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Недрібноклітинний рак легені: 
хірургія, молекулярна діагностика та таргетна терапія

30 червня на онлайн-платформі для лікарів Hippocrates Continuing Medical 
Education відбувся вебінар, присвячений актуальним питанням 
недрібноклітинного раку легені (НДРЛ), за участю відомих українських вчених. 
Зокрема, було розглянуто сучасні підходи до діагностики раку легені, виявлення 
мутацій, важливі аспекти хірургічного втручання, хіміотерапії, таргетної терапії, 
а також розроблення індивідуального плану лікування хворих.

Онкоторакальний хірург Клінічної лікарні 
«Фео фанія» ДУС (м. Київ), кандидат ме-
дичних наук Віталій Валерійович Соколов 
представив доповідь «Радикаль на резек-
ція НДРЛ – як досягти максимуму?».

– Вагоме значення для оцінювання 
ефективності проведеного лікування 
НДРЛ, та, відповідно, прогнозу захворю-
вання має визначення R-статусу, який 
демонструє наявність або відсутність за-
лишкової пухлини. На сьогодні актуаль-
ною залишається така класифікація ре-

зидуальних пухлин: Rх – резидуальна пухлина не може бути 
визначена; R0 – немає резидуальної пухлини; R1 – мікро-
скопічна резидуальна пухлина; R2 – макроскопічна резидуальна 
пухлина (J.D. Bri e rley et al., 2016).

Згідно з пропозицією Міжнародної асоціації з вивчення раку 
легені (International Associ ation for the Study of Lung Cancer, 
IASLC), про R0-статус свідчить наявність вільних від пухлинно-
го росту країв резекції, проведення систематичної або специ-
фічної до частки легені лімфодисекції, відсутність екстракапсу-
лярного росту в лімфатичних вузлах, які були видалені окремо, 
або у краях резекованої легені та наявність неураженого найви-
щого вида леного лімфатичного вузла (R. Rami-Porta et al., 2005).

Що стосується систематичної лімфодисекції, то, згідно з між-
народним консенсусом, вона передбачає проведення en bloc ре-
зекції медіастинальної жирової клітковини із лімфатичними 
вузлами або як альтернативу – дисекції лімфатичних вузлів що-
найменше 3 зон із обов’язковим включенням лімфовузлів зони 
7, а також виконання відцентрової дисекції лімфатичних вузлів 
кореня легені й інтралегеневих лімфатичних вузлів з метою ви-
значення радикальності (P. Gold straw et al., 1997). Кри теріями 
нерадикальної лімфодисекції є наявність пухлини в краях резек-
ції, екстракапсулярне поширення пухлини у лімфатичних вузлах, 
що видалені окремо, або в краї резекції основної пухлини, не ви-
далені повністю уражені лімфатичні вузли та позитивний резуль-
тат цитологічного дослідження плевральної або перикардіальної 
рідини (R. Rami-Porta et al., 2005). Якщо краї резекції мікроско-
пічно вільні від пухлини, але є один із таких факторів, як-от 
інтра операційне видалення лімфатичних вузлів було менш ре-
тельним, ніж систематична або специфічна до частки легені лім-
фодисекція, найвищий видалений медіастинальний лімфатич-
ний вузол є ураженим, бронхіальний край резекції містить кар-
циному in situ або результат цитологічного дослідження лаважу 
плеври позитивний, резекція вважається сумнівною.

Важливе значення має наявність клітин карциноми у рідинах 
організму. Так, K. Ka dota та співавт. (2015) продемонстрували не-
гативний вплив поширення карциноми дихальними шляхами 
(Spread Through Air Spaces, STAS) на частоту рецидивів і три-
валість життя пацієнтів з аденокарциномою легень ранніх стадій. 
Проте, на відміну від бронхіального слизу, плевральної та пери-
кардіальної рідини, лімфатичних судин тощо, поширення клітин 
карциноми в межах дихальних шляхів на сьогодні не відображене 
у класифікації TNM. Окрім цього, перс пек тивним є визначення 
клітин карциноми у крові. Зокрема, сьогодні активно вивчається 
прогностичне значення та доцільність включення рідинної біопсії 
в комп лекс обстежень для стадіювання раку (M. Yang et al., 2018).

Таким чином, радикальна резекція – дещо більше, ніж ре-
зекція легені. Вона передбачає мінімально допустиме видален-
ня лімфатичних вузлів та є найкращим способом хірургічного 
лікування НДРЛ, що підтверджено у багатьох дослідженнях.

Генетик Клінічної лі  карні «Фео фанія» ДУС 
(м. Київ) Дмитро Олек сандрович Шапочка 
розповів про діагностику мутацій гена 
рецептора епідермаль ного фактора росту 
(EGFR) при НДРЛ. 

– Наявність ознак залозистого або 
плос ко клітинного диференціювання 
за результатами морфологічного дослі-
дження дає змогу класифікувати НДРЛ 
як аденокарциному або плоскоклітин-
ний рак відповідно. Проте часто чіткі 
диференційні ознаки окремого підтипу 

НДРЛ відсутні. У такому разі діагноз може бути уточнений з до-
помогою імуногістохімічного (ІГХ) дослідження. Так, у роботі 
F.D.C. Bernardi та співавт. (2018) ІГХ дослідження дало змогу 
підтвердити морфологічно встановлений діагноз аденокарци-
номи легень у 84,5% випадків, діагноз НДРЛ, ймовірно, адено-
карцинома – у 67,5%, плоскоклітинний рак – у 88,9% та НДРЛ, 
ймовірно, плоскоклітинний рак – лише у 54,0% випадків.

Як відомо, мутації онкогенів найчастіше виявляють саме при 
аденокарциномі легень. Зокрема, приблизно у четвертої части-
ни пацієнтів з аденокарциномою виявляють мутації EGFR. 
Найпоширеніші мутації гена EGFR при НДРЛ – делеції в екзоні 
19 та точкові мутації в екзоні 21 (L858R) – є чутливими до ліку-
вання інгібіторами тирозинкінази (ІТК). Що стосується мутацій 

в екзоні 20, то вони здебільшого вважаються нечутливими до та-
кої терапії. В осіб європеоїдної раси мутації EGFR спостерігають 
у близько 15% випадків НДРЛ, тоді як в українських пацієнтів – 
у 20%. При цьому поширеність мутацій у гені EGFR у хворих 
на НДРЛ жінок є статистично достовірно вищою, ніж у чолові-
ків (33,9 проти 8,2% відповідно; Я.В. Шпа рик та ін., 2020). 

Виявити мутації EGFR сьогодні можна за допомогою методів 
полімеразної ланцюгової реакції або секвенування нового поко-
ління (NGS). Набуває поширення метод визначення циркулюю-
чої ДНК пухлини в крові. Зокрема, дослідження альтернативно-
го виду матеріалу слід розглядати при негативному чи сумнівному 
результаті первинного тестування. Такий підхід сприятиме най-
кращому відбору пацієнтів, яким показане таргетне лікування. 

Відомо, що мутація Т790М є основним механізмом форму-
вання набутої резистентності до терапії анти-ЕGFR ІТК першо-
го та другого покоління. У цьому аспекті перевага надається 
застосуванню осимертинібу у 2-й лінії лікування порівняно 
з хіміотерапією (ХТ), що дозволяє покращити медіану загальної 
виживаності (ЗВ) таких пацієнтів (10,1 проти 4,4 міс) і знизити 
відносний ризик розвитку метастазів у центральній нервовій 
системі на 68% (T.S. Mok et al., 2017). Тестування на наявність 
мутації Т790М реко мендо вано розпочинати із дослідження 
плазми крові, при отриманні негативного результату розгляда-
ють можливість повторної біопсії. Якщо результат одного із за-
значених досліджень позитивний – Т790М-статус вважається 
позитивним (рис. 1; D.S. Ettinger et al., 2019). 
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(EGFR «дикого» типу)

Клітини пухлини 
з мутацією EGFR

Клітини пухлини 
з EGFR T790M

Позитивний результат 
(EGFR T790M-статус позитивний) 

Негативний результат 
(EGFR T790M-статус негативний)

цпДНК негативна 
щодо EGFR T790M

цпДНК позитивна 
щодо EGFR T790M

Нормальна цпДНК
цпДНК – циркулююча пухлинна 
 дезоксирибонуклеїнова кислота; 
EGFR – epidermal growth factor receptor.

Нормальна 
циркулююча 

ДНК

цпДНК

цпДНК

Кровотік

Метастаз 2

Метастаз 1

Нормальна 
тканина

Зразок крові

Рис. 1. Дослідження плазми крові з метою виявлення  
мутації EGFR T790M

Що стосується вибору матеріалу для дослідження, то розбіжно-
сті у статусі мутації EGFR первинної пухлини та відповідних ме-
тастазів зустрічаються рідко. Враховуючи домішки лімфоїдних 
клітин, вищий ризик отримання хибнонегативного результату існує 
при аналізі зразків, взятих із лімфатичного вузла пацієнта з метаста-
тичним раком легені. Таким чином, при виборі матеріалу для до-
слідження перш за все потрібно враховувати якість самих зразків, 
а не локалізацію пухлини. Одним із критичних моментів вибору 
стратегії тестування є кількість матеріалу. Зокрема, якщо вона не-
велика – доцільно розпочинати діагностику із проведення NGS.

Про еволюцію таргетної терапії при НДРЛ 
проінформував завідувач відділення хіміо-
терапії КНП ЛОР «Львівський онкологічний 
регіональний лікувально-діагностичний 
центр», кандидат  медичних наук, доцент 
Ярослав Васильович Шпарик.

– Рак легені є основною причиною 
смерті від онкологічних захворювань у сві-
ті та Укра їні. Протягом року після встанов-
лення діагнозу від раку легені помирає 
близько 60% пацієнтів, що є одним із най-
несприятливіших показників річної леталь-

ності. З урахуванням високої смертності, за кількістю пацієнтів, які 
перебувають на обліку, рак легені посідає 11-те місце (GLOBOCAN 
2020; Націо нальний канцер-реєстр України, 2019-2020).

Проривом у лікуванні НДРЛ стало застосування таргетної те-
рапії, яка дозволила збільшити медіану ЗВ пацієнтів з метаста-
тичним НДРЛ, а саме з аденокарциномою, і наявністю геномних 
порушень порівняно зі стандартною терапією. Так, у досліджен-
ні M.G. Kris та співавт. (2014) медіана ЗВ у пацієнтів без геномних 
порушень склала 2,1 року, з наявністю порушень і без таргетного 
лікування – 2,4 року, а у пацієнтів з геномними порушеннями, 
які отримували таргетну терапію, – 3,5 року. 

Сьогодні рекомендовано застосовувати диференційований 
підхід до вибору 1-ї лінії лікування поширеного НДРЛ, що за-
безпечується попередньо проведеним молекулярним тестуван-
ням з метою виявлення тих чи інших мутацій та оцінкою PD-L1 

статусу. Виді ляють три покоління ІТК: перше – ерлотиніб і ге-
фітиніб, друге – афатиніб і дакомітиніб та третє – осимертиніб. 
Відомо, що при застосуванні ІТК першого покоління від-
бувається зворотне інгібування EGRF; здатність цих препаратів 
прони кати через гематоенцефалічний бар’єр є мінімальною. 
Пряме порівняння не дало змоги виявити істотної різниці у ви-
живаності без прогресування (ВБП) пацієнтів, які отримували 
ерлотиніб або  гефітиніб для лікування поширеного EGRF-пози-
тивного НДРЛ. Так, медіана ВБП у дослідженні CTONG скла-
ла 13,0 проти 10,4 міс (р=0,108) для ерлотинібу та гефітинібу 
відпо відно. При цьому 64,8% пацієнтів приймали ці препарати 
у 1-й лінії лікування (J.J. Yang et al., 2017). Зіставні результати 
були отримані й у дослід женні WJOG, у якому препарати при-
значали після попередньої ХТ (медіана ВБП склала 10,0 проти 
8,3 міс; p=0,424 для ерлотинібу та гефітинібу відповідно; 
Y. Urata et al., 2016).

Препарат другого покоління афатиніб порівнювали з гефіти-
нібом у 1-й лінії терапії пацієнтів із НДРЛ та мутаціями EGFR 
у дослідженні LUX-Lung 7. При оцінюванні медіани ВБП було 
отримано незначну, проте статистично достовірну різницю на ко-
ристь афатинібу (медіана ВБП склала 11,0 проти 10,9 міс; 
р=0,017). Застосування іще одного препарату другого поколін-
ня – дакомітинібу – дозволило подовжити медіану ВБП 
до 14,7 міс проти 9,2 міс у пацієнтів, що отримували гефітиніб 
(р<0,0001; Y.L. Wu et al., 2017). 

Осимертиніб – незворотний інгібітор тирозинкінази EGRF тре-
тього покоління, створений для таргетної терапії поширеного 
НДРЛ з мутацією EGRF, який чинить вплив у тому числі і на ре-
зистентну мутацію Т790М та проявляє мінімальну активність про-
ти EGRF немутованого дикого типу. Застосу вання осимертинібу 
в 1-й лінії терапії поширеного EGFR-позитивного (делеція екзо-
на 19 або L858R) НДРЛ порівняно з ерлотинібом або гефітинібом 
значно покращує виживаність, що було продемонстровано у до-
слідженні FLAURA (медіана ВБП склала 18,9 проти 10,2 міс від-
повідно; р<0,0001; J.C. Soria et al., 2018). 

Слід зауважити, що застосування оси  мер тинібу в 1-й лінії те-
рапії поширеного EGFR-позитивного НДРЛ – перша та єдина 
терапія, що забезпечує медіану ЗВ понад 3 роки. Так, 3-річна ЗВ 
становить 54% у разі використання осимертинібу порівняно 
з 44% для ерлотинібу або гефітинібу (S.S. Rama li ngam et al., 2020).

Відповідно до настанов Національної  онкологічної мережі 
США (NCCN) та Євро пей ського товариства медичної онкології 
(ESMO), осимертиніб є препаратом вибору для 1-ї лінії терапії 
пацієнтів з метаста тичним EGFR-позитивним НДРЛ (найвища 
категорія рекомендації – 1; NCCN, 2022; D. Plan cha rdet al., 2018).

У дослідженнях FLAURA та AURA показано високу терапев-
тичну ефективність осимертинібу як у 1-й лінії терапії пацієнтів 
з НДРЛ і драйверними мутаціями у гені EGFR, так і у хворих 
із мутацією резистентності Т790М, які раніше отримували ІТК 
першого покоління (S. Inman et al., 2017).

Проте потрібно пам’ятати, що швидке прогресування захво-
рювання та смерть, поганий функціональний статус, погана пра-
цездатність, що може бути спричинена наявністю метастазів 
у мозку, а також вибір пацієнта, є тими факторами, які у 30-50% 
випадків унеможливлюють застосування будь-якого системного 
лікування 2-ї лінії при НДРЛ (T. Vavala et al., 2016; J. Roeper et al., 
2018). Окрім цього, чинником, який зава жає пацієнтам отриму-
вати осимертиніб у 2-й лінії лікування, є складнощі виявлення 
мутації T790M (J. Roeper et al., 2018).

Нещодавно було представлено результати подвійного сліпого 
плацебо-контрольова ного дослідження ІІІ фази ADAURA, у яко-
му вивчали застосування осимертинібу як ад’ювантної терапії 
у пацієнтів з НДРЛ IB-IIIA стадії після радикального хірургічно-
го втручання та за наявності EGFR-мутації. Так, порівняно із пла-
цебо, осимертиніб знижував ризик розвитку рецидиву або смер-
ті на 80% у пацієнтів з EGFR-позитивним НДРЛ IB-IIIA стадії 
у разі використання після повної резекції пухлини. Дворічна ВБП 
при застосуванні осимертинібу становила 89%, плацебо – 52%. 
Ад’ювантна терапія осимертинібом знижувала ризик  розвитку 
віддалених метастазів, у тому числі у центральній нервовій сис-
темі (рис. 2; Y.L. Wu et al., 2020).

Продовження на стор. 4.  
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Рис. 2. Дослідження ADAURA: осимертиніб порівняно 
з плацебо знижує ризик рецидиву або смерті на 80% у пацієнтів 
із НДРЛ (стадія IB/II/IIIА) та EGFRm після повної резекції пухлини 

(Y.-L. Wu et al., 2020)
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Таким чином, ключову роль у визначенні тактики лікування 
при поширеному НДРЛ відіграють результати молекулярно- 
генетичного тестування. Монотерапія осимертинібом дозволяє 
досягти медіани ВБП і ЗВ 18,9 та 38,6 міс відповідно й характе-
ризується сприятливим профілем безпеки. Застосу вання оси-
мертинібу в 1-й лінії терапії при поширеному EGFR-
позитивному НДРЛ є пріоритетною опцією відповідно до ре-
комендацій NCCN та ESMO. При цьому лише 3 з 10 пацієнтів 
з поширеним НДРЛ матимуть можливість отримати осимерти-
ніб у 2-й лінії лікування.

Онкоторакальний хірург Міської клінічної 
лікарні № 4 м. Дніпро, доктор медичних 
наук, доцент Олександр Анатолійович 
Суховерша розповів про історію пробле-
ми, сучасні підходи до лікування хворих 
на НДРЛ із рідкісними мутаціями EGFR 
та власний досвід таргетної терапії паці-
єнтів з інсерцією в 20 екзоні EGFR.

– Протягом останніх десятиліть рак 
легені залишається ключовою причи-
ною смерті пацієнтів онкологічного 
профілю, спричиняючи близько 1,5 млн 

смертей щорічно. Близько 80-85% випадків раку легені стано-
вить НДРЛ. Онкогенним драйвером розвитку раку легені, особ-
ливо НДРЛ, часто є гіперактивація рецептора епідермального 
фактора росту.

Донедавна найпоширенішими мутаціями EGFR при НДРЛ 
вважалися точкова мутація L858R в 21 екзоні (38%) та делеції 
в 19 екзоні (46%). Інші виявлені мутації гена EGFR (S768I, 
L861Q, G719X, Ex20Ins) складали в цілому не більше 10-15% 
і саме тому називалися рідкісними. Однак ці дані були отрима-
ні на основі використання методу полімеразної ланцюгової 
реакції, який вирізняється певною вибірковістю фіксації тих 
генетичних змін, що вивчаються, і часто «ігнорує» супутні му-
тації гена, тим самим плутаючи картину поширеності різнома-
нітних молекулярних подій та результати уже завершених клі-
нічних досліджень. На сьогодні для ідентифікації молекулярних 
змін застосовується NGS-технологія, яка демонструє наявність 
щонайменше 200 варіантів мутацій, причому на «класичні» 
Del 746 (19 екзон) i L858R (21 екзон) припадає лише по 28% 
(C. Meador et al., 2021). Відтак, «рідкісні» мутації виявляються 
уже не такими рідкісними, бо складають до 44% від загальної 
кількості (за даними Національного інституту раку США). 
Серед цієї надзвичайно строкатої групи мутацій найбільш важ-
ливою з біологічної та клінічної точки зору є інсерція у 20 ек-
зоні, яка складає 23-43% від кількості «рідкісних форм», або 
до 20% від усіх мутацій EGFR. 

Протягом усього періоду розвитку таргетної терапії EGFR-
позитивного НДРЛ зверталась увага на «класичні» варіанти 
мутацій у 19 і 21 екзонах та мутації резистентності Т790М 
у 20 екзоні. На цьому шляху були досягнуті визначні успіхи, 
пов’язані насамперед із впровадженням ІТК третього поколін-
ня – осимертинібу. Водночас лікування НДРЛ з «рідкісними» 
мутаціями, насамперед – випадків з інсерцією у 20 екзоні, за-
лишається практично не вирішеним завданням, і ці варіанти 
раку розглядаються як первинно резистентні. Чому так складно 
розробити підходи до лікування НДРЛ з інсерціями в 20 екзоні? 
Основна причина – це величезне різноманіття варіантів цих 
мутацій, яких зараз налічують більше 40. Серед них є складні 
мутації, в тому числі й у позаклітинному домені EGFR (2-15 ек-
зон). Можливі подвійні мутації у 20 екзоні: одночасно EGFR 
та Her-2-neu (M.E. Arcila et al., 2012). Біологія цих мутацій схо-
жа, а відтак таргетні препарати часто впливають одночасно 
на обидві мутації. Однак спектр, набір варіантів молекулярних 
мутацій EGFR набагато ширший, ніж Her-2-neu, що, безумовно, 
позначається на ефективності лікування. 

У чому причина резистентності інсерції в 20 екзоні до наяв-
них ІТК EGFR? Причина – в локалізації та структурі мутації. 
Тривимірне структурне моделювання передбачає, що ці мутації 
по-різному впливають на зв’язування з ІТК EGFR. 20 екзон 
EGFR містить спіраль альфа-С, за якою йде петля Р. Під час 
інсерції 20 екзона конформація спіралі альфа-С та Р-петлі змі-
нюється, що призводить до стеричної перешкоди та звуження 
кишені зв’язування з ІТК. Найбільш пошкоджуючі мутації «га-
рячих точок» найчастіше виникають віддалено від С-спіралі 
і складають 80-90% усіх інсерцій 20 екзона.

Це ще раз підкреслює важливість і складність розроблення 
адекватної й ефективної терапії для пухлин із рідкісними мута-
ціями EGFR у цілому та інсерцією в 20 екзоні зокрема. Саме 
тому дослідження і зосереджені на простішому завданні – під-
ходах до терапії лише випадків з інсерцією в 20 екзоні. За умови 
досягнення успіхів при лікуванні цієї групи пацієнтів, у тому 
числі за рахунок «програмованих» ліків, що створюються на тео-
ретичних базисах, можливе поширення підходів на інших пред-
ставників рідкісних мутацій EGFR.

Перші спроби лікування НДРЛ з інсерціями в 20 екзоні EGFR 
здійснено 2016 року, коли були застосовані препарати другого 
покоління білка теплового шоку 90 (HSP90) – люмінеспіб 
(AUY922), ганетеспіб, щоправда з обмеженим клінічним ефек-
том (ORR – 17%). У 2018 році схожі результати були отримані 
при введенні позіотинібу (ORR – 15%) – ІТК, який ковалентно 

та незворотно пригнічує EGFR та Her-2-neu (NCT03318939, 
ZENITH20). Відомі також безуспішні спроби використання 
моноклональних антитіл: цетуксимабу, нецитумумабу, беваци-
зумабу. У цьому ж 2018 році перші клінічні успіхи в лікуванні 
хворих на НДРЛ з інсерцією у 20 екзоні були продемонстрова-
ні при застосуванні ІТК EGFR ІІІ покоління осимертинібу 
(Z. Piotrowska et al., 2020; R. Salvaggi, 2022).

Осимертиніб можна розглядати як один з основних таргетних 
препаратів для лікування пухлин з інсерцією в 20 екзоні. 
Ключовою перевагою осимертинібу є його широке терапевтич-
не вікно щодо різноманітних мутатних варіантів EGFR, включ-
но з інсерціями в 20 екзоні. Це відображається в результатах 
досліджень in vitro (38789-803), які дали експериментальне об-
ґрунтування виключних можливостей осимертинібу порівняно 
з іншими ІТК першого-другого покоління. В аналогічних до-
слідженнях (885-96) визначено чутливі до осимертинібу варі-
анти молекулярних мутацій (D770_N77 та V769_D770).

Осимертиніб був першим препаратом, ефективність якого 
продемонстрована в клінічній практиці та маломасштабних 
дослідженнях. Зокрема, Y. Qin та співавт. проаналізували моле-
кулярну структуру у близько 25 тис. пацієнтів з НДРЛ і мутаці-
єю EGFR та виявили 547 випадків мутацій з інсерцією в 20 ек-
зоні. 65 пацієнтів отримували лікування ІТК: ІТК першого 
покоління – 51 хворий; афатиніб – 10 пацієнтів, позіотиніб – 
12 хворих та осимертиніб – 22 пацієнти. Серед 65 хворих, які 
лікувались ІТК, 15 отримували щонайменше 2 ІТК послідовно. 
Найкращі результати у 2-й лінії терапії продемонстрував оси-
мертиніб (Y.R. Qin et al., 2020).

Ефективність і прийнятний профіль безпеки осимертинібу 
у дозі 80 мг для лікування НДРЛ з рідкісними мутаціями EGFR 
були продемонстровані у дослідженні KCSG-LU15-09, у якому 
взяли участь 36 пацієнтів, 22% із них мали мутацію S768I 
в 20 екзоні. Відповідно до отриманих результатів редукція пух-
лини спостерігалась у 38% пацієнтів, а медіана ВБП у цій групі 
склала 12,3 міс (J.H. Cho et al., 2020).

На підставі експериментальних обґрунтувань і даних клініч-
них спостережень осимертиніб на сьогодні входить до основ-
них таргетних препаратів, які вивчають у клінічних досліджен-
нях, пов’язаних з інсерцією в 20 екзоні. Так, 3 з 11 рандомізо-
ваних досліджень щодо інсерції в 20 екзоні ґрунтуються на за-
стосуванні осимертинібу. Триває рандомізоване дослідження 
ІІ фази ECOG-ACRIN 5162, присвячене вивченню ефектив-
ності осимертинібу в дозі 160 мг при лікуванні НДРЛ з мутаці-
ями в 20 екзоні. У дослідження включено 21 пацієнта, з них 
15 жінок. Відповідно до отриманих результатів у 1 пацієнта 
зареєстрована повна відповідь на лікування, у 4 – часткова, 
у 12 (60%) пацієнтів – стабілізація захворювання. Частота 
об’єктивної відповіді становила 25%, а медіана ВБП – 9,7 міс 
(Z. Piotrowska et al., 2020).

На сьогодні в групу препаратів, які демонструють відносно 
високу ефективність у лікуванні НДРЛ з інсерціями в 20 екзо-
ні, також входять амівантамаб та мобоцертиніб (TAK-788), які 
не зареєстровані в Україні. Терапія амівантамабом у пацієнтів 
з НДРЛ та інсерцією в 20 екзоні після прогресування на тлі 
прийому препаратів платини дозволила досягти медіани ВБП 
8,3 міс, а рівень об’єктивної відповіді на неї склав 40% (K. Park 
et al., 2021). Медіана ВБП на фоні прийому мобоцертинібу ста-
новила 7,3 міс, медіана ЗВ – 24,0 міс, а тривалість відповіді 
на терапію – 17,5 міс (C. Zhou et al., 2021). Варто зауважити, 
що на досягнення ефекту від лікування має вплив і варіант 

 інсерції в 20 екзоні. Найкращі результати терапії мобоцерти-
нібом спостерігаються при варіантах інсерції ASV, SVD та NPH.

Продовжуються клінічні дослідження нових препаратів і схем 
лікування:  тарлокситинібу (RAIN-701), CLN-081, осимертинібу 
(NCT034114814, NCT03191149), комбінацій афатиніб + цетукси-
маб (BDTX-189), осимертиніб + нецитумумаб (NCT02496663), 
JMT101 + осимертиніб або афатиніб (NCT044483789) та ін.

Таким чином, пацієнти з інсерцією в  20 екзоні гена EGFR 
становлять гетерогенну групу щодо мутацій і можливостей лі-
кування. Єдиним варіантом лікування пацієнтів з НДРЛ та ін-
серцією в 20 екзоні гена EGFR в Україні на сьогодні є викори-
стання осимертинібу.

На завершення доповіді О.А. Суховерша представив клініч-
ні випадки із власної практики застосування осимертинібу.

Клінічний випадок 1
Хвора Б., 1969 р.н., перебуває під спостереженням в онко-

торакальному центрі МКЛ № 4 з березня 2016 р. 
Клінічний діагноз: недрібноклітинний неплоскоклітинний рак 

нижньої частки правої легені урТ2а урN0 М0 G2 IВ стадії, після 
радикальної операції (13.03.2016 – нижня лобектомія справа 
з МЛЕ). Результати патогістологічного та ІГХ досліджень: помірно-
диференційована папілярна аденокарцинома. Ад’ювантне ліку-
вання хворій не пропонувалось. У травні 2019 р. були виявлені 
метастази у надключичних лімфатичних вузлах справа (патогісто-
логічне + ІГХ дослідження: метастази помірнодиференційованої 
аденокарциноми із заміщенням до 95%. Молекулярне досліджен-
ня зразків метастазів показало наявність інсерції в 20 екзоні гена 
EGFR; мутації генів ALK, ROS1 не виявлено; визначалася слабко-
позитивна (>1%) експресія PD-L1). 

Хворій у 2019 р. проведено 6 курсів поліхіміотерапії (карбо-
платин + пеметрексед) з подальшою дистанційною гамма-тера-
пією (сумарна вогнищева доза 40 Гр на ділянку середостіння 
та 40 Гр на праву надключичну ділянку). У червні 2020 р. хво-
роба прогресувала – виявлені численні метастази в обох легенях. 
З 06.07.2020 р. пацієнтка отримувала таргетну терапію ІТК 
третього покоління осимертинібом (Тагріссо) у дозі 80 мг/добу 
впродовж перших 6 міс із подальшим переходом на 160 мг/добу. 
Завдяки призначенню такої схеми лікування вдалося досягти 
стабілізації захворювання через 3 міс (-8% за шкалою 
RECIST 1.1) та регресування пухлини через 12 міс (-39% за шка-
лою RECIST 1.1). Серед побічних явищ відмічали слабкість 1 сту-
пеня, яка була наявна протягом усього лікування, та діарею 
1 ступеня (періодично). Серйозні небажані ефекти не були за-
реєстровані. 

У березні 2021 року пацієнтка захворіла на COVID-19 (30% 
ураження легень за даними мультиспіральної комп’ютерної томо-
графії), у зв’язку з клінічним станом була госпіталізована й отри-
мувала патогенетичне лікування, гормоно- та антибіотикотерапію. 
Протягом лікування від COVID-19 прийом осимертинібу у дозі 
160 мг/добу не припиняла. Відмічена позитивна динаміка, і хвора 
продовжила амбулаторне лікування. Через 16 міс таргетної тера-
пії було зафіксоване прогресування хвороби (+17% за шкалою 
RECIST 1.1 та нові вогнища, лівобічний гідроторакс), прийом оси-
мертинібу було припинено. 

Враховуючи дані молекулярного тестування, хворій було реко-
мендовано проведення хіміоімунотерапії (карбоплатин + паклі-
таксел/атезолізумаб). З квітня по липень 2022 р. пацієнтка отри-
мала 4 курси хіміоімунотерапії, вдалося досягти стабілізації за-
хворювання (-10% за шкалою RECIST 1.1). Загальна тривалість 
лікування складає 75 міс, воно продовжується.

Клінічний випадок 2
Хвора Б., 1956 р.н., перебуває під спостереженням з грудня 

2020 р. 
Клінічний діагноз: недрібноклітинний неплоскоклітинний рак 

верхньої частки правої легені урТ2а урN2 М0 G2 IІІА стадії, після 
радикальної операції (17.12.2020 – верхня лобектомія справа 
з МЛД). Результати патогістологічного + ІГХ досліджень: адено-
карцинома помірно- та низькодиференційована, з метастазами 
в 1 з 3 бронхопульмональних та у 6 з 8 середостінних лімфатич-
них вузлів. 

Хворій проведено 4 курси ад’ювантної поліхіміотерапії (пе-
метрексед + карбоплатин). У липні 2021 р. виявлено прогресу-
вання хвороби: метастази в обох легенях і внутрішньогрудних 
лімфатичних вузлах. Молекулярне дослідження операційних 
зразків показало наявність інсерції в 20 екзоні та делецію 
в 19 екзоні гена EGFR, мутації гена ALK не виявлено. З вересня 
2021 р. отримує таргетну терапію осимертинібом (Тагріссо) 
у дозі 80 мг/добу. Призначення цієї схеми дозволило досягти 
повного регресування метастазів пухлини у легенях і внутрішньо-
грудних лімфатичних вузлах, що утримується вже впродовж 8 міс 
(рис. 3). На сьогодні загальна тривалість лікування становить 
30 міс, воно триває.

***
На завершення заходу відбулося жваве обговорення актуальних 

питань, що були висвітлені у доповідях. Зокрема, було підкресле-
но високу терапевтичну ефективність осимертинібу у пацієнтів 
з НДРЛ із мута ціями EGFR та метастазами у головному мозку. 

Підготувала Ольга Гуйванюк

Недрібноклітинний рак легені: 
хірургія, молекулярна діагностика та таргетна терапія

Продовження. Початок на стор. 3.

З

Рис 3. Комп’ютерна томографія. Динаміка стану пацієнтки 
під час таргетної терапії: А, Б – метастази у легенях, що виникли 

через 8 міс після операції; В, Г – повне регресування метастазів через 
3 міс терапії

ГВ

А Б

ОНКОЛОГІЯ
КОНФЕРЕНЦІЯ
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Національний інститут раку 
буде реорганізовано 
в державне некомерційне підприємство

Кабінет Міністрів України на своєму засіданні ухвалив розпоряджен-
ня «Про погодження реорганізації Національного інституту раку» (НІР).

До сьогодні НІР функціонував в орга-
нізаційно-правовій формі державної 
установи. Однак заклади охорони здо-
ров’я, які існують у формі бюджетних 
установ, не мають достатнього рівня 
самостійності, щоб забезпечити гнучку 
орієнтацію на потреби пацієнтів, онов-
лення матеріально-технічної бази, моти-
вацію працівників тощо. Власне статус 
бюджетних установ обмежує медичні 
заклади в можливості самостійного виз-
на чення цілей і пріоритетів для викори-
стання фінансування, а прийняття рішень 
з питань поточного управління та діяль-
ності закладу є значною мірою забюро-
кратизованими.

Для забезпечення закладу охорони здо-
ров’я фінансової стабільності та управ-
лінської самостійності МОЗ запропонува-
ло змінити організаційно-правову форму 
закладів з державної установи на держав-
не некомерційне підприємство. Таке 
рішення дозволяє медичному зак ладу:

• самостійно затверджувати структу-
ру та штатний розпис; 

• визначати шляхи використання 
отриманих за договором коштів;  кошти, 
які надходять на розрахунковий раху-
нок, більше не зв’язані казначейськими 
процедурами та можуть переноситися 
на наступний рік; 

• гнучкіше надавати платні послуги;

• самостійно встановлювати розмір 
оплати праці своїх працівників, а також 
системи мотивації співробітників у колек-
тивному договорі. 

Важливо, що окрім ефективнішого вико-
ристання наявних фінансових та інших 
ресурсів НІР після реорганізації в держав-
не некомерційне підприємство також 
зможе укладати договори за Програмою 
медичних гарантій з Націо нальною служ-
бою здоров’я України (НСЗУ).

Нагадаємо, що у разі укладання мед-
закладом договору з НСЗУ держава 
гарантує надання у таких закладах гро-
мадянам необхідних їм медичних послуг 
і лікарських засобів (що передбачені 
Програмою медичних гарантій), повні-
стю оплачуючи їх з державного бюджету 
згідно з встановленими тарифами. 

Лікарські засоби та обладнання 
на 2022 рік закуплені на 90%. 
Постачання ліків, придбаних у 2022 
році, триває. При цьому на деякі групи 
медпрепаратів, як, наприклад, доросла 
та дитяча онкологія, постачання ліків 
прискорюють, щоб не допустити їх дефі-
циту у медичних закладах. Це дозволить 
безперервно забезпечувати пацієнтів 
необхідними лікарськими засобами що 
вкрай важливо в умовах війни.

https://moz.gov.ua

НОВИНИ МОЗ

ОНКОЛОГІЯ
ІНФОРМАЦІЯ
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Організація онкологічної допомоги: реалії воєнного часу
Повномасштабна війна в нашій країні стала, без перебільшення, 
найважчим випробуванням за всю історію її незалежного 
існування. Бойові дії вплинули на всі сфери життя українців, 
а сума збитків, нанесених інфраструктурі України в ході війни, 
складає вже мільярди доларів.
Одночасно з руйнівним впливом на інфраструктуру й економіку 
країни війна, з одного боку, збільшила потребу в послугах 
з охорони здоров’я, а з іншого – зменшила здатність системи 
надавати ці послуги, особливо в зонах активних бойових дій. 
Так, деякі медичні заклади, зокрема на окупованих територіях, 
зруйновані, тоді як інші переповнені пацієнтами. Останній факт 
також пов’язаний із внутрішньою міграцією населення, 
вимушеного шукати безпечніше місце проживання. 
Незважаючи на бойові дії, в 2022 р. Україна продовжує 
вибудовувати систему онкологічної допомоги. Про організацію 
лікувального процесу під час воєнного стану розповів виконувач 
обов’язків директора Національного інституту раку (м. Київ), 
доктор медичних наук Андрій Федорович Шипко.

� Шановний Андрію Федоровичу, розкажіть, будь-ласка, як впли-
нула війна на роботу Національного інституту раку? Чи відновив 

інститут роботу в повному масштабі?
– З перших днів війни Національний інститут раку продовжував 

працювати, не зупиняючись ні на секунду. Всі наші лікарі на місцях 
трудилися й продовжують трудитися згідно з розкладами. І я радий 
сказати, що пацієнти всіх відділень отриму-
ють лікування в плановому порядку. З 24 лю-
того наш колектив був змушений перенала-
штувати систему роботи та перезапустити всі 
процеси, з чим ми успішно впоралися, спра-
цювавши, як єдина команда. Дуже вдячний 
волонтерам та всім, хто відгукнувся, надавав 
і зараз продовжує надавати допомогу і в хар-
чуванні, і в енергозабезпеченні.

Ключовим нашим завданням було і є пра-
цювати і задовольняти потреби інституту 
у всьому необхідному для продовження на-
дання високоспеціалізованої медичної допо-
моги нашим пацієнтам. Наші персонал і па-
цієнти мають перебувати в безпеці, спокійно працювати й лікувати-
ся. Ми організували укриття для людей, забезпечили їх теплом, їжею 
та водою, світлом. Скоординовано евакуювали онкохворих дітей 
до Польщі. Дякую Фонду «Запорука» й «Укрзалізниці», яка надала 
окремий вагон для тих, хто потребував спеціальних умов транспор-
тування. Досі пам’ятаю очі людей, у яких були страх і невизначеність.

Із самого початку ми створили call-центр для надання професійної 
психологічної та психотерапевтичної допомоги пацієнтам онколо-
гічного профілю. Наші психологи працювали 24/7, приймаючи дзвін-
ки. Створили механізм передачі медичної документації тим, хто ви-
їхав за кордон, щоб організувати їм безперервне лікування за межами 
України.

Ми продовжуємо розв’язувати проблему забезпечення лікарськи-
ми засобами всіх пацієнтів. Не всі могли дістатися до інституту, 
щоб отримати допомогу, багато хто поїхав на захід України. Тому 
дуже велике навантаження було на онкоцентри Львова, Івано-
Франківська, Ужгорода, Хмельницького. І треба було допомогти їм 
у забезпеченні необхідними медикаментами. Наш заклад ділився 
запасами лікарських препаратів, отриманих за державною програ-
мою, і спільно з Міністерством охорони здоров’я постачав за мож-
ливості у всі онкодиспансери необхідні медикаменти для лікування 
пацієнтів з усієї країни. Завдяки сприянню фондів і волонтерів ми 
передавали ліки пацієнтам по всій Україні і за її межами. Це було 
важливо не тільки з медичної точки зору, це перш за все про людя-
ність. Ми всі працювали для здоров’я наших пацієнтів.

Ми також організували надання всіх видів медичної допомоги, 
необхідних людям, бо багато медичних закладів навіть поряд з нами 
не працювали, і до нас їхали пацієнти з усіх місць. Тож нам треба 
було лікувати й підтримувати їх. Я щодня особисто ходив до людей 

і у відділення, і в амбулаторії й при спілкуванні бачив, що окрім 
протоколів лікування на стан здоров’я впливає спокій персоналу, 
наша впевненість у тому, що все буде добре. Саме завдяки єдності 
й підтримці один одного ми вижили й не зупинились. 

До речі, незважаючи на війну, ми продовжували будуватися! 
Відремонтували бункер і ввели в експлуатацію лінійний прискорювач 

VARIAN Halcyon. Ми знаходили інженерів у Польщі, 
Німеччині, і вони все змонтували та налаштували. Окрім 
лінійного прискорювача, ми встановили в відділенні дис-
танційної променевої терапії єдиний в Україні апарат 
рентгенотерапії Xstrahl із системою симуляції дози для 
опромінення поверхневих новоутворень. 

Загалом за пів року війни інститут за державний кошт 
значно оновився, відремонтував і переобладнав усі від-
ділення, щоб відповідати викликам, які ставить перед 
онкологічною медициною сьогодення. Зокрема, було 

оновлено молекулярно-генетичну лабораторію, «парк» 
ультразвукових приладів, увесь спектр операційного 
обладнання. Завдяки цьому значно покращені алгорит-
ми реконструктивних операцій: відтепер доступна від-
новлювальна мікрохірургія після операцій на ділянці 
голови та шиї. Відділення інтенсивної терапії обладнане 
новими апаратами підтримки дихання, системами ге-
модіалізу та засобами діагностики. Крім того, було від-
крите нове відділення трансплантації кісткового мозку.

Я вдячний колегам і всім людям, з якими разом жили 
та працювали дні й ночі декілька місяців, з якими ділили труднощі 
й радощі, а головне – працювали для пацієнтів. 

� З якими проблемами інститут стикається сьогодні?
– Найнагальніше питання сьогодні – подальша рекон-

струкція інституту, який був побудований ще 100 років тому. У нас 
були грандіозні плани до війни стосовно розбудови. Зараз треба 
добуду вати новий радіологічний корпус, вже зведений на 80%. 
Також є потреба в центрі онкогематології, його дуже чекають наші 
пацієнти. Є питання щодо реконструкції наших приміщень, яка 
почалася багато років тому. 

Водночас інститут – одна з найбільших медичних установ України, 
ми маємо найсучасніше устаткування, матеріально-технічну базу, 
анестезіологічне, хірургічне, радіологічне, діагностичне забезпечен-
ня, професорів світового рівня, науковців, які публікують свої під-
ручники, мають методи практичного лікування, патенти. Інститут 
зібрав найпотужнішу команду найдосвідченіших у країні експертів 
з лікування раку, які щохвилини тут рятують життя. І я дуже хочу, щоб 
навіть стіни нашого закладу лікували.

� Враховуючи, що сьогодні держава інвестує в сектор безпеки, 
як змінився напрям залучення фінансування від недержавних 

інституцій та які є перспективи?
– Головна перспектива для України й українського народу – 

це перемога. Ми повинні бути вільною, незалежною, самостійною, 
сильною та єдиною країною. Саме завдяки цьому будуть розвива-
тися і економічна, й гуманітарна, і соціальна сфери. Дійсно, сьо-
годні держава інвестує в сектор безпеки, і це основне її наванта-
ження, другий напрям – підтримка нашої економіки, яка допома-
гає нам перемагати. Наші міжнародні партнери взяли на себе 
сприяння соціальній сфері нашої держави, і ми бачимо, як багато 
зараз у нас працює міжнародних фондів: британські, європейські, 
американські… Щодня з нами хтось зв’язується, щоб допомогти. 
Люди зі всього світу приїжджають до нас, бачать наш потенціал 
і хочуть персонально допомогти. Ми підтримуємо таку пряму 
і, на мій погляд, дуже дієву комунікацію. Бачимо, що це дозволяє 

нам у складний час оновлюватися 
не за державний кошт і не переванта-
жувати бюджет. Меди цина, як і осві-
та, – це вектори, які дають можли-
вість розвиватися нашій економіці. 
До речі, медицина може бути не ви-
тратною галуззю для держави, а галуз-
зю, що завдяки українським розроб-
кам приносить кошти. Якщо обрати 
таку стратегію, це буде й імпульсом 
розвитку країни в цілому. Ми бачимо, 
що наш уряд, міністр і Міністерство 
охорони здоров’я на сьогодні вже ма-

ють дуже багато напрацювань для розбудови медичної сфери, які 
можна буде реалізувати після перемоги. І ми відчуваємо постійну 
підтримку потужних інвесторів, міжнародних організацій, які го-
тові стати партнерами на цьому шляху. 

Думаю, у нас із вами попереду дуже багато нових медичних пере-
мог. І, користуючись нагодою, хочу ще раз подякувати всім закор-
донним партнерам, які підтримують нас і залишаються поряд 
у скрутну хвилину.

Підготувала Анна Хиць З

ОХОРОНА ЗДОРОВ’Я
АКТУАЛЬНЕ ІНТЕРВ’Ю
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ОНКОУРОЛОГІЯ
КОНФЕРЕНЦІЯ

Рак нирки: 
еволюція медикаментозного лікування

Рак нирки сьогодні становить від 3 до 5% від усіх злоякісних новоутворень та уражає як чоловіків, 
так і жінок. Упродовж останніх років відзначається тенденція до підвищення частоти його поширення 
у популяції, щорічно захворюваність на рак нирки (РН) зростає на 2-4%. У 2018 р. за даними Globocan 
у світі було зареєстровано 403 262 випадки захворювання на нирковоклітинну карциному (НКК) 
та 175 098 випадків смерті. 22 червня цього року до Всесвітнього дня обізнаності про рак нирки 
проведено вебінар, у рамках якого провідні експерти галузі обговорювали нагальні 
питання ведення хворих на РН.

Відкрив семінар го лов-
ний лікар Націо наль-
ного інституту раку 
(м. Київ), кан дидат 
 медичних наук Андрій 
Петрович Безносенко.

– Незважаючи на 
всі обставини в нашій 
країні, платформа 
OncoHub відновлює 

серію вебінарів, семінарів і майстер-класів. 
Сьогоднішній вебінар присвячено Все-
світньому дню обізнаності про рак нирки, 
в рамках якого обговоримо актуальні 
 питання онкоурології, зокрема стандарти 
медикаментозного та хірургічного ліку-
вання РН.

Завідувачка відділення 
хіміотерапії № 1 КНП 
КОР «Київський місь-
кий клінічний онко-
логіч ний центр», до-
цент кафедри онко-
логії На ціо нального 
університету охорони 
здоров’я України іме-
ні П.Л. Шупика, кан-

дидат медичних наук Ольга Володимирівна 
Пономарьова у своїй доповіді сфокусува-
лася на аспектах медикаментозного ліку-
вання РН.

– За сучасними даними частота НКК, 
яка визнана найпоширенішою формою 
РН, становить 2-3% від усіх злоякісних 
новоутворень у дорослих. При цьому саме 
на НКК припадає до 90% усіх випадків 
РН. За останні 20 років рівень захворю-
ваності на НКК зріс на 2%, і сьогодні 
в Європі щорічно реєструють 84 тис. нових 
випадків [1, 2]. Що стосується випадків 
смерті вна слідок НКК, то у Європі смерт-
ність збільшувалася до початку 1990-х рр., 
проте завдяки впровадженню в клінічну 
практику сучасних алгоритмів медика-
ментозного лікування наразі ці показники 
стабілізу валися, а в подекуди зменши-
лися. І сьогодні у світі кількість випадків 
смерті внаслідок НКК сягає 102 тис., 
у Європі цей показник є ще меншим – 
до 34 тис. [3].

Ключовою проблемою ведення хворих 
з НКК є той факт, що у багатьох із них 
симптоми відсутні, навіть на пізніх стадіях 
захворювання. Класична тріада симпто-
мів НКК, яка представлена болем у боці, 
гемат урією та абдомінальним утворенням, 
наявна всього у 6-10% пацієнтів цієї групи. 
Безсимптомний перебіг НКК призводить 
до того, що на момент діагностики у 25-
30% пацієнтів вже є метастази [4]. Най більш 
поширене мета стазування у легені, м’які 
тканини, кістки та печінку. П’яти річна ви-
живаність у разі поши ре ного захворювання 
є низькою та складає 70-95% для локалі-
зованої, 10-65% – для місцево- поширеної 
та <5% для метастатичної форми [5].

Історія лікування НКК бере свій поча-
ток з 1992 р., коли ключовими його варіан-
тами були такі біологічні агенти, як інтер-
ферон-α та інтерлейкін-2 (рис. 1). З пли-
ном часу терапія НКК еволюціонувала: 
з початку 2000-х рр. включала застосуван-
ня кількох різних молекул – інгібіторів 
тирозинкінази, зокрема сорафенібу, суні-
тинібу, темсиролімусу та ін. Проте всі ці 
варіанти терапії не забезпечували значного 
клінічного ефекту, і після 2010 р. науковий 
світ повернувся до проблеми пошуку нових 
варіантів лікування НКК. 

У 2015 р. у клінічну практику впровадже-
но потужний інгібітор тирозинкінази – ка-
бозантиніб, а з 2016 р. на світовий фарма-
цевтичний ринок активно почали виводи-
ти інгібітори контрольних точок, відомими 
представниками яких є ніволумаб і пемб-
ролізумаб. Після 2015 р. започатковано еру 
комбінованої медикаментозної терапії ме-
тастатичної НКК (мНКК), зокрема стали 
застосовувати такі поєднання, як ніволу-
маб та іпілімумаб, пембролізумаб та акси-
тиніб, кабозантиніб та ніволумаб тощо [6].

Близько 50% хворих на РН потребують 
або потребуватимуть у майбутньому прове-
дення системної терапії. Це пов’язано 
з тим, що майже 30% пацієнтів з РН на мо-
мент встановлення діагнозу вже мають ме-
тастази. Застосування лише радикального 
хірургічного втручання також не вирішує 
цю проблему: у 20-30% хворих після про-
ведення операції розвивається активний 
метастатичний процес [7, 8].

Найпоширенішим варіантом РН є світ-
локлітинний рак, частота якого становить 
від 65 до 85%. Інші гістологічні типи раку, 
такі як папілярний (1 і 2 типів) та хромо-
форний є менш поширеними – 7-14 
та 4-10% відповідно. 

Наявні рекомендації регламентують, що 
ведення хворих на РН передбачає викори-
стання прогностичних моделей ризику – 
Меморіального онкологічного центру 
ім. Слоуна – Кеттерінга (MSKCC) та Між-
народного консорціуму з метастатичного 
нирковоклітинного раку (IMDC). Про-
гностичні моделі дають змогу розподілити 
всіх хворих на РН на три групи щодо про-
гнозу: сприятливий (відсутні прогностич-
ні фактори ризику), сумнівний (1-2 фак-
тори ризику) та несприятливий (≥2 факто-
рів ризику). При цьому кількість факторів 
ризику прямо асоціюється з виживаністю 
пацієнтів. Відповідно хворі з групи не-
сприятливого прогнозу мають найгірші 
показники загальної виживаності (ЗВ) по-
рівняно з групою сумнівного та сприятли-
вого прогнозу [9].

На основі міжнародних рекомендацій 
складено вітчизняний протокол надання 
медичної допомоги хворим на рак нирки 
[10]. Якщо проаналізувати рекоменда-
ції щодо системної терапії 1-ї та 2-ї ліній 
у  пацієнтів з мНКК, можна помітити, що 
в обидві включено кабозантиніб (рис. 2, 3). 
Кабозантиніб також входить до останніх 
міжнародних настанов таких відомих ме-
дичних спільнот, як Національна онко-
логічна мережа США (NCCN) та Євро-
пейська асоціація урологів (EAU), як мо-
нотерапія, так і в комбінації з іншими 
препаратами. 

Кабозантиніб – низькомолекулярний 
інгібітор тирозинкінази, який пригнічує 
множинні VEGFR, зокрема MET, AXL 
та VEGFR-1-3, за рахунок того, що чинить 
вплив не лише на шлях VEGFR, а й муль-
титаргетний (багатоцільовий) вплив при 
лікуванні НКК. Це може допомогти при 
боротьбі з резистентністю до інгібіторів 
VEGFR. Результати нещодавно проведено-
го рандомізованого багатоцентрового від-
критого дослідження II фази CABOSUN 
продемонстрували, що кабозантиніб є 

більш ефективним порівняно з суніти-
нібом: частота контролю захворювання 
дорівнювала 75 проти 47%, прогресування 
захворювання 18 проти 29% відповідно 
[11]. На фоні терапії кабозантинібом реє-
струвалося зниження ризику прогресуван-
ня або смерті на 52% порівняно з сунітині-
бом [12]. Результати іншого дослідження, 
в якому оцінювали ефективність і безпеку 
застосування кабозантинібу при мНКК, 
засвідчили, що препарат є безпечним, ха-
рактеризується прийнятною переносимі-
стю та багатообіцяючою протипухлинною 
активністю у популяції пацієнтів з мНКК 
в умовах клінічної практики [13].

Про варіанти хірургіч-
ного лікування РН 
розповів старший на-
уковий співробітник 
відділення пластичної 
та реконструктивної 
онкоурології Націо-
нального інституту 
раку (м. Київ), канди-
дат медичних наук 

Олександр Едуардович Стаховський.
– Відповідно до сучасних рекомендацій, 

стандартом лікування РН є системна тера-
пія, проте у деяких випадках може бути до-
цільним хірургічне лікування. При відсут-
ності даних, що підтверджують онкологічні 
переваги одного виду лікування над іншим, 
стратегії ведення пацієнтів із РН часто різ-
няться. Наприклад, нефректомія показана 
при розмірі пухлини >4 см, тоді як при мен-
ших пухлинах, розміром <3 см, може бути 
розглянута тактика органозбережного ліку-
вання [14]. Остання опція пов’язана з тим, 
що сьогодні все більшого поширення набу-
вають саме органозбережні операції, це від-
ображено і в міжнародних рекомендаціях.

Водночас важливо розуміти, що функ-
ціо нальна паренхіма, яка залишається піс-
ля проведення органозбережної операції, 
пов’язана з розміром пухлини та подаль-
шим функціонуванням органа. Тобто чим 
більший розмір пухлини буде видалено, 
тим гіршою стане функція нирки, відповід-
но, чим більшу частину функціональної 
паренхіми буде залишено, тим кращою 
буде функція органа. 

Ще однією важливою проблемою, з якою 
стикаються клініцисти при веденні паці-
єнтів із РН, є проблема вчасної діагнос-
тики захворювання. Відомо, що перебіг РН 
у 80% випадків є безсимптомним, захворю-
вання зазвичай виявляють ви падково 
при проведенні ультразвукового дослід-
ження. Крім того, саме по собі оцінювання 
РН променевими методами діагностики є 

Рис. 1. Еволюція медикаментозної терапії НКК

Рис. 2. Рекомендації щодо 1-ї лінії системної терапії 
у пацієнтів з мНКК

* Базуються на результатах досліджень ІІІ фази; ** базуються на результатах 
контрольованих досліджень ІІ фази; пазопаніб рекомендований лише 
для пацієнтів із сумнівним прогнозом.

Рис. 3. Рекомендації щодо 2-ї та наступних 
ліній системної терапії у пацієнтів з мНКК

* Базуються на результатах досліджень ІІІ фази; ** аналіз підгруп 
рандомізованого дослідження ІІІ фази; *** думка експерта; 
VEGFR – тирозинкіназні рецептори.
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складним і багатофакторним процесом, що 
має свої обмеження. Врахо ву ючи ці обме-
ження, група дослідників розробила новий 
метод діагностики РН – N.C.I.U. нефроме-
трію. Метод враховує локалізацію пухлини 
і дає більше шансів пацієнту на органозбе-
режне лікування. Впро вад ження цього ме-
тоду діагностики в клінічну практику доз-
волить об’єктивізувати та значно звузити 
показання до інвалідизуючої операції – 
нефректомії – у хворих на НКК. Це згодом 
сприятиме підвищенню ефективності ліку-
вання пацієнтів цієї групи за рахунок збе-
реження функції  нирок, відповідно – три-
валості і якості життя хворих, а також зни-
женню частоти розвитку ниркової недо-
статності й інвалідизації. На базі Клініки 
пластичної та реконструктивної онкоуро-
логії Націо наль ного інституту раку викона-
но ретроспективний аналіз даних хворих 
на мНКК, яким проводили хірургічне ліку-
вання з 2008 по 2014 р. Загалом до аналізу 
були включені дані 116 осіб (86 чоловіків; 
30 жінок; вік 55,9±6,4 року). Період спосте-
реження становив 19,3±12 міс. Ключова 
мета дослідження – оцінювання ефектив-
ності циторедуктивної резекції як методу 
хірургічного лікування хворих на мНКК.

Результати дослідження продемонстру-
вали, що у разі полярного чи латерального 
розміщення пухлини порогове значення 
об’єму функціонуючої паренхіми нирки, 
при якому доцільно виконувати резекцію, 
є >55%. При медіальному розташуванні 
злоякісного новоутворення основним по-
казанням до проведення резекції нирки є 
розмір пухлини. 

Таким чином, хоча сьогодні в арсеналі 
хірургів є декілька варіантів оперативного 
лікування РН, органозбережне втручання 
при локалізованій НКК має розглядатися 
як перша опція. Факторами, що впливають 
на органозбережну тактику лікування 
НКК, є розмір, локалізація пухлини, функ-
ція нирок, супутня патологія та пошире-
ність процесу.

Співзасновниця Благо-
дійного фонду Ins pi-
ration Family Міла 
Реутова порушила 
нагальне питання не-
обхідності розбудови 
пацієнторієнтованої 
онкологічної допомо-
ги в Україні.

– Inspiration Fa-
mily – благодійний фонд підтримки дорос-
лих онкопацієнтів. Фонд був створений 
у вересні 2020 р. Його засновницями стали 
п’ять жінок, котрі перенесли рак і тепер 
допомагають іншим. Ключова місія благо-
дійного фонду полягає у розбудові пацієнт-
орієнтованого надання онкологічної допо-
моги в Україні. Три основні напрями діяль-
ності фонду охоплюють системні зміни 
у сфері «дорослої» онко логії, інформаційну 
й емоційну підтримку дорослих онкопаці-
єнтів, а також просвітницьку роботу.

Повномасштабна війна на території на-
шої країни внесла значні корективи в ді-
яльність фонду, і сьогодні основні напрями 
діяльності Inspiration Family включають 
представлення України на міжнародному 
рівні, інформування міжнародної спільно-
ти про лікування раку під час війни, зби-
рання інформації від закордонних клінік 
і координування пацієнтів для виїзду на лі-
кування за кордон, якщо таке лікування 
неможливо отримати у нашій країні. 

Протягом всіх місяців війни фонд набув 
значного досвіду щодо координування па-
цієнтів у цих складних умовах. Коорди-
нування онкохворих є вкрай важливим, 
оскільки допомагає пацієнтам отримати 
лікування й уникнути шахраїв.
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Лімфома: проблемні питання онкологічної допомоги 
в умовах воєнного стану

З 24 лютого в Україні триває повномасштабна війна, яка окрім руйнування інфраструктури 
й економіки країни чинить значний вплив на систему охорони здоров’я. Агресор з-поміж іншого 
здійснює удари по закладах охорони здоров’я, що обмежує можливість надання медичної 
допомоги пацієнтам. Крім того, фокус медичної допомоги змістився на травми, поранення, 
опіки, переломи тощо. Таке зміщення означає меншу пріоритетність допомоги пацієнтам 
із хронічними захворюваннями, в тому числі і пацієнтам онкогематологічного профілю.
15 вересня відзначають Всесвітній день боротьби з лімфомами. У цей день важливо говорити 
про основні проблеми хворих із лімфомами. Про особливості роботи у час війни, проблеми 
та можливі шляхи їх вирішення нашій редакції розповіли провідні експерти галузі 
онкогематології, які під обстрілами, вибухами та сиренами щодня рятують життя пацієнтів.

Виконувач обов’язків директора Націо-
наль ного інституту раку (м. Київ), док-
тор медичних наук Андрій Федорович 
Шипко поділився, як вплинула війна 
на роботу Націо нального ін сти туту 
раку.

� Андрію Федоровичу, розка-
жіть, будь ласка, чи працює 

нині інститут у повному обсязі.

– Національний інститут раку не припиняв роботи, 
це головне. Всі наші лікарі на місцях працювали й пра-
цюють згідно з розкладами. Ми об’єдналися, мобілізу-
валися, переналаштували нашу систему роботи та пере-
запустили всі процеси. Головним нашим завданням було 
і є працювати й задовольняти потреби інституту в усіх 
необхідних медикаментах, витратних матеріалах, систе-
мах життєзабезпечення. 

� Які перспективи розвитку гематологічної служби 
в Україні?

– По-перше – розвиток високотехнологічних методів 
діагностики. Це надзвичайно важлива сфера, що на сьо-
годні забезпечує основу для встановлення точного діа-
гнозу згідно з усіма оновленими класифікаціями. 
У 2022 році оновилося навіть дві класифікації лімфоїд-
них неоплазій. Методи діагностики, що використову-
ються в гематології, є надзвичайно дорогими й склад-
ними, тому доцільним буде створення діагностичних 
центрів, які могли б проводити діагностику згідно з між-
народними критеріями та сучасними класифікаціями.

Другим напрямом я би виділив покращення медика-
ментозного забезпечення. Щороку ми спостерігаємо 
збільшення охоплення та поліпшення надання меди-
каментів нашим хворим (і в плані кількості цих препа-
ратів, і в плані роз ширення переліку лікарських засо-
бів). Однак якщо ми говоримо про високотехнологічні, 
інноваційні методи лікування, то, на жаль, доступ 
до цих препаратів має обмежена кількість пацієнтів. 
Вони або взагалі не закупляються державою, або купу-
ються в обмеженій кількості. Не слід також забувати 
й про задоволення потреб усіх лікувальних установ 
у виробах медичного призначення. Можливо, має бути 
базове забезпечення сучасними діагностич ними засо-
бами кожного лікувального закладу, а особливо тих, які 
використовують високо технологічні методи діагнос-
тики й лікування.

Ще одним перспективним напрямом розвитку гема-
тології є розширення навчальних програм. Сьогодні, 
зважаючи на ситуацію в Україні, до багатьох навчаль-
них і просвітницьких програм відкритий безкоштовний 
доступ на різних платформах. Але необхідна системна 
обізнаність гематологічної спільноти, її потрібно сти-
мулювати. Зараз розширилися можливості щодо ста-
жування за кордоном. Молодим гематологам для під-
вищення їхнього професійного рівня обов’язково слід 
використати ці умови. Думаю, ми могли б запускати 
навчальні програми в Україні на базі спеціалізованих 
центрів із залученням фахівців та експертів міжнарод-
ного рівня.

Проблемні питання ведення паці-
єнтів онкогематологічного профі-
лю ми обговорювали з керівни-
цею науково-дослідного відділення 
хіміотерапії гемобластозів та ад’ю-
вантних методів лікування Націо-
наль ного інституту раку (м. Київ), 
доктором медичних наук, професо-
ром Іриною Анатоліївною Крячок.

� Шановна Ірино Анатоліївно, як розвивається від-
ділення хіміотерапії гемобластозів та ад’ювантних 

методів лікування сьогодні? Чи є нові досягнення? Чи 
вплинула війна на роботу відділення?

– Реконструкція відділення дала нам змогу забез-
печувати якісною медичною допомогою пацієнтів 
із різними видами онкогематологічної патології, фо-
кусуючись на лімфопроліферативних захворюваннях. 
У відділенні надається весь спектр послуг – від денної 
хіміо терапії (ХТ) до складних курсів ХТ із тривалими 
ін фу зіями, схем імунохіміотерапії і високодозової ХТ 
із трансплантацією гемопоетичних стовбурових клі-
тин (ТГСК).

У перші тижні війни були певні обмеження у прове-
денні всіх необхідних діагностичних процедур, у тому 
числі гістологічних та імуногістохімічних досліджень, 
а також комп’ютерної, магнітно-резонансної, позитро-
нної емісійної томографії та інших радіологічних дослі-
джень. Проте ця ситуація вирішилась упродовж декіль-
кох тижнів, і сьогодні всі дослідження доступні у містах, 
де відсутні активні бойові дії.

� Як Ви оцінюєте нинішню ситуацію з діагностикою 
лімфом в Україні? Який спектр досліджень наразі 

доступний для українських пацієнтів? 

– Ситуація з діагностикою лімфом покращується 
з кожним роком. Сьогодні ми все більше наближаємо-
ся до стандартів надання медичної допомоги відповід-
но до міжнародних протоколів. Так, наразі всім хво-
рим, які мають підозру на лімфому, виконується гісто-
логічне та імуногістохімічне дослідження. На жаль, 
існують певні обмеження щодо проведення молекуляр-
но-генетичних досліджень, що пов’язано з відсутністю 
державного фінансування. Пацієнти вимушені само-
стійно оплачувати дорогі дослідження. 

� Як змінилася терапія лімфом в Україні за останні 
роки? Які успіхи досягнуто в цьому напрямі? 

– За останні роки лікування лімфом як в Україні, так 
і світі значно змінилося. Впроваджені нові стратегії 
терапії, які є більш ефективними та дають більше шан-
сів досягти ремісії захворювання й одужання хворих. 
Також сьогодні стрімко розробляються нові препарати 
та їх комбінації, що дає пацієнтові шанс на одужання 
та подовження життя. 

Протягом останніх років у нашій країнінабирає 
 потужності трансплантаційна активність. На сьогодні 
в Україні функціонують 7 центрів транспланта-
ції: у Націо нальній дитячій спеціалізованій лікарні 

МОЗ України «Охматдит»; Націо нальному інституті 
раку; Київському обласному онкодиспансері; Клінічній 
лікарні «Феофанія»; Інституті патології крові та транс-
фузійної медицини НАМН України у м. Львів; Чер кась-
кому обласному онкодиспансері, а також Київсь кий 
центр трансплантації кісткового мозку. У 3 із них вико-
нується алогенна ТГСК, що є надзвичайним досягнен-
ням галузі трансплантації, – у Київському центрі тран-
сплантації кісткового мозку, Черкаському обласному 
онкодиспансері та Націо нальній дитячій спеціалізова-
ній лікарні МОЗ України «Охматдит».

Говорячи про забезпечення хворих на лімфоми пре-
паратами для лікування, важливо зазначити, що по-
треби в базових хіміотерапевтичних препаратах і дея-
ких моноклональних антитіл перекриваються майже 
на 100%. Таргетні або інноваційні препарати наразі, 
на жаль, закуповуються в обмеженій кількості або 
не закуповуються взагалі, що створює певні пробле-
ми. Проте ситуацію змінює підтримка фармацевтич-
них компаній, які надають значну гуманітарну допо-
могу. Вагомим внеском є ініціювання програм під-
тримки пацієнтів. Компанія «Такеда» безкоштовно 
забезпечує брентуксимабом ведотином кожного хво-
рого, який має показання до призначення цього пре-
парату.

� Чи вплинула війна на можливості отримання якіс-
ної медичної допо моги?

– Звичайно, в перші тижні війни були проблеми 
з наданням медичної допомоги хворим. Зокрема, ХТ 
проводили лише амбулаторно, а цілодобових або три-
валих інфузій не проводили. Пацієнти, у яких розпо-
чали аутологічну ТГСК за декілька днів до війни, під 
час повітряної тривоги вимушені були ховатися 
в укриттях, що асоціювалося з ризиком розвитку у них 
інфекційних ускладнень. Проте жага до життя та під-
тримка медичного персоналу допомогли їм віднови-
тися, і на сьогодні ці хворі перебувають у стані ремісії. 
Важливо також зазначити, що весь медичний персонал 
у перші тижні війни залишався на робочому місці, 
не маючи змоги його покинути, оскільки цього потре-
бували пацієнти.

Звичайно, початок бойових дій негативно відобра-
зився на реалізації плану лікування хворих. У перші 
тижні війни значна кількість пацієнтів не могла до-
їхати до лікувальної установи, оскільки було заблоко-
вано транспорт. Інша ж частина хворих після початку 
бойових дій вимушена була покинути свої домівки 
та стандартний устрій життя й шукати порятунку 
за кордоном або в безпечніших регіонах нашої країни. 
Внутрішнє переміщення на захід України стало кри-
зовим, багато наших колег із Тернополя, Чернівців, 
Ужгорода й Івано-Франківська отримали надзвичай-
не навантаження, але не відмовили жодному хворому. 
Пацієнти, які виїхали за кордон, отримали медичну 
допомогу згідно з сучасними стандартами лікування 
безоплатно. На сьогодні більшість хворих повернули-
ся до України, їм надається медична допомога в пов-
ному обсязі.

Провідний науковий співробіт-
ник науково-дослідного відділення 
хіміо терапії гемобластозів та ад’ю-
вантних методів лікування Націо-
наль ного інституту раку (м. Київ), 
кандидат медичних наук Ірина 
Борисівна Титоренко розповіла, 
як війна відобразилася на її клініч-
ній практиці.

� Під час війни надання медичних послуг потребує 
особливих умов, адже працюють зовсім інші реа-

лії. Як війна відобразилася на Вашій клінічній практи-
ці? Що змінилося? Які наразі наявні проблеми?



11

ОНКОГЕМАТОЛОГІЯ
ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

– Від початку війни значна кількість пацієнтів ви-
мушено покинули свої домівки та шукали більш без-
печного місця, це стосувалося і хворих онкогемато-
логічного профілю. Частина хворих стали внутрішньо 
переміщеними особами. У деяких регіонах України, 
зокрема на заході, це спричинило кризу через відсут-
ність медикаментів і медичного персоналу. Наразі 
значна частина пацієнтів повернулася до Києва, від-
ділення працює в повному обсязі та надає весь спектр 
послуг відповідно до міжнародних стандартів веден-
ня хворих онкогематологічного профілю.

Значна роль у можливості надання якісної медичної 
допомоги хворим з лімфомами відводиться пацієнт-
ським програмам. Зокрема, компанія «Такеда» про-
довжує підтримувати хворих на лімфому Ходжкіна 
(ЛХ) як з рецидивною, так і первинною формами. 
За рахунок компанії хворі отримують високоякісну 
ефективну стандартну терапію лімфоми.

З метою підтримки пацієнтів із 
лімфопроліферативними за хво рю-
ваннями у 2006 році заснована 
Все укр а їнсь ка громадська органі-
зація «Асо ціація допомоги інва-
лідам та пацієнтам з хронічни-
ми лімфопроліферативними за-
хворюваннями». Голова Асоціації 
Валентина Іванівна Юрчишина 
розповіла про проблеми, з якими 

стикається ця громадська організація після 24 лю того.

� Розкажіть, будь ласка, як змінилися напрями 
діяльності Асоціації після початку повномасштаб-

ного вторгнення.

– З початком повномасштабної війни пріоритети ро-
боти Асоціації кардинально змінилися. Війна внесла 
істотні корективи до базових щоденних потреб пацієн-
тів, відповідно змінився і курс роботи нашої організації. 
Наразі Асоціація докладає всіх зусиль для підтримки 
пацієнтів, а саме – надання пацієнтам психологічної 
допомоги та здійснення комунікацій між пацієнтами 
і лікарями.

Бойові дії вивели питання безпеки на перший план, 
значна частина наших хворих виїхала за кордон. 
Сьогодні Асоціація допомагає організовувати лікуван-
ня за кордоном. У перші місяці війни ми разом з ліка-
рями докладали максимальних зусиль для можливості 
пацієнтів продовжувати отримувати лікування. У цьо-
му нам допомогла та продовжує допомагати міжнарод-
на організація Lymphoma Coalition. Зараз на лікуванні 
за кордоном перебуває понад 70 хворих на ЛХ.

На жаль, після початку бойових дій підтримка ро-
боти нашої Асоціації компаніями відсутня, і тому не 
здійснюються програми підтримки пацієнтів. Це сто-
сується безкоштовних обстежень на позитронно-е-
місійному томографі, що необхідні як на початку 
терапії, так і під час її проведення, імуногістохімічних 
досліджень; інформаційно-просвітницької роботи 
(школи) для пацієнтів зі всієї України. А така діяль-
ність Асоціації в умовах воєнних дій і протиепідеміч-
них заходів, пов’язаних із пандемією COVID-19, як 
показала практика, є вкрай необхідною.

� З якими проблемами стикається хворий на лімфо-
му в сьогоднішніх реаліях? Наскільки доступними 

є для нього своєчасна діагностика та лікування?

– Окрім питання безпеки, війна також несе значні 
економічні наслідки для суспільства, і наші хворі не є 
винятком. Так, більшість наших пацієнтів, які евакую-
ються до безпечніших місць, мають матеріальні про-
блеми. Люди не мають грошей ні на проживання, ні, 
тим більше, на діагностику та лікування. Ще скрутніше 
становище у хворих із регіонів, які прийняли для себе 
рішення не евакуйовуватися, залишитися вдома. 
Відсутність якісної медичної допомоги, відсутність ме-
дикаментів і засобів для існування – це лише частка 
проблем, з якими люди стикаються кожен день. 

Ще однією значною проблемою є відсутність до-
ступу до лікарських засобів. На жаль, наразі онкохво-
рі не забезпечені відповідними препаратами, що зму-
шує їх купувати ліки за власні кошти. Що стосується 

діагностики та контролю перебігу лімфоми, пацієнти 
потребують проведення позитронної емісійної 
комп’ютерної томографії, яка також є дорогою, і па-
цієнти вимушені оплачувати це за власний рахунок.

 
Завідувачка відділення трансплан-
тації кісткового мозку і інтенсивної 
терапії для дітей та дорослих КНП 
«Київський центр трансплантації 
кісткового мозку» Ірина Степанівна 
Коренькова поділилася реаліями, 
з якими вимушений був зіткнутися 
медичний персонал її відділення 
після початку бойових дій.

� Як війна вплинула на роботу відділення тран-
сплантації кісткового мозку і інтенсивної терапії 

для дітей та дорослих КНП «Київський центр транс-
плантації кісткового мозку»? Чи працює воно в тому ж 
режимі, як до війни?

– Відділення не припиняло свою роботу ні на день 
після початку військової агресії проти України, незва-
жаючи на активні бойові дії у безпосередній близькості. 
Наш центр розташований на в’їзді в місто Київ, у на-
прямку Житомирської траси, тому з вікон ми чули і ба-
чили бої. Було дійсно страшно. На момент початку вій-
ни, 24 лютого 2022 року, у відділенні перебували 11 па-
цієнтів: 6 хворих після аутологічної ТГСК та 2 – в ранні 
строки після алогенної ТГСК. Ще 2 пацієнти отримува-
ли терапію кондиціонування перед ТГСК та 1 – ХТ пе-
ред запланованою ТГСК від неспорідненого донора.

Звичайно, після початку бойових дій ми не мали змо-
ги проводити ТГСК, але продовжували лікування хво-
рих. Цілий місяць у лікарні жили 4 лікарі та старша ме-
дична сестра; 7 медичних сестер і 2 молодші медичні 
сестри (ті, що мали змогу добратися до лікарні) працю-
вали змінами по 48 годин. Працювали не вмикаючи 
світло, користувалися ліхтариками у нічний час. У лі-
карні жили також лаборанти нашої клінічної лаборато-
рії, що дозволило продовжити 24-годинне спостережен-
ня за пацієнтами. Хворі після ТГСК, як алогенної, так 
і аутологічної, потребують ретельного спостереження, 
щоденного контролю показників крові, замісної терапії 
продуктами крові тощо. Ми щиро вдячні всім, хто пра-
цював і допомагав нашому центру в той складний час.

У штатному режимі відділення запрацювало з 1 квіт-
ня, коли ми отримали змогу продовжити виконання 
ТГСК. З початку цього року станом на 1 жовтня вже 
виконано 46 ТГСК: 34 аутологічні та 12 алогенних, 
з них 3 – від неродинного донора (перша виконана 
09.08.2022) та 4 гаплоідентичні. 

� З початку війни значна кількість міжнародних това-
риств, волонтерських організацій та інших партне-

рів робили усе можливе, щоб підтримувати Україну 
в її боротьбі. Це стосувалася всіх сфер життя, у тому 
числі і медицини. Розкажіть, чи допомагали вам закор-
донні колеги від початку повномасштабного вторгнення?

– Із листопада 2021 р. центр працює у тісному кон-
такті з професором Дітгером Нідервізером, який є сві-
товим експертом у галузі трансплантації стовбурових 
клітин з досвідом роботи понад 40 років. Німецькі 
колеги з м. Лейпциг також надали нам необхідні хімі-
отерапевтичні препарати як гуманітарну допомогу. 

Після початку військової агресії була створена Асо ці-
ація допомоги українським пацієнтам з гематологічною 
патологією (Help for Hematological Ukrainian Patie nts) 
за участі Американської та Європейської асоціацій ге-
матологів, Світового та Євро пейського товариств тран-
сплантації кісткового мозку, Lymphoma Coalition та ін-
ших профільних гематологічних спільнот. Щотижнево 
з березня цього року обговорюємо з колегами проблеми 
гематологічної служби України та шляхи їх вирішення. 
Запрошуємо до співпраці усіх гематологів України. 

Ми також маємо можливість обговорення проблем-
них клінічних випадків із радою експертів Євро пейсь-
кого товариства трансплантації кісткового мозку. На-
лагоджена співпраця щодо проведення алогенної тран-
сплантації кісткового мозку в Європі для пацієнтів, 
яким її неможливо виконати в Україні. Українські лі-
карі також мають змогу консультуватися з німецькими 

колегами щодо випадків, які не потребують проведен-
ня трансплантації стовбурових клітин. 

Завдяки співпраці з європейськими колегами тепер 
українські пацієнти з гематологічними захворювання-
ми мають змогу отримати безоплатну цитологічну, 
імунофенотипічну, цитогенетичну та молекулярно- 
генетичну діагностику в лабораторії MLL у місті 
Мюнхен (Німеччина). На жаль, діагностика лейкозу 
у дорослих в Україні досить проблемна та здійснюєть-
ся зазвичай за рахунок самого пацієнта. Якість діа-
гностики гострих лейкозів дуже важлива, тому що саме 
цитогенетичне, молекулярно-генетичне дослідження 
є необхідними для визначення групи ризику та спо-
стереження за перебігом захворювання. 

Ще одна проблема – це своєчасне направлення хво-
рого на консультацію до центру трансплантації. На-
приклад, рішення про проведення алогенної трансплан-
тації у хворих на мієлоїдний лейкоз слід приймати 
на момент діагностики, а трансплантація має бути ви-
конана в перші 3 місяці після встановлення діагнозу 
пацієнтам групи високого та середнього ризику. Пацієнт 
зазвичай пізно потрапляє на лікування до центру – піс-
ля рецидиву захворювання, що значно знижує шанси 
на життя при проведенні алогенної трансплантації 
в другій і подальшій ремісії та потребує значно більших 
зусиль і коштів на лікування.

Своєчасне планування лікування дозволяє запобігти 
проведенню зайвої ХТ, покращити результати лікуван-
ня та раціонально використовувати державні кошти. 
Кожен хворий, що потребує трансплантації стовбуро-
вих клітин, може звернутися на консультацію та ліку-
вання до нашого центру на будь-якому етапі.

Разом із європейськими й американськими колега-
ми ми також працюємо над постачанням в Україну 
ліків, необхідних пацієнтам із гематологічними захво-
рюваннями.

Як бачите, за останні пів року зроблено дуже багато 
для розвитку української гематологічної служби та тран-
сплантації стовбурових клітин. Ми сподіваємось, що 
завдяки допомозі світової гематологічної спільноти 
Україна зможе досягти високих стандартів лікування 
пацієнтів із гематологічними захворюваннями.

Завідувачка відділення транс-
плантації кісткового мозку Націо-
нального інституту раку (м. Київ), 
кандидат медичних наук Яна 
Анатоліївна Степанішина розповіла 
про сучасні можливості отримання 
хворими якісної медичної допо-
моги.

� Як війна відобразилася на Ва шій клінічній практи-
ці? Що змінилося?

– Незважаючи на військовий стан, ми продовжуємо 
працювати. Доступність методів обстеження та лікуван-
ня на сьогодні така ж, як і до війни, за винятком окре-
мих випадків затримки в логістиці деяких медикаментів. 
Багато пацієнтів, які потребують підтримуючої терапії 
й опинилися в окупації, позбавлені цієї можливості. 
І це справжня трагедія. Деякі їдуть до Національного 
інституту раку, оскільки лікарні вдома зруйновані. Ми 
надаємо допомогу всім таким хворим.

� Як Ви оцінюєте нинішню ситуацію щодо можливо-
стей отримання хворими якісної медичної допо-

моги?

– На щастя, пілотний проєкт Міністерства охорони 
здоров’я із забезпечення трансплантації працює, і ми 
продовжуємо виконувати ТГСК абсолютно безко-
штовно для пацієнтів з усіма варіантами лімфом і мно-
жинною мієломою, яким показана така терапія. 
Завдяки можливостям, наданим компанією «Такеда», 
хворі продовжують отримувати дороге лікування 
в рамках програми підтримки хворих на ЛХ.

Ми ведемо війну на своєму фронті – з онкологічни-
ми захворюваннями. Проблема доступу до сучасних 
препаратів залишається. Зусиль докладають усі, від 
кого може щось залежати. 

Підготувала Анна Хиць З
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Міжнародна протиракова спілка надала 
два гранти благодійному фонду «Світ проти раку» 

для допомоги онкологічним хворим України під час війни
Український фонд «Світ проти раку», 
зареєстрований у Запоріжжі, отримав 
одразу два гранти від Міжнародної 
протиракової спілки (UICC). Це полегшило 
надання допомоги онкологічним 
пацієнтам на Південному Сході України 
під час війни. Сприяння UICC стало серйозною 

підтримкою для хворих, які відчули турботу міжнародних онкологічних 
організацій у цей складний для України час.

Завдяки першому гранту UICC єдина сер-
тифікована патоморфологічна лабораторія 
в Запоріжжі OncoLab-Ulis отримала можли-
вість проводити безкоштовні морфологічні 
та імуногістохімічні обстеження хворих 
на рак молочної залози. Ця лабора торія, 
що відповідає вимогам до сучасної онколо-
гії та має відповідні сертифікати якості, 
представлена колективом, орієнтованим 
на вирішення найамбітніших онко логічних 
завдань. Великий досвід про  ве дення мор-
фологічних та імуногістохімічних дослі-
джень, орієнтування на європейські стан-
дарти, тісні професійні зв’язки з провідни-
ми закордонними клініками та лаборато-
ріями, а також бездоганна репутація – все 
це ви водить лабораторію OncoLab-Ulis 
у лави кращих медико- діагностичних уста-
нов України.

Під час війни медичний центр «Юліс» і ла-
бораторія OncoLab-Ulis ні на день не припи-
нили надання допомоги онко логічним паці-
єнтам. Важливо відзначити, що, незважаючи 
на активні бойові дії, вимоги до морфологіч-
ного та імуногістохіміч ного тестування зали-
шаються найвищими, а якість патоморфоло-
гічних висновків лабораторії продовжує 
відповідати міжнародним стандартам.

Після отримання благодійним фондом 
«Світ проти раку» гранту від UICC за проєк-
том Morphological and immunohisto chemical 
diagnosis of breast cancer in women of the 
South-East of Ukraine during the war для жінок 
із діагнозом рак молочної залози обстеження 
та лікування стали більш доступними. 
Безкоштовне морфологічне та імуногістохі-
мічне дослідження тканин пухлини з визна-
ченням стандартної панелі маркерів ER, PG, 

HER/2, Ki-67 сьогодні проводиться 
у всіх пацієнток Запоріжжя та об-
ласті, незалежно від того, в якому 
медичному центрі вони лікуються.

Другий грант UICC був присуджений за-
порізькому фонду «Світ проти раку» за про-
єкт психологічної підтримки онкологічних 
хворих під час війни.

Зв’язок між психологічною воєнною 
трав мою та раком викликає все більшу стур-
бованість медичної спільноти України. 
Ще вісім років тому онкологи виявили, що 

після гострої фази російсько-українсь кої 
війни 2014 року серед молодих людей віком 
30-45 років, які брали участь у бойових 
діях, щорічно реєструється велика кількість 
 випадків раку. Онкологічні захворювання 

можуть бути пов’язані не лише 
зі впливом «воєнних» кан це ро-
генів, а й із перенесеним стре-
сом.

Не менш важливою є психо-
логічна підтримка онкологічних 
пацієнтів, яких уражає смер-
тельно небезпечна хвороба під 
час війни. Впоратися зі стресом 
самостійно або за допомогою 
родичів, як правило, неможли-
во. Для цього потрібна допомо-
га професійних психологів.

У 1947 році психологічна реабілітація 
була офіційно оголошена Американською 
комісією з медичних спеціальностей як са-
мостійна дисципліна, а в 1971-му – виді-
лена в окремий міждисциплінарний на-
прям клінічної онкології. Нині реабілітація 
пацієнтів є багатоетапним процесом комп-
лексу професійних медичних, соціально- 
економічних і психологічних заходів.

На жаль, через війну в Україні отримати 
допомогу професійного психолога онко-
логічним пацієнтам стає дедалі важче.

Завдяки гранту UICC психологічний 
 супровід, підтримка та реабілітація онко-
логічних хворих, а також членів їхніх сімей 
на Південному Сході України, де відбува-
ються бойові дії, стали реальними. Тепер 
психологічна допомога онкологічним паці-
єнтам здійснюється на всіх етапах хвороби – 
у момент встановлення первинного діа-
гнозу, під час проведення радикального чи 
паліативного лікування, періоду спостере-
ження та реабілітації.

Будь-який пацієнт з онкологічним діа-
гнозом може записатися на прийом до психо-
лога залежно від бажання отримувати інди-
відуальні або групові консультації online 
чи offline.

У центрі «Юліс» активно застосовується 
біосугестивна терапія, яка є новим напря-
мом психологічної онкології. Цей метод 
був випробуваний і добре зарекомендував 

себе в Україні як один зі способів психо-
логічної допомоги військовим із діагнозом 
посттравматичний стресовий розлад. 
Він рекомендований Міністерством обо-
рони України та Військовим інститутом 
Київсь кого національного університету 
ім. Т.Г. Шев ченка для використання у ро-
боті з військовими та цивільними особами 
з метою корекції порушень психоемоцій-
ної сфери.

Сеанси біосугестії дозволяють контролю-
вати різноманітні небажані психологічні 
симптоми: тривогу, депресію, фобії, хроніч-
ну втому, апатію, розлади сну, погіршення 
когнітивної сфери (пам’ять, увага, зміни 
настрою, агресія). У медичному центрі 
«Юліс» метод зазвичай використовують під 
час сеансів хіміо терапії.

Психологічна реабілітація дорослих і ді-
тей з онкологічними захворюваннями може 
проводитися за допомогою іпотерапії – 
адаптивної верхової їзди, унікальність якої 
полягає в гармонійному поєднанні впливу 
тілесно орієнтованих і когнітивних прийо-
мів на психіку пацієнта. Цей вид психоло-
гічної реабілітації став можливим завдяки 
взаємодії фонду «Світ проти раку» з благо-
дійною громадською організацією «Срібна 
підкова».

Робота фонду «Світ проти раку» щодо 
психологічної підтримки онкологічних па-
цієнтів та їхніх сімей не припиниться і після 
війни, яка рано чи пізно перестане бути го-
ловною проблемою України.

Про Фонд солідарності UICC
Фонд солідарності UICC з Україною під-

тримує гуманітарні проєкти та програми, які 
допомагають зменшити вплив воєнного 
конфлікту на українських онкологічних хво-
рих і їхні родини сьогодні та найближчим 
часом. Фондом керує UICC, а консульта-
тивна рада складається з президента, гене-
рального директора та обраних експертів 
із боротьби з раком у регіоні (Україні). 
UICC має зв’язки з багатьма онкологічними 
організаціями та медичними центрами.

Фонд солідарності отримав пожертвуван-
ня від Голландського онкологічного товари-
ства, яке ініціювало проєкт, Данського он-
кологічного товариства, Швейцарської 
онкологічної ліги, Норвезького онкологіч-
ного товариства, Фінського онкологічного 
товариства, Ісландського онкологічного 
товариства, Європейського товариства гіне-
кологічної онкології (ESGO), Європейської 
мережі Північного товариства гінекологіч-
ної онкології (NSGO-CTU), Шведського 
онкологічного товариства, Іспанської асо-
ціації боротьби з раком (AECC), Товариства 
протидії раку в Бельгії, Міжнародного гіне-
кологічного онкологічного товариства 
(IGCS), Шведського фонду боротьби з ра-
ком у дітей.

Пресслужба фонду «Світ проти раку»Волонтери з кінного клубу Demos і благодійної громадської організації «Срібна підкова» беруть активну 
участь у програмі психологічної реабілітації онкологічних пацієнтів

Сеанси індивідуальної біосугестії проводяться безпосередньо під час курсу хіміотерапії

ОХОРОНА ЗДОРОВ’Я
ІНФОРМАЦІЯ
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Місцево-рецидивуючий нерезектабельний або метастатичний 
потрійний негативний рак грудної залози: 

ефективність пембролізумабу у комбінації з хіміотерапією 
у раніше не лікованих пацієнток

За оновленими результатами рандомізованого плацебо-контрольованого дослідження III фази KEYNOTE-355
Потрійний негативний рак грудної залози (РГЗ) – найагресивніший підтип РГЗ, який характеризується відсутністю експресії 
рецепторів до естрогену (ER-), прогестерону (РR-) та ампліфікації людського епідермального фактора росту (HER2-), 
що обмежує можливість застосування ендокринних і таргетних анти-HER2 препаратів у цих хворих. Стандартом лікування 
при ньому вважається цитотоксична терапія. У проміжному аналізі даних рандомізованого плацебо-контрольованого 
дослідження III фази KEYNOTE-355 додавання пембролізумабу до хіміотерапії асоціювалося зі збільшенням частоти 
загальної виживаності порівняно з застосуванням лише хіміотерапії у пацієнток із метастатичним потрійним негативним РГЗ.

Монотерапія анти-PD-1 моноклональним 
антитілом пембролізумабом забезпечувала три-
валу протипухлинну активність у першій лінії 
лікування потрійного негативного PD-L1 пози-
тивного метастатичного РГЗ. При цьому ефек-
тивність пембролізумабу зростала у разі під-
вищення експресії PD-L1. Результати про між-
ного аналізу даних, отриманих у дослідженні 
III фази KEYNOTE-355, свідчать, що поєд-
нання пембролізумабу з ХТ у першій лінії тера-
пії демонструє значну клінічну перевагу порів-
няно з лише ХТ у пацієнток із метастатичним 

потрійним негативним РГЗ та експресією 
 PD-L1 ( комбінований позитивний бал – CPS 
≥10). Нижче представлені результати остаточ-
ного аналізу даних дослідження KEYNOTE-355 
із оцінкою загальної вижи ваності (ЗВ) пацієн-
ток, які отри мували пембролізумаб (Кітруда®, 
компанія «МСД») + ХТ проти плацебо + ХТ.

Методи
У рамках цього етапу дослідження 847 паці-

єнток були рандомізовані у співвідношенні 2:1 
у групи пембролізумаб (200 мг через кожні 

3 тижні) + ХТ (однин із трьох варіантів: наб- 
паклітаксел 100 мг/м2 площі поверхні тіла 
у 1-й, 8, 15-й дні 28-денного циклу; паклітаксел 
90 мг/м2 у 1-й, 8, 15-й дні 28-денного циклу; 
 гемцитабін 1000 мг/м2 + карбоплатин у 1-й 
та 8-й дні 21-денного циклу) та плацебо + ХТ. 
Фак торами стратифікації були тип ХТ під час 
дослідження (таксан або гемцитабін-карбопла-
тин), початкова експресія PD-L1 (CPS ≥1 чи 
CPS <1) та наявність або відсутність попе-
реднього лікування хіміопрепаратом того само-
го класу в неоад’ювантному чи ад’ювантному 
режимі.

Первинною кінцевою точкою була вижи-
ваність без прогресування (ВБП) за RECIST 1.1 
та ЗВ у пацієнток із CPS ≥10, ≥1 та ІТТ-популя-
ції. Вторинними кінцевими точками були час-
тота об’єктивної відповіді, тривалість відпо-
віді та рівень контролю захворювання (повна 
відповідь + часткова відповідь + стабілізація 
впро довж ≥24 тижнів) за RECIST 1.1, а також 
оцінка профілю безпеки. Безпеку аналізували 
серед усіх пацієнтів, які отримали щонаймен-
ше одну дозу пембролізумабу, плацебо або ХТ. 
Побічні явища (ПЯ) оцінювали впродовж усьо-
го дослідження та протягом 30 днів після при-
пинення лікування (90 днів у разі тяжких ПЯ).

Результати
847 пацієнток із 209 медичних центрів 29 кра-

їн із січня 2017-го по червень 2018 року були 
рандомізовані у групи лікування пембролізу-
маб + ХТ (n=566) або плацебо + ХТ (n=281). 
Початкові характеристики учасниць були зі-
ставними в обох групах, а у підгрупах CPS ≥1 
(636 пацієнток; 75,1%) та CPS ≥10 (323 пацієнт-
ки; 38,1%) – подібними до таких у ІТТ-
популяції. Медіана спостереження у групі пемб-
ролізумаб + ХТ дорівнювала 26,4 міс, у групі 
плацебо + ХТ – 23,1 міс.

У підгрупі CPS ≥10 медіана ЗВ становила 
23,0 міс (95% довірчий інтервал – ДІ – 19,0-
26,3) у групі пембролізумаб + ХТ та 16,1 міс 
(95% ДІ 12,6-18,8) у групі плацебо + ХТ (відно-
шення ризиків – ВР – прогресування або смер-
ті 0,73; 95% ДІ 0,55-0,95; р=0,0185; рис. А). 
Вісім над цяти місячна ЗВ у групі пембролізу-
маб + ХТ дорівнювала 58,3% (95% ДІ 51,4-64,5), 
у групі плацебо + ХТ – 44,7% (95% ДІ 34,9-53,9).

У підгрупі CPS ≥1 медіана ЗВ становила 
17,6 міс (95% ДІ 15,5-19,5) у групі пембролізу-
маб + ХТ та 16 міс (95% ДІ 12,8-17,4) у групі 
пла цебо + ХТ (ВР 0,86; 95% ДІ 0,72-1,04; 
р=0,1125; рис. Б). Вісімнадцятимісячна ЗВ 
у групі пембролізумаб + ХТ сягала 48,4% 
(95% ДІ 34,5 – 53,0), у групі плацебо + ХТ – 
41,4% (95% ДІ 34,7-48,0).

В ІТТ-популяції медіана ЗВ становила 
17,2 міс (95% ДІ 15,3-19,0) у групі пембролізу-
маб + ХТ та 15,5 міс (95% ДІ 13,9-17,2) у групі 
плацебо + ХТ (ВР 0,89; 95% ДІ 0,76-1,05; 
рис. В). Вісімнад ця ти  місячна ЗВ у групі 
пембро лізумаб + ХТ становила 47,8% (95% ДІ 
43,6-51,9) проти 41,8% (95% ДІ 36,0-47,5) 
у групі плацебо + ХТ.

Ефективність пембролізумабу залежала від 
рівня експресії PD-L1: кращі результати ліку-
вання демонстрували пацієнтки із вищим рів-
нем PD-L1. При цьому ЗВ була зіставною у па-
цієнток із CPS ≥10 та CPS ≥20. 

При оцінюванні додаткових порогових зна-
чень CPS було встановлено, що ЗВ у групах 
пембролізумаб + ХТ та плацебо + ХТ є зістав-
ною у пацієнток із CPS ≤1 (ВР 0,97; 95% ДІ 

0,72-1,32) та CPS 1-9 (ВР 1,09; 95% ДІ 0,85-
1,40). Ефек тив ність додавання пембролізума-
бу до ХТ була одна ковою у пацієнток із CPS 
10-19 (ВР 0,71; 95% ДІ 0,46-1,09) та CPS ≥20 
(ВР 0,72; 95% ДІ 0,51-1,01). 

Результати оцінювання медіани ВБП і час-
тоти об’єктивної відповіді були зіставні з отри-
маними при другому проміжному аналізі 
(J. Cortes et al., 2020) та залишалися кращими 
за додавання пембролізумабу.

Медіана ВБП у підгрупі CPS ≥10 становила 
9,7 міс у групі пембролізумаб + ХТ та 5,6 міс 
у групі плацебо + ХТ (ВР 0,66; 95% ДІ 0,50-0,88), 
у підгрупі CPS ≥1 – 7,6 та 5,6 міс відповідно (ВР 
0,75; 95% ДІ 0,62-0,91), в ІТТ-популяції – 7,5 
та 5,6 міс відповідно (ВР 0,82; 95% ДІ 0,69-0,97).

Об’єктивна відповідь у підгрупі CPS ≥10 була 
досягнута у 116 (52,7%) із 220 пацієнток у групі 
пембролізумаб + ХТ та у 42 (40,8%) зі 103 учас-
ниць у групі плацебо + ХТ, у підгрупі CPS ≥1 – 
у 191 (44,9%) із 425 пацієнток та у 82 (38,9%) 
із 211 хворих відповідно, в ІТТ-популяції – 
у 231 (40,8%) з 566 пацієнток та у 104 (37,0%) 
із 281 пацієнтки відповідно. 

Додавання пембролізумабу до ХТ сприяло 
досягненню довшої відповіді на лікування. 
Зокрема, у підгрупі CPS ≥10 тривалість відповіді 
склала 12,8 міс у групі пембролізумаб + ХТ про-
ти 7,3 міс у групі плацебо + ХТ.

ПЯ будь-якого ступеня тяжкості, які, на дум-
ку авторів дослідження, були пов’язані із призна-
ченим лікуванням, виникли у 96,3% із 562 учас-
ниць групи пембролізумаб + ХТ та у 95,0% 
з 281 пацієнтки групи плацебо + ХТ. Най по ши-
рені шими ПЯ були анемія (49,1 та 45,9% відпо-
відно), нейтропенія (41,1 та 38,1% відповідно), 
нудота (39,3 та 41,3% відповідно). ПЯ 3 ступеня 
тяжкості та вище мали 68,1% пацієнток групи 
пембролізумаб + ХТ та 66,9% – плацебо + ХТ.

Імунно-опосередковані ПЯ розвинулися 
у 26,5% пацієнток групи пембролізумаб + ХТ 
та у 6,4% – плацебо + ХТ. Серед них ПЯ 3-4 сту-
пеня тяжкості були виявлені у 5,3% хворих, які 
отримували пембролізумаб + ХТ, та не спосте-
рігались у групі плацебо + ХТ. Імунно-опосеред-
 ковані ПЯ не були причиною смерті жодної 
пацієнтки у дослідженні. Найпошире нішими 
імунно-опосередкованими ПЯ були гіпотирео-
їдизм, що зустрічався у 15,8% пацієнток групи 
пембролізумаб + ХТ та у 3,2% – плацебо + ХТ, 
та гіпертиреоїдизм, частота якого склала 4,3 
та 1,1% у групах пембролізумаб + ХТ та плаце-
бо + ХТ відповідно.

Висновки
Результати остаточного аналізу даних дослі-
дження KEYNOTE-355 продемонстрували, 
що поєднане застосування пембролізумабу 
з ХТ у першій лінії терапії демонструє значне 
збільшення ЗВ порівняно з лише ХТ у пацієн-
ток із метастатичним потрійним негативним 
РГЗ та експресією PD-L1 (CPS ≥10). Профіль 
безпеки пембролізумабу у поєднанні з ХТ був 
зіставним із таким у попередніх проміжних 
аналізах, що свідчить про відсутність кумуля-
тивної токсичності. Безпека досліджуваних 
режимів відповідала відомим профілям кож-
ного з режимів, і нових несприятливих подій 
не спостерігалося. Отже, отримані дані свід-
чать на користь додавання пембролізумабу 
(Кітруда®, компанія «МСД») до стандартних 
схем ХТ у першій лінії у пацієнток із місцево- 
рецидивуючим нерезектабельним або мета-
статичним потрійним негативним РГЗ.

За матеріалами Cortes J., Rugo H.S., Cescon D.W. 
et al. Pembrolizumab plus Chemotherapy 

in Advanced Triple-Negative Breast Cancer. N Engl J 
Med. 2022; 387: 217-26. 

Doi: 10.1056/NEJMoa2202809.

Підготувала Ольга ГуйванюкРис. ЗВ, оцінена методом Каплана – Меєра: 
А – пацієнтки з CPS ≥10; Б – пацієнтки з CPS ≥1; В – ІТТ-популяція

Пембролізумаб + ХТ 566 539 486 415 363 309 269 226 200 174 153 137 124 94 69 42 22 4 0
Плацебо + ХТ 281 267 246 209 174 144 117 97 85 73 62 54 50 38 25 18 12 3 0

Пембролізумаб + ХТ 425 406 365 308 271 236 204 175 159 137 120 108 99 80 60 38 21 3 0
Плацебо + ХТ 211 200 187 163 133 110 87 71 62 54 47 40 39 30 21 15 10 2 0

Пембролізумаб + ХТ 220 214 193 171 154 139 127 116 105 91 84 78 73 59 43 31 17 2 0
Плацебо + ХТ 103 98 91 77 66 55 46 39 35 30 25 22 22 17 12 8 6 2 0
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Лапароскопічна хірургія: 
міфи та реальність

За останні 30 років у хірургії відбулася справжня революція з активним впровадженням 

у практику технологій, які зменшують операційну травму, мінімізують крововтрату та біль 

після операції. Такі технології використовуються для діагностики та лікування як частих 

захворювань, таких гострий холецистит, апендицит, ожиріння тощо, так і онкологічних 

захворювань, таких як злоякісні пухлини шлунка, тонкої та товстої кишки, печінки тощо. 

Лапароскопія – хірургічна діагностична або лікуваль-
на процедура, яка використовується для дослідження та 
лікування органів черевної порожнини. Лапароскопічна 
хірургія передбачає використання для огляду органів 
черевної порожнини спеціального інструмента, який 
називається лапароскоп. Лапароскоп – це пристрій з ка-
мерою високої якості та інтенсивним світлом. Камера 
передає 4К-зобра ження на відеомонітор.

Завдяки невеликим розмірам та великим можливос-
тям візуалізації лапароскопія часто застосовується з ме-
тою діагностики, коли інші дослідження не дають до-
статньої інформації для встановлення чіткого діагнозу. 
Під час цієї процедури також можуть бути отримані 
зразки тканин.

Інструменти для відкритої операції є досить громізд-
кими, саме тому для їх використання необхідно роби-
ти великий розріз. З цим пов’язана велика операційна 
травма. Будь-який лапароскопічний інструмент не 
перевищує 5 мм, а в дитячій хірургії – навіть 3 мм. 

У наш час лапароскопія є стандартом для лікування 
низки неонкологічних захворювань таких органів:

• апендикс;
• жовчний міхур;
• селезінка;
• репродуктивні органи.

Натомість при онкологічних захворюваннях 
складність та об’єм хірургічного втручання є набагато 
більшими, ніж у «звичайній» хірургії. 

Тому лапароскопічні втручання зазвичай виконують 
в експертних центрах досвідчені хірурги. Безумов-
ною перевагою лапароскопічних операцій є швидке 

відновлення та повернення пацієнта до звич ного спо-
собу життя.

Яскравим прикладом переваги лапароскопії 
є операції з приводу раку стравоходу, коли 
здійснюється втручання на черевній і грудній 
порожнинах. 

Комбінація лапароскопії та торакоскопії дозволяє знач-
но зменшити біль після операції, сприяє швидкому від-
новленню функцій організму та пришвидшує реабілітацію.

Лапароскопія є малотравматичною методикою 
хірургічного втручання, що передбачає крихітні 
проколи на животі, через які вводять невеликі 
лапароскопічні хірургічні інструменти та відеокамеру. 

Однак у пацієнтів виникає багато запитань з приводу 
безпечності таких операцій. 

Міф № 1: якщо у мене надмірна або недостатня вага, 
мені не можна робити лапароскопію.

Факт: незалежно від того, маєте ви ожиріння чи не-
велику масу тіла, лапароскопію вам провести можна, 
оскільки для цієї хірургічної процедури доступні інстру-
менти різної довжини та розміру і їх можна регулювати 
відповідно до організму пацієнта. Насправді у людей 
з надлишковою масою тіла лапароскопія має велику 
перевагу, оскільки ймовірність інфікування значно мен-
ша порівняно з відкритим хірургічним втручанням, 
а період відновлення після операції набагато коротший.

Міф № 2: старі хірурги кажуть, що «краще помацати 
ру ками». 

Факт: 3D-монітори та HD-екрани передають зобра-
ження набагато яскравіше і точніше, ніж бачить хірург 
під час відкритої операції. Таким чином чітко відобра-
жаються навіть найдрібніші деталі, не доступні люд-
ському оку.

Міф № 3: лапароскопічні процедури триваліші, ніж 
відкриті операції.

Факт: коли процедуру виконують досвідчені хірурги 
в фаховій клініці, лапароскопічні втручання є такими ж 
швидкими та безпечними, як і відкриті операції. У тако-
му випадку анестезія не завдасть жодної шкоди пацієнту.

Міф № 4: лапароскопію не можна використовувати 
для складних операцій або процедур.

Факт: лапароскопічна хірургія наразі є стандартом 
лікування для багатьох захворювань, включаючи зло-
якісні та доброякісні пухлини й ожиріння (баріатрична 
хірургія). Для лапароскопії варто обирати фахову кліні-
ку з висококваліфікованими лікарями, кожен з яких 
проводить не менше 30 операцій на рік.

Міф № 5: коли під час лапароскопічної операції черев-
ну порожнину наповнюють повітрям, це може призвести 
до пошкодження пухлини та поширення метастазів.

Факт: черевну порожнину наповнюють не повітрям, 
а спеціальним вуглекислим газом, який при закінченні 
оперативного втручання видаляється з організму. 
Пошкодження пухлини, а тим більше поширення ме-
тастазів унаслідок наповнення черевної порожнини 
повітрям неможливе. Крім того, рак легені та рак шкіри 
постійно контактують з повітрям, проте метастази при 
них виникають не від контакту з повітрям, а через не-
своєчасне звернення до лікаря-онколога.

Міф № 6: після попередніх хірургічних втручань 
на органах черевної порожнини лапароскопічну операцію 
виконати неможливо.

Факт: у кініках, які володіють великим досвідом, по-
передні оперативні втручання не мають великого значен-
ня. Навпаки, усунення спайок виконується більш м’яко, 
ніж при великому розрізі. Але все залежить від досвіду 
хірурга та технічних можливостей клініки. Наприклад, 
у нас є досвід проведення великих лапароскопічних втру-
чань навіть після шести відкритих операцій.

Таким чином, лапароскопічні операції мають певні пе-
реваги.

  Виконуються через малі проколи, майже не трав-
муючи м’язи та шкіру пацієнта, на відміну від вели-
кого розрізу.

  Завдяки малій травматичності операцій пацієнт 
швидше відновлюється та повертається до нор-
мального способу життя, навіть після резекції 
шлунка при злоякісних новоутвореннях або ліку-
ванні ожиріння.

  Кваліфіковані хірурги та фахова клініка – запору-
ка успішної лапароскопічної операції.

  Забезпечують хороший косметичний результат піс-
ля лапароскопії.

Вигляд тіла пацієнта після лапароскопічної операції Шви, які залишаються після відкритих операцій

Ю.М. Кондрацький

О.Ю. Добржанський

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ
НА ПІДСТАВІ ДОСВІДУ
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Набута гемофілія типу А: 
особливості діагностики та лікування

Набута гемофілія типу А (НГА) – це рідкісне порушення гемостазу, що характеризується появою інгібіторів 
до факторів згортання крові (найчастіше до фактора VIII ). Якщо раніше поширеність НГА становила 1,4 
на 1 млн населення на рік (P.W. Collins et al., 2007), то вже у 2017 році вона сягала 6 на 1 млн населення 
на рік (S. Wahler, A. Tiede, 2017). Однією з причин зростання кількості виявлених випадків НГА може бути 
підвищення обізнаності клініцистів щодо цієї патології. 

НГА може виникати із однаковою часто-
тою у чоловіків і жінок будь-якого віку, про-
те частіше спостерігається в  осіб похилого 
віку. Так, середній вік на момент встановлен-
ня діагнозу становить близько 70 років. При 
цьому приблизно у 30-50% випадків НГА 
виникає на тлі аутоімунних розладів або зло-
якісних новоутворень, а ще у близько 5% 
пов’язана з  вагітністю та зазвичай розвива-
ється після пологів. 

Актуальною залишається проблема належ-
ної діагностики НГА. Зокрема, за даними 
Європейського реєстру набутої гемофілії 
(EACH2), у 10% пацієнтів діагноз було вста-
новлено пізніше ніж через 1 міс після перших 
проявів хвороби, що, відповідно, збільшува-
ло інтервал між початком кровотечі та стар-
том гемостатичної терапії й зумовлювало 
недостатню відповідь на призначене лікуван-
ня (P. Knoebl et al., 2012; F. Baudo et al., 2012).

Патофізіологія 
Причиною розвитку НГА є вироблення 

нейтралізуючих аутоантитіл проти факто-
ра VIII згортання крові (FVIII). Залиш кова ак-
тивність FVIII становить <1 МО/дл у 50% ви-
падків (<5 МО/дл у 75% та <40 МО/дл у 100%; 
A. Tiede et al., 2015).

Антитіла при НГА переважно належать 
до підкласу IgG4, що характерно для понад 
90% пацієнтів. Проте можуть також зустрі-
чатися й інші підкласи IgG, IgA та IgМ у різ-
них комбінаціях (A. Tiede et al., 2016). Дифе-
рен ційований вплив окремих ізотипів і під-
класів на інгібування FVIII залишається 
не вивченим. Відомо, що відповідь інгібітор-
них антитіл проти FVIII є поліклональною 
та відбувається із залученням різних доменів 
FVIII (H. Turkantoz et al., 2020). Роль комор-
бідності у патофізіології анти-FVIII імунної 
відповіді також остаточно не зрозуміла. 

Разючою є відмінність фенотипів  кровотеч 
при НГА та вродженій гемо філії А чи інгібі-
торній формі гемофілії. Зокрема, типовими 
для НГА є підшкірні та глибокі м’язові кро-
вотечі, тоді як суглобові кровотечі розвива-
ються рідко. Підшкірні кровотечі виникають 
приб лизно у 50% пацієн тів з НГА (рис. 1; 
P.W. Collins et al., 2007; P. Kno ebl et al., 2012).

Діагностика 
Відмітною ознакою НГА є ізольоване по-

довження активованого часткового про-
тромбінового часу (АЧТЧ) на тлі незміненого 

протромбінового часу у пацієнта із кровоте-
чею. І хоча подовження АЧТЧ може виника-
ти з багатьох причин, воно ніколи не має за-
лишатися без пояснення, особливо у пацієн-
тів із кровотечею або перед проведенням 
втручань, що характеризуються високим 
ризиком кровотечі.

Наступним кроком, який дозволить під-
твердити, що циркулюючий антикоагулянт 
спрямований саме проти FVIII, є вияв лення 
зниженої активності FVIII та визначення ти-
тру інгібітору FVIII методом Бете зда (БО/мл; 
рис. 2; A. Tiede et al., 2014). У рутинній прак-
тиці з метою швидкого встановлення діагно-
зу можна використовувати метод змішування 
плазми, або так званий мікс-тест. Суть цього 
дослідження полягає у змішуванні еталонної 
плазми із плазмою крові пацієнта та подаль-
шим повторним оцінюванням АЧТЧ. У разі 
відсутності в крові хворого інгібітору від-
бувається корекція АЧТЧ до нормального. 
Якщо ж інгібітор наявний, то корекції АЧТЧ 
не відбувається. АЧТЧ рекомендовано до-
сліджувати як відразу (пролонгація в цьому 
випадку вказує на застосування гепа-
рину або наявність вовчакового антикоа-
гулянту), так і після інкубації при 37 °C про-
тягом 2 год (прогресуюче подовження АЧТЧ 
свідчить про наявність інгібітору; S. Kit-
chen et al., 2020).

Причиною ізольованого подовження 
АЧТЧ можуть бути дефіцит FVIII (НГА, 
вроджена гемофілія, інгібіторна форма ге-
мофілії, хвороба або набутий синдром 
Віллебранда), дефіцит фактора ІХ згортання 
крові (гемофілія В), дефіцит фактора ХІ 
(гемо філія С), антифосфоліпідний синдром, 
дефіцит фактора XII згортання крові, дефі-
цит прекалікреїну та високомолекулярного 
кініногену. Окрім цього, подовження АЧТЧ 
може виникати на тлі застосування гепари-
ну та дабігатрану. 

Іноді можливі труднощі у диференцію-
ванні НГА від антифосфоліпідного синд-
рому. НГА в такому випадку можна виклю-
чити за допомогою аналізів хромогенного 
субстрату (E. de Mai stre et al., 1998), які за-
звичай нечутливі до вовчакового антикоа-
гулянту, й імуно аналізу (S. Werwitzke et al., 
2016) для виявлення антитіл до FVIII (табл.). 
Однак варто зауважити, що НГA та анти-
фосфоліпідний синд ром є аутоімунними 
захворю ван нями, які можуть відмічатися 
в одного пацієнта (A. Tri  podi et al., 2005). 

Що стосується набутого синдрому Вілле-
бранда, то результати мікс-тесту та аналізу 
Бетезда у цьому випадку будуть негатив-
ними, а дефіцит FVIII виявляється лише 
за одночасного зниження рівня фактора 
Віллебранда (A. Tiede et al., 2008).

Лікування 
Гемостатична терапія

Лікування пацієнтів із НГA здійснюють 
у спеціалізованих центрах. Якщо терміново 
направити пацієнта у такий центр немож-
ливо, слід звернутися за консультацією 
до фахівця. 

Хірургічні втручання можуть становити 
загрозу життю пацієнтів з НГА та мають 
проводитися тільки після досягнення ста-
більного гемостазу.

Вибір тактики ведення й оцінка ефектив-
ності лікування кровотечі базуються пере-
важно на клінічній оцінці. Для лікування 
клінічно значущих кровотеч рекомендовані 
обхідні агенти, такі як рекомбінантний фак-
тор згортання крові VIIa (rFVIIa, ептаког 

альфа активований), концентрат активова-
ного протромбіно вого комплексу та реком-
бінантний свинячий фактор VIII (рсFVIII, 
сусоктоког альфа). Кон центрати людського 
FVIII рекомендовано застосовувати лише 
в тому випадку, коли інші варіанти лікуван-
ня недоступні. Транексамову кислоту можна 
використовувати як допоміжний засіб при 
шкірних кровотечах та кровотечах зі слизо-
вих оболонок або як монотерапію при 
незначних кровотечах. 

Під час терапії rpFVIII рекомендовано 
здійснювати ретельний моніторинг актив-
ності FVIII, зокрема, за допомогою одно-
етапного аналізу, що базується на визначен-
ні АЧТЧ. Такий моніторинг дозволить уник-
нути передозування та виявити пацієнтів 
з перехресною реактивністю. Варто заува-
жити, що інгібітори анти-rpFVIII перехрес-
ної реакції виявляють у 44% хворих на НГА. 
При цьому пацієнти з перехресною реактив-
ністю потребують вищих доз rpFVIII ніж ті, 
у яких перехресної реактивності немає 
(E. Fosbury et al., 2017; A. Tiede et al., 2018). 

Імуносупресивна терапія
Імуносупресивну терапію призначають 

з метою елімінації антитіл до FVIII та індук-
ції ремісії НГА. Рекомендовані схеми вклю-
чають застосування кортикостероїдів, зо-
крема преднізолону або преднізону у дозі 
1 мг/кг маси тіла на добу (R. Kruse-Jarres 
et al., 2017), ритуксимабу у дозі 375 мг/м2 
площі поверхні тіла на тиждень протягом 
максимум 4 циклів та/або циклофосфаміду 
у дозі 1,5-2,0 мг/кг на добу. 

Особливої обережності слід дотримувати-
ся у разі призначення імуносупресивного 
лікування ослабленим хворим та особам літ-
нього віку, оскільки відомо, що ризик смер-
ті, пов’язаної з розвитком інфекції на тлі 
імуносупресивної терапії, перевищує такий 
фатальної кровотечі у цих групах пацієнтів 
(A. Tiede et al., 2015; A. Tiede et al., 2016).

Отже, правильна інтерпретація симптомів 
і лабораторних даних відіграє ключову роль 
у діагностиці та призначенні належного лі-
кування хворим на НГА. Враховуючи 
стрімкий розвиток галузі, важливе значен-
ня має тісна співпраця між усіма фахівця-
ми, які займаються лікуванням пацієнтів 
із симптомами кровотечі, у тому числі за-
лучення гематологів. 

Реферативний огляд A. Tiede, B. Zieger, T. Lisman 
(2022). Acquired bleeding disorders. 

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/
hae.14548. 

Переклала Ольга Гуйванюк ЗРис. 1. Підшкірна гематома після венепункції у хворого на НГА

Таблиця. Диференційна діагностика НГА 
та антифосфоліпідного синдрому

Показник НГА Антифосфо-
ліпідний синдром

АЧТЧ Подовжений Подовжений

Інгібіторні анти-
тіла до FVIII 
(ELISA)

Наявні Відсутні

Активність FVIII 
на основі АЧТЧ Знижена Може бути знижена 

Активність FVIII 
(хромогенний 
аналіз) 

Знижена Не змінена

Рис. 2. Лабораторні дані при НГА: частота 
виявлення активності FVIII (A), титру інгібіторів 
до людського фактора Бетезда (Б) й інгібіторів 
до свинячого фактора (сусоктоког альфа), титр 
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Європейська онкологічна організація 
підтримала ініціативу українського фонду 
«Світ проти раку» і звернулася 
до ВООЗ із пропозицією вивчити вплив війни 
та канцерогенів воєнного часу на рак в Україні

Європейська онкологічна організація (ЕСО) 
підтримала ініціативу українського фонду 
«Світ проти раку» щодо необхідності вивчення 
впливу воєнних факторів на епідемічну ситуацію 
щодо онкологічних захворювань в Україні 
та рекомендувала Всесвітній 
організації охорони здоров’я 

(ВООЗ) розглянути можливість створення 
програми Best Buys (найкращі рішення) чи 
аналогічної ініціативи для надання допомоги 
країнам в управлінні неінфекційними 
захворюваннями (НІЗ) у сценаріях воєнного часу.

Як частина великої міжнародної мережі боротьби з раком, до якої входять 
понад 300 державних і неурядових громадських організацій, що діють із ме-
тою профілактики, скринінгу, ранньої діагностики, лікування та реабіліта-
ції осіб з онкологічними захворюваннями, український фонд «Світ проти 
раку» був запрошений до обговорення програми Best Buys. Це основний 
документ політики найкращих рішень і рекомендованих втручань для бо-
ротьби з НІЗ на основі глобального плану дій. Цей план, схвалений у трав-
ні 2017 року на 70-й сесії Всесвітньої асамблеї охорони здоров’я, у сьогод-
нішніх реаліях потребує оновлення. Для цього у світовій медичній спільно-
ті було розгорнуто широку дискусію, яка тривала до 28 серпня 2022 року.

Беручи участь у дискусії, науковий керівник та амбасадор 
фонду «Світ проти раку» професор Олексій Ковальов за-
значив, що в той час, коли весь світ переймається загро-
зою зростання кількості випадків онкологічних захворю-
вань через припинення програм профілактики та скри-
нінгу під час пандемії COVID-19, наслідки впливу війни 
на захворюваність на рак в Україні поки що невідомі.

Директор фонду «Світ проти раку» 
Костянтин Ковальов підкреслив, що 

незважаючи на воєнні конфлікти, які постійно тривають, 
проблема війни та раку світовою онкологічною спільно-
тою на сьогодні практично не вивчена. Проте вплив кан-
церогенів воєнного часу на здоров’я людей потребує 
серйозного наукового дослідження. Інакше найближчи-
ми роками не лише Україну, а й інші країни може очіку-
вати епідемія раку легені, шлунка, печінки, шийки мат-
ки та інших локалізацій.

ЕСО наголосила, що канцерогени воєнного часу, у тому 
числі онкогенні бактерії та віруси – папіломи людини, Епштейна – Барр, 
гепатиту В і С та Helicobacter pylori, – ризики інфікування якими зростають 
під час масової міграції людей, стають все більш серйозною проблемою для 
управління та реагування в умовах війни й екологічних катастроф .

Ricardo Moschetti, співробітник із політики ЕСО, відзначив 
цінність внеску та досвіду, якими поділилися з цією ор-
ганізацією колеги з українського фонду «Світ проти 
раку». Він заявив, що ЕСО рекомендує ВООЗ розглянути 
можливість створення програми Best Buys або аналогічної 
ініціативи щодо надання допомоги країнам в управлінні 
НІЗ у воєнних сценаріях. Такий керівний документ міг би 
містити рекомендації з питань розгортання моделей 
скринінгу із самостійним відбором проб Self-sampling 
та використання центрів для біженців як пунктів надан-

ня онкологічних послуг за прикладом лікарів, співробітників і волонтерів 
фонду «Світ проти раку» в Запоріжжі. ЕСО також рекомендує співробітни-
цтво ВООЗ та ЄС у вивченні впливу нинішньої війни на захворюваність 
на рак в Україні.

Незалежно від майбутнього рішення ВООЗ щодо пропонованої ініціативи, 
ЕСО та фонд «Світ проти раку» мають твердий намір реалізувати наукову 
програму «Вивчення впливу війни на онкологічну захворюваність в Україні», 
розробити та застосувати на практиці ефективні методи профілактики, скри-
нінгу, раннього виявлення, лікування та реабілітації хворих на рак у нашій 
країні під час війни та найближчими повоєнними роками.
До цієї програми планується залучити науково-академічні та практичні онко-
логічні установи, що братимуть участь у перебудові та розвитку онкологічної 
служби України.

Інформацію надано українським фондом «Світ проти раку»

Для нас важливо знати вашу думку!
Чи сподобався вам тематичний номер 
«Онкологія, гематологія, хіміотерапія»? . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Назвіть три найкращі матеріали номера.
1. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
2. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
3. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Які теми, на ваш погляд, варто розглянути 
у наступних номерах?
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Публікації яких авторів вас цікавлять?  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Чи маєте ви бажання стати автором статті для тематичного 
номера «Онкологія, гематологія, хіміотерапія»? . . . . . . . . . . . .

На яку тему?  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Чи є наше видання корисним для підвищення 
вашої кваліфікації?
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

* Я добровільно надаю вказані в анкеті персональні дані ТОВ «Видавничий дім 
«Здоров’я України. Медичні видання», даю згоду на їх використання для отримання 
від компанії (її пов’язаних осіб, комерційних партнерів) видань, інформаційних матеріалів, 
рекламних пропозицій, а також на включення моїх персональних даних 
у базу даних компанії, необмежене в часі зберігання даних.

Підпис   ______________________________________

Заповніть анкету та надішліть за адресою:

ТОВ «Видавничий дім 
«Здоров’я України. Медичні видання», 
вул. Світлицького, 35,  м. Київ, 04123. 

Вкажіть відомості, необхідні для отримання 
тематичного номера 
«Онкологія, гематологія, хіміотерапія»

Прізвище, ім’я, по батькові . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

Спеціальність, місце роботи  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

Індекс . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

місто . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

село  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

район . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . область . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

вулиця  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . будинок  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

корпус  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . квартира  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

Телефон контактний:  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

E­mail:  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

Анкета 
читачачитача

Анкету також 
можна заповнити тут:

ОХОРОНА ЗДОРОВ’Я
ІНФОРМАЦІЯ

Тематичний номер • № 4 (77) • 2022 р.
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О.М. Сулаєва, д. мед. н., професор, лікар-патологоанатом, медичний директор Медичної лабораторії CSD, м. Київ 

Рак молочної залози: гістологія та молекулярна патологія
Рак молочної залози (РМЗ) – один із найпоширеніших типів раку у жінок, який 
утворюється з клітин молочної залози. Є також випадки виникнення цієї патології 
і у чоловіків. В основі розвитку захворювання лежить пухлинна трансформація 
епітеліальних клітин молочної залози на тлі різних варіантів генетичних 

порушень, що призводить до неконтрольованого поділу клітин. Згодом пухлинні клітини набувають 
здатності до інвазії (активного поширення тканинами та судинною стінкою) і можуть метастазувати 
в лімфатичні вузли або інші частини тіла. 

 
РМЗ найчастіше розвивається у протоках 
(інвазивна протокова карцинома). Крім 
того, пухлинний ріст можливий і у зало-
зистих структурах, які називають час-
точками (інвазивна часточкова карци-
нома), а також інших тканинах молоч-
ної залози. 

 

� Чому патогістологічне дослідження 
є обов’язковим елементом обсте-

ження перед визначенням тактики ліку-
вання пацієнтів з РМЗ? 

Не всі види раку молочної залози лікуються однаково. 
На основі результатів патоморфологічного й імуногістохіміч-
ного досліджень лікар-онколог разом з пацієнтом обирають 
оптимальний і прийнятний варіант лікування. 

Патоморфологічне дослідження дозволяє: 
1)  підтвердити наявність карциноми;
2)  визначити гістологічний тип карциноми, рівень диферен-

ціювання та прогностичні показники. Ця інформація важ-
лива, оскільки при пухлинах різних гістологічних типів 
і рівнів диференціювання прогноз і методи лікування різні; 

3)  провести імуногістохімічне дослідження для встановлення 
молекулярного підтипу РМЗ та індивідуалізації лікування. 

При патогістологічному дослідженні операційного матеріалу 
також важливо: 

• визначити наявність пухлинних клітин у краях резекції; 
•  виявити наявність метастатичного ураження при досліджен-

ні лімфатичних вузлів; 
• оцінити стадію пухлинного процесу. 

� Навіщо проводити імуногістохімічне дослідження? 
РМЗ – гетерогенне захворювання. Вивчення геноміки 

РМЗ дозволило виявити його внутрішні молекулярні підтипи. 
Їх клінічна валідація та підбір надійних імуногістохімічних мар-
керів, що відображають специфіку генетичних порушень і біо-
логічні аспекти пухлинного росту, дозволили впро-
вадити в клінічну практику надійний та інформа-
тивний інструмент для визначення основних мо-
лекулярних підтипів на основі імуногістохімічного 
дослідження. 

Імуногістохімічне дослідження слід проводити 
в усіх пацієнтів з підтвердженим діагнозом інва-
зивної карциноми молочної залози. Дослідження 
виконує виключно лікар-патолог, воно включає 
оцінювання 4 маркерів: 

• рецептори естрогенів (ER); 
• рецептори прогестерону (PgR); 
• рецептори епідермального фактора росту (HER2); 
• маркер проліферації (поділу) клітин (Кі-67). 
Рецептори гормонів (ER і PgR). Якщо при імуно гісто хімічному 

дослідженні виявляють більше 1% клітин, що експресують ER 
і PgR,  такий варіант раку вважають гормон- рецепторпозитивним 
(HR-позитивним). HR-позитивний рак чутли-
вий до ендокринної терапії. Карциному з екс-
пресією ER 1-10% класи фікують як слабкопози-
тивну, при ній потрібне більш ретельне спостере-
ження, оскільки її  перебіг може нагадувати як 
HR-позитивний, так і  HR-негативний рак. 

Якщо клітини РМЗ не експресують ER та/або 
PgR, такий рак називають HR-негативним. Про-
г ноз при ньому гірший. 

HER2 – рецептор епідермального фактора 
росту, який стимулює поділ клітин. Тобто збіль-
шення кількості таких рецепторів змушує клітини рости і ді-
литися швидше. Нормальні клітини молочної залози мають 
дві копії гена HER2. При РМЗ в геномі пухлинних клітин мо-
жуть утворюватися численні копії цього гена (ампліфікація 
гена), це призводить до зростання кількості HER2 на мембра-
ні клітини та посилення сигналізації, що стимулює поділ. 

Для оцінювання експресії HER2 використовують: 
•  імуногістохімічне дослідження – дозволяє виявляти 

 рецептори на поверхні пухлинних клітин за щільністю 
й інтенсивністю забарвлення. Якщо оцінка за пара-
метрами цього методу становить 3+, рак вважається 
HER2-позитивним. Якщо показник дорівнює 0 або 1+, 
рак вважається негативним. Результат 2+ вважається сум-
нівним і потребує верифікації методом флуоресцентної 
гібридизації in situ; 

•  флуоресцентну гібридизацію in situ – дає змогу підрахува-
ти кількість копій гена HER2, її використовують при сум-
нівних (2+) результатах імуногістохімічного дослідження. 

� Які молекулярні підтипи РМЗ виділяють сьогодні? 
Експресія ER, PgR, HER2 і Кі-67 корелює із внутріш-

німи молекулярними підтипами РМЗ, які обґрунтовують різ-
ні варіанти перебігу хвороби, а відповідно потребують різних 
стратегій лікування. 

На сьогодні виділяють п’ять основних молекулярних підтипів 
РМЗ (табл.), що відрізняються за експресією маркерів, біо-
логічною поведінкою пухлини, прогнозом (імовірність  рецидиву, 
безрецидивна та загальна виживаність) і підходами до лікування. 

� Навіщо проводити генетичне тестування при РМЗ? 
Хоча молекулярна класифікація РМЗ допомагає у ви-

значенні вектора лікування, насправді навіть у межах кожно-
го молекулярного підтипу є варіації, оскільки рак – гетероген-
не захворювання. Кожна пухлина є унікальною за генетични-
ми альтераціями, відносинами з імунною системою організму 
пацієнта. Саме завдяки вивченню генетичного різноманіття 
раку та геномних сигнатур стало можливим впровадження 
різних варіантів таргетної та імунотерапії. Слід також заува-
жити, що пухлинні клітини змінюються (еволюціонують) з ча-
сом, у тому числі й під впливом лікування. Тому оцінювання 
генетики та геноміки РМЗ надає знання, що можуть допомог-
ти у визначенні оптимального варіанта ведення пацієнтів. 

Генетичне тестування дозволяє отримати відповіді на такі за-
питання: 

1. Чи є людина носієм спадкових мутацій? Від повідь на це за-
питання дасть змогу оцінити персональні ризики для пацієн-
тів з обтяженим сімейним анамнезом і розробити превентив-
ні дії (персоналізований скринінг, спрямований на ранню 
діагностику).

2. Якщо рак вже діагностовано, чи є він спадковим? Знання 
цього факту дозволить оцінити прогноз, прогнозувати чутли-
вість до певних видів терапії, а також з’ясувати доцільність 
генетичного тестування у родичів.

3. Які генетичні зміни притаманні пухлині? Виявлення патоген-
них та умовно-патогенних мутацій є передумовою оцінювання 
ризиків і персоналізації лікування.

4. Наскільки ефективним є лікування? Чи є ознаки рецидиву або 
прогресування раку? Використання рідинної біопсії дозволить 
виявити молекулярні ознаки «повернення» раку задовго до появи 
клінічних симптомів. 

 

� Чи це означає, що всім пацієнтам з РМЗ 
потрібно проводити генетичне тесту вання? 

Ні. Визначитися щодо доцільності генетичного 
тестування й оптимально підібрати варіант дослі-
дження допоможе медичний генетик під час кон-
сультації. 

��Які діагностичні рішення пропонує 
Медична лабораторія CSD для персо-

налізації лікування пацієнтів з діагносто-
ваним РМЗ? 

Рішення для гормоночутливого РМЗ 
(люмінальний тип А і В) 

При ранніх стадіях HR-позитивного РМЗ (ER+, PgR+, 
HER2/neu-) у міжнародних настановах (Національної онколо-
гічної мережі США, Американського та Європейського това-
риств клінічної онкології) рекомендоване проведення 21-ген-
ного тестування – Oncotype DX. Метод ґрунтується на оціню-
ванні експресії 16 пухлиноасоційованих і 5 референтних генів 
і має прогностичне та предиктивне значення. Oncotype DX 
показаний пацієнтам з уперше виявленим гормонопозитивним 
(ER+) Her2-негативним РМЗ на ранній стадії (I, II, IIIА) без 
або з метастазами в 1-3 регіонарних лімфатичних вузлах. 

Результат тесту Oncotype DX надається у балах за шкалою від 0 
до 100 (Recurrence Score). Кількість балів відображає індивідуаль-
ні біологічні особливості пухлини – чим вона більша, тим вища 
ймовірність віддаленого рецидиву та значно більшою є користь 
для пацієнта від застосування хіміотерапії. 

 
Рішення для тричі негативного РМЗ 

1. Тестування щодо мутацій BRCA1/2 або мутацій у генах сис-
теми репарації ДНК шляхом гомологічної рекомбінації (HRR). 

Майже у 70-80% випадків спадковий РМЗ, асоційований із му-
таціями в гені BRCA1, є тричі-негативним. І близько 15% паці-
єнтів з тричі негативним РМЗ є носіями спадкових мутацій 
BRCA1/2. Окрім BRCA, доцільною є також оцінка інших генів 

системи репарації ДНК шляхом HRR, оскільки мутації в цих 
генах можуть бути первинними факторами спадкового РМЗ або 
спричиняти епігенетичне пригнічення BRCA1/2. Виявлення му-
тацій у генах BRCA1/2 або інших генах системи HRR є предик-
тором чутливості до PARP-інгібіторів і препаратів платини. 

2. Тестування щодо експресії PD-L1. 
Ліганд білка програмованої клітинної смерті 1 (PD-L1) – 

це білок, залучений до механізмів імунної толерантності. Його 
експресія на пухлинних клітинах визначає «статус недоторка-
ності» з боку імунної системи, коли імунні клітини не розпізна-
ють і відповідно ігнорують ракові клітини. Наслідком цього є 
пригнічення протипухлинної імунної відповіді. Така стратегія 
уникання імунної відповіді характерна для тричі негативного 
РМЗ. Отже, у разі експресії раковими клітинами PD-L1 для по-
долання механізмів недоторканості від імунної системи може 
бути розглянутий варіант додавання до схеми лікування імуно-
терапії. Це дозволяє активувати імунну систему пацієнта та по-
силити боротьбу з раком. 

3. Оцінка мікросателітної нестабільності (MMR/MSI). 
В окремих випадках (у середньому 1,5%) при РМЗ з вираженою 

інфільтрацією лімфоцитами може спостерігатися дефіцит репа-
рації помилок компліментарності ДНК (MMR). Розлад механіз-
му MMR внаслідок епігенетичного пригнічення, соматичних 
мутацій та інших факторів порушує репарацію ДНК і призводить 
до накопичення помилок (мутацій) з утворенням неоантигенів. 
Дефіцит MMR (мікросателітної нестабільності) є одним із фак-
торів, що можуть визначити чутливість пухлини до імунотерапії. 

 
Молекулярне профілювання – 
рішення для поширених форм РМЗ 

Пухлинний ріст супроводжується зрос-
танням кількості та розширенням спектра 
мутацій у ракових клітинах, що впливає 
на ступінь їх атипії та посилення агресив-
ної поведінки пухлини. Отже, у разі ло-
кально поширеного та метастатичного 
РМЗ для персоналізації лікування доціль-
ним є проведення молекулярного профі-
лювання пухлини методом NGS за допо-
могою мультигенних панелей. З цією 

метою можливе використання таких варіантів молекулярно- 
генетичних досліджень: 

• мультигенна NGS-панель MyAction True Sight Oncology500 
на платформі Illumina – комплексна панель на основі секвену-
вання ДНК та РНК, визначає всі варіанти генетичних порушень 
в 500 клінічно значущих генах. Це дозволяє виявити молекуляр-
ні мішені для таргетного лікування та/або розглянути варіанти 
включення до клінічних досліджень. Цей вид тестування також 
дає змогу отримати інформацію про MMR/MSI та мутаційне на-
вантаження пухлини (ТМВ) – біомаркери, важливі для визна-
чення доцільності приз начення імунотерапії; 

• Foundation Dx для солідних пухлин – комплексне геномне 
секвенування від компанії Roche, затверджене Управлінням 
з контролю якості харчових продуктів і лікарських препаратів 
США, що дозволяє оцінити генетичні альтерації у 324 генах, 
а  також визначити геномні сигнатури мікросателітної нестабіль-
ності та мутаційне навантаження пухлини й експресію PD-L1. 
Отримані результати дають змогу визначити молекулярні мішені 
та персоналізувати лікування хворих на РМЗ для поліпшення 
прогнозу та результату. 

Вчасна і точна діагностика є запорукою ефективного ліку-
вання та підвищує шанси пацієнтів на одужання та тривалу 
ремісію. 

Таблиця. Молекулярні підтипи РМЗ
Внутрішній 

підтип Клініко-патологічне (сурогатне) визначення 

Люмінальний A 

Люмінальний А ER- та PgR-позитивний, HER2-негативний 
Рівень Ki-67 низький (до 20%)
Ризик рецидиву низький
Пухлина чутлива до ендокринної терапії 
Вибір лікування залежить від стадії захворювання

Люмінальний B 

Люмінальний B HER2-негативний 
ER-позитивний, HER2-негативний 
та є принаймні одна з таких ознак: 
• рівень Ki-67 високий (20% і вище) 
• експресія PR відсутня або низька 
• ризик рецидиву вищий 
При ранніх стадіях рішення щодо включення в схему 
 лікування хіміотерапії ґрунтується на результатах 
 21-генного тесту (Oncotype Dx) 
Люмінальний B HER2-позитивний 
ER-позитивний, надлишкова експресія або ампліфікація 
HER2, будь-який рівень Ki-67, будь який рівень PR 

З надлишковою 
експресією 
 Erb-B2

HER2-позитивний 
Надлишкова експресія або ампліфікація HER2
ER та PgR відсутні, будь який рівень Ki-67 
Пухлина чутлива до анти-HER2 таргетної терапії 

Тричі  негативний 

Тричі негативний 
Експресія ER та PgR відсутня, HER2-негативний, 
 будь-який рівень Ki-67 
Для виключення спадкового раку рекомендоване 
 т естування щодо мутацій BRCA1/2 методом 
 секвенування нового покоління (NGS) 

ОНКОЛОГІЯ
АСПЕКТИ ДІАГНОСТИКИ
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Ендокринотерапія при раку молочної залози: 
сучасні варіанти лікування та шляхи профілактики

побічних ефектів у світлі міжнародних рекомендацій
На науково-практичній конференції UkraineOncoGlobal-2022 доцент кафедри онкології Національного 
медичного університету імені О.О. Богомольця (м. Київ), кандидат медичних наук Олексій Сергійович Зотов 
представив доповідь, у якій детально проаналізував сучасні можливості ендокринотерапії поширеного раку 
молочної залози (РМЗ) і можливості профілактики побічних ефектів, які виникають на тлі протипухлинної терапії.

Роль інгібіторів ароматази 
в лікуванні РМЗ

Ароматаза як мішень для терапії з приводу 
РМЗ відома багато років, і сьогодні загально-
визнаний факт, що вона є ключовим ензимом 
синтезу естрогенів. Відповідно її інгібування 
призводить до тимчасового/незворотного 
 блокування утворення естрогенів. Створення 
анти ароматазних засобів відкрило нові пер-
спективи як у лікуванні, так і в профілактиці 
РМЗ за рахунок того, що інгібітори ароматази 
(ІА) можуть забезпечувати блокаду синтезу 
естрогенів на клітинному рівні без розвитку 
побічних ефектів, властивих системній терапії.

Сучасна класифікація ІА налічує кілька по-
колінь препаратів, які відрізняються за струк-
турою та механізмом дії. Першими були від-
криті нестероїдні інгібітори ароматази. 
Механізм їх дії пов’язаний із тим, що вони 
конкурентно зв’язуються з молекулою гему, 
який входить до складу цитохрому Р450, 
та на деякий час позбавляють ароматазу здат-
ності утилізувати НАДФН(Н+), тим самим 
забезпечуючи припинення процесу гідрокси-
лювання і, як наслідок, – процесу ароматизації 
андрогенів. Проте їх дія є зворотною, і через 
деякий час андрогени можуть витіснити несте-
роїдний ІА з ароматази, тим самим відновлю-
ючи активність ферменту. 

У свою чергу, стероїдні ІА створювалися ці-
леспрямовано. При їх розробленні дослідники 
намагалися створити формулу, що відповідає 
природним мішеням ароматази. Тобто меха-
нізм їх дії пов’язаний із тим, що стероїдні ІА 
виконують роль псевдосубстрату до ароматази 
з високим рівнем спорідненості. За рахунок 
цього вони незворотно інактивують фермент 
шляхом зв’язування андрогенприєднуючого 
сайту ароматази. Тому їх часто називають суї-
цидні, тобто ті, що викликають незворотну 
інактивацію ароматази.

Після відкриття ІА виникло питання щодо 
доцільності їх застосування при РМЗ. Першо-
чергово ці препарати почали призначати при 
поширеному метастатичному неоперабельно-
му РМЗ. У 2009 р. було оприлюднено кокра-
нівський огляд 37 контрольованих досліджень, 
у яких загалом брали участь 14 тис. пацієнток 
з РМЗ. Результати огляду продемонстрували, 
що лікування ІА покращувало виживаність без 
прогресування (ВБП) у цій когорті хворих 
на 10% [1]. Однак на підставі даних цих дослі-
джень залишалася невизначеною загальна 
тривалість ВБП і відповідь пухлини. Резуль-
тати подальших досліджень засвідчили, що 
застосування ІА у першій/другій лінії терапії 
мало переваги, які варіювали залежно від різ-
них препаратів. Проте конкретні підгрупи 
пацієнток, які можуть отримати користь від 
застосування ІА, залишалися невизначеними.

Подальші клінічні дослідження демонстру-
вали, що на фоні монотерапії ендокринними 
препаратами, зокрема тамоксифеном, медіа-
на ВБП і часу до прогресування у хворих 
на поширений РМЗ здебільшого не переви-
щувала 2 років. Застосування конкурентного 
антагоніста естрогенових рецепторів – фул-
вестранту – дозволило подовжити ВБП у цій 
когорті хворих до 16-24 міс. Проте ці резуль-
тати стали «фінальною точкою», і довгий час 
не спостерігалося підвищення ВБП більше 
2 років. Відновити прогрес у цій галузі дозво-
лило впровадження комбінацій, зокрема за-
стосування традиційних засобів ендокринної 
терапії з інгібіторами циклінзалежних кіназ 4 
і 6, що і дало змогу перевищити поріг ВБП 
у 2 роки. Таким чином, було досягнуто істот-
ного прогресу у лікуванні РМЗ, забезпечивши 
довшу ВБП порівняно зі застосуванням та-
моксифену. Різни ця медіани ВБП у різних 

дослідженнях становила близько 4 міс, проте 
у цієї когорти пацієнток не було досягнуто 
істотних переваг щодо загальної виживаності 
(ЗВ). Ефектив ність монотерапії тамоксифе-
ном та ІА приблизно однакова, обидва режи-
ми лікування забезпечують однакову ЗВ.

Наступним етапом прогресу у терапії по-
ширеного РМЗ стало використання комбіно-
ваного лікування, зокрема ІА з інгібіторами 
циклінзалежних кіназ 4 і 6, що дало змогу 
досягати більшої ВБП (≥2 років). Результати 
останніх досліджень продемонстрували, що 
комбінації навіть в ад’ювантному режимі на-
дають певні переваги.

Наразі існують різні варіанти застосування 
ІА при поширеному РМЗ. Відпо відно до сучас-
них настанов, у першій лінії терапії переважно 
рекомендовані комбінації, які включають тра-
диційні ендокринні препарати (здебільшого 
ІА) та інгібітори контрольних точок (з цією 
метою найчастіше використовують інгібітори 
циклінзалежних кіназ 4 і 6). Ці рекомендації 
стосуються насамперед першої лінії терапії. 
Проте при неефективності першої лінії або 
появі значної токсичності рекомендовано пе-
рейти на другу та подальші лінії терапії.

Ад’ювантна терапія РМЗ
Що стосується ад’ювантної терапії поши-

реного РМЗ, то відповідно до сучасних реко-
мендацій наявні три варіанти ендокринної 
терапії: upfront therapy – безперервна моноте-
рапія ІА або тамоксифеном протягом 5 років; 
switching therapy – послідовне застосування 
тамоксифену протягом 2-3 років з наступним 
прийомом ІА протягом 3 або 2 років; extended 
therapy – подовжена до 10 років ад’ювантна 
ендокринотерапія. Ефективність всіх цих ва-
ріантів ад’ювантного лікування оцінена в клі-
нічних дослідженнях [2]. 

Щодо неоад’ювантної ендокринної терапії 
РМЗ, то наразі це новий напрям, який швидко 
розвивається, але, на думку більшості міжна-
родних медичних товариств, не є загально-
прийнятим стандартом лікування РМЗ. У клі-
нічних рекомендаціях неоад’ювантна ендо-
кринотерапія розглядається як опція в осіб 
похилого віку з супутньою патологією. За да-
ними сучасних досліджень, ефективність нео-
ад’ювантної ендокринотерапії зіставна з такою 
хіміотерапії. Так, у 2016 р. були оприлюднені 
результати дослідження L.M. Spring та співавт., 
у якому оцінювали ефективність застосування 

ІА в неоад’ю вантному режимі при РМЗ [3]. 
Виявлено, що використання ІА як неоад’ю-
вантної моноендокринотерапії за ефективніс-
тю зіставне з поліхіміотерапією за частотою 
клінічної, радіологічної відповіді та проведен-
ня органо збережних операцій. Примітно, що 
застосування ІА асоціювалося з вищими клі-
нічним і радіологічним рівнем відповіді та час-
тотою органозбережних операцій порівняно 
з використанням тамо ксифену.

Профілактика побічних ефектів 
протипухлинної терапії

Терапія ІА, незважаючи на переваги перед 
тамоксифеном, також супроводжується роз-
витком небажаних ефектів [4]. Най тяж чи-
ми побічними ефектами, зумовленими ліку-
ванням ІА, є зниження мінеральної щіль-
ності кісткової тканини (МЩКТ), вплив 
на зір,  скелетно-м’язовий синдром, когнітив-
на  дисфункція, серцево-судинні ускладнення 
та шкірна токсичність. 

Зі всіх зазначених побічних ефектів, асоці-
йованих із застосуванням ІА, особливої уваги 
вимагає зниження МЩКТ, викликане проти-
пухлинною терапією (в англомовній літературі 
відоме як cancer treatment-induced bone loss). 
Важливо розуміти, що зниження МЩКТ 
впливає не лише не якість життя хворої, а й 
на ЗВ, оскільки остеопоротичні зміни супро-
воджуються такими тяжкими ускладненнями, 
як виражений больовий синдром, низько-
енергетичні переломи променевої кістки, 
шийки стегнової кістки, компресійні перело-
ми хребта, включно з ураженням спинного 
мозку. Однак наявні дані про те, що втрата 
МЩКТ при застосуванні ІА пов’язана з полі-
морфізмом генів CYP19, це дозволяє припу-
скати частоту найпоширеніших побічних 
ефектів, у тому числі і зниження МЩКТ.

Золотим стандартом виявлення остеопо-
розу була і залишається подвійна енергетич-
на рентгенівська абсорбціометрія (Dual-
energy X-ray absorptiometry), при якій МЩКТ 
пацієнта порівнюють з МЩКТ здорової мо-
лодої дорослої людини. Резуль татом денси-
тометрії є отримання двох критеріїв: Т-бал – 
порівняння МЩКТ досліджуваної кісткової 
тканини з еталонною; Z-бал – порівняння 
МЩКТ досліджуваних кісток із середнім по-
казником у цій віковій групі. У 2020 р. 
Європейське товариство медичної онкології 
(ESMO) у своїй рекомендаціях надало чіткий 

алгоритм корекції зниження МЩКТ під час 
протипухлинної терапії, який окрім фізичної 
активності та вживання добавок кальцію 
та вітаміну D також передбачає терапію де-
носумабом або бісфосфонатами (рис.) [5]. 

Результати сучасних досліджень також 
продемонстрували, що застосування бісфос-
фонатів як ад’ювантної терапії РМЗ також 
має свої переваги. Зокрема, Австрійська до-
слідницька група раку молочної залози та ко-
лоректального раку (Austrian Breast & Colo-
rectal Cancer Study Group) виявила значне 
покращення віддалених результатів при до-
даванні золендронату у жінок з оварі аль-
ною супресією при РМЗ. Результати іншого, 
більш масштабного дослідження AZURE 
не продемонстрували такого ефекту, проте 
дали змогу виявити потенційні переваги 
в під групі пацієнток, які перебували в пост-
менопаузі на момент включення у нього [6]. 
На підставі отриманих даних була висунута 
гіпотеза про те, що переваги від лікування, 
ймовірно, може отримати лише підгрупа жі-
нок із низьким рівнем репродуктивних гор-
монів через фізіологічну/штучну менопаузу 
внаслідок оваріальної супресії. Ця гіпотеза 
була перевірена Об’єднаною групою дослід-
ників раннього раку молочної залози (Early 
Breast Cancer Trialists’ Collaborative Gro up), 
яка провела метааналіз наявних даних понад 
18 тис. пацієнток із РМЗ. Резуль тати цього 
аналізу продемонстрували, що ад’ювантне 
застосування бісфосфонатів змен шує кіль-
кість випадків рецидиву та смерті при РМЗ.

У настановах ESMO також рекомендоване 
використання остеомодифікуючої терапії при 
ранньому РМЗ. Зокрема, остеомодифікуючі 
засоби, такі як бісфосфонати, виконують по-
двійну функцію, що включає інгібування ме-
тастазування та запобігання втраті кісткової 
маси, викликаній протипухлинною терапією 
[5]. Відповідно до цих рекомендацій, золен-
дронат зазвичай призначають разом з ад’ю-
вантною хіміотерапією і далі вводять через 
кожні 6 міс або ж використовують ібандронат/
клодронат перорально щоденно. Оптимальна 
тривалість лікування для запобігання розвит-
ку метастазів остаточно не визначена і може 
складати від 2 до 5 років.

Таким чином, незважаючи на той факт, що 
протипухлинна терапія супроводжується роз-
витком побічних ефектів, у тому числі і зни-
женням МЩКТ, у клініцистів наразі наявні 
засоби боротьби з цим. Результати сучасних 
досліджень підтвердили, що остеомодифіку-
ючі агенти, такі як золендронат, ібандронат 
і клодронат, є ефективними препаратами, які 
крім запобігання втраті кісткової маси також 
чинять інгібуючу дію на метастази раку, що 
в результаті асоціюється зі зменшенням кіль-
кості випадків рецидивів і канцерспецифічної 
смерті у цій групі пацієнтів.

Список літератури знаходиться в редакції.

Підготувала Анна Хиць

О.С. Зотов

Пацієнт з раком
Хронічна ендокринна терапія, 

яка прискорює втрату МЩКТ

Рис. Алгоритм корекції зниження МЩКТ під час протипухлинної терапії
ІМТ – індекс маси тіла; КС – кортикостероїди.

Фізична активність
Кальцій і вітамін D

Терапія деносумабом або бісфосфонатами

Моніторинг МЩКТ через кожні 2 роки
Оцінка прихильності до пероральної терапії

Моніторинг ризику та
оцінка МЩКТ через кожні 1-2 роки

Фізична активність
Кальцій і вітамін D

Будь-які 2 з нижченаведених факторів ризику:
• вік >65 років
• Т-бал <1,5
• куріння (на час хвороби та в минулому)
• ІМТ <24
• переломи стегнової кістки у сімейному анамнезі
• переломи в особистому анамнезі (вік >50 років)
• застосування пероральних КС >6 міс

Т-бал >2,0
і відсутність додаткових 

факторів ризику

Т-бал <2,0
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Новітні рекомендації Європейського товариства 
кардіологів щодо діагностики, лікування та профілактики 
серцево-судинних захворювань в онкологічних пацієнтів

Сучасна стратегія лікування онкологічних пацієнтів спрямована на забезпечення їх тривалої виживаності 
та мінімізацію токсичного впливу протипухлинних лікарських засобів на інші органи та системи, зокрема 
на серцево-судинну систему (ССС), що в цілому дозволить підвищити якість життя. За ініціативи 
Європейського товариства кардіологів (European Society of Cardiology, ESC) у співпраці з Європейською 
асоціацією гематологів, Європейським товариством терапевтичних радіологів та онкологів і Міжнародним 
кардіоонкологічним товариством було розроблено рекомендації, у яких міститься новітня інформація 
щодо діагностики, лікування та профілактики серцево-судинної токсичності, зумовленої терапією раку, 
а також дані про особливості ведення онкологічних пацієнтів з серцево-судинними захворюваннями (ССЗ).

Перед призначенням протипухлинної терапії (ППТ) 
насамперед необхідно встановити можливий ризик 
її токсичного впливу на ССС, який залежить від первин-
ного стану ССС до лікування та може змінюватися під час 
терапії (рис.). Ризик токсичного впливу ППТ на ССС 
варто оцінювати за допомогою загальновизнаного методу 
стратифікації ризику. Однак було опубліковано тільки 
обмежену кількість ретроспективних даних, більшість 
із яких стосувалися конкретних груп онкологічних паці-
єнтів [24-29]. Тому з метою оцінювання ризику токсично-
го впливу ППТ на ССС варто розглянути базову страти-
фікацію ризику серцево-судинної токсичності, розробле-
ну Асоціацією серцевої недостатності та Міжнарод ним 
кардіоонкологічним товариством (Heart Failure 
Association – International Cardio-Oncology Society baseline 
cardiovascular toxicity risk stratification, HFA-ICOS) [12, 13]. 
При високому ризику серцево-судинної токсичності ППТ 
хворого слід направити до кардіолога [33], при помір-
ному – забезпечити пацієнту ретельний моніторинг стану 
ССС та пояснити негативний вплив серцево-судинних 
факторів ризику на стан ССС під час отримання ППТ, 
а при низькому – розглянути направлення пацієнта 
до кардіоонколога тільки у разі розвитку нових або не-
контрольованих побічних явищ (ПЯ), спричинених ППТ. 

Стратегія профілактики та моніторингу 
серцево-судинних ускладнень у хворих, 
які отримують ППТ

Ризик токсичного впливу ППТ на ССС залежить від 
типу та стадії онкологічного захворювання, дози проти-
пухлинних препаратів і наявності супутніх захворювань. 

Сьогодні відомі спільні модифіковані та немодифіковані 
фактори ризику розвитку ССЗ та раку [4, 131, 132]. Тому 
важливо рекомендувати хворим кинути курити, обмежи-
ти споживання алкоголю та включити повсякденну фі-
зичну активність у розпорядок дня [30]. Ведення здоро-
вого способу життя знижує ризик виникнення раку, ССЗ 
і ймовірність розвитку ССЗ в онкологічних хворих [134, 
135]. Кардіореспіраторні тренування справляють пози-
тивний вплив на зменшення серцево-судинної токсич-
ності ППТ, однак дані є неоднозначними [136, 137]. 
У профілактиці розвитку ССЗ у хворих, які отримують 
ППТ, важливе значення варто надавати корекції електро-
літного дисбалансу (гіпокаліємії та гіпомагніємії) і ліку-
ванню супутніх захворюва нь (артеріальної гіпертензії 
[138], цукрового діабету [139], дисліпідемії [140]). У полі-
морбідних пацієнтів також необхідно уникати поліпраг-
мазії, яка може утруднювати лікування онкологічних 
захворювань [141].

Стратегії первинної профілактики токсичного впливу 
протипухлинних препаратів на ССС

Тактика профілактики ССЗ має бути індивідуальною 
та базуватися на систематичному комплексному підході. 
Головною метою первинної профілактики серцево-судин-
ної токсичності ППТ є уникнення чи мінімізація уражень 
ССС [142]. 

Первинна профілактика токсичного впливу хіміотерапії 
на ССС. У кількох рандомізованих контрольованих 
 дослідженнях встановлено, що застосування гормональ-
ної терапії під час хіміотерапії антрациклінами (з подаль-
шим використанням трастузумабу або без нього) знижує 
 ризик значного зниження фракції викиду (ФВ) лівого 
шлуночка (ЛШ) [145-154]. Дані останніх метааналізів 
за участю онкологічних пацієнтів, які отримували хіміо-
терапію антрациклінами та HER2-таргетну терапію, по-
казали, що застосування блокаторів ренін-ангіотензин- 
альдостеронової системи, бета-адренорецепторів та ан-
тагоністів мінералокортикоїдних рецепторів має значну 
користь у запобіганні зниженню ФВ ЛШ, проте не було 
встановлено статистичних відмінностей щодо час тоти 
розвитку серцевої недостатності (СН) у цієї групи паці-
єнтів [155-160]. Інші автори зазначають, що можна змен-
шити токсичний вплив антрациклінів на організм люди-
ни шляхом коригування тривалості інфузії та дози пре-
паратів [161]. Сьогодні застосування дексразоксану 
і ліпо сомальних антрациклінів схвалено у пацієнтів із ви-
соким і дуже високим ризиком токсичного впливу хіміо-
терапії на ССС, а також у пацієнтів, які попередньо 
 отримали високі кумулятивні дози антрациклінів [158, 
162-167]. У нещодавньому метааналізі 19 досліджень 
встановлено, що ліпосомальний доксорубіцин є менш 
кардіотоксичним, ніж звичайний доксорубіцин [165], 
та може бути розглянутий у пацієнтів із гострим лей-
козом замість даунорубіцину при наявності діастолічної 
СН [164, 165].

Первинна профілактика токсичного впливу 
опромінення на ССС

Первинна профілактика уражень ССС, спричинених 
променевою терапією (ПТ), залежить від сучасних 
 технологічних досягнень, які дозволяють забезпечити 
цільову доставку дози опромінення, зберігаючи або під-
вищуючи ефективність лікування при одночас ному зни-
женні токсичного впливу на ССС [169, 170]. Зокрема, 
застосування ПТ модуляцією інтенсивності дози може 

дозволити зменшити негативний вплив опромінення 
на серце [171, 172]. Однак не завжди можна уникнути 
уражень серця при опроміненні, особливо при лока-
лізації пухлини у середостінні (наприклад, у пацієнтів 
з центральною пухлиною легень, лімфомою середо-
стіння). 

Вторинна профілактика токсичного впливу ПТ 
у пацієнтів із ССЗ

У разі наявності ССЗ чи інших супутніх захворювань 
варто розглядати проведення оптимальної терапії 
до і під час ПТ. При призначенні пацієнтам кардіопро-
текторної терапії під час ПТ рекомендовано регулярно 
обстежувати пацієнтів і досліджувати стан ССС за до-
помогою електрокардіографії (ЕКГ), ехокардіографії 
та визначення рівня серцевих біомаркерів (натрійуре-
тичного пептиду, серцевих тропонінів). ЕКГ-моні-
торинг слід виконувати пацієнтам із високим ризиком 
розвитку серцевих аритмій. При трактуванні визначе-
них рівнів серцевих біомаркерів варто інтерпрету-
вати їх, враховуючи вік, стать хворих, функціональний 
стан нирок, наявність ожиріння, а також тривалість ПТ 
і дані анамнезу щодо супутніх захворювань (фібриляції 
передсердь чи тромбоемболії легеневої артерії) [53, 63, 
195-197]. З метою ранньої діагностики токсичного 
впливу ПТ на ССС рекомендовано також проводити 
ехокардіографію чи магнітно-резонансну томографію 
серця [22, 54, 94], що згодом дозволяє клініцистам вчас-
но призначити кардіо протекторну терапію та запобігти 
значному зниженню ФВ ЛШ, а також зменшити ризик 
переривання ПТ, що могло б вплинути на виживаність 
пацієнтів [22, 43, 72, 94]. 

Діагностика та лікування ССЗ 
у пацієнтів, які отримують ППТ

У разі появи гострого серцево-судинного ускладнення 
під час чи після ППТ хворих рекомендовано направляти 
у спеціалізований кардіоонкологічний центр [12]. Перед 
початком лікування ССЗ у цієї групи пацієнтів слід вра-
ховувати прогноз перебігу онкологічного захворювання, 
поточні витрати на лікування, можливий розвиток ПЯ, 
взаємодію між препаратами та прихильність пацієнта 
до терапії. 

Дисфункція серця, виникнення якої пов’язане 
з хіміотерапією антрациклінами

Токсичний вплив хіміотерапії на ССС може проявля-
тися клінічно або бути безсимптомним і виявлятися у па-
цієнтів під час моніторингу. Доцільність продовження 
терапії антрациклінами слід розглядати мультидисциплі-
нарній команді фахівців, враховуючи співвідношення 
користі/ризику. Рекомендовано припинити хіміотерапію 
в онкологічних пацієнтів, у яких розвинулася тяжка симп-
томна дисфункція серця [22]. Тимчасове припинення лі-
кування антрациклінами також рекомендовано пацієнтам 
з помірною симптомною чи помірною або тяжкою без-
симптомною дисфункцією серця.

Варто використовувати інгібітори ангіотензинперетво-
рювального ферменту (іАПФ)/блокатори рецепторів 
до ангіотензину II (БРА) або інгібітори рецепторів ангіо-
тензину-неприлізину, блокатори бета-адренорецепторів, 
інгібітори натрійзалежного котранспортера глюкози 
2 типу й антагоністи мінералокортикоїдних рецепторів 
у пацієнтів, у яких під час хіміотерапії антрациклінами 
виникла симптомна дисфункція серця або безсимптомна 
помірна чи тяжка дисфункція серця. Лікування цими пре-
паратами необхідно проводити за відсутності протипока-
зань до їх застосування та з титруванням до цільових доз, 
як зазначено у рекомендаціях ESC (2021) щодо діагнос-
тики й лікування гострої та хронічної СН [14]. Варто роз-
глянути призначення іАПФ, БРА та/або блокаторів бета- 
адренорецепторів при легкій безсимптомній дисфункції 
серця, яка розвинулася під час хіміотерапії антрациклі-
нами [1, 14, 102, 424]. 

Рис. Початкова оцінка ризику серцево-судинної токсичності ППТ
* Вимірювання артеріального тиску, частоти серцевих скорочень, зросту, маси тіла, індексу маси 
тіла.
** Рівень серцевих біомаркерів (тропоніну і натрійуретичного пептиду) слід вимірювати 
у  пацієнтів із ризиком серцево-судинної токсичності ППТ із подальшою інтерпретацією результатів 
відповідно до клінічного стану пацієнта, типу ППТ і функціонального стану нирок.
*** Рекомендувати проведення магнітно-резонансної томографії серця, коронарної ангіографії 
чи позитронної емісійної томографії доцільно тільки вибраним пацієнтам з метою 
 передопераційної стратифікації ризику (при раку легені, товстої чи прямої кишки).
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При потребі продовження хіміотерапії антрациклінами 
можна обрати одну із стратегій додатково до прийому 
іАПФ/БРА та блокаторів бета-адренорецепторів у цільо-
вих дозах [14]. У першому випадку можна знизити дозу 
антрациклінів, у другому – перейти на прийом ліпосо-
мальних антрациклінових препаратів і у третьому – про-
вести попереднє лікування дексразоксаном перед кож-
ним наступним циклом хіміотерапії антрациклінами. 
Хворим, у яких було відновлено хіміотерапію антраци-
клінами після попереднього епізоду дисфункції серця, 
а також пацієнтам із легкою безсимптомною дисфункці-
єю серця, котрі продовжують хіміотерапію, рекомен-
довано здійснювати моніторинг стану ССС через кожні 
1-2 цикли терапії. 

Дисфункція серця, яка розвивається 
при застосуванні HER2-таргетної терапії

Згідно з настановами ESC (2021) щодо діагностики 
та лікування гострої та хронічної СН [14], рекомендо-
вано призначати ранню кардіопротекторну терапію 
 хворим із симптомною та тяжкою безсимптомною СН 
з ФВ ЛШ <40% для уникнення прогресування захворю-
вання [425], особливо при продовженні таргетної тера-
пії [427]. Тимчасове переривання HER2-таргетної тера-
пії рекомендовано пацієнтам, у яких під час такого лі-
кування розвинулася помірна або тяжка симптомна чи 
тяжка безсимптомна дисфункція серця з ФВ ЛШ <40%. 
У пацієнтів із легкою симптомною дисфункцією серця 
рекомендовано обговорити прийняття рішення щодо 
продовження або переривання HER2-цільової терапії 
мультидисциплінарною командою. Пацієнтам із помір-
ною безсимптомною дисфункцією серця та ФВ ЛШ 40-
49% чи легкою симптомною дисфункцією серця з ФВ 
ЛШ ≥50% слід продовжувати HER2-таргетну терапію 
та додатково призначити кардіопротекторні препарати 
(іАПФ/БРА та блокатори бета-адренорецепторів) 
і  забезпечити належний моніторинг показників стану 
ССС [22, 33, 189, 211, 428, 429]. Хворим, які отримують 
HER2-таргетну терапію, рекомендовано проводити ехо-
кардіографію та визначати рівень серцевих маркерів 
через кожні два цикли протягом перших чотирьох ци-
клів після повторного початку ППТ, що дозволить кон-
тролювати частоту розвитку дисфункції серця.

Міокардит та СН, які можуть виникати 
при застосуванні інгібіторів імунних 
контрольних точок

Застосування інгібіторів контрольних точок (ІКТ) може 
супроводжуватися розвитком міокардиту, найчастіше – 
протягом перших 12 тижнів лікування, однак може вини-
кати і пізніше – після 20-го тижня [386]. Крім того, отри-
мання ІКТ може супроводжуватися розвитком дисліпіде-
мії, гострого коронарного синдрому, васкуліту, атріовен-
трикулярних блокад, суправентрикулярних і шлуночкових 
аритмій, раптової смерті, перикардиту та ішемічного ін-
сульту [323, 325]. У пацієнтів із нестабільною гемодина-
мікою рекомендовано розпочати лікування метилпредні-
золоном у високих дозах [436]. 

Переривання лікування ІКТ рекомендовано у всіх ви-
падках підозри на наявність міокардиту, а саме – появи 
у пацієнта нових симптомів з боку ССС протягом остан-
ніх 12 тижнів таргетної терапії. Після усунення симпто-
мів з боку ССС рекомендовано обговорити подальшу 
тактику ведення пацієнта мультидисциплінарною ко-
мандою. Лікування як нефульмінантного, так і фульмі-
нантного міокардиту, асоційованого з прийомом ІКТ, 
слід розпочати якнайшвидше шляхом введення метил-
преднізолону у дозі 500-1000 мг внутрішньовенно болюс-
но 1 раз на день протягом перших 3-5 днів, що дозволить 
знизити ризик розвитку ПЯ з боку ССС [386, 436]. У разі 
клінічного покращення стану пацієнта на фоні терапії 
(зниження рівня тропонінів більше ніж на 50% від мак-
симального протягом 24-72 години, усунення дисфунк-
ції ЛШ, атріовентрикулярної блокади або аритмії) реко-
мендовано перехід із внутрішньовенного застосування 
кортикостероїдів на пероральний прийом преднізолону, 
починаючи з дози 1 мг/кг маси тіла і до 80 мг/добу. Якщо 
рівень тропоніну не знижується більше ніж на 50% від 
максимального і/або атріовентрикулярна блокада, шлу-
ночкова аритмія чи дисфункція ЛШ зберігаються, не-
зважаючи внутрішньовенне введення метилпреднізоло-
ну протягом 3 днів у поєднанні з кардіопротекторною 
терапією, слід розглянути можливість призначення іму-
носупресивних препаратів другої лінії, однак дані щодо 
їх застосування обмежені [22, 445, 446].

Розвиток дисфункції серця на фоні імунотерапії 
Т-клітинним рецептором химерного антигену 

Найпоширенішими серцево-судинними ускладнен-
нями у пацієнтів, які отримують терапію Т-клітин-
ним  рецептором химерного антигену (CAR-T), є аритмії 
(у 77,6% випадків), включаючи подовження інтервалу QT, 
шлуночкові аритмії та фібриляцію передсердь, СН 
(у 14,3% випадків), інфаркт міокарда та венозну тромбо-
емболію (у 0,5% випадків) [455]. Госпіталізація до відді-
лення інтенсивної терапії рекомендована у тяжких випад-
ках через ризик розвитку злоякісних серцевих аритмій 
і поліорганної недостатності. 

Розвиток СН під час трансплантації гемопоетичних 
стовбурових клітин 

Серцево-судинні ускладнення під час трансплантації 
гемопоетичних стовбурових клітин (ТГСК), включаючи 
застійну СН [456], тампонаду серця та порушення ритму 
(фібриляція передсердь, тріпотіння передсердь і надшлу-
ночкова тахікардія) [457] є нечастими, однак їх слід ліку-
вати згідно з рекомендаціями ESC [14, 273, 441, 444, 458].

 
Кардіоміопатія Такоцубо і рак

При розвитку кардіоміопатії Такоцубо пацієнтам реко-
мендовано припинити ППТ. У хворих на міокардит Тако-
цубо уникають призначення препаратів, які подовжують 
інтервал QT [467]. Роль імуносупресії у лікуванні кардіо-
міопатії Такоцубо невідома, тому у таких пацієнтів слід 
розглянути можливість внутрішньовенного введення ме-
тилпреднізолону з подальшим обговоренням плану ліку-
вання у рамках мультидисциплінарної команди. 

Оцінка серцево-судинного ризику після завершення ППТ
Оцінка стану ССС протягом першого року 
після кардіотоксичної ППТ

Ризик розвитку серцево-судинних подій оцінюють про-
тягом перших 12 місяців після успішного завершення 
ППТ. Однак цю рекомендацію не слід розглядати у паці-
єнтів, які припинили ППТ у зв’язку з прогресуванням 
раку чи поганим прогнозом. 

З метою виділення груп онкологічних пацієнтів, які 
потребують спостереження за ССС протягом першого 
року після лікування раку, прийнято оцінювати ризик 
розвитку ССЗ за шкалою HFA-ICOS12, на підставі даних 
про отримання специфічної ППТ, помірний або тяжкий 
токсичний вплив ППТ і наявність нових порушень функ-
ції ССС за даними ехокардіографії, рівнем серцевих біо-
маркерів чи про появу нових серцево-судинних симптомів 
наприкінці терапії (через 3 або 12 місяців після лікування) 
[68, 208]. У пацієнтів без симптомів із високим кардіовас-
кулярним ризиком проведення ехокардіографії та визна-
чення серцевих сироваткових біомаркерів рекомендовано 
через 3 і 12 місяців, а з помірним і низьким ризиком – 
через 12 місяців після завершення ППТ [53, 54, 59, 61, 68, 
148, 208, 425, 634]. 

Усім пацієнтам, які отримували кардіопротекторну те-
рапію з приводу ППТ, рекомендовано проводити ЕКГ, 
ехокардіографію та визначати рівень серцевих біомаркерів 
(якщо систолічна дисфункція ЛШ/СН є потенційним 
ризиком) через 3, 6 та 12 місяців після завершення ліку-
вання онкологічного захворювання. 

Наприкінці ППТ варто також оцінити необхідність 
продовження кардіопротекторної терапії. У пацієнтів 
із безсимптомною легкою або помірною дисфункцією 
серця, яка розвинулася внаслідок токсичного впливу про-
типухлинних лікарських засобів, у яких відмічається нор-
малізація показників ехокардіографії та серцевих біомар-
керів, рекомендовано обговорити рішення щодо відміни 
кардіопротекторної терапії мультидисциплінарною ко-
мандою. Тривале лікування ССЗ рекомендовано пацієн-
там із помірною та тяжкою симптомною або тяжкою без-
симптомною дисфункцією серця, яка виникла у резуль-
таті ток сичного впливу протипухлинних лікарських засо-
бів, через високу частоту рецидивів СН, а також хворим, 
у яких розви нулася легка чи помірна дисфункція серця 
внаслідок ППТ та у яких не вдалося відновити нормальну 
функцію ЛШ після її оцінки наприкінці терапії.

Довгострокове спостереження пацієнтів із ССЗ, 
які вижили після раку

У пацієнтів, які пережили рак, неодноразово відміча-
ються віддалені наслідки лікування, пов’язані з впливом 
на фізичне та психосоціальне здоров’я, що можуть ско-
ротити тривалість і знизити якість їхнього життя. Ризик 
смерті від ССЗ зростає більш ніж удвічі у пацієнтів, які 

пережили кілька солідних ракових захворювань і лімфому, 
порівняно із загальною популяцією [660-662]. Оціню-
вання кардіоваскулярного ризику наприкінці терапії дає 
змогу визначити групи пацієнтів, які потребують трива-
лого кардіологічного спостереження протягом перших 
12 місяців після ППТ. Пацієнти, які пережили рак і в яких 
спостерігалася поява нових ССЗ після ППТ, належать 
до групи високого ризику майбутніх серцево-судинних 
подій, тому вони потребують тривалого спостереження. 

Прогресуюча серцево-судинна токсичність, пов’язана 
з опроміненням, зазвичай розвивається через 5-10 років 
після початкового лікування й може спричинити виник-
нення ішемічної хвороби серця та СН у 6 разів частіше, 
ніж у загальній популяції. Вища серцево-судинна смерт-
ність порівняно із такою у загальній популяції поясню-
ється радіаційно-асоційованим захворюванням серця 
при лімфомі Ходжкіна, неходжкінській лімфомі, раку 
молочної залози та легені [663-665]. Частота і прогресу-
вання пов’язаних із ПТ серцево-судинних ускладнень 
залежить від дози опромінення, супутньої терапії раку, 
наявності ССЗ, факторів серцево-судинного ризику 
та віку [389, 400]. 

Пізні серцево-судинні ускладнення також спостеріга-
ються у хворих, які пережили рак та яким потрібна ТГСК. 
Частота СН зростає до 14,5% у жінок через 15 років після 
ТГСК. Фактори ризику серцево-судинних захворювань 
після ТГСК включають вік, дозу антрацикліну, опромі-
нення грудної клітки, гіпертензію, цукровий діабет і ку-
ріння [666]. Пацієнтам, які пережили рак, рекомендована 
щорічна клінічна оцінка серцево-судинного ризику, яку 
можна здійснювати у співпраці з фахівцями первинної 
ланки надання медичної допомоги. Хворих, які пережили 
рак і мають високий або дуже високий ризик виникнення 
ССЗ у майбутньому, можна розділити на групи високого 
раннього (протягом 5 років після ППТ) та високого піз-
нього (30 років після ППТ) ризику. Пацієнтів з високим 
або дуже високим базовим ризиком розвитку ССЗ і дис-
функцією серця на момент оцінки наприкінці терапії 
включають у групу високого або дуже високого раннього 
ризику, особливо в перші 2 роки після ППТ. У цієї групи 
пацієнтів рекомендовано визначати рівень натрійуретич-
ного пептиду та виконувати ехокардіографію через 1, 3 
та 5 років після ППТ та надалі через кожні 5 років.

Хворим, які пережили рак, із пізнім високим ризиком 
дисфункції серця, пов’язаної з токсичністю ППТ (напри-
клад, у молодих пацієнтів із лімфомою Ходжкіна або сар-
комою, які отримали високу загальну кумулятивну дозу 
антрацикліну, або пацієнтів, котрі отримували високі дози 
опромінення в ділянці серця) [661, 669], рекомендовано 
щорічно оцінювати кардіоваскулярний ризик з об’єктив-
ним оглядом пацієнта, реєстрацією ЕКГ і вимірюванням 
натрійуретичного пептиду, починаючи з 5 років після лі-
кування за умови, що ці показники стану ССС через 12 мі-
сяців є нормальними. 

Обізнаність хворих щодо токсичного впливу ППТ
Робота з пацієнтами щодо підвищення їх обізнаності 

про можливість розвитку ССЗ при захворюванні на рак 
чи після ППТ має важливе значення у профілактиці 
 серцево-судинних подій. Варто інформувати онкологіч-
них пацієнтів про потенційно підвищений ризик виник-
нення ССЗ через ППТ і рекомендувати їм повідомляти 
медичні бригади про появу ранніх ознак і симптомів 
ССЗ. Надання рекомендацій щодо здорового способу 
життя хворим на рак дозволяє знизити негативний 
вплив факторів ризику розвитку серцево-судинних по-
дій, що дає змогу знизити ймовірність виникнення 
ускладнень під час і після ППТ. 

Таким чином, вперше розроблені настанови з кардіоонко-
логії містять надзвичайно цінну інформацію для фахівців 
онкологічної галузі, оскільки визначають тактику ведення 
пацієнтів з ССЗ, яким планується призначення ППТ, а та-
кож особливості профілактики, діагностики та лікування 
проявів серцево-судинної токсичності ППТ в онкологіч-
них хворих. 

Реферативний огляд Lyon A.R. et al. 2022 ESC Guidelines 
on cardio-oncology developed in collaboration with the European 

Hematology Association (EHA), the European Society for Therapeutic 
Radiology and Oncology (ESTRO) and the International 

Cardio-Oncology Society (IC-OS) Developed by the task force 
on cardio-oncology of the European Society of Cardiology (ESC). 

European Heart Journal. 2022; 00: 1-133. 
https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehac244.
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ОНКОГЕМАТОЛОГІЯ
НА ПІДСТАВІ ДОСВІДУ

Лікування лімфоми Ходжкіна: інноваційна терапія 
із застосуванням брентуксимабу ведотину

19 липня в онлайн-форматі відбувся семінар «Лікування лімфоми Ходжкіна», в рамках якого 
провідні фахівці галузі обговорювали й оцінювали нові відкриття у лікуванні лімфоми 
Ходжкіна (ЛХ) та дослідження у цій сфері.

Модераторка заходу Ірина Анатоліївна 
Крячок, доктор  медичних наук, про-
фесор, керівниця науково- дослідного 
від ділення хіміотерапії гемо блас-
тозів та ад’ювантних методів ліку-
вання Національного інституту раку 
(м. Київ), детально зупинилася на су-
часних підходах до лікування ЛХ, 
фокусуючи увагу на першій лінії те-
рапії. 

– За сучасними даними, епідеміологія ЛХ в Україні 
залишається сталою та зіставною з такою в інших 
країнах світу. Сьогодні в Україні за офіційними да-
ними на обліку перебуває близько 15 тис. пацієнтів 
з ЛХ і щороку діагностується близько 900 нових ви-
падків цього захворювання.

Сучасний розвиток онкології дав змогу хворим 
на ЛХ мати шанс на повне одужання без ризику роз-
витку рецидиву. 10-річна виживаність наразі стано-
вить понад 85%, тоді як у 1950-х роках повне оду-
жання було можливе лише у 30-40% хворих. Резуль-
тати виконаної за пів сторіччя роботи із вивчення 
ЛХ є колосальними, що підтверджують вище-
наведені дані. Проте поступ у вивченні ЛХ не при-
пи няється, і наразі тривають  багато досліджень, 

присвячених пошуку нових підходів, відкриття 
 нових молекул і комбінацій препаратів для ліку-
вання ЛХ.

Ні для кого не секрет, що ключовим кроком до пере-
моги над захворюванням є правильна стратегія першої 
лінії терапії, яка включає не лише призначення най-
ефективнішого лікування, а й розуміння того факту, 
що пацієнт, який завершив лікування, має прожити 
повноцінне щасливе життя. 

У 2020 р. було діагностовано 875 нових випадків 
ЛХ, 40,0% хворих мали III-IV стадію. 7,5% пацієнтів 
з ЛХ III-IV стадії не проживають 1 року. Тобто, фо-
кусуючись на хворих із вперше встановленим діа-
гнозом ЛХ, високоактуальним є підвищення ефек-
тивності терапії саме для цієї категорії пацієнтів. 
Наступний етап стосується пацієнтів із рефрактер-
ною/рецидивуючою (р/р) ЛХ. У 30-40% (приблизно 
350 із 875) пацієнтів, котрим вперше встановили 
діагноз ЛХ, розвиватиметься р/р форма. Це потре-
буватиме застосування другої лінії терапії, яка за-
звичай складається із сальвадж-терапії та аутологіч-
ної трансплантації стовбурових клітин (аутоТГСК). 
Цей підхід дає можливість 50% хворих з р/рЛХ оду-
жати, але, відповідно, інші 50% (приблизно 175) 
пацієнтів переходять на третій етап лікування 

(рис. 1). Ці статистичні дані вказують на важливість 
застосування максимально ефективної терапії ЛХ 
вже у першій лінії. 

Ключовим питанням ведення пацієнтів з ЛХ є 
визначення підходів, які дозволять мінімізувати 
токсичність лікування, не зменшуючи при цьому 
його ефективності. Такі підходи включають:

•  відмову від променевої терапії у певної когорти 
пацієнтів;

• зменшення зони та дози опромінення;
•  впровадження ПЕТ-адаптованої (з можливістю 

модифікації на підставі результатів позитронної 
емісійної томографії) терапії;

• зменшення кількості циклів;
• зменшення сумарної дози блеоміцину;
• впровадження таргетної терапії.
Сьогодні у світі спостерігається тенденція до від-

мови від променевої терапії, зменшення її зони 
та дози у певної когорти пацієнтів. Цей підхід зу-
мовлений тим, що саме променева терапія відіграє 
ключову роль у розвитку віддалених негативних 
наслідків лікування, вторинних пухлин, серцево- 
судинних і легеневих захворювань та ін. Впро вад-
ження ПЕТ-адаптованої терапії зробило колосаль-
ний прорив і дозволило індивідуалізувати підхід 
до лікування ЛХ, а також досягнути його макси-
мальної ефективності, навіть у разі прогресування 
захворювання. Зменшення кількості циклів і сумар-
ної дози блеоміцину також є важливим для мінімі-
зації токсичності терапії. Проте з-поміж усіх вище-
перерахованих підходів найбільшу актуальність має 
саме застосування таргетної терапії.

Як зазначалося раніше, розроблення нових стра-
тегій  лікування ЛХ триває. Так, наразі проводиться 
понад 190 клінічних досліджень, які стосуються 
 пошуку нових ефективніших стратегій терапії 
ЛХ. Тобто прогрес у лікуванні ЛХ продовжується, 
і в май бутньому можна буде отримати ще більш 
ефективні стратегії терапії з мінімізацією токсич-
ності, в тому числі і застосування нових таргетних 
препаратів.

Ведення пацієнта з уперше встановленим діагно-
зом ЛХ передбачає стратифікацію його в одну 
з трьох груп: з ранньою стадією без факторів нега-
тивного прогнозу; з ранньою стадією та наявністю 
факторів ризику; з III-IV стадією ЛХ. Це дозволить 
визначити найбільш оптимальну тактику лікування 
(табл. 1). Відповідно до сучасних рекомендацій, на-
разі існує два підходи до лікування ЛХ: ПЕТ-
адаптована терапія та терапія без урахування ПЕТ. 
Примітно, що в рекомендаціях Національної онко-
логічної мережі США (NCCN) зазначена лише 
опція ПЕТ-адап то вана терапія, тоді як рекоменда-
ції Євро пейського товариства медичної онкології 
(ESMO) включають два підходи.

Наразі триває пошук найефективнішої стратегії 
лікування ЛХ і у світовій науковій спільноті ведуться 
дискусії щодо найефективнішої схеми терапії першої 
лінії – ABVD чи BEACOPP-еск. Обидві опції зазна-
чені в міжнародних рекомендаціях щодо лікування 
ЛХ. В Україні тривалий час віддавали перевагу схемі 
BEACOPP-еск, оскільки застосування аутоТГСК, 
яка, як відомо, є наступним етапом  після ABVD, було 
дуже обмеженим. Переваги BEACOPP-еск порівня-
но зі застосуванням ABVD також підтверджені у низ-
ці клінічних досліджень (табл. 2). Проте результати 
інших досліджень були протилежними та демонстру-
вали, що використання BEACOPP-еск асоціюється 
з розвитком низки ускладнень, а саме – гострою 
та пізньою токсичністю, розвитком вторинних пух-
лин, серцево-судинних і легеневих захворювань, 
порушення фертильності та ін.

Виявлено 875 нових випадків ЛХ
•  30-40% – III-IV стадія
•  7,5% пацієнтів не прожили 1 року

Друга лінія
(350 пацієнтів)

3 та більше ліній терапії
(175 паці єнтів)

р/рЛХ 30-40% р/рЛХ 50%

Рис. 1. ЛХ в Україні

Таблиця 1. Терапевтичні опції для пацієнтів з ЛХ

Для ранньої стадії ЛХ Для проміжних стадій ЛХ Для поширених (III-IV) стадій ЛХ

Терапія без урахування ПЕТ:
4 курси ABVD ± ПТ 20 Гр

Терапія без урахування ПЕТ:
• 2 курси BEACOPP-еск + 2 курси ABVD + ПТ 30 Гр; 
• 4 курси ABVD + ПТ 30 Гр 

• 6 курсів ABVD;
• 6 курсів БВ+AVD*; 
• 6 курсів BEACOPP-еск 

ПЕТ-адаптована терапія:
• 2 курси ABVD + 1(2) курс ABVD;
• 2 курси ABVD + 4 курси AVD;
• 2 курси ABVD + ПТ 20 Гр;
• 2 курси ABVD ±1(2) курс ABVD + ПТ 30 Гр;
• 2 курси ABVD + 2 курси BEACOPP-еск

ПЕТ-адаптована терапія:
• 2 курси ABVD + 2 (4) курси BEACOPP-еск + ПТ 30 Гр;
• 2 курси ABVD + 2 курси ABVD + ПТ 30 Гр;
• 2 курси ABVD + 4 курси AVD

ПЕТ-адаптована терапія:
• 2 курси BEACOPP-еск + 2 курси BEACOPP-еск;
•  2 курси BEACOPP-еск + 4 курси BEACOPP-еск 

± ПТ 30 Гр;
• 2 курси BEACOPP-еск + 4 курси A(B)VD;
• 2 курси ABVD + 4 курси BEACOPP-еск ± ПТ 30 Гр

ABVD – доксорубіцин, блеоміцин, вінбластин, дакарбазин; ПТ – променева терапія; 
AVD – доксорубіцин, вінбластин, дакарбазин; BEACOPP-еск – блеоміцин, етопозид, доксорубіцин, циклофосфамід, вінкристин, прокарбазин і преднізолон; БВ – брентуксимабу ведотин.
* Зареєстровано тільки для ЛХ IV стадії.

Таблиця 2. П’ятирічна виживаність при застосуванні BEACOPP-еск та ABVD

Дослідження Схема 
лікування

Кількість 
пацієнтів (n)

П’ятирічна виживаність 
без прогресування

Різниця 
(%) Р П’ятирічна 

ЗВ
Різниця 

(%)

HD 2000
ABVD 99 68

13 0,038
84

8
BEACOPP 98 81 92

IIL 
ABVD 168 73

12 0,004
84

5
BEACOPP 163 85 89

IG 20012 
IPS 3-7

ABVD 275 69
15 0,0003

87
4

BEACOPP 274 84 91

LYSA H34
IPS 0-2

ABVD 77 75
18 0,008

92
7

BEACOPP 68 93 99

ЗВ – загальна виживаність.
Продовження на стор. 24.
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Впровадження брентуксимабу ведотину стало про-
ривом у лікуванні ЛХ. Як відомо, БВ є кон’югатом 
антитіла з лікарським засобом, він складається 
з моно клонального антитіла до CD30, кон’юговано-
го за допомогою лінкера, що розщеплюється протеа-
зою, до цитотоксичного агента (монометилауриста-
тину Е), який руйнує мікротубули. Препарат добре 
себе зарекомендував у терапії р/рЛХ, позиціонувався 
як «місток» між сальвадж-терапією та подальшою 
трансплантацією стовбурових клітин. Наразі у зна-
чній кількості досліджень підтверджено ефективність 
застосування БВ при ЛХ. 

 На конгресі Європейської гематологічної асоціації, 
який відбувся 15 червня цього року у Відні, були пред-
ставлені оновлені результати 6-річного спостережен-
ня ECHELON-1, відповідно до яких терапія A+AVD 
(БВ, доксорубіцин, вінбластин і дакарбазин) сприяла 
статистично значущому підвищенню 6-річної ЗВ 
(93,9%) порівняно з ABVD (89,4%; рис. 2). При цьому 
перевага щодо ЗВ у разі використання A+AVD була 
збережена в багатопрофільному аналізі при одночас-
ному коригуванні на вихідні демографічні фактори 
та фактори хвороби (відношення ризиків – ВР – 0,53; 

95% довірчий інтервал – ДІ – 0,34-0,83). Засто сування 
A+AVD порівняно ABVD також зумовлювало знижен-
ня ризику прогресування або смерті (на 32%) через 
6 років (рис. 3). Окрім того, результати 6-річного спо-
стереження також свідчили, що кількість пацієнтів, 
які померли від ЛХ та ускладнень, пов’язаних із за-
хворюваннями або лікуванням, була меншою у групі 
A+AVD (n=39; 5,9%) проти ABVD (n=64; 9,7%).

Отже, на підставі наявних даних слід вважати схе-
му A+AVD кращим варіантом першої лінії терапії 
для пацієнтів з раніше не лікованою ЛХ III-IV стадії.

Ірина Борисівна Титоренко, кан-
дидат медичних наук, провідний 
 науковий співробітник науково- 
дослідного  відділення хіміотерапії 
гемобластозів та ад’ювантних ме-
тодів лікування Національного 
інституту раку (м. Київ), предста-
вила доповідь, в якій детально 
проаналізувала проблемні питан-
ня лікування хворих із високим 

ризиком рецидиву ЛХ після аутоТГСК. 

– Сальвадж-терапія та аутоТГСК зумовлюють 
тривалу ремісію у понад 50% хворих. Проте залиша-
ється друга частина пацієнтів, у яких не досягається 
відповідь на терапію до аутоТГСК або після її про-
ведення розвивається рецидив. Після стандартизації 
аутоТГСК при лікуванні ЛХ багато дослідницьких 
груп вивчали прогностичні фактори, які можуть 
впливати на розвиток рецидиву після виконання 
високодозової хіміотерапії з аутоТГСК.

Перші дослідження щодо оцінки цих прогностич-
них факторів проведено ще у 1990-х роках, такі до-
слідження тривають і досі, що забезпечило охоплен-
ня значного спектру факторів. Завдяки цим дослі-
дженням наразі відома велика група прогностичних 
факторів, при наявності яких у хворих є ризик роз-
витку рецидиву після проведення аутоТГСК. Ці 
фактори включають:

• час до рецидиву (>12 міс);
• статус відповіді після другої лінії лікування;
• клінічна стадія в період рецидиву;
• анемія;
• екстранодальні ураження;
• первинно рефрактерний перебіг захворювання;
• В-симптоми;
• масивне ураження лімфатичних вузлів.
Наявність цих прогностичних факторів, особ-

ливо їх комбінації, чинить негативний вплив на ви-
живаність хворих на ЛХ. Так, у пацієнтів, що мають 
>3 прогностичних факторів, виживаність становить 
20%. Окрім того, кожен з вищенаведених факторів 
окремо може впливати на виживаність пацієнтів. 
Наприклад, відомо, що наявність В-симптомів при 
рецидиві захворювання знижує виживаність хворих. 
Результати ретроспективного аналізу ЗВ продемон-
стрували, що наявність анемії скорочує загальну 
та безрецидивну виживаність у пацієнтів з ЛХ. 
Екстранодальне ураження є визнаним фактором ри-
зику, який знижує як безрецидивну, так і загальну 
виживаність хворих на ЛХ. Також з поганими резуль-
татами аутоТГСК асоціюється і наявність у пацієнтів 
залишкових проявів хвороби. Результати попередніх 
досліджень демонстрували, що залишкові явища є 
свідченням незалежного зниження як загальної, так 
і безрецидивної виживаності, а також тісно асоцію-
ються з хіміорезистентністю до сальвадж-терапії. 
Наразі всі прогностичні фактори ризику прийнято 
класифікувати на три групи: фактори симптоматики 
захворювання, фактори клінічного перебігу та фак-
тори відповіді на терапію (табл. 3). 

У рандомізованому плацебо-контрольованому слі-
пому дослідженні AETHERA, в якому брали участь 
пацієнти хоча б з одним фактором ризику, оцінювали 
ефективність застосування БВ (1,8 мг/кг маси тіла 
протягом 3 тижнів, до 16 циклів) як консолідуючої 
терапії після аутоТГСК у хворих на ЛХ і ризиком ре-
цидиву або прогресування захворювання. У конт-
рольній групі пацієнтів без активного лікування за-
фіксовано очікувану частоту прогресування для цієї 
популяції хворих, тоді як у групі БВ відзначалося 
зниження на 43% ризику рецидиву або прогресуван-
ня. П’ятирічна виживаність у двох групах відрізняла-
ся: у контрольній групі становила 41%, у групі БВ – 
59%. Також застосування БВ сприяло більшому зни-
женню ризику рецидиву або прогресування захво-
рювання у пацієнтів з понад 2 факторами ризику. 
Важ ливо відзначити, що значно менша частка паці-
єнтів з групи БВ отримували наступну протипухлин-
ну терапію (32%; n=53) порівняно з пацієнтами кон-
трольної групи (54%; n=89). Таким чином, результа-
ти дослідження AETHERA свідчать, що рання кон-
солідація БВ покращує 5-річну виживаність без 
прогресування порівняно з відсутністю терапії і змен-
шує потребу в подальшому лікуванні.

Лікування лімфоми Ходжкіна: інноваційна терапія 
із застосуванням брентуксимабу ведотину

Рис. 2. ЗВ у дослідженні ECHELON-1
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Кількість пацієнтів у групі ризику, n
Час (міс) після рандомізації

P=0,009
ВР 0,59 (95% ДІ 0,40-0,88)

Оцінка 6-річної ЗВ рівня:
• A+AVD – 93,9% (95% ДІ 91,6-95,5)
• ABVD – 89,4% (95% ДІ 86,6-91,7)
• Кількість подій: A+AVD – 39; ABVD – 64
Медіана ЗВ не досягнута
Медіана спостереження 73 міс
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A+AVD 664 638 626 612 598 584 572 557 538 517 494 461 350 209 97 27 4 0
ABVD 670 634 614 604 587 567 545 527 505 479 454 411 308 191 84 11 1 0

Рис. 3. Виживаність без прогресування у дослідженні ECHELON-1
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Кількість пацієнтів у групі ризику, n

ВБП – виживаність без прогресування.

Час (міс) після рандомізації

P=0,002
ВР 0,68 (95% ДІ 0,53-0,86)

Оцінка 6-річної ВБП рівня:
• A+AVD – 82,3% (95% ДІ 79,1-85,0)
• ABVD – 74,5% (95% ДІ 70,8-77,7)
• Кількість подій: A+AVD – 112; ABVD – 159
Медіана спостереження 73 міс
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A+AVD 664 619 563 537 520 508 496 480 463 448 428 400 305 179 86 24 4 0
ABVD 670 612 520 501 485 465 442 432 414 391 371 338 245 154 67 9 1 0

Таблиця 3. Групи факторів ризику

Фактори симптоматики 
 захворювання Фактори клінічного перебігу Фактори відповіді на терапію

В-симптоми на початку терапії 
та при першому рецидиві
Анемія

Екстранодальні ураження при рецидиві
Запущена стадія

Рефрактерна ЛХ або ранній рецидив/прогресування після першої лінії терапії
Залишкова хвороба до аутоТГСК
>1 рецидиву або багато попередніх режимів
Хіміорезистентність до сальвадж-терапії

Продовження. Початок на стор. 23.
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З

Доцільність застосування підтримувальної терапії 
при ЛХ і ризику рецидиву або прогресування захво-
рювання підтверджена і в сучасних міжнародних 
настановах. Зокрема, у рекомендаціях NCCN (2022) 
зазначено, що пацієнти з більше ніж 2 факторами 
ризику повинні отримувати підтримувальну терапію.

Тетяна Вікторівна Каднікова, заві-
ду вачка відділення онкогемато логії 
з сектором ад’ювантних методів 
лікування Національного інсти туту 
раку (м. Київ), поділилася досві-
дом лікування хворих на ЛХ.

Клінічний випадок 1
Пацієнт, 33 роки, госпіталізова-

ний до відділення зі скаргами на загальну слабкість, 
мігруючий біль у кістках. 

Об’єктивно: пальпуються шийні й аксилярні лімфа-
тичні вузли. Результати лабораторних досліджень без 
особливих змін. Після отримання результатів позитро-
нної емісійної комп’ютерної томографії хворому було 
встановлено діагноз ЛХ, варіант нодулярного склерозу, 
IVA стадія, з ураженням лімфатичних вузлів шиї, се-
редостіння, правої легені, аксилярних лімфатичних вуз-
лів. Хворому була призначена схема БВ+AVD 6 циклів. 

Після 2 курсів лікування хворий пройшов проміж-
ну ПЕТ, яка продемонструвала значне зменшення 
 роз мірів лімфатичних вузлів і концентрації накопи-
чення радіофармпрепарату. Наразі пацієнт проходить 
6-й курс терапії.

Завершила семінар Ірина Степанівна 
Коренькова, завідувачка відділення 
трансплантації кісткового мозку і ін-
тенсивної терапії для дітей та дорос-
лих КНП «Київський центр транс-
плантації кісткового мозку». На 
прикладі клінічного випадку вона 
поділилася з учасниками семінару 
власним досвідом ведення хворих 
на ЛХ.

Клінічний випадок 2
Хвора, 25 років, зріст 155 см, маса тіла 85 кг. 

У травні 2020 р. при обстеженні з приводу патології 
серця (ексудативний перикардит) виявлено об’ємне 
утворення середостіння. Після проведення біопсії над-
ключичного лімфатичного вузла пацієнтці встановлено 
діагноз класична ЛХ, варіант нодулярного склерозу.

За даними базової ПЕТ-КТ (проведена 26.05.2020) 
виявлено ознаки накопичення радіофармпрепарату 
в лімфатичних вузлах шиї, над- та підключичних, ак-
силярних лімфатичних вузлах справа, а також конгло-
мератні утворення переднього середостіння та перед-
ніх діафрагмових лімфатичних вузлів; аметаболічний 
плевральний випіт з обох боків і перикардіальний 
випіт. З 21.05.2020 пацієнтка почала отримувати 
преднізолон у дозі 30 мг.

Терапію ЛХ розпочали 27.05.2020, вона складалася 
з 2 блоків ABVD, після проведення яких на контрольній 
ПЕТ-КТ (30.07.2020) зафіксовано ознаки пато логічного 
накопичення радіофармпрепарату в шийних, надклю-
чичних лімфатичних вузлах зліва, аксилярних з обох 
боків, внутрішньогрудних лімфатичних вузлах, що від-
повідає лімфопроліферативному процесу з частковою 
метаболічною відповіддю. Ці результати засвідчили 
позитивну динаміку, 4 бали за критеріями Deauville.

З урахуванням даних контрольної ПЕТ-КТ було вирі-
шено провести ще 2 блоки за схемою ABVD, включно 

по 09.09.2020. Після цього на контрольній ПЕТ-КТ 
30.09.2020 виявлено ознаки патологічного накопичен-
ня радіофармпрепарату в шийних, над- і підключичних 
лімфатичних вузлах справа, аксилярних з обох боків, 
внутрішньогрудних і передніх діафрагмових лімфатич-
них вузлах із приростом метаболічної активності. 
Отримані результати засвідчили негативну динаміку, 
4 бали за критеріями Deauville.

17.11.2020 виконана біопсія надключичного лімфа-
тичного вузла, результати якої підтвердили активне 
захворювання – класична ЛХ, нодулярно-склеротич-
ний варіант. На підставі цих результатів хворій було 
рекомендовано (08.12.2020) другу лінію терапії, 
а за умови досягнення ремісії – проведення високо-
дозової хіміотерапії з аутоТГСК. На контрольній ПЕТ-КТ 
від 09.12.2020 зафіксовано шийну, медіастинальну, 
аксилярну лімфаденопатію з компресією дистального 
відділу правої яремної вени, тромбоз лівої підключич-
ної вени.

З 10.12.2020 по 13.12.2020 хвора отримувала 
блок поліхіміотерапії (ПХТ) за схемою BeGEV, проте 
з 20.12.2020 відзначено погіршення стану, збільшен-
ня шийних лімфатичних вузлів справа, головний біль, 
набряк обличчя, що розцінювалося як прогресування 
захворювання. Змінили лінію терапії. З 24.12.2020 
по 27.12.2020 хвора пройшла перший цикл ПХТ 
за схемою DHAP. З 18.12.2020 по 21.01.2021 прове-
дено другий цикл ПХТ за цією ж схемою. 03.01-
04.01.2021 успішно виконана колекція гемопоетичних 
стовбурових клітин. 

16.02.2021 результати контрольної ПЕТ-КТ про-
демонстрували ознаки накопичення радіофармпре-
парату в лімфатичних вузлах шиї справа SUV до 0,7, 
підключичних лімфатичних вузлах справа та внутрішньо-
грудних SUV до 1,1, із вираженою метаболічною 
 ремісією та частковим морфологічним регресуванням, 
печінковий пул SUV до 1,5, 2 бали за критеріями 
Deauville. Стан перед трансплантацією розцінювався 
як повна метаболічна ремісія. Хворій була проведена 
високо дозова хіміотерапія за схемою LEAM 25.02-
02.03.2021. Далі 04.03.2021 виконано аутоТГСК, введе-
но MNC/кг – 4,94×108/кг, CD34+/кг – 5,13×106/кг. 
Після трансплантації хворій рекомендовано розпочати 
терапію БВ у дозі 1,8 мг/кг до 16 введень у найкоротший 
термін після відновлення стану.

07.04.2021 пацієнтці почали вводити БВ у дозі 
1,8 мг/кг (у 150 мл 0,9% розчину натрію хлориду, кін-
цева концентрація 0,4-1,2 мг/мл) внутрішньовенно про-
тягом 30 хв (максимальна доза 180 мг). Після першого 
введення БВ у хворої спостерігалися ознаки нейропатії 
2-3 ступеня, підвищення рівня трансаміназ 2 ступеня. 
Рекомен дована редукція дози до 0,9 мг/кг та відтермі-
нування введення БВ. Через 2 міс, 08.06.2021, після 
покращення стану, нормалізації рівня трансаміназ і по-
ступового зменшення проявів нейропатії, пацієнтці вдру-
ге ввели БВ у дозі 0,9 мг/кг.

Наступні введення БВ:
•  3-тє-5-те введення (02.07-07.09.2021) – 1,2 мг/кг;
• 6-те-8-ме (04.11.2021-10.01.2022) – 1,5 мг/кг;
• 9-13-те (10.02-01.07.2022) – 1,8 мг/кг.
Наразі стан хворої стабільний, зберігається повна 

відповідь на терапію.

Таким чином, відповідно до сучасних рекоменда-
цій, корекція дози БВ показана у разі виникнення 
або загострення периферичної чи моторної нейро-
патії, а також наявності таких ускладнень, як гемато-
логічна дисфункція, ниркова/печінкова недостат-
ність та ін. (табл. 4).

Консолідуючу терапію призначають хворим, 
у яких може бути невиявлена резидуальна лімфома, 
а також хворим, які вже можливо виліковні. Саме 

тому опти мальна консолідуюча терапія має бути 
низько токсичною, щоб не порушувати гемопоетич-
не й імунне відновлення після трансплантації гемо-
поетичних стовбурових клітин, а також чинити міні-
мальний вплив на нелімфоїдні гемопоетичні ткани-
ни. Оскільки біологічні методи лікування, такі як за-
стосування БВ, менш токсичні, ніж традиційна 
цитотоксична хіміотерапія, саме вони можуть стати 
оптимальним варіантом лікування в цій ситуації.

Ефективність використання БВ була продемон-
стрована в дослідженні AETHERA (NCT01100502), 
в якому БВ призначали з метою консолідації після 
трансплантації у пацієнтів з ЛХ і високим ризиком 
прогресування захворювання або його рецидиву 
(n=165). Результати дослідження були такими:

•  2-річна ВБП становила 63% (порівняно з 51% 
у групі плацебо);

•  5-річна ВБП дорівнювала 59% (порівняно з 41% 
у групі плацебо);

• небажані явища – 16%;
•  частота периферичної нейропатії, яка є найви-

щою серед побічних ефектів у цієї групи пацієн-
тів, склала 67% (90% покращення або повне роз-
рішення після періоду спостереження 5 років);

•  периферична нейропатія призвела до припи-
нення лікування у 38 (23%) хворих та потребу-
вала модифікації дози (редукція дози або від-
терміноване введення) у 51 (31%) пацієнта.

Результати цього дослідження спонукали такі між-
народні організації, як ESMO та NCCN, відобра-
зити у своїх рекомендаціях проведення підтриму-
ючої терапії лімфоми після аутоТГСК. У чинних на-
становах ESMO рекомендується проведення консолі-
дації з використанням БВ після високодозової ПХТ 
та аутоТГСК пацієнтам, що мають ≥1 з таких факторів 
ризику:

• прогресування первинного захворювання;
•  ранній рецидив захворювання після першої лі-

нії лікування (<2 міс);
• екстранодальне ураження на момент рецидиву.
У рекомендаціях NCCN застосування БВ протя-

гом 1 року рекомендовано пацієнтам з високим ри-
зиком розвитку рецидиву, визначеним як наявність 
≥2 з таких факторів ризику:

• ремісія тривалістю <1 року;
• екстранодальне ураження;
•  ПЕТ-позитивна відповідь на час трансплантації;
• В-симптоми;
• >1 режиму терапії порятунку.
Інші міжнародні спільноти, зокрема Амери-

канське та Європейське товариства трансплантації 
крові та кісткового мозку (ASBMT, EBMT) і Центр 
міжнародних досліджень трансплантації крові 
та кісткового мозку (CIBMTR), рекомендують кон-
солідацію БВ після аутоТГСК протягом максимум 
16 циклів через кожні 3 тижні або до розвитку не-
прийнятної токсичності чи рецидиву захворювання 
(залежно від того, що настане раніше) для пацієн-
тів, які до цього не отримували БВ або з ознаками 
високого ризику.

Експерти підкреслили необхідність застосування БВ 
у режимі консолідації після аутоТГСК у хворих на р/рЛХ 
при наявності 1 або більше факторів ризику прогресуван-
ня захворювання. Була висунута пропозиція включити 
цю опцію в національні рекомендації щодо діагностики 
та лікування ЛХ. Потрібно більше уваги приділяти під-
бору кандидатів на аутотрансплантацію з урахуванням 
результатів попередньої терапії, режиму підготовки 
до трансплантації та подальшого ведення пацієнта.

Отже, виходячи з наявних даних, БВ зарекомен-
дував себе як ефективний препарат при лікуванні ЛХ 
IV клі нічної стадії у першій лінії, а також при лікуван-
ні дорослих із р/рЛХ після принаймні двох поперед-
ніх ліній терапії, якщо аутоТГСК не розглядається 
як лікувальна опція, та в режимі консолі дації після 
аутоТГСК. У клінічних рекомендаціях БВ представ-
лений у комбінації з бендамустином або в режимах 
з DHAP, ICE, що не є прийнятими в Укра їні. 
Водночас у рамках програми Advisory Board були 
продемонстровані позитивні результати використан-
ня цієї опції лікування в Україні.

Підготувала Анна Хиць

Таблиця 4. Рекомендації щодо корекції дози у разі виникнення або загострення периферичної сенсорної 
чи моторної нейропатії

Тяжкість периферичної сенсорної або моторної нейропатії (прояви та симптоми) Корекція дози

Ступінь 1: парестезія та/або втрата рефлексів без втрати функції Продовжувати лікування без корекції дози

Ступінь 2: погіршення функції без впливу на повсякденну діяльність
Ступінь 3: обмеження повсякденної активності

Відкласти введення препарату на час, необхідний для того, 
щоб показники токсичності знизилися до ступеня 1 
або базового рівня. Знизити дозу до 1,2 мг/кг та продовжити 
лікування з інтервалом 3 тижні

Ступінь 4: сенсорна нейропатія зі втратою працездатності або моторна нейропатія, яка становить 
загрозу життю чи призводить до паралічу Припинити лікування 
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Скринінг раку легені 
під час пандемії COVID-19 

Звіт групи експертів CHEST

У деяких частинах світу пандемія хвороби, спричиненої коронавірусом SARS-CoV-2 (COVID-19), випробовувала системи 
охорони здоров’я близько до межі витривалості. Справедливо, що значна частина уваги на сьогодні зосереджена 
на безпосередніх потребах пацієнтів, які страждають від цього захворювання, особливо тих, хто перебуває 
у критичному стані. Дві пов’язані клінічні ситуації, які привертають увагу до цих питань, – це скринінг раку легені 
й оцінка та лікування випадково виявлених вузликів у легенях.

У поточних настановах щодо скринінгу раку 
легені від Американської колегії спеціалістів 
у галузі торакальної медицини (CHEST), 
Робочої групи з профілактичних послуг США 
та Національної онкологічної мережі США ре-
комендується щорічний скринінг методом 
низькодозової комп’ютерної томографії (КТ) 
грудної клітки для осіб із високим ризиком, 
якщо користь від скринінгу переважає шкоду. 
Як і CHEST, Товариство Fleischner, Британське 
торакальне товариство та Американська колегія 
радіологів опублікували рекомендації щодо зба-
лансування користі та шкоди від оцінки випад-
кових і виявлених на скринінгу новоутворень 
у легенях. Рекомендації щодо невеликих ново-
утворень ґрунтуються на їх розмірі та характе-
ристиках щільності, а також на наявності фак-
торів ризику розвитку раку легені, тоді як реко-
мендації щодо більших новоутворень заснова-
ні на розрахунковій імовірності злоякісності 
(pCA) та результатах додаткових досліджень.

Було розроблено та підтверджено моделі 
клінічного прогнозу для оцінки pCA новоутво-
рень. Ці моделі можна використовувати для 
прийняття рішень щодо вибору й інтерпрета-
ції результатів додаткових діагностичних 
тестів. Лікарські рішення, як правило, поділя-
ються на три категорії на основі оціненої pCA 
новоутворень. Для тих, у кого pCA низька 
(визначається як <5-15% у різних настановах), 
рекомендовані візуалізаційні дослідження для 
спостереження. Коли pCA є проміжною (ви-
значається від 5-15 до 65-70% у різних реко-
мендаціях), показані функціональна візуаліза-
ція (позитронна емісійна томографія – ПЕТ) 
та/або нехірургічна біопсія (бронхоскопія чи 
трансторакальна біопсія). Коли pCA висока 
(>65-70% у різних настановах), пропонується 
хірургічна резекція, якщо це технічно можли-
во і пацієнт функціонально придатний. 

Хоча ці рекомендації здаються простими, 
на стратегію лікування часто впливають такі 
фактори, як супутні захворювання, характери-
стики пацієнтів і медичних закладів. Основна 
мета лікування полягає в тому, щоб уникнути 
інвазивних процедур у пацієнтів із доброякіс-
ними вузлами та швидко лікувати ті, які є зло-
якісними.

Проведення скринінгового обстеження 
й оцінка новоутворень у легенях становлять 
додатковий ризик під час пандемії COVID-19. 
Наявний додатковий ризик для пацієнта, ін-
ших пацієнтів і надавачів медичних послуг 
через вплив медичного середовища та контакт 
під час обстеження. На відновлення після хі-
рургічної резекції може вплинути безсимп-
томне носійство вірусу. Ці додаткові фактори 
ризику можуть порушити баланс користі 
та шкоди, заподіяної поточними рекоменда-
ціями (до COVID-19). Також є зміни в ресур-
сах охорони здоров’я в бік скасування факуль-
тативних процедур і візуалізації в регіонах, де 
захворюваність на COVID-19 стрімко зростає 
або де системи готуються до її сплеску, що 
ускладнює дотримання наявних рекоменда-
цій. Ці ризики впливу й обмеження ресурсів 
змусили Центри з контролю та профілактики 
захворювань (CDC) США запропонувати від-
класти надання нетермінової допомоги.

Скринінг на рак легені: 
базовий і щорічний

Сценарій 1: особа, яка відповідає критеріям 
прийнятності, направляється до вашої програми 
скринінгу раку легені.

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, згідно з рекомендаціями CDC 
щодо відстрочення нетермінової допомоги, 
пропонується відкласти початок скринінгу.

Примітка
• Фактори, які можуть вплинути на це рі-

шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

Сценарій 2: особа, яка відповідає критеріям 
прийнятності, має пройти повторне щорічне 
скринінгове обстеження – КТ грудної клітки 
(система звітів і даних про скринінг КТ легенів – 
Lung-RADS, категорія 1 або 2 за попереднім 
скринінговим обстеженням).

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення нетермінової допомоги, пропо-
нується відкласти щорічне скринінгове обсте-
ження.

Примітка
• Фактори, які можуть вплинути на це рі-

шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворювання.

Спостереження за раніше виявленим 
новоутворенням у легенях

Сценарій 3: пацієнт має пройти контрольну 
КТ грудної клітки для оцінки випадково виявле-
ного солідного новоутворення <8 мм у середньо-
му діаметрі. 

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення нетермінової допомоги, при-
йнятно відкласти контрольну КТ приблизно 
на 3-6 місяців.

Примітки
• У поточних (до COVID-19) рекоменда-

ціях пропонується проводити КТ під нагля-
дом через 6-12 місяців після виявлення но-
воутворення на основі його розміру, клініч-
них і візуалізаційних характеристик.

• pCA солідних новоутворень <8 мм у се-
редньому діаметрі зазвичай становить <2%.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворювання.

Сценарій 4: пацієнт повинен пройти оглядо-
ву КТ грудної клітки для оцінки виявленого під 
час скринінгу вузла у легені (Lung-RADS кате-
горія 3).

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення нетермінової допомоги, при-
йнятно відкласти спостереження приблизно 
на 3-6 місяців.

Примітки
• У поточних (до COVID-19) рекоменда-

ціях пропонується проводити контрольну КТ 
грудної клітки через 6 місяців після виявлен-
ня новоутворення.

• Вважається, що pCA новоутворень ка-
тегорії 3 за шкалою Lung-RADS становить від 
1 до 2%.

• Lung-RADS категорія 3 включає солідні 
новоутворення діаметром від 6 до <8 мм, 
част ково солідні новоутворення з солідним 
компонентом діаметром <6 мм, нові солідні 
утворення діаметром від 4 до <6 мм, нові 
част ково солідні утворення діаметром <6 мм 
і чисті новоутворення типу матового скла 
≥30 мм.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

Сценарій 5: пацієнт має пройти оглядову КТ 
грудної клітки для оцінки випадково виявленого 
новоутворення типу матового скла.

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення нетермінової допомоги, при-
йнятно відкласти спостереження за новоутво-
ренням типу матового скла будь-якого розмі-
ру приблизно на 3-6 місяців.

Примітки
• У поточних (до COVID-19) рекоменда-

ціях пропонується спостереження за більші-
стю чистих новоутворень типу матового скла 
(за винятком поодиноких новоутворень діа-
метром <6 мм) через різні проміжки часу 
залежно від кількості та розміру новоутво-
рень.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

Сценарій 6: пацієнт має пройти оглядову КТ 
грудної клітки для оцінки випадково (або 
на скринінгу) виявлених частково солідних но-
воутворень з солідним компонентом діаметром 
від 6 до 8 мм.

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення нетермінової допомоги, при-
йнятно відкласти спостереження приблизно 
на 3-6 місяців.

Примітки
• У поточних (до COVID-19) рекоменда-

ціях пропонується проводити контрольну КТ 
через 3 місяці після виявлення новоутворень.

• Цей сценарій відповідає новоутворенню 
Lung-RADS категорії 4A, виявленому під час 
скринінгу.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

Сценарій 7: пацієнт має пройти через 3 місяці 
КТ грудної клітки для візуалізації випадково ви-
явленого солідного новоутворення ≥8 мм у серед-
ньому діаметрі (або легеневого новоутворення, 
виявленого за допомогою Lung-RADS кате-
горії 4). При цьому лікар оцінює, що pCA ново-
утворення становить <10%. 

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення неургентної допомоги, при-
йнятно відкласти контрольну КТ приблизно 
на 3-6 місяців.

Примітки
• У поточних (до COVID-19) рекоменда-

ціях пропонується проводити контрольну КТ 
через 3 місяці після виявлення новоутворень.

Фактори, які можуть вплинути на це рішен-
ня, включають поширення COVID-19 у гро-
маді та лікарні, доступність швидкого тесту-
вання на COVID-19, доступність ресурсів, 
кількість пацієнтів і супутні захворювання.

Оцінка легеневих новоутворень 
середнього та високого ризику

Сценарій 8: пацієнт звертається для оцінки 
випадково виявленого солідного новоутворення 
≥8 мм у діаметрі (або легеневого новоутворення, 
виявленого за допомогою Lung-RADS кате-
горії 4). При цьому лікар визначає pCA від 10 
до 25%.

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення неургентної допомоги, прийнят-
но відкласти контрольну КТ приблизно 
на 3-6 місяців.

Примітки
• У поточних рекомендаціях (до COVID-19) 

пропонується подальше обстеження за допо-
могою ПЕТ/КТ та/або нехірургічної біопсії для 
описаного пацієнта.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворювання.

Сценарій 9: пацієнт звертається для оцінки 
випадково (або під час скринінгу) виявленої ча-
стини солідного легеневого новоутворення з со-
лідним компонентом ≥8 мм у діаметрі.

Примітки
• Поточні рекомендації відрізняються: 

пропонуються подальше обстеження за до-
помогою ПЕТ/КТ, нехірургічної біопсії або 
спостереження за допомогою КТ грудної 
клітки з короткими інтервалами, якщо вва-
жається, що новоутворення є запальним.

• Цей сценарій відповідає вузлу Lung-
RADS категорії 4B, виявленому під час скри-
нінгу.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворювання.

Сценарій 10: пацієнт звертається для оцінки 
випадково виявленого солідного новоутворення 
≥8 мм у діаметрі (або легеневого новоутворення, 
виявленого за допомогою Lung-RADS катего-
рії 4). При цьому лікар оцінює pCA від 65 до 85%.

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC щодо 
відтермінування процедур і хірургічних втру-
чань, прийнятно обстежувати пацієнта за до-
помогою ПЕТ та/або нехірургічної біопсії, 
щоб переконатися в необхідності початку лі-
кування (хірургічної резекції або стереотак-
сичної променевої терапії).

Примітки
• У поточних (до COVID-19) рекоменда-

ціях пропонується розглянути можливість 
переходу безпосередньо до хірургічної резек-
ції (у разі адекватного загального стану) для 
описаного пацієнта. ПЕТ було б запропоно-
вано як частина стадіювання.

• Для солідних новоутворень діаметром 
≥8 мм (або новоутворень у легенях Lung-RADS 
категорії 4, виявлених під час скринінгу) з pCA 
від 25 до 65% у поточних (до COVID-19) реко-
мендаціях пропонується подальше обстежен-
ня за допомогою ПЕТ та/або нехірургічної 
біопсії. Ми не пропонуємо змін для цієї групи.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

• Якщо пацієнту вже проводили візуалі-
заційні дослідження і є докази того, що но-
воутворення повільно росте, є потенційно 
індолентним раком, можна розглянути мож-
ливість відкласти оцінку новоутворення.
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Сценарій 11: пацієнт звертається для оцінки 
випадково виявленого твердого вузлика ≥8 мм 
у діаметрі (або легеневого вузлика, виявленого 
за допомогою Lung-RADS категорії 4). При цьо-
му лікар оцінює pCA >85%.

Консенсусна заява: під час пандемії 
COVID-19, відповідно до вказівок CDC 
щодо мінімізації впливу медичного середо-
вища, прийнятно уникати подальшого діа-
гностичного тестування та прийняти емпі-
ричне рішення щодо лікування (тобто хірур-
гічної резекції або стереотаксичної промене-
вої терапії).

Примітки
• Це твердження відповідає поточним 

(до COVID-19) рекомендаціям щодо лікуван-
ня описаного пацієнта. Ми не пропонуємо 
змін для цієї групи.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

• Необхідно оцінити фізичний стан перед 
лікуванням і провести відповідне стадіювання.

• Якщо пацієнту вже проводили візуалі-
заційні дослідження і є докази того, що но-
воутворення повільно росте, є потенційно 
індолентним раком, можна розглянути мож-
ливість відкласти лікування.

Ведення I клінічної стадії 
недрібноклітинного раку легені

Сценарій 12: у пацієнта діагностовано недріб-
ноклітинний рак легені I клінічної стадії.

Консенсусна заява: лікування I стадії не-
дрібноклітинного раку легені може бути від-
кладено, відповідно до вказівок CDC щодо 
відстрочення операції, коли це доцільно, 
після врахування оцінки розміру пухлини, 
швидкості росту раку (якщо серія зображень 
доступна), фтордезоксиглюкози/ПЕТ авід-
ності первинної пухлини, показників, за-
гального стану здоров’я та фізичної форми 
пацієнта.

Примітки
• Догляд за пацієнтом слід обговорити 

в міждисциплінарній команді, якщо така є.
• Якщо тестування свідчить про індолент-

ний або дуже ранній рак, можна розглянути 
можливість відстрочення лікування.

• Якщо результати обстеження свідчать 
про поганий загальний стан здоров’я чи фі-
зичну форму, можна розглянути можливість 
відкладення лікування.

• Фактори, які можуть вплинути на це рі-
шення, включають поширення COVID-19 
у громаді та лікарні, доступність швидкого 
тестування на COVID-19, доступність ресур-
сів, кількість пацієнтів і супутні захворю-
вання.

Обговорення
У цій статті наведено консенсусні твер-

дження експертів щодо догляду за особами, 
яким показаний скринінг раку легені, і паці-
єнтами із вузликами у легенях, виявленими 
випадково або під час скринінгу у період пан-
демії COVID-19. Ці заяви узгоджуються з вка-
зівками CDC щодо відкладення не термінової 
допомоги, поки системи охорони здоров’я 

реагують на очікуваний сплеск захворю-
ваності на COVID-19 і поки застосовується 
соціальне дистанціювання та інші заходи 
пом’якшення. Важливо зазначити, що ситу-
ація змінна, і наразі неможливо встановити, 
коли доцільно буде повернутися до звичної 
практики догляду. 

Консенсус був одностайним щодо реко-
мендацій відкласти базовий або повтор-
ний щорічний скринінг (твердження 1-2), 
і >95% учасників дискусії погодилися від-
строчити оцінку новоутворень у легенях, 
виявлених випадково або під час скринінгу, 
які мають низьку ймовірність бути пухлиною 
чи, можливо, будуть індолентним раком 
(тверд ження 3-6). Такі новоутворення вклю-
чають солідні утворення розміром <8 мм 
у середньому діаметрі, чисті новоутворення 
типу матового скла будь-якого розміру та ча-
стково солідні новоутворення, в яких солід-
ний компонент має середній діаметр від 6 
до 8 мм (табл. 1, 2). Оцінка після наступного 
сканування залежатиме від часу, що минув, 
і результату цього спостереження.

Консенсус був менш єдиним щодо реко-
мендацій про відкладення або зміну оцінки 
та лікування пацієнтів із середнім діаметром 
вузлів >8 мм (твердження 7-11; табл. 1). Для 
таких новоутворень з pCA <25% було пого-
джено, що оцінку можна відкласти на 3-6 мі-
сяців. Навпаки, більшість членів комісії по-
годилися з тим, що оцінку за допомогою 
ПЕТ або нехірургічної біопсії слід проводи-
ти, коли pCA становить 25-85%, з подальшим 
направленням на лікування, коли рак під-
тверджено або є серйозна підозра. Імовірно, 
цей підхід зменшить частоту хірургічного 
втручання, якого можна уникнути, для паці-
єнтів із доброякісними новоутвореннями 
порівняно зі стратегією, яка відповідає по-
точним (до COVID-19) рекомендаціям (поріг 
65-70% pCA для розгляду безпосереднього 
хірургічного втручання), одночасно коли ре-
сурси лікарні перенаправляються на лікуван-
ня пацієнтів з COVID-19. Ґрун туючись 
на подібних міркуваннях, було досягнуто 
консенсусу, що пацієнти з дуже високим рів-
нем pCA (>85%) не потребують додаткових 
діагностичних обстежень і можуть переходи-
ти безпосередньо до прийняття рішення про 
лікування, таким чином мінімізуючи проце-
дури попереднього лікування, які можуть 
становити ризик для хворого (із застережен-
ням, що пацієнт має пройти відповідне ви-
значення стадії та оцінку фізичного стану 
перед лікуванням відповідно до принципу 
мінімізації використання інвазивних проце-
дур, які генерують аерозольні вірусні частин-
ки та дозволяють розумно використовувати 
засоби індивідуального захисту).

Хоча існував загальний консенсус щодо 
того, що лікування недрібноклітинного раку 
легені I стадії може бути відкладено за пев-
них обставин під час періоду пом’якшення 
COVID-19, прийняття рішень у цих випад-
ках має керуватися такими міркуваннями, 
як ступінь гіперметаболізму або швидкість 
росту пухлини, придатність пацієнта до ліку-
вання та переваги для пацієнта. Оцінку та при-
йняття рішень щодо лікування пацієнтів 
із I стадією недрібноклітинного раку легені 
й пацієнтів із новоутвореннями з середнім або 
високим ризиком раку (pCA >25%) в ідеалі має 
здійснювати міждисциплінарна команда, щоб 
переконатися, що всі фактори зважені, а ліку-
вання відповідним чином індивідуалізоване.

Побажання хворого слід брати до уваги 
в усіх сценаріях, оскільки окремі пацієнти, 
ймовірно, відрізнятимуться у сприйнятті по-
тенційних переваг і шкоди, пов’язаних із за-
тримкою або зміненою оцінкою та лікуван-
ням. Це підкреслює важливість спілкування 
з цими пацієнтами щодо обґрунтування рі-
шень. До COVID-19 недоліки в спілкуванні 
пацієнтів щодо лікування новоутворень у ле-
генях добре задокументовані. Під час панде-
мії COVID-19, коли більше спілкування від-
бувається через віртуальні платформи, ці 
проблеми, ймовірно, посиляться. Надавачі 
лікувальних послуг повинні планувати ці ко-
мунікаційні виклики, розробляючи стратегії 
та інструменти для передачі інформації про 
ризик розвитку раку легені та лікування но-
воутворень на цих платформах.

Наскільки це можливо, лікування пацієнтів 
має базуватися на доказах і відображати 
баланс переваг і шкоди конкретних підходів 
до лікування. Хоча багато аспектів цих сце-
наріїв були обґрунтовано визначені в умовах 
до COVID-19, пандемія COVID-19 створює 
додаткові ризики. Масштаб цих ризиків чіт-
ко не визначений і, ймовірно, змінюється 
залежно від місцевої ситуації. Голосування 
свідчить про впевненість експертної групи 
в наявності достатніх доказів того, що ри-
зик затримки скринінгу, візуалізації спос-
тереження, уникнення процедур біопсії або 
затримки лікування ранньої стадії раку 
в 12  сценаріях є низьким і що ризики, асоці-
йовані з COVID-19, пов’язані з дотриман-
ням рекомендацій до COVID-19, ймовірно, 
вищі під час активної фази пандемії.

За матеріалами P.J. Mazzone et al. Management 
of Lung Nodules and Lung Cancer Screening During 

the COVID-19 Pandemic. CHEST Expert Panel 
Report. CHEST 2020; 158(1): 406-415. 

Doi: https://doi.org/10.1016/j.chest.2020.04.020.
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Рис. Алгоритм (докоронавірусна доба) для оцінки солідних утворень розміром від 8 до 30 мм

Таблиця 1. Поточні (до COVID-19) рекомендації щодо оцінки 
солідних легеневих новоутворень

Розмір вузла Рекомендації CHEST
Рекомендації 

Товариства 
Fleischner

Рекомендації 
Lung-RADS Рекомендації BTS

<6 мм (100 мм3)

LR: ≤4 мм – опційне спо-
стереження
>4-6 мм – спостереження 
12 місяців
HR: ≤4 мм – спостере-
ження 12 місяців 
>4-6 мм – спостереження 
від 6 до 12 місяців

LR: без спостере-
ження
HR: за бажанням 
12 місяців

RTAS (категорія 2)
Для нових утворень 
4-6 мм – 6 місяців 
(категорія 3)

<5 мм – без подальшого 
 спостереження
5-6 мм – 12 місяців
24 місяці – якщо діаметр 
 стабільний,
виписка, якщо об’єм стабіль-
ний, опційно подальше спо-
стереження або оцінка якщо 
>400-d VDT, оцінка якщо 
≤400-d VDT

Від ≥6 до <8 мм 
(100-250 мм3)

LR: спостереження 
6-12 місяців
HR: спостереження 
3-6 місяців

LR: 6-12 місяців 
(3-6 місяців, якщо 
кілька вузлів), 
потім слід розгля-
нути 18-24 місяців
HR: 6-12 місяців 
(3-6 місяців, якщо 
кілька), потім 
18-24 місяців

6 місяців 
( категорія 3)
3 місяці, якщо 
нове утворення 
(категорія 4A)

3 місяці, потім 12 місяців після 
вихідного рівня, якщо VDT 
>400-d, якщо <6 мм

≥8 мм (250 мм3)

<5% ризику, потім 
 спостереження через 
3 місяці
Ризик 5-65% – ПЕТ/КТ ± 
нехірургічна біопсія 
>65% ризику – початок 
лікування після визначен-
ня стадії та фізичного 
стану пацієнта

Слід розглянути КТ 
через 3 місяці, 
ПЕТ/КТ або 
біопсію

Якщо 8-15 мм – 
3 місяці 
( категорія 4A)
≥15, ≥8 і нові утво-
рення або такі, що 
ростуть, – подальше 
дослідження (кате-
горія 4B)

Слід оцінити за допомогою 
моделі Brock
ризик <10% – спостереження, 
як зазначено вище
ризик >10% – ПЕТ/КТ 
і модель Herder
(<10% – спостереження,
>70% – розглянути резекцію)

BTS – Британське торакальне товариство; HR – високий ризик; LR – низький ризик; Lung-RADS – система звітності та даних про КТ-скринінг легень; 
RTAS – повернення до щорічного скринінгу; VDT – час подвоєння об’єму.
Lung-RADS розроблено для використання в контексті виявлених на скринінгу легеневих новоутворень.

Таблиця 2. Поточні (до COVID-19) рекомендації щодо оцінки частково 
солідних легеневих новоутворень

Рекомендації CHEST Рекомендації 
Товариства Fleischner

Рекомендації 
Lung-RADS Рекомендації BTS

<6 мм
GG: жодного планового 
обстеження

< 6 мм
GG: жодного планового 
обстеження
PS: немає регулярного спо-
стереження
Кілька новоутворень: КТ 
через 3-6 місяців, розгляну-
ти КТ через 2 і 4 роки, якщо 
новоутворення стабільне

GG: <30 мм або будь-який 
розмір і без змін – RTAS 
(категорія 2)
PS: <6 мм – базове RTAS 
(категорія 2), нове – 6 міся-
ців КТ (категорія 3)

<5 мм – без подальшого 
спостереження

≥6 мм
GG: спостереження через 
12 місяців, потім кожні 
3 роки
PS: ≤8 мм солідне утворен-
ня – 3, 12 і 24 місяці, потім 
щорічно протягом 5 років;
>8 мм солідне утворення – 
спостереження 3 місяці, 
подальше обстеження, якщо 
утворення зберігається

≥6 мм
GG: спостереження 
6-12 місяців, потім через 
кожні 2 роки до 5 років
PS: через 3-6 місяців, потім 
щорічно до 5 років
Кілька утворень: 3-6 місяців, 
потім базуючись на най-
більш підозрілому утворенні

GG: >30 мм або нове – 
6 місяців КТ (категорія 3)
PS: солідний компонент 
<6 мм – 6 місяців КТ 
( категорія 3);
солідний компонент 
≥6-8 мм, новий або такий, 
що росте, і <4 мм – 3 місяці 
КТ (категорія 4A);
солідний компонент ≥8 мм, 
новий або такий, що росте, 
і ≥4 мм – подальша оцінка 
(категорія 4B)

≥5 мм: 3 місяці КТ, ріст або 
змінена морфологія 
на користь резекції, стабіль-
ний процес – слід викори-
стати модель Brock, <10% – 
КТ через 1, 2 і 4 роки від 
вихідного рівня, >10% – слід 
розглянути морфологію, 
спостереження, біопсію або 
резекцію

GG – матове скло; PS – частково солідне утворення.

Нове, солідне, невизначене утворення від 8 до 30 мм на КТ грудної клітки

Оцініть хірургічний ризик

Низький або середній

Оцініть клінічну 
імовірність раку

Дуже низька
(<5%)

Висока
(>65%) Злоякісне

Високий

ДоброякіснеНизька/помірна
(5-65%)

Недіагнос-
товане

КТ 
спостереження

Спеціальне 
лікування

Нехірургічна 
біопсія утворення КТ

або

або або

ПЕТ для оцінки 
утворень

Негативна 
або помірна 

оцінка

Помірна або 
інтенсивна 

оцінка

Хіміотерапія або 
хіміопроменева терапія

(після біопсії)

Відсутні 
метастази

Хірургічне 
видалення

Нехірургічна 
біопсія

КТ 
спостереження

Стереотаксичне 
опромінення або 

радіочастотна абляція

+ N2,3

Стандартне 
дослідження (± ПЕТ)

ОНКОЛОГІЯ
COVID-19
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Уніфікований клінічний протокол первинної, 
вторинної (спеціалізованої), третинної (високоспеціалізованої) 

медичної допомоги «Остеосаркома»
Затверджено наказом Міністерства охорони здоров’я України від 20 червня 2022 року № 1050

І. Епідеміологічна інформація
Захворюваність на злоякісні новоутворен-

ня кісток та суглобових хрящів в Україні ста-
новить 1,3 на 100 тис. населення. Саркома 
кісток становить менше 0,2% від усіх зло-
якісних новоутворень. Остеосаркома (ОС) 
становить 60% саркоми кісток, хондросарко-
ма – 30%, злоякісна фіброзна гістіоцитома 
та фібросаркома кісток – лише 1% від усіх 
злоякісних новоутворень кісток. ОС складає 
6,8% у статево-віковій структурі захворюва-
ності дівчаток (0-14 років) та 5,6% – чолові-
ків молодих вікових груп (15-29 років). ОС 
належить до відносно рідкісних злоякісних 
новоутворень. Захворюваність складає в се-
редньому 0,75 на 100 тис. населення. ОС спо-
стерігається у 8 разів частіше, ніж інші зло-
якісні новоутворення кісток.

Найчастіше захворювання виникає у віці 
10-25 років. На цей віковий період припадає 
80% випадків вперше виявлених ОC. ОС, 
виявлена в осіб віком до 10 років і після 
40 років, – досить велика рідкість. Чоловіки 
хворіють на ОС у 1,5 раза частіше за жінок. 
Згідно з уточненими даними Національного 
канцер-реєстру України, у 2019 році в Укра-
їні зареєстровано 329 нових підтвердже-
них випадків усіх первинних злоякісних 
пухлин кісток (серед них – 148 ОС та її гісто-
логічних підвидів), з них 40 випадків ОС 
у дітей і підлітків. Захворюваність на ОС 
кісток склала 0,5 на 100 тис. населення. 
Смертність (грубий показник) становила 0,3 
на 100 тис. населення. Спеціальним лікуван-
ням охоплено 64,1% первинних хворих. 
З них отримали тільки хірургічне лікування 
26,4% пацієнтів, комбіноване або комплек-
сне лікування – 33,1%.

ІІ. Загальна частина
Етіологія ОС залишається невідомою. 

Факторами, що сприяють виникненню сар-
коми кісток, є травми й іонізуюче опромі-
нення. Передпухлинними захворюваннями 
вважаються фіброзна дисплазія та хвороба 
Педжета. Частіше пухлина уражає метафізи 
довгих трубчастих кіток (стегнова, плечова, 
великогомілкова), досить рідко пухлина ло-
калізується в діафізах.

Діагноз ОС встановлюється на підставі 
гістологічного висновку за матеріалами мор-
фологічного дослідження біоптату пухлин-
ного утворення у закладах, що надають спе-
ціалізовану медичну допомогу, або підрозді-
лах закладів охорони здоров’я (ЗОЗ), у яких 
здійснюється спеціальне протипухлинне лі-
кування. У разі прогресування захворюван-
ня, коли відсутні показання до продовження 
спеціального лікування, пацієнти потребу-
ють адекватного знеболювання при хроніч-
ному больовому синдромі, інших заходів 
з паліативної допомоги, а також симптома-
тичного лікування відповідно до чинних га-
лузевих стандартів медичної допомоги.

Лікарі загальної практики – сімейні лікарі, 
лікарі ортопеди-травматологи відіграють 
ключову роль в організації раннього вияв-
лення ОС, сприянні виконанню рекоменда-
цій спеціалістів під час протипухлинного 
лікування, забезпеченні належної паліатив-
ної допомоги.

ІІІ. Основна частина
3.1. Первинна медична допомога
3.1.1. Первинна профілактика 
Обґрунтування

Відсутні дані щодо специфічної профілак-
тики ОС. Однак існують докази щодо впливу 
способу життя й навколишнього середовища 
на виникнення ОС.

Дії лікаря
Обов’язкові

Усіх осіб, які отримують медичну допомо-
гу у лікаря загальної практики – сімейного 
лікаря, направляти на профілактичний огляд 
стосовно онкологічної патології (онкопроф-
огляд) 1 раз на рік.

3.1.2. Діагностика
Положення протоколу

Діагностичні заходи спрямовуються 
на раннє виявлення лікарем загальної прак-
тики – сімейним лікарем/лікарем-педіатром 
ознак ОС та направлення пацієнта до закла-
ду/структурного підрозділу ЗОЗ, визначено-
го для надання медичної допомоги таким 
пацієнтам, з метою встановлення діагнозу 
та призначення спеціального лікування.

Обґрунтування
Діагноз ОС може бути припущений у разі 

наявності постійного немеханічного болю 
в будь-якій кістці, який триває більше кіль-
кох тижнів. Такий біль має викликати зане-
покоєння і слугує приводом для негайного 
обстеження.

Дії лікаря 
Обов’язкові

Збір скарг та анамнестичних даних з ура-
хуванням основних факторів ризику розвит-
ку ОС, у тому числі спрямованих на виявлен-
ня причини больового синдрому та умов його 
виникнення (див. пункт 4.1 розділу IV).

Фізикальний огляд, спрямований на ви-
явлення збільшення об’єму м’яких тканин 
у ділянці болю та підвищення місцевої тем-
ператури (див. пункт 4.1 розділу IV).

Направлення пацієнта на рентгенологічне 
дослідження ураженого сегмента для вияв-
лення рентгенологічних ознак онкологічно-
го процесу в кістці.

Направлення пацієнта з виявленими 
симптомами впродовж 5 днів до закладу, що 
надає спеціалізовану медичну допомогу.

3.1.3. Лікування
Положення протоколу

Спеціальне протипухлинне лікування па-
цієнтів з ОС здійснюється у закладах, що на-
дають вторинну (спеціалізовану) та третинну 
(високоспеціалізовану) медичну допомогу.

Обґрунтування
Доведено, що спеціальне протипухлинне 

лікування сприяє досягненню тривалої ремі-
сії та одужанню пацієнтів з ОС.

Дії лікаря
Не призначати пацієнту фізіотерапевтич-

ні процедури на ділянки болю до верифікації 
процесу.

Під час обстеження та спеціального ліку-
вання сприяти виконанню пацієнтом усіх 
рекомендацій лікаря-онколога, лікаря орто-
педа-травматолога, інших спеціалістів і на-
давати інформацію на основі клінічної на-
станови «Остеосаркома».

3.1.4. Подальше спостереження 
Положення протоколу

Пацієнт після спеціального лікування пе-
ребуває на обліку у лікаря загальної практи-
ки – сімейного лікаря/лікаря-педіатра, який 
веде необхідну медичну документацію 
та сприяє виконанню пацієнтом рекоменда-
цій спеціалістів.

Обґрунтування
Наявні докази, що своєчасне виявлен-

ня рецидиву збільшує загальну виживаність 

пацієнтів з ОС, тому після проведеного ліку-
вання ОС пацієнт потребує постійного на-
гляду лікаря загальної практики – сімейного 
лікаря/лікаря-педіатра.

Деякі форми психотерапії приносять ко-
ристь хворим на рак (саркому), оскільки ма-
ють позитивний вплив на якість їхнього життя.

Дії лікаря 
Обов’язкові

Забезпечити записи в Медичній карті амбу-
латорного хворого (форма № 025/о) та конт-
роль дотримання Плану спостереження (див. 
пункт 4.3 розділу ІV).

Погодити інформовану добровільну згоду 
пацієнта на обробку персональних даних 
(Вклад ний листок до облікових форм № 003/о; 
025/о).

Вести Реєстраційну карту хворого на зло-
якісне новоутворення (форма № 030-6/о).

Пацієнтам після спеціального лікування, 
під час спостереження призначають симпто-
матичне лікування, спрямоване на корекцію 
патологічних симптомів з боку органів і сис-
тем, лікування інших захворювань та під-
тримку якості життя. За необхідності пацієн-
та направляють до ЗОЗ, що надають вторин-
ну (спеціалізовану) медичну допомогу.

Надавати пацієнтам, які перенесли спеці-
альне лікування, або особі, яка доглядає 
за такими хворим, інформацію щодо можли-
вих віддалених побічних ефектів, необхідно-
сті проведення періодичних обстежень 
у зв’язку з високою небезпекою виникнення 
рецидиву або іншої пухлини.

Надавати рекомендації щодо способу життя, 
режиму харчування та фізичних навантажень.

Сприяти дотриманню пацієнтом планових 
обстежень (див. пункт 4.3 розділу IV).

Пацієнтам із прогресуючим захворюван-
ням після завершення спеціального лікуван-
ня надається адекватне знеболювання, інші 
заходи з паліативної допомоги, а також 
симптоматичного лікування відповідно 
до чинних галузевих стандартів у сфері охо-
рони здоров’я.

3.2. Вторинна (спеціалізована) 
медична допомога
3.2.1. Діагностика
Положення протоколу

Діагноз ОС встановлюється виключно 
у ЗОЗ, що надають спеціалізовану медичну 
допомогу, на підставі гістологічного виснов-
ку за матеріалами морфологічного дослі-
дження біоптату пухлинного утворення.

Обґрунтування
Обстеження має бути спрямоване на з’ясу-

вання тривалості й інтенсивності болю (на-
приклад, біль уночі), тривалості скарг або 
наявності перелому. Нещодавні травми не ви-
ключають діагноз злоякісної пухлини і не ма-
ють перешкоджати відповідним діагностич-
ним заходам. Крім злоякісних новоутворень, 
при яких у патологічний процес залучається 
кістка, причинами больового синдрому мо-
жуть бути посттравматичні ушкодження 
та остеомієліт.

3.2.2. Дії лікаря 
Обов’язкові

Збір скарг та анамнестичних даних з ура-
хуванням основних факторів ризику розвит-
ку ОС, у тому числі спрямований на вияв-
лення причини больового синдрому й умов 
його виникнення (див. пункт 4.1 розділу IV).

Фізикальний огляд, спрямований на вияв-
лення збільшення об’єму м’яких тканин у ді-
лянці болю та підвищення місцевої темпе-
ратури (див. пункт 4.1 розділу IV).

Лабораторні дослідження:
• клінічний аналіз крові з обов’язковим 

визначенням швидкості осідання еритроци-
тів (ШОЕ);

• біохімічний аналіз крові: рівень лактатде-
гідрогенази (ЛДГ), загального білка, креатині-
ну, сечовини, аланінамінотрансферази (АЛТ), 
аспартатамінотрансферази (АСТ), глюкози.

Інструментальні дослідження:
• рентгенологічне дослідження уражено-

го сегмента для виявлення рентгенологічних 
ознак онкологічного процесу в кістці;

• магнітно-резонансна томографія (МРТ) 
із контрастним підсиленням ураженого сег-
мента; 

• електрокардіографія (ЕКГ).

Бажані
Консультація (за необхідності) лікаря ор-

топеда-травматолога, інших спеціалістів.
Обстеження на сифіліс, гепатити, вірус 

імунодефіциту людини (ВІЛ).

3.2.3. Лікування
Положення протоколу

Спеціальне протипухлинне лікування па-
цієнтів з ОС здійснюється виключно у ЗОЗ, 
що надають третинну (високоспеціалізовану) 
медичну допомогу.

Обґрунтування
Вибір лікування ОС визначається стадією 

захворювання, віком і загальним станом па-
цієнта.

Дії лікаря 
Обов’язкові

Не призначати пацієнту фізіотерапевтич-
ні процедури на ділянки болю до верифікації 
процесу.

Під час обстеження та спеціального ліку-
вання сприяти виконанню пацієнтом усіх 
рекомендацій лікаря-онколога, лікаря орто-
педа-травматолога та інших спеціалістів, 
а також проводити огляд з метою виявлення 
ускладнень спеціального лікування.

3.2.4. Подальше спостереження 
Положення протоколу

Пацієнт після спеціального лікування пе-
ребуває на обліку у лікаря-онколога, який 
веде необхідну медичну документацію 
та сприяє виконанню пацієнтом усіх реко-
мендацій спеціалістів.

Обґрунтування
Існують докази, що своєчасне виявлення 

рецидиву збільшує загальну виживаність 
 пацієнтів з ОС. Після проведеного лікуван-
ня ОС пацієнт потребує постійного нагляду 
лікаря-онколога. Дослідження показали, що 
підвищення фізичної активності сприяє ви-
щій виживаності пацієнтів.

Дії лікаря
Ведення Реєстраційної карти хворого на зло-

якісне новоутворення (форма № 030-6/о).
Організація надання медичної допомоги 

пацієнтам у проміжках між курсами спеці-
ального лікування, після завершення спеці-
ального лікування.

Пацієнтам після спеціального лікування, 
під час спостереження, призначають симпто-
матичне лікування, спрямоване на корекцію 
патологічних симптомів з боку органів і сис-
тем, лікування інших захворювань та під-
тримку якості життя, у ЗОЗ, що надають вто-
ринну (спеціалізовану) медичну допомогу.

Пацієнтам з прогресуванням захворюван-
ня після завершення спеціального лікування 
забезпечують адекватне знеболювання, інші 
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заходи з паліативної допомоги, а також симп-
томатичне лікування відповідно до чин них 
галузевих стандартів у сфері охорони здоров’я.

Бажані
При зверненні лікаря загальної практики – 

сімейного лікаря за консультацією, при само-
стійному зверненні пацієнта або особи, яка 
доглядає за пацієнтом, надавати інформацію 
щодо можливих віддалених побічних ефектів 
лікування, необхідності проведення періодич-
них обстежень у зв’язку з високим ризиком 
виникнення рецидиву або іншої пухлини.

3.3. Третинна (високоспеціалізована) 
медична допомога
3.3.1. Діагностика
Положення протоколу

Діагностика злоякісних пухлин кісток по-
лягає у підтвердженні за допомогою морфо-
логічного методу наявності злоякісного ново-
утворення, встановлення нозологічної фор-
ми, гістологічного підтипу ОС. Обов’яз ко вим 
є визначення поширення пухлинного проце-
су та стадії захворювання.

Обґрунтування
Морфологічне дослідження та стадіюван-

ня є ос новними заходами в діагностиці ОС, 
оскіль ки саме морфологічна форма і ступінь 
злоякісності виз начають вибір методів спе-
ціального лікування.

Дії лікаря
Обов’язкові

Збір анамнестичних даних включає вивчен-
ня сімейного анамнезу й анамнезу хвороби, 
важливе з’ясування наявності попередньої 
променевої терапії. Особлива увага звертаєть-
ся на інтенсивність та тривалість скарг, напри-
клад, біль уночі, причини больового синдрому 
й умови його виник нення.

Фізикальне обстеження: оцінюють розмір, 
консистенцію набряку, місцеву температуру, 
наявність збільшених регіонарних лімфатич-
них вузлів, судинний малюнок у зоні набря-
ку, функцію найближчого суглоба, периметр 
кінцівки над місцем ураження.

Оцінка загального стану пацієнта за допо-
могою шкал Карновського та Східної об’єд-
наної групи онкологів (ECOG; табл. 1).

Інструментальні дослідження:
• комп’ютерна томографія (КТ) органів 

грудної, черевної порожнин та малого таза 
обов’язково, вогнища ураження за по треби;

• МРТ вогнища ураження з контрастним 
підсиленням; гістологічна верифікація діа-
гнозу (див. пункт 4.1 розділу IV); 

• остеосцинтиграфія з метою виявлення 
skip-метастазів і мультицентричного уражен-
ня кісток скелета.

Лабораторні дослідження:
• клінічний аналіз крові (загальний) з обо-

в’язковим визначенням ШОЕ; біохімічний 
 аналіз крові (рівень ЛДГ, загального білка, кре-
атиніну, сечовини, АЛТ, АСТ, глюкози); коагу-
лограма;

• обстеження на сифіліс, ВІЛ;

• обстеження на гепатит В, С (у разі отри-
мання позитивних результатів – кількісна 
полімеразна ланцюгова реакція (ПЛР) і кон-
сультація інфекціоніста);

• загальний аналіз сечі.

Бажані
Імуногістохімічне дослідження біоптату 

з метою диференційної діагностики від ін-
ших нозологічних форм.

Консультація спеціаліста з репродуктивної 
медицини з питань збереження дітород-
ної функції перед спеціальним лікуванням 
(за бажа н  ням пацієнта).

Позитронно-емісійна томографія (ПЕТ)
як альтернатива остеосцинтиграфії та КТ.

3.3.2. Госпіталізація
Положення протоколу

До ЗОЗ, що надають високоспеціалізо-
вану медичну допомогу, пацієнт із підозрою 
на ОС скеровується лікарем загальної прак-
тики – сімейним лікарем, лікарем-онколо-
гом, лікарем ортопедом-травматологом, ін-
шим лікарем-спеціалістом.

Обґрунтування
Для підтвердження діагнозу ОС необхідна 

госпіталізація пацієнта для проведення інва-
зивних діагностичних процедур, призначен-
ня спеціального лікування за відсутності 
протипоказань.

Дії лікаря
Обов’язкові

Ознайомити пацієнта з переліком можли-
вих втручань та очікуваними ризиками.

Отримати перед госпіталізацією до ста-
ціонару Інформовану добровільну згоду па-
цієнта на проведення діагностики, лікування 
та на про ведення операції та знеболювання 
(форма № 003-6/о), погодити Інформовану 
добровільну згоду пацієнта на обробку пер-
сональних даних (Вкладний листок до облі-
кових форм № 003/о; 025/о).

Надати пацієнту з остеосаркомою «Ін-
формацію для пацієнта з остеосаркомою» 
( панель).

3.3.3. Лікування
Положення протоколу

План лікування пацієнта з ОС визначає 
консиліум у складі спеціалістів: лікаря-онко-
лога, лікаря – променевого терапевта, лікаря 
хірурга-онколога, лікаря патологоанатома.

Спеціальне лікування пацієнта з ОС поля-
гає у поєднаному застосуванні хіміотерапії 
(ХТ) та хірургічного втручання залежно від 
стадії пухлини.

Обґрунтування
Вибір лікування ОС визначається стадією 

захворювання, віком і загальним станом па-
цієнта (рис. 1).

Дії лікаря
Призначити спеціальне лікування паці-

єнту з ОС (див. пункт 4.2. розділу IV, рис. 2).

Моніторувати стан пацієнта, виявляти по-
бічні ефекти спеціального протипухлинного 
лікування, призначати симптоматичне ліку-
вання, лікування супутньої патології відпо-
відно до чинних галузевих стандартів у сфері 
охорони здоров’я.

3.3.4. Виписка з рекомендаціями 
після госпіталізації
Положення протоколу

При виписуванні пацієнту надається ви-
писка з медичної карти стаціонарного хво-
рого встановленої форми, яка містить інфор-
мацію про отримане лікування, особливості 
перебігу захворювання, рекомендації щодо 
подальшого лікування та спостереження.

Обґрунтування
Виписування пацієнта планується відпо-

відно до таких критеріїв: 
• завершення запланованого обсягу терапії;
• відсутність ускладнень терапії, що по-

требують лікування в стаціонарі; 
• неможливість продовження спеціальної 

терапії у зв’язку з розвитком протипоказань.

Дії лікаря 
Обов’язкові

Оформити Виписку із медичної карти ам-
булаторного (стаціонарного) хворого (форма 
№ 027/о).

Надати пацієнтам, які пройшли спеціаль-
не лікування, інформацію щодо його можли-
вих віддалених побічних ефектів (див. па-
нель), а також щодо необхідності проведення 
періодичних обстежень відповідно до Плану 
спостереження.

Надати рекомендації щодо способу життя, 
режиму харчування та фізичних навантажень.

3.3.5. Подальше спостереження 
Положення протоколу

У зв’язку з високою небезпекою виникнення 
рецидиву або метастазів пацієнти з ОС підляга-
ють постійному спостереженню з плановими 
оглядами у ЗОЗ, що надають спеціалізовану 

медичну допомогу, у якому отримували ліку-
вання, або за місцем реєстрації.

Обґрунтування
Пацієнти із ОС підлягають спостережен-

ню пожиттєво.
Обстеження відповідно до Плану спосте-

реження сприяє ранньому виявленню реци-
диву захворювання та/або іншої пухлини.

Дії лікаря 
Обов’язкові

Забезпечити ведення Реєстраційної карти 
хворого на злоякісне новоутворення (форма 
№ 030-6/о) та відображення в ній результатів 
проведених обстежень.

Контролювати та забезпечувати здійснен-
ня Плану спостережень пацієнтів з ОС після 
спеціального лікування (див. пункт 4.3 роз-
ділу IV).

ІV. Опис етапів медичної допомоги
4.1. Загальний алгоритм діагностики 
та диференційної діагностики

Детальний збір анамнезу (сімейний анамнез, 
анамнез життя, наявність попередньої проме-
невої терапії) та фізикальне обстеження дозво-
ляють визначити провідні симптоми та запідо-
зрити ОС, направити пацієнта на додаткове 
обстеження для підтвердження діагнозу.

Під час фізикального обстеження необхідно 
оцінити локалізацію болю, місцеву темпера-
туру, судинний малюнок у зоні набряку, функ-
цію найближчого суглоба, периметр кінцівки 
над місцем ураження. Особливу увагу приді-
ляють розміру, консистенції набряку, його 
розташуванню та мобільності, відношенню 
до ураженої кістки, наявності збільшених ре-
гіонарних лімфатичних вузлів. Звичайна рент-
генографія у двох проєкціях має бути першим 
методом дослідження. Наступним кроком є 
візуалізація за допомогою МРТ всього сегмен-
та ураження з прилеглими суглобами. КТ ура-
женої кістки слід застосовувати у випадку 

Продовження на стор. 30.

Таблиця 1. Шкали Карновського та ECOG

Індекс Карновського Активність, % Шкала ECOG-ВООЗ Оцінка

Стан нормальний, скарг немає 100 Нормальна активність 0

Здатний до нормальної діяльності, незначні симптоми 
або ознаки захворювання 90 Є симптоми захворю-

вання, але ближче 
до нормального стану

1

Нормальна активність з зусиллям 80

Обслуговує себе самостійно, не здатний до нормальної 
 діяльності або активної роботи 70 Більше 50% денного 

часу проводить 
не в ліжку, але іноді 
потребує відпочинку

2
Часом потребує допомоги, але здатний самостійно 
задовольняти більшу частину своїх потреб 60

Потребує значної допомоги та медичного обслуговування 50 Потребує перебування 
в ліжку протягом більше 
ніж 50% денного часу

3
Інвалід, потребує спеціальної допомоги, в тому числі медичної 40

Тяжка інвалідність, показана госпіталізація, але смерть 
не передбачається 30

Не здатний себе обслу-
говувати, прикутий 
до ліжка

4Тяжкий пацієнт. Необхідне активне лікування та госпіталізація 20

Смерть 0

ВООЗ – Всесвітня організація охорони здоров’я.

Хороша відповідь 
(стандартний ризик)
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Рис. 2. Схема лікування хворих на ОС IIA-IVВ стадії
A – доксорубіцин у дозі 35 мг/м2 площі поверхні тіла на день шляхом 4-годинної в/в інфузії × 2 дні; М – метотрексат 12 000 мг/м2 шляхом 
4-годинної в/в інфузії; Р – цисплатин 60 мг/м2 × 2 шляхом в/в інфузії (загальна доза – 120 мг/м2); Eto – етопозид 150 мг/м2 на день × 3 дні шляхом 
2-годинної в/в інфузії,  розведений у 0,4 мг/мл розчину NaCl; Ifo – іфосфамід 3 г/м2 шляхом 21-24-годинної в/в інфузії 3 дні + месна 4 г/м2 (4 дні); 
A1 – доксорубіцин 45 мг/м2 на день × 2 дні.
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ОС високого ступеня злоякісності (G3-4) 
Стадія ІІВ-IV

Неоад’ювантна ПХТ

Рестадіювання
(КТ ОГК, MРT/КТ вогнища ураження)

ОС низького ступеня злоякісності (G1-2) 
Стадія ІA-IB

Широка резекція
Рестадіювання

Високий ступінь
злоякісності G3-4

Ад’ювантна ПХТ 
(1-ша лінія)
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Променева терапія
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ПХТ (1-ша лінія), стандартний ризик
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СпостереженняШирока резекція

Оцінка патоморфозу за HUVOS

Погана

ПХТ (1-ша лінія), високий ризик

Рис. 1. Алгоритм лікування при ОС
ОГК – органи грудної клітки; ПХТ – поліхіміотерапія.
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сумнівів, з метою більш чіткої візуалізації 
кальцифікації, формування окістя або де-
струкції кортикального шару.

Крім злоякісних новоутворень, при яких 
у патологічний процес залучається кістка, 
причинами больового синдрому можуть бути 
посттравматичні ушкодження й остеомієліт. 
Недавні травми не виключають діагнозу зло-
якісної пухлини і не мають перешкоджати 
відповідним діагностичним заходам.

Основні фактори ризику розвитку ОС:
• високий зріст у дітей/підлітків (акселе-

ратів), у яких ОС довгих трубчастих кісток 

виникають частіше, зазвичай у зоні макси-
мальної швидкості росту скелета;

• проведення променевої терапії з приво-
ду інших онкологічних захворювань; 

• наявність спадкових хвороб (хвороба 
Педжета) та аномалій розвитку, таких як син-
дроми Лі – Фраумені, Вернера, Ротмунда – 
Томсона, Блума та спадкова ретинобластома.

Симптоми, з якими необхідно направити па-
цієнта до лікаря-онколога:

• наявність постійного болю в будь-якій 
кістці, що триває довше ніж кілька тижнів. 
Набряк буде наявний тільки якщо пух лина 

 прогресувала через кортикальний шар 
та окістя;

• ураження кістки, яке, за даними рент-
генографічного дослідження, може бути пер-
винною злоякісною пухлиною кістки. Дітей 
і підлітків слід направляти до центрів, які 
надають консультації з урахуванням вікових 
особливостей.

Мінімальний перелік обстежень, результа-
ти яких додаються до направлення пацієнта 
з підозрою на ОС до ЗОЗ, що надають спеціа-
лізовану медичну допомогу:

• клінічний аналіз крові (загальний); 

• біохімічний аналіз крові;
• висновок рентгенолога, рентгенограми 

органів грудної клітки (якщо було проведе-
но), МРТ-диски обов’язково.

Верифікація діагнозу. Встановлення пато-
морфологічного діагнозу вимагає спеціальних 
знань у цій сфері й обговорюється мульти-
дисциплінарною командою спеціалістів.

Слід виконати хірургічну біопсію вогнища 
ураження з гістологічним дослідженням ма-
теріалу. Якщо матеріал неналежної якості, 
то проводиться повторна біопсія до отриман-
ня результатів належної якості.

Уніфікований клінічний протокол первинної, вторинної (спеціалізованої), 
третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Остеосаркома»

затверджено наказом Міністерства охорони здоров’я України від 20 червня 2022 року № 1050

Продовження. Початок на стор. 28.

Панель

ІНФОРМАЦІЯ ДЛЯ ПАЦІЄНТА З ОСТЕОСАРКОМОЮ
Діагноз остеосаркома та її варіанти встановлюється на під-

ставі результатів біопсії. Тому це дослідження необхідне для 
обґрунтованого вибору оптимального лікування.

Мета лікування – отримання максимального ефекту від те-
рапії при мінімумі побічних явищ і збереженні високої якості 
життя пацієнтів.

Необхідно пам’ятати, що план лікування визначає 
ваш лікар з урахуванням стадії захворювання, групи 
ризику та вашого загального стану!

Що повинен знати пацієнт, якому встановлено 
діагноз саркома кістки та який отримує 

протипухлинну терапію

Що таке хіміотерапія?
Хіміотерапія – застосування лікарських засобів, які справ-

ляють протипухлинну дію, з метою знищення клітин злоякісної 
пухлини в організмі. Хіміотерапевтичні препарати впливають 
на різні фази клітинного циклу, що призводить до загибелі 
клітин пухлини. Але одночасно токсична дія хіміопрепаратів 
негативно впливає і на здорові органи й тканини організму.

Які ускладнення можуть виникнути під час прове-
дення терапії?

Нудота і блювання – найчастіші ускладнення, зумовлені 
поєднанням впливу пухлинної інтоксикації та хіміопрепарату 
на блювотний центр у головному мозку, а також безпосеред-
ньою дією на слизову оболонку шлунка. Ступінь прояву зале-
жить від препарату, який застосовується, індивідуальної реак-
ції пацієнта і коливається від незначної, тимчасової до постійної 
нудоти з частим блюванням.

Оскільки усі клітини організму, які швидко діляться, особли-
во клітини слизової оболонки ротової порожнини, вразливі 
до дії хіміопрепаратів, проведення хіміотерапії може призвести 
до розвитку локальної інфекції, утворення ерозій і виразок 
у ротовій порожнині.

В основі розвитку кишкової дисфункції лежить той самий 
механізм ураження слизової оболонки. Клінічними ознаками 
кишкової дисфункції є біль у животі, який значно посилюється 
після прийому їжі, часті рідкі випорожнення з домішками слизу, 
у тяжких випадках – з кров’ю. Про появу всіх небажаних явищ 
необхідно повідомити вашого лікуючого лікаря, який призна-
чить терапію з метою запобігання або значного зменшення 
побічної дії хіміотерапевтичних препаратів.

Особливості харчування під час проведення протипух-
линного лікування:

1. Під час кожного прийому їжі намагайтеся їсти поволі, 
щоб не виникало відчуття переповнення шлунка, їжте невели-
кими порціями протягом всього дня.

2. Вживайте тільки м’яку їжу, бажано кімнатної темпера-
тури.

3. Уникайте солодких, жирних, гострих або дуже солоних 
страв.

4. Ретельно пережовуйте їжу для поліпшення травлення.
5. Випивайте не менше 2 літрів рідини на день (негазована 

вода, морси, узвари, компоти), рідину пийте невеликими ковт-
ками.

6. Ретельно дотримуйтеся гігієни ротової порожнини (про-
водьте обробку ротової порожнини розчином харчової соди 
або хлоргексидину після прийому їжі).

7. Зубна щітка має бути м’якою, при тяжкому ураженні 
 слизової оболонки ротової порожнини використовувати зубну 
щітку не рекомендується, щоб уникнути додаткового травму-
вання слизової оболонки.

8. Якщо вранці вас турбує нудота, ще до того, як встати 
з ліжка, слід з’їсти трохи печива або шматочок хліба.

9. При сильній нудоті зробіть декілька глибоких вдихів, ди-
хайте поволі. Можна випити прохолодний освітлений несо-
лодкий фруктовий сік або негазовану воду, в період найбільш 
сильної нудоти намагайтесь заснути.

10. Після їди не лягайте одразу в ліжко, а посидьте в кріслі 
не менше 2 годин.

11. Намагайтесь відволікатися від неприємних відчуттів, 
спілкуйтеся з друзями, слухайте музику, дивіться телевізор, 
читайте.

12. Протягом 1-2 годин до і після введення протипухлинних 
ліків уникайте вживання їжі та рідини.

13. При виникненні нудоти або блювання, особливо протя-
гом 24-48 годин після чергового введення протипухлинних 
препаратів, повідомляйте про це лікуючого лікаря і виконуйте 
дані ним рекомендації.

Алопеція (облисіння) – часта побічна дія протипухлинної 
терапії. У деяких випадках може зменшитися тільки густота 
волосяного покриву, в інших відбувається повна втрата волос-
ся. Проте через деякий час після закінчення хіміотерапії волос-
ся повністю відновлюється. Під час проведення протипухлин-
ного лікування рекомендується:

• користуватися шампунями для сухого і пошкодженого 
волосся; 

• розчісуватися м’якою щіткою;
• коротко стригтися;
• носити головні убори.
Слабкість та анемія. Зменшення кількості еритроцитів 

у крові під час лікування зумовлене ураженням кісткового моз-
ку патологічними клітинами та токсичною дією хіміопрепаратів. 
Це призводить до зниження рівня гемоглобіну в крові, розви-
вається анемія. Вона супроводжується загальною слабкістю, 
підвищеною втомлюваністю, запамороченням, частим серце-
биттям і диханням. Крім того, причиною слабкості може бути 
масивний розпад пухлинних клітин на фоні хіміотерапії. 
Обов’язково повідомляйте лікуючого лікаря про розвиток за-
значених явищ.

Інфекції. У результаті побічної дії хіміопрепаратів підви-
щується сприйнятливість організму до інфекцій. Причиною 
більшості інфекційних ускладнень при хіміотерапії можуть 
стати бактерії, які містяться на шкірі, в ротовій порожнині, 
шлунково-кишковому тракті, ділянці статевих органів і зазви-
чай нешкідливі для організму. Іноді інфекційні ускладнення 
можуть розвинутись навіть при ретельному дотриманні осо-
бистої гігієни. Про всі випадки підвищення температури тіла, 
навіть незначного, необхідно повідомляти вашого лікаря, 
оскільки може виникнути необхідність у призначенні антибак-
теріальної терапії.

Геморагічні ускладнення та кровоточивість. 
Зниження кількості тромбоцитів підвищує ризик кровоточиво-
сті. Навіть при незначній травмі виникає рясна кровотеча, 
спонтанно з’являються крововиливи на шкірі та слизових обо-
лонках, іноді носова кровотеча або кровотеча з ясен. При 
появі кровохаркання, блювання «кавовою гущею» і випорож-
нень чорного кольору необхідно терміново повідомити вашо-
го лікаря.

Пригнічення кровотворення. Найчастіше пригнічення 
кровотворення спостерігається через 7-14 днів після закінчен-
ня курсу хіміотерапії. У цей час необхідно дотримуватись ізо-
льованого режиму, не контактувати з особами, які мають озна-
ки інфекції, харчуватися тільки термічно обробленою їжею.

Вплив на статеву систему. Хіміотерапія може чинити 
негативний вплив на статеві органи і їх функцію як у чоловіків, 

так і у жінок. Вірогідність безпліддя слід обговорити з лікуючим 
лікарем ще до початку лікування. Термін відновлення репро-
дуктивної функції залежить від виду хіміопрепаратів, їх дозу-
вання, кількості курсів хіміотерапії, а також віку пацієнта 
та його загального стану.

У чоловіків унаслідок хіміотерапії імовірне зменшення 
кількості статевих клітин (сперматозоїдів), зниження їх рух-
ливості, що може стати причиною тимчасового або тривало-
го безпліддя. Чоловіки, яким проводиться хіміотерапія, мають 
користуватися ефективними контрацептивними засобами, 
оскільки деякі протипухлинні препарати викликають генетич-
ні порушення в зародкових клітинах. Обговоріть із лікарем, 
коли після завершення лікування можна припинити застосо-
вувати контрацептиви.

У жінок протипухлинні лікарські препарати можуть викли-
кати порушення функції яєчників і призвести до гормональної 
перебудови організму. Через це у багатьох жінок виникають 
порушення менструального циклу, іноді менструації взагалі 
припиняються, можуть з’явитися симптоми, схожі на прояви 
клімаксу: припливи, відчуття жару, свербіння і сухість у ділян-
ці статевих органів. Для запобігання таким ускладненням за-
стосовують спеціальні лікарські засоби. Рекомендується но-
сити тільки бавовняну білизну, яка не перешкоджає вільній 
цир куляції повітря, та не надягати тісну білизну або брюки. 
Пору шення функції яєчників, викликане побічною дією хіміо-
терапії, може призвести до тимчасового безпліддя, тривалість 
якого залежить від виду хіміопрепаратів, їх дозування, а та-
кож віку жінки. Оскільки хіміопрепарати можуть викликати 
розвиток вроджених вад плода, під час хіміотерапії небажа-
не настання вагітності, жінкам дітородного віку необхідно 
застосовувати ефективні контрацептивні засоби. Якщо вагіт-
ність настала ще до встановлення діагнозу, в деяких випадках 
початок лікування відкладають до пологів. При необхід-
ності проведення хіміо терапії в період вагітності її починають, 
як правило, після 12-го тижня вагітності, коли ризик розвитку 
вроджених вад у плода знижується. Іноді необхідне штучне 
переривання вагітності.

Вплив на статеве життя. У багатьох пацієнтів зміни в цій 
сфері незначні або відсутні. Деякі пацієнти відзначають зни-
ження статевого потягу внаслідок низки психологічних, емо-
ційних і фізичних чинників, що супроводжують хіміотерапію. 
Тому дуже важливо зберегти взаєморозуміння між подружжям 
(статевими партнерами) у цьому делікатному питанні. Хіміо-
терапія лише тимчасово впливає на статевий потяг і звичний 
характер статевого життя.

Грипоподібний синдром характерний при застосуван-
ні моноклональних антитіл. Проявляється підвищенням темпе-
ратури тіла, ознобом, головним болем, ломотою у всьому тілі. 
При появі будь-яких із вищевказаних симптомів під час ліку-
вання повідомляйте про це вашого лікаря. Пам’ятайте: грипо-
подібний синдром зустрічається, як правило, тільки при перших 
введеннях хіміопрепарату, наступні введення більшість паці-
єнтів переносять добре.

Пам’ятайте, що ви отримуєте ефективне лікування, 
здатне знищувати пухлинні клітини, а ускладнен-
ня, пов’язані з лікуванням, тимчасові. Сучасна ме-
дицина досягла значних успіхів у профілактиці 
та лікуванні більшості тяжких ускладнень, пов’я-
заних із побічною дією протипухлинних лікарських 
препаратів.

Про всі небажані явища обов’язково повідомляйте 
вашого лікаря!

ОНКОЛОГІЯ
РЕКОМЕНДАЦІЇ
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Біопсія первинної злоякісної пухлини 
кістки має здійснюватися лікарем-хірургом 
(або під його керівництвом), який проводи-
тиме остаточне видалення пухлини, чи під 
керівництвом лікаря-радіолога. У більшості 
пацієнтів біопсія стрижневою голкою, ви-
конана під контролем візуалізації, може 
бути хорошою альтернативою відкритій біо-
псії. Якщо остеомієліт є діагнозом для ви-
ключення, зразки слід відправити на мікро-
біологічний аналіз.

Зразки має інтерпретувати досвідчений 
лікар-патологоанатом, який спеціалізується 
на остеосаркомі, у співпраці з лікарем-радіо-
логом та обговорити у мультидисциплінарній 
групі.

Патологічний перелом може призвести 
до поширення клітин пухлини у навколишні 
тканини і збільшити ризик місцевого реци-
диву. У разі перелому внутрішня фіксація 
протипоказана, оскільки це сприяє поши-
ренню пухлини по кістковому каналу та під-
вищенню ризику розвитку місцевого реци-
диву. Реко мен дується зовнішня фіксація.

Принципи біопсії. Мінімальна контамінація 
здорових тканин. У багатьох ситуаціях трепано-
біопсія (під контролем візуалізаційних методів 
КТ або рентгенографії) є кращою альтернати-
вою відкритій біопсії.

Адекватне взяття матеріалу з репрезента-
тивних ділянок.

Усі зразки мають бути направленні на мі-
кробіологічне дослідження з метою диферен-
ційної діагностики.

Зразки мають бути інтерпретовані досвід-
ченим патологоанатомом у співпраці з рент-
генологом.

Форма запиту повинна містити достатню 
кількість матеріалу для патологоанатома, 
в тому числі інформацію щодо локаліза-
ції пухлини, віку пацієнта та радіологічних 
 зображень.

Відкриту біопсію застосовують за неможли-
вості виконання трепанобіопсії з деяких при-
чин (товстий кортикальний шар або складна 
анатомічна ділянка, що буває при ураженнях 
кісток таза) та проводиться тільки за допомо-
гою поздовжніх розрізів. Ділянка біопсії по-
винна бути чітко позначена за допомогою 
невеликого розрізу або чорнила, щоб переко-
натися, що місце може бути визначене під час 
остаточного хірургічного видалення пухлини.

У разі ураження спинного мозку ламінек-
томія проводиться з метою декомпресії спин-
ного мозку.

Основним критерієм встановлення діагно-
зу є гістологічне дослідження інформативно-
го біоптату у референтних лабораторіях, які 
спеціалізуються на саркомах. Лікар-пато лого-
анатом, який досліджує матеріал, повинен 
мати достатній досвід у діагностиці пухлин 
кісток і задовільну матеріальну-технічну базу.

У разі розбіжності клініко-рентгенологіч-
ного діагнозу та морфологічних висновків 
необхідне додаткове гістологічне досліджен-
ня матеріалу.

Пункційна біопсія допускається лише 
в окремих випадках для отримання цито-
логічного матеріалу з метою верифікації про-
цесу у пацієнтів, які потребують встановлен-
ня діагнозу за життєвими показаннями. 
Після покращення стану хворого питання 
щодо можливості діагностичного оператив-
ного втручання вирішується повторно.

Зразки мають бути оперативно достав-
лені для оцінки лікарем-патологоанатомом 
(в ідеальному випадку – протягом пів го дини).

Після доставки матеріалу перед фіксацією 
формаліном частину пухлинних відбитків 
фіксують, а частину матеріалу бажано трима-
ти свіжозамороженим (додатковий матеріал 
може бути потрібний для створення первин-
них клітинних культур для цитогенетичного 
й інших досліджень). Рекомендовано зберіга-
ти свіжі заморожені тканини і пухлинні від-
битки (Touch Preps), оскільки оцінка молеку-
лярної патології може бути виконана пізніше.

Після проведення гістологічного дослі-
дження біоптату у висновку має бути обов’яз-
ково вказаний ступінь злоякісності G.

Гістологічний діагноз (якщо встановлено 
за межами референтних центрів) потребує 
підтвердження в центрі, що має великий до-
свід у діагностиці сарком кісток.

Класифікація та стадіювання ОС. Система 
стадіювання ґрунтується на визначенні сту-
пеня злоякісності, розмірах та наявності ме-
тастазів і потребує виконання спіральної КТ 
грудної клітки (допустимо без використання 
контрастної речовини) та сцинтиграфії ске-
лета. У класифікації ОС передбачено 4 стадії. 
На момент розроблення цього УКПМД 
в Укра їні використовують класифікацію 
TNM/AJCC 6-го перегляду (табл. 2).

Таблиця 2. Міжнародна TNM класифікація 
первинних злоякісних пухлин кісток 

6-го перегляду

Стадія Tumor (T)
Limph 
Node 

(N)

Metastases 
(M) Grade (G)

IA T1 N0 M0 G1 або G2

IB T2 N0 M0 G1 або G2

IIA T1 N0 M0 G3 або G4

IIB T2 N0 M0 G3 або G4

III T3 N0 M0 Будь-яке G

ІV Будь-яке Т N0 М1 Будь-яке G

Пухлина (Т)
Тх – первинна пухлина не може бути оці-

нена. 
T0 – немає доказів первинної пухлини.
Т1 – пухлина 8 см або менше в найбільшо-

му вимірі. 
Т2 – пухлина більше 8 см у найбільшому 

вимірі.
T3 – розриви пухлини в первинній кістці, 

skip-метастази.

Лімфатичний вузол (N)
NX – регіонарні лімфатичні вузли не мо-

жуть бути оцінені. 
N0 – немає метастазів у регіонарних лім-

фатичних вузлах .
N1 – метастаз у регіонарному лімфатич-

ному вузлі.

Віддалені метастази (M)
MX – наявність віддалених метастазів 

не може бути оцінена. 
M0 – немає віддалених метастазів.
М1 – віддалені метастази. 
М1а – метастази в легенях. 
M1b – інші віддалені метастази.

Ступінь злоякісності (G)
G1 – високодиференційована.
G2 – помірно диференційована. 
G3 – низькодиференційована.
G4 – недиференційована.

4.2. Лікування ОС
Перед початком спеціального лікування 

необхідно обстежити пацієнта з метою вияв-
лення протипоказань до застосування спе-
ціального лікування (див. розділ IV, 4.2.3). 
У разі проведення протипухлинного лікування 
частина пацієнтів може втрачати фертиль-
ність. Консультація спеціаліста з репродуктив-
ної медицини дозволяє зберегти генетичний 
матеріал або призначити протекторну терапію.

Прогностичні фактори:
• ступінь лікувального патоморфозу за Hu-

vos (табл. 3); 
• час появи метастазів;
• нелегеневі метастази.

Таблиця 3. Оцінка ефективності терапії 
за Huvos

Показники 
оцінки Патоморфоз Оцінка

Терапевтичний 
патоморфоз пух-
лини визначається 
за методом Huvos 
на підставі патогіс-
тологічного дослі-
дження операцій-
ного матеріалу

Патоморфоз IV 
(не виявлено життєздат-
них клітин) або III ступе-
ня (<10% життєздатних 
клітин)

Хороша 
відповідь

Всі інші варіанти 
(І або ІІ ступінь)

Погана 
відповідь

Алгоритм лікування ОС. Лікування ОС 
 визначається стадією захворювання, віком 
і загальним станом пацієнта (рис. 1). План 
лікування вперше виявленого пацієнта 

 визначається під час комісійного огляду спе-
ціалістів: онколога, хірурга-онколога, проме-
невого терапевта. Стандартне лікування ОС 
високого ступеня злоякісності (G3, G4) пе-
редбачає поєднання оперативного втручання 
та ХТ. Метою операції є видалення пухлини 
з адекватними хірургічними краями та збере-
ження максимальної функції в зоні ураження. 
Якщо це неможливо оцінити, на дохірургіч-
ному етапі має бути рекомендована ампута-
ція. Хірур гічні краї резекції визначають від-
повідно до класифікації Enneking: як ради-
кальні або широкі, граничні та через вогнище 
ураження (R0, R1, R2 відповідно).

Хірургічне втручання вважається адекват-
ним, коли пухлина повністю видаляється 
з краями широкими або радикальними. 
Визначення хірургічних країв має бути ре-
зультатом співпраці між лікарем-хірургом 
і лікарем-патологоанатомом. Остато чна 
оцінка країв резекції може вимагати повтор-
ного хірургічного втручання аж до необхід-
ності ампутації у разі макроскопічно виявле-
ної пухлини по краю резекції. Після первин-
ної ХТ та хірургічного втручання проводять 
місцеве рестадіювання з МРТ + КТ.

ХТ є невід’ємною частиною лікування ОС 
високого ступеня злоякісності. Її можна про-
водити до операції і завжди – після хірургіч-
ного втручання. Препарати, що використо-
вують при лікуванні ОС: метотрексат у висо-
ких дозах, цисплатин, доксорубіцин, іфос-
фамід, який можна вводити окремо або 
в комбінації з етопозидом.

Променева терапія може бути прийнята 
до розгляду в ситуаціях, коли неможливе ра-
дикальне видалення пухлини зі збереженням 
чистоти країв резекції. Променева терапія 
може бути розглянута для зменшення вира-
женості болю в кістці, якщо не планується 
інше лікування.

Відповідь на передопераційну терапію ви-
значають за ступенем лікувального патомор-
фозу за Huvos (табл. 3).

Схеми лікування ОС. Протипухлинна ме-
дикаментозна терапія спрямована на біо-
хімічні процеси в оболонці, цитоплазмі, 
орга нелах або генетичному апараті клітин 
зло якісного новоутворення. Спільною влас-
тивістю цих процесів є певний часовий по-
рядок. Саме тому застосування ліку вальних 
втручань упорядковане у вигляді схем з точ-
ним визначенням дози і часу  введення кож-
ного лікарського засобу (табл. 4-5; рис. 2).

Супровідна терапія для запобігання ви-
никненню та лікування побічних ефектів 
ПХТ здійснюється відповідно до чинних га-
лузевих стандартів медичної допомоги.

Протипоказання до спеціального протипух-
линного лікування: 

• стан за шкалою ECOG 3, 4 бали;
• порушення функції печінки, нирок, 

серцево- судинної системи тяжкого ступеня.
Прояви токсичності протипухлинного лі-

кування будь-якого типу (3, 4 ступеня) ви-
значаються за Загальними термінологічними 
критеріями несприятливих подій до усунен-
ня таких проявів (профілактика та лікування 
ускладнень ХТ – лікування ускладнень здійс-
нюється згідно з чинними галузевими стан-
дартами медичної допомоги).

Показання до редукції дози:
• ниркова недостатність (кліренс креати-

ніну <50); 
• вік пацієнтів більше 40 років.
Умови початку блоків цитостатичної терапії: 
• лейкоцити >2,0×109 г/л;
• нейтрофіли (абсолютна кількість) 

≥1,0×109 г/л; 
• тромбоцити ≥80×109 г/л.

Продовження на стор. 32.

Таблиця 4. ХТ 1-ї лінії (неоад’ювантна/ад’ювантна терапія 
або 1-ша лінія при метастатичному захворюванні)

Основні схеми медика-
ментозного лікування Склад схеми та дозування препаратів

M Метотрексат 12 г/м2 за 4 год + кальцію фолінат 15 мг/м2 
Наступний курс розпочинається на 8-22-й день1

AP
Цисплатин2 60 мг/м2 ×2 дні протягом 4-8 год у 1-й, 2-й дні 
Доксорубіцин 35 мг/м2 ×2 дні в/в протягом 4 год у 3-й, 4-й дні
Наступний курс розпочинається на 22-й день

I3

Іфосфамід 3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 1-3 год, у 1-й, 2, 3-й дні
Месна 3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 24 год, у 1-5-й дні (1000 мг/м2 в/в струминно 
за 1 год перед початком введення іфосфаміду в 1-й день)
Наступний курс розпочинається на 22-й день

EtoIfo3

Етопозид 150 мг/м2 в/в, інфузія протягом 2 год, у 1-3-й дні. Препарат розводиться 
в 0,9% розчині NaCl (0,4 мг/мл розчину)! 
Іфосфамід 3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 1-3 год, у 1-3-й дні
Месна 3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 24 год, у 1-5-й дні (1000 мг/м2 в/в струминно 
за 1 год перед початком введення іфосфаміду в 1-й день)
Наступний курс розпочинається на 22-й день

В/в – внутрішньовенно.
1Оптимальна концентрація метотрексату в плазмі крові одразу після введення >1000 мкмоль/л. У разі недосягнення такої концентрації 
 рекомендується підвищити дозу метотрексату до 15 г/м2 у наступному курсі.
2Можна вводити внутрішньовенно або внутрішньоартеріально у неоад’ювантному режимі.
3Використовується у хворих на ОС старше 40 років (наприклад, протокол EURO-B.O.S.S.: http://www.italiansarcomagroup.org/wp-content/
uploads/2014/04/EUROBOSS-testo- Version-2_1-05Sep2012.pdf).

Таблиця 5. ХТ 2-ї лінії (рецидив/рефрактерне або метастатичне захворювання)

Бажані схеми Склад схеми та дозування препаратів

HD-Ifo Іфосфамід 2000-3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 3 год, у 1-5-й дні + месна у 1-5-й дні
Наступний курс розпочинається на 22-й день

EtoIfo1

Етопозид 150 мг/м2 в/в, інфузія протягом 2 год, у 1-3-й дні. Препарат розводиться в 0,9% 
розчині NaCl (0,4 мг/мл розчину)!
Іфосфамід –3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 1-3 год, у 1-3-й дні
Месна 3000 мг/м2 в/в, інфузія протягом 24 год, у 1-4-й дні (1000 мг/м2 в/в струминно 
за 1 год перед початком введення іфосфаміду в 1-й день)
Наступний курс розпочинається на 22-й день

CE
Карбоплатин 600 мг/м2 (в/в 1-годинна інфузія у 1-й день) 
Етопозид 300 мг/м2 (по 150 мг/м2 в/в 1-годинна інфузія у 1-2-й дні)
Наступний курс розпочинається на 22-й день

GemTax

Дні 1-й, 8-й: гемцитабін 675 мг/м2 в/в зі швидкістю 10 мг/м2 на 1 хв, потім:
день 8-й: доцетаксел 75-100 мг/м2 в/в протягом 60 хв
Цикл повторюють через кожні 3 тижні
Наступний курс розпочинається на 22-й день

Регорафеніб Дні 1-21: регорафеніб 160 мг перорально 1 раз на добу
Цикл повторюють через кожні 4 тижні

Сорафеніб Дні 1-28: сорафеніб 400 мг перорально 2 рази на добу
Цикл повторюють через кожні 4 тижні

1Схема використовується в 2-й лінії терапії, якщо не використовувалась у 1-й (стандартний ризик).

ОНКОЛОГІЯ
РЕКОМЕНДАЦІЇ
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Хірургічне лікування. Перелік оперативних 
втручань подано у таблиці 6.

Променева терапія (табл. 7) призначається 
у дозі не менше 60 Гр:

• у клінічних випадках, що не підлягають 
хірургічному лікуванню через поширеність 
процесу;

• при відмові пацієнта від хірургічного 
втручання;

• коли неможливе радикальне видалення 
пухлини зі збереженням чистоти країв ре зекції;

• для зменшення вираженості болю в кіст-
ці, якщо не буде плануватися інше лікування.

Протипоказання до променевого лікування:
• загроза кровотечі з пухлини, що розпа-

дається; 
• ексудативний плеврит;
• лейкопенія і тромбоцитопенія 3-4 сту-

пеня.

Лікування залежно від стадії
І стадія – тільки хірургічне лікування (ре-

зекція фрагменту ураженої кістки + рекон-
струкція дефекту).

ІІ стадія – неоад’ювантна ХТ (M+AP або 
АР+EtoIfo ) + хірургічне втручання (резекція 
фрагменту ураженої кістки + реконструкція 
дефекту) +ад’ювантна ХТ (M+AP або 
АР+EtoIfo).

ІІІ стадія – неоад’ювантна ХТ (M+AP або 
АР+EtoIfo) + хірургічне лікування (резекція 
фрагменту ураженої кістки + реконструкція 
дефекту або ампутація) + ад’ювантна ХТ 
(M+AP+EtoIfo).

IV стадія – неоад’ювантна ХТ (M+AP або 
АР+EtoIfo) + хірургічне видалення пер винного 
вогнища та метастазів або паліа тивна проме-
нева терапія + ад’ювантна ХТ (M+AP+EtoIfo).

Лікування локального рецидиву захворюван-
ня та метастазів (метахронні мета стази). У разі 
локального рецидиву можливість хірургічного 
лікування повинна бути оцінена досвідченим 
хірургом-онкологом. При виборі хірургіч ного 
методу лікування якість життя пацієнта є ви-
значальним фактором.

ХТ не показана в разі відсутності ознак за-
хворювання після операції з приводу локаль-
ного рецидиву. У разі розвитку локального 
рецидиву одночасно з метастазами рекомен-
дується проведення 2-ї лінії ХТ (рис. 3).

Метастазектомія за методом відеотора-
коскопії НЕ рекомендується. Якщо метаста-
зи в легенях виникають повторно – мета-
стазектомія рекомендується завжди там, де 
це технічно можливо.

У разі раннього розвитку метастазів після 
2-ї лінії ХТ (до 6 міс) рекомендується при-
значення таргетної терапії (регорафеніб, со-
рафеніб).

4.3. Подальше спостереження
У зв’язку з високою небезпекою виник-

нення рецидиву або метастазів пацієнти з ОС 
підлягають постійному спостереженню з пла-
 новими оглядами в закладі спеціалізованої 
допомоги, у якому отримували лікування, або 
за місцем реєстрації.

План спостереження пацієнтів з ОС
1. Обстеження, які виконуються протягом 

першого року після закінчення спеціального 
лікування.

Один раз на 3 міс:
• опитування та фізикальне обстеження;
• лабораторні дослідження крові з обов’яз-

ковим визначенням ШОЕ та біохімічних 
 показників (рівень ЛДГ, загального білка, 
креа тиніну, сечовини, АЛТ, АСТ, глюкози);

• КТ органів грудної клітки;
• рентгенографія ділянки хірургічного 

втручання;
• ЕКГ/ехокардіографія (Ехо-КГ).
За наявності симптомів ураження:
• КТ і МРТ головного мозку призначають 

при симптомах ураження ЦНС;
• ендоскопічне дослідження виконують 

за наявності симптомів ураження шлунково- 
кишкового тракту;

• остеосцинтиграфію призначають при 
ознаках ураження кісток.

2. Обстеження, які виконуються протягом 
другого року після закінчення спеціального 
лікування.

Один раз на 4 міс:
• опитування та фізикальне обстеження;
• лабораторні дослідження крові з обов’яз-

ковим визначенням ШОЕ та біохімічних по-
казників (рівень ЛДГ, загального білка, креа-
тиніну, сечовини, АЛТ, АСТ, глюкози);

• КТ органів грудної клітки;
• рентгенографія ділянки хірургічного 

втручання:
• ЕКГ/Ехо-КГ.
За наявності симптомів ураження:
• КТ та МРТ головного мозку признача-

ють при симптомах ураження ЦНС;
• ендоскопію проводять при наявності 

симптомів ураження шлунково-кишкового 
тракту;

• остеосцинтиграфію призначають при 
ознаках ураження кісток.

3. Обстеження, які виконуються протягом 
третього-п’ятого років після закінчення спе-
ціального лікування.

Один раз на 6 міс:
• опитування та фізикальне обстеження;
• лабораторні дослідження крові з обов’яз-

ковим визначенням ШОЕ та біохімічних по-
казників (рівень ЛДГ, загального білка, креа-
тиніну, сечовини, АЛТ, АСТ, глюкози);

• КТ органів грудної клітки;
• рентгенографія ділянки хірургічного 

втручання;
• ЕКГ/Ехо-КГ.
За наявності симптомів ураження:
• КТ та МРТ головного мозку признача-

ються при симптомах ураження ЦНС;
• ендоскопічне дослідження проводять 

за наявності симптомів ураження шлунково- 
кишкового тракту;

• остеосцинтиграфію призначають при 
ознаках ураження кісток;

• у разі припущення наявності рецидиву 
захворювання, появи іншої пухлини – див. 
пункт 4.2 розділу IV.

4. Пацієнти з ОС підлягають спостереженню 
пожиттєво.

V. Ресурсне забезпечення 
виконання протоколу

На момент затвердження цього Уніфі ко-
ваного клінічного протоколу засоби матері-
ально-технічного забезпечення дозволені 
до застосування в Україні. При розробленні 
та застосуванні клінічних маршрутів паці-
єнтів (КМП) необхідно перевірити реєстра-
цію в Ук ра їні засобів матеріально-технічного 
забезпечення, які включаються до КМП, 
та від повідність призначення лікарських за-
собів Інструкції для медичного застосування 
лікарського засобу, затвердженій МОЗ Укра-
їни. Державний реєстр лікарських засобів 
України міститься за електронною адресою 
http://www.drlz.kiev.ua.

5.1. Первинна медична допомога
Кадрові ресурси: лікарі загальної практи-

ки – сімейні лікарі, лікарі терапевти, лікарі- 
педіатри. У сільській місцевості допомогу 
можуть надавати фельдшери (медичні сестри 
загальної практики).

Матеріально-технічне забезпечення
Оснащення: відповідно до Табеля осна-

щення.

5.2. Вторинна медична допомога
Кадрові ресурси: лікарі-хірурги, лікарі орто-

педи-травматологи, лікарі-онкологи, медичні 
сестри (фельдшери). Для повного обстеження 
пацієнтів необхідна участь лікарів інших спе-
ціальностей: лікарів з функціональної діа-
гностики, лікарів з ультразвукової діагности-
ки, лікарів-рентгенологів, лікарів- лаборантів.

Матеріально-технічне забезпечення
Оснащення: рентгенодіагностичне облад-

нання, ультразвуковий діагностичний апарат, 
електрокардіограф, лабораторне обладнання, 
загальноклінічне обладнання та інше відпо-
відно до Табеля оснащення.

5.3. Третинна медична допомога
Кадрові ресурси: лікарі хірурги-онкологи, 

лікарі ортопеди-травматологи, лікарі проме-
неві терапевти, лікарі-радіологи. Для повно-
го обстеження пацієнтів необхідна участь 
лікарів інших спеціальностей: лікарі з функ-
ціональної діагностики, лікарі з ультразвуко-
вої діагностики, лікарі-рентгенологи, лікарі- 
анестезіологи, лікарі-лаборанти, лікарі- 
патологоанатоми.

Матеріально-технічне забезпечення
Оснащення: відповідно до Табеля оснащен-

ня закладів охорони здоров’я, які на дають 
медичну допомогу онкологічним хворим.

Лікарські засоби (нумерація не визначає 
порядок призначення):

1) антинеопластичні засоби: гемцитабін, 
доксорубіцин, доцетаксел, етопозид, іфосфа-
мід, карбоплатин, метотрексат, цисплатин;

2) антинеопластичні засоби, інгібітори 
протеїнкінази: регорафеніб, сорафеніб;

3) засоби для усунення токсичних ефектів 
протипухлинної терапії: кальцію фолінат, 
месна.

VІ. Індикатори якості 
медичної допомоги
6.1. Перелік індикаторів якості 
медичної допомоги

1. Наявність у лікаря загальної практики – 
сімейного лікаря КМП з остеосаркомою.

2. Наявність у закладі спеціалізованої до-
помоги КМП з остеосаркомою.

3. Відсоток пацієнтів, для яких отримано 
інформацію про медичний стан протягом 
звітного періоду.

Уніфікований клінічний протокол первинної, вторинної (спеціалізованої), 
третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Остеосаркома»

затверджено наказом Міністерства охорони здоров’я України від 20 червня 2022 року № 1050
Продовження. Початок на стор. 28.

Остеосаркома 
Рецидив

Метастази в легенях

Операбельний

Локальний рецидив

ОперабельнийНеоперабельний

Метастазектомія Видалення рецидиву 
зі  збереженням кінцівки абоХТ 2-ї лінії

ХТ 2-ї лінії ХТ 2-ї лініїПаліативна 
променева терапія

Рис. 3. Алгоритм лікування рецидиву та метахронних метастазів у легенях

Таблиця 7. Променева терапія

Вид лікування Загальна доза, фракціону-
вання та зони опромінення Особливості використання

Доопераційна променева терапія – Не використовується

Променева терапія після радикальних 
операцій – Не використовується

Самостійна променева терапія 60 Гр, разова доза 2,2 Гр 
на уражену ділянку кістки

Тільки в разі відмови пацієнта від хірургіч-
ного лікування і ХТ або його неможливості, 
а також як паліативне лікування 
при IVВ стадії

Променева терапія в схемах 
 хіміопроменевого лікування рецидиву 
або метастазів у легенях

60 Гр, разова доза 2,2 Гр 
на уражену ділянку

Крупнопольне опромінення 
легень 15-20 Гр, разова доза – 
2,2-3,0 Гр

У разі відмови пацієнта від хірургічного 
втручання

У разі нерезектабельності метастазів 
у легенях

Таблиця 6. Види оперативних втручань при ОС

Вид операції Особливості проведення

Основні

1. Резекція фрагменту ураженої кістки, рекон-
струкція дефекту штучним імплантатом (ендопро-
тезом) або кістковим трансплантатом

Реконструкція не потрібна при резекції ключиці, лопат-
ки, ребер, малогомілкової кістки, дистального відділу 
ліктьової та проксимального відділу променевої кісток

2. Ампутація (екзартикуляція)
Виконується у разі патологічного перелому1, ураження 
пухлиною судинно-нервових структур і великих маси-
вів м’яких тканин

3. Метастазектомія (атипова резекція легень, 
лобектомія)

Виконується в разі позитивної відповіді на ХТ (ІVА ста-
дія) або при метахронних метастазах у легенях

Додаткові

Реконструктивні втручання з використанням ауто-
кісткових трансплантатів, у тому числі на судинній 
ніжці, дистракційних апаратів, комбінації засобів 
кісткової пластики та остеосинтезу

1 Патологічний перелом не є абсолютним показанням до ампутації (екзартикуляції), у разі отримання хорошої відповіді на неоад’ювантну ХТ 
можливе збереження кінцівки на хірургічному етапі. Іммобілізіція кінцівки в такому разі виконується гіпсовими пов’язками або апаратом 
зовнішньої фіксації, інші види остеосинтезу патологічного перелому протипоказані.
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4. Відсоток випадків ОС, виявлених про-
тягом звітного періоду, для яких діагноз під-
тверджено морфологічно.

5. Виживаність пацієнтів з ОС.

6.2. Паспорти індикаторів якості 
медичної допомоги
6.2.1. Наявність у лікаря загальної 
практики – сімейного лікаря КМП 
з остеосаркомою

Зв’язок індикатора із затвердженими наста-
новами, стандартами та протоколами медичної 
допомоги. Індикатор ґрунтується на положен-
нях Уніфікованого клінічного протоколу 
первинної, вторинної (спеціалізованої), тре-
тинної (високоспеціалізованої) медичної 
допомоги «Остеосаркома».

Зауваження щодо інтерпретації та аналізу 
індикатора. Цей індикатор характеризує ор-
ганізаційний аспект запровадження сучасних 
медико-технологічних документів (КМП) 
у регіоні. Якість медичної допомоги пацієн-
там, відповідність надання медичної допо-
моги вимогам КМП, відповідність КМП 
чинному УКПМД цим індикатором висвіт-
люватися не може, але для аналізу зазначе-
них аспектів необхідне обов’язкове запрова-
дження КМП в ЗОЗ.

Бажаний рівень значення індикатора:
2022 рік – 90%;
2023 рік та подальший період – 100%. 
Інструкція з обчислення індикатора. Органі-

зація, яка має обчислювати індикатор: струк-
турні підрозділи з питань охорони здоров’я 
місцевих державних адміністрацій.

Дані подаються лікарями загальної прак-
тики – сімейними лікарями, розташованими 
на території обслуговування, до структурних 
підрозділів з питань охорони здоров’я місце-
вих державних адміністрацій.

Дані подаються поштою, в тому числі 
електронною поштою.

Метод обчислення індикатора: підрахунок 
шляхом ручної або автоматизованої обробки. 
Індикатор обчислюється структурними під-
розділами з питань охорони здоров’я місце-
вих державних адміністрацій після надхо-
дження інформації від усіх лікарів загальної 
практики – сімейних лікарів, зареєстрованих 
на території обслуговування. Значення інди-
катора обчислюється як відношення чисель-
ника до знаменника.

Знаменник індикатора складає загальна 
кількість лікарів загальної практики – сі-
мейних лікарів, зареєстрованих на території 
обслуговування. Джерелом інформації є звіт 
структурних підрозділів з питань охорони 
здоров’я місцевих державних адміністрацій, 
який містить інформацію про кількість лі-
карів загальної практики – сімейних ліка-
рів, зареєстрованих на території обслугову-
вання.

Чисельник індикатора складає загальна 
кількість лікарів загальної практики – сімей-
них лікарів, зареєстрованих на території об-
слуговування, для яких задокументований 
факт наявності КМП з остеосаркомою. Дже-
релом інформації є КМП, наданий лікарем 
загальної практики – сімейним лікарем.

Значення індикатора наводиться у відсотках.

6.2.2. Наявність у закладі спеціалізованої 
допомоги КМП з остеосаркомою

Зв’язок індикатора із затвердженими наста-
новами, стандартами та протоколами медичної 
допомоги. Індикатор ґрунтується на положен-
нях Уніфікованого клінічного протоколу 
первинної, вторинної (спеціалізованої), тре-
тинної (високоспеціалізованої) медичної 
допомоги «Остеосаркома».

Зауваження щодо інтерпретації та аналізу 
індикатора. Цей індикатор характеризує ор-
ганізаційний аспект запровадження сучасних 
медико-технологічних документів (КМП) 
у регіоні. Якість медичної допомоги пацієн-
там, відповідність надання медичної допо-
моги вимогам КМП, відповідність КМП 
чинному УКПМД цим індикатором висвіт-
люватися не може, але для аналізу зазначе-
них аспектів необхідне обов’язкове запрова-
дження КМП у ЗОЗ.

Бажаний рівень значення індикатора:
2022 рік – 90%;
2023 рік та подальший період – 100%. 

Інструкція з обчислення індикатора. Орга-
нізація, яка має обчислювати індикатор: 
структурні підрозділи з питань охорони здо-
ров’я місцевих державних адміністрацій.

Дані подаються закладами спеціалізованої 
допомоги, розташованими на території об-
слуговування, до структурних підрозділів 
з питань охорони здоров’я місцевих держав-
них адміністрацій.

Дані подаються поштою, в тому числі 
електронною поштою.

Метод обчислення індикатора: підрахунок 
шляхом ручної або автоматизованої обробки. 
Індикатор обчислюється структурними під-
розділами з питань охорони здоров’я місце-
вих державних адміністрацій після надхо-
дження інформації від всіх закладів спеціа-
лізованої допомоги, зареєстрованих на тери-
торії обслуговування. Значення індикатора 
обчислюється як відношення чисельника 
до знаменника.

Знаменник індикатора складає загальна 
кількість закладів спеціалізованої допомоги, 
зареєстрованих у районі обслуговування, 
для яких задокументований факт наявності 
КМП з остеосаркомою. Джерелом інформа-
ції є звіт структурних підрозділів з питань 
охорони здоров’я місцевих державних адмі-
ністрацій, який містить інформацію про 
кількість закладів спеціалізованої допомоги, 
зареєстрованих у районі обслуговування. 
Чисельник індикатора складає загальна 
кількість закладів спеціалізованої допомоги, 
зареєстрованих на території обслуговуван-
ня, для яких задокументований факт наяв-
ності КМП з остеосаркомою. Джерелом 
інформації є КМП, наданий закладом охо-
рони здоров’я, що надає спеціалізовану ме-
дичну допомогу.

Значення індикатора наводиться у відсотках.

6.2.3. Відсоток пацієнтів, для яких отримано 
інформацію про медичний стан впродовж 
звітного періоду

Зв’язок індикатора із затвердженими наста-
новами, стандартами та протоколами медичної 
допомоги. Індикатор ґрунтується на положен-
нях Уніфікованого клінічного протоколу 
первинної, вторинної (спеціалізованої), тре-
тинної (високоспеціалізованої) медичної 
допомоги «Остеосаркома».

Зауваження щодо інтерпретації та аналізу 
індикатора. Доцільно обраховувати інди катор 
окремо для лікарів, які надають первинну 
медичну допомогу, та для лікарів- онкологів.

При аналізі індикатора слід враховувати не-
припустимість формального та необґрунтова-
ного віднесення до чисельника індикатора тих 
хворих, для яких не проводилося медичного 
огляду лікарем протягом звітного періоду. 
У первинній медичній документації мають 
бути задокументовані факти медичного огляду 
пацієнта, а також наявність або відсутність 
повторних проявів захворювання. Пацієнти, 
для яких такі записи в медичній документації 
відсутні, не включаються до чисельника інди-
катора, навіть у випадку, якщо лікар має до-
стовірну інформацію про те, що вони живі 
та перебувають на території обслуговування 
(за відсутності даних медичного огляду).

Цільовий (бажаний) рівень значення ін-
дикатора на етапі запровадження УКПМД 
не визначається заради запобігання викрив-
ленню реальної ситуації внаслідок адміні-
стративного тиску.

Інструкція з обчислення індикатора. Заклад 
охорони здоров’я, який має обчислювати ін-
дикатор: лікарі, які надають первинну медич-
ну допомогу. Структурні підрозділи з питань 
охорони здоров’я місцевих державних адмі-
ністрацій. Канцер-реєстри, інформаційно- 
аналітичні відділи онкологічних закладів, 
розташованих на території обслуговування. 
Національний канцер-реєстр України.

Дані подаються лікарями, які надають 
первинну медичну допомогу, розташованими 
в районі обслуговування, до структурних під-
розділів з питань охорони здоров’я місцевих 
державних адміністрацій. Дані подаються 
лікарями-онкологами до онкологічного за-
кладу, розташованого в районі обслугову-
вання.

Дані надсилаються поштою, в тому числі 
електронною поштою.

Метод обчислення індикатора: автомати-
зована обробка даних популяційного канцер- 
реєстру.

Індикатор обчислюється структурними 
підрозділами з питань охорони здоров’я міс-
цевих державних адміністрацій після надхо-
дження від усіх лікарів, які надають первин-
ну медичну допомогу, центрів первинної 
медико-санітарної допомоги), зареєстрова-
них у регіоні обслуговування, інформації 
щодо загальної кількості лікарів, які надають 
медичну допомогу пацієнтам з діагнозом ОС.

Індикатор обчислюється онкологічним 
закладом за даними Національного канцер- 
реєстру України.

Знаменник індикатора складає загальна 
кількість пацієнтів з діагнозом ОС, які пере-
бувають під постійним спостереженням у лі-
каря, який надає первинну медичну допомо-
гу, лікаря-онколога. Джерелом інформації є 
Реєстраційна карта хворого на злоякісне 
новоутворення (форма № 030-6/о); база да-
них Національного канцер-реєстру України.

Чисельник індикатора складає загальна 
кількість пацієнтів з діагнозом ОС, які перебу-
вають під постійним спостереженням у лікаря, 
який надає первинну медичну допомогу, ліка-
ря-онколога, для яких наведена інформація 
про медичний стан пацієнта із зазначенням 
відсутності або наявності реци дивів захворю-
вання чи проявів його прогресування. 
Джерелом інформації є Реєстраційна карта 
хворого на злоякісне новоутворення (форма 
№ 030-6/о); база даних Національного канцер- 
реєстру України.

Значення індикатора наводиться у відсотках.

6.2.4. Відсоток випадків ОС, виявлених 
протягом звітного періоду, для яких діагноз 
підтверджено морфологічно

Зв’язок індикатора із затвердженими наста-
новами, стандартами та протоколами медичної 
допомоги. Індикатор ґрунтується на положен-
нях Уніфікованого клінічного протоколу 
первинної, вторинної (спеціалізованої), тре-
тинної (високоспеціалізованої) медичної 
допомоги «Остеосаркома».

Зауваження щодо інтерпретації та аналізу 
індикатора. Цільовий (бажаний) рівень зна-
чення індикатора на етапі запровадження 
УКПМД не визначається заради запобігання 
викривленню реальної ситуації внаслідок 
адміністративного тиску.

Інструкція з обчислення індикатора. Заклад 
охорони здоров’я, який має обчислювати ін-
дикатор: канцер-реєстри, інформаційно- 
аналітичні відділи онкологічних закладів, 
розташованих на території обслуговування; 
Національний канцер-реєстр України.

Заклад охорони здоров’я, який надає дані: 
онкологічний заклад, канцер-реєстри, інфор-
маційно-аналітичні відділи онкологічних за-
кладів, розташованих на території обслугову-
вання; Національний канцер-реєстр України.

Дані надаються відповідно до вимог тех-
нології ведення канцер-реєстру.

Метод обчислення індикатора: автомати-
зована обробка даних популяційного канцер- 
реєстру.

Індикатор обчислюється онкологічним 
закладом за даними Національного канцер- 
реєстру України.

Знаменник індикатора складає загальна 
кількість випадків ОС, зареєстрованих про-
тягом звітного періоду на території обслуго-
вування. Джерелом інформації є Реєстра цій-
на карта хворого на злоякісне новоутворення 
(форма 030-6/о); база даних Національного 
канцер-реєстру України.

Чисельник індикатора складає загальна 
кількість випадків ОС, зареєстрованих про-
тягом звітного періоду на території обслуго-
вування, для яких задокументований факт 
морфологічного підтвердження діагнозу.

Джерелом інформації є Реєстраційна кар-
та хворого на злоякісне новоутворення (фор-
ма № 030-6/о); база даних Національного 
канцер-реєстру України.

Значення індикатора наводиться у відсотках.

6.2.5. Виживаність пацієнтів з ОС
Зв’язок індикатора із затвердженими на-

становами, стандартами та протоколами 
 медичної допомоги. Індикатор ґрунтується 

на положеннях Уніфікованого клінічного 
протоколу первинної, вторинної (спеціалі-
зованої), третинної (високоспеціалізованої) 
медичної допомоги «Остеосаркома».

Зауваження щодо інтерпретації та аналізу 
індикатора. Показник відносної вижива-
ності має розраховуватися за допомогою 
уніфікованого програмного забезпечення 
Націо  нальним канцер-реєстром України, 
в якому реалізована відповідна методологія. 
Доцільне обчислення показника 1-річної, 
2-річної, 3-річної, 4-річної, 5-річної віднос-
ної виживаності залежно від статі та стадії 
захворювання. Неприпустимі прямі порів-
няння показника відносної виживаності 
з аналогічними показниками, обчисленими 
за іншою методологією (1-річна леталь-
ність; відсоток хворих, які не прожили 
1 року з моменту встановлення діагнозу; 
відсоток хворих, що перебувають на онко-
логічному обліку 5 років і більше, тощо). 
На валідність показника відносної вижива-
ності впливає повнота даних про життєвий 
стан хворих, що перебувають на онкологіч-
ному обліку. При значній (більше 5%) кіль-
кості випадків, цензурованих через відсут-
ність достовірної інформації про життєвий 
стан хворих, можлива систематична помил-
ка при порівняннях. Міжрегіо нальні порів-
няння показника відносної виживаності 
мають проводитися з урахуванням статис-
тичної похибки, слід зважати на загалом 
недостатню кількість хворих для проведен-
ня щорічних міжрегіональних порівнянь. 
Цільовий (бажаний) рівень значення інди-
катора на етапі запровадження УКПМД 
не визначається заради запобігання викрив-
ленню реальної ситуації внаслідок адміні-
стративного тиску.

Інструкція з обчислення індикатора. Заклад 
охорони здоров’я, який має обчислювати 
 індикатор: Національний канцер-реєстр 
України.

Заклад охорони здоров’я, який надає дані: 
онкологічні заклади, канцер-реєстри, інфор-
маційно-аналітичні відділи онкологічних 
закладів, розташованих на території об слу-
говування, Національний канцер-реєстр 
України.

Дані надаються відповідно до вимог тех-
нології ведення канцер-реєстру.

Метод обчислення індикатора: автомати-
зована обробка даних популяційного канцер- 
реєстру.

Показник відносної виживаності обчис-
люється автоматизованою системою веден-
ня популяційного канцер-реєстру. При об-
численні враховуються вікові показники 
очікуваної смертності загальної популяції. 
Пацієнти, які вибули з-під спостереження 
(відсутні відомості про життєвий стан хво-
рого менш ніж через 5 років після встанов-
лення діагнозу), цензуруються.

Знаменник індикатора складає загальна 
кількість хворих на ОС, зареєстрованих про-
тягом звітного періоду на території обслуго-
вування. Зі знаменника виключаються хворі, 
які мають більше одного злоякісного діагно-
зу (множинний рак).

Джерелом інформації є Реєстраційна кар-
та хворого на злоякісне новоутворення (фор-
ма № 030-6/о); база даних Національного 
канцер-реєстру України.

Чисельник індикатора складає загальна 
кількість хворих на ОС, зареєстрованих про-
тягом звітного періоду на території обслуго-
вування, які прожили 5 років і більше з мо-
менту встановлення діагнозу.

Джерелом інформації є Реєстраційна кар-
та хворого на злоякісне новоутворення (фор-
ма № 030-6/о); база даних Національного 
канцер-реєстру України.

Значення індикатора наводиться у від-
сотках.

https://www.annalsofoncology.org/action/showPdf
?pii=S0923-7534%2819%2931377-8 

EURAMOS-1, an international randomised study 
for osteosarcoma: results from pre-randomisation 

treatment†2014.
Друкується у скороченні.

Повну версію читайте на сайті 
https://moz.gov.ua. З
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Пам’яті 
Данила Фішелевича Глузмана

29 березня на 86-му році життя помер відомий 
 лікар-онкогематолог, багаторічний завідувач відділу 
онкогематології Інституту експериментальної патології, 
онкології та радіобіології (ІЕПОР) імені Р.Є. Кавецького 
НАН України, видатний український учений, 
професор Данило Фішелевич Глузман.

Д.Ф. Глузман зробив 
величезний внесок 
у розвиток вітчизняної 
онкогематології.
Данило Фішелевич 

 народився 4 червня 1936 р. у Києві. У 1960 р. 
за кінчив Київський  медичний інститут 
ім. О.О. Богомольця та протягом трьох років 
працював лікарем- ординатором Овруцької 
міжрайонної дитячої лікарні у Житомирській 
області.

У 1962 р. розпочав наукову діяльність на по-
саді молодшого наукового співробітника 
 лабораторії етіології та патогенезу лейкозів 
Інституту експериментальної та клінічної 
онко логії (нині – ІЕПОР ім. Р.Є. Кавецького 
НАН Укра їни), яким на той час керував акаде-
мік Ростислав Євгенович Кавецький. Відтоді 
Данило Фішелевич назавжди пов’язав свою 
долю з цим інститутом, що став йому рідним.

У 1967 р. він захистив кандидатську, 
а в 1975 р. – докторську дисертацію, присвяче-
ну питанням лейкозології, у відділі, очолюва-
ному академіком НАН України Зоєю Андрі-
ївною Бутенко. У 1982 р. очолив лабораторію 
цитохімії та імуноцитології, яка пізніше орга-
нічно переросла у відділ імуноцитохімії (нині – 
відділ онкогематології).

Наукові дослідження і розробки Д.Ф. Глуз -
мана є вагомим внеском у фундаментальну 
та прикладну медицину. Професор відомий сво-
їми дослідженнями в галузі цитохімічних методів 
вивчення клітин-попередників у різних гемопое-
тичних лініях. Результати його досліджень щодо 
ідентифікації гемопоетичних стовбурових клітин 
забезпечили основу для поглибленого вивчення 
походження лейкемії. Д.Ф. Глузман разом з ко-
легами визначив, що морфологічно неідентифі-
ковані гемопоетичні клітини-попередники ма-
ють маркерні цитохімічні властивості, притаман-
ні зрілим клітинам зазначених гемопоетичних 
ліній. З того часу цитохімічні дослідження клітин 
крові набули широкого застосування в діагнос-
тиці різних форм лейкозів і відіграли важливу 
роль у їх класифікації.

У відділі, очолюваному Д.Ф. Глузманом, 
у 1980-ті роки отримано перші в Україні моно-
клональні антитіла – нові високочутливі реаген-
ти, спрямовані на диференційні та активаційні 
антигени клітин кровотворної та лімфоїдної 
тканин людини. Під його безпосереднім керів-
ництвом створено нові методи імунофермент-
ного визначення спектра антигенів поверхні 
бластних клітин у мазках крові та кісткового 
мозку хворих на гемобластози, у пунктатах лім-
фатичних вузлів і пухлин, що забезпечило висо-
коякісну діагностику, засновану на імунофено-
типуванні злоякісних новоутворень. Він розро-
бив теоретичні основи та загальні принципи 
використання цитохімічних та імуноцитохіміч-
них маркерів для діагностики різних форм лей-
козів і лімфом.

У післячорнобильський період відділ, що очо-
лював Д.Ф. Глузман, проводив діагностичні до-
слідження хворих, які зазнали впливу радіації, 
з підозрою на онкогематологічну патологію. 
Особлива увага приділялася діагностиці гемо-
бластозів у ліквідаторів аварії на ЧАЕС і дітей 
із постраждалих регіонів. Завдяки багаторічній 
роботі колективу, очолюваного Д.Ф. Глузманом, 

значно прояснилася загальна картина онкогема-
тологічних наслідків аварії на ЧАЕС. Ці дослі-
дження мали широкий міжнародний резонанс 
і велися у співпраці з фахівцями-гематологами 
багатьох країн світу. Зокрема, у 1998-2003 рр. до-
слідження гемобластозів у ліквідаторів проводи-
лись у рамках роботи українсько-японської гру-
пи з вивчення лейкозів і лімфом. Ці результати 
були представлені на конференціях Науково-
дослідної організації з вивчення радіаційних 
впливів (RERF) у Хіросімі в 1999 та 2000 рр., 
а також опубліковані в низці статей у зарубіжних 
журналах та узагальнені в монографії «Іонізуюча 
радіація та онкогематологічні захворювання» 
за редакцією В.Ф. Чехуна й Д.Ф. Глузмана, яка 
вийшла у 2016 р. до 30-річчя Чорнобильської 
катастрофи. Упродовж багатьох років 
Д.Ф. Глузман плідно співпрацював із французь-
ким центром «Діти Чорнобиля», надаючи кон-
сультативну допомогу у діагностиці захворювань 
крові у постраждалих дітей. Він брав участь у ро-
боті міжнародної комісії експертів-гематологів 
з верифікації діагнозів онкогематологічних за-
хворювань у рамках спільної програми зі США.

Д.Ф. Глузман є автором 14 монографій і по-
над 450 наукових робіт з різних аспектів онко-
логії та гематології, виступав із численними пре-
зентаціями та доповідями по всьому світу. Він 
підготував багатьох аспірантів і докторантів. 
Д.Ф. Глузмана по праву можна назвати фунда-
тором унікальної наукової школи експеримен-
тальної та клінічної онкогематології в Україні. 
Протягом багатьох років був членом редколегій 
і редакційних рад кількох фахових журналів.

Держава достойно оцінила багаторічну плід-
ну працю Д.Ф. Глузмана, високий професіона-
лізм і вагомий особистий внесок у розвиток 
онкогематології в Україні. Професор удостоєний 
багатьох почесних звань, зокрема звання заслу-
женого діяча науки і техніки України, є лауреа-
том Державної премії України в галузі науки 
і техніки, премії ім. Р.Є. Кавецького НАН 
України. 

Данило Фішелевич Глузман був надзвичайно 
працьовитою, наполегливою, енергійною, по-
рядною та щирою особистістю, людиною з ве-
ликої літери. Він був талановитим лікарем, но-
ватором, висококваліфікованим фахівцем. 
Таким назавжди залишиться у нашій пам’яті.

Висловлюємо глибоке співчуття рідним і близь-
ким Данила Фішелевича. Світла пам’ять про ви-
датного вченого та прекрасну людину назавжди 
збережеться у серцях його численних друзів, учнів 
і колег.

Редакція Медичної газети «Здоров’я України»
Фото з архіву ІЕПОР
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Рожевий жовтень
Міжнародний місяць боротьби з раком молочної залози

Протягом багатьох років у розпал осені світ забарвлюється не тільки в палітру жовтого 
і червоного листя, а й у рожевий колір, що символізує боротьбу проти однієї з головних 
хвороб наших днів – раку молочної залози (РМЗ).

Серед кожної 1000 жінок, яким проводиться скринінгова мамографія

доведеться виконати додаткове мамографічне 
та/або ультразвукове дослідження через певні 

зміни, виявлені при першій мамографії

буде діагностовано 
РМЗ

зміни, виявлені 
на обстеженні, найімовірніше, 

не злоякісні, але потребуватимуть 
контролю через 6 міс

100* 
жінкам

у 5 
жінок

у 20* 
жінок

61
пацієнтці

буде призначено додаткові 
візуалізаційні дослідження, 

щоб переконатися, 
що все гаразд

19
пацієнткам 

виконають 
малоінвазивну 
голкову біопсію

Частота 
одужання 

від РМЗ, 
виявленого 
при скри -
нінговому 

мамогра фічному 
дослідженні, 

дуже висока.

*Ці показники нижчі у жінок, яким мамографія проводиться 
повторно, та вищі у пацієнток, котрим мамографія 
виконується вперше.

Симптоми, що дають  підстави 
запідозрити РМЗ
Рання діагностика підвищує шанси на успішне лікування

Зміни 
сосків

Виділення 
з соска

Ущільнення 
в грудях

Зміна 
кольору 
грудей

Ямочки 
або шорсткі 

зони

Біль 
у грудях 

або сосках
Пам’ятайте! Самообстеження не замінює УЗД або мамографію. Щороку кожна жінка 
повинна  відвідувати мамолога, а також робити УЗД чи мамографію за показаннями. 

Важливість щорічного скринінгу
Водночас РМЗ – повністю виліковна хвороба, якщо встановити діагноз і  почати лікування вчасно. 
Тому кожна жінка має регулярно проходити обстеження:

•  з 18 років – самообстеження молочних залоз щомісяця (в середині менструального циклу);
•  25-40 років – огляд мамолога та ультразвукове дослідження (УЗД) молочних залоз щороку (в середині 

менструального циклу) + консультація гінеколога; 
•  після 40 і до 50 років – скринінгова мамографія 1 раз на 2 роки, за необхідності – з 3D-томо син тезом;
•  після 50 років – скринінгова мамографія щорічно, у разі необхідності – з 3D-томосинтезом. 
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