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Авторами представлен литературный обзор о направлениях современной адъювантной терапии рака 
молочной железы. Применение адъювантной химиотерапии, таргетной и гормонотерапии повышает показатели 
безрецидивной и общей выживаемости больных раком молочной железы. Данные литературы свидетельствуют 
о целесообразности совместного назначения химио- и таргетной или химио- и гормонотерапии у больных 
местно-распространенным раком молочной железы.

Авторы считают, что адъювантная терапия является достижением в лечении больных раком молочной 
железы, ее оптимальное применение значимо повышает показатели общей и безрецидивной выживаемости. 
Несмотря на имеющиеся стандартные схемы химиотерапии, зарекомендовавшие себя высокой эффективностью, 
безрецидивностью и стабильными показателями выживаемости, медицина не стоит на месте, и ученые 
ежегодно пытаются разработать новые химио-таргетные препараты, обладающие меньшей токсичностью, 
которые в скором времени станут приоритетным направлением в адъювантном лечении.
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Заболеваемость раком молочной желе­
зы (РМЖ) на сегодняшний день занимает ли­
дирующее место в структуре злокачественных 
новообразований у женщин и является при 
этом глобальной проблемой во всем мире. 
Распространенность рака выходит за пределы 
развитых стран. По данным эпиднадзора за 
выживаемостью РМЖ отмечается стабильное 
улучшение показателей выживаемости во всем 
мире [31]. Около 40% пациенток с РМЖ -  это 
женщины трудоспособного возраста, которые 
ведут активный образ жизни. С каждым годом 
число женщин с установленным диагнозом 
РМЖ лишь увеличивается [6, 25], чем и 
обусловлен интерес к исследованию новых 
стратегий лечения и определению более высо­
кой безрецидивной и общей выживаемости. 
Общая 5-летняя выживаемость в одном из 
исследований, проведенных в Канаде, состав­
ляет 88% для женщин в возрасте 20-39 лет и 
95% -  в возрасте 40-49 лет [7], а в Бразилии -  
87,5 и 93,3% соответственно [4, 20, 21].

Ежегодно приблизительно 1,5 млн. жен­
щин во всем мире выставляется диагноз РМЖ. 
В 2018 г. выявлено более 260 000 новых 
случаев РМЖ и более 40 000 смертей в резуль­
тате данного заболевания [26]. Не исключено, 
что отсутствие ранней диагностики РМЖ и 
доступа к лечебным учреждениям в менее 
развитых странах объясняет наличие высоких 
показателей смертности от данного заболева­
ния, в то время как самые высокие показатели 
заболеваемости встречаются в более развитых 
странах [22]. Диагноз РМЖ может быть уста­
новлен практически в любом возрасте [28, 29]. 
С увеличением возраста женщин происходит

рост заболеваемости РМЖ, и, следовательно, 
смертности.

На сегодняшний день существуют 
различные режимы химиотерапии, которые 
являются одним из основополагающих звеньев 
лечения, и в зависимости от географического 
расположения, учреждения и индивидуальных 
особенностей проводится выбор той или иной 
схемы лечения. Соответственно, осложнения, 
появляющиеся в результате проведенного 
лечения, могут быть различными, в дальней­
шем существенно влияя на качество жизни 
пациентов [6], в то время как эндокринная 
терапия является существенной составляющей 
базиса системной адъювантной терапии для 
большинства пациентов с ранней формой 
эстроген-положительной опухоли.

Принято выделять три основных поколе­
ния химиотерапии [6]. Лечение CMF, или 4 
цикла химиотерапии, основанных на использо­
вании антрациклина, представляют режимы 1 
поколения, в то время как схемы 2 поколения 
включают в себя большее количество циклов 
или более высокие дозы антрацик-линов или 
добавление паклитаксела в схему лечения 
каждые 3 недели. Режимы 3 поколения вклю­
чают в себя антрациклины и таксаны, послед­
ние в свою очередь используются более 10 
лет. Количество эффективных схем химиотера­
пии может варьировать и в первую очередь 
определяется морфотипом опухоли [8, 9, 15].

Основными вопросами в лечении РМЖ 
являются предотвращение рецидивов и увели­
чение продолжительности жизни пациентов. 
Внедрение химиотерапии достоверно снизило 
возникновение местных рецидивов на 38% у
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женщин моложе 50 лет и приблизительно на 
20% у пациентов в возрасте 50-69 лет 
независимо от использования тамоксифена и 
статуса рецептора эстрогена, узлового статуса 
или других характеристик опухоли. Изменения 
показателей рецидивов и выживаемости 
объясняются молекулярной гетерогенностью 
рака [16, 18, 23, 24, 25].

Только в США в 2014 г. более 3 млн. 
перенесли РМЖ, у 41% женщин было диаг­
ностировано данное заболевание, среди кото­
рых возраст 9% больных составлял менее 50 
лет, в то время как 70% были старше 60 лет. В 
свою очередь, средняя общая 5-летняя выжи­
ваемость составила 90% [32].

В проведенном исследовании, в котором 
оценивалась общая и безрецидивная выживае­
мость на фоне применения нескольких режимов 
химиотерапии на основе антрациклинов (4 AC, 4 
EC, 6 FAC, 6 FEC), были получены следующие 
результаты: самый высокий уровень 5-летней 
безрецидивной выживаемости составил 92% на 
фоне 6 курсов FEC [13].

Множество разработок различных 
эффективных режимов лечения объясняется 
открытием трастузумаба, знаменательным 
событием в лечении ИЕк2-положительного 
рака молочной железы. Имеющиеся данные 
показывают, что применение таргетной тера­
пии в адъювантном режиме в течение одного 
года является оптимальной продолжитель­
ностью лечения для получения высокой общей 
выживаемости, а более предпочтительный 
режим терапии -  одновременное применение 
трастузумаба с другими противоопухолевыми 
препаратами [12, 31].

В многоцентровом 11-летнем клиничес­
ком исследовании препарата трастузумаба, в 
котором приняли участие более 5 000
пациенток из 39 стран, 10-летняя безрецидив­
ная выживаемость составила 63% в группе 
сравнения, 69% -  для 1 года применения 
трастузумаба и 69% -  для 2 лет применения 
трастузумаба. Один год приема адъювантного 
трастузумаба после химиотерапии для пациен­
тов с ИЕк2-положительным РМЖ значительно 
улучшает долгосрочную безрецидивную выжи­
ваемость по сравнению с группой контроля 
[17]. Преимущества терапии, в составе 
которой имеется трастузумаб, продемонстри­
рованы как при раннем, так и распространен­
ном РМЖ. Но, несмотря на хорошие резуль­
таты, многие ученые стремятся достичь 
лучших показателей [1, 3, 14].

В подтверждение вышесказанного 
приводятся данные о безрецидивной и общей

выживаемости у 2 046 исследуемых пациенток 
(из них 38,8% были в возрасте до 50 лет) 
после 4 лет лечения трастузумабом. Общая 
выживаемость составила 98,7% после первого 
года приема, 95,4% -  после второго года, 
91,5% -  после третьего года, 89,4% -  после 
четвертого. Оцененная безрецидивная выжи­
ваемость у этих больных в течение 3 лет сос­
тавила 73,6% у женщин в возрасте до 40 лет, 
81,5% -  у женщин в возрасте 40-69 лет и 
65,2% -  у пожилых женщин [14].

В многоцентровом исследовании PALOMA- 
1, в котором участвовали 165 женщин в 
постменопаузальном периоде с ER+ HER2- 
отрицательным типами и с прогрессированием 
опухоли, были получены следующие результаты. 
После рандомизации и получения лечения в виде 
летрозола 2,5 мг или летрозола 2,5 мг в соче­
тании с пальбоциклибом безрецидивная выжи­
ваемость составила 20,2 мес. (95% ДИ 13,8-27,5) 
в группе, получавшей пальбоциклиб+летрозол, и 
10,2 мес. (95% ДИ 5,7-12,6) -  в группе 
получавших только летрозол [11].

Пальбоциклиб (ингибитор CDK4/6) 
зарекомендовал себя как хорошо переносимый 
препарат с дозозависимым токсическим 
эффектом. У 37 пациентов из 128 отмечается 
клиническая польза (19%), средняя безреци­
дивная выживаемость составила 3,7 мес. [11].

Следующий успешно исследованный 
таргетный препарат -  рибоциклиб, который 
был испытан на 668 женщинах в постмено­
паузе с аналогичным морфотипом РМЖ. Схема 
лечения представляла собой рибоциклиб в 
дозировке 600 мг/сут в течение 3 нед. и 1 нед. 
перерыва плюс летрозол 2,5 мг/сут без 
перерывов или летрозол+плацебо. Средняя 
безрецидивная выживаемость составляла 
ровно 16 мес. в группе плацебо и 25,3 мес. в 
группе, принимавшей рибоциклиб (95% ДИ 
0,457-0,704; р<0,001) [5].

Препараты эрибулин и набпаклитак-сел 
зарекомендовали себя в качестве эффек­
тивных химиотерапевтических агентов при 
местно-распространенном или метастатичес­
ком РМЖ. Эрибулин, являющийся синтетичес­
ким макроциклическим аналогом кетона, 
сравнивали с другими химиопрепаратами, 
выбранными врачами. Общая выживаемость 
пациентов, получавших эрибулин, составила 
13,1 мес., в то время как выживаемость во 2 
группе приблизилась к 10,6 мес. [28].

Худшие показатели общей выживае­
мости продемонстрированы при тройном нега­
тивном РМЖ [20, 25, 30, 31], что объясняется 
отсутствием таргетных препаратов лечения.
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Касательно гормонального препарата 
тамоксифена, который является общепризнан­
ным стандартом в гормонотерапии РМЖ, име­
ются данные из проведенного метаанализа 
адъювантных исследований тамоксифена 
(EBCTCG), который включал в себя 55 клини­
ческих испытаний и около 37 000 женщин, по­
лучавших в течение 1, 2 и 5 лет тамоксифен в 
качестве адъюванта. Показатели риска реци­
дива РМЖ и смертности были снижены в тече­
ние 5 лет на 47 и 20% соответственно [16].

Несмотря на побочные эффекты лече­
ния, 5-летнее применение тамоксифена явля­
ется оптимальной продолжительностью гормо­
нальной терапии.

Исход заболевания напрямую зависит от 
своевременного начала лечения. В этом плане 
адъювантная системная терапия эффек-тивна 
в снижении риска отдаленного и локального 
рецидива, включая эндокринную терапию, 
терапию против HER2 и химио-терапию даже у 
пациентов с низким риском рецидива. Широ­
кое использование комплексного подхода в 
лечении РМЖ способствует снижению смерт­
ности от РМЖ, а также способствует увеличе­
нию безрецидивной и общей выживаемости 
больных [13] в сравнении с группами больных, 
не получавших АХТ. Проведение комбиниро­
ванной адъювантной химиотерапии в комбина­
ции с тамоксифеном обеспечивает снижение 
смертности до 31% [20].

Количество, выбор конкретных видов 
цитотоксических препаратов, которые комби­
нируются вместе, а также их режим введения, 
дозировка, интенсивность дозы и продолжи­
тельность различаются в зависимости от 
учреждения и страны, которые проводят 
клинические испытания.

Длительность курса адъювантной хи­
миотерапии считается наиболее оптимальной 
в течение 3-6 мес. Раннее прекращение, а так­
же несоблюдение полноценного курса химио­
терапии являются серьезной проблемой в 
онкологии, которая существенно увеличивает 
показатели рецидива и смертности [23, 25].

Вопрос о конкретных сроках начала 
адъювантной химиотерапии интересовал и 
других ученых, изучавших влияние задержек 
начала терапии после мастэктомии. До сих пор 
нет однозначного мнения об оптимальной 
продолжительности адъювантной терапии. В 
одних исследованиях не сообщалось о 
существенной связи между началом химиоте­
рапии по схеме AC и выживаемостью [19]. Тем 
не менее, в других исследованиях были обна­
ружены низкие показатели выживаемости у

пациентов, начинающих AC позже 4 и 6 
недель после операции [2, 10, 27].

Таким образом, адъювантная терапия 
является достижением в лечении больных 
РМЖ, оптимальное применение которой значи­
мо повышает показатели общей и безрецидив­
ной выживаемости.

На сегодняшний день имеются стан­
дартные схемы лечения химиотерапии, зареко­
мендовавшие себя высокой эффективностью, 
безрецидивностью и стабильными показателя­
ми выживаемости. Тем не менее, медицина не 
стоит на месте, и ученые со всего мира 
ежегодно пытаются разработать новые химио- 
таргетные препараты, обладающие меньшей 
токсичностью, которые в скором времени 
станут приоритетным направлением в 
адъювантном лечении.
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S. S. Zhumakayeva, A. M. Zhumakayeva, N. A. Kabildina 
EFFICIENCY O F BREAST CANCER ADJUVANT THERAPY
Departm ent o f oncology and radiology o f Karaganda m edical university (Karaganda, Kazakhstan)

The authors presented a literature review on the directions of modern adjuvant therapy for breast cancer. The 
use of adjuvant chemotherapy, targeted and hormone therapy increases the rates of relapse-free and overall survival 
of patients with breast cancer. The literature data indicate the feasibility of co-prescribing chemotherapy and targeted 
or chemotherapy and hormone therapy in patients with locally advanced breast cancer.

The authors believe that adjuvant therapy is an achievement in the treatment of patients with breast cancer, 
its optimal use significantly increases the overall and relapse-free survival rates. Despite the standard chemotherapy 
regimens that have proven to be highly effective, relapse-free, and stable survival rates, medicine does not stand still, 
and scientists each year try to develop new chemotherapy-targeted drugs with less toxicity, which will soon become a 
priority in the adjuvant treatment.
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С. С. Жұмақаева, А. М. Жұмақаева, Н. А. Кабильдина 
ЕМ ДІКҚАТЕРЛІІСІККЕҚАРСЫ  ТЕРАПИЯНЫҢЭФФЕКТИВТІЛІП
Қарағанды медициналық университеті онкология және радиология кафедрасы (Қарағанды, Қазақстан)

Авторлар сүт безі қатерлі ісігінің заманауи адъювантты терапиясының бағыттары бойынша әдеби шолу 
жасады. Адъювантты химиотерапияны, мақсатты және гормондық терапияны қолдану рагиналды рак ауруы бар 
науқастардың рецидивсіз және жалпы өмір сүру деңгейін арттырады. Әдеби мәліметтер жергілікті деңгейде 
дамыған сүт безі қатерлі ісігімен ауыратын науқастарда химиотерапияны және мақсатты немесе 
химиотерапияның және гормоналды терапияның мүмкіндігін көрсетеді.

Авторлар адъювантты терапия - бұл сүт безі қатерлі ісігі бар науқастарды емдеудегі жетістік, оның 
оңтайлы пайдалану жалпы және рецидивсіз өмір сүру деңгейін айтарлықтай арттырады. Жоғары тиімді, қалпына 
келмейтін және тұрақты өмір сүру деңгейінің дәлелденген стандартты химиотерапия режимдеріне қарамастан, 
медицина әлі күнге дейін тоқтатылмайды және ғалымдар жыл сайын адъювантты емдеудегі басымдыққа 
айналатын жаңа химиотерапия мақсатты препараттарын әзірлеуге тырысады.

К ілт сөздер: сүт безі обыры, адъювантный химиотерапия, мақсатты терапия
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