Психологи дают ее, 
а с вопросом о капельнице абонента на-
правляют к врачу, ориентируя его на 
более тесное взаимодействие со специ-
алистом. То же касается и обращений 
по поводу энтерального питания. 
Много вопросов поступает о непосред-
ственном лекарственном обеспечении, 
о том, как получить обезболивание. На-
пример, что делать, когда лекарство пе-
рестало помогать. Иногда говорят, что 
врач не выписывает рецепт на обезбо-
ливающее средство или лекарства вооб-
ще нет в аптеке. Если впереди длитель-
ные праздники, специалисты горячей 
линии заранее предупреждают о необ-
ходимости попросить врача 
выписать рецепт с удво-
енным количеством 
препарата, чтобы 
на время выход-
ных и  праздников 
онкобольной был 
гарантированно 
обеспечен  обез
боливающими 
средствами.

Когда звонят родственники…
И, наконец, особняком стоят звонки 
о чисто психологической поддержке. 
Как правило, они поступают от род-
ственников паллиативных пациентов. 
Один из самых распространенных во-
просов звучит так: «Как мне разговари-
вать с тяжелобольным?» Близкие люди 
растеряны и не понимают, какими сло-
вами поддержать больного, что можно 
сделать. Зачастую родственники бес-
покоятся, сообщать или не сообщать 
больному, что он неизлечим. Сами они 
не в состоянии сделать выбор, и это 
один из самых непростых вопросов. 
Сотрудница службы подчеркнула, что 
консультанты не могут в данной ситуа-
ции дать конкретного однозначного от-
вета. Снова идет работа онкопсихолога 
с самим абонентом, с его чувствами, 
и прежде всего специалист проясняет 
вопрос, отчего у человека возникла та-
кая дилемма. Обговариваются и разби-
раются оба варианта ответа – что будет 
в том и другом случае. Такой работой 
психолог подводит звонящего к само-
стоятельному решению – осознанно-
му и принятому на уже разобранной 
вместе с психологом ситуации. Таким 
образом, подытожила Т.С. Субычева, 
задача психолога – сопровождение че-
ловека в принятии решения.
Значительная часть обращений на 
горячую линию связана с  выпиской 
тяжелобольного пациента из стаци-
онара. У  родственников появляется 
масса страхов и  отчаяние: как обхо-
диться с лежачим больным дома, как 
обустроить быт, как кормить, мыть, 
как делать уколы. Психологическая по-
мощь специалистов снова заключается 
в работе непосредственно с чувствами, 
страхами и переживаниями абонента. 
Необходимо прояснение ситуации – по-
нимает ли звонящий, что его родствен-
ник находится в паллиативной стадии? 
Готов ли он это принять? Если человек 
не в состоянии принять данность, он 

не поймет, чем можно помочь 
больному дома. Иными сло-
вами, он надеется, что если 

ПСИХОЛОГИЧЕСКАЯ ПОМОЩЬ

        На горячей линии не дают 
рекомендаций по препаратам. 
Но прикладывают максимум 
усилий, чтобы ориентировать 
абонента на обращение 
к врачу

        Задача психолога –
    сопровождение пациента 
        или его родственника 
          в принятии сложного 
            решения
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близкий человек останется в больнице 
с врачами, то ему там помогут и как-
то его поддержат. Психолог осторож-
но подводит звонящего к пониманию 
новых критериев состояния больного. 
Отказ больных в паллиативной стадии 
от еды и питья тоже становится тре-
вожным поводом звонка на горячую 
линию. Люди говорят о том, что невоз-
можно вообще наблюдать за тем, как 
близкий человек теряет силы и умирает. 
И снова психологи сначала «сканируют» 
чувства и опасения звонящего, а потом 
уже выясняют, что и почему послужило 
причиной отказа от воды и пищи. Один 
вариант, если больной добровольно от-
казывается и не хочет говорить об этом. 
Тогда с родственниками обсуждается 
выбор их близкого. Обговариваются 
и иные варианты.
К этой же категории относится вопрос, 
как убедить пациента продолжить ле-
чение. Бывает, близкие не готовы при-
нять то, что терапия не дала эффекта 
и возможно только симптоматическое 
сопровождение. Они пытаются убедить 
паллиативного пациента продолжать 
лечение, когда он сам уже все понял 
и принял свою неизлечимость. Такой 
больной находится на другом уровне 
знания о болезни, а родственники пока 
к этому не готовы. Психолог встречны-
ми вопросами и  разъяснениями по-
могает близким прийти к  принятию 
действительности. Бывает и  другая 
крайность – когда звонящий преждевре-
менно горюет. Пациент жив, а абонент 
на линии уже оплакивает его. Данное 
состояние тоже необходимо снимать. 

Что изменила пандемия?
В условиях пандемии стало заметно, 
что изменился фокус запросов от род-
ственников паллиативных пациентов. 
Т.С. Субычева отметила, что увеличи-
лось количество обращений по уходу 
за тяжелобольными родственника-
ми и  поиску сиделок. Стали больше 
спрашивать о лечебных учреждениях 
паллиативного профиля в конкретном 
регионе, поскольку большинство боль-
ниц было перепрофилировано. В число 
перепрофилированных попали и  не-
которые паллиативные учреждения, 
и люди столкнулись с тем, что им надо 
самим ухаживать за родственниками. 
Образовалась масса вопросов, которые 
люди не успели прояснить опять-таки 
в силу того, что контакты и коммуни-
кация с врачом оказались нарушенны-

ми. А в иных регионах просто не было 
учреждения паллиативного профиля 
и специалистов, которые могли бы об-
учить уходу. Растерянным людям, лоб 
в лоб столкнувшимся с действительно-
стью, непонятно было, куда идти и к 
кому обращаться. 
Т.С. Субычева заострила внимание на 
регионах, где отсутствуют паллиатив-
ные учреждения. Она отметила, что 
в любом случае всегда можно сориенти-
ровать родственников обращаться в по-
ликлинику по месту жительства паци-
ента. И если терапевт не может помочь, 
надо через главврача пытаться решать 
вопрос о получении непосредственной 
паллиативной помощи. Возможен и ва-
риант обращения в социальные органы, 
если человек одинок. Были случаи, ког-
да на горячую линию звонили соседи 
одинокого онкологического больного.
Среди медицинских запросов в период 
пандемии участились те, где говорилось 
о резком ухудшении состояния боль-
ного, ситуации, когда «вчера все было 
хорошо, а сегодня человек слег». У лю-
дей из-за напряженной эпидемиологи-
ческой обстановки были сложности 
даже с вызовом участкового терапевта 
из поликлиники. 
Что касается юридических вопросов, то 
фокус во время пандемии сместился на 
вопросы о порядке получения специаль-
ного медицинского оборудования для 
ухода за паллиативными пациентами на 
дому. Сейчас есть приказ Минздрава, 
по которому человек с паллиативным 
статусом имеет право получить необ-
ходимое оборудование – медицинскую 
кровать или противопролежневый ма-
трац, кислородное оборудование, если 
имеются проблемы с дыханием. Опре-
делен порядок действий при условии, 
что у  человека есть паллиативный 
статус и  рекомендация от специали-
ста, который его наблюдает. Оборудо-
вание, отметила Т.С. Субычева, можно 
получить достаточно быстро, и процесс 
ускорится, если оформляется инвалид-
ность и средства включаются в инди-
видуальную программу реабилитации. 
В юридическом ракурсе участились 
запросы о том, что пациента в тяже-
лом состоянии выписывают домой 
или отказываются госпитализировать. 
Консультанты проясняют и их – пра-
вомерны ли такие действия с  точки 
зрения прав пациента. Чаще всего за 
таким  обращением скрыт именно пси-
хологический запрос – неготовность 

родственников ухаживать за пациен-
том, их непонимание паллиативной 
ситуации.
В блоке же чисто психологических за-
просов в фокусе страх оказаться один 
на один с тяжелобольным человеком. 
Очень часто в разговоре звучит мотив 
вины: родственники винят себя в том, 
что не заставили близкого человека 
обратиться к  врачу раньше. Знакомо 
консультантам и чувство беспомощно-
сти у звонящего, когда человек видит, 
как угасает больной. Существенный 
объем психологических запросов от 
родственников был связан с пережи-
ваниями, что они не смогли попасть 
к своему близкому пациенту, который 
был госпитализирован в паллиативное 
отделение или хоспис и умер там, а их 
не пускали в больницу из-за эпидеми-
ологической ситуации. Либо были си-
туации, когда человеку не разрешалось 
передвижение по территории России 
или в пределы близлежащих государств 
и люди не могли попасть на похороны. 
Такие новые обращения родственников 
паллиативных пациентов на горячую 
линию внесла пандемия.
Одной из самых существенных потреб-
ностей  родственников умирающих 
больных, которые определяли идеологи 
хосписного движения, считается воз-
можность для близких людей успокаи-
вать больного, и не только во время го-
спитализации. В принципе в хосписах 
предполагается свободный режим по-
сещения. Родственникам умирающих 
пациентов важно быть уверенными, 
что больному комфортно. Они пережи-
вают по поводу того, что человек испы-
тывает боль, а возможности подобрать 
адекватное обезболивание нет или оно 
не действует. Важно для родственников 
иметь поддержку медицинского персо-
нала и получать если не ежедневную, то 
достаточно оперативную информацию 
о состоянии больного. Близкие хотят 
быть лично информированными 
о  приближающейся смерти родного 
и  быть с  больным во время смерти. 
Люди ценят возможность попрощать-
ся, иногда даже попросить прощения за 
то, что было. Психологическая помощь 
помогает справляться с такими эмоци-
ями, возможность поговорить на такие 
темы – большое подспорье. А задача 
горячей линии – сопровождать паллиа-
тивных пациентов и их родственников, 
определяя им маршрутизацию для по-
мощи.   НОП [2030]

ПСИХОЛОГИЧЕСКАЯ ПОМОЩЬ
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Выработка правильной стратегии лечения немелкоклеточного рака легкого (НМРЛ) приводит 
к улучшению отдаленных результатов терапии. Обсуждению принципиально новых лечебных 
подходов с применением комбинации ингибиторов контрольных точек иммунного ответа 

ниволумаба и ипилимумаба в первой линии терапии НМРЛ был посвящен симпозиум компании 
Bristol-Myers Squibb, состоявшийся в рамках проводимого в онлайн-формате XXIV Российского 
онкологического конгресса. 

Двойная иммунотерапия в первой линии  
лечения немелкоклеточного рака легкого

Немелкоклеточный рак легкого считается одной из 
прогностически неблагоприятных злокачественных 
опухолей и характеризуется высокой распростра-

ненностью и смертностью. Ежегодно в России регистрирует-
ся порядка 55–60 тыс. новых случаев рака легкого, при этом 
каждый второй пациент умирает в первый год с момента 
постановки данного диагноза. Это во многом обусловлено 
поздним выявлением заболевания. В нашей стране в 2015 г. 
III и IV стадии рака легкого зарегистрированы при первич-
ном обращении больных в 31 и 41% случаев. 
Алгоритмы лечения диссеминированного НМРЛ не пред-
усматривают использование методов локального контроля 
(хирургическое лечение, лучевая терапия) и основывают-
ся на применении химиотерапии (ХТ), таргетной терапии 
и иммунотерапии. 
ХТ занимает устойчивое место в лечении распространенно-
го НМРЛ, демонстрируя довольно короткий контроль над 
опухолевым процессом. С появлением таргетной терапии 
возможности лечения больных НМРЛ расширились, и это 
позволило переводить смертельно опасное заболевание 
в  хроническое. Последнее десятилетие характеризуется 
активным внедрением в клиническую практику иммуно-
терапии. Первые успехи в использовании иммунотерапии 

и продолжающиеся исследования новых препаратов дают 
основание надеяться, что этот метод будет одним из важ-
нейших в практике онкологов.
В свое время основные надежды на увеличение выжи-
ваемости пациентов с диссеминированным немелкокле-
точным раком легкого возлагались на цитотоксическую 
системную ХТ платиновыми дуплетами или использование 
режима триплета, когда к химиотерапевтическому плати-
новому дуплету добавлялся антиангиогенный препарат. 
Однако убедительно значимого улучшения достигнуть не 
удавалось: частота объективного ответа (ЧОО) состав-
ляла 20–35%, медиана общей выживаемости (ОВ) редко 
превышала 12 месяцев. 
Внедрение молекулярно-генетического тестирования по-
зволило выявлять больных НМРЛ с активирующими му-
тациями – EGFR-мутацией, ALK-транслокацией, мутация-
ми ROS1 и BRAF. Эти пациенты становились кандидатами 
на получение таргетной терапии. Применение таргетных 
препаратов способствовало достижению более длительного 
контроля над опухолевым процессом. Тем не менее эффект 
таргетной терапии тоже конечен. Следует признать, что на 
сегодняшний день с помощью только таргетной терапии 
вылечить больных распространенным НМРЛ не удается.

Константин Константинович Лактионов,  
доктор медицинских наук, профессор, заместитель директора по научной работе – 
директор НИИ экспериментальной диагностики и терапии опухолей ФГБУ  
«НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России

Подходы к терапии НМРЛ в России
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Определенный прорыв в лечении распространенного НМРЛ 
связан с  появлением иммуноонкологических препаратов, 
в частности ингибиторов PD-1, PD-L1, CTLA-4. Впечатляющие 
результаты, достигнутые при их применении в качестве моно-
терапии после предшествующей ХТ, осуществили переворот 
в сознании онкологов. Убедительные данные исследований 
позволили включить ингибиторы PD-1 и PD-L1 в стандарты 
лечения диссеминированного неплоскоклеточного и плоско-
клеточного рака легкого в качестве второй линии терапии. 
Понимание того, что формирование противоопухолевого 
иммунитета является многоступенчатым процессом, кото-
рый начинается с презентации антигена и заканчивается 
в лучшем случае на уровне взаимодействия «опухолевые – 
иммунокомпетентные клетки», сделало целесообразным 
использование разных стратегий, помогающих реализовать 
все компоненты противоопухолевого иммунитета. Именно 
поэтому сегодня комбинированная иммунотерапия с при-
менением ингибиторов PD-1, PD-L1 или CTLA-4 считается 
очень интересной современной концепцией длительного 
контроля над болезнью. 
Возможно, такой подход окажется приоритетным в дости-
жении выздоровления пациентов, даже при старте лечения 
на стадии диссеминированного НМРЛ. Универсальность 
подхода индукции противоопухолевого иммунитета, неза-
висимо от органной принадлежности опухоли, продемон-

Как отметила Solangе Peters, сегодня в арсенале он-
кологов имеется целый список одобренных препа-
ратов для лечения НМРЛ, обновленный FDA (Food 

and Drug Administration) в 2020 г. 
Несомненно, иммунологический подход изменил концеп-
цию лечения НМРЛ. В настоящее время в качестве первой 
линии терапии метастатического НМРЛ можно назначать 
иммунотерапию, ХТ в сочетании с иммунопрепаратами 
или двойную иммунотерапию. 
Первым и наиболее предиктивным маркером при выбо-
ре иммунотерапии считается экспрессия PD-L1. Высокая 
экспрессия PD-L1 (≥ 50%) диагностируется почти у трети 
больных НМРЛ. В исследовании KEYNOTE 024 было по-
казано преимущество иммунотерапии пембролизумабом 
в первой линии перед стандартной химиотерапией у боль-
ных НМРЛ с экспрессией PD-L1 ≥ 50% в увеличении ОВ. 
Субанализ показал, что 81% пациентов, два года получав-
ших иммунотерапию, оставались живы в течение трех лет. 
В исследованиях по оценке эффективности иммунотерапии 
и стандартной цитотоксической терапии в первой линии 

стрирована в целом ряде исследований (CheckMate 067, 214, 
142, 227). 
«В эру, когда мы в основном опираемся на тестирование 
экспрессии PD-L1 на опухолевых клетках, получить в свой 
арсенал такой универсальный метод борьбы с опухолевым 
процессом кажется вдвойне важным», – констатировал про-
фессор К.К. Лактионов. 
Таким образом, тактика лечения пациентов с диссеминиро-
ванным НМРЛ прежде всего предусматривает определение 
гистотипа опухоли, а при определении неплоскоклеточного 
варианта НМРЛ – выявление активирующих мутаций. Па-
циентам с активирующими мутациями показана таргетная 
терапия. Отсутствие мутаций дает основание для прове-
дения PD-L1-тестирования. Наличие у пациента с НМРЛ 
экспрессии PD-L1 более 50% делает целесообразным назна-
чение иммунотерапии в монорежиме (пембролизумаб, атезо-
лизумаб). Монотерапия ингибитором PD-1 также показана 
больным с гиперсекрецией PD-L1 и непереносимостью ХТ.
Завершая выступление, профессор К.К. Лактионов подчер-
кнул, что на сегодняшний день достойное место в лечении 
больных НМРЛ, независимо от уровня экспрессии PD-L1, 
заняли варианты комбинированного применения иммуно-
терапии и ХТ, а также недавно зарегистрированная в на-
шей стране новая терапевтическая опция в виде двойной 
иммунотерапии. 

у больных НМРЛ с разным уровнем PD-L1 (KEYNOTE 042, 
CheckMate 026 и др.) значимого преимущества иммуноте-
рапии перед ХТ у пациентов с уровнем PD-L1 от 1 до 49% 
и у пациентов с уровнем PD-L1 более 5% не зафиксировано. 
По оценкам, в группе больных НМРЛ с уровнем экспрес-
сии PD-L1 90–100% ответивших на иммунотерапию было 
достоверно больше, чем в группе с экспрессией PD-L1 50–
89%. Следовательно, пациентам с уровнем экспрессии PD-
L1 90% и выше целесообразно назначать иммунотерапию.
Проведен ряд исследований комбинации ингибиторов 
PD-1/PD-L1 и ХТ в терапии первой линии неплоскокле-
точного НМРЛ (KEYNOTE 189, IMPOWER 150, IMPOWER 
130, IMPOWER 132, CheckMate 227). Результаты иссле-
дований показали, что комбинация ингибиторов PD-1/
PD-L1 и ХТ увеличивает общую годичную выживаемость 
по сравнению только с ХТ до 60–69%. 
В открытом многокогортном исследовании III фазы CheckMate 
227 анализировали целесообразность назначения ниволумаба, 
комбинации ниволумаба с ипилимумабом, а также ХТ в пер-
вой линии у больных с неоперабельным НМРЛ или IV стадии, 

Solangе Peters,  
доктор наук, профессор, президент Европейского общества по медицинской онкологии 
(ESMO), руководитель Университетской клиники в Лозанне (Lausanne Univerdity Hospital) 
и Швейцарского института Людвига по исследованию рака (Ludwig Institute Switzerland)

Возможности комбинации ниволумаба и ипилимумаба 
в лечении НМРЛ
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которые ранее не получали лечения. В первой части исследо-
вания были две когорты: пациенты с экспрессией PD-L1 > 1% 
(часть 1а) и пациенты с экспрессией PD-L1 < 1% (часть 1в).
В части 1а 1189 пациентов были рандомизированы в соотно-
шении 1:1:1 для получения комбинации ниволумаба и ипи-
лимумаба в низкой дозе (n = 396), ХТ (n = 397) и монотерапии 
ниволумабом (n = 396). 
В части 1в 550 пациентов были рандомизированы на комби-
нацию ниволумаба и ипилимумаба в низкой дозе (n = 187), 
ХТ (n = 177) и комбинацию ниволумаба и ХТ (n = 186). 
Критериями включения были: неоперабельный местнорас-
пространенный НМРЛ или НМРЛ IV стадии, отсутствие 
предшествующей системной терапии, отсутствие драйверных 
мутаций EGFR и ALK, отсутствие метастазов в центральной 
нервной системе, EGOC 0–1. Пациенты были стратифици-
рованы по гистотипу – плоскоклеточный или неплоскокле-
точный НМРЛ. 
В исследовании были две независимые первичные конечные 
точки оценки комбинации ниволумаба и ипилимумаба по 
сравнению с ХТ: выживаемость без прогрессирования (ВБП) 
у  пациентов с  высокой мутационной нагрузкой опухоли 
(ТМВ > 10 мут/мб) и ОВ у пациентов с PD-L1 ≥ 1%. Вторичные 
конечные точки включали: ВБП и ОВ комбинации ниволу-
маба и ХТ в сравнении с ХТ у пациентов с PD-L1 < 1% и ОВ 
ниволумаба в сравнении с ХТ у пациентов с PD-L1 ≥ 50%. 
Минимальное последующее наблюдение для первичной 
конечной точки составило 29,3 месяца. 
Анализ первой части III фазы исследования CheckMate 227 
показал, что ниволумаб в комбинации с ипилимумабом улуч-
шает ОВ у ранее не получавших лечения пациентов с распро-
страненным НМРЛ независимо от уровня экспрессии PD-L1. 
В когорте пациентов с  PD-L1-позитивным НМРЛ медиана 
ОВ в группе комбинации «ниволумаб + ипилимумаб» соста-
вила 17,1 месяца, в группе ниволумаба – 15,7 месяца, в группе 
ХТ – 14,9 месяца. Показатели однолетней ОВ для комбинации 
«ниволумаб + ипилимумаб», монотерапии ниволумабом и ХТ 
составили 63, 75 и 56%, показатели двухлетней ОВ – 40, 36 
и 33%, показатели трехлетней ОВ – 37, 29 и 22% соответственно. 
В когорте больных с PD-L1-негативным НМРЛ медиана ОВ 
в группе комбинации «ниволумаб + ипилимумаб» составила 
17,2 месяца, в группе комбинации ниволумаба и ХТ – 15,2 
месяца, в группе ХТ – 12,2 месяца. Показатели однолетней 

Докладчик сфокусировал свое выступление на резуль-
татах исследования CheckMate 9LA. В рандомизиро-
ванном открытом исследовании III фазы CheckMate 

ОВ в группе комбинации «ниволумаб + ипилимумаб» соста-
вили 60%, в группе комбинации ниволумаба с ХТ – 59%, 
в группе ХТ – 51%, показатели двухлетней ОВ – 40, 35 и 23% 
соответственно, трехлетняя ОВ составила 34, 29 и 11% со-
ответственно. 
Немаловажно, что в когорте пациентов с уровнем экспрессии 
PD-L1 ≥ 1% медиана длительности ответа спустя три года 
не была достигнута у 38% больных в группе комбинации 
«ниволумаб + ипилимумаб» и  у 34% больных из когорты 
пациентов с уровнем экспрессии PD-L1 < 1%. 
Ингибитор CTLA-4 ипилимумаб не случайно был выбран 
в качестве второго препарата для этой комбинации. В иссле-
довании KEYNOTE 006 ипилимумаб, демонстрируя мень-
ший эффект по сравнению с пембролизумабом в первые 12 
месяцев применения по достижении ВБП, затем выходит 
на устойчивое плато и удерживается на нем в течение 48 
месяцев. Эта его способность была показана в целом ряде 
исследований с участием пациентов с меланомой, особенно 
в плане достижения контроля над метастазами в мозге. 
Данные исследования Long, озвученные на конгрессе ESMO 
2019, подтвердили эффективность комбинации ниволумаба 
с ипилимумабом в достижении ответа у больных меланомой 
с метастазами в головном мозге (56/54%). В исследовании The 
ABC trial показатели трехлетней ВБП у бессимптомных па-
циентов с метастатической меланомой в группе комбинации 
«ниволумаб + ипилимумаб» составили 43% по сравнению 
с 15% в группе монотерапии ниволумабом. 
Безусловно, предиктивные биомаркеры могут помочь в под-
боре пациентов с наилучшим ответом на иммунотерапию, 
что немаловажно в свете регистрации новых комбинаций 
иммунопрепаратов. По мнению профессора S. Peters, таки-
ми предиктивными биомаркерами считаются ТМВ, PD-L1 
и сигнатура иммунного гена. 
Докладчик также затронула проблему резистентности к им-
мунотерапии, отметив, что она подразделяется на первичную 
и приобретенную. Приобретенная резистентность характе-
ризуется определенным преимуществом в отношении ВБП. 
Согласно анализу Schoenfeld (Cancer cell 2020), у каждого за-
болевания есть свой ответ на иммунотерапию и различные 
механизмы резистентности к ней. Установлено: чем выше 
показатель ответа на иммунотерапию, тем меньше риск раз-
вития приобретенной резистентности. 

9LA изучалась эффективность комбинации ниволумаба 
и ипилимумаба в сочетании с двумя циклами двухкомпо-
нентной ХТ на основе препаратов платины в сравнении 

Martin Reck,  
доктор медицины, профессор Клиники легких в Гросхансдорфе  
(LungenClinic Grosshansdorf)

Как добавление двух циклов химиотерапии  
улучшает результаты иммунотерапии пациентов с НМРЛ
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с четырьмя циклами стандартной ХТ на основе плати-
новых дуплетов при метастатическом НМРЛ. В основе 
идеи добавления к иммунотерапии ХТ короткой продол-
жительности было желание контролировать заболевание 
до момента индукции и реализации иммунного ответа. 
В исследование включались больные метастатическим НМРЛ 
без мутации EGFR или транслокации ALK, со статусом EGOC 
0–1. Стратификация проводилась в зависимости от экспрес-
сии PD-L1, пола и гистологии опухоли. Первичной конечной 
точкой считалась ОВ, вторичной – ВБП. 
Включенные в исследование 719 пациентов были рандомизи-
рованы в две группы. В одной группе (n = 361) пациенты по-
лучали комбинацию ниволумаба (360 мг каждые три недели), 
ипилимумаба (1мг/кг каждые шесть недель) и два цикла ХТ 
на основе платиновых дуплетов. Во второй группе (n = 358) 
пациенты получали четыре цикла ХТ на основе платиновых 
дуплетов. В группе ХТ проводилась поддержка пеметрексе-
дом, в группе комбинации иммунотерапия проводилась до 
двух лет или до неприемлемой токсичности.
Был проведен предварительный анализ эффективности. По-
сле 351 события независимый комитет сделал вывод о преи-
муществе комбинации «ниволумаб + ипилимумаб» с двумя 
циклами ХТ по сравнению с четырьмя циклами ХТ.
Медиана возраста пациентов составила 65 лет. Большин-
ство из них являлись курильщиками (87%). 31% участников 
имели плоскоклеточный вариант НМРЛ, 69% – неплоско-
клеточный вариант НМРЛ. 40% пациентов были с PD-L1-от-
рицательным НМРЛ. 
Более длительный прием терапии отмечался в группе комби-
нации «ниволумаб + ипилимумаб + ХТ»: медиана длительно-
сти составила 6,1 месяца по сравнению с 2,4 месяца в группе 
ХТ. Подавляющее большинство пациентов (93%) в группе 
комбинации «ниволумаб + ипилимумаб + ХТ» получили два 
цикла ХТ. В группе ХТ четыре цикла получили 74% пациен-
тов, 45% получали поддерживающую терапию пеметрексе-
дом. Во время проведения предварительного анализа 21% 
пациентов из группы комбинации «ниволумаб + ипилиму-
маб + ХТ» и 8% пациентов из группы ХТ продолжали лечение. 
В исследовании было продемонстрировано статистически 
значимое преимущество в  ОВ у  пациентов, получавших 
двойную иммунотерапию и  ХТ, по сравнению с  пациен-
тами, получавшими только ХТ. В первом промежуточном 
анализе при минимальном периоде наблюдения 8,1 месяца 
медиана ОВ составила 14,1 месяца (95% ДИ 13,2–16,2) и 10,7 
месяца (95% ДИ 9,5–12,5) соответственно. При наблюдении 
12,7 месяца и более в группе комбинации «ниволумаб + ипи-
лимумаб + ХТ» медиана ОВ составила 15,6 месяца (95% ДИ 
13,6–20,0), в группе ХТ – 10,9 месяца (95% ДИ 9,5–12,6). 
Согласно подгрупповому анализу, позитивный эффект 
комбинации «ниволумаб + ипилимумаб + ХТ» отмечался 
практически во всех подгруппах, хотя и менее выражен-
ный в подгруппе пациентов старше 75 лет, и не зависел от 
экспрессии PD-L1 и морфологии опухоли. 
ВБП после 12 месяцев лечения, по оценке заслепленного не-
зависимого комитета, составила 33% в группе комбинации 
«ниволумаб + ипилимумаб + ХТ» по сравнению с 18% в группе 
ХТ. Медиана ВБП в группе комбинации была 6,7 месяца (95% 
ДИ 5,6–7,8) и 5 месяцев (95% ДИ 4,3–5,6) в группе ХТ. 
Частота подтвержденных объективных ответов в  группе 
комбинации «ниволумаб + ипилимумаб + ХТ» составила 38% 

по сравнению с 25% в группе ХТ. Между тем, как отметил 
профессор M. Reck, частота ответов на комбинированную 
терапию была гораздо ниже у пациентов с первичным про-
грессированием опухолевого процесса (PD): только 9% паци-
ентов с PD ответили на нее по сравнению с 13% пациентов 
с PD в группе ХТ. Медиана длительности ответа через 12 ме-
сяцев лечения составила 11,3 месяца в группе комбинации 
ниволумаба и ипилимумаба с ХТ и 5,6 месяца в группе ХТ.
Лечение в  обеих группах сопровождалось развитием не-
желательных явлений (НЯ), которые в группе комбинации 
ниволумаба с ипилимумабом и ХТ регистрировались в 92% 
случаев, в группе ХТ – в 88% случаев. Частота НЯ 3–4-й сте-
пени тяжести составила 47 и 38% соответственно. В каждой 
группе было зафиксировано по две смерти. 
Ожидаемо частыми НЯ, обусловленными ХТ, были анемия, 
нейтропения, тромбоцитопения. В группе комбинации ниволу-
маба с ипилимумабом и ХТ отмечалась иммуноопосредованная 
токсичность, в основном 1–2-й степени тяжести: кожная (40%), 
эндокринная (26%), желудочно-кишечная (23%), печеночная 
(10%). Тем не менее, как уже отмечалось, медиана продолжи-
тельности терапии была больше в группе комбинации «ни-
волумаб + ипилимумаб + ХТ» и составила 6,1 месяца (0–23,0 
месяца) по сравнению с 2,4 месяца (0–24,0 месяца) в группе ХТ. 
По словам профессора M. Reck, исследователи с помощью анкет 
LSCC ASBI и LSCC 3-IGI провели оценку влияния бремени 
симптомов на качество жизни пациентов и контроль заболева-
ния. Согласно полученным результатам, наилучшие показатели 
были в группе терапии комбинацией ниволумаба с ипилиму-
мабом и двумя курсами ХТ (ОР 0,66, 95% ДИ 0,47–0,92).
Резюмируя вышесказанное, профессор M. Reck констатиро-
вал: результаты исследования CheckMate 9LA показали, что 
комбинация ниволумаба и ипилимумаба с коротким курсом 
ХТ улучшает результаты лечения больных метастатическим 
НМРЛ по сравнению со стандартной ХТ вне зависимости 
от экспрессии PD-L1 и морфологии опухоли на фоне удов-
летворительной переносимости. 
Весной 2020 г. FDA в ускоренном порядке одобрило ком-
бинацию ниволумаба с ипилимумабом и двумя циклами 
ХТ на основе препаратов платины в качестве первой ли-
нии терапии больных метастатическим НМРЛ без мутации 
EGFR или транслокации ALK. Вслед за ним Европейское 
медицинское агентство (EMA) также одобрило эту комбина-
цию в качестве первой линии терапии больных нелеченым 
метастатическим НМРЛ. 

Участники симпозиума подвели итог выступлениям. Ле-
чение больных НМРЛ ингибиторами контрольных точек 
иммунитета считается одним из наиболее перспективных 
направлений в  онкологии. Представленные экспертами 
результаты исследований CheckMate 227 и CheckMate 9LA 
продемонстрировали, что комбинация ниволумаба и ипи-
лимумаба является эффективной первой линией системной 
терапии НМРЛ, а комбинация ипилимумаба и ниволумаба 
с коротким курсом ХТ улучшает результаты лечения больных 
метастатическим НМРЛ в сравнении со стандартной ХТ. 
В настоящее время комбинация ниволумаба и ипилимумаба, 
а также комбинация ниволумаба и ипилимумаба с двумя ци-
клами ХТ на основе препаратов платины одобрена FDA и EMA 
для лечения больных с метастатическим или рецидивирующим 
НМРЛ без мутации EGFR или транслокации ALK.  НОП [2030]
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В рамках XXIV Российского онкологического конгресса, который проходил в этом году 
в онлайн-формате, состоялся симпозиум компании Eisai «От оптимальных препаратов 
к оптимальным комбинациям». На симпозиуме были рассмотрены актуальные 

возможности применения ленватиниба в монорежиме при неоперабельном гепатоцеллюлярном 
раке, в комбинации с пембролизумабом при раке эндометрия и в комбинации с эверолимусом  
при метастатическом почечно-клеточном раке. 

От оптимальных препаратов  
к оптимальным комбинациям

Как отметила во вступительном слове модера-
тор симпозиума Лариса Владимировна Боло-
тина, доктор медицинских наук, профессор, 

заведующая отделением химиотерапии МНИОИ им. 
П.А. Герцена – филиала ФГБУ «НМИЦ радиологии» 
Минздрава России, таргетная терапия широко ис-
пользуется для лечения целого ряда злокачествен-
ных новообразований. Особый интерес представля-
ют препараты, способные оказывать ингибирующее 
действие на универсальные механизмы опухолевой 
прогрессии, в первую очередь на ангиогенез. Среди 
таких препаратов ленватиниб занимает достойное 
место. 
Ленватиниб – это высокоактивный мультикиназный 
ингибитор, который не только селективно ингибирует 
рецепторы эндотелиального фактора роста (VEGF) 
типов 1, 2 и 3, но и воздействует на четыре рецеп-
тора фактора роста фибробластов (FGF), рецепторы 

тромбоцитарного фактора роста (PDGF), а также ре-
цепторы RET и KIT. Способность ленватиниба бло-
кировать как основной сигнальный путь передачи 
ангиогенного сигнала, так и запасные пути, реализу-
емые через рецепторы факторов роста фибробластов, 
является ключевой, определяющей эффективность 
данного препарата в клинической практике. 
Широкий диапазон действия ленватиниба с одновре-
менным блокированием ангиогенных и онкогенных 
сигнальных путей обеспечивает выраженное и дли-
тельное подавление процессов ангиогенеза и проли-
ферации в опухоли. 
Ленватиниб в отличие от сорафениба и сунитиниба 
в минимальной концентрации обладает максималь-
ной способностью избирательно воздействовать на 
ключевые киназы опухолевого роста, не затрагивая 
другие рецепторы. Это, безусловно, дает дополни-
тельное преимущество от использования ленвати-

Лариса Владимировна Болотина,  
доктор медицинских наук, профессор, заведующая отделением химиотерапии МНИОИ 
им. П.А. Герцена – филиала ФГБУ «НМИЦ радиологии» Минздрава России
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ниба с точки зрения уменьшения спектра нежела-
тельных явлений (НЯ). 
Согласно современным исследованиям, ленватиниб 
не только оказывает прямое цитотоксическое воз-
действие на опухолевые клетки за счет подавления 
ангиогенеза и пролиферации, но и демонстриру-
ет совместно с  иммунотерапией синергический 
противоопухолевый эффект. Это обусловлено 
его способностью увеличивать количество мо-
лекул адгезии на клетках натуральных киллеров 
с дальнейшим их проникновением через сосуды 
к клеткам опухоли. 
В экспериментальных работах было показано, что 
ленватиниб снижает популяцию имунносупрессив-

Рак эндометрия (РЭ) является наиболее частой 
опухолью женских половых органов, и прогноз 
во многом зависит от стадии заболевания, на-

чала выступление А.С. Тюляндина. Всего выделяют 
четыре стадии рака эндометрия. Основные методы 
лечения I и  II стадий заболевания включают хи-
рургическое лечение и лучевую терапию (ЛТ) в том 
случае, если она показана в адъювантном режиме. 
РЭ III и IV стадий помимо хирургического лечения 
и ЛТ предусматривает использование адъювантной 
химиотерапии (ХТ). 
Стандартом первой линии лекарственной терапии 
метастатического рака является комбинация пакли-
таксела и карбоплатина. Однако в отношении вто-
рой линии ХТ стандарты отсутствуют, поскольку 
до настоящего времени не опубликовано ни одного 
рандомизированного исследования III фазы. В опу-
бликованных исследованиях II фазы с использова-
нием цитостатических или таргетных препаратов 
объективные ответы на терапию составляют около 
10%, а  медиана времени до прогрессирования не 
превышает нескольких месяцев. 
В этой связи весьма значимыми оказались результа-
ты исследования II фазы KEYNOTE-158, в котором 
пембролизумаб назначали пациентам с  солидны-
ми опухолями различной локализации, включая 
РЭ с наличием микросателлитной нестабильности 
(MSI-H). В когорте пациентов с РЭ с MSI-H частота 

ных клеток, в частности опухолево-ассоциированных 
макрофагов, что приводит к относительному увели-
чению пула цитотоксических лимфоцитов в регио-
нарных лимфатических узлах.
Подобные результаты делают целесообразным изуче-
ние эффективности применения комбинации ленва-
тиниба с ингибиторами точек иммунного контроля, 
в частности с пембролизумабом. 
Таким образом, возможность использования лен-
ватиниба как в монорежиме, так и в комбинации 
с другими таргетными или иммунологическими пре-
паратами для лечения различных онкологических 
заболеваний представляет несомненный интерес 
для практической онкологии. 

объективного ответа (ЧОО) составила 57%, медиана 
времени до прогрессирования – 25,7 месяца в от-
личие от пациентов с  РЭ без микросателлитной 
нестабильности (MSS), чьи показатели были зна-
чительно ниже. 
На основании полученных результатов исследо-
вания было принято решение об использовании 
пембролизумаба у больных с распространенными 
формами рака тела матки (РТМ) с наличием MSI-H, 
которые ранее получали терапию. По оценкам, 
наличие MSI-Н выявляетcя лишь у 30% больных 
РЭ, у остальных 70% пациентов микросателлит-
ная нестабильность отсутствует. Как помочь боль-
шинству пациентов в случае прогрессирования 
процесса после первой линии терапии? Эту задачу 
можно решить с  помощью появившейся не так 
давно в  арсенале онкологов новой опции лече-
ния РЭ – комбинации иммунотерапии с таргетной 
терапией. 
Для оценки эффективности данной комбинации 
было проведено исследование 111/KEYNOTE-146, 
в которое включались также и больные метастатиче-
ским РТМ с прогрессированием после стандартной 
терапии. Всем пациенткам определяли статус MSI. 
Больные получали ленватиниб в дозе 20 мг внутрь 
ежедневно и пембролизумаб в дозе 200 мг в/в каждые 
три недели. Основным критерием эффективности 
комбинированной терапии была ЧОО на 24-й неделе 

Александра Сергеевна Тюляндина,  
доктор медицинских наук, старший научный сотрудник отделения клинической 
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Новые горизонты возможностей лекарственной  
терапии распространенного рака тела матки:  
что изменилось в клинической практике уже сегодня?
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наблюдения. Вторичные конечные точки включа-
ли ЧОО в процессе лечения и длительность отве-
та, медиану выживаемости до прогрессирования, 
токсичность и др. 
Среди участниц исследования 108 пациенток с РТМ 
получали предшествующее системное лечение. Из 
108 больных у 94 пациенток диагностировано от-
сутствие микросателлитной нестабильности (MSS), 
наличие MSI-H – у 11 пациенток и у трех пациенток 
статус микросателлитной нестабильности опреде-
лить не удалось. 
Медиана возраста 108 больных составила 65 лет, 
позитивный статус PD-L1 имели 48%. По гистоло-
гическим подтипам они распределились таким об-
разом: эндометриоидная аденокарцинома – у 54%, 
серозный – у 32%, светлоклеточный – у 5%, другие 
морфологические варианты – у 8%. 
При оценке на 24-й неделе наблюдения объектив-
ный ответ был зарегистрирован у 41 (38%) из 108 
включенных в  исследование пациенток. Медиана 
длительности ответа составила 21,2 месяца. ЧОО 
была высокой во всех группах, особенно в немно-
гочисленной группе больных с MSI-Н, где состави-
ла 63,6% (7 из 11 пациенток), по сравнению с 37,2% 
в группе без MSI-H (35 из 94). 
На фоне проведенного лечения уменьшение разме-
ра опухоли более чем на 50% отмечалось у каждой 
третьей участницы исследования. Эффект терапии 
не зависел от экспрессии PD-L1 и гистологии опухо-
ли. Медиана времени до прогрессирования в группе 
пациенток без MSI-H составила 5,4 месяца, медиана 
общей выживаемости (ОВ) – 16,4 месяца.
На основании полученных результатов исследова-
ния экспертами было сделано заключение, что ком-
бинация ленватиниба и пембролизумаба показала 
эффективность при лечении распространенного РЭ, 
с  прогрессированием заболевания после предше-
ствующей системной терапии, при отсутствии MSI-Н 
или dMMR, независимо от PD-L-статуса, а  также 
гистологического подтипа.
Столь впечатляющие данные позволили FDA 
(Food and Drug Administration), Австралийской 
администрации лекарственных средств (Australian 
Therapeutic Goods Administration) и Министерству 
здравоохранения Канады (Health Canada) в сентябре 
2019 г. одновременно представить решение о рас-
смотрении заявки о регистрации комбинации лен-
ватиниба и пембролизумаба в трех странах. В июне 
2020 г. подобное решение было принято и в России. 
В итоге комбинация ленватиниба и пембролизумаба 
была одобрена в ускоренном порядке при распро-
страненном РЭ без наличия MSI-H или dMMR в че-
тырех странах. Немаловажное условие: у пациенток 
должно наблюдаться прогрессирование заболева-
ния на предшествующей системной терапии и им 
не должно быть показано хирургическое лечение 
или лучевая терапия.
В настоящее время проводятся два рандоми-
зированных клинических исследования III 
фазы  – KEYNOTE-775 и  LEAP-001. Исследование 

KEYNOTE-775 должно подтвердить гипотезу, что 
комбинация «ленватиниб + пембролизумаб» явля-
ется более эффективной, чем ХТ, при лечении реци-
дивов РТМ после первой линии системной терапии 
препаратами платины. 
Исследование LEAP-001, в  котором принимает 
участие НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина, по-
священо оценке эффективности лечения комбина-
цией «ленватиниб + пембролизумаб» в  сравнении 
со стандартной комбинацией «паклитаксел + кар-
боплатин» у пациенток с раком тела матки III–IV 
стадии или с рецидивом заболевания, которые до 
этого не получали первую линию терапии. По сло-
вам А.С. Тюляндиной, полученные на этапе иссле-
дования предварительные данные уже выглядят 
весьма революционными. Возможно, результаты 
исследования даже помогут изменить тактику ле-
чения в ближайшее время. 
На сегодняшний день алгоритм лечения РЭ включает 
первичное лечение, которое подразумевает хирур-
гическое лечение + адъювантную терапию, ЛТ или 
ХТ; в случае прогрессирования заболевания мож-
но использовать четыре метода лечения – хирур-
гическое вмешательство, ЛТ, гормонотерапию (ГТ) 
и ХТ; при отсутствии показаний к хирургическому 
лечению ЛТ и ГТ. В качестве терапии первой линии 
назначают ХТ; при дальнейшем прогрессировании 
опухолевого процесса следует определить статус 
микросателлитной нестабильности и при наличии 
MSI-H назначить терапию пембролизумабом, а при 
отсутствии MSI-Н – терапию комбинацией ленва-
тиниба c пембролизумабом. 
Докладчик кратко охарактеризовала факторы, влия-
ющие на выбор комбинации ленватиниба с пембро-
лизумабом. К обязательным условиям назначения 
относятся проведенный курс ХТ, отсутствие необ-
ходимости в ЛТ и в хирургическом лечении, а также 
отсутствие MSI-H и dMMR. Не имеют значения такие 
факторы, как стадия заболевания, гистологический 
тип, степень злокачественности и  какой рецидив 
прогрессирования по счету.
Завершая выступление, А.С. Тюляндина акцентиро-
вала внимание на ведении больных РЭ III–IV стадии, 
у которых после системной адъювантной ХТ и ЛТ 
отмечается прогрессирование заболевания. Таким 
больным следует назначить ХТ, а в случае прогрес-
сирования опухолевого процесса провести опреде-
ление статуса микросателлитной нестабильности. 
Отсутствие MSI-Н дает основание назначить боль-
ным комбинацию ленватиниба с пембролизумабом. 
Важным фактором является срок начала прогрес-
сирования заболевания после проведенной адъю-
вантной терапии. Согласно мнению экспертов, если 
прогрессирование опухолевого процесса стартует 
менее чем через шесть месяцев после окончания адъ-
ювантной ХТ, пациентке следует определить статус 
микросателлитной нестабильности и при отрица-
тельном результате назначить терапию комбинацией 
«ленватиниб + пембролизумаб» без проведения еще 
одной стандартной ХТ. 
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В настоящее время существует целый ряд препа-
ратов, которые можно использовать у больных 
метастастическим почечно-клеточным раком 

(мПКР). Сегодня, как отметила М.И. Волкова, в пер-
вой линии терапии большинство больных распростра-
ненным ПКР продолжают получать антиангиогенное 
лечение, несмотря на то что в стандарты терапии па-
циентов групп промежуточного и плохого прогноза 
входят иммуноонкологические комбинации. Поэтому 
преодоление резистентности к ингибиторам ангиоге-
неза по-прежнему остается актуальной проблемой 
в онкоурологии. 
Необходимость в назначении второй и последующих 
линий терапии, как правило, возникает через 10–12 
месяцев после старта первой линии лекарственного 
лечения. К счастью, состояние большинства пациентов 
позволяет проводить дальнейшее лечение. 
На сегодняшний день помимо монорежимов во вто-
рой линии лечения успешно используется уникальная 
комбинация двух таргетных препаратов – ленватиниба 
и эверолимуса. 
Основанием тому послужили впечатляющие резуль-
таты, полученные в рамках рандомизированного кли-
нического исследования II фазы 205 с  участием 153 
больных резистентным раком почки, прогрессирующим 
на фоне или после предшествующей первой линии ан-
ти-VEGF-терапии. Больные были распределены в соот-
ношении 1:1:1 в группы ленватиниба в дозе 18 мг/сут 
в комбинации с эверолимусом 5 мг/сут; ленватиниба 
24 мг/сут; эверолимуса 10 мг/сут. Главным критерием 
эффективности была выживаемость без прогрессиро-
вания (ВБП). 
Согласно исследованию, наилучшая ЧОО была достиг-
нута в группе комбинации «ленватиниб + эверолимус» 
(43%) по сравнению с  монотерапией ленватинибом 
(27%) и группой эверолимуса (6%). 
Применение ленватиниба в комбинации с эверолиму-
сом достоверно увеличивало ВБП по сравнению с эве-
ролимусом в монотерапии – 14,5 месяца против 5,5. 
Медиана ОВ в группе комбинации «ленватиниб + эверо-
лимус» составила 25,5 месяца и была достоверно выше, 
чем в группе эверолимуса (15,4 месяца), а также в группе 
ленватиниба (19,1 месяца). 
Было показано, что терапия комбинацией «ленвати-
ниб + эверолимус» по сравнению с монотерапией эве-
ролимусом обеспечивает максимальное преимущество 

ВБП у  больных с  хорошим (20,1 против 9,8 месяца) 
и умеренным прогнозом (14,6 против 5,5 месяца), со-
гласно классификации MSKCC.
В рамках исследования 205 были проанализированы 
сывороточные биомаркеры, положительно влияющие 
на ВБП и ОВ у больных раком почки. По данным прове-
денного анализа, увеличение ВБП в подгруппе пациен-
тов, получающих терапию «ленватиниб + эверолимус», 
коррелирует с  высоким уровнем пяти биомаркеров: 
HGF (фактора роста гепатоцитов), MIG (монокин-ин-
дуцированного гамма-интерферона), IL-18BP (интер-
лейкин-18-связывающего белка), IL-18 (интерлейкина 
18) и ANG-2 (ангиопоэтина-2): 20 против 5,6 месяца, 
p = 0,0022; увеличение ОВ коррелирует с  высоким 
уровнем VEGF, IL-18BP, ANG-2, ТIMP-1 (тканевого 
ингибитора металлопротеиназы-1) и M-CSF (колоние
стимулирующего фактора макрофагов).
Назначение ленватиниба в комбинации с эверолимусом 
характеризуется высокой частотой нежелательных явле-
ний (НЯ), с чем связана необходимость коррекции ре-
жима во время лечения. Согласно полученным данным, 
снижение дозы по причине развития НЯ происходило 
у 66,7% пациентов, получавших комбинацию, у 59,6% 
больных на ленватинибе и у 16% – на эверолимусе. 
Необходимо отметить, что оценка эффекта терапии воз-
можна до развития НЯ, требующих коррекции режима. 
В результате комбинация «ленватиниб + эверолимус» 
позволяет очень быстро добиться объективного ответа: 
медиана времени до наступления эффекта составля-
ет 1,9 месяца, медиана времени до первого снижения 
дозы – 2,5 месяца. Большинство больных (76%), вклю-
ченных в исследование, продолжали лечение. 
В 2017 г. был опубликован метаанализ результатов ис-
следований эффективности таргетных и иммунологи-
ческих препаратов во второй линии терапии больных 
мПКР. По данным метаанализа, комбинация ленвати-
ниба с эверолимусом продемонстрировала наибольшее 
снижение риска прогрессирования или смерти в срав-
нении с кабозантинибом, ниволумабом, акситинибом, 
сунитинибом, сорафенибом и темсиролимусом.
Если обратиться к непрямому сравнению препаратов на 
основании данных, полученных в исследованиях второй 
линии терапии мПКР, то можно отметить, что комби-
нация «ленватиниб + эверолимус» позволяет добить-
ся более высоких показателей ЧОО (43%) в сравнении 
с монотерапией акситинибом (11,3%), кабозантинибом 
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(21%) и ниволумабом (25%). Но при этом комбинация 
ленватиниба с эверолимусом характеризуется и более 
высокой частотой НЯ 3–4-й степени тяжести (72,5%). 
Возможно, для того чтобы снизить частоту НЯ, терапию 
комбинацией следует начинать с более низких доз ленва-
тиниба? Для ответа на этот вопрос было инициировано 
открытое исследование II фазы 218, которое включило 
343 больных резистентным ПКР. Больных рандомизи-
ровали в две группы: группу стандартной комбинации 
ленватиниба 18 мг/сут с эверолимусом 5 мг/сут и группу 
комбинации ленватиниба в  стартовой дозе 14 мг/сут 
в сочетании со стандартной дозой эверолимуса 5 мг/сут 
с возможным переводом больных в группу контроля при 
отсутствии НЯ 2–3-й степени тяжести и более в течение 
первых четырех недель терапии. Первичной целью иссле-
дования являлась ЧОО, а также частота непереносимых 
НЯ 2-й степени тяжести и более к 24-й неделе лечения. 
Исследование 218 показало, что низкая стартовая доза 
ленватиниба не приводила к существенному снижению 
ЧОО во всех подгруппах пациентов: в группе комбина-
ции «ленватиниб 14 мг/сут + эверолимус 5 мг/сут» ЧОО 
составила 34,6% по сравнению с 40,6% в группе комби-
нации «ленватиниб 18 мг/сут + эверолимус 5 мг/сут». 
Однако низкая стартовая доза ленватиниба не способ-
ствовала повышению уровня безопасности терапии: 
частота всех НЯ, связанных с лечением, непереносимых 
НЯ 2-й степени тяжести, а  также НЯ 3–4-й степени 
тяжести были сопоставимы в обеих лечебных группах. 
В рамках данного протокола были сопоставимы и по-
казатели частоты прекращения терапии, перерывов 
лечения и редукции доз в обеих группах терапии. 
При этом в исследовании были получены насторажи-
вающие данные в отношении беспрогрессивной вы-
живаемости при низкой стартовой дозе ленватиниба. 
Если в группе комбинации стандартного режима лен-
ватиниба 18 мг/сут с эверолимусом медиана составила 
14,7 месяца, то в группе комбинации низкодозного лен-
ватиниба 14 мг/сут с эверолимусом данный показатель 
снижался до 11 месяцев. 
В российском многоцентровом наблюдательном ис-
следовании ROSLERCM оценивались эффективность 
и безопасность комбинации ленватиниба и эверолимуса 
в популяции неотобранных больных распространен-
ным раком почки, прогрессирующим на фоне или после 
не менее одной линии терапии. 
В первый анализ были включены 73 больных с медиа-
ной возраста 59 лет, соотношение мужчин и женщин 
составило 3:1. Доминирующим гистологическим ти-
пом опухоли был светлоклеточный вариант (95,8%). На 
момент старта комбинированной таргетной терапии 
соматический статус ECOG 2–4 имел место у 20,5%, 
к  группе плохого прогноза IMDC относились 45,2% 
пациентов, к группе промежуточного – 30,1%. 
В большинстве случаев метастазы были множествен-
ными (97,3%) и локализовались в более чем одном ор-
гане. Чаще всего диагностировались поражения легких 
(90,3%), лимфатических узлов и костей (43,8%). Метас-
тазы в печени были более чем у трети пациентов, у 11% 
имелись местные рецидивы, у 10% больных – метастазы 
в головной мозг. 

Одну линию предшествующего лечения получили 
только 38,4% участников исследования, более 60% 
больных успели получить от двух до пяти линий те-
рапии. Все получили анти-VEGF-терапию, 20% – ин-
гибитор mTOR, 12%  – ниволумаб. Отмена предше-
ствующей терапии из-за непереносимой токсичности 
имела место у порядка 7% пациентов.
При медиане наблюдения 9,7 месяца (1–26 месяцев) 
лечение на момент анализа продолжали 35 (47,9%) 
пациентов, завершили терапию 38 (52,1%) из 73 паци-
ентов. Причинами прекращения лечения послужили: 
прогрессирование – в 21 случае (28,8%), смерть – в 14 
(19,2%), непереносимая токсичность – только в трех 
случаях (4,1%). Медиана продолжительности завер-
шенной комбинированной терапии у 38 пациентов со-
ставила 7,4 месяца, медиана количества завершенных 
циклов терапии – семь месяцев. Медиана длительности 
терапии у всех пациентов достигла десяти месяцев, 
медиана циклов лечения – девяти месяцев. 
Показатели выживаемости, достигнутые в исследова-
нии ROSLERCM, были сопоставимы с данными реги-
страционного исследования. Медиана ВБП составила 
16,9 месяца, медиана ОВ – 20,8. Факторами риска ОВ 
являлись соматический статус (ECOG) и число линий 
предшествующей терапии. Контроль над опухолью 
был достигнут у  93,2% больных. Медиана времени 
до объективного ответа составила два месяца, меди-
ана длительности объективного ответа и  контроля 
над опухолью  – 10,5 и  10 месяцев соответственно, 
ЧОО – 11%. 
«Мы в большей степени связываем полученный ре-
зультат с  абсолютно неадекватной оценкой ответа 
в  широкой клинической практике и  отсутствием 
рутинного использования критериев RECIST, а так-
же измеряемых опухолевых очагов»,  – пояснила  
М.И. Волкова результаты в отношении ЧОО. 
Она подчеркнула, что комбинация ленватиниба с эве-
ролимусом показала высокую эффективность при 
метастатических серозитах, в том числе при плеври-
тах. При этом скорость развития ответа измеряется 
несколькими днями от старта терапии. 
Если говорить о профиле безопасности, то в широ-
кой клинической практике он оказался гораздо более 
благоприятным, чем в регистрационном исследова-
нии. НЯ зарегистрированы у 83,6% больных, в том 
числе 3–4-й степени тяжести – у 23,3%. Отмена обоих 
препаратов из-за непереносимой токсичности потре-
бовалась в 3% случаев, перерывы в лечении – в 30%. 
Редукция дозы ленватиниба была осуществлена у тре-
ти больных, редукция дозы эверолимуса не потре-
бовалась.
Наиболее распространенными НЯ 3-й степени тяжести 
являлись диарея и артериальная гипертензия. Среди 
лабораторных отклонений в широкой практике доми-
нировала анемия, которая, как правило, развивается 
у больных, получавших ингибиторы mTOR.
Улучшение соматического статуса по сравнению с ис-
ходным отмечалось у 57 (85,1%), стабилизация сома-
тического статуса – у 6 (9%), ухудшение – только у 4 
(5,9%) из 67 пациентов.
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Завершая выступление, М.И. Волкова сформулировала 
следующие выводы:
■■ назначение комбинации ленватиниба 18 мг/сут 

с эверолимусом 5 мг/сут во второй и последующих 
линиях терапии распространенного ПКР, рефрак-
терного к антиангиогенному лечению, высокоэффек-
тивно и ассоциировано с предсказуемым спектром 
НЯ и удовлетворительным уровнем безопасности; 

По мнению выступающего, возможность изме-
нения парадигмы неоперабельного гепатоцел-
люлярного рака (ГЦР) связана с появлением 

новых эффективных лекарственных препаратов, яр-
ким представителем которых является ленватиниб.
Известно, что лекарственная системная терапия 
считается методом выбора при ГЦР, не подлежащем 
локальным вариантам лечения. В настоящее время 
определены уже десять терапевтических опций, эф-
фективность которых достигает 25–35%. Согласно 
рекомендациям NCCN 2020 (National Comprehensive 
Cancer Network) Hepatobiliary cancer, сорафениб 
и  ленватиниб по-прежнему занимают достойное 
место в списке препаратов, рекомендуемых в каче-
стве первой линии терапии неоперабельного ГЦР. 
Основной целью лекарственного лечения является 
увеличение выживаемости пациентов. Исследование 
REFLECT показало, что эффективность ленватини-
ба в отношении общей выживаемости сопоставима 
с таковой сорафениба, который считался стандартом 
лечения распространенного ГЦР многие годы. 
В исследование REFLECT были включены 954 больных 
неоперабельным ГЦР без предшествующей системной 
терапии, имеющих один и более измеряемых очагов 
по критериям mRECIST, на стадии BCLC C (распро-
страненная) или B (промежуточная) согласно Бар-
селонской классификации, с EGOC PS ≤1. Пациенты 
были рандомизированы в группы терапии ленвати-
нибом или сорафенибом в соотношении 1:1. В группе 
терапии ленватинибом препарат назначался в  дозе 
8 мг/сут при массе тела менее 60 кг и в дозе 12 мг/сут 
при массе тела более 60 кг (n = 478); в группе терапии 
сорафенибом препарат назначался в дозе 400 мг два 
раза в день (n = 476). 
Первичной конечной точкой была общая выживае-
мость (ОВ), вторичными конечными точками – выжи-

■■ использование низкой стартовой дозы ленватиниба 
нецелесообразно;

■■ при сопоставлении данных наблюдательной 
программы с  результатами регистрационного 
исследования отмечаются более низкая ЧОО, 
сопоставимая выживаемость и лучшая перено-
симость терапии комбинации ленватиниба с эве-
ролимусом.

ваемость без прогрессирования (ВБП), выживаемость 
до прогрессирования, частота общего ответа, оценка 
опухоли в  динамике проводилась исследователями 
и независимыми экспертами по критериям RECIST 
1.1. и mRECIST.
Согласно полученным результатам, ленватиниб 
продемонстрировал сопоставимую с сорафенибом 
эффективность в  отношении увеличения ОВ, при 
этом медиана ОВ в  группе ленватиниба составила 
13,6 месяца по сравнению с  12,3 месяца в  группе 
сорафениба. 
По оценке исследователей, ленватиниб в  два раза 
превосходил эффективность сорафениба по ВБП. 
Согласно критериям mRECIST, медиана ВБП в группе 
ленватиниба составила 7,4 месяца, в группе сорафе-
ниба – 3,7 месяца. Таким образом, отличие в медиа-
не ВБП составило 3,7 месяца и было статистически 
достоверно.
Данные проведенного подгруппового анализа подтвер-
дили преимущество ленватиниба перед сорафенибом 
по клинически значимым факторам: возрасту, полу, 
весу, макрососудистой инвазии, распространенности 
опухолевого процесса, последующему противоопухо-
левому лечению. 
Согласно оценке исследователей по критериям 
mRECIST, ленватиниб в  2,5 раза превосходил эф-
фективность сорафениба по ЧОО. При этом неза-
висимый анализ рентгенологических данных по тем 
же критериям показал еще большую эффективность 
ленватиниба в отношении ЧОО – 41% против 12% 
для сорафениба. 
По оценке исследователей, ленватиниб также про-
демонстрировал лучшую эффективность по частоте 
полных ответов, которые наблюдались у шести паци-
ентов в группе ленватиниба и только у двух пациентов 
в группе сорафениба. Немаловажно, что при терапии 

Валерий Владимирович Бредер,  
доктор медицинских наук, ведущий научный сотрудник онкологического отделения 
лекарственных методов лечения ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина»  
Минздрава России

Изменение парадигмы лечения неоперабельного 
гепатоцеллюлярного рака 
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ленватинибом прогрессия заболевания отмечалась 
в два раза реже, чем при терапии сорафенибом, – 15% 
против 31% соответственно. 
Исследование REFLECT показало, что достижение 
объективного ответа является независимым предик-
тором ОВ больных неоперабельным ГЦР. Согласно 
полученным результатам, у пациентов, ответивших на 
лечение, медиана ОВ составила 22,4 месяца по сравне-
нию с 11,4 месяца у не ответивших на лечение больных. 
Таким образом, у ответивших на лечение пациентов 
риск смерти снизился на 39%. При этом преимущество 
в отношении ОВ отмечалось независимо от времени 
наступления ответа на терапию. 
Был сделан вывод о  том, что лечение ленватини-
бом имеет принципиальное значение для больных 
с первичной опухолью в печени в плане более бла-
гоприятного прогноза ОВ. У  больных, ответивших 
на ленватиниб и получавших последующую терапию 
сорафенибом, медиана ОВ составила 26,2 месяца.
Далее В.В. Бредер акцентировал внимание на особен-
ностях лечения ГЦР в промежуточной стадии BCLC 
B, которая клинически считается очень гетерогенной 
группой вариантов ГЦР. Промежуточная стадия гете-
рогенна не только с точки зрения распространенности 
опухолевого процесса, но и  по степени нарушения 
функции печени. Нарушения функции 5–6–7–8–9 
баллов по шкале Чайлда – Пью – это принципиаль-
но разные состояния пациента. Поэтому локальное 
лечение методом трансартериальной химиоэмболи-
зации (ТАХЭ) проводится при количестве 5–7 баллов 
по этой шкале. 
В корейском исследовании, включившем 4,6 тыс. паци-
ентов с ГЦР в промежуточной стадии, медиана ОВ при 
проведении ТАХЭ составила 18,4 месяца. Наибольшая 
медиана выживаемости (36 месяцев) отмечалась у па-
циентов с полным объективным ответом на лечение. 
По мнению докладчика, при отсутствии эффекта после 
двух сеансов проведения ТАХЭ ее следует отменить. 
Несмотря на то что ТАХЭ считается стандартом ле-
чения ГЦР промежуточной стадии, среди пациентов 
с ГЦР в стадии BLCL B имеется подгруппа больных, 
которые не получают пользу от ТАХЭ. Стратегия ле-
чения для этой подгруппы пациентов в  настоящее 
время не определена.
В связи с этим особый интерес представляет иссле-
дование M. Kudo и соавт. (2019) по оценке эффектив-
ности ленватиниба по сравнению с ТАХЭ в качестве 
стартовой терапии у пациентов с BLCL B с крупными 
или многоузловыми опухолями, выходящими за пре-
делы семи критериев ортотопической трансплантации 
печени (ОТП). 
Специалистам удалось добиться сбалансированно-
го подбора группы для ленватиниба и трансартери-
альной химиоэмболизации, что позволило сделать 
достоверный вывод о преимуществах и недостатках 
каждого метода. Причем исследователи использовали 
для оценки функции печени категорию ALBI (индекс 
«альбумин – билирубин»). 
На момент начала лечения степень нарушения функ-
ции печени была сравнима между группами ленва-

тиниба и ТАХЭ. В дальнейшем у пациентов в группе 
ленватиниба функция печени не ухудшилась – индекс 
ALBI поддерживался на одном уровне (2,61 исходно 
и 2,61 в конце лечения), в то время как у пациентов 
в группе ТАХЭ отмечалось статистически значимое 
ухудшение функции печени – индекс ALBI значитель-
но ухудшился к концу лечения (2,66 исходно и 2,09 
в конце лечения). 
Терапия ленватинибом продемонстрировала боль-
шую эффективность в  сравнении с  ТАХЭ: объек-
тивный ответ получили 73,3% пациентов в группе 
ленватиниба, в  группе ТАХЭ – 33% больных. Лен-
ватиниб продемонстрировал значимое преимуще-
ство по ВБП по сравнению с химиоэмболизацией: 
в  группе ленватиниба медиана ВБП составила 16 
месяцев по сравнению с тремя месяцами в группе 
ТАХЭ. Отмечено значимое преимущество ленвати-
ниба с медианой ОВ 37,9 месяца, в то время как для 
трансартериальной химиоэмболизации медиана ОВ 
была равна 21,3 месяца. 
В целом данное исследование позволило сделать вы-
вод, что ленватиниб превосходит ТАХЭ в  качестве 
стартового лечения пациентов с  крупными и  мно-
жественными очагами при промежуточной стадии 
BCLC B, выходящих за рамки семи критериев ОТП, 
в отношении клинической эффективности и сохра-
нения функции печени. 
В заключение В.В. Бредер констатировал, что воз-
можности лечения неоперабельного ГЦР быстро 
расширяются и сегодня включают уже более десяти 
терапевтических опций с разными механизмами дей-
ствия, среди которых ленватиниб по праву считается 
одной из самых эффективных опций первой линии 
терапии неоперабельного ГЦР со значимым увеличе-
нием продолжительности жизни. 
Подводя итоги, модератор симпозиума Л.В. Болотина 
подчеркнула, что ленватиниб сегодня обеспечивает 
высокую эффективность при редких опухолях с огра-
ниченным количеством лечебных опций (ГЦР), значи-
мо расширяет возможности терапии предлеченных па-
циентов при использовании в комбинации с другими 
противоопухолевыми агентами, позволяет проводить 
лечение не только эффективно, но и безопасно за счет 
управляемой токсичности. 
В настоящее время ленватиниб зарегистрирован 
в качестве первой линии терапии прогрессирующе-
го радиойодрефрактерного рака щитовидной железы, 
неоперабельного ГЦР, в комбинации с эверолимусом – 
в качестве второй линии терапии метастатического 
или распространенного ПКР, в комбинации с пембро-
лизумабом – в качестве второго режима лечения рака 
эндометрия. 
Вполне вероятно, что в самое ближайшее время ре-
зультаты проводимых сейчас клинических исследо-
ваний III фазы позволят расширить возможности 
использования ленватиниба в комбинации с другими 
противоопухолевыми препаратами (пембролизума-
бом, эверолимусом) в качестве первой линии терапии 
РЭ, мПКР, ГЦР, а также меланомы, немелкоклеточного 
рака легкого и рака мочевого пузыря.  НОП [2030]
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В рамках XXIV Российского онкологического конгресса состоялся сателлитный симпозиум 
компании Bristol-Myers Squibb «Настало время двойной иммунотерапии!». В симпозиуме 
приняли участие ведущие российские специалисты, которые обсудили особенности, 

возможности и перспективы двойной иммунотерапии, применение комбинированной 
иммунотерапии в различных клинических случаях, а также некоторые важные вопросы 
финансирования иммунотерапии в современных условиях.

Настало время  
двойной иммунотерапии!

Докладчик напомнил, что микроокружение 
опухоли и соотношение опухолевых и им-
мунных клеток имеют очень большое значе-

ние. Давно известно, что опухоли, в которых есть 
инфильтрация Т-лимфоцитами, так называемые 
TILs, являются гораздо более благоприятными, 

чем такие же, на первый взгляд, опухоли, в ко-
торых нет инфильтрации лимфоцитами. На се-
годняшний день очень сложно сказать, с чем это 
связано. Известно, что опухоль может продолжать 
расти, даже несмотря на присутствие в ней лим-
фоцитов. Но при этом те пациенты, у  которых 

Даниил Львович Строяковский,  
кандидат медицинских наук, ГБУЗ «Городская онкологическая больница № 62» ДЗМ 
(Москва)

Двойная иммунотерапия – как это работает?
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опухоль богато инфильтрирована лимфоцитами, 
имеют существенно лучший прогноз, чем пациен-
ты с опухолями, в которых инфильтрации Т-лим-
фоцитами нет или лимфоцитарная инфильтрация 
незначительна.
В норме иммунологический надзор над опухо-
лью должен осуществляться следующим образом. 
Любая клетка при разрушении высвобождает 
какие-то антигены, которые презентуются дендри-
ческими клетками либо антигенпрезентирующи-
ми макрофагами. Они встречаются, показывают 
это Т-лимфоцитам, Т-лимфоциты «узнают» клет-
ку или ее фрагменты как врага, идут в опухоль, 
инфильтрируя ее, распознавая, а  затем уничто-
жая опухолевую клетку с  помощью различных 
механизмов, ферментов или цитокинов. В норме 
именно так иммунная система должна побеждать 
возникающую опухоль. К  сожалению, это про-
исходит не всегда, потому что в  опухоли могут 
появляться определенные механизмы, позволя-
ющие избежать разрушительного воздействия на 
опухоль иммунной системы. Один из таких меха-
низмов – так называемое образование тормозных 
взаимодействий.
Д.Л. Строяковский заявил, что тормозные взаи-
модействия между нормальными клетками им-
мунной системы играют важную роль. Если бы их 
не было, у людей возникало бы большое количе-
ство аутоиммунных заболеваний, то есть любая 
ошибка тканей организма приводила бы к атаке 
лимфоцитов на собственные ткани и  развитию 
непрерывных аутоиммунных заболеваний. Чтобы 
этого не происходило, природа создала механизм 
тормозной ингибиции  – тормозные взаимодей-
ствия, при которых ткани показывают лимфо-
цитам, что они «свои» и  убивать их не следует. 
Эти клетки общаются между собой с  помощью 
рецепторов. Например, может быть взаимодей-
ствие анти-CTLA-4 и B7, PD-1 и PD-L1. Лиганды, 
которые есть в нормальных клетках и лимфоцитах, 
приводят к торможению, а моноклональные ан-
титела, созданные для разделения этого взаимо-
действия и прекращения торможения, являются 
залогом эффективной иммунотерапии.
Ипилимумаб  – это анти-CTLA-4 моноклональ-
ное антитело. Он приводит к  индукции, росту 
и развитию новых цитотоксических Т-лимфоци-
тов, которые не очень специфичны, но их много, 
они становятся агрессивными. Отчасти это дает 
адаптацию организма к росту опухоли, форми-
рованию новых Т-клеток памяти и одновременно 
компенсаторному увеличению экспрессии PD-L1 
в опухоли.
Aнти-PD-1 моноклональные антитела, в частности 
препарат ниволумаб, восстанавливают противо-
опухолевый ответ со стороны Т-клеток, то есть 
лимфоциты начинают атаковать те опухолевые 
клетки, которые раньше с помощью данного ме-
ханизма выключали иммунный ответ. Лимфоциты 
усиливают Т-клеточный ответ и продукцию цито-

кинов. В лабораторных экспериментах также было 
показано, что комбинированное взаимодействие 
двух антител – анти-CTLA-4 и анти-PD-1 – имеет 
синергичный механизм действия. Таким образом, 
эта идея должна работать даже в лабораторном 
исполнении.
Специалист рассказал, как работает CTLA-4-бло-
када: она запускает активацию Т-наивных клеток 
и формирует большой пул цитотоксических Т-лим-
фоцитов. Это приводит к тому, что теперь в крови, 
которая активирована различными опухолевыми 
антигенами, больше уникальных Т-клеток. С дру-
гой стороны, эффекторные Т-клетки распознают 
антигены, которые приводят к  лизису опухоли. 
В этом как раз и заключается механизм действия 
анти-PD-1 или анти-PD-L1 моноклональных ан-
тител, которые размыкают передачу информации 
между Т-клетками и иммунной системой. Эффек-
торные Т-клетки используют различные механизмы 
для уничтожения опухолевых клеток: интерферон 
гамма, перфорины и гранзим, который активирует 
цикл каспазы и индуцирует апоптоз. В результа-
те происходит уже непосредственно уничтожение 
Т-клетками опухолевых клеток.
Еще один важный механизм, который тоже рабо-
тает в  данном случае,  – формирование Т-клеток 
памяти. Известно, что после завершения имму-
нотерапии у  большинства пациентов, у  которых 
был достигнут противоопухолевый ответ, эффект 
сохраняется на протяжении длительного времени. 
Это происходит благодаря тому, что формируются 
Т-клетки памяти, которые существуют длительное 
время и обеспечивают иммунный ответ против воз-
можно возникающих новых опухолевых клеток. 
Получается, что собственный иммунитет начина-
ет контролировать рост опухоли либо «добивает» 
минимальную резидуальную болезнь, которая 
практически всегда сохраняется при использовании 
любого другого механизма противоопухолевых дей-
ствий – химиотерапии (ХТ), таргетной терапии или  
гормонотерапии.
Таким образом, ипилимумаб и ниволумаб обеспе-
чивают противоопухолевый иммунный ответ бла-
годаря взаимодействию с различными иммунными 
клетками (антигенпрезентирующими клетками, 
Т- и В-клетками). Этот механизм очень сложен, 
и не всегда бывает ясно, почему так происходит. 
Но уже известно, что у значительной части боль-
ных можно добиться эффективного иммунного 
контроля над ростом опухоли.
Д.Л. Строяковский заявил, что на сегодняшний 
день в  различных моделях опухолей показано, 
что при меланоме, немелкоклеточном раке лег-
кого (НМРЛ), почечно-клеточном раке (ПКР) и у 
больных с  микросателлитной нестабильностью 
(MSI) при колоректальном раке эффективна ком-
бинированная терапия ниволумабом и ипилиму-
мабом, что позволяет увеличить эффективность 
каждого препарата в  отдельности и  получить 
хорошие долгосрочные результаты.
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Выступающий рассказал о возможностях двой-
ной иммунотерапии на примерах клинических 
исследований. Он заявил, что после достаточно 

серьезного теоретического обоснования использова-
ния различных иммунологических препаратов с раз-
ным механизмом действия специалисты в настоящее 
время имеют в клинической практике лавинообразное 
увеличение числа показаний, при которых использу-
ется данный вариант терапии. Начиная с 2013 г. и по 
сегодняшний день лечение при помощи иммунологи-
ческих препаратов в рутинной клинической практике 
используется уже для 16 показаний, но наблюдается 
тенденция к  увеличению эффективности данного 
лечения. Есть теоретическое обоснование примене-
ния комбинации препаратов, которые действуют на 
различные мишени.
В.А. Чубенко продемонстрировал эффективность та-
кого лечения в различных клинических исследованиях, 
которые на сегодняшний день послужили основой 
для формирования стандартов при различных лока-
лизациях.

Метастатическая меланома
В 67-м исследовании оценивалась эффективность двой-
ной блокады у пациентов с нелеченой метастатической 
меланомой. В  это клиническое исследование было 
включено достаточно большое число пациентов, стра-
тификация проходила по основным прогностическим 
маркерам: BRAF-статус, М-стадия, наличие лактат- 
дегидрогеназы, экспрессия PDL. Основной целью этого 
исследования была оценка времени до прогрессирова-
ния и общей выживаемости (ОВ) в общей популяции 
пациентов, которые получали лечение. В исследовании 
наблюдались три группы пациентов: в  двух группах 
использовался один препарат с определенным меха-
низмом действия, а  в третьей группе  – комбинация 
ниволумаба и ипилимумаба, суть которой заключалась 
как раз в блокаде регуляторных мишеней на опухолевых 
и эффекторных клетках. Пятилетние наблюдения по-
казали, что с точки зрения продолжительности жизни 
более половины пациентов переживают рубеж в пять 
лет. Если сравнить эти результаты с таким универсаль-
ным подходом в лечении метастатической меланомы, 
как ХТ, то при ней ожидаемая эффективность состав-
ляет всего лишь 6% и большинство пациентов не пере-

живают один год. Таким образом, можно сказать, что 
действительно есть влияние на естественную историю 
роста меланомы и продолжительность жизни.
Говоря о том, для каких пациентов данный метод ле-
чения будет наиболее эффективен с точки зрения ОВ, 
В.А. Чубенко сообщил, что одним из предиктивных 
маркеров является наличие объективного ответа, то 
есть при наличии ответа можно фактически гово-
рить о том, что это может коррелировать с временем 
до прогрессирования и продолжительностью жизни 
этих пациентов. В подгруппе двойной блокады число 
пациентов с объективным ответом опухоли на лечение 
составило 58%. В этой ситуации наблюдался и полный, 
и частичный регресс для метастатической меланомы. 
Десять лет назад говорить о полном регрессе в такой 
ситуации было достаточно сложно, но при данном 
подходе каждый пятый пациент отвечает на лечение 
в виде полного регресса.
Специалист отметил, что в данном случае важен имен-
но второй тезис о том, что, запустив иммунологический 
механизм (механизм регуляции и влияния на активность 
эффекторных клеток против опухоли при достижении эф-
фекта, то есть частичного регресса), отмена иммунологи-
ческих препаратов не будет ухудшать результаты лечения. 
Результаты показали, что у пациентов, которые останови-
лись в приеме двойной блокады препаратов, наблюдается 
сохранение эффектов. Важно, что длительность эффекта 
на фоне этого лечения продолжается, и это коррелирует 
с продолжительностью жизни.

Почечно-клеточный рак 
214-е исследование пациентов с ПКР оценивало эффек-
тивность двойной блокады по сравнению с монотера-
пией и таргетной терапией, которая длительное время 
была стандартом лечения больных метастатическим 
ПКР для любого прогноза – и благоприятного, и про-
межуточного, и неблагоприятного.
Четырехлетнее наблюдение за этими пациентами пока-
зало, что в общей популяции на фоне двойной блокады 
также имеется преимущество с точки зрения ОВ по 
сравнению со стандартным лечением, в данной ситуа-
ции с сунитинибом. Наибольшее влияние наблюдается 
в подгруппе пациентов с неблагоприятным и проме-
жуточным прогнозом. Практически двукратное уве-
личение ОВ, безусловно, говорит о том, что в лечении 

Вячеслав Андреевич Чубенко,  
кандидат медицинских наук, ГБУЗ «Санкт-Петербургский клинический  
научно-практический центр специализированных видов медицинской помощи 
(онкологический)» (Санкт-Петербург)

Расширяя возможности двойной иммунотерапии:  
может ли это быть новой универсальной опцией  
лечения солидных опухолей?
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этой группы пациентов появилась новая эффективная 
опция.
Основной предиктивный маркер – это наличие объ-
ективного ответа. Двойная блокада позволяет этого 
достичь. Результаты показали, что контроль над за-
болеванием в виде объективного ответа опухоли на 
лечение составляет от 42%, то есть фактически у поло-
вины пациентов можно контролировать и уменьшать 
в размерах метастатическую опухоль, что коррелирует 
с продолжительностью жизни этих пациентов.
В.А. Чубенко отметил, что принципиальным моментом 
является длительность этого эффекта и возможность 
переключения на следующую линию терапии, что, 
безусловно, может влиять и  на продолжительность 
жизни этих пациентов. Результаты показали, что от-
срочка назначения последующих линий для пациен-
та с мПКР была в два раза дольше в группе больных, 
которые получали двойную блокаду. Таким образом, 
идея влияния на естественную историю роста опухоли 
является универсальной для этих случаев.

Опухоли желудочно-кишечного тракта
Для опухолей желудочно-кишечного тракта и  ре-
гистрации показаний для заболевания толстой 
кишки проводилось 142-е исследование, где также 
оценивались различные когорты пациентов именно 
в плане комбинации иммунологических препаратов. 
В данном случае есть очень узкая группа пациентов 
с наличием микросателлитной нестабильности, ко-
торая является предиктивным иммунологическим 
маркером, – это предлеченные пациенты, которые 
уже получили стандартное лечение, а затем получают 
двойную блокаду.
Результаты показали, что с точки зрения объективного 
ответа также больше половины пациентов имеют кон-
троль над заболеванием в виде уменьшения размеров 
опухоли. При наличии биологического маркера уже 
в третьей и более линии лечения фактически у каждого 
десятого пациента можно достичь полного регресса. 
На сегодняшний день нет какого-либо другого пред-
сказательного фактора для пациента с заболеванием 
опухоли толстой кишки, который бы показал, работает 
или не работает иммунотерапия. Пока есть только один 
универсальный маркер – MSI. В итоге, получив регресс 
опухоли и имея иммунологический маркер, можно оце-
нивать также и влияние данной двойной блокады на 
время до прогрессирования и ОВ.
Специалист заявил, что при косвенном сравнении со 
стандартным лечением (то есть только по анализу раз-
личных других клинических исследований) ожидаемая 
эффективность таргетной терапии анти-EGFR-инги-
биторами в третьей линии составляет 9%, а время до 
прогрессирования на фоне третьей линии ХТ также 
составляет примерно от двух до четырех месяцев. Но 
при двойной блокаде результаты в достаточно узкой 
группе пациентов показали, что более половины (71%) 
переживают один год, чуть более половины пациентов 
(60%) переживают два года в  группе предлеченных. 
Таким образом, в этой ситуации есть тенденция к уве-
личению продолжительности жизни пациента.

Гепатоцеллюлярный рак
Гепатоцеллюлярный рак (ГЦР) – это четвертое пока-
зание, при котором на сегодняшний день зарегистри-
рована данная комбинация. В клинической практике 
у пациентов после сорафениба, как правило, не очень 
хорошее состояние, и специалисты не могут предложить 
таким больным практически ничего другого. Для ГЦР 
есть 40-е исследование, в котором сравнивались различ-
ные подходы к комбинации и возможности терапии. 
В группе комбинированной терапии были получены 
следующие результаты: во второй линии объективный 
ответ опухоли на лечение был фактически у 16% (то 
есть у каждого пятого пациента), а также была воз-
можность достижения полного регресса и  большое 
число частичных регрессов. И наличие эффекта также 
коррелирует с продолжительностью жизни. На второй 
линии лечения диссеминированного ГЦР фактически 
50% пациентов не имеют прогрессирования болезни 
спустя два года лечения, что является основанием для 
включения данной комбинации в стандарты лечения.

Немелкоклеточный рак легкого
Для НМРЛ на сегодняшний день есть сравнительное 
исследование комбинации двойной блокады и ХТ для 
потенцирования эффекта на фоне двойной блокады. 
В это исследование были включены различные паци-
енты с НМЛР, и годовой анализ показал преимуще-
ство химиоиммунотерапии фактически на 16%. То 
есть однолетняя ОВ наблюдается у 2/3 пациентов при 
распространенной болезни.
В.А. Чубенко заявил, что при проведении подгруппо-
вого анализа для выяснения, у кого данный вариант 
лечения будет эффективнее, можно заметить, что фак-
тически все подгруппы отвечают на химиоиммунотера-
пию: с различным ECOG-статусом, статусом курения, 
гистологическим заключением, локализацией метаста-
зов, степенью экспрессии лиганда клеточной мембраны. 
В зависимости от гистологического исследования есть 
достаточно убедительное влияние на одногодичную 
ОВ. На сегодняшний день химиоиммунотерапия для 
определенного варианта НМРЛ меняет парадигму ле-
чения, то есть появляется достаточно интересная оп-
ция в плане эффективности и возможности влиять на 
естественную историю роста. Специалист считает, что 
в этой ситуации маркер PD-L1 не несет предиктивной 
нагрузки, то есть такая терапия дает эффект фактически 
независимо от экспрессии.
Подводя итог своему сообщению, В.А. Чубенко заявил, что 
на сегодняшний день есть лавинообразное увеличение числа 
локализаций, при которых иммунотерапия эффективна. 
Увеличение эффективности иммунотерапии связано с бло-
кадой различных мишеней, в данной ситуации PD-1, PD-
L1, CTLA-4. Есть результаты клинических исследований, 
которые доказывают эту эффективность и показывают, что 
на естественную историю роста опухоли можно влиять. 
Особенностью данного подхода является то, что двойная 
блокада позволяет получить больший ответ опухоли на ле-
чение, что будет коррелировать с ОВ. Но при этом остается 
проблемой отсутствие предиктивного маркера для целе-
сообразности использования данного варианта терапии.
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Докладчик рассказал о том, как обеспечивать им-
мунотерапию в современных условиях финанси-
рования. Специалист отметил, что иммунотера-

певтические подходы на сегодняшний день являются 
ведущими в лечении большого числа новообразований. 
Сегодня в России зарегистрировано шесть препаратов 
современного иммуноонкологического направления. 
Для некоторых нозологий такой подход является стан-
дартом лечения, причем для многих это стандарт ле-
чения даже в первой линии.
Чтобы определенный подход стал стандартом лечения 
в России, в нашей стране, исходя из действующей ре-
дакции Федерального закона «Об основах охраны здо-
ровья граждан в Российской Федерации» от 21.11.2011 
№ 323-ФЗ, он должен быть указан в клинических ре-
комендациях, которые являются основой для созда-
ния стандартов. Эти документы в основном имеют 
фармакоэкономическую направленность, но самое 
главное заключается в создании оптимальных доку-
ментов, которые являются основой для определения 
тактики лечения пациентов. На основе клинических 
рекомендаций создаются также критерии качества 
оценки, и клинические рекомендации являются осно-
вой в создании системы оплаты медицинской помощи, 
которая, к сожалению, нередко служит драйвером не 
только развития, но и прекращения применения тех 
или иных технологий.
А.В. Петровский напомнил, что стандарты являются 
фармако-медико-экономическим документом и про-
писаны в Федеральном законе № 323-ФЗ, но они также 
являются нормативно-правовым актом, поэтому тре-
буют длительного времени для создания и утвержде-
ния. Каждый из этих стандартов должен быть создан 
приказом Минздрава и  утвержден Минюстом. Это 
довольно долгий процесс, поэтому на сегодняшний 
день в качестве инструмента для расчета стоимости 
оказания медицинской помощи используются так на-
зываемые стандартизированные модули, которые по 
своей форме очень похожи на стандарты, но служат 
рабочим инструментом и позволяют достаточно бы-
стро ежегодно менять систему оплаты – финансовое 
обеспечение лечения.
В эти стандартизированные модули входят такие 
показатели, как наименование медицинской услу-
ги либо лекарственного препарата, частота и крат-
ность его применения и, соответственно, стоимость 
самой услуги. При этом существует определенный 
временной лаг между тем моментом, когда какая-то 

услуга вносится в клинические рекомендации, и тем 
моментом, когда она попадает в систему оплаты. Это 
происходит потому, что соответствующим органам 
необходимо убедиться, что услуга есть в клинических 
рекомендациях, и после этого рассчитать и создать 
стандартизованный модуль, а также определить фи-
нансовые ресурсы, которые потребуются в масштабах 
всей страны при включении той или иной услуги в си-
стему оплаты медицинской помощи в системе ОМС. 
И только после этого услуга попадает в методиче-
ские рекомендации по оплате медицинской помощи. 
Временной лаг является проблемой. Уже появляются 
новые клинические рекомендации, в которых есть 
те или иные технологии, в России регистрируются 
новые лекарственные препараты, у  которых есть 
инструкция по применению, где появляются новые 
показания. А специалисты не сразу могут начинать 
широко использовать эти препараты, поскольку это 
накладывает определенные ограничения с точки зре-
ния системы оплаты медицинской помощи.
Однако, как отметил А.В. Петровский, в большинстве 
случаев ситуация не критична. Даже с появлением но-
вых показаний к применению лекарственных средств 
сразу требуется немного новых препаратов, и в данном 
случае монотерапия может являться таким исключе-
нием. Показаний к монотерапии много, они широкие, 
пациентов становится все больше и больше, поэтому 
необходимо создать такой механизм, чтобы клини-
ческие рекомендации максимально соответствовали 
системе оплаты. В настоящее время ведется работа по 
синхронизации этих документов, и можно надеяться, 
что скоро проблема будет решена.
Пока же, несмотря на наличие нескольких препара-
тов и комбинаций, которые указаны в утвержденных 
клинических рекомендациях, не все эти препараты 
присутствуют в действующей системе оплаты. Но си-
туация постоянно меняется. Сейчас уже есть новые 
проекты клинических рекомендаций, которые можно 
посмотреть на сайте Ассоциации онкологов России. 
В них уже появляются новые показания, в частности, 
для пациентов с метастатическим НМРЛ комбинация 
тоже становится рекомендуемой.
Специалист затронул также и такую актуальную тему, 
как COVID, так как пандемия нередко приводит к некото-
рым изменениям в лечении. С точки зрения монотерапии 
хорошо, что есть разные режимы введения препаратов. 
А.В. Петровский заявил, что в данном случае использо-
вание ниволумаба в дозе 480 мг один раз в четыре недели 

Александр Валерьевич Петровский,  
кандидат медицинских наук, ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава 
России (Москва)

Иммунотерапия в современных условиях финансирования
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может являться оптимальной схемой в том случае, когда 
это не утяжеляет состояние пациента, но при этом по-
зволяет реже обращаться в медицинскую организацию.
Как посчитать, сколько нужно лекарств и соответствен-
но сколько понадобится на них денег? А.В. Петровский 
напомнил, что в течение долгих лет в России был выра-
женный дефицит финансирования и никаких дорого-
стоящих лекарственных препаратов пациенты получить 
не могли. Но онкологическая программа, которая начала 
работать почти два года назад, внесла существенные 
изменения в эту ситуацию, и финансирование увели-
чилось. Сейчас действительно есть возможность ис-
пользовать современные лекарственные препараты. 
Может быть, еще не все пациенты и не всегда могут их 
получить, но такая возможность появляется достаточно 
часто. При этом стало понятно, что предыдущий опыт, 
на основании которого финансирование в течение де-
сятилетий рассчитывалось по простой схеме (добавить 
к статистике предыдущего 10% и надеяться, что этого 
хватит на следующий год), не работает.
В связи с этим стали создаваться калькуляторы для рас-
чета потребности в лекарственной терапии. Они учиты-
вают количество пациентов, которые лечатся в данной 
медицинской организации либо в субъекте Российской 
Федерации, и позволяют определить, какие лекарствен-
ные препараты, в каких дозах и в каких схемах нужны 
для различных нозологий, и таким образом активизи-
ровать заявку. При этом калькуляторы позволяют также 
модифицировать заявку, так как в них есть все схемы, 
которые прописаны в  клинических рекомендациях. 
Если есть какие-то предпочтения (например, кто-то 
выбирает FOLFOX, кто-то – XELOX), то в тех случаях, 
когда использование этих схем не имеет существенной 
разницы в токсичности и выживаемости пациентов, 
можно модифицировать частоту использования тех или 
иных схем для того, чтобы получить заявку или рассчи-
танный объем лекарственных препаратов (причем и в 
миллиграммах, и в упаковках), исходя из цены за одну 
упаковку тех лекарственных препаратов, которые есть 
в данной медицинской организации в данном регионе. 
Таким образом можно составить точный список всего, 
что нужно для полноценного лечения больных. Если 
дальше будет понятно, что денег на лечение не хвата-
ет, можно модифицировать эту заявку уже исходя из 
имеющейся суммы на проведение терапии.
А.В. Петровский сообщил, что на сегодняшний день 
система КСГ и «группировщик» в системе КСГ объ-
единяют несколько схем лекарственного лечения, 
в  первую очередь по стоимости. Конечно, внутри 
этой группы есть как схемы, которые условно можно 
назвать «выгодными», так и другие, которые условно 
можно назвать «невыгодными». Но специалист под-
черкнул, что это условное деление, потому что система 
ОМС создана не для зарабатывания денег. По этой 
причине, используя как более дорогие, так и  более 
дешевые в возмещении схемы лечения, любая меди-
цинская организация в конце концов должна выйти 
в ноль в своих отчетах о затратах.
Известно, что разные дозы разных препаратов стоят 
по-разному, но при этом есть очень выгодные схе-

мы. Специалист привел пример. При использовании 
ниволумаба 485 мг в круглосуточном стационаре он 
замещается в объеме 730 тыс. руб., а затраты меди-
цинской организации на лекарственные препараты 
составляют 417 тыс., то есть разница составляет бо-
лее 300 тыс. руб. Кажется, что включать такую вы-
годную схему будет не совсем справедливо, однако 
в клинических рекомендациях указано, что лечить 
надо не только ниволумабом – необходимо найти еще 
и комбинации. Получается, что комбинация, которая 
стоит более миллиона, возмещается суммой в 730 тыс. 
руб., то есть дефицит средств составляет порядка 360 
тыс. Таким образом, при правильной комбинации 
можно выйти на безубыточные схемы. Например, 
при лечении пациента с  меланомой комбинацией 
двух препаратов, если в  первые четыре введения 
необходимо использовать оба препарата, дефицит 
получается достаточно большой – в районе 1,5 млн 
руб. Но после этого еще шесть введений ниволумаба 
в монорежиме позволяют компенсировать эти затра-
ты, поэтому общая стоимость лечения получается 
меньше, чем стоимость препарата, и в конце концов 
еще полмиллиона остается для других расходов.
Понимая высокую стоимость такого лечения и связан-
ную с этим сложность доступа пациентов к полноцен-
ной терапии, компания Bristol-Myers Squibb предлагает 
различные варианты сотрудничества и внедрение со-
временных способов софинансирования этой медицин-
ской помощи. В частности, предлагается два варианта 
такого сотрудничества.
Первый вариант − программа «пост-шеринг». Это 
программа разделения стоимости между регионом 
и компанией, которая заключается в следующем. При 
лечении меланомы используется комбинация ниво-
лумаба в комплексе с ипилимумамбом. При хорошей 
переносимости первых двух введений ипилимумаб 
на последующие два введения дается бесплатно. Это 
фактически почти в  два раза снижает нагрузку на 
медицинскую организацию с  точки зрения оплаты 
этого вида помощи.
Второй вариант – это программа «риск-шеринг», которая 
заключается в том, что, если при лечении НМРЛ у паци-
ента нет ответа на иммунотерапию по истечении первых 
трех месяцев и если терапию нужно прекратить в срок 
менее 14 недель, компания возмещает использованный 
врачами на данного пациента препарат, чтобы его можно 
было использовать для лечения других пациентов.
В настоящее время оба эти варианта сотрудничества 
активно реализуются в регионах РФ. Более десяти раз-
личных регионов уже начали участвовать в программе 
разделения рисков либо в ближайшее время подпишут 
договоры о сотрудничестве.
В заключение А.В. Петровский обратил внимание ор-
ганизаторов здравоохранения на то, что, несмотря на 
некоторые сложности, которые иногда возникают с за-
ключением договоров по разделению рисков, в нашей 
стране уже есть немалый положительный опыт работы 
по этой схеме. Целесообразно использовать имеющиеся 
модели для облегчения доступа пациентов к современ-
ным высокоэффективным методам лечения.  НОП [2030]
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В рамках XXIV Российского онкологического конгресса состоялся сателлитный симпозиум 
компании «Астеллас», посвященный вопросам раннего назначения гормональной терапии 
пациентам с распространенным раком предстательной железы (РПЖ). Ведущие зарубежные 

и российские эксперты в области онкологии представили обзор клинических исследований, 
включавших эффективные схемы терапии больных распространенным РПЖ, обсудили 
рекомендации по выбору терапии у пациентов с различными стадиями заболевания, а также 
поделились практическим опытом применения антиандрогена второго поколения энзалутамида 
при распространенном РПЖ.

Раннее назначение гормональной терапии 
распространенного рака предстательной железы

В настоящее время для лечения метастатического 
гормон-чувствительного рака предстательной 
железы (мГЧРПЖ) разрабатывается все больше 

терапевтических комбинаций, доступных для примене-
ния в клинической практике. В современных рекомен-
дациях Национальной онкологической сети (National 
Comprehensive Cancer Network – NCCN) представлен 
целый спектр вариантов лечения, среди которых андро-

гендепривационная терапия (АДТ) в монорежиме уже 
не считается стандартом терапии для этой популяции 
пациентов. Так, в качестве комбинированной терапии 
больных мГЧРПЖ предлагается сочетание АДТ с пре-
паратами, увеличивающими продолжительность жизни 
пациентов, в частности энзалутамидом и доцетакселом. 
Необходимо помнить о важности интенсификации 
лечения больных мГЧРПЖ, о  выборе препаратов 

Алисия МОРГАНС,  
MD, MPH, Associate Professor of Medicine at Northwestern University Feinberg School  
of Medicine (Чикаго, США)

Комбинированная гормональная терапия первой линии 
больных метастатическим гормон-чувствительным  
раком предстательной железы 
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с  новым механизмом действия для каждой линии 
терапии. 
По данным исследований CHAARTED и STAMPEDE, ком-
бинация АДТ с доцетакселом позволяет улучшить кон-
троль заболевания и увеличить выживаемость пациентов 
с мГЧРПЖ. Шесть циклов доцетаксела в начале АДТ при 
мГЧРПЖ привели к значительно более длительной общей 
выживаемости (ОВ), чем при использовании только АДТ. 
Риск летальности в группе комбинированной терапии 
снижался примерно на 40%. 
Кроме того, в рамках исследований был проведен анализ ре-
зультатов ОВ в зависимости от степени распространенно-
сти метастазов. Показано, что преимущества комбинации 
АДТ с доцетакселом в отношении выживаемости в боль-
шинстве случаев наблюдаются у пациентов со значительной 
распространенностью метастатического процесса и высо-
ким риском прогрессии РПЖ. Интересно, что у пациентов 
с меньшим объемом заболевания не было отмечено явных 
преимуществ от добавления к терапии доцетаксела. 
В исследованиях LATITUDE и  STAMPEDE оценива-
ли эффективность добавления препарата абиратерон 
к АДТ у больных мГЧРПЖ высокого риска. Отметим, 
что абиратерон всегда назначают с преднизолоном. Ана-
лиз данных исследования LATITUDE показал, что добав-
ление абиратерона и преднизолона к АДТ значительно 
увеличило ОВ и рентгенографическую выживаемость 
без прогрессирования (ВБП) у мужчин с впервые диа-
гностированным мГЧРПЖ. 
В свою очередь исследование STAMPEDE продемонстри-
ровало сходные преимущества применения абиратерона 
у пациентов с мГЧРПЖ. В группе пациентов с мГЧРПЖ 
АДТ + абиратерон и преднизолон ассоциировались со 
значительно более высокими показателями ОВ и безре-
цидивной выживаемости, чем только АДТ.
Интересные данные получены в исследовании TITAN, 
целью которого было изучить эффективность апалута-
мида в сочетании со стандартной терапией при мГЧРПЖ. 
В исследовании пациентов с мГЧРПЖ рандомизировали 
на группы: АДТ в сочетании с апалутамидом и прини-
мающие только АДТ. Основными конечными точками 
явились ОВ и ВБП. Общая выживаемость и рентгеноло-
гическая ВБП были значительно выше при добавлении 
апалутамида к АДТ, чем при применении плацебо + АДТ, 
при этом профиль побочных эффектов существенно не 
различался между двумя группами.
В исследовании ARCHES проведена оценка примене-
ния АДТ в  сочетании с  энзалутамидом у  пациентов 
с мГЧРПЖ. Пациенты были рандомизированы в группы: 
АДТ + энзалутамид и АДТ + плацебо. Первичной конеч-
ной точкой исследования являлась рентгенологическая 
ВБП, а ОВ – комбинированной конечной точкой. Полу-
ченные данные свидетельствуют, что на фоне комбинации 
«энзалутамид + АДТ» у больных мГЧРПЖ происходит 
достоверное увеличение показателей рентгенологической 
ВБП по сравнению с пациентами, которые получали толь-
ко АДТ + плацебо. Важно, что комбинация энзалутамида 
с АДТ значительно снижала риск прогрессирования или 
смерти по сравнению с плацебо + АДТ, независимо от 
возраста пациентов, исходных значений простатического 
специфического антигена (ПСА) и объема заболевания. 

Кроме того, в исследовании ARCHES было показано, что 
комбинация «АДТ + энзалутамид» может пролонгировать 
время до инициации следующей линии противоопухо-
левой терапии. 
В исследовании ENZAMET участвовали пациенты 
с  мГЧРПЖ, которых разделили на группы: в  одной 
больные получали АДТ + энзалутамид, а  в другой  – 
АДТ + нестероидный антиандроген первого поколения. 
Значительное преимущество в отношении показателей 
ОВ и ВБП отмечено в группе энзалутамида + АДТ по 
сравнению с  группой «АДТ + нестероидный антиан-
дроген». Применение энзалутамида в сочетании с АДТ 
у пациентов с мГЧРПЖ оказалось более эффективным, 
чем стандартная максимальная андрогенная блокада. 
Также части пациентов добавляли химиотерапию (ХТ) 
доцетакселом. Исследователи отметили, что, если паци-
енты в группе «АДТ + энзалутамид» получали раннюю 
терапию доцетакселом, увеличивалась частота неже-
лательных явлений (НЯ). Кроме того, добавление до-
цетаксела не давало преимуществ в отношении общей 
выживаемости. Поэтому на данный момент тройная 
комбинация не рекомендуется. Желательно применять 
двойную интенсифицирующую стратегию – АДТ + эн-
залутамид или АДТ + доцетаксел. 
В исследовании STAMPEDE проведен дополнитель-
ный анализ подгруппы из 566 пациентов, получаю-
щих АДТ + доцетаксел + преднизолон, АДТ + абира-
терон + преднизолон. Сравнительный анализ двух 
новых стандартов лечения ГЧРПЖ не выявил разли-
чий в показателях общей или опухоль-специфической 
выживаемости. Четких преимуществ использования 
химиогормональной терапии по сравнению с терапией 
антиандрогенами не выявлено, но оба варианта интен-
сификации терапии приемлемы и оба рекомендуются.
В настоящее время многими международными сообще-
ствами и ассоциациями разрабатываются рекомендации 
по ведению пациентов с хроническими и злокачествен-
ными заболеваниями на фоне пандемии коронавируса. 
В  современных рекомендациях ESMO отмечено, что 
следует использовать режимы терапии, сокращающие 
частоту визитов онкологических пациентов в клиники. 
Предпочтение следует отдавать лечению препаратами 
с пероральным или подкожным применением.
Эксперты NCCN также считают наиболее предпочти-
тельным вариантом лечения пероральные препараты, 
если это возможно. Кроме того, рекомендовано избегать 
назначения глюкокортикостероидов (ГКС). Если паци-
енты все-таки получают ГКС и заражаются коронави-
русной инфекцией, необходимо обязательно сообщать 
о применении ГКС при госпитализации. 
В случае инфицирования COVID-19 пациентов, получа-
ющих лечение абиратероном, который назначают в ком-
бинации с преднизоном или преднизолоном, при отмене 
ГКС требуется соответствующий мониторинг симптомов 
адренокортикоидной недостаточности. Возможно, в ряде 
случаев будет необходимо возобновить ГКС-терапию. 
В  связи с  этим в  период COVID-19 особое внимание 
следует уделять оценке лабораторных параметров у он-
кологических пациентов, но в то же время ограничить 
прямые контакты и визиты в лаборатории и клиники. 
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Актуальной проблемой, связанной с  пандемией 
COVID-19, является риск развития сердечно-сосудистых 
осложнений у пациентов с РПЖ. По данным исследо-
ваний, у большинства пациентов с РПЖ наблюдаются 
сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ). Опубликованы 
данные о влиянии АДТ на сердечно-сосудистый риск 
у пациентов с РПЖ. Результаты метаанализа рандомизи-
рованных контролируемых исследований и обсервацион-
ных исследований показали, что среди методов лечения 
абиратерон выделяется повышением риска сердечно-со-
судистых событий. 
Последние данные подтверждают эффективность ис-
пользования алгоритма ABCDE для оценки и снижения 
сердечно-сосудистого риска, ассоциированного с АДТ. 
В соответствии с данным алгоритмом, на фоне терапии 
у пациентов с РПЖ оценивают уровень артериального 
давления, лабораторные показатели, в частности уровень 
холестерина, а также врачи призывают больных отказать-
ся от курения, повысить физическую активность и т.д. 
По данным обзора эффективности различных стратегий 

терапии мГЧРПЖ, все препараты в комбинации с АДТ 
превосходят монорежим АДТ. При этом, по данным 
метаанализа, комбинация «энзалутамид + АДТ» демон-
стрирует преимущество в увеличении ОВ по сравнению 
с другими комбинированными методами лечения или 
только с АДТ. 
Итак, каким образом выбирать терапию для пациентов 
с мГЧРПЖ? Опций много, но, безусловно, качество жизни 
и предпочтения пациентов также должны приниматься во 
внимание. Исследования ENZAMET, ARCHES свидетель-
ствуют, что энзалутамид в комбинации с АДТ улучшает 
качество жизни и прогноз для пациентов. 
Таким образом, комбинированная терапия являет-
ся новым стандартом терапии у  больных мГЧРПЖ. 
Монорежим АДТ применяется у пациентов, которые 
имеют выраженные сопутствующие заболевания или 
не могут по каким-то причинам следовать стратегии 
интенсификации. Энзалутамид продемонстрировал 
преимущество применения в комбинации с АДТ в схеме 
лечения мГЧРПЖ. 

Лечение пациентов с мГЧРПЖ в нашей стране регла-
ментируется рекомендациями Ассоциации онко-
логов России, которые претерпели существенные 

изменения в 2020 г. Они соответствуют тому, о чем гово-
рят международные рекомендации, и включают возмож-
ность назначения больным мГЧРПЖ комбинированной 
терапии. Рекомендованной системной терапией является 
АДТ в сочетании с одним из препаратов – доцетакселом, 
абиратероном (+ преднизолон), апалутамидом, энзалу-
тамидом. Пациентам с противопоказаниями к комби-
нированной терапии назначают только АДТ. 
В настоящий момент в России по данному показанию за-
регистрировано три препарата: доцетаксел, энзалутамид 
и апалутамид. Все препараты в сочетании с АДТ показали 
значимое преимущество выживаемости по сравнению 
с только АДТ. При этом для доцетаксела данное преи-
мущество реализуется при большом объеме опухолевой 
нагрузки, в то время как антиандрогены второго поколе-
ния энзалутамид и апалутамид показали преимущество 
по сравнению с группой контроля в регистрационных 
исследованиях при любом объеме опухолевого пораже-
ния и сумме Глисона. Кроме того, доказано несомненное 
преимущество профиля безопасности энзалутамида 

и апалутамида по сравнению с доцетакселом как ком-
бинаторных препаратов при назначении АДТ. 
Известно, что больные мГЧРПЖ представляют собой 
разнородную группу пациентов. Выбор первой линии 
терапии зависит от ряда факторов, включая опухоль-ас-
социированные факторы, такие как сумма Глисона, опре-
деляющая прогноз жизни, объем опухолевого поражения, 
наличие симптомов осложнений опухолевого процесса, 
включая угнетение функции костного мозга у больных 
с множественными метастазами в кости. Пациент-ассо-
циированные факторы также должны приниматься во 
внимание: коморбидный фон, терапия сопутствующих 
заболеваний, ожидаемая продолжительность жизни и ее 
стиль. На основании наличия тех или иных факторов 
нужно выбрать схему терапии: АДТ или комбинирован-
ная терапия, а также выбрать комбинаторный препарат. 
Кроме того, определяют необходимость другого лечения, 
включая лучевую терапию на простату, костные мета-
стазы, назначение остеомодифицирующих препаратов, 
онкоортопедического лечения, трансуретральную резек-
цию предстательной железы. 
М.И. Волкова представила клинические случаи ведения 
больных мГЧРПЖ.

Мария Игоревна Волкова,  
доктор медицинских наук, профессор, ведущий научный сотрудник урологического отделения 
НИИ клинической онкологии «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России, ученый 
секретарь Московского регионального отделения Российского общества онкоурологов

Лечение больных метастатическим гормон-чувствительным 
раком предстательной железы в рутинной клинической 
практике в Российской Федерации
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Клинический случай 1. Больной А., 76 лет. Обратился 
в клинику с жалобами на боль в пояснице и дизурию. При 
обследовании у больного выявлен РПЖ cT3aN1M1b, ме-
тастазы в тазовые и забрюшинные лимфатические узлы, 
более десяти метастазов в кости скелета, в том числе за 
пределами осевого скелета. У больного имелась угроза 
патологического перелома L2. Уровень ПСА – 320 нг/мл, 
сумма Глисона – 7. У пациента выявлены сопутствующие 
заболевания: атеросклероз аорты и ее ветвей, постин-
фарктный кардиосклероз с  некритичным снижением 
фракции выброса левого желудочка, артериальная ги-
пертензия кризового течения, сахарный диабет 2-го типа 
и ожирение 2-й степени. 
Итак, у больного наблюдаются аденокарцинома, большой 
объем опухолевой нагрузки, костные и мочевые сим-
птомы, угроза скелетного осложнения. В данном случае 
необходима интенсивная противоопухолевая терапия 
для подавления агрессивной опухоли и ликвидации сим-
птомов опухолевого процесса. Помимо этого, пациенту 
показано предотвращение патологического перелома 
L2-позвонка. Однако у больного имеется тяжелый ко-
морбидный фон, он получает многокомпонентную те-
рапию ССЗ и сахарного диабета 2-го типа. Ожидаемая 
продолжительность жизни пациента – шесть лет, стиль 
жизни может быть изменен. Таким образом, существу-
ют ограничения в выборе терапии. У больного снижена 
фракция выброса левого желудочка, поэтому имеется 
риск прогрессирования сердечной недостаточности 
на фоне ХТ доцетакселом. Наличие сахарного диабета 
и субкомпенсированной сердечной недостаточности об-
условливает увеличение риска декомпенсации на фоне 
назначения абиратерона и преднизолона. 
Несмотря на тяжелый коморбидный фон, у больного нет аб-
солютных противопоказаний к комбинированной терапии. 
При этом предпочтительным вариантом является назначе-
ние комбинации АДТ с антиандрогеном второго поколения. 
Кроме того, у больного имеются показания к назначению 
остеомодифицирующих препаратов (риск перелома шейки 
бедра – 6,7%) и к онкоортопедическому лечению. 
Стартовая схема лечения пациента включала АДТ в комби-
нации с антиандрогеном второго поколения энзалутами-
дом (160 мг/сут), а также деносумаб. Больному выполнена 
вертебропластика L2. Через месяц после старта лечения 
пациент отметил снижение интенсивности симптомов 
заболевания и снижение уровня ПСА до 21 нг/мл. Через 
четыре месяца после старта терапии у пациента отсут-
ствовали симптомы опухолевого процесса, уровень ПСА 
снизился до 6 нг/мл, а к седьмому месяцу терапии – до  
4 нг/мл. На фоне АДТ пациенту с сахарным диабетом 2-го 
типа потребовалась дополнительная коррекция гликемии. 
Клинический случай 2. Больной Б., 45 лет. Обратился с жа-
лобами на никтурию один-три раза за ночь. У больного ди-
агностирован РПЖ cT2cN1M1b, множественные метастазы 
в тазовые лимфатические узлы (более 2 см) и один метастаз 
в подвздошную кость. Уровень ПСА – 122 нг/мл, сумма 
Глисона – 10, признаков нейроэндокринной дифференци-
ровки нет. У больного нет сопутствующих заболеваний. 
Пациент молодого возраста с высокой ожидаемой про-
должительностью жизни, сумма Глисона – 10, малый объ-
ем опухоли, малосимптомное течение, нет осложнений 

опухолевого процесса. Но для подавления агрессивной 
опухоли ему показана интенсивная системная противо
опухолевая терапия. Пациент-ассоциированные факторы 
в данном случае – ожидаемая продолжительность жизни, 
превышающая 15 лет, и активный стиль жизни, связанный 
с частыми переездами. У больного нет ограничений выбора 
терапии, но имеются определенные сложности, связанные 
с необходимостью регулярно получать лечение в условиях 
разных регионов. 
Для лечения данного пациента предпочтительным выбором 
является назначение АДТ в сочетании с энзалутамидом 
в дозе 160 мг/сут. Через месяц после старта терапии сни-
зилась частота никтурии, которая исчезла к четвертому 
месяцу лечения. Уровень ПСА снизился до 23 нг/мл после 
первого месяца лечения и достиг 0,8 нг/мл через четыре ме-
сяца. На четвертом месяце после старта системной терапии 
пациент начал получать дистанционную лучевую терапию 
на область предстательной железы. Среди нежелательных 
явлений пациент отмечал нерегулярные нарушения сна. 
Клинический случай 3. Больной В., 65 лет. Жалоб не предъ-
являл. Три года назад выявлен РПЖ pT2N0M0, сумма Гли-
сона – 8. Больному была выполнена робот-ассистированная 
радикальная простатэктомия. Отмечено прогрессирование 
в виде метастазов в плевру справа 1,5–2 см в диаметре без 
метастатического плеврита. Диагноз метастазов РПЖ был 
подтвержден при торакоскопической биопсии, признаков 
нейроэндокринной дифференцировки в  опухоли нет. 
Уровень ПСА – 0,3 нг/мл. Сопутствующие заболевания: 
артериальная гипертензия мягкого течения. 
Итак, у пациента сумма Глисона 8, большой объем опу-
холевого поражения, но при этом низкий уровень ПСА. 
Бессимптомное течение, но существует угроза развития ме-
тастатического плеврита. Больному требуется интенсивная 
системная противоопухолевая терапия как для подавления 
агрессивной опухоли, так и для предотвращения развития 
симптомного осложнения метастазов в плевру. Среди па-
циент-ассоциированных факторов – ожидаемая продолжи-
тельность жизни больше пяти лет, активный стиль жизни. 
Нет ограничивающих выбор терапии признаков. 
В данной ситуации пациенту в качестве стартовой терапии 
показана комбинация АДТ в сочетании с энзалутамидом. 
В течение первых трех месяцев терапии накопления жид-
кости в плевральной полости нет, нежелательных явлений 
не отмечено, уровень ПСА снизился до неопределяемых 
значений. У пациента отмечен частичный ответ со стороны 
метастазов в плевру, которые уменьшились до 1 см после 
трех месяцев терапии. 
Клинический случай 4. Больной Г., 61 год. Жалоб не предъ-
являет. У больного диагностирован РПЖ pT3bN0M1, ме-
нее десяти метастазов в позвонки и кости таза. Уровень 
ПСА – 76 нг/мл, сумма Глисона – 6. Несмотря на относи-
тельно молодой возраст, у пациента имеется выраженный 
коморбидный фон: цереброваскулярная болезнь, состояние 
после острого нарушения мозгового кровообращения три 
года назад с неврологическим дефицитом, артериальная 
гипертензия мягкого течения. 
У пациента сумма Глисона 6, малый объем опухоли, бессим-
птомное течение, осложнений опухолевого процесса нет, 
но ему требуется системная противоопухолевая терапия. 
Ожидаемая продолжительность жизни – более пяти лет. 
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Стиль жизни определяется неврологическим дефицитом, 
пациенту сложно часто посещать клинику. Он относится 
к группе так называемых «хрупких пациентов». В таких 
случаях желательно назначить терапию, которая позволила 
бы избежать неврологических осложнений, прогрессирова-
ния артериальной гипертензии. Рекомендуется отсрочить 
назначение ХТ у пациента с неврологическим дефицитом. 
Пациенту назначили стартовую терапию комбинацией 
«АДТ + энзалутамид». Нежелательных явлений на фоне 
терапии отмечено не было. Через три месяца после старта 
терапии уровень ПСА снизился до 5,3 нг/мл, через шесть 
месяцев – до 1,2 нг/мл. 

На протяжении последнего десятилетия в Россий-
ской Федерации сохраняется тенденция к увели-
чению смертности от РПЖ, сказал Б.Я. Алексеев. 

Национальная стратегия по борьбе с онкологическими 
заболеваниями на период до 2030 г. предполагает суще-
ственное снижение показателей смертности от РПЖ, 
в  частности показателей одногодичной летальности, 
и увеличение удельного веса больных, которые состоят 
на учете пять лет и более. Этого можно добиться за счет 
борьбы со смертностью больных на стадии мРПЖ, как 
гормон-чувствительного, так и кастрационно-резистент-
ного. Согласно результатам анализов популяционного 
регистра SEER, общая смертность у пациентов с метаста-
тическим кастрационно-резистентным РПЖ (мКРРПЖ) 
в 3,5 раза выше, чем у пациентов с мГЧРПЖ.
Подавляющее число больных РПЖ умирает именно на 
стадии кастрационно-резистентного процесса. Поэтому 
улучшение результатов лечения на этой стадии имеет боль-
шое значение и может внести большой вклад в снижение 
одногодичной летальности и общей смертности от РПЖ.
Согласно рекомендациям Минздрава России 2020 г., 
критерием КРРПЖ является уровень тестостерона 
сыворотки крови менее 50 нг/дл или 1,7 нмоль/л в со-
четании с  биохимическим прогрессированием (три 
последовательных повышения уровня ПСА с разницей 
в одну неделю, с увеличением на 50% в двух измерениях 
от надира, при уровне ПСА более 2 нг/мл) и/или рентге-
нологическим прогрессированием. Только симптомати-
ческое прогрессирование должно быть поставлено под 
сомнение и подвергнуто дальнейшему исследованию. 
Результаты эпидемиологических исследований показали, 
что у 10–20% больных РПЖ развивается КРРПЖ в тече-

В заключение профессор М.И. Волкова подчеркнула, что 
андрогенная депривация в сочетании с антиандрогенами 
второго поколения является новым стандартом терапии 
мГЧРПЖ. Данные регистрационных клинических иссле-
дований и клинической практики показали, что комбини-
рованная схема «АДТ + антиандроген второго поколения» 
эффективна в отношении общей и радиологической ВБП 
независимо от объема опухоли, локализации метастазов 
и суммы Глисона, а также имеет благоприятный профиль 
безопасности, хорошо переносится пациентами и не ухуд-
шает качество жизни. Все это позволяет рекомендовать дан-
ную комбинацию всем категориям пациентов с мГЧРПЖ. 

ние пяти лет. По данным отечественных авторов, около 
22 000 пациентов с РПЖ в РФ имеют стадию КРРПЖ, 
из них около 3300  – больные без метастазов и  около  
19 000 – с метастатическим КРРПЖ. Выбор схемы тера-
пии КРРПЖ зависит от фазы заболевания. Выделяют 
три отдельные фазы: неметастатический, метастатиче-
ский (первая линия терапии) и метастатический (вторая 
и последующие линии терапии) КРРПЖ. 
При неметастатическом КРРПЖ применяют ингибиторы 
андрогеновых рецепторов – энзалутамид и апалутамид. 
При метастатическом КРРПЖ в первой линии терапии 
используют энзалутамид, абиратерон или доцетаксел. 
Во второй и последующих линиях терапии метастати-
ческого КРРПЖ назначают целый спектр препаратов – 
энзалутамид, доцетаксел, абиратерон, кабазитаксел, ра-
дий-223 (у больных с костными метастазами) и олапариб 
(у больных с мутациями генов репарации ДНК). Важно, 
что для лечения КРРПЖ должны применяться только 
те препараты, которые приводят к достоверному уве-
личению выживаемости и повышению качества жизни 
пациентов. 
На любой стадии развития кастрационной резистентно-
сти у больных РПЖ может применяться препарат энзалу-
тамид. Это единственный препарат, который назначают 
как при неметастатическом, так и при метастатическом 
КРРПЖ в первой и второй линиях терапии.
Б.Я. Алексеев напомнил, что применение антиандрогенов 
первого поколения (бикалутамид) при КРРПЖ ухудшает 
результаты лечения. Так, ретроспективный анализ дан-
ных пациентов с метастатическим КРРПЖ, получавших 
энзалутамид или абиратерон в качестве первой линии 
терапии, показал, что медиана ОВ на энзалутамиде в пер-
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вой линии лечения кастрационно-резистентного мета-
статического процесса составила 30 месяцев. В группе 
больных, которые до энзалутамида получали бикалута-
мид, медиана ОВ составила 23 месяца. Таким образом, 
применение бикалутамида ухудшает результаты лечения 
энзалутамидом в дальнейшем.
Критериями неметастатического КРРПЖ являются от-
сутствие метастазов при проведении компьютерной то-
мографии (КТ) грудной клетки, брюшной полости и таза, 
а также при сцинтиграфии скелета. 
Одним из современных подходов к лечению неметаста-
тического КРРПЖ высокого риска метастазирования 
является АДТ в комбинации с антиандрогенами второ-
го поколения. Опубликованы результаты трех крупных 
рандомизированных исследований III фазы (SPARTAN, 
PROSPER, ARAMIS), в которых изучали эффективность 
антиандрогенов второго поколения энзалутамида, апа-
лутамида и даролутамида (в РФ не зарегистрирован). 
Исследования отличались сходным дизайном. Больных 
рандомизировали на группы: АДТ + антиандроген вто-
рого поколения и АДТ + плацебо.
Данные исследования продемонстрировали статистиче-
ски достоверное и клинически значимое преимущество 
в отношении показателей ОВ для комбинации АДТ с ан-
тиандрогенами второго поколения. Отмечено снижение 
риска смерти от 22 до 31%. Кроме того, на фоне комбини-
рованного применения АДТ и антиандрогенов второго 
поколения зафиксировано выраженное снижение риска 
развития костных метастазов. Например, в комбинации 
с энзалутамидом – на 71%, с апалутамидом – на 72%, 
с даролутамидом – на 59%.
В исследовании PROSPER основной конечной точкой 
была выживаемость без метастазов, основными вторич-
ными точками – ОВ, время до ПСА-прогрессирования, 
время до следующей линии противоопухолевой терапии. 
В ходе исследования отмечено, что у пациентов с немета-
статическим КРРПЖ, получавших лечение комбинацией 
«энзалутамид + АДТ», метастазирование не наступало 
в 2,5 раза дольше (36,6 против 14,4 месяца) по сравнению 
с группой АДТ в виде монотерапии. Риск ПСА-прогресси-
рования снижался при назначении комбинации «энзалу-
тамид + АДТ» в 9,5 раза, а период времени до назначения 
ХТ был в два раза больше по сравнению с группой АДТ. 
Кроме того, в группе комбинированной терапии продол-
жительность жизни увеличилась на 11 месяцев. Таким 
образом, применение препарата энзалутамид обеспечило 
значительное улучшение результатов лечения пациентов 
с неметастатическим КРРПЖ при незначительном уве-
личении частоты НЯ. Наиболее значимыми из них были 
артериальная гипертензия (12%), сердечно-сосудистые 
осложнения (5%), нарушение памяти (5%). Гематологи-
ческая токсичность отсутствовала. 
Применение энзалутамида при неметастатическом 
КРРПЖ не исключает возможность последующей про-
тивоопухолевой терапии. Поэтому у больных с неме-
тастатическим КРРПЖ и  периодом удвоения уровня 
ПСА более десяти месяцев возможно продолжение АДТ 
и динамическое наблюдение. В свою очередь больным 
с периодом удвоения уровня ПСА менее десяти месяцев 
показано назначение антиандрогенов нового поколения 

энзалутамида или апалутамида в комбинации с АДТ до 
прогрессии или развития непереносимой токсичности. 
Что касается метастатической стадии КРРПЖ, в первой 
линии терапии применяют препараты энзалутамид, абира-
терон, доцетаксел. По данным многочисленных рандоми-
зированных исследований, использование этих препаратов 
способствует снижению риска смерти, увеличению ОВ. Так, 
на фоне терапии препаратом энзалутамид риск смерти сни-
жался на 23%, абиратерона – на 19%, доцетаксела – на 21%.
Безусловно, важным критерием выбора терапии является 
индивидуальный профиль токсичности препаратов. Как 
известно, ХТ ассоциирована с высокой частотой гема-
тологической токсичности. В исследовании ТAX-327 на 
фоне терапии доцетакселом у 32% пациентов отмечена 
нейтропения 3–4-й степени, у 3% – фебрильная нейтро-
пения, у 30% – сенсорная нейропатия, у 32% – диарея, 
у 53% – астения (слабость). Также доцетаксел следует 
назначать с большой осторожностью больным со сниже-
нием фракции выброса левого желудочка из-за опасности 
развития сердечно-сосудистых осложнений. 
Минералокортикоидная токсичность абиратерона тоже 
хорошо известна. В исследовании COU-AA-302 у паци-
ентов с КРРПЖ, получающих терапию абиратероном, 
развивались отеки, задержка жидкости, гипертензия, 
гипокалиемия, печеночная токсичность, диарея, сер-
дечно-сосудистые события, слабость, боли в спине. 
Энзалутамид отличает более благоприятный профиль 
безопасности. По данным исследования PREVAIL, наибо-
лее выраженными НЯ у пациентов были астения (36%), 
боль в спине (27%), диарея (16%), гипертензия (13%). 
В первой линии терапии метастатического КРРПЖ мож-
но назначить абиратерон или энзалутамид (до примене-
ния доцетаксела). При этом энзалутамид одинаково эф-
фективен и имеет хорошую переносимость у пациентов 
в возрасте старше 75 лет, а также у пациентов с висцераль-
ными метастазами и без них. Доцетаксел также является 
одним из рекомендованных препаратов для первой линии 
терапии пациентов с метастатическим КРРПЖ, особенно 
в подгруппе пациентов с наличием висцеральных мета-
стазов, коротким периодом эффективной инициальной 
АДТ и выраженным болевым синдромом.
Но какой гормональный препарат все-таки выбрать 
в качестве первой линии терапии у пациентов с мета-
статическим КРРПЖ  – абиратерон или энзалутамид? 
Недавно опубликован ретроспективный анализ данных 
3174 пациентов с метастатическим КРРПЖ, получавших 
энзалутамид или абиратерон в первой линии терапии 
метастатического КРРПЖ в рутинной практике. У па-
циентов, получавших энзалутамид, показатели ОВ были 
выше по сравнению с пациентами, получавшими абира-
терон, – со снижением риска смерти на 16%. Медиана ОВ 
в группе энзалутамида составила 29,63 месяца, а в группе 
абиратерона – 25,87 месяца. Кроме того, можно отметить 
такие практические преимущества применения энзалу-
тамида в реальной клинической практике, как отсутствие 
необходимости сопутствующего приема преднизолона, 
специального мониторинга, возможность использования 
независимо от приема пищи. 
Вторая линия терапии метастатического КРРПЖ пред-
усматривает применение препаратов, улучшающих ОВ. 
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Прежде всего это абиратерон, энзалутамид, кабази-
таксел, радий-223, олапариб. Результаты исследований 
подтверждают, что на фоне терапии этими препаратами 
у пациентов отмечается снижение риска смерти при-
мерно на 30–37%.
Согласно клиническим рекомендациям Минздрава 
России 2020 г., абиратерон является одним из пре-
паратов, которые можно назначать во второй линии 
терапии больным с  метастатическим КРРПЖ при 
прогрессировании заболевания после терапии доце-
такселом в подгруппе пациентов без висцеральных 
метастазов и  минимально выраженным болевым 
синдромом. 
Энзалутамид тоже может быть назначен во второй 
линии больным метастатическим КРРПЖ, прогрес-
сирующим после терапии доцетакселом, в том числе 
при наличии висцеральных метастазов. 
Кабазитаксел может назначаться во второй линии при 
прогрессировании заболевания после терапии доце-
такселом, особенно в подгруппе пациентов с наличием 
висцеральных метастазов, коротким периодом эффек-
тивной терапии доцетакселом и выраженным болевым 
синдромом. Но, по мнению большинства практикую-

Докладчик представил несколько клинических 
случаев. 
Клинический случай 1. Больной А., 65 лет. Бо-

лезнь манифестировала подъемом уровня ПСА до 
12,8 нг/мл. По данным трансректального ультразву-
кового исследования: предстательная железа объемом  
32 см3, обеих долях – гипоэхогенные зоны с признака-
ми выхода за капсулу и инвазией семенного пузырька 
справа. По данным магнитно-резонансной томографии 
(МРТ): клиническая стадия Т3b, увеличенные лим-
фатические узлы не определяются. По результатам 
биопсии: в девяти из 12 биоптатов в обеих долях ве-
рифицирована аденокарцинома – 9 баллов по шкале 
Глисона. Комплексное обследование (остеосцинти-
графия, КТ) отдаленных метастазов у  пациента не 
выявило. Из сопутствующих патологий у  пациента 
имеется гипертоническая болезнь второй стадии, на 
стадии компенсации. Пациент постоянно принимает 
гипотензивные препараты.
В июле 2013 г. больному выполнена радикальная про-
статэктомия с расширенной тазовой лимфаденэктомией. 

щих врачей, кабазитаксел все-таки постепенно уходит 
в третью линию терапии.
Радий-223 рекомендован для терапии пациентов с ме-
тастатическим КРРПЖ во второй линии у  больных 
с болевым синдромом, костными поражениями и без 
висцеральных метастазов.
Олапариб применяют во второй линии терапии мета-
статического КРРПЖ после гормональных препаратов 
у пациентов с мутациями генов репарации ДНК. 
В клинических рекомендациях Минздрава России 
в отношении третьей линии терапии метастатического 
КРРПЖ отмечено, что выбор дальнейшего лечения по-
сле применения доцетаксела и первой линии терапии 
(абиратероном или энзалутамидом) остается откры-
тым. Приемлемыми вариантами являются примене-
ние радия-223 или второй линии ХТ (кабазитаксел). 
В целом, как ожидается, последующие курсы лечения 
у пациентов сплошной выборки будут иметь меньшее 
преимущество, чем при более раннем применении.
Энзалутамид – единственный препарат, который может 
быть назначен всем больным КРРПЖ вне зависимости 
от наличия или отсутствия метастазов, подвел итог 
выступлению Б.Я. Алексеев. 

По данным гистологического исследования: pT3bN1M0, 
подтверждено наличие аденокарциномы (9 баллов по 
шкале Глисона) в обеих долях, выход за капсулу и инвазия 
семенных пузырьков, R0, в одном из 33 удаленных лим-
фатических узлов метастаз аденокарциномы без выхода 
за пределы капсулы узла.
Наличие метастазов в лимфатических узлах диктует целе-
сообразность дополнительного лекарственного лечения. 
Кроме того, пациент относится к группе высокого риска 
прогрессирования заболевания. 
По данным исследований, количество метастазов в лим-
фатических узлах играет критическую роль в оценке по-
казателей ОВ. Так, пациенты с одним или двумя мета-
стазами в лимфатических узлах имеют гораздо лучшие 
показатели выживаемости по сравнению с больными, 
у которых поражено три и более лимфатических узла. 
Соответственно и подход к этим когортам больных дол-
жен существенно различаться.
В данном случае наличие только одного метастаза в лим-
фатических узлах позволило оставить пациента под ди-
намическим наблюдением без назначения адъювантной 

Кирилл Михайлович Нюшко,  
доктор медицинских наук, ФГБУ «НМИЦ радиологии» Минздрава России  
(Москва)

Разбор клинических случаев лечения  
кастрационно-резистентного рака предстательной железы
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гормональной терапии (ГТ). Безрецидивный период про-
должался 12 месяцев. 
В июле 2014 г. отмечен биохимический рецидив – уро-
вень ПСА с нулевых значений поднялся до 1,3 нг/мл. По 
данным комплексного обследования, отдаленных очагов 
поражения, местного рецидива у пациента не выявлено.
В связи с этим пациенту рекомендовано проведение ГТ 
агонистами лютеинизирующего гормона рилизинг-гор-
мона (ЛГРГ). Через три месяца от момента инициации 
ГТ отмечен хороший эффект: уровень ПСА опустился до 
нулевых значений. Через полгода, в январе 2015 г., уровень 
ПСА на фоне продолжающейся ГТ составил 0,0 нг/мл.
Было принято решение отменить ГТ с  учетом мини-
мальных значений ПСА и перейти на интермиттирую-
щее лечение. Безрецидивный период составил девять 
месяцев. Однако в октябре 2016 г. был зафиксирован 
биохимический рецидив с подъемом уровня ПСА до 
1,9 нг/мл. Пациенту рекомендовано выполнение пози-
тронно-эмиссионной томографии (ПЭТ)/КТ. Обнаружен 
единичный метастаз в лимфатический узел в области 
общей подвздошной артерии слева. Других очагов па-
тологии не выявлено.
В ноябре 2016 г. пациенту проведена спасительная лимф
аденэктомия. Гистологическое заключение: в двух из 19 
лимфатических узлов выявлены метастазы аденокарци-
номы с патоморфозом 2-й степени, без выхода за капсу-
лу лимфатических узлов. Через месяц после операции 
уровень ПСА составил 0,1 нг/мл. 
Таким образом, получен хороший биохимический ответ 
на терапию. С учетом данного факта пациент оставлен 
под динамическим наблюдением без назначения немед-
ленной ГТ. В этот раз безрецидивный период составил 
десять месяцев. Уровень ПСА через 12 месяцев после 
операции начал расти – 0,5 нг/мл. По данным ПЭТ/КТ 
метастатических очагов выявлено не было. Возобнов-
лена терапия агонистами ЛГРГ в постоянном режиме 
до февраля 2018 г., когда отмечено повышение уровня 
ПСА до 2,7 нг/мл. 
В марте 2018 г. зарегистрирована кастрационно-рефрак-
терная фаза заболевания (уровень тестостерона – 12 нг/дл, 
ПСА – 5,7 нг/мл). По данным радиологического исследо-
вания, обнаружены множественные метастазы в костях. 
Пациенту была рекомендована комбинированная ГТ 
с использованием кастрации и препарата энзалутамид 
в стандартной дозировке 160 мг/сут ежедневно. В апреле 
2018 г. пациент получил первую дозу препарата. Уровень 
ПСА на тот момент составлял 12,5 нг/мл. Через месяц 
после начала терапии препаратом энзалутамид уровень 
ПСА снизился до 0,5 нг/мл. В июле 2018 г. уровень ПСА 
редуцировался до 0,01 нг/мл.
Несмотря на хорошие результаты лечения, пациенту при-
шлось прервать терапию в связи с отсутствием препарата 
в онкологическом диспансере по месту жительства. 
В октябре 2018 г., через три месяца после отмены препа-
рата, отмечен быстрый рост уровня ПСА до 4,5 нг/мл. 
В ноябре 2018 г. уровень ПСА достиг 21,5 нг/мл. Поя-
вились боли в костях. Пациенту было настоятельно ре-
комендовано возобновить терапию препаратом энзалу-
тамид. В декабре 2018 г. больному удалось возобновить 
лечение энзалутамидом. Через месяц от начала терапии 

зарегистрирован хороший ответ на лечение: купирован 
болевой синдром, резко снизился уровень ПСА до 0,4 
нг/мл. Через три месяца терапии уровень ПСА достиг 
нулевых значений. 
В настоящее время пациент продолжает лечение энзалу-
тамидом. Достигнуты и сохраняются хорошие показатели 
уровня ПСА – 0,1 нг/мл. 
Клинический случай 2. Больной К., 62 года. В 2011 г. диа-
гностирован РПЖ cT3NxM0, без отдаленных метастазов. 
Уровень ПСА в сентябре 2011 г. составил 22,1 нг/мл. По 
данным биопсии: ацинарная аденокарцинома – 8 баллов 
по шкале Глисона. В октябре 2011 г. пациенту выполне-
на радикальная простатэктомия с  расширенной лим-
фодиссекцией. Гистологически подтверждено наличие 
ацинарной аденокарциномы (8 баллов по шкале Глисо-
на) с выходом за капсулу железы и инвазией в семенные 
пузырьки. В 12 из 34 лимфатических узлах – метастазы 
опухоли аналогичного строения. Диагноз: pT3bN1M0.
Учитывая большой объем поражения лимфатических 
узлов, больному рекомендовали немедленную адъювант-
ную ГТ агонистами ЛГРГ на протяжении девяти месяцев 
после операции. В июле 2012 г., через девять месяцев после 
операции и ГТ, уровень ПСА составил 0,1 нг/мл. ГТ была 
отменена. Больному рекомендован контроль уровня ПСА 
каждые три месяца.
В январе 2013 г., через шесть месяцев после отмены ГТ, 
отмечен рост уровня ПСА до 1,5 нг/мл. По данным ком-
плексного радиологического обследования, отдаленных 
очагов у пациента не обнаружено. Пациенту возобнов-
лена терапия агонистами ЛГРГ. Однако в августе 2013 г., 
через шесть месяцев от момента возобновления ГТ (через 
два года после радикальной простатэктомии), снова от-
мечен рост уровня ПСА. Уровень тестостерона – 21 нг/дл, 
ПСА – 3,9 нг/мл. При дополнительном радиологическом 
обследовании не выявлено наличие отдаленных метаста-
зов. Скорость роста уровня ПСА быстро увеличивалась. 
Время удвоения ПСА составило шесть месяцев. 
Пациенту было предложено принять участие в междуна-
родном клиническом исследовании PROSPER по изуче-
нию эффективности терапии препаратом энзалутамид 
у больных неметастатическим КРРПЖ. В ноябре 2013 г. 
больной получил первую дозу препарата энзалутамид 
в рамках протокола исследования. Продолжена кастра-
ционная терапия агонистами ЛГРГ. В январе 2014 г., через 
два месяца от начала терапии, уровень ПСА составил 0,01 
нг/мл. В настоящее время (шесть лет от момента начала 
терапии энзалутамидом) пациент продолжает терапию 
в рамках протокола исследования. В ноябре 2020 г. уро-
вень ПСА – 0,5 нг/мл. По данным радиологического иссле-
дования, которое в рамках протокола проводят каждые 
три месяца, данных о наличии отдаленных метастазов 
и прогрессировании заболевания нет. Кроме того, па-
циент хорошо переносит терапию энзалутамидом, без 
выраженных явлений токсичности.
Таким образом, данные клинические примеры на-
глядно демонстрируют, что раннее назначение пре-
парата энзалутамид у пациентов с КРРПЖ позволяет 
отсрочить прогрессирование заболевания, увеличить 
время до проведения ХТ и повысить качество жизни 
больных.  НОП [2030] 
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В последние годы интерес медицинского сообщества к иммунотерапии злокачественных 
новообразований все возрастает, поскольку опция оказалась эффективной при распространенном 
опухолевом процессе. Рассмотрению практических аспектов применения двойной иммунотерапии 

комбинацией ниволумаба и ипилимумаба в лечении больных меланомой, метастатическим почечно-
клеточным раком (мПКР), немелкоклеточным раком легких (НМРЛ) был посвящен симпозиум компании 
Bristol-Myers Squibb «Двойная иммунотерапия в практике – действуйте смело!», состоявшийся в рамках 
проводимого в онлайн-формате XXIV Российского онкологического конгресса. 

Двойная иммунотерапия в практике – 
действуйте смело!

Меланома считается одним из наиболее 
агрессивно развивающихся и фатальных 
онкозаболеваний. Однако внедрение 

в клиническую практику иммуноонкологических 
препаратов позволило существенно повысить эф-
фективность лечения и продолжительность жизни 

пациентов с меланомой. Это было продемонстри-
ровано на клиническом примере по ведению паци-
ентки с меланомой. 
Исходные данные пациентки. В 2017 г. выявлена 
мутация в 15-м экзоне гена BRAF типа V 600. На-
чата терапия вемурафенибом в дозе 960 мг два раза 

Светлана Владимировна Аверьянова,  
кандидат медицинских наук, заместитель главного врача ГУЗ «Областной клинический онкологический 
диспансер» (Саратов)

Практические аспекты применения двойной  
иммунотерапии в лечении меланомы.  
Длительное лечение без прогрессирования
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в сутки. Лечение переносила удовлетворительно. 
Через два месяца при контрольном обследовании 
методом позитронно-эмиссионной томографии 
с  компьютерной томографией (ПЭТ-КТ) патоло-
гического накопления радиофармпрепарата, ха-
рактерного для опухолевого процесса, не выяв-
лено. Пациентка продолжала получать терапию 
препаратом. 
Спустя 12 месяцев от начала приема препарата 
выявлено прогрессирование заболевания в  виде 
метастазов в легкие, мягкие ткани органов малого 
таза (очаговое образование в промежности между 
анусом и влагалищем 1,3 × 2,1 × 1,4). Именно это об-
разование, сопровождающееся болевым синдромом, 
побудило пациентку обратиться за врачебной кон-
сультацией повторно. 
С помощью КТ были выявлены признаки узелковых 
образований правого легкого (в S2 и S8). Узелковые 
образования в S8, S9 справа, S6 слева – с высокой 
вероятностью метастатической природы. Было 
принято решение о назначении пациентке двойной 
иммунотерапии комбинацией «ниволумаб + ипили-
мумаб». Всего было осуществлено четыре введения, 
после чего пациентку перевели на иммунотерапию 
ниволумабом в монорежиме. Лечение она перено-
сила удовлетворительно, без серьезных проявлений 
токсичности. 

Почечно-клеточный рак наравне с мелано-
мой традиционно считается моделью для 
изучения новых подходов иммунотерапии. 

Докладчик поделился собственным опытом ис-
пользования комбинации ниволумаба с ипилиму-
мабом у пациентов с мПКР в рутинной практике, 
представив два клинических примера. 
Клинический пример 1. Пациентка, 19 лет, не ку-
рящая, обратилась в 2019 г. с жалобами на боли 
в  поясничной области справа и  сухой кашель.  
По данным мультиспиральной компьютерной то-
мографии (МСКТ) были выявлены опухоль пра-
вой почки до 14 см и метастазы в легких, костях, 
печени. 
Оценка прогноза заболевания перед началом ле-
чения позволила определить прогноз как проме-
жуточный по шкале MSKCC: соматический статус 
по шкале Карновского > 80%, уровень лактатдеги-

Подобный терапевтический подход сопровождался 
выраженным клиническим эффектом. Уже через 
шесть месяцев от начала лечения при контрольном 
обследовании ПЭТ-КТ отмечался полный регресс 
всех образований. Проводимые каждые шесть меся-
цев контрольные обследования лишь подтверждали 
факт сохранения ответа на терапию: по данным 
ПЭТ-КТ отмечалось отсутствие локорегионарно-
го рецидива, отдаленного метастазирования; по 
данным ультразвукового исследования органов 
брюшной полости и  почек и  магнитно-резонанс-
ной томографии малого таза очаговая патология 
не выявлялась. 
На сегодняшний день длительность безрецидив-
ной выживаемости составляет 1,5 года. Пациентка 
вернулась к трудовой деятельности и продолжает 
получать монотерапию ниволумабом без побочных 
эффектов.
Результаты исследований показали, что с помощью 
ниволумаба в сочетании с ипилимумабом можно 
продлить жизнь до пяти лет у более трети пациентов 
с меланомой. «Именно на эти данные мы ориентиро-
вались при принятии решения о назначении двой-
ной иммунотерапии нашей пациентке. Надеемся, 
что нам удастся достигнуть подобной пятилетней 
выживаемости в  условиях клинической практи-
ки», – подчеркнула С.В. Аверьянова в заключение. 

дрогеназы (ЛДГ) в 1,5 раза и более превышает нор-
му, высокая концентрация скорректированного 
кальция в сыворотке крови (> 10 мг/дл), уровень 
гемоглобина (Hb) в пределах нормы и отсутствие 
в анамнезе нефрэктомии. 
Лечение началось с  хирургического вмешатель-
ства. 22 августа 2019 г. пациентке были выполнены 
нефроадреналэктомия справа с тромбэктомией из 
нижней полой вены и забрюшинная лимфаденэк-
томия. Гистологическое исследование определило 
светлоклеточный вариант почечно-клеточного 
рака G4, инфильтрацию паранефральной клетчат-
ки, почечной вены, в одном из 20 удаленных узлов 
был выявлен метастаз рака почки. Клинический 
диагноз: рак правой почки IV стадии pT3aN1M1 
с метастазами в кости, легкие и печень. 
Дальнейшая тактика лечения проводилась в со-
ответствии с клиническими рекомендациями Ас-

Алексей Сергеевич Калпинский,  
кандидат медицинских наук, старший научный сотрудник отдела опухолей репродуктивных 
и мочевыводящих органов МНИОИ им. П.А. Герцена – филиала ФГБУ «НМИЦ радиологии» Минздрава России

Иммунотерапия в лечении  
метастатического почечно-клеточного рака.  
Случай быстрого ответа 
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социации онкологов России (АОР) и Российско-
го общества клинической онкологии (RUSSCO). 
Было принято решение о целесообразности ис-
пользования двойной иммунотерапии комбина-
цией ниволумаба и ипилимумаба. 
С сентября 2019 г. по октябрь 2019 г. пациент-
ке провели первые три курса иммунотерапии 
комбинацией «ниволумаб 3 мг/кг + ипилимумаб 
1 мг/кг». Кроме того, она получила два введения 
деносумаба 120 мг. В результате был достигнут 
частичный объективный ответ. 
Как известно, иммунотерапия может сопрово-
ждаться токсичностью. Развившиеся на фоне ле-
чения побочные эффекты включали кандидоз пи-
щевода и влагалища 2-й степени, боли в суставах 
2-й степени, кожную сыпь 2-й степени. В ноябре 
2019 г. у пациентки был зарегистрирован имму-
ноопосредованный гепатит 4-й степени тяжести 
(аланинаминотрансфераза (АЛТ) максимально – 
до 1740 Ед/л, аспартатаминотрансфераза (АСТ) 
максимально – до 607 Ед/л). 
Пациентке была назначена иммуносупрессивная 
терапия метилпреднизолоном в  дозе 1–2 мг/кг  
(с последующим постепенным снижением после 
достижения эффекта), гепатопротекторы. Лече-
ние длилось восемь недель, благодаря ему в ян-
варе 2020 г. удалось достигнуть нормальных по-
казателей печеночных ферментов (АЛТ – 35 Ед/л, 
АСТ – 14 Ед/л). 
Согласно существующим рекомендациям, в слу-
чае развития иммуноопосредованного гепатита 
4-й степени пациентам не рекомендуется по-
вторно назначать иммунотерапию. Между тем 
проведенные три курса терапии комбинацией 
«ниволумаб + ипилимумаб» показали высокую 
эффективность в достижении быстрого частич-
ного ответа, регресса опухолевого процесса, спо-
собствуя уменьшению метастаза в печени в два 
раза (с 8,3 до 4,6 см), исчезновению большинства 
метастазов и  уменьшению крупного метастаза 
в легких в два раза (с 1,9 до 0,8 см), сокращению 
мягкотканного компонента в кости на 1 см (с 3,7 
до 2,7 см). Дальнейший регресс опухолевого про-
цесса отмечался в течение последующих двух ме-
сяцев наблюдения, сопровождаясь уменьшением 
метастаза в печени до 2,7 см, в легких – до 0,5 см. 
В связи с этим врачебный консилиум вынес ре-
шение о продолжении иммунотерапии ниволу-
мабом в  монорежиме, поскольку он при хоро-
шей эффективности демонстрирует меньшую 
токсичность. С  февраля 2020 г. по настоящее 
время пациентка получает иммуноонкологиче-
скую терапию ниволумабом в дозе 240 мг один 
раз в две недели. Проведенная в сентябре 2020 г. 
КТ показала уменьшение измеряемых очагов на 
56,9%. Терапию пациентка переносит удовлет-
ворительно, без серьезных побочных эффектов. 
Достигнутый в  данном клиническом примере 
терапевтический эффект вполне соответствует 
результатам исследования CheckMate 214, в ко-

торое были включены пациенты, не получавшие 
ранее терапию по поводу светлоклеточного мПКР. 
Было показано, что в группе терапии комбина-
цией «ниволумаб + ипилимумаб» у  пациентов 
с  промежуточным/плохим прогнозом частота 
объективного ответа составила 42%, частота 
полных ответов – 10%. 
В настоящее время пациентка проходит лечение 
по поводу коронавирусной инфекции. По словам 
А.С. Калпинского, заболевание протекает доста-
точно легко. Вполне вероятно, что через две-три 
недели можно будет продолжить монотерапию 
ниволумабом. 
Клинический пример 2. Пациент, 67 лет, не ку-
рящий. Обратился с жалобами на сухой кашель 
и выраженную слабость. По данным МСКТ была 
выявлена опухоль левой почки до 11 см с  опу-
холевым тромбом в нижней полой вене, а также 
множественные метастазы в легких. 
Оценка прогноза заболевания по шкале IMDC 
позволила определить его как неблагоприятный, 
поскольку имелись как минимум четыре небла-
гоприятных фактора: низкий уровень Hb (103 
г/л), время до начала системной терапии менее 
года, высокий уровень нейтрофилов (8,6 × 109/л), 
высокий уровень тромбоцитов (533 × 109/л). 
На основании результатов биопсии новообразо-
вания левой почки и гистологического исследова-
ния был выявлен светлоклеточный почечно-кле-
точный рак G2. Клинический диагноз: рак левой 
почки IV ст. рТ3bN0M1 (mts в легких). 
Пациенту с  таким неблагоприятным прогно-
зом не показана циторедуктивная нефрэктомия 
в силу ее низкой эффективности – медиана вы-
живаемости не превышает шести месяцев. Более 
целесообразным представлялось использовать 
комбинацию ниволумаба и ипилимумаба в ка-
честве первой линии терапии.
С августа 2020 г. по настоящее время пациенту 
проведено четыре курса иммунотерапии ком-
бинацией «ниволумаб 3 мг/кг + ипилимумаб 
1 мг/кг». Благодаря такому фармакотерапевти-
ческому подходу удалось достигнуть частичного 
объективного ответа при отсутствии побочных 
эффектов. 
Контрольное обследование показало эффек-
тивность лечения, благодаря которому через 
три месяца терапии удалось уменьшить размер 
первичной опухоли с 11 до 8 см, сократить коли-
чество метастазов в легких и уменьшить размер 
крупного метастаза в левом легком с 30 до 12 мм, 
в правом – с 30 до 5 мм.
Таким образом, через три месяца терапии комби-
нацией «ниволумаб + ипилимумаб» (четыре кур-
са) у пациента был зарегистрирован частичный 
объективный ответ, измеряемые очаги в  итоге 
уменьшились на 38%. Побочные эффекты отсут-
ствовали. В настоящее время пациент получает 
монотерапию ниволумабом в дозе 240 мг один 
раз в две недели.
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Для того чтобы продемонстрировать возможные 
терапевтические подходы к ведению пациентки 
с аденокарциномой рака легкого, выступающая 

представила пример из клинической практики. 
Пациентка, 62 года, с диагнозом базалиомы кожи груд-
ной стенки справа, которая самостоятельно регресси-
ровала в 2015 г. В НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина 
проходила лечение по поводу периферического рака 
нижней доли правого легкого с метастатическим по-
ражением плевры справа Т4NхМ1а, IV стадия. 
Гистологическое заключение: аденокарцинома, EGFR 
wt, ALK wt, PD-L1. 
Начиная с 2018 г. в рамках клинического исследова-
ния пациентка получала лечение комбинированной 
химио- и  иммунотерапией по схеме: пеметрексед 
500 мг/м2 + карбоплатин AUC 5 + ниволумаб 3 мг/
кг + ипилимумаб 1 мг/кг (два цикла), затем поддер-
живающую терапию комбинацией ниволумаба в дозе 
360 мг один раз в три недели и ипилимумаба 1 мг/
кг один раз в  шесть недель. На фоне проводимого 
лечения была достигнута стабилизация опухолевого 
процесса (-25%). 
Нежелательное явление (НЯ) в виде гипотиреоза 1-й 
степени, развившееся на фоне терапии в июне 2018 г., 
было успешно купировано приемом L-тироксина 125 мг.
Однако проведенная в декабре 2018 г. КТ выявила про-
грессирование заболевания (рост контрольных очагов 
на 20%). В связи с этим в январе 2019 г. пациентке был 
проведен первый курс химиотерапии (ХТ) по схеме: 
паклитаксел 175 мг/м2 + бевацизумаб 15 мг/кг. Лече-
ние вызвало НЯ со стороны кожных покровов в виде 
появления зуда и кожной сыпи 3-й степени на руках 
и коже туловища, которые не удавалось купировать 
приемом антигистаминных препаратов. 
Ситуация была расценена как отсроченное иммуно
опосредованное НЯ на проведенную комбинирован-
ную химио- и иммунотерапию, поэтому пациентке был 
назначен прием преднизолона 30 мг/сут перорально, 
позволивший быстро купировать негативную кожную 
реакцию. 
В сентябре 2019 г., когда кожная токсичность пол-
ностью регрессировала, был начат курс третьей ли-
нии терапии препаратом винорелбин. На следующий 
день после первого введения препарата у пациентки 
отмечались тошнота 2-й степени и общая слабость, 
расцененные как побочное явление винорелбина. 
Пациентку оставили под наблюдением. Уже на следу-
ющий день у нее был зафиксирован кратковременный 

эпизод потери сознания, завершившийся однократной 
рвотой. Артериальное давление после приступа остава-
лось в пределах нормы – 130/70 мм рт. ст. Однако спустя 
несколько часов после приступа у больной появились 
жалобы на ощущение «пустоты» в грудной клетке, тош-
ноту и прогрессивно усиливающуюся общую слабость. 
Это потребовало проведения диагностического обсле-
дования, в первую очередь методом электрокардиогра-
фии (ЭКГ), по экстренным показаниям. 
ЭКГ показала наличие признаков недостаточности 
коронарного кровообращения, диагноз «острый ин-
фаркт миокарда» был выставлен под вопросом. Сразу 
после выполненного исследования при попытке встать 
с кушетки у пациентки развилось головокружение, 
отмечался повторный эпизод кратковременной потери 
сознания, непроизвольное мочеиспускание и гипото-
ния (артериальное давление 80/60 мм рт. ст.).
Пациентка в  экстренном порядке была переведена 
в отделение реанимации и интенсивной терапии. При 
поступлении выявлены выраженные электролитные 
нарушения (калий – 2,5 ммоль/л, натрий – 126 ммоль/л, 
хлор – 97 моль/л). В условиях реанимации пациентке 
была выполнена повторная ЭКГ, диагноз острого ин-
фаркта миокарда не подтвержден. По данным эхокар-
диографии впервые выявлена аортальная недостаточ-
ность 2-й степени, расцененная как функциональная. 
В период наблюдения состояние пациентки прогрес-
сивно ухудшалось, нарастала слабость, усугублялись 
электролитные нарушения, в основном за счет сни-
жения уровня натрия (до 10 ммоль/л). Обсуждался 
вопрос о ее переводе на искусственную вентиляцию 
легких. Ситуация требовала быстрого решения. Про-
фессионализм и большой опыт работы специалистов 
позволили соотнести проведенную больной иммуно-
терапию с таким достаточно редким НЯ, как острая 
надпочечниковая недостаточность, которая может 
проявляться гипонатриемией. 
По рекомендации эндокринолога у  пациентки был 
определен утренний уровень кортизола в  крови, 
который оказался критически низким и  составил  
42 нмоль/л. Подобный низкий уровень кортизола яв-
ляется показанием для экстренной заместительной 
гормонотерапии. 
Был сформулирован диагноз: вторичная (гипофизар-
ная) хроническая надпочечниковая недостаточность  
(в исходе иммунотерапии), первичный гипотире-
оз. С  момента завершения иммунотерапии прошло  
2,5 месяца. 

Практические аспекты применения двойной  
иммунотерапии в лечении немелкоклеточного рака легкого. 
Успешная коррекция иммуноопосредованных нежелательных явлений 

Ксения Андреевна Саранцева,  
кандидат медицинских наук, научный сотрудник химиотерапевтического отделения № 17 ФГБУ «НМИЦ 
онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России
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В октябре 2019 г. пациентке была назначена терапия 
Солу-Кортефом в дозе 50 мг внутривенно два раза 
в сутки. Однако ее состояние по-прежнему остава-
лось крайне тяжелым, с выраженной отрицательной 
динамикой. Принято решение об увеличении дозы 
Солу-Кортефа до 100 мг в/в и возобновлении приема 
L-тироксина 0,05 мг перорально. Подобная терапев-
тическая тактика оказалась эффективной, состояние 
пациентки улучшилось, и  она вернулась в  свое от-
деление. Доза Солу-Кортефа была снижена до 30 мг 
в сутки. Через два дня пациентка была выписана из 
стационара и переведена под постоянное наблюдение 
в Эндокринологический научный центр. В дальнейшем 
гормональная поддержка была отменена. 
Как уже отмечалось, при контрольном обследова-
нии была зафиксирована стабилизация опухолевого 
процесса, что позволило осуществлять динамическое 
наблюдение за пациенткой. Спустя несколько месяцев 
по данным ПЭТ-КТ выявлено прогрессирование забо-
левания. Было принято решение назначить пациентке 
классическую ХТ. На фоне проведенных трех курсов 

Спикеры в совместном выступлении ознакомили 
участников симпозиума со сложным клиниче-
ским случаем лечения больного метастатической 

меланомой. 
Мужчина, 56 лет. В 2007 г. впервые обнаружил патологи-
ческое новообразование в левой паховой области, которое 
его не тревожило и не увеличивалось в размере в течение 
десяти лет. Однако весной 2017 г. в связи с увеличением 
размера опухоли он обратился за квалифицированной 
медицинской помощью. 
Летом 2017 г. было проведено иссечение левого узла левой 
паховой области. На основании гистологического иссле-
дования, подтвержденного результатом иммуногистохи-
мического анализа, был верифицирован диагноз: метас-
таз эпителиоидно-клеточной меланомы без выделенного 
первичного очага, BRAF-отрицательный. 
Пациент находился под наблюдением. Зимой 2018 г. при 
проведении фиброгастродуоденоскопии в желудке были 
выявлены множественные гиперпластические эпители-
альные образования. Согласно гистологическому иссле-
дованию, это был метастаз беспигментной меланомы, 
Ki-67 20%. Дообследование показало наличие метастазов 
в легких, подкожно-жировой клетчатке, мягких тканях 

химиотерапии комбинацией «этопозид + карбоплатин» 
была достигнута стабилизация опухолевого процес-
са, но у больной развилась стойкая гематологическая 
токсичность в виде нейтропении 3–4-й степени, ко-
торая крайне плохо поддавалась коррекции. В итоге 
было принято решение о завершении терапии в связи 
с непереносимостью. 
Уже спустя два месяца после завершения курсов ХТ 
при контрольном обследовании вновь зафиксирова-
но прогрессирование заболевания в виде роста узлов 
на плевре справа, появления очагов в левом легком 
и увеличения лимфоузлов. 
По мнению К.А. Саранцевой, было принято един-
ственно верное решение о возвращении в схему ле-
чения больной иммунотерапии. Пациентка с марта 
2020 г. по настоящее время получает монотерапию 
ниволумабом в дозе 240 мг один раз в две недели. 
Лечение переносит удовлетворительно. Отсутству-
ют электролитные нарушения. В  настоящее время 
она также получает минимальную гормональную 
поддержку. 

туловища, мягком небе справа, двенадцатиперстной киш-
ке, головном мозге. 
Диагноз: метастазы меланомы без выявленных первичных 
образований (ВПО) в мягкое небо справа, легкие, подкож-
ную клетчатку, мягкие ткани туловища, головной мозг, 
паховые лимфоузлы слева, желудок, двенадцатиперстную 
кишку – pTxN1bM1d, IV(1).
Лечение началось с применения метода стереотаксиче-
ской радиохирургии (SRS). В феврале 2018 г. пациенту 
было выполнено стереотаксическое облучение метаста-
зов в головном мозге. Следующий этап предусматривал 
применение системной терапии. 
По словам А.В. Новика, варианты лечебной тактики 
при метастатической меланоме представлены таргетной 
терапией комбинацией ингибиторов BRAF и MEK при 
наличии мутации гена BRAF в  опухолевых клетках, 
иммунотерапией моноклональными антителами к PD-1 
в монорежиме или в сочетании с моноклональным ан-
тителом к рецептору CTLA-4, а также ХТ в качестве 
второй или третьей линии лечения. 
Сетевой метаанализ рандомизированных исследова-
ний, результаты которого были озвучены P. Mohr на 
конгрессе ESMO в 2019 г., показал, что наибольшую 
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эффективность в  увеличении общей выживаемости 
и времени до прогрессирования у больных меланомой 
продемонстрировала комбинация ингибитора PD-1 
ниволумаба с  ингибитором CTLA-4 ипилимумабом 
по сравнению с другими терапевтическими опциями. 
Таким образом, пациенту после проведенного SRS 
метастазов в головном мозге в феврале 2018 г. была 
назначена двойная иммунотерапия комбинацией «ни-
волумаб + ипилимумаб». 
По данным Н.В. Жуковой, уже после первого введения 
комбинации «ниволумаб + ипилимумаб» у пациента ис-
чезли жалобы на наличие патологического образования 
в мягком небе. Следовательно, был получен частичный 
объективный ответ на двойную иммунотерапию. 
Достигнутый эффект сопровождался развитием побоч-
ных явлений в виде кожной сыпи 3-й степени, фибрил-
ляции предсердий, лихорадки 2-й степени, пневмонии 
с аспергиллезом. Для купирования НЯ пациенту была 
назначена кардиотропная терапия, а  также терапия 
преднизолоном с максимальной дозой до 2 мг/кг, ци-
клофосфамидом, вориконазолом. 
Несмотря на то что лечение по причине токсичности 
было прекращено, достигнутый после однократного 
введения комбинации «ниволумаб + ипилимумаб» ча-
стичный объективный ответ сохранялся на протяжении 
десяти месяцев. 
Как отметил А.В. Новик, это соотносится с результа-
тами исследования CheckMate 004, в  котором было 
показано, что у пациентов с метастатической мелано-
мой, быстро достигших максимального ответа на фоне 
последовательного применения ниволумаба и ипили-
мумаба или досрочно прекративших лечение из-за ток-
сичности, достигнутый эффект в виде выживаемости 
без прогрессирования был длительным.
Итак, пациенту с диагнозом «метастазы меланомы без 
ВПО в мягкое небо справа, легкие, подкожную клет-
чатку, мягкие ткани туловища, головной мозг, пахо-
вые лимфоузлы слева, желудок, двенадцатиперстную 
кишку – pTxN1bM1d, IV(1)» после проведенного SRS 
метастазов в головном мозге в феврале 2018 г. было 
осуществлено одно введение комбинации «ниволу-
маб + ипилимумаб».
У пациента был получен длительный частичный объ-
ективный ответ, который, по словам Н.В. Жуковой, 
сохранялся до января 2019 г. 
В январе 2019 г. при очередном обследовании у паци-
ента были обнаружены новые метастазы в головном 
мозге, что вновь стало основанием для проведения 
стереотаксического облучения метастазов. 
В апреле 2019 г. у него появились патологические очаги 
в мягких тканях (цитологическое исследование: клетки 
меланомы). Во время обследования в мягких тканях 
уже были выявлены множественные метастазы – до 
50 новообразований. 
Именно в  это время пациент поступил на лечение 
в городской онкологический диспансер. Объективно: 
ВRAFwt, ЛДГ – 2,5 ВГН, EGOC 1–2, безрецидивная вы-
живаемость после одного введения комбинации «ни-
волумаб + ипилимумаб» в качестве первой линии тера-
пии – 14 месяцев, НЯ после введения – 3–4-й степени. 

Какая терапия будет наиболее оптимальной в  каче-
стве второй линии у  больного меланомой? По мне-
нию А.В. Новика, выраженный клинический эффект 
иммунотерапии делает ее очень привлекательной для 
использования во второй линии лечения. Исследование 
E. Gobbini и соавт. (2020) показало, что реиндукция 
иммунотерапии при меланоме позволяет достигнуть 
достаточно хорошего контроля над заболеванием. 
Наиболее выраженный эффект отмечался при меди-
ане времени до прогрессирования более 12 месяцев, 
если прогрессирование заболевания не было причиной 
досрочного прекращения лечения, при отсутствии про-
межуточного лечения между первой и второй линиями 
иммунотерапии.
Определенную тревогу вызывало возможное развитие 
НЯ у  пациента после повторного назначения двойной 
иммунотерапии. Будет ли возврат токсичности? Согласно 
результатам исследования J. Haanen и соавт. (2020), у па-
циентов с НЯ 3–5-й степени после двойной иммунотера-
пии повторное назначение иммунотерапии ингибиторами 
PD-1 значительно реже сопровождалось НЯ 3–5-й степени 
и повторными побочными эффектами. Отмена терапии по 
причине токсичности потребовалась только в 30% случаев. 
В итоге на консилиуме врачей было принято решение 
о  назначении пациенту иммунотерапии ниволумабом 
в монорежиме. По данным Н.В. Жуковой, на фоне по-
вторной иммунотерапии препаратом был получен прак-
тически полный объективный ответ (PR – 95%). При этом 
у пациента отсутствуют серьезные НЯ, сохраняется лишь 
незначительная симптоматика. 
Резюмируя вышесказанное, докладчики констатирова-
ли, что двойная иммунотерапия комбинацией «ниво-
лумаб + ипилимумаб» при метастатической меланоме 
демонстрирует быстрый и длительный эффект, хотя и со-
провождается выраженными иммуноопосредованными 
НЯ. Повторное назначение иммунотерапии препаратом 
Опдиво безопасно и эффективно. 

Подводя итоги симпозиума, его модератор Светлана Ана-
тольевна Проценко, д.м.н., профессор, заведующая отделе-
нием химиотерапии и инновационных технологий НМИЦ 
онкологии им. Н.Н. Петрова, отметила, что выраженный 
клинический эффект, который показывает комбинация 
ниволумаба и ипилимумаба, позволяет рассматривать 
ее в качестве одного из ведущих иммуноонкологических 
методов лечения целого ряда злокачественных опухолей. 
Результаты клинических исследований и представленные 
экспертами примеры применения комбинации «ниволу-
маб + ипилимумаб» в  условиях реальной клинической 
практики продемонстрировали ее преимущество в уве-
личении безрецидивной выживаемости у больных ме-
тастатической меланомой, мПКР и НМЛР по сравнению 
с другими терапевтическими опциями. 
Иммуноопосредованные НЯ, возникающие на фоне двой-
ной иммунотерапии, купируются разработанными спосо-
бами их выявления и устранения. Они предусматривают 
отмену ипилимумаба или ниволумаба, назначение глюко-
кортикостероидов, симптоматической терапии на фоне 
динамического наблюдения и адекватного мониторинга 
состояния пациентов.  НОП [2030]
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В рамках XXIV Российского онкологического конгресса состоялся сателлитный симпозиум 
компании «Байер», посвященный актуальным вопросам лечения химиорефрактерного 
метастатического колоректального рака (мКРР). На симпозиуме прозвучали выступления 

ведущих отечественных специалистов, освещающие основные достижения в области 
эффективной терапии мКРР, в том числе применение современного таргетного препарата 
регорафениба. Были продемонстрированы доказательства эффективности и контролируемого 
профиля безопасности регорафениба в лечении пациентов с мКРР. По данным исследований, 
регорафениб позволяет не только увеличить медиану общей выживаемости, продлить время до 
прогрессирования заболевания, но и сохранить качество жизни пациентов. 

Современная парадигма лечения 
химиорефрактерного метастатического 
колоректального рака: как добиться баланса 
эффективности и хорошей переносимости терапии?

Выступающая представила слушателям дока-
зательную базу планирования третьей ли-
нии терапии мКРР с включением ингибитора 

протеинкиназ. Регорафениб  – мультикиназный 
ингибитор с  уникальным механизмом действия, 

воздействующий на процессы онкогенеза, ангиоге-
неза и пути передачи сигналов в опухолевой ткани. 
Эффективность регорафениба в качестве третьей 
линии терапии при мКРР подтверждена в  трех 
международных рандомизированных клиниче-
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ских исследованиях, а также в условиях реальной 
клинической практики. Во всем мире уже более 
8000 пациентов получали регорафениб в различных 
исследованиях. 
Результаты клинических исследований III фазы 
CORRECT и CONCUR продемонстрировали значи-
мое увеличение общей выживаемости (ОВ) у пред-
леченных сохранных пациентов с мКРР в группе 
регорафениба по сравнению с  плацебо. Медиана 
ОВ составила 6,4 и 8,8 месяца соответственно. По 
результатам окончательного анализа, регорафе-
ниб снижал риск смерти по сравнению с плацебо 
в исследовании CORRECT на 23%, в исследовании 
CONCUR – на 45%. 
Данные исследования III фазы IMBlaze370 подтвер-
ждают результаты регистрационных исследований 
регорафениба. В исследовании оценивали эффек-
тивность атезолизумаба и кобиметиниба в лечении 
метастатического рака толстой кишки по сравне-
нию с регорафенибом. Медиана ОВ составила 8,9 
месяца на комбинации «атезолизумаб + кобимети-
ниб», 7,1 месяца – на атезолизумабе в монотерапии 
и 8,5 месяца – в группе регорафениба.
В рамках трех международных рандомизированных 
исследований (CORRECT, CONCUR и IMBlaze370) 
регорафениб показал более высокую эффектив-
ность у менее предлеченных пациентов. 
Проведено масштабное проспективное междуна-
родное исследование IIIb фазы CONSIGN, в котором 
участвовали 186 центров в 25 странах. В исследова-
ние включили 2872 пациента с мКРР – прогрессия 
в течение трех месяцев после получения стандарт-
ной терапии и функциональный статус по шкале 
ECOG 0–1. Регорафениб назначали перорально 
в дозе 160 мг один раз в сутки в течение первых 
трех недель каждого четырехнедельного терапев-
тического цикла. Лечение проводили до прогрес-
сии заболевания. Дизайн исследования включал 
тщательный мониторинг нежелательных явлений 
(НЯ) в течение 30 дней после получения последней 
дозы препарата. Первичной конечной точкой была 
безопасность терапии. Конечная точка по эффек-
тивности – выживаемость без прогрессирования 
(ВБП). По данным исследования, медиана ВБП при 
назначении регорафениба составила 2,7 месяца.
Результаты по ОВ при назначении регорафениба, 
полученные в исследованиях реальной клиниче-
ской практики, подтверждают данные рандоми-
зированных клинических исследований: медиана 
ОВ на фоне терапии регорафенибом составила 
5,8–9,2 месяца. 
Как известно, длительная химиотерапия (ХТ) 
может повреждать иммунную систему пациента. 
К  моменту начала третьей линии терапии у  па-
циентов может наблюдаться истощение костного 
мозга, что проявляется признаками нейтропении 
и  тромбоцитопении. Поэтому немиелотоксиче-
ский вариант лечения регорафенибом в третьей 
линии терапии может дать время для восстанов-
ления костного мозга. Регорафениб является кли-

нически значимой терапевтической опцией для 
предлеченных пациентов с  мКРР, резистентных 
к другим видам противоопухолевых препаратов 
на предыдущих линиях терапии. В условиях реаль-
ной клинической практики препарат способству-
ет увеличению ОВ, характеризуется умеренными 
проявлениями токсичности у пациентов с мКРР. 
Таким образом, после назначения регорафениба 
в дальнейшем можно вернуться к четвертой и по-
следующим линиям терапии и вновь использовать 
цитостатики в лечении. 
В настоящий момент выделяют четыре типа под-
ходов к режиму терапии пациентов с мКРР:
■■ re-introduction: повторное применение уже при-

менявшихся в предыдущих линиях схем терапии, 
которую пациент прекратил принимать из-за 
явлений непереносимости (например, химио-
терапевтические каникулы), но не по причине 
прогрессии заболевания;

■■ re-challenge: повторное использование уже при-
менявшейся в предыдущих линиях схемы тера-
пии, на которую пациент вначале отвечал, а затем 
была зафиксирована прогрессия заболевания;

■■ re-treatment: использование схемы терапии 
в рамках уже применявшегося класса препара-
тов, на которых была зафиксирована прогрессия 
заболевания. Например, использование антиан-
гиогенных препаратов после прогрессирования 
на бевацизумабе, панитумумаба после цетукси-
маба или смена режима ХТ;

■■ first exposure: первое назначение не применяв-
шейся в предыдущих линиях схемы терапии. 

В настоящее время регорафениб входит в  акту-
альные клинические рекомендации Националь-
ной онкологической сети (National Comprehensive 
Cancer Network  – NCCN), а  также в  рекоменда-
ции Европейского общества онкологов (ESMO) 
и Российского общества клинической онкологии 
(RUSSCO) в качестве опции для третьей/четвертой 
линий терапии мКРР.
Препарат вошел в клинические руководства Ассо-
циации онкологов России в качестве опции терапии 
предлеченных пациентов с  мКРР. Подводя итог, 
профессор Д.Д. Сакаева подчеркнула, что рего-
рафениб рекомендован наиболее авторитетными 
международными и отечественными рекомендаци-
ями в качестве третьей и четвертой линий терапии 
мКРР, независимо от статуса мутации и локализа-
ции опухоли. 

       В рамках трех международных 
рандомизированных исследований 
(CORRECT, CONCUR и IMBlaze370) 
регорафениб показал более высокую 
эффективность у менее предлеченных 
пациентов
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По словам выступающей, значительная доля 
пациентов с мКРР может и должна получать 
терапию третьей линии. Анализ базы данных 

пациентов с мКРР продемонстрировал, что около 30% 
пациентов получают третью линию терапии. При этом 
особенно важное значение имеет адекватный алгоритм 
лечения пациента с мКРР, предполагающий правильную 
последовательность схем терапии. 
По-прежнему основу лечения метастатической фазы КРР 
составляют цитотоксические препараты (оксалиплатин 
и иринотекан). Для лечения в последующих линиях те-
рапии применяют различные вариации таргетных пре-
паратов, среди которых регорафениб занимает особое 
место и входит во все рекомендации NCCN. Принимая 
решение о последующих линиях терапии, необходимо 
учитывать многие факторы, в частности молекулярно-ге-
нетические особенности КРР. Внедрение в практическую 
онкологию молекулярно-генетических маркеров, ассо-
циированных с КРР, методов секвенирования позволяет 
персонализировать подходы к терапии. 
Среди редких молекулярных подтипов КРР сегодня 
можно отметить опухоли с  HER2-амплификацией, 
которые встречаются у 5% пациентов с диким типом 
KRAS. Проведены исследования, которые изучали 
анти-HER2-терапию при КРР. Показано, что даже на 
поздних линиях терапии был достигнут объективный 
ответ в 10–35% случаев, ВБП составляла 5–6 месяцев, 
а ОВ – 10–12 месяцев. 
Кроме того, в  клиническую практику скоро войдут 
препараты, направленные на лечение опухолей с му-
тацией гена NTRK (ларотректиниб, энтректиниб). Эта 
молекулярная особенность опухоли встречается при 
КРР довольно редко, но ответ на эти препараты со-
ставляет 75–79%. 
Хорошо известно, что наличие мутации в гене BRAF 
говорит о  неблагоприятном прогнозе для пациента. 
У пациентов с КРР мутация выявляется в 6–9% случаев. 
В ходе исследований отмечено, что на фоне примене-
ния комбинаций препаратов, направленных на данную 
мутацию (энкорафениб + биниметиниб + цетуксимаб), 
частота объективного ответа (ЧОО) составляет 21%. 
На основании полученных в ходе клинических иссле-
дований научных данных эксперты NCCN включили 
в свои рекомендации перечень препаратов для исполь-
зования при наличии определенных генетических из-
менений. 

М.И. Секачева отметила, что добавление любого тар-
гетного препарата увеличивает медиану ОВ с  мКРР. 
Доказано, что каждый новый препарат прибавляет от 
двух до четырех месяцев к медиане ОВ. На фоне приема 
регорафениба в качестве третьей линии терапии также 
отмечено улучшение медианы ОВ. 
Если говорить об оптимальной последовательности пре-
паратов, следует помнить, что назначать препараты не-
обходимо в соответствии с линейкой, предусмотренной 
клиническими рекомендациями. По данным исследова-
ний, исходы терапии регорафенибом в зависимости от 
количества линий предшествующей терапии показали 
лучшую выживаемость при более раннем применении. 
Так, при назначении регорафениба после второй линии 
терапии ОВ была максимальной. 
Важная задача при лечении злокачественных ново
образований – выявление группы пациентов, длительно 
отвечающих на терапию. Исследователи провели ретро-
спективный подгрупповой анализ пациентов, получав-
ших регорафениб в рандомизированных клинических 
исследованиях III фазы CORRECT и CONSIGN, у кото-
рых ВБП составила более четырех месяцев. Обобщен-
ные данные анализа продемонстрировали, что в группе 
«длительных ответчиков» на терапию:
■■ более высокая доля пациентов со статусом ECOG 0;
■■ более высокая доля пациентов без метастазов в печень;
■■ более длительное время с момента постановки диагно-

за метастатического заболевания до начала терапии. 
Кроме того, средняя суточная доза регорафениба была 
ниже в подгруппе с более длительной ВБП, что отражает 
высокую частоту снижения дозы. В группе с ВБП более 
четырех месяцев было больше пациентов, получавших 
среднюю дозу менее 160 мг. В то же время в этой группе 
было меньше пациентов, прекращавших лечение из-за 
связанных с лечением НЯ, по сравнению с пациентами 
с ВБП менее четырех месяцев.
М.И. Секачева представила клинический случай мКРР, 
характеризующийся длительным ответом на терапию. 
Пациентка, 74 года. Диагноз «рак ободочной кишки» 
поставлен в  2015 г.: Т3N0M1 (сигмовидный отдел). 
Обнаружена мутация в  гене КRAS, дикий тип BRAF. 
В момент постановки диагноза выявлено метастатиче-
ское поражение печени и селезенки. При проведении 
компьютерной томографии выявлены множественные 
билобарные метастазы в  печени. После консилиума 
было запланировано двухэтапное хирургическое вме-
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доктор медицинских наук, профессор, директор Института персонализированной 
медицины ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» Минздрава России 
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шательство. Принято решение начать лечение FOLFOX-6 
и бевацизумабом. В качестве первого этапа хирургиче-
ского лечения проведена чрескожная химиоэмболизация 
правой воротной вены. 
На фоне лечения FOLFOX-6 и бевацизумабом был полу-
чен хороший объективный ответ, метастазы значительно 
уменьшились в размерах, в некоторых случаях уменьшение 
достигло 50%. Несмотря на эффективную эмболизацию, 
было принято решение не проводить второй этап хирурги-
ческого лечения из-за низкого остаточного объема левой 
доли, множественных билобарных поражений печени, воз-
раста и избыточной массы тела пациентки. Было решено 
продолжить терапию FOLFOX-6 и бевацизумабом. 
Прогрессирование на данной схеме ХТ было зафик-
сировано в  июле 2018 г. Далее пациентка получила  
12 курсов схемы «FOLFIRI + бевацизумаб» до декабря 
2018 г. В январе 2019 г. отмечена прогрессия метастати-
ческого процесса, и пациентка с марта 2019 г. по январь 
2020 г. в рамках третьей линии терапии получала регорафе-
ниб. Суммарное время получения препарата регорафениб 
составляло 11 месяцев. В первый месяц приема препа-
рата на фоне лечения отмечено развитие артериальной 
гипертензии 2-й степени. Побочный эффект без снижения 
дозы регорафениба был купирован дополнительным на-
значением гипотензивной терапии. Также был отмечен 
ладонно-подошвенный синдром, который потребовал 
снижения дозы препарата на первом цикле, но с после-
дующим повышением до стандартной дозировки 160 мг 
в сутки. На седьмом месяце приема регорафениба была 
также отмечена утомляемость 2–3-й степени, в связи с чем 
дозу регорафениба снизили до 120 мг в сутки. 

Как отметил А.А. Трякин, в  клинической практике 
нет эффективных препаратов, полностью лишенных 
побочных эффектов, и регорафениб не является ис-

ключением. Наиболее частыми побочными эффектами ре-
горафениба, типичными для мультикиназных ингибиторов, 
являются ладонно-подошвенный синдром, астения и диарея. 
Анализ безопасности терапии, проведенный в рамках иссле-
дования CОRRECT, показал, что связанные с препаратом 
регорафениб нежелательные реакции, потребовавшие пре-
кращения лечения, были зарегистрированы у 8,2% пациентов 
по сравнению с 1,2% пациентов, получавших плацебо. Од-
нако в большинстве случаев НЯ имели 1-ю или 2-ю степень 
тяжести и отмечались в первый месяц лечения. 

Спустя 11 месяцев терапии регорафенибом отмечено 
прогрессирование заболевания. Была предпринята 
попытка использовать схему re-challenge в  режиме 
«FOLFOX + бевацизумаб», на котором произошла 
быстрая клиническая и  радиологическая прогрес-
сия в течение двух месяцев. В июне 2020 г. пациентка 
умерла. 
Таким образом, суммарная продолжительность ле-
карственной терапии у пациентки с метастатическим 
поражением печени при КРР составила 57 месяцев. 
Безусловно, каждый клинический случай индивидуа-
лен. Тем не менее результаты исследования REBECCA 
свидетельствуют, что терапия после регорафениба мо-
жет привести к  существенному увеличению общей 
выживаемости. 
Подводя итог, профессор отметила, что выбор паци-
ента – один из ключевых факторов успеха лечения 
регорафенибом. Как правило, терапия регорафенибом 
показана пациентам, сохранным по общему статусу, 
с  достаточно мягким течением заболевания, долго 
и  интенсивно пролеченным. Регорафениб назнача-
ют пациентам с любым генетическим профилем для 
КРР, желательно без массивного поражения печени, 
обширной диссеминации процесса. 
Следует учитывать, что на фоне терапии регорафе-
нибом не отмечается уменьшения очагов по данным 
КТ, но возможна стабилизация процесса. Практиче-
ски все побочные эффекты от применения препарата 
выявляются в первый месяц лечения. Своевременная 
диагностика побочных эффектов позволяет их купи-
ровать с сохранением дозы регорафениба. 

При этом на фоне терапии регорафенибом частота 
и выраженность НЯ любой степени тяжести снижают-
ся с течением времени. Ладонно-подошвенная реакция 
у пациентов, получающих регорафениб, отличается от 
тех синдромов, которые развиваются при терапии пре-
паратами других классов, в частности капецитабином. 
Так, при лечении регорафенибом ладонно-подошвенный 
синдром, как правило, развивается в  течение первых 
двух-трех недель терапии, тогда как на фоне приема 
капецитабина нежелательные эффекты нарастают мед-
ленно, но от месяца к месяцу. Таким образом, в процессе 
лечения регорафенибом токсичность не накапливается 
и не возрастает. 
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На сегодняшний день разработаны практические ре-
комендации по профилактике и лечению ладонно-по-
дошвенного синдрома. Рекомендовано до начала хи-
миотерапии принять меры профилактики:
■■ удалить загрубевшие участки кожи, мозоли (жела-

тельно аппаратным методом);
■■ за 3–5 дней до начала противоопухолевой терапии 

начать профилактическую медикаментозную терапию;
■■ носить хлопчатобумажное белье (толстые носки, 

перчатки) и  комфортную обувь, исключающую 
чрезмерное сжатие стопы;

■■ ограничить или по возможности исключить занятия 
спортом, длительные пешие прогулки;

■■ по возможности ограничить активные виды деятельно-
сти с использованием пальцев рук (клавиатура компью-
тера, клавишные инструменты, оборудование и пр.). 

В качестве профилактической медикаментозной тера-
пии ладонно-подошвенного синдрома до и во время 
приема препарата регорафениб применяют увлаж-
няющие кремы как минимум два раза в день. Можно 
использовать 5%-ный и 9%-ный пантенол, антиокси-
дантную гель-пленку, кератолитические кремы с 10–
15%-ной мочевиной или салициловый крем. 
Эти же методы используют в лечении ладонно-подошвен-
ной кожной реакции 1-й степени. При этом редукции дозы 
регорафениба не требуется. При 2-й степени токсично-
сти нужна не только редукция дозы противоопухолевого 
препарата, но и назначение топических глюкокортико-
стероидов (ГКС): при поражениях в начальной стадии – 
гидрокортизон, при более выраженных – клобетазона 
бутират, флуметазона пивалат. 
При 3-й степени ладонно-подошвенного синдрома не-
обходимо сделать перерыв в лечении регорафенибом 
и  назначить пациенту комбинированную терапию: 
ГКС + антибактериальные/антимикотические препа-
раты и местные анестетики. На этом этапе пациенту 
рекомендуется консультация дерматолога. 
Опубликованы интересные данные о том, что у пациен-
тов с ладонно-подошвенным синдромом была отмечена 
более высокая эффективность терапии регорафенибом 
по сравнению с пациентами без него. 
Не подлежит сомнению значимость коммуникации 
с пациентом и активного мониторинга НЯ в течение 
первых двух циклов терапии регорафенибом. Эксперты 
рекомендуют оценивать состояние пациента в течение 
первой недели лечения и затем как минимум каждые 
две недели первых двух месяцев терапии, чтобы кон-
тролировать НЯ для своевременной редукции дозы или 
для перерыва в терапии. Желательно проводить каждые 
две недели первые два месяца терапии регорафенибом 
мониторинг уровней аланинаминотрансферазы (АЛТ), 
аспартатаминотрансферазы (АСТ), билирубина. При 
выраженной токсичности регорафениб отменяют: уров-
ни АЛТ/АСТ более 20 верхних границ нормы или при 
сочетании более трех верхних границ нормы АЛТ/АСТ 
и повышения билирубина больше чем в два раза. 
В исследованиях последних лет рассмотрены возможности 
профилактики осложнений на фоне терапии регорафени-
бом. Японские ученые провели ретроспективный анализ 
больных (ECOG 0–1), которые принимали регорафениб 

в полной дозе (160 мг/сут). Часть пациентов дополни-
тельно получали 2 мг дексаметазона в день. Показано, 
что у пациентов, получающих дексаметазон, отмечалось 
значимое уменьшение проявлений астении, ладонно-по-
дошвенного синдрома, выраженности анорексии.
Кроме того, для уменьшения проявлений астении на 
фоне терапии можно назначать пациентам регорафениб 
на ночь. Достижение максимальной пиковой концен-
трации препарата в крови будет происходить в ночное 
время, и симптомы астении будут легче переноситься 
в период ночного сна, чем в дневное время. 
Накопленные данные рандомизированных исследова-
ний показывают, что применение регорафениба улуч-
шает качество жизни пациентов при опухолях разных 
локализаций, несмотря на существующие побочные 
эффекты. В целом регорафениб характеризуется пред-
сказуемым профилем безопасности. 
В ряде исследований изучали эффективность коррек-
ции доз препарата регорафениб в ходе терапии. В ран-
домизированном клиническом исследовании ReDOS 
пациенты одной группы получали терапию регорафе-
нибом в дозе 160 мг в сутки сразу в течение трех недель, 
а во второй группе лечение начинали с редуцированной 
дозы, проводя еженедельную ее эскалацию при хорошей 
переносимости – 80, 120, 160 мг в сутки. Оказалось, что 
исходная редукция дозы регорафениба не приводит 
к ухудшению отдаленных результатов терапии. Кроме 
того, начало терапии в редуцированной дозе приводило 
к лучшей переносимости и повысило длительность те-
рапии. Отметим, что медиана ОВ была достоверно выше 
в группе возрастающей дозы препарата регорафениб 
(9,0 против 5,9 месяца соответственно). 
Отечественные авторы также представили данные ме-
таанализа рандомизированных исследований влияния 
стартовой дозы регорафениба на ОВ пациентов с ме-
тастатическим раком толстой кишки. Результаты его 
позволили сделать вывод, что снижение стартовой дозы 
регорафениба на первом курсе терапии не ухудшает 
показатели ОВ и может быть рекомендовано к приме-
нению в рутинной клинической практике. 
По данным докладчика, другой возможной терапевти-
ческой опцией может быть режим «2 + 1» (две недели 
терапии и одна неделя перерыва). Проведено исследо-
вание с участием 23 пациентов в возрасте старше 75 лет 
с прогрессированием на фоне терапии оксалиплатином 
и иринотеканом. Данный подход оказался достаточно 
эффективным во всех группах пациентов, независимо 
от стартовой дозы регорафениба. Эффективность тера-
пии составила 51%. Редукция дозы потребовалась всего 
лишь у пяти больных, а отмена терапии – у двух паци-
ентов. Показано, что терапевтический режим «2 + 1» 
при лечении регорафенибом даже в группе больных 
в возрасте старше 75 лет позволяет снизить риск раз-
вития побочных эффектов. 
В заключение А.А. Трякин подчеркнул необходимость 
эскалации дозы регорафениба на первом курсе лечения. 
Алгоритм ведения пациента предусматривает тщатель-
ный мониторинг нежелательных явлений на первых двух 
курсах терапии и гибкую редукцию дозы при возник-
новении нежелательных явлений.   НОП [2030]

Инновации в онкологии
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Прямой эфир  
на медицинском портале  
для врачей uMEDp.ru

Онлайн-школы, онлайн-семинары, вебинары, конгрессы, конференции

Также на портале читайте научные обзоры, результаты исследований, 
клинические разборы, интервью с ведущими специалистами, 

международные и российские новости. 

Регистрируйтесь на портале, чтобы быть в курсе

• �Все основные направления медицины
• �Актуальные темы в выступлениях лучших 

экспертов 
• �Дискуссии, клинические разборы, лекции
• �Качество подключений к трансляции 

• �Неограниченное число участников
• �Обратная связь со спикером, ответы  

в прямом эфире
• �Электронная рассылка с записью видео  

после эфира

Сетка вещания https://umedp.ru/online-events/
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https://vk.com/vk.medforum
https://www.facebook.com/medforum.agency
https://www.instagram.com/umedp_/
https://www.youtube.com/umedpportal
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