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Â ñòàòüå ïðèâîäÿòñÿ ñâåäåíèÿ î íîâûõ öèòîñòàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòàõ, ðàññìàòðèâàþòñÿ äîñòèæåíèÿ ïðîòè-

âîîïóõîëåâîé õèìèîòåðàïèè çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé îñíîâíûõ ëîêàëèçàöèé.
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Ïðîòèâîîïóõîëåâàÿ õèìèîòåðàïèÿ ïðî÷íî âîøëà â
ïðàêòèêó ëå÷åíèÿ áîëüøèíñòâà îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëå-
âàíèé. Îíà èñïîëüçóåòñÿ êàê îñíîâíîé ìåòîä öèòîñòàòè-
÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ ïðè ãåìîáëàñòîçå è ðàñïðîñòðàíåí-
íûõ ôîðìàõ ñîëèäíûõ îïóõîëåé, à òàêæå â êà÷åñòâå îä-
íîãî èç ýòàïîâ êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè îïåðàáåëüíûõ
ôîðì çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé [11].

Óãëóáëåííîå èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ îïóõîëåâîãî ðî-
ñòà, àêòèâíîå ðàçâèòèå îíêîëîãè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè,
âûäåëåíèå íîâûõ ñóáñòàíöèé, îáëàäàþùèõ êàê ïðÿìûì,
òàê è îïîñðåäîâàííûì öèòîñòàòè÷åñêèì ýôôåêòîì, ïðè-
âåëè â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ äåñÿòèëåòèé ê áóðíîìó ðàçâè-
òèþ ëåêàðñòâåííîãî ëå÷åíèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõî-
ëåé. Â ðåçóëüòàòå íà ñåãîäíÿøíèé äåíü â ïðàêòè÷åñêîé
äåÿòåëüíîñòè èñïîëüçóåòñÿ áîëåå 100 ïðîòèâîîïóõîëå-
âûõ ïðåïàðàòîâ è èõ àðñåíàë åæåãîäíî ïîïîëíÿåòñÿ.

Ïîâûøåíèå ýôôåêòèâíîñòè õèìèîòåðàïèè îñóùåñò-
âëÿåòñÿ çà ñ÷åò ðàçëè÷íûõ íàïðàâëåíèé, îñíîâíûìè èç
êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ ñîçäàíèå íîâûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ
ïðåïàðàòîâ; ðàçðàáîòêà ðåæèìîâ ïîëèõèìèîòåðàïèè è

îïòèìèçàöèÿ ìåòîäèê ïðèìåíåíèÿ âõîäÿùèõ â íèõ ëå-
êàðñòâåííûõ ñðåäñòâ; ñîâåðøåíñòâîâàíèå õèìèîòåðà-
ïèè êàê ýòàïà êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ îïóõîëåé; ðàçðà-
áîòêà òåðàïèè “ñîïðîâîæäåíèÿ” ñ öåëüþ óìåíüøåíèÿ
ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ öèòîñòàòèêîâ [6].

Ïî õèìè÷åñêîìó ñîñòàâó è ìåõàíèçìó äåéñòâèÿ ïðî-
òèâîîïóõîëåâûå ïðåïàðàòû äîñòàòî÷íî óñëîâíî ïîäðàç-
äåëÿþòñÿ íà ñëåäóþùèå ãðóïïû:

– àëêèëèðóþùèå àãåíòû;
– àíòèìåòàáîëèòû;
– àëêàëîèäû;
– ïðîòèâîîïóõîëåâûå àíòèáèîòèêè;
– ãîðìîíû è àíòèãîðìîíû;
– ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà;
– öèòîêèíû.
Àëêàëîèäû – àçîòîñîäåðæàùèå âåùåñòâà èç ðàñòå-

íèé. Ñðåäè íèõ âûäåëÿþò òðàäèöèîííî ïðèìåíÿþùèåñÿ
(âèíêààëêàëîèäû è ïîäîôèëîòîêñèíû) è íîâûå (òàêñà-
íû è êàìïòîòåöèíû).
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Îòäàëåííûå ýôôåêòû äåéñòâèÿ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ íà ìóæñêóþ ðåïðîäóêòèâíóþ ñèñòåìó

Ãðóïïà Ïðåïàðàò Ìîðôîëîãè÷åñêîå
ñîñòîÿíèå

ñåìåííèêîâ

Ãåíåðàòèâíàÿ
ôóíêöèÿ

ñåìåííèêîâ

Îáðàòèìîñòü
íàðóøåíèé

Ïðè÷èíû
îòäàëåííûõ

ýôôåêòîâ

Êîìïëåêñíûå
ñîåäèíåíèÿ
ïëàòèíû

Ïëàòèäèàì Íîðìà Ôóíêöèîíàëüíàÿ
íåïîëíîöåííîñòü ãàìåò

+ Öèòîãåíåòè÷åñêèå
ïîâðåæäåíèÿ
ñïåðìàòîöèòîâ,
ñïåðìàòîãîíèé

Êàðáîëàòèí Óñèëåííàÿ
ýëèìèíàöèÿ
ãîíîöèòîâ

Ñïîñîáíîñòü ê çà÷àòèþ
íå ñíèæåíà

+

Àíòðàöèêëè-
íîâûå
àíòèáèîòèêè

Äîêñîðóáèöèí Èñòîí÷åíèå
ñïåðìàòîãåííîé
òêàíè

Ñïîñîáíîñòü ê çà÷àòèþ
ñíèæåíà, îëèãîñïåðìèÿ

+ Ñîêðàùåíèå
÷èñëåííîñòè
ïîïóëÿöèè
ñïåðìàòîãîíèé,
ñïåðìàòîöèòîâ

Ôàðìîðóáèöèí Âûðàæåííîå
óãíåòåíèå
ñïåðìàòîãåíåçà

Âûðàæåííàÿ
îëèãîñïåðìèÿ,
ñòåðèëüíîñòü,
ôóíêöèîíàëüíàÿ
íåïîëíîöåííîñòü ãàìåò

+



Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ òàêñàíîâ çàêëþ÷àåòñÿ â ñòèìó-
ëÿöèè ïîëèìåðèçàöèè áåëêà òóáóëèíà, ÷òî ïðèâîäèò ê
äåôåêòàì ïîñòðîåíèÿ ìèêðîòðóáî÷åê öèòîñêåëåòà è ìè-
òîòè÷åñêîãî âåðåòåíà. Òàêñàíû áëîêèðóþò ïðîöåññû äå-
ëåíèÿ êëåòêè, âûçûâàÿ îñòàíîâêó ìèòîçà â ìåòàôàçå.
Â íàñòîÿùèé ìîìåíò â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ïðèìå-
íÿþòñÿ 2 ïðåïàðàòà äàííîé ãðóïïû – ïàêëèòàêñåë (Òàê-
ñîë, Èíòàêñåë, Ìèòîòàêñ) è äîöåòàêñåë (Òàêñîòåð). Ïî-
êàçàíèÿìè ê ïðèìåíåíèþ òàêñàíîâ ÿâëÿþòñÿ ðàê ìîëî÷-
íîé æåëåçû, ðàê ëåãêîãî, ðàê ÿè÷íèêîâ, çëîêà÷åñòâåí-
íûå îïóõîëè ãîëîâû è øåè è äð.

Êàìïòîòåöèíû êàê àíòàãîíèñòû ÿäåðíîãî ôåðìåíòà
òîïîèçîìåðàçû I âîçäåéñòâóþò íà ïðîñòðàíñòâåííóþ
(òîïîëîãè÷åñêóþ) ñòðóêòóðó ÄÍÊ, áëîêèðóÿ êëåòêè â
ôàçå G2 è ïðåïÿòñòâóÿ èõ âñòóïëåíèþ â ìèòîç. Èçâåñòíû
2 ïðåïàðàòà – èðèíîòåêàí (Êàìïòî) è òîïîòåêàí (Ãèêàì-
òèí). Ñïåêòð ïðîòèâîîïóõîëåâîãî äåéñòâèÿ âêëþ÷àåò â
ñåáÿ òàêèå ëîêàëèçàöèè, êàê êîëîðåêòàëüíûé ðàê, ðàê
ëåãêîãî è ÿè÷íèêîâ.

Áîëüøóþ ãðóïïó ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ
ñîñòàâëÿþò àíòèìåòàáîëèòû – ïðåïàðàòû, ÿâëÿþùèå-
ñÿ ñòðóêòóðíûìè àíàëîãàìè ôèçèîëîãè÷åñêèõ ýëåìåí-
òîâ íóêëåèíîâûõ êèñëîò, áëîêèðóþùèå èõ îáìåí ïóòåì
êîíêóðåíòíîãî çàìåùåíèÿ. Èç íîâûõ àíòèìåòàáîëèòîâ,
êîòîðûå íà÷àëè èñïîëüçîâàòüñÿ â ïîñëåäíèå ãîäû, ñëå-
äóåò îòìåòèòü àíàëîã ïèðèìèäèíà ãåìöèòàáèí (Ãåìçàð)
è 2 èíãèáèòîðà òèìèäèëàòñèíòåòàçû – êàïåöèòàáèí
(Êñåëîäà) è ðàëòèòðåêñåä (Òîìóäåêñ).

Êàïåöèòàáèí – ïåðîðàëüíûé ïðîòèâîîïóõîëåâûé
ïðåïàðàò (ïðîèçâîäíîå ôòîðïèðèìèäèíà êàðáàìàòà),
îáëàäàþùèé ñåëåêòèâíûì îïóõîëåàêòèâèðóåìûì öèòî-
òîêñè÷åñêèì äåéñòâèåì. Ñåëåêòèâíàÿ âíóòðèîïóõîëå-
âàÿ àêòèâàöèÿ ñîçäàåò óñëîâèÿ äëÿ ïîâûøåíèÿ ýôôåê-
òèâíîñòè ïðåïàðàòà çà ñ÷åò îáåñïå÷åíèÿ âûñîêîé êîí-
öåíòðàöèè 5-ôòîðóðàöèëà (5-ÔÓ) â òêàíè îïóõîëè; íèç-
êîé ñèñòåìíîé êîíöåíòðàöèè åãî àêòèâíîé ñóáñòàíöèè;
íèçêîé ñèñòåìíîé òîêñè÷íîñòè. Ïðåïàðàò èìèòèðóåò
ìåõàíèçì äåéñòâèÿ äëèòåëüíûõ èíôóçèé 5-ÔÓ, ÿâëÿåòñÿ
èäåàëüíûì ïàðòíåðîì äëÿ êîìáèíàöèé ñ äðóãèìè öèòî-
ñòàòèêàìè.

Â ÷àñòíîñòè, óñòàíîâëåíî áåñïðåöåäåíòíîå óâåëè÷å-
íèå âûæèâàåìîñòè æåíùèí ñ çàïóùåííûì ðàêîì ìîëî÷-
íîé æåëåçû â ðåçóëüòàòå äîáàâëåíèÿ ê ëå÷åíèþ Òàêñîòå-
ðîì ïåðîðàëüíîé òåðàïèè ïðåïàðàòîì Êñåëîäà [35].

Àëêèëèðóþùèå àãåíòû âûçûâàþò çàìåùåíèå àòîìà
âîäîðîäà íà àëêèëüíóþ ãðóïïó, à ïðè âçàèìîäåéñòâèè ñ
ÄÍÊ îïóõîëåâîé êëåòêè ñïîñîáñòâóþò ïîïåðå÷íîìó ïå-
ðåïëåòåíèþ åå òÿæåé. Â ïîñëåäíèå ãîäû äîñòàòî÷íî ýô-
ôåêòèâíûìè çàðåêîìåíäîâàëè ñåáÿ íîâûå àëêèëèðóþ-
ùèå àãåíòû, òàêèå, êàê êîìïëåêñíîå ñîåäèíåíèå ïëàòè-
íû îêñàëèïëàòèí (Ýëîêñàòèí) è ïðîèçâîäíîå íèòðîçî-
ìî÷åâèíû – ôîòåìóñòèí (Ìþñòîôîðàí).

Ê êîíöó XX âåêà èñïîëüçîâàíèå ìîëåêóëÿðíîé òåõ-
íîëîãèè äëÿ àíàëèçà íîðìàëüíûõ è îïóõîëåâûõ êëåòîê
ïîçâîëèëî ïîíÿòü ìåõàíèçìû, ÷åðåç êîòîðûå ëåêàðñò-
âåííàÿ òåðàïèÿ ïîâðåæäàåò îïóõîëåâûå êëåòêè; èäåíòè-
ôèöèðîâàíû âíóòðèêëåòî÷íûå èçìåíåíèÿ, êîòîðûå ìî-
ãóò ñêàçàòüñÿ ëèáî íà ÷óâñòâèòåëüíîñòè îïóõîëåé ê õè-
ìèîòåðàïèè, ëèáî íà ðåçèñòåíòíîñòè ê íåé [4]. Ïåðñïåê-
òèâíûìè íàïðàâëåíèÿìè ïîèñêà ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè-
÷åñêèõ ìèøåíåé äëÿ íîâûõ ïðåïàðàòîâ ÿâëÿþòñÿ:

– òåðàïèÿ ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè;
– àíòèàíãèîãåííàÿ òåðàïèÿ;

– òåðàïèÿ èíãèáèòîðàìè ïåðåäà÷è âíóòðèêëåòî÷íûõ
ñèãíàëîâ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ äîñòóïíî äëÿ êëèíè÷åñêîãî èñïî-
ëüçîâàíèÿ îãðàíè÷åííîå ÷èñëî ìîíîêëîíàëüíûõ àíòè-
òåë, â òî âðåìÿ êàê áîëüøèíñòâî èç íèõ ïðîõîäÿò êëèíè-
÷åñêèå èñïûòàíèÿ [22]. Íàèáîëüøèé èíòåðåñ ó êëèíèöè-
ñòîâ â ñâÿçè ñî çíà÷èòåëüíîé ýôôåêòèâíîñòüþ âûçûâà-
þò 2 ïðåïàðàòà – ðèòóêñèìàá è òðàñòóçóìàá.

Ðèòóêñèìàá (Ìàáòåðà) – ïåðâîå â ìèðå òåðàïåâòè÷å-
ñêîå ìîíîêëîíàëüíîå àíòèòåëî ñ äîêàçàííîé ýôôåêòèâ-
íîñòüþ è áåçîïàñíîñòüþ äëÿ òåðàïèè Â-êëåòî÷íûõ
CD20+ íåõîäæêèíñêèõ ëèìôîì âûñîêîé è íèçêîé ñòå-
ïåíè çëîêà÷åñòâåííîñòè, âêëþ÷àÿ ðåôðàêòåðíûå ôîðìû
è ðåöèäèâû. Ïðåïàðàò ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé èììóíîãëî-
áóëèí G1, êîòîðûé ñâÿçûâàåò êîìïëåìåíò Fc ÷àñòüþ àí-
òèòåëà è ëèçèðóåò Â-ëèìôîöèòû ïîñðåäñòâîì êîìïëå-
ìåíòçàâèñèìîé è àíòèòåëîçàâèñèìîé öèòîòîêñè÷íîñòè.
Ýòî ÿâëÿåòñÿ ïî÷òè èäåàëüíûì âàðèàíòîì èììóíîòåðà-
ïèè, òàê êàê CD20-àíòèãåí ýêñïðåññèðóåòñÿ áîëüøèíñò-
âîì Â-êëåòî÷íûõ ëèìôîì è íîðìàëüíûìè Â-ëèìôîöè-
òàìè, íî åãî íåò íà ïîâåðõíîñòè ñòâîëîâûõ, ïëàçìàòè÷å-
ñêèõ è íåãåìîïîýòè÷åñêèõ êëåòîê.

Âíóòðèâåííîå ââåäåíèå ðèòóêñèìàáà â äîçå 375
ìã/ì2 åæåíåäåëüíî 4 ðàçà ñîïðîâîæäàåòñÿ ëå÷åáíûì ýô-
ôåêòîì ó 50% áîëüíûõ ðåçèñòåíòíîé ôîëëèêóëÿðíîé
ëèìôîìîé íèçêîé ñòåïåíè çëîêà÷åñòâåííîñòè. Ïðè ýòîì
ó 6% áîëüíûõ äîñòèãàåòñÿ ïîëíàÿ ðåãðåññèÿ, à ó 44 – ÷à-
ñòè÷íàÿ, ñ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ îêîëî 13 ìåñ. [33]. Ïðè
èñïîëüçîâàíèè â êà÷åñòâå 1-é ëèíèè òåðàïèè ñ ïîñëåäó-
þùèì äîïîëíèòåëüíûì ââåäåíèåì ïîääåðæèâàþùèõ
äîç ïðåïàðàòà (êàæäûå 6 ìåñ. äî ïðîãðåññèðîâàíèÿ) óäà-
ëîñü äîáèòüñÿ ëå÷åáíîãî ýôôåêòà ó 65% áîëüíûõ, âêëþ-
÷àÿ 27% ïîëíûõ ðåãðåññèé. Ïðè ýòîì áåçðåöèäèâíàÿ
2-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü ñîñòàâèëà 67% [32], à âðåìÿ äî
ïðîãðåññèðîâàíèÿ ó áîëüíûõ, íå ïîëó÷àâøèõ ðàíåå ïðî-
òèâîîïóõîëåâîãî ëå÷åíèÿ, óâåëè÷èëîñü â 2 ðàçà (18 è 36
ìåñ. ñîîòâåòñòâåííî).

Êîìáèíèðîâàííîå èñïîëüçîâàíèå ðèòóêñèìàáà ñ õè-
ìèîòåðàïèåé CHOP ó áîëüíûõ èíäîëåíòíûìè Â-êëåòî÷-
íûìè ëèìôîìàìè ïîçâîëèëî ïîëó÷èòü åùå áîëåå âïå-
÷àòëÿþùèå ðåçóëüòàòû; ïðè ýòîì îáùàÿ ýôôåêòèâíîñòü
ëå÷åíèÿ ñîñòàâèëà 100% (75% – ïîëíàÿ ðåãðåññèÿ!) ïðî-
äîëæèòåëüíîñòüþ äî 65,1 ìåñ. [34].

Òðàñòóçóìàá (Ãåðöåïòèí) – ãóìàíèçèðîâàííîå ìî-
íîêëîíàëüíîå àíòèòåëî ïðîòèâ áåëêîâûõ òðàíñìåìá-
ðàííûõ ðåöåïòîðîâ ôàêòîðîâ ðîñòà HER2/neu èëè
c-erbB2 [28]. Ïðåïàðàò èñïîëüçóåòñÿ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëü-
íûõ ðàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû ñ ãèïåðýêñïðåññèåé
HER2/neu (25–30% âñåõ áîëüíûõ), ÷òî ÿâëÿåòñÿ ïðèçíà-
êîì âûñîêîàãðåññèâíîãî òå÷åíèÿ è ïëîõîãî ïðîãíîçà.

Â ðàíäîìèçèðîâàííîì ñðàâíèòåëüíîì èññëåäîâàíèè
õèìèîòåðàïèè (òàêñîë, àäðèàìèöèí+öèêëîôîñôàìèä) è
õèìèîèììóíîòåðàïèè (òå æå ðåæèìû + ãåðöåïòèí) áûëî
ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ãåðöåïòèíà â 1,5–2 ðàçà óìíî-
æàåò ÷èñëî ëå÷åáíûõ ýôôåêòîâ, è â ñðåäíåì íà 3 ìåñ.
óâåëè÷èâàåò âðåìÿ äî ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïðè ïðàêòè÷å-
ñêè ðàâíîé òîêñè÷íîñòè [14].

Îäíèì èç ñàìûõ áîëüøèõ óñïåõîâ â îíêîëîãèè ñòàëî
ëå÷åíèå ëèìôîãðàíóëåìàòîçà (ËÃÌ). Äîñòèæåíèÿ ìå-
äèöèíû âòîðîé ïîëîâèíû XX âåêà ïðåâðàòèëè ëèìôîìó
Õîäæêèíà èç íåèçëå÷èìîé áîëåçíè â âûñîêîêóðàáåëü-
íîå çàáîëåâàíèå.
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Ïî äàííûì C.Â. Craft [18], â 1940 ãîäó ìåäèàíà âû-
æèâàåìîñòè íåëå÷åííûõ áîëüíûõ ñîñòàâëÿëà ëèøü 1
ãîä; íà 5 ëåò äîëüøå æèëè òîëüêî 5% áîëüíûõ. Íà ðóáå-
æå XX–XXI â. 10-ëåòíÿÿ áåçðåöèäèâíàÿ âûæèâàåìîñòü
áîëüíûõ ËÃÌ, ïî äàííûì êðóïíûõ èññëåäîâàòåëüñêèõ
öåíòðîâ, ïðè ðàííèõ ñòàäèÿõ äîñòèãëà 90–96%, à 5-ëåò-
íÿÿ âûæèâàåìîñòü ïðè ðàñïðîñòðàíåííûõ ñòàäèÿõ –
60% [3]. Ýòè óñïåõè ñâÿçàíû, â îñíîâíîì, ñ óñîâåðøåí-
ñòâîâàíèåì ýòàïà ëåêàðñòâåííîãî ëå÷åíèÿ ëèìôîãðàíó-
ëåìàòîçà, ðàçðàáîòêîé ñîâðåìåííûõ ðåæèìîâ õèìèîòå-
ðàïèè (ABVD, BEACOPP è äð.).

Íå ìåíåå âàæíûìè ïðåäñòàâëÿþòñÿ è óñïåõè ëåêàð-
ñòâåííîãî ëå÷åíèÿ ãåðìèíîãåííûõ îïóõîëåé ÿè÷êà, êî-
òîðûå õàðàêòåðèçóþòñÿ áûñòðûì ðîñòîì è î÷åíü àãðåñ-
ñèâíûì òå÷åíèåì. Òîëüêî 30% áîëüíûõ ìîãóò áûòü èç-
ëå÷åíû ñ ïîìîùüþ õèðóðãè÷åñêîãî ìåòîäà. Åùå â 60-õ
ãîäàõ XX âåêà ïîäàâëÿþùåå áîëüøèíñòâî çàáîëåâøèõ
ïîãèáàëî îò ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ áëàãîäàðÿ ðàçâèòèþ õèìèîòåðà-
ïèè óäàåòñÿ èçëå÷èâàòü áîëåå 80% áîëüíûõ äàæå ïðè íà-
ëè÷èè îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ [8], à çà ïîñëåäíèå 20 ëåò
óäàëîñü ïî÷òè âäâîå óâåëè÷èòü ìåäèàíó âûæèâàåìîñòè.

Óëó÷øåíèå ðåçóëüòàòîâ ëå÷åíèÿ ðàêà ÿè÷íèêîâ (Ðß)
òàêæå ñâÿçàíî ñ ðàçâèòèåì ëåêàðñòâåííîãî ìåòîäà êàê
îäíîãî èç ýòàïîâ êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ.

Òàê, â 60–70 ãîäû ÕÕ âåêà ýòî áûëà ìîíîõèìèîòåðà-
ïèÿ àëêèëèðóþùèìè àãåíòàìè èëè èõ êîìáèíàöèÿ ñ àí-
òèìåòàáîëèòàìè è àíòðàöèêëèíîâûìè àíòèáèîòèêàìè; ñ
ñåðåäèíû 80-õ ãîäîâ â áîëüøèíñòâå ñòðàí ìèðà îïòèìà-
ëüíîé áûëà ïðèçíàíà êîìáèíàöèÿ öèêëîôîñôàí + öèñï-
ëàòèí; â 90-å ãîäû ïðîâîäèëèñü èçó÷åíèå íîâûõ ïðåïà-
ðàòîâ ïëàòèíû (êàðáî- è îêñàëèïëàòèí), à òàêæå âíåäðå-
íèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó òàêñàíîâ (ïàêëèòàêñåë, äî-
öåòàêñåë). Ïîïóëÿöèîííûå ïîêàçàòåëè 5-ëåòíåé âûæè-
âàåìîñòè áîëüíûõ Ðß â ñâÿçè ñ óñïåõàìè ëå÷åíèÿ âûðîñ-
ëè âî ìíîãèõ ñòðàíàõ ìèðà çà ïîñëåäíèå 20 ëåò ñ 30–35%
äî 40–45% [9].

Ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû (ÐÌÆ) çàíèìàåò 1-îå ìåñòî â
ñòðóêòóðå îíêîçàáîëåâàåìîñòè ó æåíùèí. Ñðåäíÿÿ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïðè ãåíåðàëèçàöèè áîëåçíè ñî-
ñòàâëÿåò 1,5–2 ãîäà. Ñîâðåìåííàÿ ëåêàðñòâåííàÿ òåðà-
ïèÿ ìîæåò ïðèâåñòè ê ïîëíîé ðåãðåññèè ó 15–20% áîëü-
íûõ äèññåìèíèðîâàííûì ÐÌÆ. È ýòî âåñüìà íåìàëî-
âàæíî, òàê êàê ïîëíàÿ ðåãðåññèÿ ïðîäëåâàåò ìåäèàíó
âûæèâàåìîñòè äî 3-õ ëåò, à íåêîòîðûå èç ýòèõ áîëüíûõ
èìåþò øàíñ ïðîæèòü áîëåå 5 ëåò [27].

Ïðè îïåðàáåëüíûõ ôîðìàõ ÐÌÆ àäúþâàíòíàÿ ëå-
êàðñòâåííàÿ òåðàïèÿ çíà÷èòåëüíî óëó÷øàåò ðåçóëüòàòû
ëå÷åíèÿ. Äëÿ ïàöèåíòîê ìîëîæå 50 ëåò ïðèìåíåíèå õè-
ìèîòåðàïèè îáåñïå÷èâàåò ñîêðàùåíèå ñìåðòíîñòè ÷åðåç
5–10 ëåò ïîñëå îïåðàöèè íà 25%, à äëÿ ïàöèåíòîê ñòàðøå
50 ëåò ïðèìåíåíèå àíòèýñòðîãåíà òàìîêñèôåíà â òå÷å-
íèå 2 ëåò ïðèâîäèò ê ñîêðàùåíèþ ñìåðòíîñòè íà 20%.

Àðñåíàë öèòîñòàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ
ÐÌÆ ê íà÷àëó XXI âåêà ñóùåñòâåííî îáíîâèëñÿ. Ñðåäè
íîâûõ ïðåïàðàòîâ – òàêñàíû, âèíîðåëüáèí, ãåìöèòàáèí,
êàïåöèòàáèí, ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà (ãåðöåïòèí),
èíãèáèòîðû àðîìàòàçû 3-ãî ïîêîëåíèÿ (ëåòðîçîë, àíà-
ñòðîçîë), àãîíèñòû ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà ãè-
ïîôèçà (ãîçåðåëèí, áóñåðåëèí). Ïîÿâëåíèå íà ôàðìàöåâ-
òè÷åñêîì ðûíêå íàçâàííûõ ïðåïàðàòîâ çíà÷èòåëüíî óâå-
ëè÷èëî ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ ÐÌÆ.

Òàê, äî 90-õ ãîäîâ ÕÕ âåêà ñ÷èòàëîñü, ÷òî ìàêñèìà-
ëüíûé ýôôåêò (~ 40%) ïðè 1-é ëèíèè äèññåìèíèðîâàí-
íîãî ÐÌÆ îáóñëîâëèâàþò àíòðàöèêëèíîâûå àíòèáèî-
òèêè (äîêñîðóáèöèí, ýïèðóáèöèí). Îäíàêî òàêñàíñîäåð-
æàùèå êîìáèíàöèè, àêòèâíî ïðèìåíÿþùèåñÿ â ïîñëåä-
íèå ãîäû, îáëàäàþò çíà÷èòåëüíî áîëüøåé ýôôåêòèâíî-
ñòüþ – äî 68% [15, 19].

Ðàê ëåãêîãî íà ïðîòÿæåíèè ìíîãèõ ëåò çàíèìàåò âå-
äóùåå ìåñòî â ñòðóêòóðå îíêîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèè è
îñòàåòñÿ îäíîé èç îñíîâíûõ ïðè÷èí ñìåðòíîñòè îíêîëî-
ãè÷åñêèõ áîëüíûõ â áîëüøèíñòâå ñòðàí ìèðà [7]. Ó
70–80% ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ äàííûì çàáîëåâàíèåì,
äèàãíîñòèðóþòñÿ åãî äèôôåðåíöèðîâàííûå (íåìåëêîê-
ëåòî÷íûå) ôîðìû: ïëîñêîêëåòî÷íûé ðàê – 40%, àäåíî-
êàðöèíîìà – 15–20% è êðóïíîêëåòî÷íûé ðàê – 5– 10%.
Ñëåäóåò äîáàâèòü, ÷òî ðàñïðîñòðàíåííàÿ ñòàäèÿ íåìåë-
êîêëåòî÷íîãî ðàêà ëåãêîãî (ÍÌÐË), ïî äàííûì Õ. Õàí-
ñåí (1999) [10], ñîñòàâëÿåò ïðèìåðíî 40–50% âñåõ ñëó-
÷àåâ â çàâèñèìîñòè îò êà÷åñòâà äèàãíîñòèêè. Ó 20–30%
áîëüíûõ âûÿâëÿåòñÿ ìåëêîêëåòî÷íûé ðàê ëåãêîãî
(ÌÐË) [23, 36], îòíîñÿùèéñÿ ê êàòåãîðèè íàèáîëåå çëî-
êà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, ïîñêîëüêó õàðàêòåðèçóåòñÿ áû-
ñòðûì ðàçâèòèåì (ñðåäíåå âðåìÿ óäâîåíèÿ îáúåìà îïó-
õîëè êîëåáëåòñÿ îò 30 äî 80 äíåé), ðàííèì ìåòàñòàçèðî-
âàíèåì è ïëîõèì ïðîãíîçîì [16].

Èñòîðèÿ õèìèîòåðàïèè íåìåëêîêëåòî÷íîãî ðàêà ëåã-
êîãî ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç íàèáîëåå ìåäëåííî ðàçâèâàþ-
ùèõñÿ [37]. Äî 80-õ ãîäîâ ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ ÍÌÐË
ñ÷èòàëñÿ õèìèîðåçèñòåíòíîé îïóõîëüþ. Ìåäèàíà âû-
æèâàåìîñòè áîëüíûõ ñîñòàâëÿëà 4–5 ìåñ., à 1-ãîäè÷íàÿ
âûæèâàåìîñòü – 10%. Â 80-å ãîäû â ñâÿçè ñ ïîÿâëåíèåì
ïëàòèíîâûõ ïðîèçâîäíûõ (öèñïëàòèí, êàðáîïëàòèí)
óäàëîñü óâåëè÷èòü ìåäèàíó âûæèâàåìîñòè äî 6,5 ìåñ., à
1-ãîäè÷íóþ âûæèâàåìîñòü – äî 25%.

Ïëàòèíîñîäåðæàùèå êîìáèíàöèè äî ñåãîäíÿøíåãî
äíÿ ñ÷èòàëèñü íàèáîëåå ýôôåêòèâíûìè ïðè ëå÷åíèè íå-
ìåëêîêëåòî÷íîãî ðàêà ëåãêîãî [2, 12, 29]; îíè, ïî äàí-
íûì ìåòààíàëèçà, óâåëè÷èâàþò, õîòü è íåíàìíîãî (â
ñðåäíåì íà 2, 3 ìåñ.), ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïî
ñðàâíåíèþ ñ ëó÷øèìè âèäàìè ïîääåðæèâàþùåé òåðà-
ïèè [24, 38]. Íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçóåìûìè ÿâëÿëèñü
êîìáèíàöèÿ öèñïëàòèíà è ýòîïîçèäà [31] ñ îáùåé ýô-
ôåêòèâíîñòüþ îêîëî 30%, à òàêæå êîìáèíàöèÿ êàðáîï-
ëàòèíà è ýòîïîçèäà [13] ñ îáùåé ýôôåêòèâíîñòüþ îêîëî
25%.

Â 90-å ãîäû ÕÕ âåêà ðÿä íîâûõ ïðåïàðàòîâ, òàêèõ,
êàê òàêñàíû (ïàêëèòàêñåë è äîöåòàêñåë), ãåìöèòàáèí,
èíãèáèòîðû òîïîèçîìåðàçû I, íà- âåëüáèí ïðîäåìîíñò-
ðèðîâàëè àêòèâíîñòü ïðè ÍÌÐË êàê â âèäå ìîíîõèìèî-
òåðàïèè, òàê è â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè ïðåïàðàòàìè [22,
26, 30]. Èñïîëüçóåìûå â êà÷åñòâå ìîíîõèìèîòåðàïèè
äàííûå ïðåïàðàòû ïîêàçàëè ñëåäóþùóþ ýôôåêòèâ-
íîñòü: ïàêëèòàêñåë – 21–24%, äîöåòàêñåë – 28–33%, ãåì-
öèòàáèí – 20–30%, ýäàòðåêñàò – 10–30%, èðèíîòåêàí –
20–32%, íàâåëüáèí – 29–35%, òîïîòåêàí – 0–47% [25].
Ðåæèìû ïðîòèâîîïóõîëåâîé õèìèîòåðàïèè, âêëþ÷àþ-
ùèå îäèí èç ïåðå÷èñëåííûõ öèòîñòàòèêîâ â êîìáèíà-
öèè ñ ïðåïàðàòîì ïëàòèíû, ïîçâîëèëè óâåëè÷èòü ìåäèà-
íó âûæèâàåìîñòè äî 9 ìåñ., à 1-ãîäè÷íóþ âûæèâàå-
ìîñòü – äî 40–50%. Òàêèì îáðàçîì, ñîçäàíèå óêàçàííûõ
àêòèâíûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ ñ íîâûìè ìå-
õàíèçìàìè äåéñòâèÿ îòêðûâàåò ïåðåä èññëåäîâàòåëÿìè
ìíîãîîáåùàþùèå ïåðñïåêòèâû è ïîçâîëÿåò ðàññìàòðè-
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âàòü õèìèîòåðàïèþ êàê âàæíóþ ÷àñòü ñòàíäàðòíîãî ëå-
÷åíèÿ ìåòàñòàòè÷åñêîãî ÍÌÐË [26].

Ïðè ìåëêîêëåòî÷íîì ðàêå ëåãêîãî ñîâðåìåííûå ñõå-
ìû õèìèîòåðàïèè ïîçâîëÿþò äîáèòüñÿ 30–50% ïîëíûõ
ðåãðåññèé (ÏÐ) ïðè ðàííèõ ñòàäèÿõ îïóõîëåâîãî ïðîöåñ-
ñà ñ ìåäèàíîé âûæèâàåìîñòè 18–24 ìåñ. è 20% ÏÐ – ïðè
ðàñïðîñòðàíåííîì ÌÐË. Äîêàçàíà âîçìîæíîñòü èçëå÷å-
íèÿ 30% áîëüíûõ ïðè ëîêàëèçîâàííîì ÌÐË è 5–10% ïà-
öèåíòîâ ñ ðàñïðîñòðàíåííûì ÌÐË [17].

Êîìáèíèðîâàííàÿ õèìèîòåðàïèÿ, âêëþ÷àþùàÿ â
ñåáÿ òàêèå öèòîñòàòèêè, êàê ýòîïîçèä, òåíèïîçèä, öèñï-
ëàòèí, êàðáîïëàòèí è âèíêðèñòèí; äîêñîðóáèöèí è öèê-
ëîôîñôàìèä èëè èôîñôàìèä, ïðîäîëæàåò îñòàâàòüñÿ
îñíîâîïîëàãàþùåé â ëå÷åíèè ÌÐË. Ïðèìåíåíèå ýïèïî-
äîôèëîòîêñèíîâ ñîâìåñòíî ñ öèñïëàòèíîì èëè êàðáîï-
ëàòèíîì ÿâëÿåòñÿ ÷àñòüþ òåðàïèè 1-é ëèíèè, è ýòè êîì-
áèíàöèè áîëüøèíñòâîì èññëåäîâàòåëåé äî ñèõ ïîð ïðè-
çíàþòñÿ ñòàíäàðòíûìè [1]. Äîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü è
íîâûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ, òàêèõ, êàê òàê-
ñàíû, ãåìöèòàáèí, èíãèáèòîðû òîïîèçîìåðàçû I, âèíî-
ðåëüáèí.

Â êîíöå ÕÕ âåêà ïðîèçîøåë çíà÷èòåëüíûé ïðîðûâ â
ëåêàðñòâåííîì ëå÷åíèè êîëîðåêòàëüíîãî ðàêà (ÊÐÐ), è
90-å ãîäû îçíàìåíîâàëèñü âíåäðåíèåì â êëèíè÷åñêóþ
ïðàêòèêó öåëîé ãðóïïû öèòîñòàòèêîâ, îáëàäàþùèõ âû-
ðàæåííûì ïðîòèâîîïóõîëåâûì ýôôåêòîì. Íàðÿäó ñ ñî-
õðàíÿþùèìñÿ çíà÷åíèåì 5-ôòîðóðàöèëà (5-ÔÓ) ñ ëåé-
êîâîðèíîì (ËÂ) â êà÷åñòâå ñàìîñòîÿòåëüíîãî ðåæèìà,
êëèíè÷åñêè çíà÷èìûìè ÿâëÿþòñÿ èñïîëüçîâàíèå àíàëî-
ãîâ 5-ÔÓ, òàêèõ, êàê êàïåöèòàáèí, ÓÔÒ, òîìóäåêñ, è
êîìáèíàöèé íà åãî îñíîâå ñ öèòîñòàòèêàìè, îáëàäàþ-
ùèìè íîâûìè ìåõàíèçìàìè äåéñòâèÿ (èðèíîòåêàí, îê-
ñàëèïëàòèí) [5]. Òàê, êîìáèíàöèè èðèíîòåêàí+5-ÔÓ/ËÂ
(ñõåìà FOLFIRI) è îêñàëèïëàòèí+5-ÔÓ/ËÂ (ñõåìà
FOLFOX) ïîêàçàëè ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâî âûñîêóþ
ýôôåêòèâíîñòü ïðè ÊÐÐ, à èõ ïîñëåäîâàòåëüíîå ïðèìå-
íåíèå ïðèâåëî ê óâåëè÷åíèþ ìåäèàíû âûæèâàåìîñòè
ïàöèåíòîâ äî 20 ìåñ. â ñðàâíåíèè ñ òàêîâîé ó ïàöèåíòîâ,
ïîëó÷àâøèõ õèìèîòåðàïåâòè÷åñêîå ëå÷åíèå ïî ïîâîäó
ÊÐÐ äî 1998 ãîäà (ïî äàííûì ìåòààíàëèçà, îíà ñîñòàâëÿ-
ëà âñåãî 11,7 ìåñ.) [20].

Ëåêàðñòâåííàÿ òåðàïèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç íàèáîëåå
äèíàìè÷íî ðàçâèâàþùèõñÿ ðàçäåëîâ êëèíè÷åñêîé îíêî-
ëîãèè. Áëàãîäàðÿ äîñòèæåíèÿì ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè
îíà ïðèîáðåòàåò âñå áîëåå àäðåñíûé õàðàêòåð. Ñîçäàíà
îñíîâà äëÿ ðàçðàáîòêè õèìèî- è áèîòåðàïåâòè÷åñêèõ
ïðåïàðàòîâ íàïðàâëåííîãî äåéñòâèÿ.

MODERN ADVANCES IN DRUG THERAPY OF
MALIGNANT TUMORS

V.E. Goldberg, M.G. Matyàsh

New cytostatic agents and advances in anti-tumor chemot-

herapy of malignant tumors have been presented in the article.
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