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Фредерик Хендрик Кеммерер. Укрываясь от бури. 1880-1890. 
Холст, масло, 86,5х63 см. Частная коллекция

Дорогие коллеги, дорогие друзья!

Закончилось наше «каникулярное» лето, мы уже близки к се-
редине осени. Потекли рутинные будни, загруженные работой, 
поездками, контактами, учебой… 
Мы приближаемся к главному научному событию года – XXVII 
Российскому онкологическому конгрессу. Программа состав-
лена, вы можете увидеть ее на сайте rosoncoweb.ru и отметить 
наиболее интересные для вас сессии. Абстракты присланы, и 
комитет отбирает наиболее актуальные из них. Ждем вас в се-
редине ноября, чтобы обсудить самые важные аспекты нашей 
работы, узнать новые факты по результатам недавних исследо-
ваний – и просто встретиться с любимыми коллегами, погу-
лять по Москве, напитаться положительными эмоциями.
Сентябрьский номер газеты, возможно, в большей степени 
заинтересует радиотерапевтов, поскольку немало новостей 
именно в этой специальности появилось в крупных журна-
лах конца лета – начала осени (и продолжение следует). Очень 
важная информация по лечению мезотелиом будет интересна 
всем специалистам – мы не так много знаем о наиболее эффек-
тивных подходах к лечению этой сложной патологии. Вышел «с 
каникул» комитет молодых онкологов RUSSCO, предлагая ва-
шему вниманию ряд доводов в отношении необходимости про-
ведения мультидисциплинарных консилиумов – и мы ждем, 
найдутся ли оппоненты, скажущие «Нет, это совершенно не 
обязательно!»
Наконец, региональное отделение Брянcка знакомит нас со 
своей работой и являет миру свои лица – запомним наших кол-
лег! Также напомним, что газета RUSSCO ждет новых авторов, 
новых клинических случаев для публикации и тем для общего 
обсуждения. Не стесняйтесь стать чуточку известнее в нашем 
онкологическом мире!
Летят наши дни, в работе и рутине… Но мы очень надеемся, 
что в череде обыденных будней вы не забываете о себе, своем 
здоровье, душевном балансе и маленьких и больших радостях 
жизни – хотя бы о хорошей книге с чашечкой кофе и кусочком 
шоколада, хорошем фильме по ноутбуку или походе в театр на 
любимый спектакль.

Душевной и теплой осени нам, дорогие друзья!

Ваша команда RUSSCO

***
Я говорю вам: научитесь ждать!
Еще не все! Всему дано продлиться!
Безмерных продолжений благодать
не зря вам обещает бред провидца:
возобновит движение рука,
затеявшая добрый жест привета,
и мысль, невнятно тлевшая века,
все ж вычислит простую суть предмета,
смех округлит улыбку слабых уст,
отчаянье взлелеет тень надежды,
и бесполезной выгоды искусств
возжаждет одичалый ум невежды…
Лишь истина окажется права,
в сердцах людей взойдет ее свеченье,
и обретут воскресшие слова
поступков драгоценное значенье.

Белла Ахмадуллина. Продолжение следует. 1968
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Цикл вебинаров 
ДЛЯ ПОДГОТОВКИ К ЭКЗАМЕНУ 
ESMO. ОПУХОЛИ ЖКТ 

*экзамен состоится 
  21 октября 2023 г. 
  в Москве.  

*  

RUSSCO НА VI МЕЖДУНАРОДНОМ  
ФОРУМЕ ОНКОЛОГИИ  
И РАДИОТЕРАПИИ «РАДИ ЖИЗНИ»

RUSSCO НА МЕЖДУНАРОДНОМ ФОРУМЕ  
«ИННОВАЦИОННАЯ ОНКОЛОГИЯ»

ПРЕДСЕДАТЕЛЬ RUSSCO ВРУЧИЛ ПРЕМИЮ ХИМИОТЕРАПЕВТУ ГОДА
В Москве 12 сентября состоялась 
ежегодная церемония вручения 
Премии академика А.И. Савицкого 
лучшим специалистам-онкологам 
страны.

В номинации «Химиотерапевт года» 
премию вручал председатель Рос-
сийского общества клинической 
онкологии (RUSSCO), заслуженный 
деятель науки РФ, главный научный 
сотрудник НМИЦ онкологии им. 
Н.Н. Блохина Минздрава России, 
профессор, доктор медицинских 
наук Сергей Алексеевич Тюлян-
дин.

Лауреатом стала врач-онколог ОГ-
БУЗ Онкологический диспансер г. 

Биробиджан Юлия Мурзина (про-
ект – «Работа врача-химиотерапевта 
в условиях небольшого учрежде-
ния»).

Присоединяемся к поздравлениям 
коллег с заслуженными наградами и 
желаем им дальнейших успехов в их 
нелегком и благородном деле.

Эксперты Российского общества клинической онкологии 
(RUSSCO) приняли активнейшее участие в работе  
VI Международного форума онкологии и радиотерапии 
«Ради жизни» (Москва, 12-14 сентября 2023 г.).

Среди ключевых тем, обсуждавшихся на Форуме:

• Организация онкологической помощи в РФ
• Организационные вопросы онкореабилитации:  

от образовательных программ до клиники
• Актуальные проблемы радиационной онкологии
• Эндоскопия против рака
• Инновации в онкологии

В фойе участники Форума получили печатные издания  
и другие раздаточные материалы RUSSCO, в том числе газету  
RUSSCO и журнал «Злокачественные опухоли».

Российское общество клини-
ческой онкологии (RUSSCO) 
принимает участие в работе IV 
Международного форума «Ин-
новационная онкология», кото-
рый проводит в Москве с 6 по 9 
сентября 2023 г. НМИЦ онколо-
гии им. Н.Н. Блохина.

В одной из интереснейших сес-
сий «Практические рекоменда-
ции RUSSCO: что новое войдет в 
нашу практику в 2024 году?» при-
няли участие виднейшие россий-
ские эксперты, в том числе чле-
ны Правления Общества проф., 
д.м.н. О.А. Гладков (Челябинск) 
– новое в поддерживающей те-
рапии, д.м.н. М.Ю. Федянин – 
новое в лечении колоректально-
го рака, д.м.н. А.С. Тюляндина 
– инновации в онкогинекологии. 
Вел сессию председатель RUSSCO, 
проф., д.м.н. С.А. Тюляндин.

Отметим и еще одну сессию – 
«Онкология завтра: несбыточная 
мечта или достижимая цель?», 
подготовленную Советом моло-
дых ученых НМИЦ онкологии 
им. Н.Н. Блохина и Комитетом 
молодых онкологов RUSSCOjr.
В фойе Форума его участники 
смогли ознакомиться и получить 
печатные издания и другие разда-
точные материалы RUSSCO.
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СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ДИАГНОСТИКЕ И ЛЕЧЕНИЮ  
МЕЗОТЕЛИОМЫ. ОБЗОР МАТЕРИАЛОВ КОНФЕРЕНЦИИ iMig-2023

В период с 26 по 28 июля 2023 
года в г. Лилль состоялась 16-я 
Международная конференция 
международной группы по из-
учению мезотелиом (International 
Mesothelioma Interest Group – 
iMig) совместно с Французской 
объединенной торакальной груп-
пой (French Cooperative Thoracic 
Intergroup – IFCT). Эта междисци-
плинарная конференция собрала 
делегатов со всего мира, чтобы 
представить современные пред-
ставления по различным интере-
сующим вопросам в отношении 
мезотелиом различных локализа-
ций. Впервые Россия принимала 
участие в этой конференции.

Международная группа по из-
учению мезотелиомы (iMig) 
представляет собой сообщество 
врачей, фундаментальных ис-
следователей, ученых, включая 
сестринские, пациентские фар-
мацевтические, общественные 
и юридические сообщества. Это 
единственная общественная ор-
ганизация, посвященная исклю-
чительно изучению мезотелиомы, 
занимающаяся вопросами гене-
тики, иммунных и молекулярных 
механизмов и эпидемиологиче-
ских факторов, лежащих в основе 
развития мезотелиомы, с целью 
установления наилучших воз-
можностей диагностики и лече-
ния этого заболевания.

Основываясь на опыте и успехе 
предыдущих конференций с мо-
мента основания iMig в Париже 
в 1991 году (далее каждые 2 года 
конференция проходила в Босто-
не, Кейптауне, Бирмингеме, От-
таве, не говоря уже об успешной 
виртуальной конференции iMig, 
проведенной в 2021 году австра-
лийскими коллегами), 16-я кон-
ференция, благодаря семинарам, 
пленарным заседаниям, устным и 
стендовым докладам, предостави-
ла множество возможностей для 
общения с ведущими учеными и 
исследователями, а также с паци-
ентами и их ассоциациями, в пер-
вую очередь, для налаживания 

международного сотрудничества.
Мы представляем материалы по 
наиболее интересным и спорным 
вопросам в отношении злокаче-
ственной мезотелиомы.

Эпидемиология

К сожалению, истинная распро-
страненность мезотелиомы не-
известна, поскольку есть страны, 
которые не репортируют о слу-
чаях выявления мезотелиомы. 
Заболеваемость очень сильно ва-
риабельна от 0 до 10 случаев на 
миллион населения каждый год. 
Статистические данные по рас-
пространенности мезотелиомы 
хорошо представлены из Австра-
лии, Великобритании, Нидерлан-
дов, Италии, Голландии и США. 
К сожалению, мало подобной ин-
формации из Индии, Африки и 
России. По-прежнему основной 
причиной развития мезотелиомы 
считается асбест, причем все его 
волокна, особенно амфиболовые 
варианты, а также вермикулит, це-
олит, ставший причиной массовой 
семейной наследственной мезоте-
лиомы в Турции, как и флюорит 
на Сицилии. Однако тип, размер 
и синергизм асбестовых волокон, 
а также длительность контакта с 
ними остаются предметом изуче-
ния. Не стихают противоречивые 
данные о вреде хризотил-асбеста 
и его роли в развитии мезотелио-
мы. Другими причинами возник-
новения мезотелиомы считаются 
радиация, хроническое воспале-
ние, генетическая предрасполо-
женность. Несмотря на все имею-
щиеся знания, в нашей практике 
появляется новый термин «иди-
опатическая» мезотелиома, при-
чины возникновения которой 
неясны.

По мнению Vahan Kepenekian, 
(Франция) заболеваемость мезо-
телиомой в различных странах 
приняла масштабы эпидемии. 
Тенденция эпидемии остает-
ся неопределенной. Отсутствие 
данных по подавляющему боль-
шинству стран мира не позво-
ляет достичь осознания рисков, 
связанных с воздействием асбе-
ста. На рисунке 1 представлены 
стандартизованные по возрасту 
(мировые) показатели заболевае-
мости на 100 000 населения среди 
мужчин [1].

Барболина Татьяна 
Дмитриевна
ФГБУ «НМИЦ онкологии  
им. Н.Н. Блохина» Минздрава 
России, кандидат 
медицинских наук, Москва

ЧАСТЬ 1:  
МЕЗОТЕЛИОМА ПЛЕВРЫ

Молекулярно-генетические 
основы развития 
мезотелиом. Плевральная 
и перитонеальная 
мезотелиома – 
родственники, но не сестры

О том, что мезотелиома плевры и 
мезотелиома брюшины являются 
абсолютно самостоятельными нозо-
логиями, становится все очевиднее. 
Геномный ландшафт мезотелиом в 
основном характеризуется потерей 
генов-супрессоров опухолей и мута-
циями в генах репарации ДНК. В на-
стоящее время данные молекуляр-
но-генетического анализа методом 
секвенирования нового поколения 
(NGS) мезотелиомы ограничены ма-
лым числом наблюдений. Согласно 
результатам обследования 198 паци-
ентов, у 23 (12%) пациентов с мезо-
телиомой плевры, брюшины и ваги-
нальной оболочки яичка выявлено 
24 герминальные (зародышевые) 
мутаций в 13 генах (рис.2). Мутации 
BAP1 встречались чаще (n=6; 25%). 
Плевральная локализация, воздей-
ствие асбеста и пожилой возраст 
связаны с низкой вероятностью на-
личия зародышевой мутации [2].

Герминальные мутации встречают-
ся в 25% случаев при перитоненаль-
ной мезотелиоме и лишь в 7% слу-
чаев при плевральной локализации 
(p<0,01).

Hiltbrunner S., ссылаясь на работы 
Raphael Bueno (2016 г.) и Hmeljak 
J. (2018 г.), лидеров по морфологи-
ческой диагностике мезотелиом, 
представил данные о распростра-
ненности геномных нарушений 
при мезотелиоме плевры (n-1113) 
и мезотелиоме брюшины (n-355) 
[3]. Анализ выявил изменения в 19 
генах с общей распространенно-
стью не менее 2%. BAP1, CDKN2A, 
CDKN2B, NF2, MTAP, TP53 и SETD2 
встречались с распространенно-
стью не менее 10%. Изменения 
CDKN2A, CDKN2B и MTAP пред-
ставляли собой преимущественно 
делеции числа копий. Мезотелиома 
брюшины, по сравнению с мезоте-
лиомой плевры, характеризовалась 
меньшей распространенностью му-
таций CDKN2A, CDKN2B и MTAP. 
Более того, авторы смогли опреде-
лить четыре отдельные подгруппы 
в соответствии с наличием BAP1 
и CDKN2A/B (рис.3). Группа 1 ха-

рактеризуется изменениями BAP1, 
CDKN2A и CDKN2B. Для группы 
2 характерны только CDKN2A и 
CDKN2B. Группа 3 характеризуется 
мутацией BAP1, а группа 4 не имеет 
генетических поломок вовсе.

Подгруппы только с нарушением 
CDKN2A и подгруппы с изменени-
ем CDKN2A/BAP1 имеют наихуд-
шую выживаемость. Интересно, что 
подгруппа без изменений CDKN2A 
или BAP1 имеет наиболее благопри-
ятный прогноз (рис.4).

Мезотелиомы содержат меньше 
соматических мутаций по срав-
нению с другими опухолями, при 
этом менее 5% опухолей мезоте-
лиомы имеют высокий показатель 
мутационной нагрузки (TMB) 
(определяемой как ≥10 мутаций/
Mb): в среднем 1,7 мутации на Мб 
[4]. Авторы не обнаружили раз-
личий в TMB между плевральным 
и перитонеальным поражением. 
Так, встречаемость высокой TMB 
была у 15 (1,35%) пациентов с ме-
зотелиомой плевры и у 5 (1,41%) 
пациентов с мезотелиомой брю-
шины.

Рисунок 1. Мезотелиома в некоторых странах. Стандартизированные по воз-
расту (мировые) показатели заболеваемости на 100 000 населения, мужчины.

Рисунок 2. А) Гены предрасположенности к развитию мезотелиомы.
В) Клиническая характеристика пациентов с герминальной мутацией.

Рисунок 3. Геномные изменения в опухолях мезотелиомы плевры (слева)  
и при мезотелиоме брюшины (справа).

Рисунок 4. Общая выживаемость пациентов с различными вариантами 
генетических нарушений.

Морфологическая 
классификация

В международной гистологической 
классификации ВОЗ 2021 года (5-е 
издание) появились новые терми-
ны и подходы к морфологической 
диагностике мезотелиом. В первую 
очередь, принципиальным отличи-
ем от классификации 2015 года ста-
ло понимание, что все мезотелио-
мы злокачественные. Плевральная 
мезотелиома и мезотелиома пери-
карда были объединены в одну гла-
ву, тогда как в классификации ВОЗ 
за 2015 г. мезотелиома перикарда 
была классифицирована как опухо-
ли сердца. Во-вторых, абсолютным 
открытием стала неинвазивная 
мезотелиома in situ (MIS), харак-
теризуемая как преинвазивные 
одиночно расположенные участки 
пролиферации неопластических 
мезотелиальных клеток с потерей 
BAP1 и/или CDKN2A/MTAP.

BAP1, CDKN2A, MTAP и р16 стали 
практически обязательными диа-
гностическими маркерами. Однако 

Продолжение на стр. 4
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Начало на стр.3

потеря BAP1 по данным ИГХ не 
является эквивалентом герминаль-
ной мутации, а р16 не определяет 
степень злокачественности. MTAP 
методом ИГХ будет суррогатом по-
тери CDKN2A.

Клиническая картина MIS вклю-
чает в себя отсутствие опухоле-
вых масс по плевре как по дан-
ным рентгенологических методов 
обследования, так и при торако-
скопической визуализации. Реци-
дивирующий плеврит, семейный 
анамнез, длительный контакт с ас-
бестом или воздействие радиации 
дают основание заподозрить эту 
формы мезотелиомы. В этом слу-
чае очевидной становится необхо-
димость множественной биопсии 
плевры, перикарда, брюшины, ис-
следование смывов с плевральных 
поверхностей и внесения диагно-
стических изменений в существу-
ющие клинические рекомендации. 
Основные изменения в новой клас-
сификации представлены в табли-
це 1.

Таким образом, выделение MIS 
диктует необходимость пересмо-
тра TNM классификации и внесе-
ния изменений в диагностические 
и лечебные подходы, а хорошо 
дифференцированная папил-
лярная мезотелиальная опухоль 
(WDPMT) рассматривается как 
предрак (рис.5).

Для эпителиоидной диффузной 
мезотелиомы становится обяза-
тельным определение степени диф-
ференцировки (high или low grade) 
и других цитологических и/или 
стромальных особенностей (рис.6).

Таким образом, обобщив данные 
о молекулярном ландшафте мезо-
телиомы за последние 6 лет, была 
создана молекулярная классифика-
ция мезотелиомы (рис.7).

Новая терминология  
в хирургии

Существующая в настоящий момент 
терминология в описании объемов 
хирургического лечения мезотели-
омы плевры не позволяет сформи-
ровать единый стандартизованный 
хирургический подход. Японские 
коллеги настаивают на необходимо-
сти единых правил описания опера-
ционного протокола, что позволит 
объединять международный опыт, 
учитывая редкость заболевания и 
резектабельных форм особенно. 
Как известно, в настоящее время ис-
пользуется два вида операции: плев-
ропульмонэктомия (ЕРР) и плеврэк-
томия (или декортикация легкого) 
(PD). Какая из вышеперечисленных 
хирургических процедур предпо-
чтительнее, до сих пор не установ-
лено, поскольку нет рандомизиро-
ванных клинических исследований, 
сравнивающих обе процедуры, и 
решение о том, какую хирургиче-
скую процедуру выполнить, больше 
зависит от предпочтений и опыта 
хирурга. Нерандомизированные 
сравнения и объединенные данные 
из крупных регистров позволяют 
предположить, что PD может быть 
более осуществимой процедурой 
из-за более низкой периоперацион-
ной смертности и лучшего качества 
жизни, в том числе у пожилых паци-

Таблица 1. Сравнительная характеристика международной 
гистологической классификации мезотелиом (WHO)  
2015-2021 гг.

2015 2021
Злокачественная мезотелиома Мезотелиома

Мезотелиома in situ

Хорошо дифференцированная 
папиллярная мезотелиома

Хорошо дифференцированная 
папиллярная мезотелиальная 
опухоль

Локализованная мезотелиома Локализованная мезотелиома

 Мультикистозная мезотелиома

Нет разделения на 
дифференцировку

Дифференцировка эпителиоидного 
типа, включая ядерную атипию, 
митозы, наличие или отсутствие 
некроза

Архитектура/гистотип только 
для научного интереса

Архитектура /гистотип 
обязательны

 Не имеет значения минимальный % 
компонентов для бифазного типа

Эпителиоидный, бифазный, 
саркоматоидный (включая 
десмоплатический)

Переходный тип относится к 
саркоматоидному

Рисунок 5. Алгоритм морфологической диагностики хорошо дифференциро-
ванной папиллярной мезотелиальной опухоли.

Рисунок 6. Примеры диффузной мезотелиомы плевры с ядерной атипией: А) 
легкая, 1; Б) умеренная, 2; и C) тяжелая, 3

Рисунок 7. Дизайн молекулярной классификации мезотелиом в современном 
представлении

Рисунок 8. Роль различных методов лечения мезотелиомы с 1993 по 2018 
год: А) мезотелиома плевры, В) мезотелиома брюшины. Суммированные 
области не составляют в сумме 100% из-за пациентов, получающих муль-
тимодальное лечение, или пациентов, получающих другое лечение. MPM – 
злокачественная мезотелиома плевры. MPeM – злокачественная мезотелиома 
брюшины. BSC – лучшая поддерживающая терапия.

Рисунок 9. Кривые общей выживаемости пациентов (1993-2018 гг.) с мезоте-
лиомой плевры (слева) и брюшины (справа) в зависимости от проводимого 
лечения

ентов, из-за его щадящей техники.
Действующая терминология не 
позволяет описать все проведен-
ные хирургические манипуля-
ции, а полнота редукции и экс-
плоративная торакотомия вовсе 
не учитываются.

Для более стандартизованного 
подхода для применения в еже-
дневной клинической практике 
предлагается более удобная и по-
нятная хирургическая номенкла-
тура, которая поможет хирургу 
описать все детали:

1) Название операции:
• ЕРР или PD без резекции диа-

фрагмы/перикарда
• Расширенные (extEPP, extPD) 

с резекцией диафрагмы/пери-
карда

• ET – эксплоративная торакото-
мия

2) Радикальность операции:

Термин макроскопически полная 
резекция (MCR) должен включать 
удаление всех визуально и паль-
паторно определяемых очагов 
опухоли. В зависимости от объ-

ема (%) остаточной резидуальной 
опухоли выделены 4 типа макро-
скопически определяемой полно-
ты редукции:

• 0% – MCR=R1
• <10% – R2
• 10-90% – частичная (partial) PD
• >90% – эксплоративная операция 

(ET)
 
3) Объем резекции:

Декортикация – PD, часть легко-
го – L:

• PD – без резекции легкого
• PD-L1 – с клиновидной резекци-

ей части легкого
• PD-L2 – с сегментэкомией
• PD-L3 – с лобэктомией
 
При расширенной плеврэкомии к 
вышеуказанным аббревиатурам 
добавляется приставка «ext».

• CW (Chest wall) – резекция груд-
ной стенки

• CW-0 – резекция не проводилась
• CW-1 – резекция мягких тканей
• CW-2 – резекция ребер
 
Таким образом, объем проведенной 
операции может быть указан как 
extPD-L2 CW-0 R2, что будет озна-
чать, что проведена расширенная 
плеврэктомия с резекцией диафраг-
мы, перикарда, сегментэктомией 
легкого, без резекции грудной клет-
ки, с остаточной опухолью менее 
10%.

Будут ли внесены изменения в дей-
ствующую терминологию, пока не-
известно, но то, что существующая 
не удовлетворяет потребностей 
хирургов, занимающихся лечением 
мезотелиом, очевидно.

Неоадъювантная терапия  
и комплексный подход

Подходы к лечению мезотелиом 

различных локализаций разли-
чаются, однако при любом типе 
оптимальным является комплекс-
ный подход. Роль хирургического 
метода лечения за последние годы 
возросла в большей степени при 
мезотелиоме брюшины (рис.8), а 
использование системной химио-
терапии увеличилось с 2003 года 
для мезотелиомы плевры (с 9,3% до 
39,4% на основании анализа 12168 
пациентов из Голландского раково-
го регистра) [6].

Несмотря на то, что число пациен-
тов, получивших лечение, увели-
чивается с 2003 года, большинство 
пациентов по данным на 2018 год 
не получают никакой противоопу-
холевой терапии.

Надо отметить, что хирургический 
метод по-прежнему является ос-
новным в лечении мезотелиомы 
как плевры, так и брюшины. Вы-
живаемость несколько улучшилась 
за последние годы, однако прогноз 
этого заболевания по-прежнему 
остается неблагоприятным (рис.9).
 
Поскольку ни EPP, ни PD не гаран-
тируют радикального удаления 
опухоли при мезотелиоме плевры, 
в настоящее время весьма актуаль-
ным является комплексный подход 
с включением неоадъювантной или 
адъювантной химиотерапии, по-
слеоперационной лучевой терапии 
(PORT) или других вмешательств, 
таких как фотодинамическая тера-
пия (ФДТ) или гипертермическая 
интраоперационная внутриплев-
ральная химиотерапия (HITOX), 
или их комбинации.

Мультимодальный подход в лече-
нии мезотелиомы плевры является 
наиболее эффективным, при кото-
ром мОВ достигла 17-25 мес., но 
последовательность хирургическо-
го, лучевого и лекарственных мето-

Продолжение на стр. 5
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дов все еще обсуждается. В ретро-
спективном анализе Sharkey et al. 
разницы в ОВ между адъювантной 
и неоадъювантной химиотерапией 
не получено [7], а по данным Cao et 
al. мОВ составила 23,1 мес. в груп-
пе адъювантной химиотерапии 
по сравнению с 27,8 мес. в группе 
неоадъювантной химиотерапии 
[8]. Следует также понимать, что 
сроки и схемы адъювантной хи-
миотерапии различаются между 
исследованиями, и несмотря на то, 
что неоадъювантный этап удается 
провести большинству пациентов, 
хирургическое лечение с последую-
щей лучевой терапией получают не 
более 52-65% пациентов по данным 
различных авторов.

Окончательным, по-видимому, 
ответом в этом вопросе станут 
результаты рандомизированного 
исследования II фазы EORTC1205, 
предварительно показавшие отсут-
ствие различий между группами с 
индукционной химиотерапией и 
хирургией up-front. В исследование 
включались пациенты с cT1-3N0-
2M0 (7-я классификация), ранее не 
получавшие противоопухолевого 
лечения (химический плевродез 
тальком допускался).

Группа А получала хирургиче-
ское лечение и адъювантную ХТ 
(3-6 циклов пеметрексед/цис- или 
карбоплатин). Группа В начинала 
лечение с неоХТ с последующей 
операцией не позднее 4 недель по-
сле завершения лекарственной те-
рапии. Запланированный объем 
операции – PD или extPD.

Включено 64 пациента, по 32 в каж-
дую группу. Характеристика паци-
ентов представлена в таблице 2.

Официальные результаты исследо-
вания еще не опубликованы. Пред-
варительные данные представле-
ны в таблице 3, согласно которым 
авторы видят некоторое преиму-
щество в адъювантном лечении 
в показателях выживаемости без 
прогрессирования.

В ходе дискуссии на конферен-
ции iMig2023 ведущими экспер-
тами было подтверждено, что 
определяющую роль в выборе 
последовательности операции и 
химиотерапии играет опыт хи-
рурга. Поскольку неоадъювант-
ная химиотерапия не приводит к 
увеличению резектабельности и 
уменьшению объема операции, а 
отдаленные результаты доказатель-
но не улучшены, то хирургическое 
лечение при условии абсолютной 
резектабельности опухоли должно 
быть в приоритете, и именно с это-
го лечения нужно начитать, добав-
ляя системную ХТ в адъювантном 
режиме.

Иммунотерапия

Иммунотерапия все больше про-
никает в сферу лечения злока-
чественных новообразований. 
Представлены результаты не-
большого мультицентрового ис-
следования I фазы S1619 по из-
учению неоадъювантной терапии 
атезолизумабом в сочетании с 
пеметрекседом и цисплатином с 
поддерживающей адъювантной 

терапией атезолизумабом при ре-
зектабельной I-III ст. мезотелиоме 
плевры. В исследование включе-
ны 28 пациентов. Неоадъювант-
ная терапия включала четыре 
цикла цисплатина (75 мг/м2), пе-
метрекседа (500 мг/м2) и атезо-
лизумаба (1200 мг в/в) каждые 3 
недели. При отсутствии прогрес-
сирования болезни был проведен 
хирургический этап. Далее про-
водилась адъювантная иммуно-
терапия атезолизумабом 1200 мг 
внутривенно каждые 3 недели в 
течение 1 года. Объем операции 
выбирался на усмотрение хирур-
га: ЕРР или PD. Пациенты, пере-
несшие пневмонэктомию, также 
получили послеоперационную 
лучевую терапию.

В итоге 25 пациентов получили 
как минимум 2 курса неоадъю-
вантной терапии, и 21 пациент 
получил весь запланированный 
объем неоадъювантного лечения, 
однако только 18 из них были про-
оперированы (1 – EPP, 17 – PD), а 
15 получили поддерживающую 
терапию атезолизумабом. К сожа-
лению, 7 пациентов не завершили 
первый этап лечения: несмотря 
на раннюю стадию болезни, у 4 
пациентов при нео-терапии отме-
чено прогрессирование, у 2 паци-
ентов развилась непереносимая 
токсичность, 1 пациент скончал-
ся из-за сепсиса, не связанного 
с проводимым лечением. Через 
20 месяцев наблюдения медиана 
общей выживаемости не была до-
стигнута, а медиана выживаемо-
сти без прогрессирования соста-
вила 18,6 мес. (рис.10).

Предвзятость отбора была про-
блемой для этого исследования. 
Пока не будет проведен оконча-
тельный анализ, авторы хотели 
бы воздержаться от рассуждений 
о пользе добавления атезолизу-
маба в схему неоадъювантного 
лечения.

Иммунотерапия 
неоперабельной 
мезотелиомы плевры

Иммунотерапия активно вклю-
чается в схемы лечения мезоте-
лиомы плевры. Мы уже знаем о 
прорывных результатах исследо-
вания CheckMate-743, где комби-
нация двух иммунных препара-
тов ниволумаба и ипилимумаба 
позволила улучшить общую вы-
живаемость при всех гистологи-
ческих подтипах по сравнению со 
стандартной химиотерапией пе-
метрекседом с цисплатином (18,1 
против 14,1 мес. соответствен-
но). Более того, число пациентов, 
удерживающих ответ через 4 
года, составило 16% при иммуно-
терапии в сравнении с 0% при ХТ.

Безусловным фаворитом на кон-
ференции стали результаты иссле-
дования Канадской группы по из-
учению рака (CCTG) IND.227 при 
использовании комбинации хими-
отерапии с пембролизумабом в 1 
линии лечения (рис.11).
В исследование рандомизировано 
440 пациентов с МП; 218 пациентов 
в группу химиотерапии пеметрек-
сед/цисплатин и 222 пациента в 
группу с ХТ теми же препаратами 
и пембролизумабом. Медиана об- Продолжение на стр. 6
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в исследование EORTC1205

Таблица 3. Предварительные результаты эффективности  
и токсичности неоадъювантной и адъювантной химиотера-
пии в исследовании EORTC1205

Рисунок 10. Кривые общей и безрецидивной выживаемости  
при неоадъювантной химиоиммунотерапии в исследовании S1619.

Рисунок 11. Дизайн исследования IND.227.

Рисунок 12. Дизайн исследования PEMMELA.

Рисунок 13. Эффективность применения комбинации пембролизумаба  
и ленватиниба во 2 и 3 линиях лечения в исследовании PEMMELA.

щей выживаемости составила 17,3 
мес. против 16,1 мес. для группы 
ХТ-пембро против группы с ХТ 
(HR 0,79; 95% CI 0,64-0,98; p=0,0324), 
мВБП составила 7,13 мес. против 
7,16 мес. соответственно (HR 0,80; 
95% CI 0,65-0,99, р=0,0372). Частота 
объективного ответа была значи-
тельно выше для ХТ-пембро (63% 
против 40%, p<0,0001). Нежелатель-
ные явления (НЯ) 3-й степени или 
выше, связанные с пембролизума-
бом, наблюдались у 19% пациентов 
(наиболее часто отмечались утом-
ляемость (5%) и диарея; пульмони-
ты (2%); 16% пациентов прекратили 
лечение полностью из-за развития 
иммуноопосредованных НЯ). Ав-
торы однозначно сделали выводы, 
что со статистически значимым 
улучшением мОВ и приемлемой 
переносимостью комбинация пе-
метрекседа, цисплатина и пем-
бролизумаба является вариантом 
лечения нерезектабельной МП в 1 
линии лечения.

Не менее интересными были 
результаты исследования 
PEMMELA, одноцентровое ран-
домизированное исследование 
без группы сравнения по изуче-
нию эффективности пемброли-
зумаба с ленватинибом во второй 
и третьей линии у пациентов со 
злокачественной мезотелиомой 
плевры. Ленватиниб – это инги-
битор рецепторов тирозинкиназ, 
избирательно подавляющий ки-
назную активность рецепторов 
фактора роста эндотелия сосудов 
(VEGF) – VEGFR1 (FLT1), VEGFR2 
(KDR) и VEGFR3 (FLT4). Также 
ленватиниб воздействует на дру-

гие рецепторы тирозинкиназ, 
задействованных в проангиоген-
ных и онкогенных механизмах, 
включая рецепторы фактора ро-
ста фибробластов 1-го, 2-го, 3-го и 
4-го типов (FGFR1, 2, 3 и 4), аль-
фа-рецептор тромбоцитарного 
фактора роста (PDGFRa), а также 
рецепторы тирозинкиназ KIT и 
RET. Именно синергизм ингиби-
торов иммунных контрольных 
точек с антиангиогенными препа-
ратами послужил началом данно-
го исследования. Дизайн исследо-
вания представлен на рисунке 12.

В исследование включено 38 паци-
ентов. Из 38 пациентов 33 (86,8%) 
были мужчинами, 19 (50%) име-
ли статус ECOG 0 и средний воз-
раст составил 70,5 лет (диапазон 
36-83). У большинства пациентов 
(89,5%) была выявлена эпителио-
идная МП, у 5,3% — неэпителио-
идная мезотелиома, а у остальных 
5,3% — смешанная форма. У 18 
пациентов (47,4%) выявлена экс-
прессия PD-L1, 17 (44,7%) были 
PD-L1-отрицательными и 3 (7,9%) 
имели неопределенный статус. 
Несмотря на то, что полных ре-
грессий не было отмечено, что 
вполне ожидаемо, учитывая 2 и 3 
линию лечения, объективный эф-
фект удалось подтвердить в 40% 
случаев (39,5%; 95% CI 24-57%; 
р=0,07). Результаты представлены 
на рисунке 13.
Токсичность изучаемого режима 
оказалась относительно прием-
лемой (рис.14). Основными жало-
бами стали слабость и дисфония 
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1-2 ст., диарея 1-2 степени, а тяже-
лые нежелательные явления 3-4 
степени в виде повышения арте-
риального давления и анорексии 
отмечены у 8 (21%) и 4 (10,5%) па-
циентов соответственно.

Снижение дозы или окончатель-
ное прекращение лечения лен-
ватинибом потребовались у 76% 
пациентов из-за токсичности, что 
вполне закономерно, учитывая 
начальную дозу 20 мг/сут. Пем-
бролизумаб полностью отменен 
в 3 (8%) случаях из 38 из-за НЯ. 
Кроме того, было 2 пациента с ми-
озитом 3-4 степени и 10 пациен-
тов с 16 серьезными нежелатель-
ными явлениями, связанными с 
лечением.

Медиана ВБП составила 5,6 мес., 
а медиана ОВ – 12,8 мес., что на-
глядно представлено на рисунке 
15.

Таким образом, дальнейшие ис-
следования иммуно- и таргетных 
препаратов представляются пер-
спективными.

Необходимость продолжения ис-
следований по лекарственному 
лечению мезотелиом очевидна. 
Повышенный интерес к злокаче-
ственной мезотелиоме, несмотря 
на редкость данной патологии, в 
виде тематической международ-
ной конференции дает надежду 
на новые научные изыскания, 
которые, возможно, улучшат пер-
спективы лечения этих больных.
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Рисунок 14. Характеристика нежелательных явлений при применении комби-
нации пембролизумаба и ленватиниба во 2 и 3 линиях лечения в исследова-
нии PEMMELA.

Рисунок 15. Кривые общей выживаемости и выживаемости без прогрессиро-
вания в исследовании PEMMELA.
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БРЯНСКАЯ ОБЛАСТЬ

Брянская область входит в со-
став Центрального федерального 
округа, расположена к юго-западу 
от Москвы. Областной центр – го-
род Брянск. Численность населе-
ния области по данным Росстата 
составляет 1 152 505 чел. (2023 г.). 
Городское население – 70,25%.

Брянская область лежит в запад-
ной части Восточно-Европейской 
равнины, занимая среднюю часть 
бассейна Десны и лесистый водо-
раздел между ней и Окой.

Центром онкологической службы 
региона является ГАУЗ «Брян-
ский областной онкологический 
диспансер» в г. Брянск.

Еще шла Великая Отечествен-
ная война, когда 5 июля 1944 года 
Указом Президиума Верховного 
Совета СССР была образована 
Брянская область. Началось фор-
мирование новой административ-
но-территориальной структуры, 
и уже в декабре 1945 года вышли 
первые документы об организа-
ции онкологического диспансера. 
В первой половине 1946 года на 
территории Брянской области по-
явилось новое лечебно-профилак-
тическое учреждение – областной 
онкологический диспансер. Этот 
год и стал официальной точкой 
отсчета становления онкологиче-
ской службы на Брянщине. Вновь 
организованный диспансер имел 
в своем составе всего лишь один 
кабинет при консультативной по-
ликлинике Брянской областной 
больницы №1 и 10 коек в хирурги-
ческом отделении этой же больни-
цы. Фактически же самостоятель-
ным учреждением диспансер стал 
только в январе 1947 года, когда 
был переведен в отдельное здание 
и ему было выделено 30 коек для 
диагностики и лечения онкологи-
ческих больных, а штат сотрудни-
ков насчитывал 3 врача и 5 меди-
цинских сестер.

В результате аварии на Черно-
быльской АЭС 26 апреля 1986 
года часть территории Брянской 
области была загрязнена долго-
живущими радионуклидами 
(главным образом Злынковский, 
Климовский, Клинцовский, Но-
возыбковский, Красногорский и 
Гордеевский районы). Загрязне-
нию подверглось более 200 тысяч 
кв. км. Загрязнение было очень 
неравномерным, оно зависело от 
направления ветра в первые дни 
после аварии. Наиболее сильно 
пострадали области, находящиеся 
в непосредственной близости от 
ЧАЭС: северные районы Киевской 
и Житомирской областей Украи-
ны, Гомельская область Белорус-
сии и Брянская область России. 
Большая часть стронция и плуто-
ния выпала в пределах 100 км от 
станции, так как они содержались 
в основном в более крупных ча-
стицах. Йод и цезий распростра-
нились на более широкую терри-
торию. Произошедшее не могло не 
отразиться на дальнейшей работе 
специалистов Брянского ООД.

На сегодняшний день в структу-
ру ГАУЗ БООД входят следующие 
подразделения: консультативная 
поликлиника на 200 посещений в 
смену; стационар на 315 коек кру-
глосуточного пребывания, в том 
числе 174 койки хирургического 
профиля, 85 коек радиологическо-
го и 47 коек химиотерапевтиче-
ского профиля; центр амбулатор-
но-поликлинической хирургии с 
2 койками дневного стационара; 
дневной стационар на 31 пациен-
то-место, 9 коек реанимации, опе-
рационный блок. В учреждении 
работают 5 кандидатов медицин-
ских наук, 2 Заслуженных врача РФ.

Труд сотрудников онкодиспансера 
отмечен и на федеральном уровне: 
в 2021 году заместитель главного 
врача по организационно-методи-
ческой работе Галина Тимофеевна 
Почтенная была награждена меда-
лью имени П.А. Герцена «За вклад 
в развитие онкологии»; благодаря 
ее напряжённой работе и четкому 
руководству на территории региона 
появился и стал функционировать 
один из первых в стране региональ-
ных онкорегистров, который в наши 
дни интегрирован в федеральную 
сеть.

Первичная медико-санитарная по-
мощь по профилю «Онкология» 
организована в 31 медицинской 
организации области, в регионе 
функционирует 5 ЦАОПов (на базе 
Брянской городской больницы №2, 
Клинцовской ЦГБ, Навлинской 
ЦРБ, Почепской ЦРБ, Жуковской 
МБ), 1 первичное онкологическое 
отделение, 28 первичных онколо-
гических кабинетов. Специали-
зированную онкохирургическую 
помощь, помимо онкодиспансера, 
также оказывают ГАУЗ «Брянская 
областная больница №1» и ГАУЗ 
«Брянская городская больница №1».

На диспансерном учете по поводу 
злокачественных новообразований 
состоит 38 200 жителей Брянской 
области. За год на прием к врачам 
поликлиники диспансера приходит 
более 86 000 человек, и это число 
непрерывно растет. В стационаре 

онкологического диспансера еже-
годно проходят лечение более 17 000 
пациентов.

Региональное отделение Рос-
сийского общества клинической 
онкологии (RUSSCO) Брянской 
области появилось в 2022 году и 
насчитывает 15 членов, среди ко-
торых не только онкологи-хими-
отерапевты, но и радиотерапевты 
и хирурги. Председателем регио-
нального отделения является за-
ведующий отделением онкологии 
№3 (абдоминальной хирургии) 
ГАУЗ БООД, к.м.н. Лопатин Дми-
трий Владимирович. Несмотря на 
незначительный срок с момента 
образования регионального под-
разделения, у онкологической 
службы Брянской области имеет-
ся позитивный опыт проведения 
ежегодных совместных с RUSSCO 
конференций, научно-практиче-
ских школ на базе ГАУЗ БООД, 
которые проходят также при под-
держке Ассоциации онкологов 
Брянской области. Специалисты 
Брянского онкодиспансера ре-
гулярно принимают участие в 
Российском онкологическом кон-
грессе и других мероприятиях по 
эгидой RUSSCO. Специалисты 
Брянского онкодиспансера ак-
тивно участвуют в Национальной 
Программе Российского обще-
ства клинической онкологии 
«Совершенствование молекуляр-
но-генетической диагностики в 
Российской Федерации с целью 
повышения эффективности про-
тивоопухолевого лечения».

Сегодня с уверенностью можно 
сказать, что региональное отде-
ление Российского общества кли-
нической онкологии Брянской 
области будет использовать все 
имеющиеся возможности для рас-
ширения взаимодействия онко-
логической службы Брянской об-
ласти и RUSSCO для повышения 
эффективности и уровня качества 
оказания онкологической помощи 
жителям региона, так как главным 
критерием успеха для всех нас яв-
ляется качество и продолжитель-
ность жизни наших пациентов.

Российского общества клинической онкологии 

Экзамен 
ПО КЛИНИЧЕСКОЙ 
ОНКОЛОГИИ 
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МНЕНИЕ: НУЖНО ЛИ ПРОВОДИТЬ ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ  
КОНСИЛИУМ ДЛЯ ВСЕХ ПАЦИЕНТОВ? ДА, НУЖНО

Евсеев Владислав 
Николаевич
Врач-онколог, 
химиотерапевт Клиника 
МЕДСИ,  
Санкт-Петербург

Онкологический консилиум или 
мультидисциплинарная коман-
да – объединение специалистов 
разного профиля для выбора 
наиболее оптимальной тактики 
лечения конкретного пациента. 
Многие профессиональные ор-
ганизации рекомендуют выби-
рать лечение пациентов именно 
в рамках онкологического кон-
силиума, особенно – при редких 
опухолях [1-3]. Проведение он-
кологических консилиумов вы-
ступает и как один из критериев 
качества помощи; например, на-
циональная группа по качеству 
онкологической помощи Шот-
ландии считает, что даже при 
мышечно-неинвазивном раке мо-
чевого пузыря необходимо стре-
миться к обсуждению на онко-
логическом консилиуме не менее 
95% всех случаев.

В таких странах, как Франция 
[4] и Англия, была принята про-
грамма, целью которой стало 
проведение консилиумов у 100% 
онкологических пациентов. Не 
так давно и в нашей стране про-
ведение консилиума у всех онко-
логических пациентов стало обя-
зательным.

Но действительно ли это надо? 
Какие есть преимущества при 
обсуждении пациентов на онко-
логическом консилиуме?

Проведение онкологического 
консилиума может изменить 
процесс лечения пациента на 
каждом из этапов. Уже на этапе 
определения стадии заболева-
ния консилиум в 4-45% случаев 
может изменить решение одного 
лечащего врача [5]. Совместное 
обсуждение достаточно часто 
приводит к смене тактики лече-
ния примерно у 20-25% пациен-
тов при гинекологических опухо-
лях, раке поджелудочной железы, 
раке молочной железы, колорек-
тальном раке [6-9] и других он-
кологических заболеваниях. При 
этом лечение в рамках рекомен-
даций мультидисциплинарной 
команды больше соответствует 

критериям качественного ока-
зания помощи [10]. Консилиумы 
также помогают большему числу 
пациентов быть включенными в 
клинические исследования [11].

Уже есть данные о том, что про-
ведение онкологического кон-
силиума не только приводит к 
изменению тактики лечения, но 
и ассоциировано с лучшей выжи-
ваемостью. Так, в одном из иссле-
дований проведение консилиума 
было связано со значительным 
увеличением общей выживае-
мости больных раком желудка 
[12]. Систематические обзоры и 
метаанализы проведенных ис-
следований также подтвержда-
ют эти результаты. Например, 
систематический обзор показал, 
что выживаемость пациенток с 
раком молочной железы, лечение 
которых обсуждалось на онколо-
гическом консилиуме, оказалась 
выше, чем у тех, кому консилиум 
не проводился [13].

Кроме того, консилиум не только 
позволяет лучше выбирать так-
тику лечения, но и несет обра-
зовательную роль [14]. Во время 
консилиума специалисты могут 
узнать друг от друга результаты 
актуальных исследований, а для 
ординаторов это дополнитель-
ный способ обучения.

Пожалуй, главной проблемой 
проведения консилиума для всех 
пациентов является нехватка 
времени и перегруженность вра-
чей работой. С учетом растущего 
количества пациентов это при-
водит к тому, что большинство 
случаев обсуждается 2-3 минуты, 
при этом в половине случаев об-
суждение длится менее 2 минут 
[15].

Одним из вариантов решения 
проблемы нехватки времени яв-
ляется разделение всех случаев на 
сложные случаи, требующие под-
робного обсуждения, и простые 
случаи, по поводу которых может 
быть принято «стандартное» ре-
шение, не требующее глубокого 
обсуждения. Такой подход уже 
практикуется в Великобритании 
[16]. Важно, что вынесение случа-
ев без последующего обсуждения 
все равно требует подготовки: 
необходимо заполнить базовый 
«чек-лист» с информацией о слу-
чае и, таким образом, перепрове-
рить самого себя на предмет того, 
выполнены ли все необходимые 
обследования, анализы и прове-
дена ли достаточная подготовка к 
лечению. Кроме того, эти случаи 
в последующем могут быть под-
вергнуты аудиту, а само «стан-
дартное» лечение должно быть 
проведено в клинике.

При этом разграничение всех 
пациентов на «сложных» и «про-
стых» важно не только с точки 
зрения экономии времени. Надо 
понимать, что подробный разбор 
большого количества случаев, а 

также слишком затянувшиеся 
консилиумы приводят к менее 
обоснованным решениям. На-
пример, в одном из исследований 
было показано, что решения на-
чинают становиться все менее 
научно обоснованными после 20 
пациента [17].

На мой взгляд, основная про-
блема лежит не в бесполезности 
консилиумов, а в сложности ор-
ганизации работы таким обра-
зом, чтобы они не тратили весь 
рабочий день и длились разум-
ное количество времени. Тем не 
менее, уже есть пути, помогаю-
щие повысить эффективность 
работы консилиума и потратить 
достаточное количество времени 
для обсуждения сложных случа-
ев и только быстро подтверждать 
лечение «согласно стандартному 
плану» в обычных, простых ситу-
ациях. Ни один пациент в таком 
случае не уходит от внимания 
всей онкологической команды, а 
необходимость заполнения чек-
листов позволяет исключить че-
ловеческий фактор.
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TTF (TUMOR TREATING FIELDS) ТЕРАПИЯ В ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ  
С ГЛИОБЛАСТОМОЙ: ДАННЫЕ МЕТААНАЛИЗА 9 ИССЛЕДОВАНИЙ
Далеко не всем онкологам в России 
известен метод TTF-терапии, несмо-
тря на то, что в мире он применяется 
весьма успешно на протяжении не-
скольких лет, а в 2015 году был одо-
брен FDA для пациентов с впервые 
выявленной глиобластомой (ГБМ) 
на основании данных рандомизи-
рованного контролируемого иссле-
дования EF-14 [1]. Действительно, 
несмотря на пристальное внимание, 
огромный интерес исследователей к 
этой проблеме в течение последних 
двух десятилетий и прогресс в на-
шем понимании болезни, большин-
ство больных с глиобластомой по-
прежнему имеют плохой прогноз, 
исторически всего лишь с 5% пяти-
летней выживаемости. В конечном 
итоге у всех пациентов наблюдается 
рецидив опухоли после первона-
чального лечения, даже проведен-
ного в полном объеме – операция, 
адъювантная химиолучевая терапия 
и темозоломид в поддерживающем 
режиме.

TTF (Tumor Treating Fields) — это 
переменные электрические поля, ко-
торые воздействуют на опухолевые 
клетки, вызывая нарушение мито-
тического цикла. Устройство имеет 4 
пластины, которые связаны с основ-
ным генератором и размещаются на 
коже головы. Они изготавливаются 
и размещаются индивидуально на 
основе данных МРТ пациента.

ТTF-терапию начинают через 4 не-
дели после окончания комбини-
рованной химиолучевой терапии. 
Обычно ее проводят в сочетании с 
приемом темозоломида в поддер-
живающем режиме. Таким образом, 
метод неинвазивный, оказывающий 
локорегиональное избирательное 
цитотоксическое воздействие, хотя 
ряд авторов отмечает не только си-
нергизм с другими специфическими 
методами, но и возможное суще-
ствование иммуностимулирующих 
эффектов ТТФ. По данным EF-14 [1], 
у пациентов с впервые диагности-
рованной ГБМ добавление терапии 
TTF привело к увеличению средней 
продолжительности жизни до 20,9 
месяца по сравнению с 16 месяцами 
только для темозоломида в поддерж-
ке, а также снижение риска смерти 
более чем на 30%, причем независи-
мо от возраста, объема резекции или 
статуса метилирования MGMT. Ряд 
исследователей отмечают, что ноше-
ние устройства более 75% единицы 
времени (сутки, месяц) достоверно 
улучшает результаты, чем если это 
делать реже. Следует еще добавить, 
что переносимость метода очень 
хорошая, с единственным ослож-
нением в виде кожной реакции 1-2 
степени под аппликаторами у части 
пациентов.

Метод получил наиболее широкое 
распространение в США, Израиле, 
Германии, Чехии, Японии, Китае, 
число исследований постепенно 
увеличивалось – наступила пора 
подведения первых итогов в виде 
систематических обзоров и метаана-
лизов исследований, что и было сде-
лано группой авторов из различных 
центров вышеупомянутых стран. 

Публикация появилась в конце июля 
в журнале Journal of Neuro-Oncology 
[2]. Основной вопрос, который по-
ставили перед собой авторы: уве-
личивает ли метод TTF показатели 
выживаемости у больных с впервые 
выявленной глиобластомой при ис-
пользовании в реальной клиниче-
ской практике?

В результате проведенного тщатель-
ного отбора в метаанализ попали 9 
исследований по сравнению стан-
дартного лечения ГБМ (операция, 
ХЛТ) и стандартного с добавлением 
TTF; общее количество пациентов в 
исследовании – 1430. По возрасту па-
циенты были аккуратно распределе-
ны между группами, число больных 
с IDH1 мутацией составило менее 
10% в обеих группах. Такой показа-
тель, как GTR (gross tumor resection), 
или полнота резекции опухоли, пре-
валировал в группе стандартного 
лечения.

В итоге метаанализ продемонстри-
ровал статистически достоверные 
преимущества добавления ТТФ к 
стандартному лечению в плане об-
щей выживаемости: HR 0,63; 95% ДИ 

Рисунок 1. Кривые общей выживаемости при использовании стандартного 
лечения глиобластом и с добавлением TTF терапии.

0,53-0,75; p<0,001 (рис.1).

При этом медиана ОВ составила 22,6 
мес. (95% ДИ 17,6-41,2) для боль-
ных из группы TTF и 17,4 мес. (95% 
ДИ 14,4-21,6) для пациентов группы 
стандартного лечения. Двухлетний 
показатель ОВ составил 46,8% (95% 
ДИ 33,8-64,8) и 32,3% (95% ДИ 22,5-
46,5) для групп TTF и не-TTF соот-
ветственно. Четырехлетняя выжи-
ваемость составила 22,7% (95% ДИ 
12,5-41,4) и 8,0% (95% ДИ 3,8-16,6) 
соответственно.

Помимо исследований, указанных в 
метаанализе, дополнительные рабо-
ты выявили преимущества исполь-
зования терапии TTF в подгруппах 
пациентов с высокой опухолевой на-
грузкой и в сочетании с другими тера-
певтическими методами. Небольшая 
когорта пациентов из Великобрита-
нии со статусом неметилированного 
MGMT показала увеличение меди-
аны ОВ на 3,3 месяца с добавлением 
TTF к стандартной терапии [3], хотя 
размер выборки был небольшим, без 
достижения статистической значи-
мости. Авторы делают выводы, что 
объем исследований, оценивающих 

эффективность терапии TTF при 
ГБМ, растет и приносит новые дан-
ные о необходимости сосредоточе-
ния внимания на добавлении TTF к 
стандартному лечению. Проводятся 

исследования по применению мето-
да при метастатическом поражении 
головного мозга, при опухолевом 
поражении плевры (мезотелиомы) 
и брюшины и др. Увы, в России этот 
метод недоступен, поэтому россий-
ским онкологам не представляется 
возможность составить собственное 
мнение по этому вопросу – надеемся, 
что только пока.
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КОММЕНТАРИЙ ЭКСПЕРТА

Лучше поздно, чем никогда... Медицинский мир консервати-
вен. Онкологический – консервативен в квадрате. К сожале-
нию, это часто мешает заметить действительно интересные и 
важные вещи. Такие, как, например, появление принципиаль-
но новых подходов к лечению, не основанных на классических 
представлениях о том, как должна работать противоопухоле-
вая терапия.

«Лечение рака электричеством»1 – когда я впервые писал об 
этом в 2016 году, это вызывало улыбку, в лучшем случае. И 
даже через 3 года подтверждающая публикация2 не вызва-
ла особого резонанса. Ну что же, теперь это новость с ASCO. 
Так почему бы не устроить небольшой flashback, как это теперь 
принято в JCO. И может быть задуматься о возможности при-
менения 4 методики лечения рака (четвертой, дополнительно к 
хирургии, лучевой и лекарственной терапии) и у нас в стране?
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SBRT + ИММУНОТЕРАПИЯ = ПОБЕДА?

Деньгина  
Наталья Владимировна
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радиологическим 
отделением ГУЗ «Областной 
клинический онкологический 
диспансер», главный врач 
Центра лучевой терапии «R-
Spei», к.м.н, Ульяновск
То, о чем многие онкологи гово-
рили на протяжении нескольких 
лет, начинает получать подтверж-
дение.

Для начала вспомним глубочай-
ший скепсис в отношении роли 
SBRT (стереотаксической лучевой 
терапии) в лечении больных ран-
ним раком легкого: какое неимо-
верное количество ретроспектив-
ных (!) анализов демонстрировало 
«бесперспективность» метода для 
тех больных, которые могли быть 
прооперированы, но отказывались 
от операции в пользу консерватив-
ного метода лечения. Вспомним, 
как медленно шел набор в иссле-
дования, пытавшиеся подтвердить 
адекватность метода SBRT. Как 
профессору из MDACC Joe Chang 
это удалось на основании данных 
пролонгированного исследования 
STARS по сравнению результатов 
SBRT и радикальной лобэктомии 
при раннем раке легкого [1]. Ста-
тистически достоверный, явный, 
пусть и упорно не признаваемый 
многими успех не может кануть 
в небытие. Новый этап в лечении 
больных ранним раком легкого – 
комбинация SBRT и иммунотера-
пии, изучаемая в настоящее время 
многими исследователями, – начи-
нает давать плоды.

Июльский номер журнала The 
Lancet Oncology включил публи-
кацию профессора Chang, которая 
собрала немало комплиментов и 
персональных поздравлений из-
вестных онкологов в социальных 
сетях и, вне всякого сомнения, бу-
дет не раз цитирована в статьях и 
презентациях [2].

Итак, в настоящее время SBRT, или 
SABR, является предпочтитель-
ным вариантом лечения для тех, 
кто признан неоперабельным по 
медицинским показаниям, или для 
отказавшихся от операции, а также 
для пациентов с изолированным 
паренхиматозным поражением 
легкого. Регулярно появляющиеся 
данные указывают на то, что лу-
чевая терапия и иммунотерапия 
могут иметь синергический эф-

фект, особенно если биологически 
эффективные дозы лучевой тера-
пии достаточно высоки (≥100 Гр). 
Аблативная лучевая терапия спо-
собна превратить так называемые 
«холодные» опухоли в радиочув-
ствительные за счет эффекта «вак-
цина in situ» – за счет увеличения 
высвобождаемых опухолеассоци-
ированных антигенов, повышаю-
щих экспрессию PD-L1, активацию 
Т-лимфоцитов, направленных на 
опухолевые очаги, не только явные, 
но и латентные (микрометаста-
зы). Преимущества иммунотера-
пии как самостоятельного метода 
в лечении НМРЛ, так и в качестве 
неоадъювантной терапии были 
продемонстрированы рядом иссле-
дований. Идея комбинации SBRT 
как эффективного метода локаль-
ного воздействия, синергичного с 
лекарственной терапией и имму-
нотерапией, лежала на поверхно-
сти, и в настоящее время не менее 
десятка проспективных рандоми-
зированных исследований занима-
ется изучением этой проблемы. В 
целях уменьшения риска рециди-
вов и улучшения результатов после 
SABR для больных, ранее не полу-
чавших лечения на ранней стадии 
НМРЛ, первичного или в виде изо-
лированного паренхиматозного 
рецидива, а также подтверждения 
теоретического преимущества со-
четания SABR с иммунотерапией 
(I-SABR), авторы из MDACC про-
вели рандомизированное исследо-
вание 2 фазы по сравнению только 
SABR и I-SABR у данной категории 
больных.

Пациенты в возрасте 18 лет и стар-
ше, в статусе ECOG 0-2 балла и спо-
собные получать ниволумаб, с пато-
морфологически подтвержденным 
НМРЛ ранних стадий, которые не 
могли или не хотели оперироваться, 
включались в исследование. Ранняя 
стадия заболевания была определе-
на как стадия IA-IB (размер опухоли 
≤4 см, N0M0), стадия IIA (размер 
опухоли ≤5 см, N0M0) или стадия 
IIB (размер опухоли >5 см и ≤7 см, 
N0M0) в соответствии с последней 
классификацией.

Первая доза ниволумаба для груп-
пы I-SABR (480 мг внутривен-
ной инфузии) совпадала с первой 
фракцией SABR или в течение 36 
часов после первой фракции и по-
вторялась каждые 4 недели (±1 не-
деля), в общей сложности – четыре 
запланированных цикла. Режим 
SABR составлял 50 Гр на планируе-
мый объем с одновременным инте-
грированным бустом на опухоль до 
60 Гр в случае периферических или 
центральных очагов, если ограни-
чения доза-объем для критических 
органов позволяли это. При всех 
других центральных поражениях 
подводились десять фракций в об-
щей дозе 70 Гр, при возможности 
– с одновременным бустом до 80 
Гр, если ограничения доза-объем 
были соблюдены.

Первичной конечной точкой была 
4-летняя бессобытийная выжива-
емость для пациентов, получавших 
лечение по протоколу.

В итоге с 30 июня 2017 г. по 22 мар-
та 2022 г. 156 больных были слу-
чайным образом распределены в 
одну из двух групп, и 141 пациент 
из 19 стран получили лечение по 
протоколу (n=75 в группе SABR, 
n=66 в группе I-SABR) в трех раз-
ных больницах штата Техас, США. 
Достоверных различий по возра-
сту, полу, состоянию, работоспо-
собности, гистологии опухоли, 
размеру опухоли, статусу курения 
или наличию рецидива/первичной 
опухоли между двумя группами не 
было. Средний период от перво-
начального диагноза до рецидива 
составил 46,4 мес. (диапазон 15,6-
111,1 мес.). Следует отметить, что 
32 участника были потенциальны-
ми кандидатами на хирургическое 
вмешательство, но они отказались 
от операции и были включены в 
исследование (16 – в группе I-SABR 
и 16 – в группе SABR). Медиана на-
блюдения составила 33 месяца.

В итоге комбинация I-SABR зна-
чительно улучшила 4-летнюю бес-
событийную выживаемость с 53% 
(95% ДИ 42-67%) при использо-
вании SABR до 77% (66-91%; по-
пуляция по протоколу, отношение 
рисков [ОР] 0,38; 95% ДИ 0,19-0,75; 
р=0,0056 (рис.1); для популяции 
ITT – HR 0,42; 95% ДИ 0,22-0,80; 
р=0,0080). Не было отмечено при 
этом нежелательных явлений 3 сте-
пени и выше, связанных с SABR. В 
группе I-SABR у десяти участников 
(15%) наблюдались иммунологи-
ческие неблагоприятные явления 
3 степени, связанные с ниволума-
бом, но ни у кого не было отмечено 
пневмонита 3-й степени или ток-
сичности 4-й степени или выше.

Мультивариантный анализ с учетом 
ряда факторов (ECOG статус, раз-
мер опухоли, длительность истории 
рака легких и гистология) показал, 
что преимущество в бессобытийной 
выживаемости в группе I-SABR все 
еще было значительным (HR 0,36; 
95% ДИ 0,18-0,74; р=0,0054).

Результаты показали значитель-
ное преимущество в бессобытий-
ной выживаемости у участников с 
размером опухоли 2 см или мень-
ше (ОР 0,35; 95% ДИ 0,14-0,86; 
p=0,0230). Однако для пациентов с 
опухолью размером более 2 см не-
значительная тенденция к улучше-
нию была отмечена, но без досто-
верности (0,40 [0,14-1,20]; р=0,10). 
Не было никакого влияния объ-
ема опухоли на бессобытийную 
выживаемость (0,99 [0,98-1,02]; 
р=0,90). Кроме того, отмечено зна-
чительное улучшение показателя 
бессобытийной выживаемости для 
больных с заболеванием на ранней 
стадии, не получавших лечения 
(0,32 [0,14-0,74]; р=0,0077); однако 
у тех, у кого зарегистрирован изо-
лированный паренхиматозный 
рецидивный НМРЛ, различий не 
выявлено, возможно, из-за малого 
числа больных (n=28; 0,52 [0,15-
1,85]; p=0,31).

Рецидивы любого типа отмечены 
у 36% участников (27/75) в группе 
SABR по сравнению с 12% участни-

Рисунок 1. Бессобытийная выживаемость пациентов, пролеченных  
по протоколу, в 2 группах за 4 года

Рисунок 2. Подгрупповой анализ бессобытийной выживаемости в 2 группах

ков (8/66) в группе I-SABR. Мест-
ные рецидивы наблюдались у 13% 
(10/75) в группе SABR по сравне-
нию с отсутствием таковых в груп-
пе I-SABR. Региональные рецидивы 
наблюдались у 11% (8/75) в группе 
SABR и 6% (4/66) в группе I-SABR, 
отдаленные рецидивы – в 16% 
(12/75) в группе SABR и в 3% (2/66) в 
группе I-SABR. При использовании 
SABR 11% (8/75) имели более одного 
типа рецидива (например, местный, 
региональный и отдаленный) по 
сравнению с отсутствием такой за-
кономерности в группе I-SABR. Вто-
рой первичный рак легких наблю-
дался у 8% (6/75) в группе SABR и 
3% (2/66) в группе I-SABR. 13 участ-
ников умерли: девять [12%] в SABR 
и четыре [6%] в I-SABR.

Данные о статусе экспрессии PD-
L1 были доступны для 92 больных 
(65%) и данные о статусе мутации 
EGFR – у 51 участников (36%). При 
анализе преимущество бессобы-
тийной выживаемости для боль-
ных группы I-SABR было более 
выражено у участников с PD-L1-
положительными опухолями, ни у 
одного из этих участников не раз-
вился рецидив (0/15 I-SABR про-
тив 5/16 SABR). Однако выигрыш в 
бессобытийной выживаемости при 
I-SABR также был статистически 
значимым и у PD-L1-отрицательных 
пациентов (n=61; ОР 0,27; 95% ДИ 
0,09-0,81; p=0,012).

Таким образом, это рандомизиро-

ванное исследование фазы 2 пока-
зало, что для пациентов с впервые 
диагностированной ранней стади-
ей НМРЛ или изолированным па-
ренхиматозным рецидивом НМРЛ 
I-SABR значительно улучшает бес-
событийную выживаемость и мо-
жет стать вариантом лечения для 
таких пациентов. Результаты не-
скольких продолжающихся иссле-
дований фазы 3 подтвердят выво-
ды, представленные профессором 
Chang и соавторами. А пока они 
собирают комплименты от коллег-
онкологов со всего мира, мы ждем 
3 фазу исследования и отдаленные 
результаты, прежде всего – общей 
выживаемости.
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ЛУЧЕВЫЕ ДЕРМАТИТЫ: ПОЧЕМУ ВСЕ МЕЧТАЮТ КОЛОНИЗИРОВАТЬ 
МАРС, А РАДИОТЕРАПЕВТЫ – ДЕКОЛОНИЗИРОВАТЬ ПОЛОСТЬ НОСА?

Острый лучевой дерматит остается 
частым нежелательным явлением 
при проведении лучевой терапии, 
особенно у пациентов со злокаче-
ственными новообразованиями 
(ЗНО) молочной железы или головы 
и шеи. Даже не смотря на интенсив-
ное развитие высокопрецизионных 
методик облучения, отношение 
радиотерапевтов к коже в зоне об-
лучения, как к критическому орга-
ну, требующему соблюдения строго 
определенных дозных ограничений, 
частота лучевых дерматитов остает-
ся высокой, достигая 100% в случае 
ЗНО головы и шеи. Патогенез луче-
вого дерматита при этом остается 
до конца неизвестным, что препят-
ствует разработке надежных страте-
гий его профилактики. За последние 
несколько десятилетий было опу-
бликовано множество данных по 
профилактике и лечению острого 
лучевого дерматита. Тем не менее, 
подходы к лечению продолжают су-
щественно различаться в разных ле-
чебных учреждениях и часто зависят 
от личного опыта и мнения лечащих 
врачей. В Российской Федерации ос-
новные принципы сопроводитель-
ной, в том числе ранозаживляющей, 
терапии лучевого дерматита изложе-
ны в Учебно-методическом пособии 
по диагностике и лечению осложне-
ний лучевой терапии, опубликован-
ном в 2021 году [1].

Международная ассоциация специа-
листов в области симптоматической 
терапии злокачественных новообра-
зований (MASCC), как один из круп-
нейших генераторов методических 
пособий по симптоматической те-
рапии, также обновил свои практи-
ческие рекомендации, касающиеся 
лучевого дерматита [2,3]. Опубли-
кованный в апреле 2023 года новый 
гайдлайн пришел на смену рекомен-
дациям, не менявшимся с 2013 года. 
В ходе четырехэтапного консенсус-
ного процесса в рамках метода Дель-
фи были собраны мнения 42 между-
народных экспертов, опирающихся 
на данные из существующей литера-
туры (235 статей с 1946 по 2023 гг.). 
Подходы к профилактике и лечению 
лучевого дерматита, которые достиг-
ли консенсуса ≥75%, были рекомен-
дованы для клинического использо-
вания. Полученные результаты по 
профилактике и лечению лучевого 

Таблица 1. Рекомендации MASCC 2023 по профилактике и лечению лучевого дерматита.

Профилактика

Кортико стероиды для местного 
применения

Мометазон
Бетаметазон

Рекомендовано (консенсус ≥75%)

Барьерные пленки и повязки Полиуретановая пленочная повязка 
с силиконовой основой при РМЖ

Рекомендовано (консенсус ≥75%)

Полиуретановая пленочная повязка 
с силиконовой основой или повязка 
с серебром, усиленная нейлоновой 
нитью, при ОГШ

Рекомендация, близкая к консенсусу 
(консенсус ≥60-74%)

Лазерная терапия Фотобио модуляция или низко-
интенсивное лазерное излучение при 
РМЖ

Рекомендовано (консенсус ≥75%)

Растительные и прочие агенты Оливковое масло Рекомендовано (консенсус ≥75%)

Агенты на основе куркумина 
(куркумы) и силимарина 
(расторопши)

Рекомендация, близкая  
к консенсусу (консенсус ≥60-74%)

Факторы роста и пероральные 
агенты

Комплекс ферментов (папаин, 
трипсин и химотрипсин)

Рекомендация, близкая  
к консенсусу (консенсус ≥60-74%)

Антибиотики Сульфадиазин серебра Рекомендация, близкая  
к консенсусу (консенсус ≥60-74%)

Альтернативная и много-
компонентная терапия

Увлажняющий лосьон, содержащий 
3% мочевину, полидоканол  
и гиалуроновую кислоту

Рекомендация, близкая  
к консенсусу (консенсус ≥60-74%)

Лечение

Нестероидные противо-
воспалительные препараты для 
местного применения

Доксепин и гидроактивный 
коллоидный гель

Рекомендация, близкая к консенсусу 
(консенсус ≥60-74%)

Барьерные пленки и повязки Губчатые абсорбирующие повязки Рекомендовано (консенсус ≥75%)

Полиуретановая пленочная повязка 
с силиконовой основой

Рекомендация, близкая к консенсусу 
(консенсус ≥60-74%)

дерматита от MASCC представлены 
в Таблице 1.
Представленные в таблице 1 реко-
мендации совсем не многочисленны. 
Панель экспертов не пришла к кон-
сенсусу по многим вопросам, осо-
бенно касающихся непосредствен-
ного лечения лучевых дерматитов. 
Одобрение в ≥60% голосов получили 
лишь повязки и коллоидные гели в 
дуэте с антидепрессантами. В отно-
шении антибактериальной профи-
лактики практически достиг консен-
суса только сульфадиазин серебра, 
антибиотик для местного примене-
ния. Безопасность его использования 
у онкологических больных вызывает 
некоторые вопросы, учитывая нали-
чие среди побочных эффектов лейко- 
и нейтропении (с частотой от ≥1/1000 
до <1/100), жжения и местного боле-
вого синдрома (с неизвестной часто-
той), а также необходимость посто-
янного лабораторного мониторинга 
у пациентов с нарушением функции 
почек и/или печени [4].

Интерес к антибактериальной про-
филактике лучевых дерматитов с но-
вой силой вспыхнул в мае 2023 года в 
связи с публикацией в журнале JAMA 
Oncology сразу двух статей, посвя-
щенных изучению колонизации зо-
лотистым стафилококком (S.aureus), 
как предиктора высокого риска дер-
матита >2 степени у больных раком 
молочной железы и органов головы 
и шеи.
В проспективном когортном ис-
следовании Kost et al. оценивалась 
связь колонизации S.aureus с тяже-
стью острого лучевого дерматита 
[5]. Авторы предположили, что на-

личие колонизации S.aureus полости 
носа (назального носительства) до 
проведения лучевой терапии будет 
причиной более тяжелого течения 
лучевого дерматита по сравнению с 
отсутствием колонизации. Причиной 
постановки подобной гипотезы стало 
доказанное участие S.aureus в патоге-
незе прочих воспалительных дерма-
тозов, таких как атопический дерма-
тит. Было высказано предположение, 
что S.aureus может способствовать 
активному воспалению и предотвра-
щению реэпителизации кератиноци-
тов, подвергшихся лучевой терапии. 
Из 76 пациентов, набранных в иссле-
дование, 53,9% составили пациенты 
с раком молочной железы и 46,1% - с 
опухолями головы и шеи. Средняя 
суммарная очаговая доза составила 
58,5 Гр. Бактериологическое исследо-
вание мазков из полости носа, с кожи 
в области поля облучения и с кожи 
контралатеральной стороны выпол-
нялись дважды: до начала лучевой 
терапии и в течение последней неде-
ли лечения. Выраженность лучевого 
дерматита оценивалась еженедельно 
лечащим врачом, ослепленным от-
носительно статуса колонизации 
пациента, с использованием шкалы 
CTCAE версии 4.03. В результате 
21,1% пациентов имели исходный по-
ложительный результат назального 
посева на S.aureus. При этом часто-
та назального носительства S.aureus 
была статистически значимо выше 
среди пациентов с развившимся дер-
матитом ≥2 степени по сравнению 
с теми, у кого развился дерматит не 
выше 1 степени (34,5% против 12,8%; 
р = 0,02). По завершении лучевой те-
рапии уровень колонизации S.aureus 

на каждом тестируемом участке 
(носовые ходы, облученная кожа и 
контралатеральная необлученная 
сторона) был значительно выше сре-
ди пациентов, у которых развился 
дерматит ≥2 степени. Регрессион-
ный анализ также выявил достовер-
ную зависимость частоты развития 
лучевого дерматита ≥2 степени от 
наличия исходной назальной коло-
низации S.aureus (OR = 4,24; 95% ДИ 
= 1,24–14,51; р = 0,02). Полученные 
результаты были также соотнесены с 
позитивными результатами междис-
циплинарного клинического опыта 
в профилактической бактериальной 
деколонизации в области ортопедии, 
интенсивной терапии и кардиохи-
рургии.

Та же команда исследователей Kost 
et al. в своей следующей статье опу-
бликовала результаты рандомизи-
рованного исследования фазы 2/3, 
сравнившего результаты бактери-
альной деколонизации S.aureus и 
стандартной терапии дерматита 
(группы пациентов в соотношении 
1:1) [6]. Пациенты из группы деко-
лонизирующей профилактики полу-
чали интраназальное введение 2% 
мази мупироцина два раза в день и 
местные обработки 4% хлоргекси-
дина глюконатом один раз в день в 
течение 5 дней подряд до старта лу-
чевой терапии и повторно в течение 
5 дней каждые 2 недели в течение 
курса лучевой терапии. Пациенты в 
группе стандартного ухода исполь-
зовали обычные средства гигиены 
и смягчающие средства. Исходная 
колонизация носа S. аureus при этом 
была выявлена лишь у 13% пациен-

тов. Среди больных раком молочной 
железы и ОГШ (n = 77) ни у одного 
из 39 пациентов, получавших де-
колонизирующее лечение, не раз-
вился лучевой дерматит ≥2 степени 
по сравнению с 9 из 38 пациентов 
(23,7%), получавших стандартное 
лечение (р = 0,001). Бактериальная 
деколонизация также привела к 
снижению степени выраженности 
лучевого дерматита (р = 0,004) даже 
при поправке на известные факто-
ры риска дерматита (индекс массы 
тела, доза облучения, возраст). Более 
того, частота колонизации полости 
носа S.aureus в группе деколонизи-
рующей терапии снизилась от ис-
ходного уровня 10,8% до 5,4% по-
сле лечения, тогда как показатели в 
группе стандартного ухода увеличи-
лись (с 16,2% до 24,3% по окончании 
лучевой терапии) (р = 0,02). Однако 
следует отметить, что в данном ис-
следовании большинство пациентов 
были женщинами (n = 75 [97,4%]), 
что связано с тем, что исследуемая 
популяция состояла в основном из 
больных раком молочной железы (75 
пациентов [97,4%]). В чем заключа-
лась сложность в наборе пациентов с 
опухолями головы и шеи, авторы не 
уточняют. Всего 5 пациентов (6,5%) 
получали одновременную химио-
лучевую терапию. Таким образом, 
гипотетически наиболее обширная 
подверженная острым лучевым дер-
матитам ≥2 степени когорта паци-
ентов, получающих одновременное 
химиолучевое лечение до высоких 
доз более 60 Гр, просто не попала в 
исследование. При этом большин-
ство исследуемых пациентов были 
чернокожими (33,7% [n = 26]) или ла-
тиноамериканцами (32,5% [n = 25]). 
Необходимо отметить, что темный 
цвет кожи – предиктор развития 
менее тяжелых лучевых дерматитов, 
но более выраженной поздней ги-
перпигментации [7,8]. Можно пред-
положить, что по этой же причине 
в приведенном выше исследовании 
в принципе весьма немного случаев 
с установленным лучевым дерма-
титом степени 3 (всего 9,2% в обеих 
группах). В то же время, в опубли-
кованном в июне 2023 года проспек-
тивном когортном исследовании Xie 
et al [9] частота развития дермати-
та 3-4 степени у пациенток с раком 
молочной железы составила 17,8%. 
При этом значимыми независимы-
ми предикторами развития тяжело-
го лучевого дерматита послужили 
высокий индекс массы тела, диабет, 
курение, высокий уровень феррити-
на и С-реактивного белка крови, вы-
сокий уровень CD3+T-лимфоцитов. 
Результаты применения деколони-
зации S.aureus у подобной наиболее 
тяжелой группы пациенток могли бы 
представлять особый интерес.

В любом случае исследования Kost 
et al. выглядят более чем перспек-
тивными и многообещающими. 
Деколонизация S.aureus интрана-
зальным мупироцином – довольно 
простой метод, который может при-
вести к существенному снижению 
степени выраженности лучевого 
дерматита как у пациентов с раком 
молочной железы, так и, в перспек-
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тиве, у пациентов с опухолями го-
ловы и шеи. Стоит также отметить, 
что в июне 2023 года начался набор 
пациентов в китайское исследова-
ние NCT05893810, целью которого 
является оценить вклад деколониза-
ции полости носа мупироциновой 
мазью в предотвращение тяжелых 
радиоиндуцированных мукозитов 
у пациентов с опухолями головы и 
шеи. Таким образом, деколонизация 
S.aureus имеет определенные шансы 
стать официальной рекомендацией 
в профилактике и лечении не только 
лучевых дерматитов, но и мукозитов.
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РОЛИ ЛОКАЛЬНЫХ МЕТОДОВ ДЛЯ КУПИРОВАНИЯ БОЛИ  
ПРИ РАСПРОСТРАНЕННОМ РАКЕ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
В самом конце августа в Крас-
ном журнале ASTRO (International 
Journal of Radiation Oncology, Biology 
& Physics) появилась статья, при-
чем в открытом доступе, хоть и не в 
окончательном варианте, принятая к 
публикации буквально недавно с ре-
комендацией дополнить ряд данных, 
поэтому на страницах стоит штамп 
«Journal Pre-proof». Чем же так инте-
ресна эта работа?

Это исследование 2 фазы от гол-
ландских авторов с интригующим 
названием PAINPANC, посвящен-
ное противоболевой роли локаль-
ных методов, прежде всего лучевой 
терапии, при раке поджелудочной 
железы (РПЖ). Не стоит говорить 
об известном коварстве этой опу-
холи и ее крайней неподатливости 
существующим методам лечения. 
Мы также прекрасно знаем о разно-
образии негативной симптоматики 
местнораспространенного и мета-
статического рака поджелудочной 
железы, с которой сложно бороться. 
Большинство (70-80%) пациентов 
жалуются на боль из-за опухолевой 
инфильтрации чревного сплетения, 
обструкции или растяжения про-
токов и воспаления в окружающих 
тканях; эта крайне неприятная боль 
обычно локализуется в эпигастраль-
ной области и/или иррадиирует в 
спину. Интенсивность боли зачастую 
варьирует от умеренной до сильной, 
и ее довольно сложно регулировать. 
В целом, наряду с другими симпто-
мами запущенного заболевания, это 
приводит к крайне плохому общему 
качеству жизни (QoL).

Несколько лечебных подходов были 
призваны бороться с подобной бо-
лью: применение обезболивающих 
фармакологических препаратов, хи-
миотерапия и/или лучевая терапия и 
блокада чревного сплетения. Опиаты 
применяются как правило для купи-
рования умеренной и тяжелой реф-
рактерной боли, однако использова-
ние сильных опиатов часто вызывает 
побочные эффекты, которые могут 
привести к тяжелым последствиям 
и дальнейшему снижению качества 
жизни. Лучевая терапия способна 
уменьшить боль, связанную с опу-
холью, и даже снизить дозу нарко-
тических анальгетиков, однако роль 
метода явно недооценена на протя-
жении десятилетий.

По данным крупного ретроспектив-
ного анализа канадских авторов [1], 
основанного на результатах лечения 
2623 больных раком поджелудочной 
железы, из которых у большинства 
(62%) был отмечен сильный болевой 
синдром, основная роль в купирова-
нии боли принадлежит именно опиа-
там (75,6% таких пациентов получали 
только обезболивающие препараты), 
тогда как значение локальных мето-
дов (ЛТ и нервная блокада) остается 
недооцененным (лишь 13,5% полу-
чали ЛТ и 1,2% – хирургическую бло-
каду). Авторы продемонстрировали, 
что значимое уменьшение болевого 
синдрома было отмечено у 62% боль-
ных, получавших только опиаты, у 
73% получивших противоболевую 

ЛТ и у всех пациентов после хирур-
гической нервной блокады, при этом 
удачное купирование болевого син-
дрома даже позитивно отразилось на 
результатах выживаемости (рис.1).

На рисунке 2 представлена шкала 
изменений болевого синдрома в за-
висимости от выбранного метода его 
купирования – применения наркоти-
ческих анальгетиков или ЛТ.
Без сомнения, эти данные должны 
привлечь внимание к выбору альтер-
нативных методов эффективного ку-
пирования болевого синдрома у этой 
сложной категории больных, нежели 
простого назначения сильных обе-
зболивающих препаратов со всеми 
вытекающими из этого последстви-
ями. Поэтому голландские авторы 
сконцентрировались на оценке эф-
фективности паллиативного корот-
кого курса ЛТ у некурабельных па-
циентов с местнораспространенным 
и распространенным РПЖ с боле-
вым синдромом.

Ряд более ранних ретроспективных 
и проспективных наблюдательных 
исследований продемонстрировали, 
что короткие курсы радиотерапии 
способны уменьшить болевой син-
дром при РПЖ, однако качественная 
оценка, на основании валидирован-
ных опросников, не проводилась. 
Целью этого проспективного неран-
домизированного исследования II 
фазы было оценить изменение ин-
тенсивности боли (как первичный 
результат) и общее качество жизни 
(вторичная конечная точка), причем 
многократно, через определенные 
промежутки времени, во время ко-
роткого курса паллиативной лучевой 
терапии и последующего наблюде-
ния, с использованием валидиро-
ванных пациенто-ориентированных 
оценочных шкал у больных РПЖ с 
болевым синдромом, связанным с 
опухолью и рефрактерным к обе-
зболивающим препаратам. Кроме 
того, острая токсичность и общая 
выживаемость также были оценены 
авторами.

В проспективном нерандомизи-
рованном исследовании 2 фазы 
PAINPANC 29 больных РПЖ с бо-
левым синдромом получали корот-
кий курс ЛТ (24 Гр за 3 фракции, 1 
фракция в неделю) в период с 2015 по 
2018 гг. Подавляющее большинство 
пациентов имели статус ECOG-ВОЗ 
≥1 (n=27, 90%), 56,7% (n=17) име-
ли отдаленные метастазы, а у 63,3% 
(n=19) опухоль располагалась в го-
ловке поджелудочной железы. Во-
семь пациентов (26,7%) не получили 
общую дозу ЛТ в 24 Гр из-за клини-
ческого ухудшения или прогресси-
рования опухоли. Болевой синдром 
у всех пациентов был рефрактерен к 
обезболивающим препаратам. Пер-
вичная конечная точка определялась 
как клинически значимое среднее 
снижение интенсивности боли на 
≥2 балла по сравнению с исходным 
уровнем, в течение семи недель после 
начала лечения. Вторичной конеч-
ной точкой была оценка глобального 
качества жизни с клинически зна-
чимым увеличением на 5-10 баллов 

Рисунок 1. Показатели выживаемости 
некурабельных больных РПЖ  
в зависимости от выраженности  
(и степени купирования) болевого 
синдрома (p<0,001) [1].

Рисунок 1. Динамика болевого  
синдрома после применения  
опиатов и ЛТ.

Рисунок 3. Прогнозируемые сред-
ние баллы по А) интенсивности 
боли и Б) общему качеству жизни с 
течением времени. Заштрихованная 
область представляет 95% дове-
рительные интервалы. Временные 
точки оценки: исходно (0 = до на-
чала лучевой терапии) и в течение 
периода наблюдения (до второй и 
третьей фракций лучевой терапии, 
через 4, 5, 7, 11, 19 и 31 неделю по-
сле первой лучевой терапии).

(по шкале 0-100). Уменьшение боли 
и изменение качества жизни оцени-
вались девять раз с использованием 
Краткого опросника боли и опросни-
ка EORTC-QoL-C15-PAL.

Из всех пациентов, получавших лу-
чевую терапию, снижение приема 
обезболивающих препаратов оказа-
лось возможно у 16 больных (55,2%) 
во время лечения и дальнейшего 
наблюдения. У шести пациентов 
(20,7%) объем обезболивания оста-
вался неизменным, а пяти пациентам 
(17,2%) потребовалось увеличение 
назначения опиоидных препаратов 
на ≥25%, из которых три пациента 
сообщили об уменьшении приема 
обезболивающих препаратов в те-
чение периода наблюдения. Коррек-
ция обезболивающих препаратов 
неизвестна у двух пациентов (6,9%), 
оба получали только одну фракцию 
лучевой терапии. Исходно средняя 
эквивалентная суточная доза перо-
рального морфина составила 129,5 
мг (диапазон 20,0-540,0 мг), после об-
лучения она снизилась до 75,0 мг (ди-
апазон 15,0-360,0 мг), P=0,021. Боль 
уменьшилась в среднем на 3,15 балла 
от исходного уровня к седьмой не-
деле (P=0,045). Пациенты сообщили 
о клинически значимом снижении 
средней интенсивности боли с 5,9 до 
3,8 балла (P=0,011) в течение первых 
трех недель, которое далее снижа-
лось до 3,2 до 11-й недели и в итоге 

заканчивалось на 3,4 балла (P=0,006) 
на 21-й неделе после первой фракции 
лучевой терапии. Глобальное каче-
ство жизни значимо улучшилось с 
50,5 до 60,8 за период наблюдения, 
P=0,001 (рис.3). Острая токсичность 
3 степени наблюдалась у трех паци-
ентов (преимущественно слабость 
и тошнота/рвота), токсичности 4-5 
степени не наблюдалось. Медиана 
ОВ составила 11,8 недель, а одного-
дичная выживаемость – 13,3%.
В заключение авторы сделали вывод, 
что, возможно, роль лучевой тера-
пии при распространенном РПЖ 
незаслуженно недооценена, по-
скольку это пусть и небольшое про-
спективное нерандомизированное 
исследование II фазы продемон-
стрировало возможность быстрого 
и клинически значимого снижения 
интенсивности болевого синдро-
ма у большинства пациентов после 
короткого курса ЛТ и повышение 
общего качества жизни, продол-
жающееся практически до финала 
жизни ценой преимущественно 
умеренной и преходящей острой 
токсичности. Положительный ре-
зультат исследования и воспроиз-
водимость лечения могут и должны 
быть использованы для возмеще-
ния расходов на паллиативное об-
лучение для подобной группы 
больных. Для подтверждения этих 
данных, без сомнения, необходимо 
проведение более крупных исследо-
ваний.
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