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Европейская комиссия одобрила препарат Кабометикс® (кабозантиниб) производства компании Ipsen 
для применения при гепатоцеллюлярной карциноме у взрослых пациентов, ранее получавших терапию сорафенибом

Фармацевтическая компания Ipsen (Euronext: IPN; ADR: IPSEY) 15 ноября 2018 г. объявила о том, что Европейская комиссия (ЕК) одобрила применение 
препарата Кабометикс® (кабозантиниб) в дозе 20, 40, 60 мг в качестве монотерапии при гепатоцеллюлярной карциноме (ГЦК) у взрослых пациентов, которые 
ранее уже получали лечение сорафенибом. Это одобрение позволяет осуществлять маркетинг препарата Кабометикс® (кабозантиниб) по данному показанию 
во всех 28 государствах-членах Европейского союза, а также в Норвегии и Исландии.

«Предоставленное одобрение ЕК на  применение 
препарата Кабометикс® обеспечивает крайне необхо-
димый новый вариант лечения для пациентов с  ГЦК. 
До  сих пор в  распоряжении врачей в  Европе имелся 
лишь один вид одобренной 2-й линии терапии для па-
циентов с  этим агрессивным и  сложно поддающимся 
лечению злокачественным новообразованием. Мы гор-
димся тем, что предлагаем Кабометикс® в качестве ин-
новационного препарата, который продемонстрировал 
свою способность увеличивать выживаемость у  ранее 
получавших лечение пациентов с  ГЦК», – ​отметил 
Харут Семерджиан (Harout Semerjian), коммерческий 
директор компании Ipsen.

Доктор медицины, профессор Филипп Мерле (Philippe 
Merle), специалист в  области гепатологии и  гастроэнтеро­
логии из Госпиталя Ла-Круа-Рус (La Croix-Rousse Hospital, 
Лион) подчеркнул: «Пациенты с ГЦК в Европе в настоя-
щее время могут получить пользу от  лечения, которое 
в  ходе исследования CELESTIAL доказало свою эффек-
тивность в увеличении продолжительности жизни паци-
ентов и  замедлении прогрессирования заболевания. Это 
весьма многообещающее достижение, которое предо-
ставляет лечащим врачам новый вариант терапии столь 
серьезного заболевания, как рак печени».

Одобрение ЕК основывается на  результатах между-
народного опорного клинического плацебо-контроли-
руемого исследования III фазы CELESTIAL, в ходе ко-
торого была достигнута первичная конечная точка – ​
общая выживаемость (ОВ). При этом кабозантиниб 
продемонстрировал статистически достоверное и  кли-
нически значимое увеличение ОВ в сравнении с плаце-
бо у пациентов с распространенной ГЦК, которые ра-
нее получали лечение сорафенибом. В июле 2018 г. об-
новленные результаты опорного клинического иссле-
дования III фазы CELESTIAL были опубликованы 
в New England Journal of Medicine. Они продемонстри-
ровали, что медиана ОВ на фоне терапии кабозантини-
бом составила 10,2 мес в сравнении с 8,0 мес при при-
менении плацебо; риск смерти снизился на  24% 

(относительный риск – ​ОР – ​0,76; 95% доверительный 
интервал – ​ДИ – ​0,63-0,92; P=0,0049).

Об исследовании CELESTIAL
В исследовании CELESTIAL 707 пациентов (82% – ​

мужчины) с распространенной ГЦК были рандомизиро-
ваны для получения кабозантиниба в дозе 60 мг в сутки 
(n=470) или плацебо (n=237). Оценка функционального 
статуса по  шкале ECOG у  всех пациентов составляла 
0  или 1 балл, класс по  шкале Чайлда – ​Пью – ​A. У  них 
отмечалось прогрессирование заболевания на фоне при-
менения как минимум одного режима предшествующей 
системной терапии по  поводу распространенной ГЦК 
(при этом 70% пациентов в  качестве предшествующей 
терапии получали только сорафениб). 

Медиана возраста пациентов составляла 64  года. 
Исходная этиология заболевания включала инфицирова-
ние вирусами гепатита В  (38%) и  С  (24%). Более того, 
у 3/4 (78%) пациентов имело место распространение опу-
холевого поражения печени за  пределы органа, у  30% – ​
отмечалась макрососудистая инвазия, а  у  27% пациен-
тов – ​оба этих процесса. Четверть всех пациентов были 
набраны в  Азии (25%). 27% участников исследования 
получали 2 вида предшествующей системной терапии. 
Первичной конечной точкой являлась ОВ; в  качестве 
вторичных конечных точек рассматривались выживае-
мость без прогрессирования заболевания (ВБПЗ) и  ча-
стота объективного ответа (ЧОО) на лечение.

На момент выполнения второго запланированного 
промежуточного анализа медиана ВБПЗ составляла 
5,2 мес на фоне применения кабозантиниба в сравнении 
с 1,9 мес при приеме плацебо (ОР 0,44; 95% ДИ 0,36‑0,52; 
P<0,001). ЧОО составляла 4 и менее 1% соответственно 
(P=0,009), а  частота контроля заболевания – ​64% 
на фоне терапии кабозантинибом и 33% при использо-
вании плацебо.

Подгрупповой анализ у  пациентов, которые получали 
только предшествующую терапию сорафенибом по пово-
ду распространенной ГЦК, показал, что медиана ОВ 

составила 11,3 мес при применении кабозантиниба 
в сравнении с 7,2 мес при использовании плацебо (ОР 0,70; 
95% ДИ 0,55-0,88). Медиана ВБПЗ в этой группе состави-
ла 5,5  мес при применении кабозантиниба в  сравнении 
с 1,9 мес при приеме плацебо (ОР 0,40; 95% ДИ 0,32-0,50).

О препарате Кабометикс®

Кабозантиниб был первоначально одобрен 
Управлением по  контролю качества пищевых продуктов 
и лекарственных препаратов США (FDA) в 2012 г. в каче-
стве лекарственного средства для пациентов с медулляр-
ным раком щитовидной железы. В  апреле 2016 г. этот 
ингибитор мультикиназы получил одобрение на  приме-
нение по  такому показанию, как распространенный 
почечноклеточный рак у пациентов, ранее получавших 
один вид антиангиогенной терапии.

В Европейском союзе кабозантиниб также был одоб
рен ЕК для применения в  лечении распространенного 
почечноклеточного рака как у  не  получавших терапии 
взрослых пациентов с  промежуточным либо высоким 
риском (май 2018 г.), так и  у  взрослых пациентов после 
предшествующей терапии препаратами, оказывающими 
целенаправленное воздействие на  фактор роста эндоте-
лия сосудов (сентябрь 2016 г.). В своем обращении стар­
ший вице-президент подразделения онкологии компании 
Ipsen Бартек Беднарз (Bartek Bednarz) подчеркнул: 
«Расширение показаний к  применению препарата 
Кабометикс® и возможность его назначения для лечения 
нового типа рака представляет собой невероятное кол-
лективное достижение. Компания располагает хорошими 
возможностями для того, чтобы продолжать оказывать 
положительное воздействие на  качество жизни пациен-
тов и  укреплять свои позиции смелого лидера в  борьбе 
с раком».

По материалам https://www.ipsen.com/,  
https://www.onclive.com/web-exclusives/ 

cabozantinib-approved-in-europe-for-secondline-hcc.

Подготовила Елена Терещенко
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АСПЕКТИ ДІАГНОСТИКИ

Стадія І відповідає ураженню лише одного чи обох 
яєчників, стадія ІІ –  ураженню тканин та органів таза, 
стадія ІІІ –  ураженню очеревини за межами таза і мета-
статичне ураження заочеревинних лімфатичних вузлів, 
стадія IV означає наявність віддалених метастазів, 
окрім ураження очеревини.

Висновки
Зважаючи на особливості патогенезу раку яєчника, 

гостро стоїть питання його раннього виявлення. 
Сучасна променева діагностика дозволяє виявляти 
та стадіювати рак яєчника, проводити диференційну 
діагностику доброякісних і злоякісних пухлин.

Оскільки ультразвукове дослідження є доступним 
добре вивченим методом, доцільно використовувати 
його для обстеження здорової популяції (скринінгу), 
а також як метод вибору у пацієнток із припущенням 
наявності пухлини таза/черевної порожнини. Особливо 
хороші результати забезпечує поєднання ультразвуко-
вого дослідження із визначенням рівнів онкомаркерів 
раку яєчників у крові.

Якщо за допомогою ультразвукового дослідження, 
огляду, лабораторних досліджень не можна впевнено 
заперечити наявність пухлини яєчника, рекомендується 

проводити МРТ органів малого таза. При цьому перева-
гу віддають мультипараметричній МРТ із можливістю 
виконання ДЗЗ, динамічних контрастних серій із хоро-
шою просторовою та часовою роздільною здатністю.

Найчастіше злоякісними є солідно-кістозні та кістоз-
ні мультилокулярні пухлини із м’якотканинними роз-
ростаннями. Наявність асциту, перитонеальних та чеп-
цевих вузлів збільшують імовірність злоякісності про-
цесу. Унілокулярні кістозні утворення майже завжди 
є доброякісними. Функціональні методи, особливо 
динамічне контрастне підсилення, значно покращують 
специфічність дослідження у сумнівних випадках. 
Найбільш цінним методом для визначення рецидиву 
раку яєчника є ПЕТ-КТ.
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Рис. 7. МРТ органів таза. Солідне новоутворення таза (лівого яєчника) без ознак злоякісності – імовірніше, фіброма.
А – Т2 ЗЗ, аксіальна площина: солідне новоутворення таза; сигнал від утворення гіпоінтенсивний. 
Б – Т1 ЗЗ із контрастним підсиленням, аксіальна площина, паренхіматозна фаза: контрастне підсилення новоутворення неоднорідне, неінтенсивне.
В – Т1 ЗЗ із контрастним підсиленням, аксіальна площина, криві динамічного контрастного підсилення: крива новоутворення (позначена 1) близька до типу 1 за Kuhl, відзначається поступове підвищення інтенсивності сигналу без видимих ознак – 
прогресивне накопичення контрастної речовини без ознак вимивання; дві інші референтні криві (цифри 2 і 3) – від міоматозного вузла тіла матки. 
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