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Рак яич ни ков (РЯ) за ни ма ет вось мое ме с то 
в струк ту ре за бо ле ва е мо с ти и седь мое ме с то в струк-
ту ре смерт но с ти от зло ка че ст вен ных но во об ра зо ва-
ний у жен щин [1]. В ми ре еже год но этот ди а гноз 
ста вят 225 500 па ци ент кам, из них 100 300 но вых слу-
ча ев при хо дит ся на раз ви тые стра ны; 140 200 боль-
ных еже год но по ги ба ет. В Рос сии по за бо ле ва е мо с ти 
и смерт но с ти РЯ за ни ма ет в по след ние го ды седь мое 
и чет вер тое-пя тое ме с та со от вет ст вен но [2]; за по след-
ние пять лет при рост за бо ле ва е мо с ти со ста вил 5,1%, 
пятилет няя вы жи ва е мость не пре вы ша ет 35–46%.

Преж де чем го во рить о при ме не нии пак ли так се-
ла при ра ке яич ни ков, от ме тим, что при об суж де нии 
во про сов, свя зан ных с ле кар ст вен ным ле че ни ем 
со лид ных опу хо лей лю бой ло ка ли за ции, мы при-
вык ли опе ри ро вать по ня ти я ми «не о адъ ю вант ная» 
и «адъ ю вант ная» хи мио те ра пия, а так же, в слу чае 
про грес си ро ва ния, пер вая, вто рая (и так да лее) ли нии 
си с тем но го ле че ния. Та кая тер ми но ло гия ока за лась 
не сов сем при ме ни ма к ра ку яич ни ков, ко то рый 
от ли ча ет ся це лым ря дом кли ни че с ких и би о ло ги че-
с ких осо бен но с тей. Эти осо бен но с ти вклю ча ют:
● ис ход ное вы яв ле ние рас про ст ра нен ных ста дий 
(65–75% но вых слу ча ев от но сят ся к III–IV ста ди ям 
за бо ле ва ния);
● пре иму ще ст вен но ин тра пе ри то не аль ную дис се-
ми на цию и ас цит (55–60%);

● низ кий риск ге ма то ген но го ме та ста зи ро ва ния 
(2–3%);
● вы со кую хи мио чув ст ви тель ность (60–90% ча с-
тич ных и 20–40% пол ных ре г рес сий).

Для вы бо ра так ти ки ле че ния, с уче том этих осо-
бен но с тей, рак яич ни ков (РЯ) це ле со об раз но раз де-
лить на две под груп пы: пер вич ный (впер вые вы яв-
лен ный) РЯ и ре ци ди вы ра ка яич ни ков, а ос нов ные 
ме то ды ле че ния (мак си маль но аг рес сив ную ци то ре-
дук цию и хи мио те ра пию на ос но ве про из вод ных 
пла ти ны) рас сма т ри вать имен но в кон тек с те этих 
двух кли ни че с ких си ту а ций. При этом ос нов ной 
под ход в от но ше нии впер вые вы яв лен но го РЯ за клю-
ча ет ся в ра ци о наль ном со че та нии опе ра ции и хи мио-
те ра пии, так как толь ко при IА ста дии с низ ким ри с-
ком ре ци ди ва (G1) мож но ог ра ни чить ся од ной хи рур-
ги ей. При ре ци ди вах РЯ вы бор так ти ки ле че ния 
прин ци пи аль но за ви сит от оп ре де ле ния пла ти но чув-
ст ви тель но с ти или пла ти но ре зи с тент но с ти, а не от 
то го, ка кую ли нию ХТ пла ни ру ет ся про во дить.

Ран ние кли ни че с кие ис сле до ва ния 
пак ли так се ла при ра ке яич ни ков
Дли тель ное вре мя на и бо лее ак тив ной схе мой 

ХТ РЯ счи та лась ком би на ция CP (ци с пла тин+цик-
ло фо с фан). По яв ле ние так са нов (в пер вую оче редь, 
пак ли так се ла), ха рак те ри зу ю щих ся уни каль ным 
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ме ха низ мом дей ст вия, из ме ни ло сло жив шу ю ся прак-
ти ку. Уже са мые пер вые кли ни че с кие ис сле до ва ния 
фа зы II вы яви ли вы со кую про ти во опу хо ле вую ак тив-
ность пак ли так се ла при ра ке яич ни ков [3], таб ли-
ца 1. На и бо лее впе чат ля ю щи ми бы ли ре зуль та ты Jon 
Hopkins Group: эф фект за ре ги с т ри ро ван у 12 из 41 
боль ной [4]. Ос нов ным про яв ле ни ем ток сич но с ти 
бы ла лей ко пе ния, ко то рая тре бо ва ла умень ше ния 
до зы с 250 мг/м2 до 110 мг/м2 и ста но ви лась все 
бо лее до зо ли ми ти ру ю щей от кур са к кур су. Сход ные 
дан ные по лу че ны GOG [5] и Alb. Einstein Group [6].

Пер во на чаль но пак ли так сел рас сма т ри вал ся как 
пре па рат вто рой ли нии, да ю щий в мо но ре жи ме 
до ста точ но вы со кую ча с то ту объ ек тив но го эф фек та 
у пла ти но ре зи с тент ных боль ных (до 20–30% ре г рес-
сий про дол жи тель но с тью от трех до ше с ти ме ся-
цев). В ран до ми зи ро ван ном Ев ро-Ка над ском ис сле-
до ва нии фа зы III срав ни ли две до зы пак ли так се ла — 
135 мг/м2 и 175 мг/м2 и два ре жи ма его вве де ния — 
трех ча со вую и 24-ча со вую ин фу зию у 382 боль ных 
РЯ, ра нее ле чен ных ци с пла ти ном [7], таб ли ца 2.

Об щая эф фек тив ность су ще ст вен но не за ви се-
ла от до зы и дли тель но с ти вве де ния (p>0,05), 

од на ко вре мя до про грес си ро ва ния бо лез ни при 
до зе 175 мг/м2 в ре жи ме трех ча со вой ин фу зии 
(груп па В) ока за лось до сто вер но боль шим (19 
нед.), чем в груп пах А, С и Д (по 14 нед., p<0,05). 
Бо лее дли тель ные 24-ча со вые ин фу зии ас со ци и-
ро ва лись с бо лее вы ра жен ной ней т ро пе ни ей, 
по срав не нию с трех ча со вы ми (74% и 17% со от-
вет ст вен но, р<0,0001).

Та ким об ра зом, оп ти маль ным при ра ке яич ни-
ков бы ло при зна но при ме не ние пак ли так се ла 
в до зе 175 мг/м2 в ви де трех ча со вой ин фу зии один 
раз в три не де ли. В свя зи с тем, что пре па рат 
в ос нов ном инак ти ви ру ет ся в пе че ни и вы во дит ся 
с жел чью, при на ру ше нии функ ции пе че ни его до за 
долж на быть умень ше на до 135 мг/м2 и ни же (75–50 
мг/м2) [8]. Поч ка ми вы во дит ся ме нее 10% пак ли так-
се ла, по это му ука за ний на не об хо ди мость сни же ния 
до зы при по чеч ной не до ста точ но с ти нет [9].

Ре зуль та ты по сле ду ю щих ис сле до ва ний пак ли-
так се ла в мо но ре жи ме у пла ти но ре зи с тент ных 
боль ных пред став ле ны в таб ли це 3. Эф фек тив ность 
ле че ния ко ле ба лась от 13 до 38%, ме ди а на вы жи ва е-
мо с ти — от 9,6 до 13,2 мес. (табл. 3).

Таблица 1

Результаты фазы II клинических испытаний паклитаксела при РЯ

Иccледование Число
б-х

Доза
мг/м2

Длительн. 
инфузии, часы

Эффект
%

Полная регрес.
%

Частич. регрес.
%

Jon Hopkins [4]
GOG [5]
Alb. Einstein [6]

41
40
29

110–250
175
250

24
24
24

29,5
36,0
10,0

2,5
12,0
3,0

27
24
7

Таблица 2

Дизайн и результаты Евро-Канадского исследования, сравнивающего две дозы 
и два режима введения паклитаксела при диссеминированном раке яичников

Длительность инфузии Дозы паклитаксела Эффект, % Медиана ВДП нед.

24-часовая А              175 мг/м2

С               135 мг/м2
20%
20%

14
14

3-часовая В               175 мг/м2

Д               135 мг/м2
17%
17%

19
14

Таблица 3

Эффективность паклитаксела при платинорезистентном РЯ

Автор Доза
мг/м2/3 ч Число больных Общий ответ, %

Ter Bokkel Huinink, 1997 [10]
Pectasides, 1998 [11]
Trope, 1998 [12]
Bolis, 1999 [13]

175
175
175
175

114
41
112
41

13
17
28
17
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Пак ли так сел в ле че нии 
пер вич но го ра ка яич ни ков
Сле ду ю щим эта пом кли ни че с ких ис сле до ва ний 

бы ло изу че ние пак ли так се ла в ком би ни ро ван ной 
хи мио те ра пии пер вой ли нии у боль ных рас про ст ра-
нен ным ра ком яич ни ков. Пред ва ри тель но в экс пе ри-
мен те бы ло ус та нов ле но зна че ние по сле до ва тель но-
с ти вве де ния ци то ста ти ков: ин фу зия пак ли так се ла 
долж на про во дить ся пе ред ци с пла ти ном [14]. Это 
объ яс ня ет ся тем, что про из вод ные пла ти ны уве ли-
чи ва ют чис ло кле ток в S-фа зе, и по сле ду ю щее вве-
де ние пак ли так се ла, дей ст ву ю ще го в G2|M фа зе, 
ока зы ва ет ся не эф фек тив ным. Кро ме то го, вве де ние 
ци с пла ти на пе ред пак ли так се лом уве ли чи ва ет ток-
сич ность по след не го за счет умень ше ния его плаз-
мен но го кли рен са. Воз мож но, это свя за но с мо ду ли-
ру ю щим дей ст ви ем ци с пла ти на на фер мен ты ци то-
хро ма Р-450 [15, 16].

Ре зуль та ты че ты рех ран до ми зи ро ван ных меж ду на-
род ных ис сле до ва ний, срав ни ва ю щих ком би на цию 
пак ли так сел+ци с пла тин (TP) со стан дарт ным на тот 
мо мент ре жи мом  цик ло фо с фан+ци с пла тин (CP), пред-
став ле ны в таб ли це 4. В ис сле до ва нии GOG-111 [17] 

386 боль ных ра ком яич ни ков III–IV ста дии по сле суб-
оп ти маль ных ци то ре дук тив ных опе ра ций по лу чи ли 
по шесть цик лов по ли хи ми о те ра пии в ре жи мах TP 
(пак ли так сел — 135 мг/м2 24 ч + ци с пла тин 75 мг/м2) 
или CP (цик ло фо с фан 750 мг/м2 + ци с пла тин 75 мг/м2). 
Про де мон ст ри ро ва но зна чи тель ное пре иму ще ст во 
схе мы TP пе ред ре жи мом CP как по не по сред ст вен-
ным, так и по от да лен ным ре зуль та там: об щая эф фек-
тив ность со ста ви ла 73% и 60%, ме ди а на вре ме ни до 
про грес си ро ва ния — 18 мес. и 13 мес., ме ди а на 
вы жи ва е мо с ти — 38 мес. и 24 мес. со от вет ст вен но 
(табл. 4).

В ис сле до ва нии OV-10 [18] по лу че ны ана ло гич-
ные ре зуль та ты, под твер див шие пре иму ще ст во 
ком би на ции пак ли так сел+ци с пла тин в ка че ст ве 
пер вой ли нии хи мио те ра пии, по сле че го этот ре жим 
был ши ро ко вне д рен в кли ни че с кую прак ти ку.

Сле ду ю щее ис сле до ва ние (GOG-132) [19] бы ло 
на прав ле но на оцен ку ро ли каж до го из ци то ста ти ков 
и срав ни ва ло схе му ТР с мо но хи ми о те ра пи ей пак ли-
так се лом и ци с пла ти ном («3 ру ка ва»). По лу чен ные 
дан ные не вы яви ли ка ких-ли бо су ще ст вен ных раз ли-
чий меж ду срав ни ва е мы ми груп па ми. Даль ней ший 

Таблица 4

Результаты рандомизированных исследований паклитакселсодержащих комбинаций при раке яичников

Исследование Кол-во
б-х

Режим
(мг/м2)

Общий 
эффект

(%)

ПР
(%)

Время до 
прогр. (мес.)

МВ
 (%)

GOG-111 [17] 386 CP (750/75)
TP (135–24ч/75)

60
73

31
53

13,0
18,0

24,0
38,0

OV-10 [18] 680 CP (750/75)
TP (135–200–3ч/75)

67
78

36
50

11,5
15,5

25,8
35,6

GOG-132 [19] 614
P (100)

T (200–24ч)
TP (135–24ч/75)

67
46
67

—
—
—

16,4
11,4
14,1

30,2
26,0
26,6

ICON 3 [20] 2074 CAP или Cb
TCb (175–3ч/AUC6)

—
—

—
—

16,1
17,3

36,0
38,7

МБ — медиана выживаемости, ПР — полная регрессия. 

Таблица 5

Сравнение комбинаций паклитаксел/цисплатин и паклитаксел/карбоплатин 
в I линии химиотерапии РЯ

Исследование Стадии N Режим
(мг/м2) 

Общий эффект
(%)

Время до прогр 
(мес.)

Dutch/Danish [21] IIB–IV 208 TP (175–3ч/75)
TCb (175–3ч/AUC5)

73
71

16
16

AGO [22] IIB–IV 798 TP (185–3ч/75)
TCb (185–3ч/AUC6)

80
68

17,2
19,1

GOG 158 [23] оптимальная 
ст. III 840 TP (135–24ч/75)

TCb (175–3ч/AUC7,5)
н/о
н/о

19,4
20,7
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ана лиз по ка зал, что при про грес си ро ва нии в по сле ду-
ю щих ли ни ях ле че ния па ци ент ки по лу ча ли пе ре кре-
ст ные пре па ра ты. Это, по-ви ди мо му, и при ве ло к оди-
на ко вым от да лен ным ре зуль та там.

В меж ду на род ном ис сле до ва нии ICON-3 [20], 
вклю ча ю щем 2000 боль ных, срав ни ли три ре жи ма 
хи мио те ра пии: пак ли так сел 175 мг/м2 + кар бо пла-
тин AUC 6; один кар бо пла тин AUC 6 и ком би на-
цию CAP (ци с пла тин 50 мг/м2 + до ксо ру би цин 
50 мг/м2 + цик ло фо с фа мид 500 мг/м2). Ме ди а на 
вре ме ни до про грес си ро ва ния и об щая вы жи ва е-
мость ока за лись при мер но оди на ко вы ми (16,2 — 
17,7 и 36 — 38 мес. со от вет ст вен но) (табл. 4). Од на-
ко, как и в пре ды ду щем ис сле до ва нии, бо лее 30% 
па ци ен ток с про грес си ро ва ни ем на фо не хи мио те-
ра пии кар бо пла ти ном или САР, в даль ней шем по лу-
ча ли пак ли так сел, что мог ло ска зать ся на вы рав ни-
ва нии по ка за те лей в срав ни ва е мых груп пах.

Учи ты вая не ф ро-, ото- и ней ро ток сич ность 
ци с пла ти на, оче ред ным эта пом ра бо ты ста ла оцен-
ка воз мож но с тей за ме ще ния ци с пла ти на на кар бо-
пла тин в ком би на ции с пак ли так се лом. В трех 
меж ду на род ных ран до ми зи ро ван ных ис сле до ва ни-
ях (GOG 158, Не мец ко-Ав ст рий ской груп пы AGO 
и Дат ско-Гол ланд ской груп пы) бы ло про ве де но 
срав не ние ре жи мов пак ли так сел+ци с пла тин и пак-
ли так сел + кар бо пла тин в пер вой ли нии хи мио те-
ра пии боль ных ра ком яич ни ков (табл. 5). Во всех 
трех ис сле до ва ни ях оба ре жи ма про де мон ст ри ро-
ва ли рав ную эф фек тив ность как по не по сред ст вен-
ным, так и по от да лен ным ре зуль та там при зна чи-
тель но бо лее вы со кой ток сич но с ти ком би на ции 
с ци с пла ти ном.

Та ким об ра зом, бы ло до ка за но, что ре жим пак-
ли так сел/ци с пла тин пре вос хо дит цик ло фо с фан/
ци с пла тин по эф фек тив но с ти, а ком би на ции 
с кар бо пла ти ном при мер но рав ны ком би на ци ям 
с ци с пла ти ном, но ме нее ток сич ны.

Аль тер на тив ные ре жи мы с так са на ми
В ран до ми зи ро ван ном ис сле до ва нии фа зы III 

SCOTROC [24] оце ни ли воз мож ность при ме не ния 
до це так се ла при пер вич ном ра ке яич ни ков, срав нив 
ком би на цию до це так сел/кар бо пла тин (75 мг/м2/
AUC5) со стан дарт ным ре жи мом пак ли так сел /кар-
бо пла тин (175 мг/м2/AUC5). Вклю че но 1077 па ци-
ен ток с Ic-IV ста ди ей за бо ле ва ния (все — по сле 
опе ра тив но го ле че ния), ко то рым при от сут ст вии 
про грес си ро ва ния или не при ем ле мой ток сич но с ти 
про во ди ли по шесть цик лов ком би ни ро ван ной 
хи мио те ра пии. Боль ных с не пол ной пер вич ной 
ци то ре дук ци ей по втор но опе ри ро ва ли меж ду тре ть-
им и чет вер тым кур са ми ХТ, у боль ных с эф фек том 
и со хра ня ю щим ся по сле шесть кур сов по вы шен ным 
уров нем CA 125 ле че ние до пол ня ли тре мя цик ла ми 
кар бо пла ти на AUC7.

Раз ли чий в эф фек тив но с ти двух так са нов, вклю-
чая вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния (ВБП), 
об щую вы жи ва е мость (ОВ) и ча с то ту объ ек тив но го 
от ве та при ра ке яич ни ков не вы яв ле но (табл. 6). 
До це так сел ас со ци и ро вал ся с до сто вер но бо лее 
вы со кой ча с то той ней т ро пе нии 3–4 сте пе ни, пак ли-
так сел — с раз ви ти ем ней ро па тии 2–4 сте пе ни 
(табл. 7).

Оп ти ми за ция хи мио те ра пии пер вич но го 
РЯ: нуж но ли уве ли чи вать чис ло кур сов, 
до бав лять тре тий ци то ста тик или по сле-
до ва тель но ис поль зо вать раз лич ные 
пре па ра ты? 
По пыт ки улуч шить ре зуль та ты ле че ния за счет 

уве ли че ния об ще го чис ла кур сов не да ли ожи да е-
мых ре зуль та тов. В ис сле до ва нии GOG-114 [25] 
срав ни ли стан дарт ный ре жим ТР с бо лее ин тен сив-
ным: два кур са кар бо пла ти на AUC 9, за тем шесть 
кур сов пак ли так се ла 135 мг/м2 ин фу зия 24 ч + ци с-
пла тин вну т ри брю шин но 100 мг/м2. Стан дарт ный 

Таблица 6

Результаты исследования SCOTROC 
(сравнение паклитаксела и доцетаксела при РЯ)

Эффективность, % Доцет/Карб
n = 300

Паклит/Карб
n = 296  HR; 95% ДИ; Р

Медиана ВБП, мес. 15,0 14,8
HR 0,97;

95% ДИ 0,83-1,13
Р=0,707

2-летняя ОВ, % 64,2 68,9
HR 1,13;

95% ДИ 0,92-1,39
Р=0,238

Объективный ответ 58,7% 59,5% Р=0,868
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ре жим не сколь ко ус ту пал по ме ди а не вре ме ни до 
про грес си ро ва ния, од на ко об щая вы жи ва е мость ока-
за лось оди на ко вой.

Еще од ним на прав ле ни ем ис сле до ва ний ста ла 
оцен ка це ле со об раз но с ти до бав ле ния тре ть е го пре-
па ра та к ком би на ции пак ли так сел/кар бо пла тин, 
а так же по сле до ва тель но го при ме не ния раз лич ных 
дуб ле тов или кон со ли да ции эф фек та ци то ста ти ком 
с дру гим ме ха низ мом дей ст вия. В ран до ми зи ро ван-
ном ис сле до ва нии фа зы III GOG0182-ICON5 срав ни-
ли стан дарт ную ком би на цию пак ли так сел/кар бо пла-
тин x 8 цик лов (кон троль) с трип ле та ми или по сле-
до ва тель ным при ме не ни ем раз лич ных дуб ле тов 
в ле че нии пер вич но го ра ка яич ни ков [26]. Ис поль зо-
ва ны сле ду ю щие стра те гии хи мио те ра пии:
● Пак ли так сел/кар бо пла тин x 8 цик лов (кон троль).
● Пак ли так сел/кар бо пла тин/гем ци та бин x 8.
● Пак ли так сел/кар бо пла тин/ х 8 + PLD (цикл 1, 3, 5, 7).
● То по те кан/кар бо пла тин x 4 → пак ли так сел/кар бо-
пла тин x 4.
● Гем ци та бин/кар бо пла тин x 4 → пак ли так сел/кар-
бо пла тин x 4.
*PLD — пе ги ли ро ван ный ли по со маль ный до ксо ру-
би цин.

Ка ких-ли бо раз ли чий в вы жи ва е мо с ти без про-
грес си ро ва ния или об щей вы жи ва е мо с ти меж ду 
груп па ми не вы яв ле но (рис. 1).

В дру гих ис сле до ва ни ях по срав не нию стан-
дарт но го ре жи ма пак ли так сел/кар бо пла тин с трех-
ком по нент ны ми ком би на ци я ми или по сле до ва тель-
ным ис поль зо ва ни ем раз лич ных пре па ра тов по лу-
че ны ана ло гич ные дан ные (табл. 8).

Та ким об ра зом, в ре зуль та те мно го чис лен ных 
ис сле до ва ний, про ве ден ных за по след ние 15 лет, 
ком би на ция пак ли так сел 175 мг/м2 + кар бо пла тин 
AUC 5–7 один раз в три не де ли, все го 6(8) цик лов, 
бы ла при зна на «зо ло тым стан дар том» хи мио те-
ра пии ра ка яич ни ков.

Роль и ме с то хи рур ги че с ко го эта па 
в ле че нии рас про ст ра нен но го РЯ
Ос но вой ус пеш но го ле че ния пер ви ч но го ра ка 

яич ни ков слу жит пол ная ци то ре дук ция с ис поль зо-
ва ни ем, как ука зы ва ют не ко то рые ис сле до ва те ли, 
мак си маль но аг рес сив ной или экс тен сив ной хи рур-
ги че с кой так ти ки, ко то рая до пол ня ет ся адъ ю вант-
ной хи мио те ра пи ей ком би на ци ей про из вод но го пла-
ти ны с так са ном. В слу чае пер вич но-опе ра бель ных 

Таблица 7

Токсичность в исследования SCOTROC

Токсичность, % Паклитаксел/Карб
n = 296

Доцетаксел/Карб
n = 300 P 

Гематологическая (3–4 ст.)

Нейтропения 84 94 < 0.001

Тромбоцитопения 10 9 0.595

Анемия 8 11 0.112

Нейропатия (2–4 ст.) 30 11 < 0.001

Таблица 8

Исследования трехкомпонентных и последовательных режимов химиотерапии РЯ 
Исследование Контроль Эксперимент N Выигрыш

AGO/GINECO [27] PC РС эпирубицин 1282 NS

NSGO/EORTC
NCIC/CTG [28] PC РС эпирубицин 888 NS

Scarfone G [29, 30] PC РС топотекан 326 NS

AGO/GINECO [31] PC РС → консолидация топотеканом 1308 NS

AGO/GINECO
NSGO [32] PC РС  гемцитабин 1742 NS

NCIC/CTG
EORTC/GEICO [33] PC Цисплатин/топотекан → РС 819 NS

РС — Паклитаксел/карбоплатин.
NS (not signifi cant) — различия статистически не значимы.
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ста дий за бо ле ва ния по сле до ва тель ность оче вид на 
(опе ра ция, за тем адъ ю вант ная ХТ пак ли так сел 
175 мг/м2 и кар бо пла тин AUC-6 каж дые три не де ли), 
а вот рас про ст ра нен ный рак яич ни ков (как пра ви ло, 
речь идет о IIIc-IV ста ди ях) ос та ет ся пред ме том 
на уч ных ис сле до ва ний.

Так, Vergote I с соавт. [34] со об щи ли о ре зуль та-
тах ле че ния 718 боль ных с ги с то ло ги че с ки под-
тверж ден ным ра ком яич ни ков IIIc-IV ста дии, ко то-
рые бы ли ран до ми зи ро ва ны:
● на груп пу пер вич ной опе ра ции с по сле ду ю щей ХТ 
(три цик ла пак ли так сел/кар бо пла тин — PC), за тем 
ин тер валь ной ци то ре дук ци ей и еще тре мя кур са ми ХТ;
● и груп пу не о адъ ю вант ной ХТ (три цик ла PC) 
с по сле ду ю щей ин тер валь ной ци то ре дук ци ей и еще 

тре мя цик ла ми ХТ (ди зайн ис сле до ва ния пред став-
лен на рис. 2). 

Ре зуль та ты ле че ния в груп пе пер вич ной опе ра-
ции и груп пе не о адъ ю вант ной хи мио те ра пии 
(НАХТ) бы ли оди на ко вы ми: ме ди а на PFS со ста ви-
ла 12 ме ся цев vs 12 ме ся цев, (HR=1.01, 95% ДИ 
(до ве ри тель ный ин тер вал) 0.89-1.15); ме ди а на 
ОВ — 29 ме ся цев vs 30 ме ся цев, (HR=0.98, 95% ДИ 
0.85-1.14), а вот пе ре но си мость хи рур ги че с ко го 
эта па бы ла раз лич ной (табл. 9).

С уче том аг рес сив ной хи рур ги че с кой так ти ки 
ча с то та опе ра ци он ных ос лож не ний, вклю чая кро-
во те че ния 3–4 сте пе ни, 28-днев ную ле таль ность, 
п/о ли хо рад ку 3–4 сте пе ни, фи с ту лы и ве ноз ные 
тром бо зы, бы ла мень ше при про ве де нии НАХТ. 

Ри с. 1. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния (А) и об щая вы жи ва е мость (В) боль ных РЯ в ис сле до ва нии 
GOG0182-ICON5

Рис. 2. Операция vs неоадъювантная ХТ при распространенном РЯ
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Мно го фак тор ный ана лиз по ка зал, что об щее со сто-
я ние, сте пень зло ка че ст вен но с ти и ле чеб ная груп па 
не вли я ли на кли ни че с кий ис ход. По ка за те ли вы жи-
ва е мо с ти бы ли до сто вер но свя за ны с вы пол не ни ем 
оп ти маль ной ци то ре дук ции, ги с то ло ги ей, ис ход-
ным объ е мом по ра же ния, ста ди ей, а так же, что 
очень ин те рес но, со стра ной. В этом меж ду на род-
ном ис сле до ва нии при ни ма ли уча с тие цен т ры из 
де вя ти стран, и ока за лось, что в Ар ген ти не, Ни дер-
лан дах и Шве ции луч шие кли ни че с кие ис хо ды 
обес пе чи ва ла не о адъ ю вант ная ХТ, тог да как в Ита-
лии, Ис па нии и Ка на де от ме че но пре иму ще ст во 
пер во на чаль ной ци то ре дук ции. Так как хи мио те ра-
пев ти че с кая часть бы ла оди на ко вой, это мож но 
объ яс нить осо бен но с тя ми хи рур ги че с кой тех ни ки, 
что лиш ний раз под чер ки ва ет роль хи рур гии в ле че-
нии рас про ст ра нен но го ра ка яич ни ков.

Кро ме то го, зна че ние сверх рас ши рен ных 
«уль т ра ра ди каль ных» хи рур ги че с ких вме ша-
тельств у боль ных IIIС ста ди ей РЯ оце ни ли 
в Ко хра нов ском ана ли зе, пред став лен ном 
в 2011 г. [35]. Про ана ли зи ро ва ны ре зуль та ты ле че-
ния жен щин, под верг ших ся экс тен сив ной опе ра ции, 
в срав не нии с обыч ным хи рур ги че с ким вме ша тель-
ст вом (n=194). Мно го фак тор ный ана лиз, вклю чав-
ший раз лич ные фак то ры про гно за, про де мон ст ри-
ро вал пре иму ще ст ва в без ре ци див ной вы жи ва е мо с-
ти (БРВ) в груп пе сверх рас ши рен ных опе ра ций, 
хо тя эти раз ли чия не до стиг ли ста ти с ти че с кой зна-
чи мо с ти (HR=0.64, 95% ДИ 0.40–1.04). В под груп пе 
с кар ци но ма то зом брю ши ны (n=144) вы пол не ние 
экс тен сив ных уль т ра ра ди каль ных опе ра ций при во-
ди ло к до сто вер но му уве ли че нию БРВ по срав не нию 
со стан дарт ным объ е мом опе ра ции (HR=0.64, 95% 
ДИ 0.41–0.98; све де ния, ка са ю щи е ся ОВ, не пред-
став ле ны).

Со вер шен ст во ва ние стан дарт ных 
хи мио те ра пев ти че с ких под хо дов: 
еже не дель ный (dose-dense) ре жим 
вве де ния пак ли так се ла
В не дав но про ве ден ных ис сле до ва ни ях фа зы III 

под тверж де но зна че ние до зо ин тен сив но го (еже не-
дель но го) ре жи ма вве де ния пак ли так се ла и ин тра-
пе ри то не аль ной хи мио те ра пии для улуч ше ния 
ре зуль та тов ле че ния ра ка яич ни ков [36]. Во про сы, 
ка са ю щи е ся ин тра пе ри то не аль ной ХТ, тре бу ют 
от дель но го об суж де ния; в свя зи с ог ра ни чен ным 
объ е мом пуб ли ка ции в дан ном об зо ре этот под ход 
мы не рас сма т ри ва ем, а ог ра ни чим ся толь ко еже не-
дель ны ми вве де ни я ми пак ли так се ла.

Ос но вой для изу че ния та ко го ре жи ма ста ли экс-
пе ри мен таль ные дан ные о его пре иму ще ст вах 
и воз мож ной эф фек тив но с ти в том чис ле у боль ных 
с ре зи с тент но с тью к пла ти не и стан дарт ным вве де-
ни ям пак ли так се ла один раз в три не де ли [37]. 
Не смо т ря на то, что оп ти маль ная до зи ров ка пре па-
ра та так и не бы ла оп ре де ле на, ак тив ность пак ли-
так се ла в до зах 60–100 мг/м2/не де лю бы ла под-
тверж де на в не сколь ких про грам мах фа зы II, в ко то-
рых пре па рат при ме нял ся во вто рой ли нии ле че ния 
как в мо но ре жи ме [38, 39], так и в со ста ве ле кар ст-
вен ных ком би на ций [40].

В япон ском ран до ми зи ро ван ном ис сле до ва нии 
фа зы III JGOG 3016 срав ни ли стан дарт ный и до зо-
ин тен сив ный (еже не дель ный) пак ли так сел в ком би-
на ции с кар бо пла ти ном у боль ных с II–IV ста ди я ми 
ра ка яич ни ков [41]. Кон троль ная груп па по лу ча ла 
стан дарт ную те ра пию (пак ли так сел 180 мг/м2 + кар-
бо пла тин AUC6 каж дые три не де ли x 6–9 цик лов); 
ос нов ная — пак ли так сел 80 мг/м2 еже не дель но + 
кар бо пла тин AUC6 каж дые три не де ли х 6–9 цик-
лов. Не смо т ря на то, что dose-dense пак ли так сел 

Таблица 9
Частота операционных осложнений в группах первичной операции 

и неоадъювантной химиотерапии

Операционные осложнения Первичная операция n = 336 НАХТ → операция n= 334

П/о летальность (<28 дн.) 2,7% 0,6%

П/о лихорадка Gr 3-4 8% 2%

Фистула (ЖКТ/мочев.) 1,2% / 0,3% 0,3% / 0,6%

Время операции мин. 180 180

Гемотрансфузии 51% 53%

Кровотечения Gr 3-4 7% 1%

Венозные тромбозы Gr 3-4 2,4% 0,3%
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ас со ци и ро вал ся с боль шей ге ма то ло ги че с кой ток-
сич но с тью, и мень шее чис ло па ци ен ток за вер ши ли 
за пла ни ро ван ную те ра пию, по ка за те ли вы жи ва е мо-
с ти в экс пе ри мен таль ной груп пе бы ли до сто вер но 
луч ше (рис. 2). Ме ди а на ВБП со ста ви ла 17,2 ме ся-
цев для обыч но го и 28 ме ся цев для еже не дель но го 
ре жи ма (р=0.015; HR 0.714; 95% ДИ 0.581–0.879), 
трех лет няя об щая вы жи ва е мость со ста ви ла 65,1% 
и 72,1% со от вет ст вен но (р=0.03; HR 0.75; 95% ДИ 
0.57–0.98) (рис. 3).

На еже год ном кон грес се ASCO 2012 го да бы ли 
пред став ле ны об нов лен ные дан ные ис сле до ва ния 
JGOG 3016 с ме ди а ной на блю де ния 6,4 го да [42]. 
Ме ди а на об щей вы жи ва е мо с ти по-преж не му не 
до стиг ну та, пя ти лет няя об щая вы жи ва е мость 
в груп пе dose-dense те ра пии бы ла до сто вер но вы ше 
по срав не нию с обыч ным до зи ро ва ни ем (58,6% vs 
51,0%; р=0.0448; HR 0.79; 95% ДИ 0.63-0.99). 

Но вые на прав ле ния те ра пии: 
бе ва ци зу маб в ком би на ции с пак ли так се-
лом/кар бо пла ти ном при впер вые 
вы яв лен ном ра ке яич ни ков
Ос но вой для ин те г ра ции бе ва ци зу ма ба в ре жи-

мы ле че ния рас про ст ра нен но го РЯ по слу жи ли мно-
го чис лен ные ис сле до ва ния фа зы II, а так же за вер-
шен ные и про дол жа ю щи е ся ис сле до ва ния фа зы. 
В пред став лен ное в 2010 го ду ран до ми зи ро ван ное 
ис сле до ва ние фа зы III GOG 218 [43] бы ли вклю че-
ны 1872 па ци ент ки с пер вич ным РЯ, ко то рым по сле 
вы пол не ния опе ра ции про во ди ли один из трех 
ви дов ле че ния:

1) стан дарт ная ХТ (шесть цик лов ХТ пак ли так-
сел 175 мг/м2 + кар бо пла тин AUC-6 каж дые три 
не де ли);

2) стан дарт ная ХТ + бе ва ци зу маб толь ко од но-
вре мен но с ХТ (шесть цик лов ХТ пак ли так сел 

175 мг/м2 + кар бо пла тин AUC-6 + бе ва ци зу маб 
15 мг/кг каж дые три не де ли, по окон ча нии шести 
цик лов ХТ бе ва ци зу маб пре кра ща ли и вво ди ли 
пла це бо);

3) стан дарт ная ХТ с бе ва ци зу ма бом, ко то рый 
за тем про дол жа ли до про грес си ро ва ния в ка че ст ве 
под держ ки (шесть цик лов пак ли так сел 175 мг/м2 + 
кар бо пла тин AUC-6 каж дые три не де ли + бе ва ци зу-
маб 15 мг/кг каж дые три не де ли, по окон ча нии ше с-
ти цик лов ХТ про дол жа ли под дер жи ва ю щую те ра-
пию бе ва ци зу ма бом еще 16 цик лов, т.е. все го  бе ва-
ци зу маб вво ди ли 15 ме ся цев).

Ме ди а на вы жи ва е мо с ти без про грес си ро ва ния 
в груп пе с про дол же ни ем «под дер жи ва ю щей» те ра-
пии бе ва ци зу ма бом бы ла до сто вер но боль ше, чем 
у тех боль ных, ко то рым бе ва ци зу маб пре кра ща ли 
вме с те с ХТ или не вво ди ли во все (14,1 мес.; 11,2 мес. 
и 10,3 мес. в тре ть ей, вто рой и пер вой груп пах со от-
вет ст вен но, р<0.0001), од на ко это не вли я ло на об щую 
вы жи ва е мость, ко то рая бы ла оди на ко вой [44].

В 2011 г. бы ли до ло же ны об нов лен ные ре зуль та ты 
ран до ми зи ро ван но го ис сле до ва ния фа зы III ICON7, 
в ко то ром оце ни ли роль до бав ле ния бе ва ци зу ма ба 
к стан дарт ной хи мио те ра пии пер вич но го ра ка яич ни-
ков [45, 46]. В ис сле до ва ние вклю че ны 1528 жен щин 
с I-IIА ста ди я ми (с не бла го при ят ным про гно зом) или 
IIB-IV ста ди я ми ра ка яич ни ков, ко то рые по лу чи ли 
шесть кур сов стан дарт ной ХТ по схе ме пак ли так сел 
175 мг/м2 + кар бо пла тин AUC-6 или ту же са мую ХТ 
в ком би на ции с бе ва ци зу ма бом (пре па рат ис поль зо-
вал ся в мень шей, по срав не нию с пре ды ду щим ис сле-
до ва ни ем, до зе — 7,5 мг/кг один раз в три не де ли). 
По окон ча нии ХТ бе ва ци зу маб во вто рой груп пе про-
дол жа ли сум мар но в те че ние од но го го да. 

По ка за но, что до бав ле ние бе ва ци зу ма ба к ХТ 
с по сле ду ю щей «под дер жи ва ю щей» те ра пи ей бе ва-
ци зу ма бом до сто вер но уве ли чи ва ло ме ди а ну PFS 
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во всей груп пе с 17,4 мес. до 19,8 мес. (р=0.039), 
а в под груп пе вы со ко го ри с ка (ос та точ ные опу хо ли 
бо лее 1 см или IV ста дия) с 10,5 мес. до 15,9 мес. 
(р<0.001). На на сто я щий мо мент ме ди а на ОВ не 
до стиг ну та, су ще ст вен ных раз ли чий в ОВ во всей 
по пу ля ции не от ме че но, од на ко при вы де ле нии 
под груп пы с вы со ким ри с ком про грес си ро ва ния 
(ос та точ ные опу хо ли бо лее 1 см или IV ста дия) 
от ме че но до сто вер ное уве ли че ние ме ди а ны об щей 
вы жи ва е мо с ти с 28,8 мес. до 36,6 мес. (р=0.0002) 
(рис. 4). Окон ча тель ные ре зуль та ты ис сле до ва ния 
ожи да ют ся к 2013 го ду.

Бе зо пас ность до бав ле ния бе ва ци зу ма ба к еже-
не дель ным вве де ни ям пак ли так се ла оце ни ли 
в пред став лен ном на ASCO 2012 го да од но ру кав-
ном ис сле до ва нии OCTAVIA [47]. Вклю че но 
189 боль ных ра ком яич ни ков со ста ди я ми FIGO 
I-IIa вы со ко го ри с ка (Gr3/ свет лок ле точ ный) или 

IIb-IV по сле опе ра тив но го ле че ния (71% — оп ти-
маль ная ци то ре дук ция). Ре жим ХТ: 6–8 цик лов 
хи мио те ра пии бе ва ци зу ма ба 7,5 мг/кг один раз 
в три не де ли + пак ли так сел 80 мг/м2 еже не дель но 
(1, 8, 15-й дни) + кар бо пла тин AUC6 каж дые три 
не де ли, за тем про дол же ние бе ва ци зу ма ба сум мар-
но в те че ние не ме нее од но го го да. На и бо лее ча с-
ты ми не же ла тель ны ми яв ле ни я ми 3–4 сте пе ни 
бы ла ней т ро пе ния (60%), ане мия (8%), тром бо ци-
то пе ния (7%). Спе ци фи че с ки ми по боч ны ми эф фек-
та ми бе ва ци зу ма ба тре ть ей и бо лее сте пе ни бы ли 
ги пер тен зия (4,2%), тром бо эм бо лия (6,3%), кро во-
те че ния (0,5%) и пер фо ра ции же лу доч но-ки шеч но-
го трак та (0,5%). Ав то ры де ла ют вы вод о том, что 
до бав ле ние бе ва ци зу ма ба к еже не дель но му пак ли-
так се лу хо ро шо пе ре но сит ся и не при во дит к уве-
ли че нию ток сич но с ти по срав не нию со стан дарт-
ным трех-не дель ным ре жи мом до зи ро ва ния, изу-
чен ным в ис сле до ва нии ICON7.

Та ким об ра зом, «зо ло тым стан дар том» 
хи мио те ра пии пер вич но го ра ка яич ни ков 
по-преж не му ос та ет ся ком би на ция пак ли так сел 
175 мг/м2 + кар бо пла тин AUC6 каж дые три не де-
ли — 6(8) цик лов. До пол ни тель ный вы иг рыш 
мо жет дать ре жим еже не дель но го вве де ния пак-
ли так се ла, а так же вклю че ние бе ва ци зу ма ба, 
осо бен но в под груп пе боль ных с вы со ким ри с-
ком ре ци ди ва. Цель ве ду щих ся и бу ду щих кли-
ни че с ких ис сле до ва ний — рас ши ре ние ар се на ла 
ак тив ных ле кар ст вен ных аген тов за счет но вых 
пре па ра тов с мо ле ку ляр но-на це лен ным ме ха-
низ мом дей ст вия, а так же изу че ние воз мож но с-
тей ин ди ви ду а ли за ции те ра пии.

Ри с. 4. ICON7: Раз ли чия в об щей вы жи ва е мо с ти в под-
груп пе с вы со ким ри с ком ре ци ди ва
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