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Не смо т ря на ус пе хи в хи рур ги че с ком и ле кар-
ст вен ном ле че нии, рак яич ни ков ос та ет ся ос нов-
ной при чи ной смер ти у жен щин с ги не ко ло ги че с-
ки ми зло ка че ст вен ны ми опу хо ля ми. Ре во лю ци ей 
в ле че нии ра ка яич ни ков (РЯ) бы ло от кры тие пре-
па ра тов пла ти ны, за тем так са нов. Но с 2004 го да, 
с мо мен та ус та нов ле ния стан дарт ной схе мы 
хи мио те ра пии пер вой ли нии на ос но ве пре па ра тов 
пла ти ны и так са нов, об щая вы жи ва е мость су ще ст-
вен но не по вы си лась. По это му в по след ние го ды 
ос нов ной ак цент в ле че нии РЯ на прав лен на аль-
тер на тив ные ме то ды, ос но ван ные на по ни ма нии 
мо ле ку ляр ной би о ло гии ра ка. На и бо лее пер спек-
тив ны ми би о ло ги че с ки ми ми ше ня ми для РЯ, 
по дан ным ли те ра ту ры, яв ля ют ся фак то ры ан ги о-
ге не за, фо лат ные ре цеп то ры и на ру ше ния в си с те-
ме ре па ра ции ДНК. Про во дит ся мно же ст во ис сле-
до ва ний в этом на прав ле нии, но на и бо лее изу чен 
в ле че нии РЯ ин ги би тор со су ди с то го фак то ра рос-
та бе ва ци зу маб.

Ан ги о ге нез иг ра ет важ ную роль в би о ло гии 
ра ка яич ни ков. Но вые кро ве нос ные со су ды в опу-
хо ли по яв ля ют ся уже при ее раз ме рах в 100–
200 мкм. Этот про цесс осу ще ств ля ет ся че рез 
се мей ст во VEGF фак то ров рос та и ре цеп то ров. 
Бе ва ци зу маб — ре ком би нант ное че ло ве че с кое 
мо но кло наль ное ан ти те ло к VEGF ли ган ду, ко то-

рое свя зы ва ет и инак ти ви ру ет VEGF, тем са мым 
по дав ляя про ли фе ра цию эн до те ли аль ных кле ток.

Мно го чис лен ные ре т ро спек тив ные кли ни че с-
кие ис сле до ва ния по ка за ли, что по ли мор физм 
VEGF и уве ли че ние VEGF экс прес сии ге нов кор ре-
ли ру ет с пло хим про гно зом.

Вы со кий уро вень экс прес сии VEGF об на ру жи-
ва ет ся и в пер вич ной опу хо ли, и в ме та ста зах, 
и в ас ци ти че с кой жид ко с ти. Связь меж ду экс прес-
си ей VEGF и про гно зом при РЯ бы ла от ме че на еще 
в се ре ди не 1990 го дов, ког да им му но ги с то хи ми че с-
ким ме то дом ис сле до ва ли экс прес сию VEGF 
в 68 об раз цах тка ни (па ра фи но вых бло ках) РЯ пер-
вой-вто рой ста дии, по гра нич ной опу хо ли пер вой 
и вто рой ста дии и нор маль ной тка ни. Бы ло от ме че-
но, что ги пер эк с прес сия VEGF кор ре ли ру ет с мень-
шим без ре ци див ным пе ри о дом [1]. В 2002 го ду изу-
ча лась экс прес сия VEGF у 101 боль ных РЯ с низ-
кой сте пе нью диф фе рен ци ров ки, у 16 — с вы со кой 
сте пе нью диф фе рен ци ров ки и у 34 жен щин с по гра-
нич ной опу хо лью. При этом по вы ше ние уров ня 
VEGF ас со ци и ро ва лось с бо лее низ кой сте пе нью 
диф фе рен ци ров ки опу хо ли и бо лее низ кой вы жи ва-
е мо с тью, что да ет ос но ва ния для ис поль зо ва ния 
это го по ка за те ля как про гно с ти че с ко го мар ке ра для 
РЯ [2]. У 86 боль ных РЯ со вто рой и чет вер той ста-
ди я ми за бо ле ва ния ис сле до ва ли уро вень не ко то рых 
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фак то ров ан ги о ге не за (CD 105, транс фор ми ро ван-
ный фак тор рос та ЯЅ (TGF-ß½), ан ги о по э тин 2, 
ва с ку ляр ный эн до те ли аль ный фак тор рос та (VEGF) 
и фак тор не кро за опу хо ли-ά) пе ред на ча лом ком би-
ни ро ван но го ле че ния, вклю чав ше го ци то ре дук тив-
ную опе ра цию с по сле ду ю щей пла ти но со дер жа щей 
хи мио те ра пи ей. Вы со кий уро вень TGF-ß½ и CD 105 
ока за лись не за ви си мы ми фак то ра ми луч шей вы жи-
ва е мо с ти (не до стиг ну та по срав не нию с 39 ме ся-
ца ми, р=0,009), а вы со кий уро вень TGF-ß½ и низ-
кий уро вень VEGF ас со ци и ро ва лись с бо лее дли-
тель ным пе ри о дом до про грес си ро ва ния (49 по 
срав не нию с 17 ме ся ца ми, р=0,022). Ос таль ные 
фак то ры не по ка за ли сво е го зна че ния. В ис сле до ва-
нии бы ла под тверж де на про гно с ти че с ки не бла го-
при ят ная роль вы со ко го уров ня VEGF как клю че во-
го фак то ра ан ги о ге не за, что пре до пре де ля ет ис поль-
зо ва ние вме с те с хи мио те ра пи ей ин ги би то ров ан ги-
о ге не за в по доб ных груп пах боль ных [3].

Сна ча ла мно же ст во ис сле до ва ний бы ло про ве-
де но по изу че нию бе ва ци зу ма ба во вто рой фа зе. 
В ис сле до ва нии GOG 170D бе ва ци зу маб при ме нял-
ся в до зе 15 мг/кг один раз в три не де ли у 62 па ци-
ен ток как с пла ти но чув ст ви тель ны ми, так и ре зи с-
тент ны ми к пре па ра там пла ти ны фор ма ми ре ци ди-
вов РЯ [4]. Из 62 боль ных в 58% на блю де ни ях (т.е. 
чуть боль ше по ло ви ны) со став ля ли па ци ент ки 
с пла ти но чув ст ви тель ным ре ци ди вом РЯ. Ра нее, 
до при ме не ния бе ва ци зу ма ба, 66% боль ных по лу-
чи ли по два пред ше ст ву ю щих ре жи ма хи мио те ра-
пии. Объ ек тив ный от вет со ста вил 21%, из ко то рых 
толь ко у 3% па ци ен ток бы ли от ме че ны пол ные 
ре мис сии, а ста би ли за ция за бо ле ва ния бо лее ше с ти 
ме ся цев — у 52% боль ных. Ме ди а на вре ме ни до 
про грес си ро ва ния со ста ви ла 4,7 ме ся ца, а ме ди а на 
об щей вы жи ва е мо с ти — 16,9 ме ся цев. Ве ноз ный 
тром боз чет вер той сте пе ни на блю дал ся в 3% на блю-
де ний, ги пер то ния тре ть ей сте пе ни — в 9% на блю-
де ний. Эпи зо дов кро во те че ния и пер фо ра ции 
ки шеч ни ка от ме че но не бы ло. 

Кро ме то го, в ис сле до ва нии изу ча ли не ко то рые 
фак то ры и мар ке ры для про гно зи ро ва ния от ве та на 
те ра пию бе ва ци зу ма бом (VEGF, оп ре де ле ние плот-
но с ти ми к ро со су дов-CD31, тром бо с пон дин-1 
(TSP-1), му та ция р53). Мар ке ром плот но с ти ми к ро-
со су дов яв ля ет ся CD31, ко то рый на хо дит ся на 
пред ше ст вен ни ках эн до те ли аль ных и стро маль ных 
кле ток, ма к ро фа гах, CD4+. TSP-1-слож ный бе лок, 
эн до ген ный ин ги би тор ан ги о ге не за, но так же мо жет 
сти му ли ро вать ан ги о ге нез че рез свой ге па рин-свя-
зы ва ю щий до мен по сред ст вом мо ду ля ции вне кле-
точ ных про те аз при про грес си ро ва нии за бо ле ва-

ния. При низ ком уров не CD31 (низ кая плот ность 
со су дов) ча с тич ный от вет на бе ва ци зу маб со ста вил 
39%, а при вы со ком — 14%. 

В дру гих ис сле до ва ни ях, в ко то рых так же изу ча-
ли уров ни CD31 при ра ке мо лоч ной же ле зы и тол-
стой киш ки, та кой кор ре ля ции не по лу че но. Ав то ры 
дан но го ис сле до ва ния пред по ла га ют, что уро вень 
CD31 вли я ет толь ко при РЯ. Уве ли че ние TSP-1 бы ло 
свя за но с умень ше ни ем ри с ка про грес си ро ва ния 
за бо ле ва ния (HR=0,63,95% СI=0,43–0,93) и смер ти 
с уче том кор рек ции про гно с ти че с ких пе ре мен ных 
(HR=0,603,95% СI=0.36-0.99). Сни же ние ри с ка 
смер ти на блю да лось у жен щин с му та ци ей р53 по 
срав не нию с от сут ст ви ем му та ции (HR=0,42, 95% 
СI=0,188–0,93). 

По сле кор рек ти ров ки про гно с ти че с ких пе ре-
мен ных ста тус р53 не вли ял на вы жи ва е мость. 
Вы со кий уро вень сы во ро точ но го VEGF был свя зан 
с за мет ным по вы ше ни ем ри с ка смер ти (HR=2,66,95% 
СI=1,36–5,19). Не смо т ря на ма лую вы бор ку боль-
ных, от сут ст вие кон троль ной груп пы, эти кор ре ля-
тив ные ис сле до ва ния до ка зы ва ют воз мож ность 
ис поль зо вать дан ные мар ке ры для от бо ра па ци ен-
ток, ко то рым це ле со об раз но на зна че ние бе ва ци зу-
ма ба, од на ко для под тверж де ния этих дан ных не об-
хо ди мы боль шие пер спек тив ные ис сле до ва ния.

Ис сле до ва ние ORBIT бы ло про ве де но при изу-
че нии бе ва ци зу ма ба в мо но те ра пии у 44 мно го крат-
но ле че ных па ци ен ток с ди а гно зом РЯ [5]. Бе ва ци-
зу маб на зна ча ли 15 мг/кг один раз в 21 день. В 16% 
на блю де ний ле че ние бы ло эф фек тив ным, за бо ле ва-
ние ста би ли зи ро ва лось на срок бо лее ше с ти ме ся-
цев у 61% па ци ен ток, бо лее 12 ме ся цев — у 25%. 
Ме ди а на вре ме ни до про грес си ро ва ния со ста ви ла 
4,4 ме ся ца, а ме ди а на вы жи ва е мо с ти — 10,7 ме ся-
ца. Ос лож не ния ле че ния: пер фо ра ция ки шеч ни-
ка — 11,4% на блю де ний, ток сич ность тре ть ей сте-
пе ни в ви де ги пер тен зии и бо лей в жи во те — в 9% 
и 5% на блю де ни ях, со от вет ст вен но, а ток сич но с ти 
чет вер той сте пе ни от ме че но не бы ло. Эф фек тив-
ность бе ва ци зу ма ба в мо но те ра пии пред став ле на 
в таб ли це 1.

Об ра ща ет на се бя вни ма ние тот факт, что 
в ис сле до ва нии Burger с со авт. не бы ло слу ча ев пер-
фо ра ции ки шеч ни ка по срав не нию с ис сле до ва ни-
ем Cannistra с со авт. При чи на кро ет ся, по всей 
ви ди мо с ти, в сте пе ни рас про ст ра не ния опу хо ле во-
го про цес са. 

Как из ве ст но, VEGF по вы ша ет про ни ца е мость 
со су дов и экс прес си ру ет ся в боль шом ко ли че ст ве 
в ас ци ти че с кой жид ко с ти. У де вя ти па ци ен ток 
с ре фрак тер ным к ле че нию ас ци том (трое — боль ные 
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ра ком яич ни ков, двое — ра ком мо лоч ной же ле зы, 
и по од ной боль ной ра ком под же лу доч ной же ле зы, 
ме зо те ли о мой брю ши ны, ра ком же луд ка, пер вич ной 
опу хо лью брю ши ны) изу ча ли ин тра пе ри то не аль ное 
вве де ние бе ва ци за ма ба в до зе 5 мг/кг с ин тер ва лом 
один раз в че ты ре не де ли. Па ци ент ки по лу чи ли от 
од но го до трех вве де ний бе ва ци зу ма ба. Сред нее вре-
мя на блю де ния со ста ви ло три ме ся ца. Из ток сич но с-
ти был от ме чен один эпи зод ве ноз но го тром бо за, три 
эпи зо да фе б риль ной ней т ро пе нии без ин фек ци он ных 
ос лож не ний. Все ос таль ные ви ды ток сич но с ти 
(ги пер тен зия, бо ли в жи во те, тош но та) на блю да лись 
не бо лее пер вой-вто рой сте пе ни. У вось ми из де вя ти 
боль ных ин тер вал меж ду ла па ро цен те за ми был уве-
ли чен. По кри те ри ям RECIST у двух боль ных за фик-
си ро ва на ча с тич ная ре мис сия, и у двух — про грес си-
ро ва ние за бо ле ва ния [6].

Garcia с со авт. изу ча ли ком би на цию бе ва ци зу-
ма ба (до за 10 мг/кг каж дые две не де ли) с ме тро-
ном ным вве де ни ем цик ло фо с фа на в до зе 50 мг/сут 
по сто ян но. При этом из всей груп пы (n=70) толь ко 
у 28 боль ных был от ме чен пла ти но ре зи с тент ный 
ре ци див. Ча с тич ная ре мис сия на блю да лась в 24% 
слу ча ев (95% CI 15%–36%), ста би ли за ция — в 64% 
(95% CI 50%–74%). От вет на ле че ние за ви сел от 
ги с то ло ги че с ко го ти па опу хо ли и со ста вил 30% 
у па ци ен ток с се роз ной аде но кар ци но мой яич ни-
ков, 50% — у боль ных со свет лок ле точ ной аде но-
кар ци но мой и 5% — у боль ных с дру ги ми ги с то ло-
ги че с ки ми ти па ми (му ци ноз ная аде но кар ци но ма, 
не диф фе рен ци ро ван ный рак). Ме ди а на вре ме ни до 
про грес си ро ва ния во всей груп пе со ста ви ла 
7,2 ме ся ца (95% CI 5,3–8,7), ме ди а на вы жи ва е мо с-
ти — 16,9 ме ся цев (95% CI 11,4–25,2) (рис. 1.) 
Ме ди а на вре ме ни до про грес си ро ва ния у па ци ен-

ток с пла ти но чув ст ви тель ным ре ци ди вом со ста ви-
ла де вять ме ся цев, а при ре зи с тент ном к пре па ра-
там пла ти ны ре ци ди ве — 4,7 ме ся ца. Ме ди а на 
вы жи ва е мо с ти у боль ных с пла ти но чув ст ви тель-
ным ре ци ди вом так же ока за лась зна чи тель но вы ше 
и со ста ви ла 24 ме ся ца по срав не нию с пла ти но ре-
зи с тент ным ре ци ди вом РЯ (11 ме ся цев).

Из ток сич но с ти тре ть ей-чет вер той сте пе ни (на 
кур сы) от ме ча лась лим фо пе ния на 14% кур сах, 
ней т ро пе ния и тром бо ци то пе ния — по 1% на блю-
де ний. Из не ге ма то ло ги че с кой ток сич но с ти (на 
кур сы) на блю да лась сла бость в 6% слу ча ев, га с т-
ро ин те с ти наль ные на ру ше ния в ви де не про хо ди-
мо с ти на 6% кур сах, бо ли в жи во те в 13%, все 
ос таль ные ви ды ток сич но с ти тре ть ей-чет вер той 
сте пе ни встре ча лись на ме нее 2% кур сах. Ги пер-
тен зия и про те и ну рия на блю да лись все го на 39% 
и 44% кур сах и бы ли в ос нов ном пер вой-вто рой 
сте пе ни. Пер фо ра ция ки шеч ни ка вто рой сте пе ни 
на блю да лась у од ной боль ной со ста би ли за ци ей 
за бо ле ва ния на де вя том кур се ле че ния. В этом 
ис сле до ва нии изу ча ли ген ный по ли мор физм для 
об на ру же ния фак то ров, пред ска зы ва ю щих эф фек-
тив ность бе ва ци зу ма ба. Изу ча ли на ли чие и по ли-
мор физм VEGF, Е-се лек ти на и тром бо с пон ди на 1, 
как мар ке ров про гно за эф фек тив но с ти ле че ния 
бе ва ци зу ма бом, но кор ре ля ции с от ве том от ме че но 
не бы ло [7]. 

Так же в 2008 и 2009 го дах по яви лись пуб ли ка-
ции по изу че нию бе ва ци зу ма ба с то по те ка ном 
и ПЛД (пе ги ли ро ван ный ли по со маль ный до ксо ру-
би цин) у па ци ен ток с пла ти но ре зи с тент ным и чув-
ст ви тель ным ре ци ди вом РЯ, где эф фек тив ность 
ле че ния со ста ви ла 22% и 36% при ле че нии бе ва ци-
зу ма бом с то по те ка ном и ПЛД со от вет ст вен но [8]. 
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Таблица 1

Результаты фазы II исследований бевацизумаба в монорежиме
Burger et al Cannistra et al

Число б-х 62 44

Кол-во предшествующих линий ХТ <2 2–3 (резистентные к ПЛД или топотекану)

% больных с платиночувствительным рецидивом 58% 0%

ОЭ % 21% 16%

Стабилизация, % 52% 64%

МВДП, мес 4,7 4,4

МВ, мес 16,9 10,7

Перфорация кишечника % 0% 11,4%

ОЭ — объективный ответ.  МВДП — медиана времени до прогрессирования.  МВ — медиана выживаемости.  
ПЛД — пегилированный липосомальный доксорубицин
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Ес ли мы срав ним ре зуль та ты ле че ния бе ва ци-
зу ма бом как в мо но те ра пии, так и в ком би на ции 
с хи мио те ра пи ей при пла ти но чув ст ви тель ных 
и ре зи с тент ных ре ци ди вах РЯ с при ня тым стан-
дар том, то ре зуль та ты ока зы ва ют ся схо жи ми 
(рис. 2.)

Про во дит ся ис сле до ва ние, где срав ни ва ют бе ва-
ци зу маб с ци то ста ти ка ми и в мо но те ра пии (стан-
дарт ном ле че ния) у па ци ен ток с пла ти но ре зи с тент-
ным ре ци ди вом РЯ (рис. 3.)

В ис сле до ва ние бы ли вклю че ны 361 па ци ент ка. 
Ме ди а на вы жи ва е мо с ти без про грес си ро ва ния 

Рис. 2. Вто рая фа за ис сле до ва ний бе ва ци зу ма ба при пла ти но чув ст ви тель ных/ре зи с тент ных ре ци ди вах РЯ

Рис. 1. Ме ди а на вре ме ни до про грес си ро ва ния и об щая вы жи ва е мость в ис сле до ва нии бе ва ци зу ма ба 
с цик ло фо с фа ми дом
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в груп пе боль ных с до бав ле ни ем бе ва ци зу ма ба 
со ста ви ла 6,7 ме ся цев по срав не нию с 3,4 ме ся ца-
ми при ле че нии толь ко хи мио те ра пи ей (HR 95% CI 
0.48 p<0.001) [9]. Объ ек тив ный от вет в груп пе па ци-
ен ток, по лу чав ших од ну хи мио те ра пию, со ста вил 
12,6%, а в груп пе с до бав ле ни ем бе ва ци зу ма ба — 
30,9% (р=0,001).

Про во дит ся ис сле до ва ние GOG 213 при пла ти-
но чув ст ви тель ном ре ци ди ве РЯ, цель ко то ро го — 
оп ре де лить роль по втор ной ци то ре дук тив ной опе-
ра ции с по сле ду ю щей хи мио те ра пи ей с до бав ле ни-
ем бе ва ци зу ма ба в срав не нии толь ко с ле кар ст вен-
ным ле че ни ем без опе ра ции. 

На ASCO 2011 го да бы ли до ло же ны ре зуль та ты 
ис сле до ва ния OCEANS, где при пла ти но чув ст ви-
тель ном ре ци ди ве РЯ изу ча лась ком би на ция ХТ 
кар бо пла ти на с гем ци та би ном с до бав ле ни ем и без 

бе ва ци зу ма ба в до зе 15 мг/кг до про грес си ро ва ния 
(рис. 4.).

В ис сле до ва ние бы ли вклю че ны 484 боль ных 
с пла ти но чув ст ви тель ным ре ци ди вом РЯ, по 242 в каж-
дой груп пе. Ха рак те ри с ти ки боль ных груп пы бы ли 
хо ро шо сба лан си ро ва ны. Все 100% па ци ен ток в обе их 
груп пах по лу ча ли в пер вой ли нии пак ли так сел с кар бо-
пла ти ном. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния в груп-
пе па ци ен ток, ле чен ных бе ва ци зу ма бом, до сто вер но 
бы ла вы ше, чем в груп пе без бе ва ци зу ма ба (12,4 ме ся-
ца по срав не нию с 8,4 ме ся ца ми р<0,0001) (рис. 5.).

При ана ли зе эф фек тив но с ти ле че ния в за ви си-
мо с ти от со ма ти че с ко го со сто я ния па ци ен ток, воз-
ра с та, бес пла ти но во го ин тер ва ла, в груп пе боль ных, 
по лу чав ших бе ва ци зу маб, ре зуль та ты бы ли луч ше. 
Осо бое пре иму ще ст во от до бав ле ния пре па ра та 
от ме ча лось в про гно с ти че с ки не бла го при ят ной 

Рис. 3. AURELIA. Ис сле до ва ния бе ва ци зу ма ба с ци то ста ти ка ми и в мо но те ра пии 
при пла ти но ре зи с тент ном ре ци ди ве РЯ

Рис. 4. Ди зайн ис сле до ва ния OCEANS
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груп пе боль ных с бес пла ти но вым ин тер ва лом от 
ше с ти до 12 ме ся цев (HR=0,41 (0,29–0,58)). Объ ек-
тив ный от вет в груп пе с бе ва ци зу ма бом со ста вил 
78,5% по срав не нию с 57,4% (р<0.0001) в груп пе 
па ци ен ток, ле чен ных без до бав ле ния бе ва ци зу ма ба. 
По пред ва ри тель ным дан ным ме ди а на вы жи ва е мо с-
ти боль ных в груп пе с бе ва ци зу ма бом со ста ви ла 
35,5 ме ся цев, а в груп пе без бе ва ци зу ма ба — 
29,9 ме ся цев (р=0.094) (рис. 6.).

Не же ла тель ные яв ле ния, ко то рые от ме ча лись 
в груп пе па ци ен ток с до бав ле ни ем бе ва ци зу ма ба, 
бы ли пред ска зу е мы. От ме чал ся боль ший про цент 
ги пер тен зий >3 сте пе ни (17% по срав не нию с 1%) 
и про те и ну рии >3 сте пе ни (9% по срав не нию с 1%). 
Пер фо ра ций по лых ор га нов не от ме ча лось. Стра-
те гия ле че ния ги пер то ний, свя зан ных с бе ва ци зу-
ма бом, не оп ре де ле на, но ис поль зо ва ние тра ди ци-
он ных ги по тен зив ных пре па ра тов, вклю чая бе та-

Рис. 5. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния. OCEANS

Рис. 6. Вы жи ва е мость. OCEANS
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бло ка то ры, бло ка то ры каль ци е вых ка на лов, ин ги-
би то ры АПФ, де мон ст ри ру ют хо ро ший ре зуль тат 
в уп рав ле нии ги пер то ни ей.

Ес ли го во рить о ле че нии пла ти но чув ст ви тель-
ных ре ци ди вов ра ка яич ни ков, то на со вре мен ном 
уров не ре зуль та ты ис сле до ва ния OCEANS с бе ва-
ци зу ма бом на се го дняш ний день луч шие. В ис сле-
до ва нии ICON 4 вы жи ва е мость без про грес си ро ва-
ния при ис поль зо ва нии ком би на ции пак ли так се ла 
с пре па ра та ми пла ти ны со ста ви ла 12 ме ся цев, 
в ис сле до ва нии AGO ovar 2.5 ком би на ция гем ци та-
би на с кар бо пла ти ном де мон ст ри ро ва ла вы жи ва е-
мость без про грес си ро ва ния 8,6 ме ся цев, а в ис сле-
до ва нии CALIPSO вы жи ва е мость без про грес си ро-
ва ния у боль ных, ле чен ных ком би на ци ей ПЛД 
с кар бо пла ти ном, со ста ви ла 11,3 ме ся ца. В 2011 го ду 
опуб ли ко ва ны пред ва ри тель ные ре зуль та ты ле че ния 
54 боль ных с пла ти но чув ст ви тель ным ре ци ди вом 
РЯ ком би на ци ей ПЛД и кар бо пла ти на с до бав ле ни-
ем бе ва ци зу ма ба в до зе 10 мг/кг. Объ ек тив ный от вет 
со ста вил 72,2%, а вы жи ва е мость без про грес си ро-
ва ния — 14,1 ме ся ца [10]. 

По сле по лу че ния вы со ких ре зуль та тов ле че ния 
бе ва ци зу ма ба как в мо но те ра пии, так и в со че та нии 
с хи мио те ра пи ей при ре ци ди вах РЯ да лее про ве ден 
ряд ис сле до ва ний по изу че нию бе ва ци зу ма ба в пер-
вой ли нии. Уг не тая по яв ле ние но вых со су дов, пре-
па рат пер спек ти вен для уси ле ния дей ст вия ци то-
ста ти ков и в ка че ст ве под дер жи ва ю ще го ле че ния 
по сле до сти же ния пол ной ре мис сии, т.е. мо жет 
сдер жи вать раз ви тие ме та ста зов. В свя зи с этим 
ис сле до ва ния ка са ют ся ис поль зо ва ния бе ва ци зу ма-
ба в пер вой ли нии хи мио те ра пии с по сле ду ю щей 
под дер жи ва ю щей те ра пи ей бе ва ци зу ма бом. 

Ком би на ция бе ва ци зу ма ба (15 мг/кг) с пак ли-
так се лом (175 мг/м2) и кар бо пла ти ном (AUC 5) до 
ше с ти цик лов в од ном из пер вых ис сле до ва ний 
у 20 па ци ен ток РЯ про де мон ст ри ро ва ла эф фек тив-
ность ле че ния 80%, при этом у па ци ен ток, у ко то-
рых объ ем ци то ре дук тив ной опе ра ции был оп ти-

маль ным, эф фек тив ность ле че ния со ста ви ла 70%, 
а при не о пти маль ном объ е ме эф фек тив ность — 
10%. Из ге ма то ло ги че с кой ток сич но с ти ней т ро пе-
ния тре ть ей-чет вер той сте пе ни на блю да лась у 80% 
боль ных, ане мия и тром бо ци то пе ния пер вой-вто-
рой сте пе ни — в 95% и 90% слу ча ев. Чет вер тая 
сте пень не ге ма то ло ги че с кой ток сич но с ти не бы ла 
от ме че на во об ще, но в 10% на блю де ний встре ча-
лась ги пер тен зия тре ть ей сте пе ни и в 5% — по ли-
ней ро па тия тре ть ей сте пе ни. Слу ча ев пер фо ра ции 
ки шеч ни ка за фик си ро ва но не бы ло. 

Пред ва ри тель ные ре зуль та ты по ле че нию РЯ 
в пер вой ли нии бе ва ци зу ма бом в ком би на ции 
с хи мио те ра пи ей пред ста вил Penson в со авт. 
2010 г. [11]. В ис сле до ва нии да на оцен ка эф фек-
тив но с ти ле че ния 62 боль ных с >IС ста ди ей РЯ. 
Вна ча ле боль ные по лу ча ли 6–8 кур сов ХТ по схе-
ме: пак ли так сел 175 мг/м2 + кар бо пла тин AUC 5 + 
бе ва ци зу маб (15 мг/кг), за тем в те че ние го да с под-
дер жи ва ю щей це лью про во ди ли мо но те ра пию 
бе ва ци зу ма бом 15 мг/кг один раз в три не де ли. 
Эф фек тив ность дан но го ре жи ма со ста ви ла 75%. 
(Дан ные по эф фек тив но с ти ком би на ции пред став-
ле ны в табл. 2.)

Ме ди а на вре ме ни до про грес си ро ва ния со ста-
ви ла 29,8 ме ся ца, а ме ди а на вы жи ва е мо с ти не 
до стиг ну та. Ре зуль та ты это го ис сле до ва ния на пер-
вый взгляд все ли ли на деж ду на уве ли че ние эф фек-
тив но с ти ле че ния па ци ен ток РЯ с до бав ле ни ем 
бе ва ци зу ма ба к стан дарт ной хи мио те ра пии пер вой 
ли нии. 

Од на ко ре зуль та ты ран до ми зи ро ван но го мно го-
цен т ро во го ис сле до ва ния GOG 0218, опуб ли ко ван-
ные в 2010 го ду, не по ка за ли та ких вы со ких ре зуль-
та тов [12]. В ис сле до ва ние вклю чи ли па ци ен ток 
с тре ть ей ста ди ей за бо ле ва ния РЯ по сле хи рур ги че-
с ко го ле че ния с ма к ро ско пи че с кой ос та точ ной опу-
хо лью (≤1 cм) или суб оп ти маль ным объ е мом опе-
ра тив но го вме ша тель ст ва и с чет вер той cта ди ей 
за бо ле ва ния (рис. 7). 

Таблица 2

Эффективность комбинации паклитаксела, карбоплатина и бевацизумаба

Эффективность бевацизумаб + карбоплатин + таксол 
(n–62), %

Полная ремиссия 23

Частичная ремиссия 52

Стабилизация 25

Прогрессирование 0

Контроль роста опухоли 100
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За пе ри од с ок тя б ря 2005 по июнь 2009 го да 
в ис сле до ва ние бы ли вклю че ны 1873 па ци ент ки со 
сред ним пе ри о дом на блю де ния 17,4 ме ся ца (от 
0.0–50,7 ме ся цев). Рас пре де ле ние па ци ен ток по 
воз ра с ту, по ста ту су, по ста дии за бо ле ва ния, по ги с-

то ло ги че с ко му ти пу в трех груп пах бы ло оди на ко-
вым (табл. 3).

На мо мент ана ли за про грес си ро ва ние за бо ле-
ва ния от ме че но в 48%, 42% и 26% на блю де ний, 
со от вет ст вен но в I, II, III груп пах. Ток сич ность, 

Рис. 7. Ди зайн ис сле до ва ния GOG 0218 

Таблица 3

Распределение пациенток в исследовании GOG 0218 

Параметры, n %
 I

Т+ К
(n= 625), %

II
Т+К+Бев

(n=625), %

III
Т+К+бев–бев

(n=623), %

 Стадия/размер остаточной опухоли

 III — оптим. циторед. (макроскоп. опухоль) 35 33 35

 III — субоптим. циторед. 41 41 39

 IV 25 26 27

 Гистология

 Серозная 87 84 84

 Эндометриоидная 3 4

 Светлоклеточная 2 4 3

 Муцинозная 1 <1 1

 Дифференцировка опухоли Gr.

 Gr. III 66 70 69

 Gr. II 15 12 15

 Gr. I 5 4 3

 Недифференцированная 14 14 14
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на блю дав ша я ся в этом ис сле до ва нии, пред став ле-
на в таб ли це 4.

По дан ным ис сле до ва те лей, ме ди а на вре ме ни 
до про грес си ро ва ния в од ном ру ка ве без бе ва ци зу-
ма ба со ста ви ла 10,3 ме ся ца, во вто ром, при сов ме-
ст ном ис поль зо ва нии так со ла с кар бо пла ти ном 
и бе ва ци зу ма бом, без под держ ки бе ва ци зу ма бом, — 
11,2 ме ся ца, а в тре ть ем, при ис поль зо ва нии бе ва-

ци зу ма ба еще и в под дер жи ва ю щем ре жи ме — 14,1 
ме ся цев (рис. 8). 

Ме ди а на вре ме ни до про грес си ро ва ния ока за-
лась ста ти с ти че с ки до сто вер но вы ше в груп пе 
боль ных, ко то рые по лу ча ли бе ва ци зу маб не толь-
ко вме с те с хи мио те ра пи ей, но и в ка че ст ве под-
дер жи ва ю ще го ле че ния в те че ние 14 ме ся цев. 
При ана ли зе групп па ци ен ток в за ви си мо с ти от 

Рис. 8. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния GOG 0218

Таблица 4

Токсичность в исследовании GOG 0218

Побочные явления,n%
I

Т+К
(n=601), %

II
Т+К+Бев

(n=607), %

III
Т+К+бев–бев

(n=608), %

Перфорация кишечника gr. ≥2 1,2 2,8 2,6

Гипертензия  gr. ≥2 7,2* 16,5* 22,9*

 Протеинурия gr. ≥3 0,7 0,7 1,6

 Боли   gr. ≥2 41,7 41,5 47,1

Нейтропения gr. ≥4 57,7 63,3 63,3

Фебрильная нейтропения 3,5 4,9 4,3

Фенозные тромбозы 5,8 5,3 6,7

Артериальные тромбозы 0,8 0,7 0,7

 Геморрагические инсульты 0 0 0,3

Кровотечения не в ЦНС        gr. ≥3 0,8 1,3 2,1

 Обратимый задний лейкоэнцефалопатический синдром 0 0,2 0,2
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объ е ма опе ра тив но го вме ша тель ст ва, от ста дии 
за бо ле ва ния, от ста ту са и воз ра с та луч шие ре зуль-
та ты так же бы ли от ме че ны в этой груп пе. 

Не смо т ря на вы ше ска зан ное, ре зуль та ты об щей 
вы жи ва е мо с ти ока за лись оди на ко вы ми. (Дан ные 
пред став ле ны в табл. 5.)

Да лее бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты ле че ния 
па ци ен ток в ран до ми зи ро ван ном ис сле до ва нии тре-
ть ей фа зы ICON7 [13] (рис. 9).

В этом ис сле до ва нии па ци ент ки ран до ми зи ро-
ва лись в две груп пы. В пер вой груп пе про во ди лось 
стан дарт ное ле че ние пак ли так се лом с кар бо пла ти-
ном шесть цик лов, а во вто рой — ле че ние бе ва ци зу-
ма бом 7,5 мг/кг вме с те с хи мио те ра пи ей по схе ме 
пак ли так сел с кар бо пла ти ном и в ка че ст ве под дер-
жи ва ю ще го ле че ния в ре жи ме 12 цик лов. В это 
ис сле до ва ние бы ли вклю че но 1528 боль ных на пер-
вой-чет вер той ста ди ях за бо ле ва ния. В обе их груп-
пах па ци ент ки бы ли хо ро шо сба лан си ро ва ны по 
воз ра с ту, ста ту су ECOG, ги с то ло ги че с ко му стро е-
нию опу хо ли и сте пе ни диф фе рен ци ров ки. У боль-
шин ст ва из них — пер вая-тре тья ста дии за бо ле ва-
ния и оп ти маль ный объ ем ци то ре дук тив ных опе ра-

ций. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния в груп пе 
с бе ва ци зу ма бом со ста ви ла 19,8 ме ся ца по срав не-
нию с 17,4 ме ся ца ми в груп пе без тар гет но го пре па-
ра та (р=0,0010) [14] (рис. 10). 

При ана ли зе груп пы па ци ен ток с пло хим про-
гно зом (тре тья и чет вер тая ста дии за бо ле ва ния 
и суб оп ти маль ная ци то ре дук ция) раз ни ца в вы жи-
ва е мо с ти без про грес си ро ва ния ока за лась зна чи-
тель но вы ше при до бав ле нии бе ва ци зу ма ба (15,9 
ме ся цев по срав не нию с 10,5 ме ся ца ми, р<0,001) 
(рис. 11). 

Ре зуль та ты об щей вы жи ва е мо с ти во всей груп пе 
боль ных су ще ст вен но не из ме ни лись. Од на ко при 
про ме жу точ ном ана ли зе об щей вы жи ва е мо с ти в под-
груп пе с вы со ким ри с ком (тре тья и чет вер тая ста дия 
за бо ле ва ния и суб оп ти маль ная ци то ре дук ция) от ме-
че но яв ное пре иму ще ст во от до бав ле ния бе ва ци зу ма-
ба (вы жи ва е мость в груп пе с бе ва ци зу ма бом со ста ви-
ла 36,6 ме ся цев по срав не нию с 28,8 ме ся ца ми — без 
бе ва ци зу ма ба, р=0,002) (рис. 12).

Из ток сич но с ти в груп пе с бе ва ци зу ма бом от ме-
чал ся боль ший про цент ги пер тен зий >3 сте пе ни 
(18,3% по срав не нию с 2,1% без бе ва ци зу ма ба).

Рис. 9. Ди зайн ис сле до ва нии ICON7

Таблица 5 
Общая выживаемость GOG 0218

I
Т+К

(n= 625), %

II
Т+К+бев

(n=625),%

III
Т+К+бев–бев

(n=623),%

n, оцененных 156 150 138

МВ, мес 40,6 38,8 43,8

HR (95% CI) 1,036
(0,827–1,297)

0,915
(0,727–1,152)

P 0,2197  0,0641

МВ — медиана выживаемости.
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Рис. 10. ICON7. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния

Рис. 11. ICON7. Вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния в груп пе с пло хим про гно зом

По ре зуль та там про ве ден но го ис сле до ва ния мож-
но за клю чить, что ком би на ция пак ли так се ла с кар-
бо пла ти ном и с бе ва ци зу ма бом хо ро шо пе ре но сит ся, 
ста ти с ти че с ки зна чи мые раз ли чия от ме ча лись толь-
ко в от но ше нии ги пер тен зии бо лее тре ть ей сте пе ни. 
Ком би на ция пак ли так се ла с кар бо пла ти ном и бе ва-
ци зу ма бом вме с те с хи мио те ра пи ей и да лее в под-
дер жи ва ю щем ре жи ме по ка за ла до сто вер ное улуч-
ше ние вы жи ва е мо с ти без про грес си ро ва ния по срав-
не нию толь ко с хи мио те ра пи ей. 

Ес ли го во рить о вклю че нии в пер вую ли нии 
хи мио те ра пии бе ва ци зу ма ба, то уве ли чи ва ет ся 

вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния, но не об щая 
вы жи ва е мость. От ме ча ет ся пре иму ще ст во от до бав-
ле ния бе ва ци зу ма ба толь ко в груп пе боль ных вы со-
ко го ри с ка (на тре ть ей и чет вер той ста дии за бо ле ва-
ния, с суб оп ти маль ной ци то ре дук ци ей). 

Са мые луч шие ре зуль та ты вы жи ва е мо с ти пер-
вой ли нии ле че ния РЯ от ме ча лись при ин тра пе-
ри то не аль ном вве де нии хи мио те ра пии ( ре зуль-
та ты ис сле до ва ния GOG 172, где вы жи ва е мость 
без про грес си ро ва ния при и/п вве де нии хи мио те-
ра пии со ста ви ла 28 ме ся цев, а об щая вы жи ва е-
мость 66 ме ся цев. Про во дит ся ис сле до ва ние 
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ин тра пе то не аль но го вве де ния хи мио те ра пии 
(ди зайн схож с ди зай ном ис сле до ва ния GOG 172) 
с в/в вве де ни ем бе ва ци зу ма ба — 15 мг/кг до 
17 цик лов под дер жи ва ю ще го вве де ния [15] для 
по лу че ния луч ших ре зуль та тов ле че ния. 
В 2011 го ду опуб ли ко ва ны пред ва ри тель ные дан-
ные о ле че нии 41 па ци ент ки в дан ном ре жи ме. 
27% боль ных не смог ли про дол жить ле че ние 
бе ва ци зу ма бом вслед ст вие ги пер тен зии тре ть ей 
сте пе ни, и у од ной боль ной от ме ча лась пер фо ра-
ция ки шеч ни ка. Вы жи ва е мость без про грес си ро-
ва ния в этой груп пе боль ных со ста ви ла 28,6 ме ся-

цев (95% CI.19.1–38.9), т.е. ре зуль та ты со по с та-
ви мы с дан ны ми ис сле до ва ния GOG 172. Но вы во-
ды де лать преж де вре мен но, по ка не по лу чим 
окон ча тель ные ре зуль та ты ис сле до ва ния.

Ана ли зи руя име ю щи е ся дан ные, мож но за клю-
чить, что бе ва ци зу маб — эф фек тив ный пре па рат 
для ле че ния боль ных ра ком яич ни ков как при ре ци-
ди вах за бо ле ва ния, так и в пер вой ли нии ле че ния. 
Что ка са ет ся ре ци ди вов РЯ, бе ва ци зу маб до сто вер-
но уве ли чи ва ет и вы жи ва е мость без про грес си ро ва-
ния, и об щую вы жи ва е мость у боль ных. В пер вой 
ли нии ле че ния бе ва ци зу маб уве ли чи ва ет толь ко 

Рис. 13. Раз ли чия ВБП ис сле до ва ний GOG 0218 и ICON7

Рис. 12. ICON7. Вы жи ва е мость в груп пе с вы со ким ри с ком про грес си ро ва ния
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вы жи ва е мость без про грес си ро ва ния, но не об щую 
вы жи ва е мость. Од на ко на ре зуль та ты об щей вы жи-
ва е мо с ти ока зы ва ет вли я ние и по сле ду ю щее ле че-
ние. По ди зай ну ис сле до ва ния ICON7 и GOG 0218 
от ли ча лись друг от дру га и по вво ди мой до зе бе ва-
ци зу ма ба, и по про дол жи тель но с ти его вве де ния 
в под дер жи ва ю щем ре жи ме. Раз ни ца в вы жи ва е мо-
с ти без про грес си ро ва ния при ис поль зо ва нии до зы 
15 мг/кг меж ду груп па ми бы ла бо лее вы ра жен ной 

(3,8 ме ся ца в ис сле до ва нии GOG 0218 по срав не-
нию с 1,7 ме ся ца в ис сле до ва нии ICON7) (рис. 13).

В 2012 го ду по ре зуль та там этих двух ран до ми зи-
ро ван ных ис сле до ва ний бе ва ци зу маб за ре ги с т ри ро-
ван в Рос сии для ле че ния па ци ен ток с рас про ст ра-
нен ным ра ком яич ни ков в пер вой ли нии в ком би на-
ции с пак ли так се лом и кар бо пла ти ном в до зе 15 мг/
кг и да лее в под дер жи ва ю щем ре жи ме в те че ние 
15 ме ся цев. 
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