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Введение. Несмотря на то, что прогноз люминально-
го рака молочной железы (РМЖ) является значимо более 
благоприятным, чем при других подтипах, пациенты с фак-
торами риска прогрессирования (поражением лимфоузлов, 
высоким Ki-67 и G) имеют значительную вероятность ре-
цидива и требуют интенсификации лечения. Исследование 
monarchE продемонстрировало: добавление абемациклиба 
к стандартной эндокринотерапии снижает риск прогресси-
рования заболевания и отдаленных метастазов на 32−33 %, 
что подтверждается улучшением пятилетней выживаемости 
без инвазивного заболевания и без отдаленных метастазов.

Цель. Изучить применение абемациклиба в адъювант-
ной терапии люминального HER2-негативного рака молоч-
ной железы (HR+/HER2-РМЖ) высокого риска в реальной 
клинической практике г. Москвы.

Материалы и методы. Проведено проспективное на-
блюдательное исследование, в которое были включены 
163 пациентки с HR+/HER2-РМЖ высокого риска. На 
момент анализа данных (декабрь 2024 г.) 28 пациенток 
завершили этап терапии абемациклибом. Медиана перио-
да наблюдения составила 21,0 мес. (размах — 5,5−46,1). 
Характеристика включенных пациенток сопоставима с та-
ковой в исследовании monarchE, однако следует отметить 
значительно более высокую долю пациенток, получивших 
неоадъювантную химиотерапию (61,9 против 37,0 %), а 

Introduction. Although the prognosis for luminal HER2-
negative breast cancer (HR+/HER2-BC) is significantly better 
than for other subtypes, patients with risk factors for progres-
sion, such as lymph node involvement, high Ki-67 and G, 
have a significant risk of relapse and require more intensive 
treatment. The monarchE study demonstrated that adding abe-
maciclib to standard endocrine therapy reduces the risk of 
disease progression and distant metastases by 32–33%. This 
is supported by improvements in five-year survival without in-
vasive disease (IDFS) and without distant metastases (DRFS).

Aim. To study the use of abemaciclib in the adjuvant 
therapy of early high-risk luminal HR+/HER2- BC in real-
life clinical practice in Moscow.

Materials and Methods. A prospective observational 
study was conducted, which included 163 patients with high-
risk HR+/HER2-BC. By the time the data was analysed in 
December 2024, 28 patients had completed the abemaciclib 
therapy stage. The median follow-up period was 21.0 months 
(range 5.5−46.1). While the characteristics of the included 
patients are comparable to those in the monarchE study, it 
should be noted that a significantly higher proportion of pa-
tients received neoadjuvant chemotherapy (61.9 vs. 37.0%), 
and a higher percentage of patients had at least four affected 
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также больший процент пациенток с поражением не менее 
четырех лимфатических узлов (84,7 против 59,8 %). Оце-
нивали выживаемость без инвазивного заболевания (ВБИЗ) 
и без отдаленных метастазов (ВБОМ).

Результаты. События ВБИЗ были зарегистрированы у 
7 пациенток (4,3 %): у 3 из них наблюдались локорегионар-
ные рецидивы, у 3 — отдаленные метастазы, у 1 — раз-
витие метахронной опухоли. Шестимесячный показатель 
ВБИЗ составил 99,4 %, 12-месячный — 97,1 %, 18-ме-
сячный — 95,7 %, что сопоставимо с данными monarchE. 
Основные нежелательные явления включали нейтропению 
(13,8 %) и диарею (10,6 %), однако в большинстве случаев 
они были управляемыми. 

Выводы. Таким образом, абемациклиб в сочетании с 
эндокринотерапией является эффективной стратегией адъ-
ювантного лечения HR+/HER2-РМЖ высокого риска, по-
зволяющей снизить вероятность системного рецидива, а 
его профиль безопасности делает препарат доступным для 
клинического применения.

Ключевые слова: рак молочной железы; адъювантная 
эндокринотерапия; абемациклиб; люминальный рак молоч-
ной железы; ранний рак молочной железы
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lymph nodes (84.7% vs. 59.8%). IDFS and DRFS were as-
sessed.

Results. IDFS events were reported in seven patients 
(4.3 %), of whom three had locoregional recurrences and three 
had distant metastases and one had metachronous cancer. The 
6-month IDFS rate was 99.4%, the 12-month — 97.1%, and 
the 18-month — 95.8%, which is comparable to the monarchE 
data. The main adverse events were neutropenia (13.8%) and 
diarrhea (10.6%), but these were manageable in most cases.

Conclusion. Thus, the combination of abemaciclib and en-
docrine therapy is an effective adjuvant treatment strategy for 
high-risk HR+/HER2- BC, reducing the likelihood of systemic 
relapse. The drug’s favorable safety profile makes it suitable 
for clinical use.

Keywords: breast cancer; adjuvant endocrine therapy; abe-
maciclib; luminal breast cancer; early breast cancer
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Введение

Несмотря на то, что мы привыкли относиться к 
раннему люминальному HER2-негативному раку 
молочной железы (РМЖ) как к индолентному за-
болеванию, которое часто даже «перелечивается» 
за счет проведения адъювантной химиотерапии 
и/или продленной эндокринотерапии, многие 
пациенты с этим подтипом продолжают рециди-
вировать и даже погибать от прогрессирования 
заболевания как на фоне «чистой» эндокриноте-
рапии, так и при добавлении цитостатического 
лечения. Особенно это касается больных с небла-
гоприятными клинико-морфологическими харак-
теристиками: опухоль более 5 см, N+, высокий 
уровень KI-67, высокая степень злокачественно-
сти G3, низкая экспрессия рецепторов эстроге-
нов и прогестерона. Так, по данным Burstein H.J. 
et al., риск прогрессирования заболевания в те-
чение пяти лет после завершения радикального 
лечения у пациентов высокого риска достигает 
30 % [1], а в исследовании Sheffield K.M. et al. 
продемонстрировано, что пятилетняя выжива-
емость без инвазивного заболевания в группе 
высокого риска на 20,7 % ниже по сравнению с 
группой низкого риска (рис. 1) [2]. 

И действительно, при стадии N1 (то есть при 
поражении 1–3 регионарных лимфоузлов) пяти-
летний кумулятивный риск рецидива составляет 

26 %, а при N2 — 34 %. Стоит отметить, что 
среди пациенток с вовлечением лимфоузлов око-
ло 16,7 % сталкиваются с прогрессированием 
заболевания уже в первые 5 лет после проведе-
ния радикального лечения [4]. В связи с этим 
пациенты группы высокого риска прогрессиро-
вания, хоть формально и относятся к «благопри-
ятному» люминальному HER2-негативному под-
типу РМЖ, очевидно требуют дополнительных 
методов адъювантной терапии для предотвраще-
ния системного рецидива заболевания и, увы, 
высокой вероятности смерти от метастатической 
болезни, следующей за таким рецидивом. 

Одним из ключевых механизмов прогресси-
рования люминального рака молочной железы 
является гиперэкспрессия циклин-зависимых 
киназ 4/6 (CDK4/6), что способствует пролифе-
рации опухолевых клеток посредством фосфо-
рилирования белка ретинобластомы (Rb). Это 
дало основание предположить, что перспектив-
ным направлением в адъювантной терапии мо-
жет стать использование ингибиторов CDK4/6, 
эффективность одного из которых, абемацикли-
ба, была подтверждена в исследованиях серии 
Monarch [5]. 

Для того чтобы оценить роль адъювантной 
терапии абемациклибом в снижении риска раз-
вития рецидива при HR+/HER2-РМЖ, было ини-
циировано исследование monarchE, в которое 
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суммарно были включены 5637 пациентов (как 
женщины в любом статусе менопаузы, так и 
мужчины), ранее радикально прооперированные 
по поводу HR+/HER2- РМЖ высокого риска [6]. 
К факторам высокого риска прогрессирования 
были отнесены ≥ 4 метастатически пораженных 
регионарных лимфоузлов или 1–3 метастатиче-
ских лимфоузла и не менее одного из следу-
ющих факторов: высокая степень злокачествен-
ности опухоли (G3) и/или Ki-67 ≥ 20 % и/или 
размер опухоли ≥ 5см. В monarchE не включа-
ли пациенток со стадией N0 или с отечно-ин-
фильтративной формой РМЖ. Также критерием 
исключения было наличие в анамнезе синкоп 
сердечно-сосудистой этиологии, желудочковых 
нарушений ритма, тромбоза глубоких вен. Па-
циенты были рандомизированы в две группы 
(1 : 1): первая получала стандартную эндокри-
нотерапию (ЭТ), вторая – эндокринотерапию в 
сочетании с абемациклибом.

Первичной конечной точкой исследования ста-
ла выживаемость без инвазивного заболевания 
(ВБИЗ). Вторичными конечными точками были 
выбраны выживаемость без отдаленных мета-
стазов (ВБОМ), общая выживаемость, безопас-
ность терапии, оценка качества жизни пациен-
тов. С учетом того, что ВБИЗ и ВБОМ являются 
достаточно непривычными показателями, стоит 
дифференцировать эти понятия. ВБИЗ включа-
ет в себя локорегионарный рецидив, развитие 
контралатерального РМЖ, развитие отдаленных 
метастазов, возникновение второго первичного 
рака (не молочной железы) и любой летальный 
исход. ВБОМ — более узкое понятие, которое 
учитывает только развитие отдаленных метаста-
зов и летальный исход.

Группы пациентов были хорошо сбалансиро-
ваны, подробная характеристика представлена в 
табл. 1. Также отдельно была проанализирована 
подгруппа пациентов, подпадающих под крите-

рии высокого риска с 1–3 пораженными лимфа-
тическими узлами (табл. 2).

При третьем промежуточном анализе, при 
медиане наблюдения за пациентами 54 мес., на 
пятилетнем срезе было отмечено увеличение 
ВБИЗ в группе абемациклиба на 7,6 %: 83,6 
против 76,0 % в группе чистой эндокринотера-
пии, при этом отмечено снижение относитель-
ного риска развития инвазивного заболевания на 
32 % (HR = 0,68; 95 % CI 0,6–0,77) [7]. Приме-
чательно, что кривые ВБИЗ, начав расходиться 
после завершения двухлетнего периода приема 
абемациклиба (рис. 2а), сохраняют эту тенден-
цию и при последующих срезах наблюдения. 
Промежуточный анализ также продемонстри-
ровал преимущество во ВБОМ при добавлении 
абемациклиба к стандартной эндокринотерапии: 
так, пятилетний показатель составил 86,0 % в 
изучаемой группе против 79,2 % в стандарт-
ной эндокринотерапии; при этом относитель-
ный риск развития отдаленных метастазов или 
смерти снижался на 33 % (HR = 0,67, 95 % CI 
0,59–0,77) (рис. 2б).

Безусловно, одной из наиболее волнующих 
конечных точек исследования являлась общая 
выживаемость. При последнем промежуточном 
анализе (срез данных был проведен 3 июля 
2023 г.) количество произошедших событий было 
достаточно малым, чтобы можно было судить о 
статистической значимости, поэтому окончатель-
ные выводы можно будет сформулировать при 
окончательном анализе, который запланирован 
либо по истечении 10 лет с даты рандомизации 
последнего включенного пациента, либо при на-
ступлении 390 событий в любой из исследуемых 
групп. На момент последнего среза данных ста-
тистически значимой разницы между группами 
получено не было: HR = 0,9; 95 % CI 0,75–1,09 
(рис. 2в), однако количество событий в груп-
пе чистой эндокринотерапии было несколько 

Рис. 1. Риск развития инвазивного заболеваниях в группах высокого и невысокого риска прогрессирования при люминальном РМЖ 
[адаптировано из 2]

Fig. 1. Risk of developing invasive disease in high and low risk groups of progression in luminal breast cancer [adapted from 2]
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Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных в исследование monarchE [6]

Характеристика Абемациклиб + эндокринотерапия
N = 2808, n (%)

Только эндокринотерапия
N = 2829, n (%)

Возраст Медиана (размах) 51 (23-89) 51 (22-86)

Возрастные категории
< 65 лет 2371 (84,4) 2416 (85,4)
≥ 65 лет 437 (15,6) 413 (14,6)

Пол 
Женщины 2787 (99,3) 2814 (99,5)
Мужчины 21 (0,7) 15 (0,5)

Менопаузальный статус
Пременопауза 1221 (43,5) 1232 (43,5)
Постменопауза 1587 (56,5) 1597 (56,5)

Предшествующее лечение
Неоадъювантная химиотерапия 1039 (37,0) 1048 (37,0)
Адъювантная химиотерапия 1642 (58,5) 1647 (58,2)
Без химиотерапии 127 (4,5) 134 (4,7)

Число положительных 
лимфоузлов

0 7 (0,2) 7 (0,2)
1–3 1119 (39,9) 1143 (40,4)
≥ 4 1680 (59,8) 1679 (59,3)

Гистологическая степень 
злокачественности

G1 209 (7,4) 215 (7,6)
G2 1373 (48,9) 1395 (49,3)
G3 1090 (38,8) 1066 (37,7)

Размер первичной опухоли 
по данным патоморфологи-
ческого анализа после 
радикальной операции

< 20 мм 780 (27,8) 765 (27,0)
20–50 мм 1369 (48,8) 1419 (50,2)
≥ 50 мм 610 (21,7) 612 (21,6)

Ki-67 по централизованной 
оценке

< 20 % 953 (33,9) 973 (34,4)
≥ 20 % 1262 (44,9) 1233 (43,6)
Нет оценки 593 (21,1) 623 (22,0)

Статус рецепторов 
прогестерона

Положит. 2421 (86,2) 2453 (86,7)
Отрицат. 298 (10,6) 294 (10,4)

Table 1. Characteristics of patients included in the monarchE study [6]

Characteristics Abemaciclib + endocrine therapy
N = 2808, n (%)

Endocrine therapy N = 2829, 
n (%)

Age Median (range) 51 (23–89) 51 (22–86)

Age category
< 65 years 2371 (84.4) 2416 (85.4)
≥ 65 years 437 (15.6) 413 (14.6)

Sex 
Women 2787 (99.3) 2814 (99.5)
Men 21 (0.7) 15 (0.5)

Menopausal status
Premenopausal 1221 (43.5) 1232 (43.5)
Postmenopausal 1587 (56.5) 1597 (56.5)

Previous treatment
Neoadjuvant chemotherapy 1039 (37.0) 1048 (37.0)
Adjuvant chemotherapy 1642 (58.5) 1647 (58.2)
Without chemotherapy 127 (4.5) 134 (4.7)

Number of metastatic lymphatic 
nodes

0 7 (0.2) 7 (0.2)
1–3 1119 (39.9) 1143 (40.4)
≥ 4 1680 (59.8) 1679 (59.3)

Grade
G1 209 (7.4) 215 (7.6)
G2 1373 (48.9) 1395 (49.3)
G3 1090 (38.8) 1066 (37.7)

Primary tumor size according to 
pathomorphological analysis after 
radical surgery

< 20 mm 780 (27.8) 765 (27.0)
20–50 mm 1369 (48.8) 1419 (50.2)
≥ 50 mm 610 (21.7) 612 (21.6)

Ki-67 according to centralized 
assessment

< 20 % 953 (33.9) 973 (34.4)
≥ 20 % 1262 (44.9) 1233 (43.6)
None 593 (21.1) 623 (22.0)

Progesterone receptors
Positive 2421 (86.2) 2453 (86.7)
Negative 298 (10.6) 294 (10.4)
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Таблица 2. Дополнительные характеристики включенных в исследование monarchE пациентов 
с 1–3-мя пораженными лимфатическими узлами [6]

Абемациклиб + эндокринотерапия, n (%) Только эндокринотерапия, n (%)
Размер опухоли ≥ 5 см (патоморфологич.) 249 (8,9) 236 (8,3)
Размер опухоли ≥ 5 см (визуализирующие методы) 152 (5,4) 158 (5,6)
3 степень злокачественности 629 (22,4) 618 (21,8)
Только показатель Ki-67 ≥ 20 % по 
централизованной оценке 216 (7,7) 237 (8,4)

Table 2. Additional characteristics of patients included in the monarchE study with 1–3 
affected lymph nodes [6]

Abemaciclib + endocrine therapy, n (%) Endocrine therapy, n (%)
Tumor size ≥ 5 cm (pathological) 249 (8.9) 236 (8.3)
Tumor size ≥ 5 cm (imaging) 152 (5.4) 158 (5.6)
Grade 3 629 (22.4) 618 (21.8)
Only Ki-67 ≥ 20 % by centralized assessment 216 (7.7) 237 (8.4)

Рис. 2. а  ВБИЗ, б  ВБОМ, в  ОВ по данным промежуточного анализа исследования monarchE [адаптировано из 7]
Fig. 2. а  IDFS, б  DRFS, в  OS according to the interim analysis of the monarchE study [adapted from 7]

а

б

в
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больше, чем в группе абемациклиба (234 и 208 
соответственно). При этом при анализе состава 
событий с течением времени можно отметить, 
что соотношение пациентов, умерших от про-
грессирования РМЖ в изучаемой группе, сни-
жается в сравнении с классической эндокрино-
терапией, что подтверждается при первичном, 
втором и при третьем промежуточном анализе.

Еще одной из конечных точек исследования 
monarchЕ стала оценка профиля токсичности 
препарата [8]. Наиболее частым нежелательным 
явлениями (НЯ) в группе абемациклиба ожида-
емо стала диарея (ее частота составила около 
84 %), однако большая часть этого НЯ пришлась 
на 1-ю и 2-ю степени по Common Terminology 
Criteria for Adverse Events (CTCAE); также лишь 
4,8 % пациентов завершили лечение по этой 
причине. Второй по частоте встречаемости ста-
ла нейтропения (46 %), далее — утомляемость 
(41 %) и боль в животе (36 %), вероятнее всего, 
ассоциированная с диареей. НЯ особого инте-
реса в исследовании были представлены разви-
тием венозной тромбоэмболии (2,5 % в группе 
абемациклиба против контроля), тромбоэмболии 
легочной артерии (1,0 против 0,1 %) и интер-
стициального заболевания легких (3,3 против 
1,3 %). Важно отметить, что одной из конеч-
ных точек исследования была оценка качества 
жизни, и, несмотря на зарегистрированные не-
желательные явления при применении абемаци-
клиба, в monarchE не было продемонстрировано 
его значимого снижения у пациентов [9].

В исследовании monarchE отдельно анализи-
ровалась частота редукции дозы абемациклиба 
ввиду развития НЯ [10]. Среди всех включен-
ных пациентов 30 % потребовалось снижение 
дозы на один, а 14 % — на два уровня. Наи-
больший риск необходимости редукции отме-
чен у пациентов старше 65 лет или имевших 
не менее четырех сопутствующих заболеваний. 
Для достоверной оценки пациенты были распре-
делены в три группы согласно полученной отно-
сительной дозоинтенсивности (< 66 %, 66–93 %, 
> 93 %). Четырехлетняя ВБИЗ не достигла зна-
чимых различий между всеми группами: 87,1, 
86,4 и 83,7 % соответственно (HR = 0,905, 95 % 
CI 0,73–1,13).

Для оценки эффективности абемациклиба в 
реальной клинической практике в рамках адъ-
ювантной терапии раннего HR+/HER2-РМЖ 
согласно приказу № 1336 Департамента здраво-
охранения г. Москвы от 31.12.2021 было иници-
ировано наблюдательное исследование.

Материалы и методы

Как и в исследовании monarchE, первичной 
конечной точкой в наблюдательном исследова-

нии стало изучение ВБИЗ. При этой конечной 
точке в качестве событий рассматриваются ло-
корегионарный рецидив, развитие контралате-
рального РМЖ, развитие отдаленных метаста-
зов, возникновение второго первичного рака (не 
молочной железы) и любой летальный исход). 
Вторичные конечные точки также совпадали с 
таковыми в monarchE.

Первоначально критерии включения пациен-
тов в наблюдательное исследование (НИ) были 
идентичны критериям, применявшимся в иссле-
довании monarchE. В период с января 2022 по 
апрель 2023 г. когорта пациенток, включенных в 
НИ, соответствовала таковой в регистрационном 
исследовании. Однако с мая 2023 г. критерии 
включения были модифицированы в сторону бо-
лее прогностически неблагоприятной подгруп-
пы: в исследование стали включаться только 
пациентки с III стадией заболевания, имеющие 
cN2–3, подтвержденные морфологически, либо 
pN2–3 или ypN2–3.

С момента инициации НИ в него были вклю-
чены 163 пациентки. На момент анализа данных 
(декабрь 2024 г.) 28 пациенток завершили этап 
терапии абемациклибом. Медиана периода на-
блюдения составила 11,7 мес. (6,9-16,6), визиты 
пациентов к врачу осуществлялись каждые че-
тыре недели в соответствии с рутинной практи-
кой (оценивали результаты общего, биохимиче-
ского анализов крови, ЭКГ).

Результаты

Характеристика включенных пациенток в 
целом сопоставима с таковой в исследовании 
monarchE, однако имела ряд отличий. Полная 
характеристика включенных пациенток и их раз-
личия по сравнению с когортой Московского НИ 
представлены в табл. 3.

На момент анализа случаи возникновения 
ВБИЗ были зарегистрированы у 7 пациентов 
(4,3 %), у 3 из которых наблюдались локоре-
гионарные рецидивы, у 3 — отдаленные мета-
стазы, у 1 пациентки — развитие метахронной 
злокачественной опухоли (рис. 3). Следует от-
метить, что при сопоставимых сроках наблюде-
ния и доле пациентов, завершивших двухлетний 
прием абемациклиба, частота ВБИЗ в Москов-
ском НИ была статистически аналогична тако-
вой в регистрационном исследовании monarchE 
и даже несколько нумерически ниже.

Самыми распространенными причинами 
завершения терапии являлись: токсичность 
(n = 13, 8,1 %), прогрессирование заболевания 
(n = 7, 4,4 %), отказ от продолжения тера-
пии (n = 7, 4,4 %) и другие причины (n = 3, 
1.9 %). Наиболее частыми НЯ были нейтро-
пения (13,8 %, включая 3-ю степень у 5 % 
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Таблица 3. Сравнительная характеристика пациентов, включенных в исследование monarchE 
и в Московское наблюдательное исследование

Характеристика Абемациклиб + ЭТ (monarchE)
N = 2808, n (%)

Абемациклиб + ЭТ (НИ Москва)
N = 163, n (%)

Возраст Медиана (диапазон) 50 (27–74) 51 (27–74)

Возрастные категории
< 65 лет 2371 (84,4) 142 (87,1)

≥ 65 лет 437 (15,6) 21 (12,9)

Менопаузальный статус
Пременопауза 1221 (43,5) 75 (46,0)

Постменопауза 1587 (56,5) 88 (54,0)

Предшествующее лечение

Неоадъювантная химиотерапия 1039 (37,0) 101 (61,9)

Адъювантная химиотерапия 1642 (58,5) 61 (37,4)

Без химиотерапии 127 (4,5) 1 (0,7)

Число положительных 
лимфоузлов

0 7 (0,2) 4 (2,4)

1–3 1119 (39,9) 21 (12,9)

≥ 4  1680 (59,8) 138 (84,7)

Гистологическая степень 
злокачественности

G1 209 (7,4) 8 (4,9)

G2 1373 (48,9) 95 (58,3)

G3 1090 (38,8) 60 (36.8)

Статус рецепторов 
прогестерона

Положит. 2421 (86,2) 146 (89,6)

Отрицат. 298 (10,6) 17 (10,4)

Вариант эндокринотерапии 
на момент начала прием 
абемациклиба

Ингибитор 
ароматазы + овариальная 
супрессия

1928 (68,7) 146 (89,6)

Тамоксифен (торемифен) + 
овариальная супрессия 863 (30,9) 17 (10,4)

Table 3. Comparative characteristics of patients included in the monarchE study and the Moscow 
observational study

Characteristics Abemaciclib + endocrine therapy
N = 2808, n (%)

Abemaciclib + endocrine therapy 
(Moscow observational)

N = 163, n (%)
Age Median (range) 50 (27–74) 51 (27–74)

Age category
< 65 years 2371 (84.4) 142 (87.1)

≥ 65 years 437 (15.6) 21 (12.9)

Menopausal status
Premenopausal 1221 (43.5) 75 (46.0)

Postmenopausal 1587 (56.5) 88 (54.0)

Previous treatment

Neoadjuvant chemotherapy 1039 (37.0) 101 (61.9)

Adjuvant chemotherapy 1642 (58.5) 61 (37.4)

Without chemotherapy 127 (4.5) 1 (0.7)

Number of metastatic lym-
phatic nodes

0 7 (0.2) 4 (2.4)

1–3 1119 (39.9) 21 (12.9)

≥ 4  1680 (59.8) 138 (84.7)

Grade

G1 209 (7.4) 8 (4.9)

G2 1373 (48.9) 95 (58.3)

G3 1090 (38.8) 60 (36.8)

Progesterone receptors
Positive 2421 (86.2) 146 (89.6)

Negative 298 (10.6) 17 (10.4)

Endocrine therapy option at 
the time of starting abemaci-
clib

Aromatase inhibitor + ovarian 
suppression 1928 (68.7) 146 (89.6)

Tamoxifen (toremifene) + ovar-
ian suppression 863 (30.9) 17 (10.4)
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пациентов) и диарея (10,6 %, преимуществен-
но 1–2-е степени). Коррекция дозы вследствие 
развития нежелательных явлений потребова-
лась у 22 % пациентов.

Наблюдение за пациентами продолжается, и 
мы планируем продолжить анализ получаемых 
данных.

Обсуждение

Данные об эффективности и безопасности 
применения абемациклиба в адъювантной те-
рапии в реальной клинической практике на се-
годняшний день ограничены всего несколькими 
ретроспективными исследованиями и, ввиду ма-
лого срока наблюдения за пациентами, в боль-
шей степени, посвящены переносимости абема-
циклиба, назначаемого в адъювантном режиме. 
Наиболее крупный анализ был проведен япон-
скими коллегами на основании базы Medical 
Data Vision Co. у пациенток с HR+/HER2-РМЖ, 
получавших адъювантную терапию абемацикли-
бом [11]. В анализ вошли данные 374 человек с 
I–III стадиями HR+/HER2-РМЖ, которым была 
проведена радикальная операция в течение лю-
бого периода до 365 дней до получения первой 
таблетки абемациклиба. Данные исследования 
пока что достаточно незрелые, так как медиана 
времени наблюдения составила 5,3 мес. Боль-
шая часть включенных пациенток имели стадию 
T2 (73 %) и N1 (58,5 %); это означает, что дан-
ная подгруппа была значимо более прогностиче-
ски благоприятной в сравнении с исследованием 
monarchE (аналогичные характеристики — 48,8 
и 39,9 %). По данным этого ретроспективно-
го исследования, частота редукции дозы из-за 
развития НЯ была абсолютна сопоставима с 
таковой в исследовании monarchE (41,9 против 
44,0 %).

Британскими коллегами были опубликованы 
результаты небольшого ретроспективного ис-
следования, в котором изучили данные 55 па-
циенток, получивших адъювантную терапию 
абемациклибом [12]. Медиана возраста пациен-
тов составила 56 лет (размах —32–84 года). Ме-
диана длительности терапии составила 7 мес. 
(2–13 мес.). Наиболее частыми НЯ были диа-
рея (50,9 %), слабость (23,6 %) и нейтропения 
(7,2 %); при этом важно отметить, что большин-
ство из них составили НЯ 1–2 степеней: так, на-
пример, диарея 1–2-й степеней по CTCAE была 
отмечена у 49 % пациентов, 3-й степени — у 
1,8 %, а 4-я степень не была отмечена ни у 
кого. Редукция доз потребовалась 51 % пациен-
тов, перерывы в лечении были отмечены у 61 % 
пациентов, в то время как прекращение терапии 
было отмечено у 5,5 %.

Прочие опубликованные исследования вклю-
чают в себя еще меньшее количество пациен-
тов [13]. На сегодняшний день наблюдательное 
исследование, инициированное согласно при-
казу № 1336 Департамента здравоохранения г. 
Москвы от 31.12.2021, является наиболее мас-
штабным и методологически структурирован-
ным исследованием применения адъювантной 
терапии абемациклибом в условиях реальной 
клинической практики и позволило собрать и 
проанализировать данные значительной когор-
ты пациентов, нуждающихся в интенсификации 
адъювантной эндокринотерапии посредством 
добавления абемациклиба.

Из особенностей включенных пациенток в 
сравнении с когортой monarchE следует отме-
тить значительно более высокую долю больных, 
получивших неоадъювантную химиотерапию 
(61,9 против 37,0 %), а также больший процент 
пациенток с поражением не менее четырех лим-
фатических узлов (84,7 против 59,8 %), что при-

Рис. 3. ВБИЗ в Московском НИ в когорте пациентов, получавших абемациклиб в рамках НИ
Fig. 3. IDFS in the Moscow Research Institute in the cohort of patients who received abemaciclib
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ведено в табл. 3. Данная особенность, наряду 
с изменением критериев включения, свидетель-
ствует о менее благоприятном прогнозе у когор-
ты пациентов, включенных в НИ, по сравнению 
с регистрационным исследованием monarchE. 

Кроме того, стоит отметить, что в Москов-
ском НИ 89,6 % пациенток получали в качестве 
эндокринной терапии ингибиторы ароматазы ± 
овариальная супрессия, что является рутинной 
практикой центров, тогда как в monarchE этот 
показатель составил только 68,7 %.

Результаты ВБИЗ сопоставимы с таковыми 
в исследовании monarchE, однако будут скор-
ректированы по результатам дальнейшего на-
блюдения. Еще одна отличительная особен-
ность — более низкая частота нейтропении в 
сравнении как с регистрационным исследова-
нием, так и с данными реальной клинической 
практики (13,8 против 46 %). Учитывая, что ре-
портирование данного нежелательного явления 
строго обязательно по результатам клинического 
анализа крови при каждом визите пациента, за-
труднительно интерпретировать причину подоб-
ного расхождения.

К ограничениям НИ следует отнести частоту 
и корректность репортирования нежелательных 
явлений, которые невозможно оценить при не-
посредственном визите к врачу, таких как, на-
пример, диарея. Вероятнее всего, именно не-
дооценка частоты развития диареи привела к 
значимо более низкому показателю частоты 
встречаемости в сравнении с опубликованными 
данными (10,6 против 84 % в monarchE).

Выводы

Таким образом, данные как регистрационно-
го исследования, так и реальной клинической 
практики подтверждают, что добавление абе-
мациклиба к адъювантной эндокринотерапии 
у пациентов с HR+/HER2-раком молочной же-
лезы высокого риска прогрессирования пред-
ставляет собой перспективную и клинически 
значимую опцию, позволяющую существенно 
снизить риск прогрессирования заболевания и, 
возможно, оказать влияние на общую выживае-
мость пациентов. Профиль токсичности данно-
го препарата является предсказуемым и хорошо 
известным онкологам-клиницистам, имеющим 
опыт его применения в рамках терапии мета-
статического процесса.

На основании результатов нашего наблюда-
тельного исследования ДЗМ г. Москвы было 
принято решение о внедрении подобного под-
хода в рутинную клиническую практику, и с 
1 октября 2024 г. все пациенты HR+/HER2-РМЖ 
III стадии с морфологически подтвержденным 
метастатическим поражением четырех и более 

регионарных лимфоузлов имеют возможность 
дополнительно к стандартной адъювантной эн-
докринотерапии получать и терапию абемаци-
клибом на протяжении двух лет.
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