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Цель исследования – оценить эффективность и переносимость системной химиотерапии (Хт) у больных метаста-
тическим раком поджелудочной железы (мРПЖ) пожилого возраста в реальной клинической практике.
Материалы и методы. В исследование включены пациенты с мРПЖ старше 65 лет, получавшие Хт 1-й линии в На-
циональном медицинском исследовательском центре онкологии им. Н. Н. Блохина за период с 2004 по 2023 г. 
любая предшествующая противоопухолевая Хт по поводу мРПЖ являлась критерием исключения. Первичная ко-
нечная точка – 1-летняя общая выживаемость (ОВ), вторичные конечные точки – частота объективного ответа, 
медиана выживаемости без прогрессирования, медиана ОВ, переносимость Хт.
Результаты. В исследование включено 148 пациентов в возрасте от 65 до 86 лет (медиана 68 лет) с мРПЖ, полу-
чавших Хт 1-й линии, медиана выживаемости без прогрессирования среди всей популяции составила 5,2 мес, 
1-летняя ОВ среди всех пациентов – 32 %. При проведении терапии в режиме mFOLFIRInOX 1-летняя ОВ составила 
43,4 % и при монотерапии гемцитабином – 19,6 %. При подгрупповом анализе медиана ОВ на фоне комбиниро-
ванного лечения была выше, чем в группе монотерапии гемцитабином (8,4 мес против 6,8 мес, р = 0,009). Пациенты 
с ECOg 2–3 также выигрывали от назначения комбинированной Хт: медиана ОВ составила 8,9 мес против 3,9 мес при 
монотерапии (р = 0,008). На фоне 3-компонентной Хт частота объективного ответа составила 66,1 %. В 30,8 % случа-
ев на фоне mFOLFIRInOX развивалась нейтропения III–IV степени, но фебрильная нейтропения – лишь у 3 (5,8 %) па-
циентов. Частота развития нежелательных явлений III–IV степени была невысокой, данные режимы Хт обладают 
удовлетворительной переносимостью.
Заключение. Проведение трехкомпонентного режима Хт у пациентов с мРПЖ пожилого возраста является эффек-
тивной опцией лечения с приемлемым спектром токсичности.
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rtMaterials and methods. The study included patients with mpC over 65 years of age who received first-line chemothe-
rapy at the n. n. Blokhin national Medical Research Center of Oncology for the period from 2004 to 2023. Any previous 
antitumor chemotherapy for mpC was an exclusion criterion. The primary endpoint was 1-year overall survival (OS), 
and the secondary endpoints were ORR, median progression-free survival, median OS, chemotherapy tolerability.
Results. The study included 148 patients aged 65 to 86 years with mpC who received first-line chemotherapy. Median 
progression-free survival among the entire population was 5.2 months. One-year OS among all patients was 32 %. 
The 1-year OS in mFOLFIRInOX group was 43.4 % and in gemcitabine group – 19.6 %. In a subgroup analysis, median 
OS with combination treatment was higher than in the gemcitabine monotherapy group (median OS 8.4 months vs. 
6.8 months, p = 0.009). patients with ECOg 2–3 also benefited from combination chemotherapy. Median OS was 
8.9 months versus 3.9 months in gemcitabine (p = 0.008). The frequency of an objective response with triple chemo-
therapy was 66.1 %. In 30.8 % of cases, grade 3–4 neutropenia developed with mFOLFIRInOX, but febrile neutropenia 
developed only in three patients (5.8 %). The incidence of grade 3–4 adverse events was low, and these chemotherapy 
regimens were well tolerated.
Conclusion. Conducting a triple chemotherapy regimen in elderly patients with mpC is an effective treatment option 
with an acceptable range of toxicity.
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Введение
Рак поджелудочной железы (РПЖ) занимает в ми-

ре 13-е место по встречаемости и 7-е по смертности 
среди всех злокачественных образований [1]. В поло-
вине случаев заболевание диагностируется на IV ста-
дии, 68,4 % пациентов старше 65 лет, а медиана воз-
раста составляет 70 лет [2]. Несмотря на это, в крупных 
рандомизированных исследованиях данная категория 
пациентов практически не представлена. Так, в ACCORD 
и MPACT медиана возраста пациентов составила 
61 и 63 года соответственно [3, 4]. Поэтому остается 
неясным, можно ли экстраполировать полученные 
результаты на пациентов старшего возраста, составля-
ющих бо́льшую часть больных в реальной клиниче-
ской практике. Эффективность и переносимость мо-
нотерапии гемцитабином у пожилых пациентов уже 
достаточно изучены, но результаты по эффективности 
комбинированных режимов химиотерапии (ХТ) отли-
чаются в различных исследованиях. Поэтому вопрос 
о целесообразности интенсификации лечения паци-
ентов старшей возрастной группы еще не решен.

Цель исследования – оценить эффективность и пе-
реносимость системной ХТ у больных метастатиче-
ским раком поджелудочной железы (мРПЖ) пожило-
го возраста в реальной клинической практике.

Материалы и методы
Данная работа является ретроспективным анализом 

безопасности и эффективности различных режимов ХТ 
у пациентов с мРПЖ старшей возрастной группы.

В исследование включались пациенты с мРПЖ 
старше 65 лет, получавшие ХТ 1-й линии в Националь-
ном медицинском исследовательском центре онкологии 
им. Н. Н. Блохина. Любая предшествующая противо-
опухолевая ХТ по поводу мРПЖ являлась критерием 

исключения. Пациенты получали медицинскую по-
мощь в соответствии с клиническими рекомендация-
ми Минздрава России. Все процедуры, введение пре-
паратов и коррекция доз производились согласно 
инструкциям по применению препаратов. Включен-
ные пациенты разделены на 4 группы в зависимости 
от режима ХТ 1-й линии:

1) mFOLFIRINOX (оксалиплатин 85 мг / м2 в 1-й день, 
иринотекан 150 мг / м2 в 1-й день, лейковорин 
400 мг / м2, 5-фторурацил 2400 мг/м2 – 48-часовая 
ин фузия);

2) GemCap (гемцитабин 1000 мг / м2  в 1, 8, 15-й дни + 
капецитабин 1660 мг / м2 / сут в 1–21-й дни) 
и GemOx (гемцитабин 1000 мг / м2 в 1-й, 8-й дни + 
оксалиплатин 85 мг / м2 в 1-й день);

3) гемцитабин + наб-паклитаксел (GemNab);
4) монотерапия гемцитабином.

Первичная конечная точка исследования – 1-лет-
няя общая выживаемость (ОВ), вторичные конечные 
точки: частота объективного ответа и контроля над за-
болеванием, медиана выживаемости без прогрессиро-
вания (ВБП) и медиана общей выживаемости (мОВ) 
при различных режимах ХТ, переносимость различных 
режимов ХТ. Степень тяжести нежелательных явлений 
оценивалась в соответствии с общей терминологией кри-
териев нежелательных явлений (Common Terminology 
Criteria for Adverse Events, CTCAE v4.0, 2009) [5]. Оцен-
ка эффективности проводилась с помощью компью-
терной и магнитно-резонансной томографий. Ответ 
опухоли на лечение определялся локально в соответ-
ствии с критериями RECIST 1.1. По методу Каплана– 
Майера рассчитывались ВБП и ОВ, cравнение кривых 
выживаемости проведено с помощью long rank-теста.

Если событие (в отношении ВБП прогрессирова-
ние или смерть от любой причины, в отношении ОВ 
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менялось цензурирование датой последней имею-
щейся оценки эффективности проводимого лече-
ния.

Статистическая гипотеза: если исходить из пред-
положения, что 1-летняя выживаемость у пациентов 
моложе 65 лет на фоне комбинированной терапии со-
ставляет 50 %, то в группе старше 65 лет приемлемый 
показатель 1-летней выживаемости составит 30–50 %. 
При ошибке первого рода α = 0,05 и мощности 80 % 
для подтверждения предполагаемой гипотезы необхо-
димо включение 78 пациентов.

Статистический анализ выполнен с использовани-
ем программной среды SPSS, версия 26.

В анализ 1-летней ОВ включены данные пациентов, 
у которых есть информация о дате постановки диагноза, 
проведено ≥ 1-го введения ХТ и известна дата последнего 
контакта / смерти. В статистический анализ ВБП вклю-
чены пациенты, которым проведено хотя бы 1 контроль-
ное обследование и известны результаты оценки эффек-
тивности терапии. В анализ безопасности включены 
данные пациентов, у которых проведено хотя бы 1 вве-
дение ХТ и есть данные о переносимости лечения.

Результаты
Характеристика пациентов
В исследование включено 148 пациентов с мРПЖ, 

медиана возраста которых составила 68 (65–86) лет, 
получавших ХТ 1-й линии за период с 2004 по 2023 г. 
Пациенты были разделены на 4 группы: 1-я группа 
получила лечение в режиме mFOLFIRINOX, 2-я груп-
па – GemCap и GemOx, 3-я группа – GemNab, 4-я груп-
па – монотерапию гемцитабином. Характеристика 
пациентов представлена в табл. 1. По основным про-
гностическим признакам группы между собой значимо не 
различались, за исключением статуса ECOG. В 4-й группе 
значимо больше были представлены пациенты с низ-
ким функциональным статусом (ECOG 2–3).

Переносимость терапии
Медиана длительности терапии на всю популяцию 

составила 12 нед. Медиана циклов ХТ составила 
в 1-й группе – 8 (диапазон 3–12), во 2-й группе – 5 
(диапазон 2–10), в 3-й группе – 4 (диапазон 1–12) 
и в 4-й группе – 2 (диапазон 1–23). В 3-й группе 1 па-
циенту был проведен 1 цикл ХТ, далее лечение не про-
водилось в связи со смертью пациента. В 4-й группе 
13 (25,5 %) пациентам был проведен всего 1 цикл ХТ 
(у 6 из них статус ECOG 2–3).

Всем пациентам, кроме группы, получавшей 
mFOLFIRINOX, ХТ проводилась до прогрессирования 
или непереносимой токсичности. В группе с трипле-
том оптимальной продолжительностью 1-й линии ле-
чения являлось проведение 8–12 циклов ХТ в зависи-
мости от переносимости лечения и признаков 
периферической полинейропатии. Среди 53 пациен-

тов 27 (50,9 %) окончили запланированное число кур-
сов, у 26 (49,1 %) лечение преждевременно завершено. 
Терапия прекращена у 18 (33,9 %) пациентов в связи 
с прогрессированием заболевания, у 2 (3,8 %) – с ток-
сичностью лечения, у 5 (9,4 %) – по причине отказа 
от терапии и у 1 пациента в связи со смертью от вирус-
ной пневмонии.

Эффективность терапии
Медиана ВБП среди всей популяции составила 

5,2 (4,3–6,1) мес, статистически значимых различий 
между различными режимами ХТ не выявлено. Одно-
летняя ОВ у 97 пациентов, получивших комбиниро-
ванную ХТ, составила 37 %, статистическая гипотеза 
выполнена. Данный показатель среди всех 148 па-
циентов составил 32 %. При подгрупповом анализе 
наилучшие показатели 1-летней выживаемости бы-
ли у пациентов, получавших лечение в режиме 
mFOLFIRINOX – 43,4 % и в режиме GemCap / GemOx – 
41 %. В группах, получавших лечение в режиме 
GemNab и монотерапию гемцитабином, показатель 
1-летней выживаемости составил 24 и 19,6 % соответ-
ственно. На момент анализа результатов из 148 паци-
ентов умерли 139, а мОВ составила 8,4 (1,0–42,5) мес. 
В группе с триплетом мОВ составила 8,3 (3,8–42,5) мес, 
GemCap / GemOx – 10 (1,6–27,4) мес, в группах GemNab 
и гемцитабина – 8,2 мес (1,8–29,8) и 6,8 (1–35,4) мес 
соответственно (р = 0,13 по log rank-тесту, p = 0,038 
по Breslow) (рис. 1).

При подгрупповом анализе мОВ на фоне комби-
нированного лечения была выше, чем в группе моно-
терапии гемцитабином (мОВ 8,4 мес против 6,8 мес, 
р = 0,009). Но при попарном сравнении различных 
режимов с монотерапией статистически значимый 
 выигрыш был выявлен только в группе mFOLFIRINOX 
(p = 0,038) (рис. 2). Также улучшение мОВ по сравнению 
с гемцитабином отмечено в группе GemCap / GemOx 
(р = 0,048), но, вероятно, выигрыш связан с малым 
числом пациентов в группе GemCap /GemOx. В группе 
GemNab по сравнению с монотерапией значимого вы-
игрыша в ОВ не выявлено (р = 0,45).

При анализе пациентов с низким функциональ-
ным статусом (ECOG 2–3) мОВ на фоне комбиниро-
ванного лечения (n = 15) составила 8,9 мес против 
3,9 мес при монотерапии (n = 18, р = 0,008) (рис. 3).

Частота контроля заболевания была выше на фоне 
3-компонентной ХТ и составила 66,1 % (табл. 2).

Анализ прогностических факторов
Проведен однофакторный анализ. Статистически 

значимыми благоприятными факторами прогноза бы-
ли локализация первичной опухоли в головке подже-
лудочной железы и проведение комбинированной ХТ, 
факторами неблагоприятного прогноза – уровень 
СА 19-9 выше 2500 Ед / мл, ECOG 2–3. Подробный 
анализ представлен в табл. 3.
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rtТаблица 1. Характеристика пациентов

Table 1. Patient characteristics

Характеристика 
characteristic

FOLFIrInOX 
(n = 53) 

Gemcap / GemOx 
(n = 17) 

Gemnab
(n = 27) 

Гемцитабин 
Gemcitabine

(n = 51) 
p

Медиана возраста
(диапазон), лет 
Median age (range), years

68 (65–79) 67 (65–72) 70 (65–83) 69 (65–86) 

Пол, n (%): 
Sex, n (%):

мужской 
male
женский 
female

20 (37,7)

33 (62,3) 

9 (53)

8 (47) 

8 (29,6)

19 (70,4) 

24 (47,1)

27 (52,9) 

0,33

ECOG 0–1, n (%)
ECOG 2–3, n (%) 

49 (92,5)
4 (7,5) 

14 (82,4)
3 (17,6) 

19 (70,4)
8 (29,6) 

33 (64,7)
18 (35,3) 

0,005

Локализация первичной опухоли, n (%): 
Localization of the primary tumor, n (%):

головка 
head
перешеек 
isthmus
тело 
body
тело–хвост 
body–tail
хвост 
tail
неизвестно 
unknown

22 (41,5)

1 (1,9)

15 (28,3)

5 (9,4)

10 (18,9)

–

9 (52,9)

1 (5,9)

3 (17,6)

–

3 (17,6)

1 (5,9) 

12 (44,4)

–

9 (33,3)

1 (3,7)

5 (18,5)

–

13 (25,5)

2 (3,9)

22 (43,1)

– 

12 (23,5)

2 (3,9) 

0,17

Локализация метастазов, n (%): 
Localization of metastases, n (%):

в 1 органе 
in 1 organ
более 1 органа 
more than 1 organ
неизвестно 
unknown

33 (62,3)

17 (32)

3 (5,7) 

13 (76,5)

3 (17,6)

1 (5,9) 

5 (18,5)

21 (77,8)

1 (3,7) 

11 (21,6)

39 (76,5)

1 (1,9) 

0,56

СА19-9 <2500, n (%)
СА19-9 >2500, n (%)
Неизвестно, n (%) 
Unknown, n (%)

20 (37,3)
13 (24,5)
20 (37,3) 

5 (29,4)
7 (41,2)
5 (29,4) 

9 (33,3)
5 (18,5)

13 (48,1) 

34 (66,7)
11 (21,6)
6 (11,8) 0,15

Метастазы, n (%): 
Metastases, n (%):

в печени 
in the liver
в легких 
in the lungs
в забрюшинных лимфатических узлах 
in the retroperitoneal lymph nodes
по брюшине 
along the peritoneum
другие 
other

41 (77,4)

6 (11,3)

9 (16,9)

9 (16,9)

5 (9,4) 

14 (82,4)

3 (17,6)

2 (11,8)

2 (11,8)

0

21 (77,8)

7 (25,9)

4 (14,8)

4 (14,8)

0

39 (76,5)

11 (21,6)

7 (13,7)

4 (7,8)

6 (11,8) 

0,87

0,04

0,94

0,17

0,15

У 138 пациентов есть информация по поводу 2-й ли-
нии ХТ. Из оставшихся 10 пациентов у 4 не выявлено 
прогрессирования после 1-й линии ХТ, у 6 информа-
ция отсутствует.

Семьдесят (50,7 %) пациентов получили 2-ю линию 
ХТ, в том числе в 1-й группе таких было 66,7 % (32 / 48), 
в 4-й группе – 40,8 % (20 / 49). После mFOLFIRINOX 
чаще всего назначалось лечение в режиме GemNab 
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или монотерапия гемцитабином, а также некоторые 
пациенты получили реиндукцию mFOLFIRINOX. По-
сле прогрессирования на фоне гемцитабина половине 
пациентов, получивших 2-ю линию лечения, был на-
значен капецитабин. Подробная информация о режи-
мах лечения представлена в табл. 4.

Безопасность терапии
Оценка безопасности выполнена среди 128 паци-

ентов. На фоне терапии в режиме FOLFIRINOX зна-
чительно чаще по сравнению с другими группами на-
блюдалась диарея I–II степени, тошнота I–II степени, 
астения I–II степени. Также в 30,8 % случаев на фоне 
3-компонетной ХТ развивалась нейтропения III–
IV степени, но фебрильная нейтропения развилась лишь 
у 3 (5,8 %) пациентов. Стоит отметить, что вторичная 
профилактика гранулоцитарным колониестимулиру-
ющим фактором (Г-КСФ) была назначена 19,2 % па-
циентов. Нейтропения I–II степени чаще развивались 

у пациентов, получавших терапию гемцитабинсодер-
жащим режимом. Также на данных режимах почти 
у половины пациентов наблюдалась тромбоцитопения 
I–II степени, но глубокая тромбоцитопения III–
IV степени встречалась лишь у 2 (9 %) пациентов 
на фоне терапии GemNab и еще у 2 (5,1 %) пациентов 
на фоне монотерапии гемцитабином. Анемия чаще 
развивалась на фоне ХТ GemNab. Несмотря на то 
что на фоне лечения в режиме mFOLFIRINOX диарея 
I–II степени наблюдалась у 38,5 %, тошнота I–II сте-
пени у 55,8 % и астения I–II степени у 42,3 % пациен-
тов, тошнота и диарея III–IV степени отмечались все-
го у 4 (7,7 %) пациентов, а астения III–IV степени 
была зарегистрирована у 1 пациента. Нейротоксич-
ность любой степени была отмечена у пациентов, по-
лучавших лечение с включением оксалиплатина 
или наб-паклитаксела. Последняя наиболее часто бы-
ла зарегистрирована на фоне mFOLFIRINOX (15,4 %) 
и GemNab (31,8 %). Редукция доз препаратов проводи-
лась среди всех групп. В группе с 3-компонентным режи-
мом снижение доз было выполнено у 14 (26,9 %) пациен-
тов, на фоне терапии GemCap / GemOx – у 2 (13,3 %), 
GemNab – у 12 (54,5 %) и при монотерапии гемцитаби-
ном – у 17 (43,6 %) пациентов. Токсичность различных 
режимов ХТ представлена в табл. 5.

Обсуждение
Результаты нашего ретроспективного исследова-

ния показали, что люди пожилого возраста с мРПЖ 
могут получить такую же пользу от системного лечения, 
как и более молодые пациенты. Медиана ОВ состави-
ла 8,4 мес, что сопоставимо с данными реальной кли-
нической практики у пациентов, получавших стандарт-
ную 1-ю линию лечения (мОВ 271 день, или 8,9 мес) [6]. 
В нашей работе мОВ на фоне терапии mFOLFIRINOX 
составила 8,3 мес, что ниже, чем в международных 
клинических исследованиях при данном режиме, где 

Рис. 1. Общая выживаемость при различных режимах химиотерапии

Fig. 1. Overall survival with different chemotherapy regimens

Рис. 3. Общая выживаемость у пациентов со статусом по шкале  
ECOG 2–3

Fig. 3. Overall survival in patients with ECOG status 2–3

Рис. 2. Общая выживаемость в группах mFOLFIRINOX и гемцитабина

Fig. 2. Overall survival of mFOLFIRINOX and gemcitabine
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Table 2. Assessment of objective response and survival

Показатель 
Parameter

FOLFIrInOX
(n = 53) 

Gemcap / 
GemOx
(n = 17) 

Gemnab
(n = 27) 

Гемцитабин 
Gemcitabine

(n = 51) 

Прогрессирование, n (%) 
Progression, n (%)

15 (28,3) 5 (29,4) 12 (44,4) 15 (29,4) 

Стабилизация, n (%) 
Stabilization, n (%)

25 (47,2) 8 (47) 3 (11,1) 17 (33,3) 

Частичный ответ, n (%) 
Partial answer, n (%)

10 (18,9) 3 (17,6) 3 (11,1) 3 (5,9) 

Неизвестно, n (%) 
Unknown, n (%)

3 (1 умер до 1-го 
контроля) (5,7) 

3 (1 died before 1st 
control) (5.7)

1 (17) 

9 (3 умерли 
до 1-го конт-

роля) (33) 
9 (3 died up  

to 1st control) (33)

16 (13 умерли до 
1-го контроля) 

(31,3)  
16 (13 died before  
1st control) (31.3)

Частота контроля заболевания (стабилизация + частичный 
ответ), n (%) 
Disease control rate (stabilization + partial response), n (%) 

35 (66,1) 11 (64,7) 6 (22,2) 20 (39,2) 

Медиана выживаемости (диапазон), мес: 
Median survival (range), months:

выживаемость без прогрессирования 
progression-free survival
общая выживаемость 
overall survival

5,5 (4,3–6,8)

8,3 (3,8–42,5) 

6 (3,8–8,3)

10 (1,6–27,4) 

6,2 (4,2–8,4)

8,2 (1,8–29,8) 

3,7 (2,3–5)

6,8 (1–35,4) 

Таблица 3. Однофакторный анализ в отношении общей выживаемости

Table 3. Univariate analysis for overall survival

Показатель 
Parameter

Число пациентов 
number  

of patients
p

Отношение 
рисков 

hazard ratio

Доверительный 
интервал 95 % 

confidence interval 95 %

Женский пол 
Female gender

87 / 148 0,653 1,040 0,877–1,232

Возраст старше 75 лет 
Age over 75

21 / 148 0,66 0,89 0,53–1,49

Статус ECOG 2–3 
ECOG status 2–3

33 / 148 0,024 1,58 1,06–2,34

Локализация опухоли в головке 
Localization of the tumor in the head

56 / 144 0,016 0,65 0,45–0,92

N+ 84 / 144 0,48 0,88 0,63–1,25

Количество локализаций метастазов более чем в 1 органе 
Number of localizations of metastases in more than 1 organ

45 / 142 0,17 0.76 0,52–1,13

СА19-9 >2500 Ед / мл 
CA19-9 >2500 U/ml

36 / 104 0,047 1,55 1–2,39

Комбинированная химиотерапия 
Combination chemotherapy

97 / 148 0,028 0,68 0,48–0,96

этот показатель достиг 11,1 мес [3]. В то же время в ре-
альной клинической практике эффективность триплета 
оказалась ниже, чем в исследовании ACCORD, и состав-
ляет 9,3 мес в клиниках США и 6,6–9,8 мес в зависимо-
сти от возрастной группы по базе данных пациентов 

Японии [7, 8]. Первичной конечной точкой в нашей 
 работе являлась оценка 1-летней выживаемости. В ис-
следовании Т. Conroy и соавт. получили следующие 
результаты 1-летней выживаемости: на фоне ХТ в ре-
жиме mFOLFIRINOX – 48,4 %, при монотерапии 
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гемцитабином – 20,6 % среди популяции больных 
младше 65 лет [9].

По данным французского ретроспективного ана-
лиза 1-летняя выживаемость составила 37 %, что со-
поставимо с полученными нами результатами [10]. Что 
касается различий в показателях выживаемости в ре-
альной клинической практике и рандомизированных 
клинических исследованиях, проведен интересный 
анализ R. Sarkar и соавт. [11]. Авторы изучили данные 
27 исследований пациентов с аденокарциномой под-
желудочной железы различных стадий заболевания 
(большая часть пациентов с метастатическим процес-
сом) и сравнили показатели выживаемости с данными 
SEER у пациентов со схожими характеристиками. 
По сравнению с SEER медиана выживаемости была 
выше в 98 % клинических исследований в среднем 
на 3,7 мес (p = 0,001). Однолетняя ОВ была выше 
в 100 % случаев по сравнению с рандомизированными 
исследованиями в среднем на 12,3 % (p <0,0001).

При анализе данных пациентов с низким функцио-
нальным статусом (ECOG 2–3) нами было выявлено 
улучшение мОВ на фоне комбинированного лечения 
(8,65 мес) по сравнению с монотерапией гемцитаби-
ном (4,15 мес), р = 0,026. Безусловно, группы были 
не равнозначны между собой по числу пациентов, 
но если учесть, что по международным данным ХТ 
в режиме mFOLFIRINOX с редукцией доз является 
самой эффективной опцией лечения даже у пациентов 

с ECOG 2 и выше, вопрос об интенсификации лечения 
остается открытым [12]. Стоит отметить, что при оцен-
ке функционального статуса пациента лечащие врачи 
в связи с выраженным болевым синдромом могут оце-
нить статус пациента ниже, нежели если бы тот же па-
циент пришел к ним на осмотр после проведения адек-
ватной анальгезии. Ретроспективно оценить данный 
вопрос не представляется возможным, но косвенно мы 
видим, что у 66,7 % пациентов с ECOG 2–3 опухоль 
локализовалась в теле / хвосте поджелудочной железы 
и у всех присутствовал болевой синдром. Вероятно, 
при купировании болевого синдрома функциональ-
ный статус данных пациентов был бы оценен иначе. 
Также об этом говорит то, что из 8 пациентов с ECOG 3 
пятеро получили 2-ю линию ХТ, причем 3 – комбини-
рованный режим. По данным литературы, 33–45 % па-
циентов с аденокарциномой поджелудочной железы 
получают ХТ 2-й линии, что сопоставимо с нашими 
результатами [13, 14]. Также по результатам ретроспек-
тивного анализа данных пациентов с РПЖ, получав-
ших лечение в Национальном медицинском иссле-
довательском центре онкологии им. Н. Н. Блохина 
(оценка проводилась среди всей популяции больных, 
медиана возраста составила 60 лет), 2-ю линию тера-
пии получили 43,6 % [15].

При применении 3-компонентного режима ХТ 
были получены данные о более низкой негематологи-
ческой токсичности по сравнению с клиническими 

Таблица 4. Вторая линия химиотерапии (ХТ)

Table 4. Second line chemotherapy

Режим 1-й ли-
нии лечения 

1st line of treatment 
regimen

Число пациентов, получив-
ших 2-ю линию ХТ 

number of patients who received  
2nd line of chemotherapy

Число пациентов, не получив-
ших 2-ю линию ХТ 

number of patients who did not 
receive 2nd line of chemotherapy

Режим 2-й линии ХТ – число пациентов 
2nd line of chemotherapy regimen –  

number of patients

mFOLFIRINOX 32 17

Гемцитабин – 20 
Gemcitabine – 20

Гемцитабин + наб-паклитаксел – 12 
Gemcitabine + nab-paclitaxel – 12

GemCap / GemOx 8 9

GemNab – 1
GemOx – 1

Другое – 6 (монотерапия) 
Other – 6 (monotherapy) 

GemNab 10 15

FOLFIRINOX – 2
XELOX / FOLFOX – 5

Иринотекан – 2 
Irinotecan – 2

Другое – 1 (монотерапия) 
Other – 1 (monotherapy) 

Гемцитабин 
Gemcitabine

20 29

Капецитабин – 10 
Capecitabine – 10

XELOX – 2
GemNab – 2
GemOx – 1

Другое – 5 (монотерапия) 
Other – 5 (monotherapy) 
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Table 5. Toxicity of different chemotherapy regimens

Показатель 
Parameter

FOLFIrInOX 
(n = 52) 

Gemcap / GemOx 
(n = 15) 

Gemnab
(n = 22) 

Гемцитабин 
Gemcitabine

(n = 39) 
p

Нейтропения, n (%): 
Neutropenia, n (%):

I–II степени 
I–II degrees
III–IV степени 
III–IV degrees
Фебрильная 
febrile

7 (13,5)

16 (30,8)

3 (5,8) 

8 (53,3)

1 (6,7)

0

9 (40,9)

3 (13,6)

1 (4,5) 

16 (41)

7 (17,9)

0

0,012

0,34

0,37

Тромбоцитопения, n (%): 
Thrombocytopenia, n (%):

I–II степени 
I–II degrees
III–IV степени 
III–IV degrees

7 (13,6)

0

10 (66,7)

0

10 (45,5)

2 (9) 

17 (43,6)

2 (5,1) 

0,005

0,22

Анемия, n (%) 
Anemia, n (%)

5 (9,6) 4 (26,7) 8 (36,4) 3 (7,7) 0,011

Диарея, n (%): 
Diarrhea, n (%):

I–II степени 
I–II degrees
III–IV степени 
III–IV degrees

20 (38,5)

4 (7,7) 

1 (6,7)

0

4 (18,2)

0

3 (7,7)

0

0,016

0,1

Стоматит I–II степени, n (%) 
Stomatitis I–II degrees, n (%)

2 (3,8) 0 2 (9) 1 (2,6) 0,5

Тошнота, n (%): 
Nausea, n (%):

I–II степени 
I–II degrees
III–IV степени 
III–IV degrees

29 (55,8)

4 (7,7) 

3 (20)

0

5 (22,7)

0

6 (15,4)

1 (2,6) 

0,003

0,29

Рвота, n (%): 
Vomiting, n (%):

I–II степени 
I–II degrees
III–IV степени 
III–IV degrees

10 (19,2)

2 (3,8) 

1 (6,7)

0

3 (13,6)

0

2 (5,1)

1 (2,6) 

0,2

0,7

Нейротоксичность, n (%) 
Neurotoxicity, n (%)

8 (15,4) 2 (13,3) 7 (31,8) 0 0,005

Астения, n (%): 
Asthenia, n (%):

I–II степени 
I–II degrees
III–IV степени 
III–IV degrees

22 (42,3)

1 (1,9) 

0

0

5 (22,7)

3 (13,6) 

7 (17,9)

0

0,003

0,018

Лихорадка, n (%) 
Fever, n (%)

0 1 (6,7) 5 (22,7) 2 (5,1) 

Другая токсичность, n (%) 
Other toxicity, n (%)

1 (1,9) 2 (13,3) 6 (27,3) 3 (7,7) 

Редукция доз, n (%) 
Dose reduction, n (%)

14 (26,9) 2 (13,3) 12 (54,5) 17 (43,6) 0,015

Г-КСФ-профилактика (первичная, вторичная), n (%) 
Prevention by GCSF (primary, secondary), n (%)

10 (19,2)
10 (19,2)

0
0

0
2 (9) 

0
0

Примечание. Г-КСФ – гранулоцитарный колониестимулирующий фактор. 
Note. GCSF – granulocyte colony stimulating factor.
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исследованиями. Значимо ниже была частота развития 
диареи III–IV степени (7,7 % против 12,7 %) и астении 
III–IV степени (1,9 % против 23,6 %), что, вероятнее 
всего, связано с модификацией доз режима (доза ири-
нотекана была ниже), с медианой циклов ХТ 1-й линии 
(8 циклов против 10 циклов в исследовании  ACCORD), 
а также с более низким показателем репортирования 
побочных эффектов в реальной клинической практи-
ке [3]. В метаанализе С. Canton и соавт. в половине 
случаев (n = 113 / 225) пациентам, получавшим ХТ в ре-
жиме FOLFIRINOX, назначалась Г-КСФ-профилак-
тика (первичная и вторичная) [16]. У 20,4 % была 

назначена вторичная профилактика в связи с развити-
ем в процессе лечения нейтропении III–IV степени. 
В нашей работе у пациентов пожилого возраста часто-
та назначения вторичной профилактики нейтропении 
составила 19,2 %, что сопоставимо с результатами, полу-
ченными на общей популяции больных.

Заключение
Таким образом, результаты исследования указывают 

на то, что проведение 3-компонентного режима ХТ у паци-
ентов с мРПЖ пожилого возраста является эффективной 
опцией лечения и приемлемым спектром токсичности.
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