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Нові перспективи лікування  
метастатичного раку підшлункової залози:  

результати дослідження NAPOLI-3

Рак підшлункової залози (РПЗ) – серйозна проблема системи охорони здоров’я. За даними Всесвітньої 
організації охорони здоров’я (2020), ця патологія посідає 12-ту сходинку у структурі захворюваності 
та 7-му – за смертністю. Така невтішна статистика є результатом доволі пізньої діагностики РПЗ. 
Так, згідно з даними Національного карнцер-реєстру (2020), в Україні 94,0% пацієнтів з уперше 
діагностованим РПЗ мають ІІ-ІV стадію захворювання, а 66,8% пацієнтів живуть менше 1 року 
з моменту встановлення діагнозу. Тому поява нових підходів до лікування саме метастатичного РПЗ 
є як ніколи своєчасною та обнадійливою для всіх – і для лікарів, і для пацієнтів. 

ЗахворюваністьвУкраїні,заданимиНаціонального
канцер-реєструза2020рік,становить11,8на100тис.
населення,асмертністьвідзазначеноїпатології–9,2
на100тис.населення.Уполовинівипадківдіагнозвста-
новлюютьнатермінальнихстадіях,аспеціальнеліку-
ванняотримуютьменшетретинихворихнаРПЗ,тому
близько67%хворихукраїнцівпомираютьвженапер-
шомуроціпіслявстановленнядіагнозу.Такаклінічна
значимістьзумовлюєнагальнупотребупошукунових
методівлікуванняРПЗ,дляякого,навідмінувідінших
онкологічнихзахворювань,невідбулосякардинальних
змінпротягомостанньогодесятиріччя.

Насьогоднінаявнідваосновніпротоколипершоїлі-
ніїтерапіїРПЗ:цекомбінаціїFOLFIRINOX(лейко-
ворин,фторурацил,іринотекан,оксаліплатин)ігемци-
табінзнаб-паклітакселом,якізабезпечуютьпереваги
надмонотерапієюгемцитабіном.Слідзазначити,що
наб-паклітакселнезареєстровановУкраїні,томунаші
пацієнтимаютьобмеженіможливостілікуванняупер-
шійлінії.

УсічніцьогорокунавсесвітньомуконгресіАмерикан-
ськоготоваристваклінічноїонкології(ASCO)зпроблем
ракушлунково-кишковоготрактубулопредставленооб-
надійливірезультатирандомізованоговідкритогобагато-
центрового дослідження NAPOLI-3 (NCT04083235).
Цедослідженнябулоініційованедлявизначенняефек-
тивності й безпеки застосування комбінації ліпосо-
мального іринотекану, 5-фторурацилу/лейковорину
йоксаліплатину(NALIRIFOX)порівнянозкомбінацією
гемцитабін+нанодисперснийпаклітакселупершійлінії
терапіїранішенелікованогометастатичногоРПЗ(https://
clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01494506).

УдослідженніNAPOLI-3взялиучасть770пацієнтів
із205центрів18країн.Пацієнтизранішенелікованою

метастатичною протоковою аденокарциномою під-
шлунковоїзалозибулирандомізованідляотримання
комбінаціїNALIRIFOX–ліпосомальногоіринотекану
(50 мг/м2 площі поверхні тіла) + 5-фторурацилу
(2400мг/м2)/лейковорину(400мг/м2)таоксаліплатину
(60мг/м2)у1-й і15-йдні28-денногоциклутанаб-
паклітакселу(125мг/м2)ігемцитабіну(1000мг/м2)у1-й,
8,15-йдні28-денногоциклу.Із770пацієнтів383отри-
мувалиNALIRIFOX,387–Gem+NabP.Досліджувані
групибулизбалансованізадемографічнимиданими
пацієнтівівихіднимихарактеристикамизахворювання
(табл.1).Основноюкінцевоюточкоюбулазагальнави-
живаність(ЗВ).Вториннікінцевіточкивключалитри-
валістьвиживаностібезпрогресування(ВБП),загаль-
нийрівеньвідповідітабезпеку.

Первиннийаналізкінцевихточокпроводивсяпісля
544подій(медіанаспостереженнястановила16,1міс).
Вучасників,якіотримувалиNALIFIROX,медіанаЗВ
становила 11,1 проти 9,2 міс в групі Gem + NabP
(р=0,035).Удослідженнідосягнутовторинноїкінцевої
точкитапродемонстровано,щопацієнти,якіотриму-
валиNALIRIFOX,малистатистичнозначущепокра-
щеннямедіаниВБПна7,4міспорівняноз5,6міс
дляGem+NabP(ВР0,69;95%ДІ0,58-0,83;p=0,0001).
Частотазагальноївідповідістановила41,8%(95%ДІ
36,8-46,9) для пацієнтів, які отримували схему
NALIRIFOX, проти 36,2% (95% ДІ 31,4-41,2) для
пацієнтів,котріотримувалиGem+NabP.

Результатиефективностітерапіїзгрупованівтаблиці2.
ЗагаломпрофільбезпекикомбінаціїNALIRIFOXудо-

слідженніNAPOLI-3бувкерованим.Побічніреакції
3/4ступенятяжкості,викликанілікуваннямзчастотою
≥10%,упацієнтів,якіотримувалиNALIRIFOXпорівня-
нозGem+NabP,включалидіарею(20,3проти4,5%),

нудоту(11,9проти2,6%),гіпокаліємію(15,1проти4,0%),
анемію(10,5проти17,4%)інейтропенію(14,1проти
24,5%).Дослідникирозглядаливідмінностівпрофілях
безпекиякасоційованізмеханізмамидіїпрепаратівіза-
значили,щоневиявленожоднихновихреакцій,пов’я-
занихізбезпекоюсхемиNALIRIFOX.

Отже, у дослідженні NAPOLI-3 продемонстровано 
ефективність нової комбінації NALIRIFOX щодо збіль-
шення ЗВ і ВБП порівняно зі схемою наб-паклітаксел + 
гемцитабін у пацієнтів із метастатичним РПЗ, які раніше 
не отримували лікування. Ці результати мають особли-
ве значення для таких пацієнтів.
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Таблиця 1. Базові характеристики учасників  
дослідження NAPOLI-3

Характеристика NALIRIFOX 
(n=383)

Gem + NabP 
(n=387)

Медіана віку, років (діапазон) 64,0 (20,0-85,0) 65,0 (36,0-82,0)

Чоловіки, % 53,3 59,4

Білі, % 82,2 83,7
Оцінка статусу за ECOG, %

0 балів 41,8 43,4

1 бал 58,0 56,6
Кількість метастатичних сайтів, %

1/2/>3 29,8/31,3/38,9 35,7/27,9/36,4

Метастази в печінці, % 80,2 80,4
Регіон, %

Північна Америка 31,3 31,5

Східна Азія 2,9 2,8

Інші країни 65,8 65,6
Локалізація пухлини в підшлунковій залозі

Головка 38,4 40,3

Інші ділянкиа 61,6 59,7
Базовий рівень СА-19-9, %

<37 од/мл 15,7 18,3

>37 од/мл 83,8 81,7

Медіана часу (діапазон) до мета ста-
зування після рандомізації, тижнів 3,00 (0,60-9,10) 3,57 (0,40-10,90)

аТіло, хвіст або невідома локалізація.

З

Таблиця 2. Узагальнені результати ефективності лікування

Характеристика NALIRIFOX (n=383) Gem + NabP (n=387)

Медіана загальної  
виживаності (95% ДІ) 11,1 місяця (10,0-12,1) 9,2 місяця (8,3-10,6)

ВР загальної виживаності 
(95% ДІ) 0,8343 (7045-0,9881); р=0,0335

Медіана ВБП (95% ДІ) 7,4 місяця (6,0-8,7) 5,6 місяця (5,3-5,8)

ВР виживаності  
без прогресування 41,8 43,4

Частота загальної  
відповіді (95% ДІ) 41,8% (36,8-46,9) 32,6% (31,4-41,2)

Краща загальна відповідь, %

Повна відповідь 0,3 0,3

Часткова відповідь 41,5 35,9

Стабілізація  
захворювання 25,8 26,1

Прогресування 
 захворювання 9,9 14,5

Не оцінювалисяа 22,5 23,3

ДІ – довірчий інтервал; ВР – відношення ризиків.
аВключено 68 (17,8%) пацієнтів із групи NALIRIFOX та 64 (16,5%) пацієнти групи Gem + NabP, 
що мали оцінки після базового візиту.
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