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Неоадъювантная системная терапия явля-
ется часто используемым вариантом систем-
ного лечения рака молочной железы (РМЖ). 
Включение в лечебную схему таргетных пре-
паратов трастузумаба (Герцептин®) и перту-
зумаба существенно улучшает результаты ле-
чения в группе больных НЕR2-позитивным 
РМЖ. Определенная часть HER2-позитивных 
больных может быть излечена при использо-
вании только таргетных препаратов без при-
менения химиотерапии.
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Ⱥмɩɥиɮиɤаɰия и�иɥи гиɩерɷɤсɩрессия ре-
ɰеɩтора�� ɱеɥовеɱесɤого ɷɩи дермаɥьɧого ɮаɤ-
тора роста (+(5�� имеɧɭемого таɤже (5В%�)� 
траɧс мемɛраɧɧого реɰеɩтора тироɡиɧɤиɧа-
ɡы� ɩрис\тствɭет ɩримерɧо в ��� сɥɭɱа-
ев раɧɧего оɩераɛеɥьɧого РɆɀ� в ��� сɥɭ-
ɱаев местɧорасɩрост раɧеɧɧого и метастатиɱе-
сɤого РɆɀ и в ��� сɥɭɱаев восɩаɥитеɥьɧо-
го РɆɀ и явɥяется иɧдиɤатором агрессивɧо-
го теɱеɧия и ɯɭдɲего ɩрогɧоɡа >����@� Поɷто-
мɭ ɛоɥьɧые местɧорасɩростраɧеɧɧым иɥи вос-
ɩаɥитеɥьɧым РɆɀ осоɛеɧɧо сиɥьɧо ɧɭждаɸтся 
в ɷɮɮеɤтивɧом системɧом ɥеɱеɧии� Ɍрастɭɡɭмаɛ 
(Ƚерɰеɩтиɧ�� Роɲ� Ȼаɡеɥь� ɒвеɣɰа рия) ² ре-
ɤомɛиɧаɧтɧое гɭмаɧиɡироваɧɧое моɧоɤɥоɧаɥь-
ɧое аɧтитеɥо ɩротив +(5� оɛɥадает ɷɮɮеɤтив-
ɧостьɸ в ɤаɱестве моɧотераɩии >�@ и ɭɥɭɱɲа-
ет реɡɭɥьтаты ɯимиотераɩевтиɱесɤого ɥе ɱеɧия 
ɤаɤ ɭ ɛоɥьɧыɯ с ɇȿ5��ɩоɡитивɧым метаста-
тиɱесɤим РɆɀ >�����@� таɤ и ɭ ɛоɥьɧыɯ с 
ɇȿ5��ɩоɡитив ɧым раɧɧим оɩераɛеɥьɧым РɆɀ 
>�����������@� Преɩарат ɲироɤо одоɛреɧ в ɤаɱе-
стве моɧотераɩии и в ɤомɛиɧаɰии с ɯимиотера-
ɩиеɣ иɥи гормоɧRтераɩиеɣ� одɧаɤо ɛеɡ сɩеɰи-
ɮиɤаɰии в отɧоɲеɧии местɧорас ɩростраɧеɧɧого 
РɆɀ иɥи восɩаɥитеɥьɧого РɆɀ� В ɩиɥотɧом 
иссɥедоваɧии >�@ аɧтраɰиɤɥиɧы и ɩаɤɥитаɤсеɥ 
ɛыɥи ɭсɩеɲ ɧо сɤомɛиɧироваɧы с трастɭɡɭмаɛом 
ɭ ɛоɥьɧыɯ метастатиɱесɤим РɆɀ� Дɥя сɧиже-
ɧия рисɤа ɤардиотоɤсиɱесɤого ɷɮɮеɤта тераɩии 
в ɩиɥотɧом иссɥедоваɧии ɩроводиɥось тоɥьɤо � 

ɰиɤɥа доɤсорɭɛиɰиɧа� ɱто соот ветствɭет ɤɭмɭ-
ɥятивɧоɣ доɡе в ��� мг�м� >��@� ɇи ɭ одɧоɣ иɡ 
ɛоɥьɧыɯ ɧе ɧаɛɥɸдаɥось симɩтоматиɱесɤоɣ дис-
ɮɭɧɤɰии сердеɱɧоɣ мыɲɰы� одɧаɤо� ɭ � ɛоɥь-
ɧыɯ (иɡ ��) ɛыɥо отмеɱеɧо оɛратимое ɛессим-
ɩтомɧое сɧижеɧие ɮраɤɰии выɛроса ɥевого же-
ɥɭдоɱɤа до ��� и ɧиже�

Иссɥедоваɧие ɧеоадɴɸваɧтɧого ɩримеɧеɧия 
герɰеɩтиɧа (12$+) ɛыɥо ɡаɩɥаɧироваɧо с ɰе-
ɥьɸ оɰеɧɤи ɷɮɮеɤтивɧости ɩримеɧеɧия ɧео-
адɴɸваɧтɧоɣ ɯимиотераɩии� доɩоɥɧеɧɧоɣ аɧти�
ɇȿ5� тераɩиеɣ ɩреɩаратом трастɭɡɭмаɛ� с ɩо-
сɥедɭɸɳим адɴɸваɧтɧым ɩримеɧеɧи ем трастɭ-
ɡɭмаɛа ɩротив одɧоɣ ɧеоадɴɸваɧтɧоɣ ɯимиоте-
раɩии ɭ ɛоɥьɧыɯ ɇȿ5��ɩоɡитивɧым местɧора-
сɩростраɧеɧɧым иɥи восɩаɥитеɥь ɧым РɆɀ�

Материал и методика

В иссɥедоваɧии 12$ɇ (осɧовɧые ɭɱастɧиɤи� ɇИИ оɧ-
ɤоɥогии им� ɇ� ɇ� Петрова и Ƚородсɤоɣ ɤɥиɧиɱесɤиɣ оɧ-
ɤоɥогиɱесɤиɣ дис ɩаɧсер ɋаɧɤт ² Петерɛɭрга) ɛыɥо раɧдо-
миɡироваɧо ��� ɛоɥьɧыɯ с ɩод тверждеɧɧым в ɰеɧтраɥьɧоɣ 
ɥаɛоратории +(5�� РɆɀ� ɐеɥьɸ раɛоты ɛыɥо иɡɭ� 
ɱеɧие ɷɮɮеɤтивɧости ɯимиотераɩевтиɱесɤого ɥеɱеɧия�  
� ɰиɤɥов доɤсорɭɛиɰиɧа в соɱетаɧии с ɩаɤɥитаɤсеɥом (ȺɌ)� 
� ɰиɤɥов ɩаɤɥитаɤсеɥа (Ɍ) и � ɰиɤ ɥов ɰиɤɥоɮосɮамида� 
метотреɤсата и ��ɮторɭраɰиɥа (&0)) с и ɛеɡ доɛавɥеɧия 
трастɭɡɭмаɛа�

Результаты и обсуждение

Доɛавɥеɧие трастɭɡɭмаɛа ɡɧаɱитеɥьɧо ɭве�
ɥиɱиваɥо ɱастотɭ ответа ɧа ɥеɱеɧие (�� � ɩро-
тив ���� р   ����) и ɱастотɭ ɩоɥɧыɯ ɩатоморɮо-
ɥогиɱесɤиɯ регрессов (S&5) (��� ɩротив ���� 
р   �����) >��@�

Важɧоɣ ɡадаɱеɣ явɥяɥась оɰеɧɤа ɩродоɥжи-
теɥьɧости ɩериода от момеɧта раɧдомиɡаɰии до 
воɡɧиɤɧовеɧия ɧеɛɥагоɩриятɧыɯ соɛытиɣ� т�  е� 
ɩоявɥеɧия местɧого реɰидива� ɩрогрессироваɧия 
ɡаɛоɥеваɧия (местɧое� региоɧарɧое� отдаɥеɧɧые 
метастаɡы иɥи ɩоражеɧие ɤоɧтра ɥатераɥьɧоɣ мо-
ɥоɱɧоɣ жеɥеɡы) иɥи смерти от ɥɸɛоɣ ɩриɱиɧы 
ɭ ɛоɥь ɧыɯ ɇȿ5��ɩоɡитивɧым РɆɀ� ɩоɥɭɱав-
ɲиɯ ɥеɱеɧие трастɭɡɭмаɛом� Ɍрастɭɡɭмаɛ ɡɧаɱи-
теɥьɧо ɭɥɭɱɲаɥ ɩоɤаɡатеɥи выживаемости ©ɛеɡ 
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со ɛытиɣª >HYHQWV@ ɭ ɛоɥьɧыɯ ɇȿ5��ɩоɡитивɧым 
РɆɀ (��ɥетɧяя выжи ваемость ©ɛеɡ соɛытиɣª 
>()6@ ��� >��� ɋ, ������ Q   �� соɛытиɣ@ ɩро-
тив ��� >������ Q   �� соɛытие@ ɛеɡ доɛавɥе-
ɧия трастɭɡɭмаɛа)� +5 ���� >��� ɋ, �����@� р   
�����)� Ɍрастɭɡɭмаɛ ɯороɲо ɩереɧосиɥся� и� ɧе-
смотря ɧа одɧовремеɧɧое ɧаɡɧаɱеɧие с доɤсорɭ-
ɛиɰиɧом� тоɥьɤо ɭ двɭɯ ɛоɥьɧыɯ (��) ɛыɥо от-
меɱеɧо симɩтоматиɱесɤое ɧарɭɲеɧие сер деɱɧоɣ 
деятеɥьɧости� Ɉɛе ɛоɥьɧые ответиɥи ɧа тераɩиɸ 
ɤардиоɥоги ɱесɤими ɥеɤарствеɧɧыми средствами�

Реɡɭɥьтаты иссɥедоваɧия 12$ɇ ɩоɤаɡаɥи� 
ɱто доɛавɥеɧие одɧо годиɱɧого ɥеɱеɧия трастɭ-
ɡɭмаɛом (сɧаɱаɥа в ɤаɱестве ɧеоадɴɸваɧт ɧоɣ те-
раɩии� ɡатем в ɤаɱестве ɤомɩоɧеɧта адɴɸваɧтɧоɣ 
тераɩии и даɥее) ɭвеɥиɱивает ɱастотɭ ответа ɧа 
ɥеɱеɧие� ɭдваивает ɱастотɭ ɩоɥ ɧыɯ ɩатоморɮо-
ɥогиɱесɤиɯ регрессов� сɧижает рисɤ реɰидива� 
ɩрогрессии и смерти от ɡаɛоɥеваɧия ɭ ɛоɥьɧыɯ 
ɇȿ5��ɩоɡитивɧым мест ɧорасɩростраɧеɧɧым 
иɥи восɩаɥитеɥьɧым РɆɀ ɩо сравɧеɧиɸ с 
ɛоɥьɧыми� ɧе ɩоɥɭɱаɸɳими ɥеɱеɧия ɩреɩара-
том� Иссɥедоватеɥи оɩ редеɥиɥи осоɛɭɸ ɷɮɮеɤ-
тивɧость трастɭɡɭмаɛа в ɩодгрɭɩɩе ɛоɥьɧыɯ с 
восɩаɥитеɥьɧым РɆɀ (��� ɇȿ5��ɩоɡитивɧыɯ 
ɛоɥьɧыɯ) >�@�

Реɡɭɥьтаты иссɥедоваɧия 12$ɇ ɩодтвержда-
ɸт даɧɧые дрɭгиɯ ис ɩытаɧиɣ ɧеоадɴɸваɧтɧого 
ɩримеɧеɧия трастɭɡɭмаɛа� В ɷтиɯ� в осɧов ɧом 
ɧераɧдомиɡироваɧɧыɯ иссɥедоваɧияɯ� ɱастота 
ɩоɥɧого ɩатомор ɮоɥогиɱесɤого регресса (оɩре-
деɥяемого раɡɥиɱɧыми сɩосоɛами) варьирова-
ɥа от ��� до ��� и ɛыɥа выɲе� ɱем в ɥɸɛоɣ 
аɤтивɧо ɧа ɛраɧɧоɣ иɥи ретросɩеɤтивɧо оɰеɧеɧ-
ɧоɣ ɤогорте ɇȿ5��ɧегативɧыɯ ɛоɥьɧыɯ >�����@� 
Ɉдɧо раɧдомиɡироваɧ ɧое иссɥедоваɧие� ɩрове-
деɧɧое в ɰеɧтре 0�'� $QGHUVRQ (86$) ɭ ɛоɥь�
ɧыɯ оɩераɛеɥьɧым ɧевосɩаɥитеɥьɧым РɆɀ� 
ɛыɥо ɩреждевремеɧɧо ɩреɤраɳеɧо иɡ�ɡа того� 
ɱто ɱастота ɩатоморɮоɥогиɱесɤиɯ регрессов в 
грɭɩɩе ɩоɥɭɱавɲиɯ трастɭɡɭмаɛ вдвое ɩревы-
сиɥа таɤовɭɸ в ɤоɧт роɥьɧоɣ грɭɩɩе (��� ɩро-
тив ���) >�@� В ɷтом иссɥе доваɧии оɛе грɭɩɩы 
ɛоɥьɧыɯ ɛыɥи маɥы� одɧаɤо� ɩредваритеɥьɧые 
реɡɭɥьтаты� ɩоɥɭɱеɧɧые иɡ дрɭгого раɧдомиɡи-
роваɧɧого иссɥедова ɧия� тоже говорят оɛ ɭдво-
еɧии ɱастоты ɩоɥɧыɯ ɩатоморɮоɥогиɱе сɤиɯ рег� 
рессов ɩри доɛавɥеɧии трастɭɡɭмаɛа� ɑастота 
ɩоɥɧого регресса ɩри ɩроведеɧии ɩервиɱɧоɣ си-
стемɧоɣ тераɩии явɥяется сɭррогатɧым марɤе-
ром ɛеɡреɰидивɧоɣ и оɛɳеɣ выживаемости ɛеɡ 
выɛорɤи ɛоɥь ɧыɯ ɩо +(5��статɭсɭ�

ɇесмотря ɧа соɱетаɧɧое ɩримеɧеɧие доɤсо-
рɭɛиɰиɧа� ɩаɤɥитаɤсеɥа и трастɭɡɭмаɛа в ис-
сɥедоваɧии 12$ɇ� ɱастота симɩтоматиɱесɤо-
го ɧарɭɲеɧия сердеɱɧоɣ ɮɭɧɤɰии ɛыɥа ɧиɡɤоɣ 
(� ��)� даже ɧиже� ɱем ожидаɥось (��������) 
ɧа осɧоваɧии даɧɧыɯ иɡ иссɥедоваɧиɣ адɴɸ�

ваɧтɧоɣ тераɩии� в ɤоторыɯ тераɩия трастɭɡɭ-
маɛом ɩроводиɥась со ɱетаɧɧо с ɩаɤɥитаɤсеɥом 
ɩосɥе оɤоɧɱаɧия тераɩии доɤсорɭɛиɰиɧом� и ис-
сɥедоваɧиɣ� в ɤоторыɯ герɰеɩтиɧ ɩредɥагаɥся в 
ɤаɱестве моɧоте раɩии ɩосɥе ɡаверɲеɧия ɥеɱе-
ɧия раɡɥиɱɧыми режимами ɰитотоɤси ɱесɤоɣ те-
раɩии (��)� ɗти даɧɧые свидетеɥьствɭɸт о том� 
ɱто трастɭ ɡɭмаɛ может ɧаɡɧаɱаться одɧовремеɧ-
ɧо с тераɩиеɣ аɧтраɰиɤɥиɧами с ɧиɡɤоɣ ɱасто-
тоɣ симɩтоматиɱесɤого ɧарɭɲеɧия сердеɱɧоɣ 
ɮɭɧɤɰии ɩри ɭсɥовии сɧижеɧия ɤɭмɭɥятивɧоɣ 
доɡы аɧтраɰиɤɥиɧов и ɤа ɱествеɧɧого моɧитори-
роваɧия сердеɱɧоɣ ɮɭɧɤɰии�

Доɛавɥеɧие трастɭɡɭмаɛа ɤ ɧеоадɴɸваɧтɧоɣ 
ɯимиотераɩии с ɩосɥе доватеɥьɧым ɩримеɧеɧием 
аɧтраɰиɤɥиɧов и таɤсаɧов (с ɤаɩеɰитаɛиɧом иɥи 
ɛеɡ ɧего) таɤже иɡɭɱаɥось в иссɥедоваɧии ��ɣ 
ɮаɡы *HSDU4XDWWUR� Ɉɧо ɩривеɥо ɤ ɭдвоеɧиɸ ɱа-
стоты S&5 (����� ɩротив ������ р ! �����) >��@�

ɋ ɩоявɥеɧием ɥаɩатиɧиɛа (таɣверɛ�)� двоɣ-
ɧого иɧгиɛитора ти роɡиɧɤиɧаɡы реɰеɩторов 
+(5� и +(5�� ɛыɥо ɡаɩɭɳеɧо раɧдомиɡироваɧ-
ɧое иссɥедоваɧие ��ɣ ɮаɡы &$/*%� ɧаɩравɥеɧ-
ɧое ɧа оɰеɧɤɭ ɷɮɮеɤтивɧости ɩримеɧеɧия ɩа-
ɤɥитаɤсеɥа в соɱетаɧии с трастɭɡɭма ɛом иɥи ɥа-
ɩатиɧиɛом иɥи в соɱетаɧии с оɛоими ɩреɩара-
тами в ɧео адɴɸваɧтɧом режиме� Ɉдɧовремеɧ-
ɧо ɩроводится и ɧесɤоɥьɤо дрɭгиɯ иссɥедоваɧиɣ 
оɰеɧɤи ɷɮɮеɤтивɧости ɷтиɯ ɩреɩаратов в ɧео�
адɴɸваɧтɧом режиме� вɤɥɸɱая 1HR$/772 ² ��я 
ɮаɡа и &+(5/2% ² ��я ɮаɡа�

Неоадъювантная терапия, включающая 
комбинацию «трастузумаб + пертузумаб»

Ɍрастɭɡɭмаɛ (ɇ) в соɱетаɧии с ɯимиотераɩиеɣ 
ɭɥɭɱɲает реɡɭɥьтаты ɥеɱеɧия ɭ ɛоɥьɧыɯ с ɇȿ5��
ɩоɡитивɧым РɆɀ и явɥяется оɛɳеɩриɡ ɧаɧɧоɣ 
составɥяɸɳеɣ ɱастьɸ ɥеɱеɛɧоɣ сɯемы адɴɸ-
ваɧтɧоɣ тераɩии дɥя таɤиɯ ɩаɰиеɧтоɤ� Ɉдɧаɤо� ɭ 
ряда ɛоɥьɧыɯ все же ɧастɭɩает ɩро грессироваɧие 
ɡаɛоɥеваɧия� Пертɭɡɭмаɛ (Р) и трастɭɡɭмаɛ (ɇ) 
ɧаɩрав ɥеɧɧо деɣствɭɸт ɧа раɡɥиɱɧые ɷɩитоɩы 
+(5�� иɯ исɩоɥьɡоваɧие в ɤомɛиɧаɰии ɩриво-
дит ɤ ɩовыɲеɧиɸ ɱастоты ответа ɧа ɥеɱеɧие� 
Ис сɥедоваɧие 1HR6SKHUH ɩроводиɥось с ɰеɥьɸ 
оɰеɧɤи ɷɮɮеɤтивɧости и ɛеɡоɩасɧости ɧеоадɴɸ� 
ваɧтɧоɣ ɯимиотераɩии ɧа осɧове трастɭɡɭмаɛа 
ɩри доɛавɥеɧии ɩертɭɡɭмаɛа ɭ жеɧɳиɧ с ɇȿ5��
ɩоɡитивɧым местɧо расɩростраɧеɧɧым иɥи вос-
ɩаɥитеɥьɧым РɆɀ� раɧее ɧе ɩоɥɭɱавɲиɯ ɯимио� 
тераɩевтиɱесɤого ɥеɱеɧия�

Поɥожитеɥьɧые ɩоɤаɡатеɥи ɷɮɮеɤтивɧости 
ɩримеɧеɧия трастɭɡɭ маɛа стимɭɥироваɥи раɡра-
ɛотɤɭ ɧовыɯ +(5��таргетɧыɯ ɩреɩаратов� сɩо-
соɛɧыɯ ɭɥɭɱɲить тераɩевтиɱесɤиɣ ɷɮɮеɤт тра-
стɭɡɭмаɛа в ɤомɛи ɧаɰии иɥи ɩри ɩосɥедоватеɥь-
ɧом ɧаɡɧаɱеɧии >�@�
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Пертɭɡɭмаɛ явɥяется иссɥедɭемым гɭмаɧиɡи-
роваɧɧым моɧоɤɥоɧаɥьɧым аɧтитеɥом� ɧаɩрав-
ɥеɧɧым ɧа домеɧ димериɡаɰии +(5� >�@ в свя-
ɡи с ɧаɥиɱием раɡɧыɯ саɣтов свяɡываɧия�

Ɍрастɭɡɭмаɛ и ɩертɭɡɭмаɛ оɛɥадаɸт ɤомɩɥе-
меɧтарɧыми меɯаɧиɡмами деɣствия� В то вре-
мя ɤаɤ трастɭɡɭмаɛ ɛɥоɤирɭет отдеɥеɧие +(5� 
>��@ и ɥигаɧд�ɧеɡависимɭɸ ɩередаɱɭ сигɧаɥа 
>��@� осɧовɧоɣ ɷɮɮеɤт ɩертɭɡɭмаɛа оɛɭсɥовɥеɧ 
ɩодавɥеɧием ɥигаɧд�ɡависимоɣ ɩередаɱи сигɧа-
ɥа� в ɱастɧости� междɭ ɇȿ5� и ɇȿ5��

ɗтот сигɧаɥьɧыɣ ɩɭть играет важɧɭɸ роɥь 
в ɩроɰессаɯ аɤтиваɰии ɩро ɥиɮераɰии и выжи-
ваɧия ɤɥетоɤ >�@� Ɉɛа аɧтитеɥа явɥяɸтся иɧ-
дɭɤторами аɧтитеɥооɩосредоваɧɧоɣ ɤɥетоɱɧоɣ 
ɰитотоɤсиɱ ɧости >��@� В ɧедавɧо ɩроведеɧɧом 
ɤɥиɧиɱесɤом иссɥедоваɧии ��оɣ ɮаɡы ɭ ɛоɥь-
ɧыɯ ɇȿ5��ɩоɡитивɧым метастатиɱесɤим РɆɀ 
ɱастота ɷɮɮеɤта от ɩримеɧеɧия ɩертɭɡɭмаɛа и 
трастɭɡɭмаɛа ɭ ɛоɥьɧыɯ с ɩрогрессиеɣ ɩосɥе те-
раɩии трастɭɡɭмаɛом достигɥа ��� >�@�

Иссɥедоваɧие ɛыɥо раɡраɛотаɧо и ɩроводи-
ɥось ɮоɧдом Ɇиɤеɥаɧ джеɥо (Ɇиɥаɧ) в сотрɭдɧи-
ɱестве с ɏоɮɮмаɧ�Ʌя Роɲ ɩри ɭɱастии ɇИИ оɧ-
ɤоɥогии им� ɩроɮ� ɇ� ɇ� Петрова и Ƚородсɤого и 
Ɉɛɥастɧого ɤɥиɧиɱесɤиɯ оɧɤоɥогиɱесɤиɯ дисɩаɧ-
серов ɋаɧɤт�Петерɛɭрга и Ʌе ɧиɧградсɤоɣ оɛɥасти�

В ɰеɥом в иссɥедоваɧие ©ɇеосɮераª вɤɥɸɱа-
ɥись ɛоɥьɧые иɡ �� ɰеɧтров в �� страɧаɯ с де-
ɤаɛря ���� ɩо деɤаɛрь ���� г� Всего ɛыɥо оɛ-
сɥедоваɧо ��� ɛоɥьɧыɯ� иɡ ɤоторыɯ ��� ɩодоɲ-
ɥи дɥя раɧдомиɡаɰии� Ȼоɥь ɲиɧство ɛоɥьɧыɯ 
(Q ���) ɛыɥо ɩодвергɧɭто ɯирɭргиɱесɤомɭ ɥе-
ɱеɧиɸ� ɤаɤ и ɩɥаɧироваɥось� ɏараɤтеристиɤи 
ɛоɥьɧыɯ ɛыɥи сɛа ɥаɧсироваɧы ɩо иссɥедɭемым 
грɭɩɩам (таɛɥ� �) и средɧяя ɩродоɥ житеɥьɧость 
ɥеɱеɧия варьироваɥа от �� до �� ɧед� ɋредɧиɣ 
раɡмер оɩɭɯоɥи ɩо даɧɧым ɤɥиɧиɱесɤого оɛсɥе-
доваɧия ɧа момеɧт вɤɥɸɱеɧия составиɥ ��� мм 
во всеɯ грɭɩɩаɯ иссɥедоваɧия�

ɑастота S&5 в ������ ɧаɛɥɸдавɲаяся в грɭɩ-
ɩе ©трастɭɡɭмаɛ � до ɰетаɤсеɥª (грɭɩɩа Ⱥ)� оɤа-
ɡаɥась меɧьɲе� ɱем в грɭɩɩе ©ɩертɭɡɭмаɛ и 
трас тɭɡɭмаɛ � доɰетаɤсеɥª (грɭɩɩа В� �����) 
(р   ������) (таɛɥ��)�

При сравɧеɧии оɤаɡаɥось� ɱто ɩри ɤомɛи-
ɧаɰии ©ɩертɭɡɭмаɛ � доɰетаɤсеɥª (грɭɩɩа ') 
ɛыɥа ɡаɮиɤсироваɧа ɱастота ɩоɥɧыɯ регрессов 
в ������ Примеɱа теɥьɧо� ɱто ɤомɛиɧироваɧɧое 
таргетɧое ɥеɱеɧие (ɩертɭɡɭмаɛ и трас тɭɡɭмаɛ) 
ɛеɡ ɯимиотераɩии ɩривеɥо ɤ ɩоɥɧомɭ исɱеɡɧове-
ɧиɸ оɩɭɯо ɥи в моɥоɱɧоɣ жеɥеɡе ɥиɲь ɭ ����� 
ɛоɥьɧыɯ (грɭɩɩа ɋ)�

В соответствии с даɧɧыми� ɩоɥɭɱеɧɧыми в 
ɛоɥее раɧɧиɯ иссɥе доваɧиɣ >��@� ɱастота ɩоɥ-
ɧыɯ ɩатоморɮоɥогиɱесɤиɯ регрессов (S&5) 
ɛыɥа ɧиже ɩри гормоɧ�реɰеɩтор�ɩоɥожитеɥьɧыɯ 
оɩɭɯоɥяɯ� ɍ ɛоɥьɧыɯ с гормоɧ�реɰеɩтор�

ɧегативɧыми оɩɭ ɯоɥями ɱастота S&5 достигаɥа 
����� ɩри ɩримеɧеɧии треɯ ɩреɩаратов (грɭɩ-
ɩа В) и ����� ɩосɥе всего ɥиɲь ɱетыреɯ ɤɭр-
сов таргетɧоɣ тераɩии ɛеɡ ɩримеɧеɧия ɰитоста-
тиɱесɤиɯ ɩреɩаратов (грɭɩɩа ɋ)� Доɥя ɛоɥьɧыɯ 
ɛеɡ ɩоражеɧия ɥимɮоɭɡɥов ɩо даɧɧым ɯирɭрги-
ɱесɤого ɥеɱеɧия� достигɲиɯ ɩоɥɧого ɩатоморɮо-
ɥогиɱесɤого регресса в тɤаɧи жеɥеɡы� ɛыɥа са-
моɣ высоɤоɣ в грɭɩɩе В (�����)�

В ɰеɥом� иссɥедоваɧие 1HR6KHUH ɩродемоɧ-
стрироваɥо� ɱто доɛавɥеɧие иɧгиɛитора димери-
ɡаɰии +(5� ɩреɩарата ɩертɭɡɭмаɛ ɤ традиɰиоɧ-
ɧоɣ сɯеме тераɩии ©трастɭɡɭмаɛ � доɰетаɤсеɥª 
сɭɳествеɧɧо ɩовыɲа ет ɱастотɭ ɩоɥɧоɣ регрес-
сии оɩɭɯоɥи в моɥоɱɧоɣ жеɥеɡе ɩосɥе отɧоси-
теɥьɧо ɤоротɤого ɩериода ɧеоадɴɸваɧтɧого ɥе-
ɱеɧия (�� ɧед) в ɩоɩɭɥяɰии ɛоɥьɧыɯ� трети иɡ 
ɤоторыɯ имеɸт местɧорасɩростраɧеɧɧɭɸ ɮор-
мɭ РɆɀ� ɏотя ɩертɭɡɭмаɛ в ɤомɛиɧаɰии с до-
ɰетаɤсеɥом таɤже ɷɮɮеɤтивеɧ� соɱетаɧɧое ɩри-
меɧеɧие ɯимиотераɩии и двɭɯ таргетɧыɯ аɧти-
теɥ оɤаɡаɥось ɛоɥее ɷɮɮеɤтивɧым� ɱем ɩриме-
ɧеɧие ɰитотоɤсиɱесɤоɣ тераɩии и одɧого иɡ тар-
гетɧыɯ ɩреɩаратов� Примеɱатеɥьɧо� ɱто ɩоɥɧыɣ 
регресс оɩɭɯоɥи ɛыɥ достигɧɭт в ����� сɥɭɱаев 
ɩри исɩоɥьɡоваɧии одɧоɣ тоɥьɤо таргетɧоɣ те-
раɩии (трастɭɡɭмаɛ � ɩертɭɡɭмаɛ)� ɗто ɡɧаɤовое 
ɧаɛɥɸдеɧие ɭɤаɡывает ɧа то� ɱто оɩредеɥеɧɧая 
доɥя +(5��ɩоɡитивɧыɯ ɛоɥьɧыɯ может ɛыть иɡ-
ɥеɱеɧа ɛеɡ ɩримеɧеɧия ɯимиотераɩии� Подоɛ-
ɧыɣ вывод можɧо может оɤаɡать оɱеɧь сɭɳе-
ствеɧɧое вɥияɧие ɧа ɤɥиɧиɱесɤɭɸ ɩраɤтиɤɭ ɩри 
выɛоре ɥеɱеɧия ɭ ɛоɥьɧыɯ� ɤоторые ɧе могɭт 
ɩоɥɭɱать тяжеɥɭɸ ɰитотоɤсиɱесɤɭɸ тераɩиɸ� и 
ɛɭдет иметь еɳе ɛоɥьɲее ɡɧаɱеɧие в ɩерсɩеɤти-
ве� есɥи ɭдастся выявить ɛоɥее тоɱɧые ɛиомар-
ɤеры� ɩредсɤаɡываɸɳие ответ ɧа ɥеɱеɧие�

Комбинация «трастузумаб + лапатиниб»

Двоɣɧое таргетɧое ɥеɱеɧие +(5�±ɩоɡитив-
ɧого РɆɀ с ɩомоɳьɸ трастɭɡɭмаɛа и ɥаɩати-
ɧиɛа� ɩриɧятое в исɩытаɧии 1HR$/72 >�@� оɛɴ-
ясɧяется воɡможɧоɣ ɩервиɱɧоɣ иɥи ɩриоɛретɺɧ-
ɧоɣ реɡистеɧтɧостьɸ ɤ оɛоим агеɧтам� иɯ ɱа-
стиɱɧо ɧеɩереɤреɳиваɸɳимися меɯаɧиɡмами 
деɣствия и ɯороɲо иɡвестɧым сиɧергистиɱе-
сɤим вɡаимодеɣствием ɧа модеɥяɯ +(5�±ɩоɡи-
тивɧого раɤа� Ɍрастɭɡɭмаɛ иɧгиɛирɭет ɥигаɧд�
ɧеɡависимыɣ +(5� и +(5�±сигɧаɥьɧые ɩɭти и 
ɡаɩɭсɤает аɧтитеɥо±ɡависимɭɸ ɤɥетоɱɧɭɸ ɰи-
тотоɤсиɱɧость� В ɩротивоɩоɥожɧость трастɭɡɭ-
маɛɭ� ɥаɩатиɧиɛ ɛɥоɤирɭет ɥигаɧд±иɧдɭɰиро-
ваɧɧыɣ гетеродимер� ɩредотвраɳая ɷɤсɩрессиɸ 
©ɭсеɱеɧɧоɣª версии +(5� ² реɰеɩтора� ɧередɤо 
реɡистеɧтɧɭɸ ɤ трастɭɡɭмаɛɭ� Ʉроме того� ɥаɩа-
тиɧиɛ ɩриводит ɤ аɤɤɭмɭɥяɰии +(5� ɧа ɩоверɯ-
ɧости оɩɭɯоɥевыɯ ɤɥетоɤ� ɭсиɥивая трастɭɡɭ-
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маɛ±ɡависимɭɸ аɧтитеɥо±оɩосредоваɧɧɭɸ ɤɥе-
тоɱɧɭɸ ɰитотоɤсиɱɧость�

В иссɥедоваɧие 1HR$/72 воɲɥи ��� ɩаɰиеɧ-
тов с +(5� ² ɩоɡитивɧым РɆɀ 7���1���0� иɡ 
�� страɧ� вɤɥɸɱая Россиɸ (в т�ɱ� ɇИИ оɧɤоɥогии 
им� ɇ�ɇ� Петрова)� В соответствии с раɧдомиɡа-
ɰиеɣ ��� ɛоɥьɧыɯ ɩоɥɭɱаɥи ежеɧедеɥьɧо в те-
ɱеɧие � ɧедеɥь ɥаɩатиɧиɛ� ��� ɛоɥьɧыɯ ² трас� 
тɭɡɭмаɛ и ��� ɛоɥьɧые ² иɯ ɤомɛиɧаɰиɸ с ɩо-
сɥедɭɸɳим доɛавɥеɧием ɩаɤɥитаɤсеɥа в теɱе-
ɧие �� ɧед во всеɯ грɭɩɩаɯ� Ƚɥавɧоɣ ɰеɥьɸ ис-
сɥедоваɧия ɛыɥо достижеɧие ɩоɥɧого ɩатомор-
ɮоɥогиɱесɤого регресса оɩɭɯоɥи (р&5) в раɡɥиɱ-
ɧыɯ ɥеɱеɛɧыɯ грɭɩɩаɯ� ɇаиɛоɥее высоɤая ɱа-
стота ɩоɥɧого ɩатоморɮоɥогиɱесɤого регресса 
ɧаɛɥɸдаɥась в грɭɩɩе ɤомɛиɧироваɧɧоɣ таргет-
ɧоɣ тераɩии (�����)� достоверɧо отɥиɱаɸɳаяся 
от ɩоɥɭɱавɲиɯ моɧотераɩиɸ ɥаɩатиɧиɛом (р&5 
  �����) иɥи трастɭɡɭмаɛом (р&5   �����)� 
ɇе отмеɱеɧо достоверɧыɯ отɥиɱиɣ междɭ двɭ-
мя ɩосɥедɧими грɭɩɩами таргетɧоɣ моɧотера-
ɩи (р   ����)� Иссɥедоваɧие 1HR$/72 ɩодтвер-
диɥо ɩредставɥеɧие о том� ɱто двоɣɧая ɛɥоɤада 
+(5� ɩревосɯодит ɷɮɮеɤтивɧость одɧого агеɧ-
та в аɧти ² +(5� тераɩии� Ʉомɛиɧаɰия ɥаɩати-
ɧиɛа и трастɭɡɭмаɛа ɩриводит ɤ ɡɧаɱитеɥьɧо ɛо-
ɥее высоɤоɣ ɱастоте р&5� ɱем моɧотераɩия ɥа-
ɩатиɧиɛом иɥи трастɭɡɭмаɛом� В ɭɩомиɧавɲем-
ся иссɥедоваɧии 12$+ ɭдвоеɧие ɱастоты р&5 ɭ 
ɩоɥɭɱавɲиɯ трастɭɡɭмаɛ ɤорреɥироваɥо с ɭɥɭɱ-
ɲеɧием ɛеɡреɰидивɧоɣ выживаемости� В иссɥе-
доваɧии 7(&+12 >��@ таɤже сооɛɳается о ɤор-
реɥяɰии междɭ р&5 и ɭɥɭɱɲеɧием ɛеɡреɰидив-

ɧоɣ и оɛɳеɣ выживаемости� Поɷтомɭ ожидает-
ся� ɱто ɩри двоɣɧоɣ ɛɥоɤаде +(5� ɭɥɭɱɲится 
выживаемость ɩри даɥьɧеɣɲем ɧаɛɥɸдеɧии ɡа 
ɛоɥьɧыми� Реɡɭɥьтаты исɩытаɧия 1HR$/72 оɤа-
ɡаɥись сɯожими с ɭже оɩɭɛɥиɤоваɧɧыми даɧɧы-
ми иссɥедоваɧия 1HR6SKHUH� оɰеɧиваɸɳими ɷɮ-
ɮеɤтивɧость ɤомɛиɧаɰии двɭɯ аɧти±+(5� аɧти-
теɥ ² трастɭɡɭмаɛа и ɩертɭɡɭмаɛа� Пертɭɡɭмаɛ� 
ɤаɤ и ɥаɩатиɧиɛ� имеет ɤомɩɥемеɧтарɧыɣ с тра-
стɭɡɭмаɛом меɯаɧиɡм деɣствия�

В деɤаɛре ���� г� ɧа междɭɧародɧоɣ ɤоɧɮе-
реɧɰии ɩо РɆɀ в 6DQ ² $QWRQLR (ɋɒȺ) ɛыɥи 
вɩервые ɩредставɥеɧы реɡɭɥьтаты раɧдомиɡи-
роваɧɧого� двоɣɧого ² сɥеɩого иссɥедоваɧия � 
ɮаɡы &/(23$75$ (с ɭɱастием ɇИИ оɧɤоɥогии 
им� ɇ�ɇ� Петрова)� Проеɤт� вɤɥɸɱавɲиɣ ��� ɩа-
ɰиеɧтов с +(5�±ɩоɡитивɧым метастатиɱесɤим 
РɆɀ� ɩродемоɧстрироваɥ достоверɧое ɭɥɭɱɲе-
ɧие ɛеɡɩрогрессирɭɸɳеɣ выживаемости (3)6) 
среди ɛоɥьɧыɯ� ɩоɥɭɱавɲиɯ в ��ɣ ɥиɧии ɤом-
ɛиɧаɰиɸ ©ɩертɭɡɭмаɛ � трастɭɡɭмаɛ � доɰетаɤ-
сеɥª в сравɧеɧии с ɩоɥɭɱавɲими ©трастɭɡɭмаɛ 
� доɰетаɤсеɥª (ɱисɥо смертеɥьɧыɯ исɯодов� ��� 
иɡ ��� >�����@ в ©ɤомɛиɧироваɧɧоɣª грɭɩɩе и 
��� иɡ ��� >�����@ в ɤоɧтроɥе� р  ������� сред-
ɧиɣ ɩериод ɧаɛɥɸдеɧия �� мес�

Вывод

Ɉсɧовɧая ɩриɱиɧа ɭɥɭɱɲеɧия ɷɮɮеɤтивɧо-
сти аɧти±+(5� тераɩии с ɩомоɳьɸ ɤомɛиɧи-
роваɧɧого ɩримеɧеɧия трастɭɡɭмаɛа и ɩертɭɡɭ-
маɛа иɥи трастɭɡɭмаɛа и ɥаɩатиɧиɛа в сравɧе-

Т а б л и ц а  1 .

Частота полных патоморфологических регрессов опухоли (pCR) в различных лечебных группах

Параметры
Группа А

(n=107)

Группа В

(n=107)

Группа С

(n=107)

Группа D

(n=96)

pCR, n (%) 31 (29,0) 49 (45,8)* 18 (16,8)** 23(24,0)***

95% ДИ 20,6; 35,8 36,1; 55,7 10,3; 25,3 15,8; 33,7

ЭР+ и/или ПР+, n 50 50 51 46

рCR, n (%) 10 (20,0) 13 (26,0) 3 (5,9) 8 (17,4)

95% ДИ 10,0; 33,7 14,6; 40,3 1,2; 16,2 7,8; 31,4

ЭР- и/или ПР-, n 57 57 55 50

pCR, n (%) 21 (36,8) 36 (63,2) 15 (27,3) 15 (30,0)

95% ДИ 24,4; 50,7 49,3; 75,6 16,1; 41,0 17,9; 44,6

*р = 0,0141 при сравнении с группой А
** р = 0,0198 при сравнении с группой А
*** р = 0,003 при сравнении с группой А
Группа А  трастузумаб + доцетаксел
Группа В  пертузумаб и трастузумаб + доцетаксел
Группа С  пертузумаб и трастузумаб
Группа D  пертузумаб и доцетаксел
У большинства больных (67,6-88,1%) был достигнут клинический общий ответ на лечение (полный регресс [CR] или частичный 
регресс [PR] первичного новообразования).
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ɧии с моɧотераɩиеɣ +(5�±ɩоɡитивɧого РɆɀ 
свяɡаɧа� сɤорее всего� с ɤомɩɥемеɧтарɧым ме-
ɯаɧиɡмом иɯ вɡаимодеɣствия�
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