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На сьогодні рак легені (РЛ) є лідером у структурі захворюваності та смертності від злоякісних новоутворень в усьому світі. 
Щороку у світі діагностують більш ніж 1.6 млн нових випадків захворювання на РЛ, а смертність від РЛ становить понад 
1,2 млн людей. Прогнозується, що до 2035 р. смертність від РЛ сягне 3 млн осіб на рік. Лідером за захворюваністю є Цен
тральна і Східна Європа (53,5 випадку на 100 тис. населення). У  статті на підставі даних спеціалізованої наукової літератури 
проаналізовано сучасні підходи до неоад'ювантної (НАПХТ) та ад'ювантної поліхіміотерапії (АПХТ) при лікуванні хворих 
на недрібноклітинний РЛ. Проведення НАПХТ та АПХТ є важливим етапом лікування хворих на РЛ, оскільки дозволяє по
кращити загальну та безрецидивну виживаність пацієнтів. При проведенні НАПХТ вдається досягнути радикальної резекції 
R0 40,0% (пеметрексед/цисплатин), 29,0% (карбоплатин/паклітаксел) та 18,0% (цисплагтин/вінбластин) відповідно. Профіль 
токсичності є невід'ємним компонентом у виборі схеми поліхіміотерапії. Краща переносимість схеми збільшує кількість 
проведених циклів хіміотерапії, що в свою чергу покращує показники виживаності та якості життя. Переносимість схеми 
цисплатин/віндезин становить45,0-69,0% , карбоплатин/паклітаксел—57% та пеметрексед/цисплатин — 81,0% відповідно.
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На сьогодні рак легені (РЛ) є  лідером у структурі захворю
ваності та смертності від злоякісних новоутворень в усьому 
світі. Щ ороку у світі діагностують більш ніж 1,6 млн нових 
випадків захворювання на РЛ, а смертність від РЛ становить 
понад 1,2 млн людей. Прогнозується, що до 2035 р. смертність 
від РЛ сягне 3 млн осіб нарік. Лідером за захворюваністю є Цен
тральна і Східна Європа (53,5 випадку на 100 тис. населення) [ 1 ].

Згідно з даними Американської протиракової спільно
ти (American Cancer Society), 5-річна виживаність хворих 
на РЛ залежить від стадії захворювання. Так, при ІА1 стадії 
недрібноклітинного раку легені (НДКРЛ) 5 років проживають 
92,0% пацієнтів, ІА2 — 83,0%, ІАЗ — 77,0%, при ПА стадії 
цей показник становить 60,0%, а при ІІВ стадії — 53,0%. 
П ри III стадії спостерігається значне зниження загальної ви
живаності (ЗВ). Таким чином, при ІІІА  стадії 5 років прожило 
36,0% пацієнтів, ІІІВ — 26,0%, НІС — лише 13,0%. Н изькими 
залишаються показники ЗВ при IV стадії РЛ (10,0% — IVA, 
<1,0% — при IVB стадії) [1].

Методами лікування РЛ є: хірургічний, хіміотерапія, про
менева, таргетна терапія та імунотерапія.

П ри Н ДКРЛ  I—II стадії основним методом лікування 
є хірургічне втручання. О перацією  вибору є лобектомія 
та пульмонектомія, залежно від розповсюдженості захворю
вання. Виконання атипової резекції можливе лише у хворих 
із супутньою патологією, що не дає змоги виконати операції 
більшого обсягу, та тільки після ретельного вивчення стану 
лім фатичних вузлів. О днак після хірургічного лікування 
у частини пацієнтів виникає прогресування захворювання. 
Так, 60,0% хворих з I—III стадіями НДКРЛ після хірургічного 
лікування мають рецидив онкологічної патології [2].

Саме тому проведення додаткового лікування є актуаль
ним [3]. Застосування ад’ювантної (АПХТ) та неоад’ювантної 
поліхіміотерапії (НАПХТ) покращує ЗВ пацієнтів із НДКРЛ, 
яким проведено хірургічне лікування [4, 5].

На рис. 1—3 показано метааналіз досліджень ефективності 
НАПХТ у хворих на НДКРЛ [5]. Я к видно з даних представле
них рисунків, відмічається статистично значуще підвищення 
виживаності хворих, яким проведено додаткове передопера
ційне хіміотерапевтичне лікування.

Згідно зі стандартами N CCN  2018 р. (рис. 4), НАПХТ слід 
призначати при II  або ІІІА  (ТЗ, N1) стадії захворювання. Н ай
більш ефективним такий вид лікування є у пацієнтів з N2 «по
зитивними» лімфатичними вузлами [6, 7]. За даними W. Song
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та співавторів (2010 р.), проведення НАПХТ дозволяє поліп
шити резектабельність і виживаність пацієнтів із НДКРЛ [8].

Однак невирішеним залишається питання вибору най
ефективніших схем НАПХТ. Наразі чіткої відповіді на це за
питання немає.

Вважається, щ о одним із найваж ливіш их показників  
ефективності НАПХТ є кількість об’єктивних відповідей 
пухлини. Так, G. Веріег та співавтори у своєму дослідженні, 
опублікованому у 2009 р., показали, що при терапії комбінацією 
пеметрексед/цисплатин об’єктивна відповідь пухлини на л і
кування відзначена у 35,0% хворих із І—Ш  стадіями НДКРЛ, 
стабілізацію захворювання зафіксовано у 59,0% пацієнтів, 
прогресування — у 6,0% [9]. У схожому дослідженні V. Noronha 
та співавторів (2018 р.) при застосуванні пеметрекседу у моно- 
режимі кількість об’єктивних відповідей (повна і часткова 
відповіді) становила при НАПХТ 36,4%, прогресування за
хворювання відзначалося у 12,5% пацієнтів. При цьому R0- 
резекцію вдалося виконати у 40,0% пацієнтів [7]. В аналогічному 
дослідженні D. De Candis та співавторів (2003 р.) при проведенні 
хіміотерапії у неоад’ювантному режимі за схемою карбопла
тин/паклітаксел визначили, що радикальну операцію вдалося 
виконати у 29,0% пацієнтів [ 10]. За даними D. Johnson та співав
торів (1991 р.), при використанні схеми цисплатин/вінбластин 
операція була виконана у 18,0% хворих, причому RO-резекпія 
досягнута у 10,0% прооперованих [11].

Перед
операційна

хінІо- К о н і -  h* (9S%ci):p*Ju« 
терапія р о л ь  0  - £ Градація

Гчт  1990 вЛЗ 8/0 0 J3 3 97 --------------
MDAmJ«№i1994 19/28 27/32 -6-10 1М9 ------ -------

МІР-91 07/179 1467176 -17 99 7077 1----1
j,4

NtihcibncH 7000 71/39 1S/40 3 86 9 36 •—
fnlin<f2C») 19/30 19/37 -OSO 9-48 ----------- -----------------------*

MRCLU77 151/258 158/761 -397 77-01 — 
5WOCS99O0 93/lSO 103/174 -9-31 48-81 ------1

China 7005 8/19 14/71 -3)1 S-44 -----------------
Ch£ST 45/129 61Л41 -10-77 76-39 1----- ■—

Total 687/1178 745/1707 -50-62 351-78 ф- 087(078-096); р.О007

0 os
Over*! HR 4-------------
0 B7 (078-0-963 P-0007 ПерЄД0ПЄр8ЦІИН 
086 (075-098). p-OOj (1 - «torn cff«e) хіміотепяпія 
Hcteragtwfty: j*» 18-75. 14. p-Ol8.l*-25% ХІМІОТврвПІЯ

Рис. 1. Результати метааналізу е< 
у хворих на РЛ [5]

А  7-0

а Без перед
операційної 
хіміотерапії

іективності НАПХТ

ISSN 2410-2792



Обзорные статьи /  Review Articles

Рис. 2. Виживаність пацієнтів залежно від проведення 
передопераційного лікування [5]

Важливим є вплив НАПХТ на виж иваність пацієнтів 
на ранніх стадіях НДКРЛ (ІВ, ПА стадії). Безрецидивна ви
живаність (БРВ) хворих на Н Д К Л РII стадії після проведення 
НАПХТ пеметрекседом з подальшим хірургічним лікуванням 
становила 38 міс (95,0% СІ 28,1—47,9 міс) і при ІІІА  ста
дії 21,0 міс (95,0% СІ 13,7-28,3 міс). Дворічна БРВ сягала 
70,5 і 45,9% відповідно [3].

В аналогічном у дослідж енні G . Веріег і сп івавторів  
(2009 р.) однорічна ЗВ пацієнтів, які отримали лікування пе
метрекседом з подальшим хірургічним втручанням, станови
ла 84,6%, дворічна — 71,0%, БРВ відповідно — 67,5 і 51,3% [9]. 
П ри використанні схеми карбоплатин/паклітаксел медіана 
виживаності сягала 15,0 міс, одно- і дворічна виживаність ста
новила 51,0 і 22,0% відповідно [ 10]. У дослідженні М. Davidov 
та співавторів (2011 р.) при використанні схеми гемцита- 
бін/цисплатин у неоад’ювантному режимі однорічна вижи
ваність досягала 74,4%, однак прогресування захворювання 
при використанні цієї схеми відмічено у 30,0% пацієнтів [ 12].

У дослідженні [7] V. Noronha та співавторів (2018 р.) ви
вчали ефективність НАПХТ при використанні схеми пеме- 
трексед/цисплатин порівняно з відсутністю лікування у хворих 
наРЛ з N2-no3HTHBHHM статусом. Медіана БРВ становила 15,0 міс 
у пацієнтів, які отримували НАПХТ, проти 8,0 міс у пацієнтів, які 
не одержували терапії Медіана ЗВ: 25,0 дроти 12,0 міс (рис. 5) [7].
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Рис. 3 . Частота виникнення рецидиву захворювання 
у пацієнтів з РЛ з та без передопераційного лікування [5]

цільна навіть на ранніх стадіях РЛ, що доведено у багатьох 
рандомізованих дослідженнях [13-15]. Так, в дослідженні 
JBR.10, в якому брали участь 482 пацієнти, проводили АПХТ 
за схемою цисплатин/вінорельбін. Встановлено абсолютну 
перевагу ЗВ та БРВ пацієнтів після АПХТ порівняно з  хво
рими, які не отримували додаткового післяопераційного 
лікування. Так, ЗВ пацієнтів у групі АПХТ становила 69,0%, 
тоді як  у пацієнтів без АПХТ 5-річнаЗВ сягала 54,0%. Медіана 
ЗВ — 94,0 міс проти 73,0 міс (р=0,01) відповідно. У схожому 
багатоцентровому дослідженні CALGB9633, в яке залучено 
344 пацієнти з НДКРЛ ІВ стадії, хворим проводилася АПХТ 
за схемою карбоплатин/паклітаксел. У пацієнтів відмічалося 
статистично значуще покращення 4-річної ЗВ (71,0% проти 
59,0%) при проведенні АПХТ [15].

Отримані дані свідчать про високу ефективність та задо
вільну переносимість цього АПХТ у пацієнтів з  НДКРЛ.

Незважаючи на поліпшення виживаності, що спостеріга
ється після проведення НАІІХТ та АПХТ, не можна ігнору
вати і токсичність такого виду лікування. Згідно з аналізом 
LACE щ онайменш е 33,0% хворих не проходять необхідну 
кількість курсів НАПХТ та АПХТ в зв’язку з токсичністю 
III  і IV  ступеня, яка виникає у 66,0% пацієнтів. У деяких до
слідженнях частота гематологічних небажаних явищ  сягала 
позначки 85,0%.

Доведено, щ о ефективність НАПХТ та АПХТ залежить 
від кількості курсів проведеного лікування, що в  свою чергу 
корелює з токсичністю лікування.

Я к  видно із таблиці, при використанні схеми пеметрек- 
сед/цисплатин у дослідженні N  СТ00349089 «TREAT» (2013 р.)

NCCN

National
Comprehensive
C ancer
Network31

NCCN Guidelines Version 3.2018 
Non-Small Cell Lung Cancer
CHEMOTHERAPY REGIMENS FOR NEOADJUVANT AND ADJUVANT THERAPY

• Cisplatin
• Cisplatin
• Cisplatin
• Cisplatin
• Cisplatin
• Cisplatin
• Cisplatin

50 mg/m2days 1 and 8; vinorelbine 25 mg/m2 days 1, 8,15, 22, every 28 days for 4 cycles3
100 mg/m2 day 1; vinorelbine 30 mg/m2 days 1, 8,15, 22, every 28 days for 4 cyclesb,c
75-80 mg/m2 day 1; vinorelbine 25-30 mg/m2 days 1 + 8 ,  every 21 days for 4 cycles
100 mg/m2 day 1; etoposide 100 mg/m2 days 1-3 , every 28 days for 4 cycles11
75 mg/m2 day 1; gemcitabine 1250 mg/m2 days 1,8,  every 21 days for 4 cycles'1
75 mg/m2 day 1; docetaxel 75 mg/m2 day 1 every 21 days for 4 cycles0
75 mg/m2 day 1, pemetrexed 500 mg/m2 day 1 for nonsquamous every 21 days for 4 cyclesf

Chemotherapy Regimens for Patients with Comorbidities or Patients Not Able to Tolerate Cisplatin
• Carboplatin AUC 6 day 1, paclitaxel 200 mg/m2 day 1, every 21 days for 4 cycles9
• Carboplatin AUC 5 day 1, gemcitabine 1000 mg/m2 days 1, 8, every 21 days for 4 cycles'1
• Carboplatin AUC 5 day 1, pemetrexed 500 mg/m2 day 1 for nonsquamous every 21 days for 4 cycles'

Рис. 4 . Схеми НАПХТ та АПХТ згідно з рекомендаціями NCCN 2018 р.
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Рис. 5. Ефективність НАПХТ у хворих з N2 позитивним 
НДКРЛ [7]

процент небаж аних явищ  становив 10,0%. Т ак, за дан и 
ми G. Веріегта співавторів (2009 р.), НАПХТ з використанням 
пеметрекседу вдалося в повному обсязі провести у 81,0% 
пацієнтів [9]. При використанні інших схем хіміотерапії, 
як  показано у таблиці, процент небажаних явищ  становив 
від 17,5 до 73,0%.

Водночас при застосуванні пеметрекседу відмічається 
досить низька токсичність. Найбільш частими негативними 
проявами поліхіміотерапії є нейтропенія — 63,4% (13,4% III— 
IVступеня), слабкість — 43,9%, нудота/блювання — 57,3%, 
підвищення рівня трансаміназ — 22,0% [3].

ВИСНОВКИ
1. П роведення НАПХТ та АПХТ є важливим етапом 

лікування хворих на РЛ, що дозволяє поліпшити ЗВ та БРВ 
пацієнтів із НДКРЛ.

2. При проведенні НАПХТ за різними схемами вдається до
сягнути радикальної резекції RD 40,0% (пеметрексед/цисплатин), 
29,0% (карбоплатан/паклітаксел) та 18,0% (цисплатин/вінблас- 
тин) відповідно.

3. Профіль токсичності є невід’ємним компонентом у ви
борі схеми поліхіміотерапії. Краща переносимість лікування 
збільшує кількість проведених циклів хіміотерапії, що в свою 
чергу покращ ує показники  виживаності та якості життя. 
П ереносимість схеми цисплатин /віндезин  становила від 
45,0 до 69,0%, при схемі карбоплатан/паклітаксел — 57,0% 
та пеметрексед/цисплатин — 81,0% відповідно.
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Роль неоадъювантной и адъювантной
химиотерапии в лечении больных раком легкого 
(обзор литературы)
А П . Колесник, А И . Ш евченко, А В . Кадж оян, В А  Кузьменко,
А О . К абаков, В .В . М ихайлов

Запорожский государственный медицинский университет

Резюме. Н а сегодня рак легкого (РЛ) является лидером 
в структуре заболеваемости и смертности от злокачественных 
новообразований во всем мире. Ежегодно в мире диагностиру
ют более 1,6 млн новых случаев заболевания РЛ, а смертность 
от РЛ составляет более 1,2 млн человек. Прогнозируется, что 
к  2035 г. смертность от РЛ достигнет 3 млн человек в год. Л и
дером по заболеваемости является Центральная и  Восточная 
Европа (53,5 случая на 100 тыс. населения). В статье на ос
новании данных специализированной научной литературы 
проанализированы современные подходы к  неоадъювант
ной (НАПХТ) и  адъювантной полихимиотерапии (АПХТ) в ле
чении больных немелкоклеточным РЛ. Проведение НАПХТ 
и АПХТ является важным этапом лечения больных РЛ, так как 
позволяет улучшить общую и  безрецидивную выживаемость 
пациентов. При проведении НАПХТ удается достичь ради
кальной резекции R0 40,0% (пеметрексед/цисплатин), 29,0% 
(карбоплатан/паклитаксел) и 18,0% (цисплатин/винбластин) 
соответственно. Профиль токсичности является неотъемле
мым компонентом при выборе схемы полихимиотерапии. 
Лучшая переносимость схемы увеличивает количество про
веденных циклов химиотерапии, что в свою очередь улучшает 
показатели выживаемости и качества жизни. Переносимость 
схемы цисплатан/виндезин составляла45,0—69,0%, при схеме 
карбоплатан/паклитаксел — 57% и пеметрексед/цисплатин — 
81,0% соответственно.

Д о с л ід ж е н н я Р ік  п у б л іка ц ії
З а га л ь н а  к іл ь 
кість  п ац ієн тів

С тад ія  з а х в о 
р ю в ан ня

Р е ж и м
х ім іо т е р а п ії

К ількість
цикл ів

Н ей тр о п е н ія  
I I I / IV  с ту п е н я . %

З В

ALP1 2003 1209 1, II, ІІІА Цисплатин/віндезин 3 28,0 р=0,589
IALT 2004 1867 1, II, III Цисплатин 3/4 17,5 р<0,03
BLT 2004 381 1, II, III Цисплатин 3 40,0 р=0,90
JBR10 2005 482 IB, II Цисплатин/вінорельбін 4 73,0 р=0,04
ANTA 2006 840 IB, II, ІІІА Цисплатин/вінорельбін 4 85,0 р=0,017
CALG89633 2008 344 IB Карбоплатан/паклітаксел 4 35,0 р=0,12
NCTOO349089 (TREAT) 2013 132 )B. НА. ІІВ і T3N1 Пеметсексед/цисплатин 4 10,0 DC0.001
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The role o f neoadjuvant and ad juvant 
chem otherapy in th e  tre a tm e n t o f patients  
w ith  lung cancer (rev iew )
O.P. K olesnik, A .I. Shevchenko, A .V. K adzhoian, KA. K uzm enko,
A .O . K abakov, V.V. M ykhailov

Zaporizhzhia State Medical University

Summary. Today, lung cancer (LC) is the leader in  the morbi
dity and mortality rate o f malignant neoplasms in  the world. Every 
year, more than 1.6 million o f new cases o f LC are diagnosed in  the 
world, and mortality from LC is more than 1.2 million. Suggest 
that in 2035, mortality from LC will be 3 million people per year. 
Leaders in morbidity are Central and Eastern Europe (53.5 cases 
per 100,000 population). In  th is article m odern  approaches 
to neoadjuvant polychemotherapy (NAPCT) and adjuvant poly
chemotherapy (APCT) in  the treatm ent of patients with non-small 
cell LC were analyzed according on the grounds o f specialized 
literature. NAPCT and APCT are important stages in the treatment 
o f patients with LC, because it allows can improve overall and dis
ease-free survival o f patients. When NACT is performed, a radical 
resection of R0 can be achieved in 40.0% for pemetrexed/cisplatin,

29.0% for carboplatin/paclitaxel and 18.0% for cisplatin/vinblas- 
tin. The toxicity profile is an integral part o f the choice scheme 
o f polychemotherapy. The better tolerance o f the scheme increases 
the number o f chemotherapy cycles, which improves survival and 
quality o f life. The regimen of the cisplatin/vindesin tolerability 
was from 45.0 to 69.0%, with carboplatin/paclitaxel was 57% and 
pemetrexed/cisplatin was 81.0%.

Key words: non-small cell lung cancer; neoadjuvant chemo
therapy; adjuvant chemotherapy.
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