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ирковоклітинний рак (НКР)
посідає 8—ме місце в струк�
турі онкологічних захворю�
вань, частота його виявлен�

ня становить 3 — 4% в структурі усіх
злоякісних захворювань і 95% — всіх
пухлин нирки [1]. В країнах Євро�
пейського Союзу у 2012 р. захворю�
ваність становила до 85 на 100 тис.
населення, смертність — 35 на 100
тис. населення [2].

Незважаючи на можливості ран�
ньої діагностики, завдяки широкому
використанню візуальних методів
оцінки пухлини (УЗД, МРТ, КТ), за�
хворюваність на НКР має тенденцію
до збільшення щороку, при цьому
майже у 20 — 30% пацієнтів під час
первинної діагностики пухлини
нирки виявляють метастази [3, 4]. 

В останні роки тактика лікування
НКР кардинально змінилась. Ще
кілька років тому радикальна неф�
ректомія була єдиним методом ліку�
вання хворих з приводу пухлин
нирки. Сьогодні широко використо�
вують органозберігальне лікування
— резекцію нирки з пухлиною, що
забезпечує задовільні не тільки он�
кологічні, а й функціональні резуль�
тати, покращує показники виживан�
ня хворих за локалізованого НКР [5].
Застосування НАТТ сприяло знач�
ному збільшенню тривалості життя
хворих за поширеного та метаста�
тичного НКР. Встановлено, що вико�
ристання таргетних препаратів у
лікуванні НКР не тільки впливає на
метастатичні вогнища, а й забезпе�
чує зменшення первинної пухлини
нирки, що обгрунтовує доцільність
їх призначення в неоад'ювантному
режимі. Проведення НАТТ при НКР

дозволяє зменшити стадію пухлини,
локалізувати її за поширеного про�
цесу, що дасть можливість здійснити
радикальне хірургічне лікування.
Крім того, зменшення первинної
пухлини за достатньої кількості не�
ураженої паренхіми нирки дає мож�
ливість виконати органозберігальне
втручання, тим самим попередити
виникнення хронічної ниркової не�
достатності, покращити функціо�

нальні результати лікування. Слід за�
уважити, що в теперішній час НАТТ
застосовують у поєднанні з хірур�
гічним втручанням переважно при
метастатичному та місцево—поши�
реному НКР, проте, публікації з цьо�
го приводу поодинокі, з аналізом не�
великої кількості пацієнтів.

Мета дослідження: визначити
ефективність НАТТ у лікуванні хво�
рих з приводу НКР.

Н Реферат
Обстежені 30 пацієнтів (32 пухлини), яким перед оперативним втручанням з при#
воду нирковоклітинного раку (НКР) проведена неоад'ювантна таргетна терапія
(НАТТ). У 19 (66,7%) з них застосований пазопаніб (800 мг всередину 1 раз на до#
бу протягом 2 міс), у 10 (33,3%) — сунітиніб (50 мг усередину 1 раз на добу протя#
гом 28 діб, перерва 14 діб, повторний курс — 28 діб). Показанням до проведення
НАТТ були у 7 (21,9%) хворих — місцево—поширений НКР з метою локалізації пух#
лини та можливості подальшого виконання радикального хірургічного втручання,
у 25 (78,1%) — зменшення пухлини та можливості проведення органозберігально#
го лікування. Проведення НАТТ у хворих з приводу НКР забезпечило зменшення
первинного патологічного вогнища у 90% спостережень, часткову регресію за
критеріями RECIST — у 28,1%. Зменшення пухлини у середньому на (22,9 ± 17,8)%
дозволило здійснити резекцію нирки у 75% спостережень локалізованого НКР за
умови збереження достатньої кількості функціонуючої паренхіми нирки.
Ключові слова: нирковоклітинний рак; неоад'ювантна таргетна терапія; регресія
пухлини за критеріями RECIST; резекція нирки.

Abstract
There were observed 30 patients (32 tumors), to whom preoperatively for renal—cell
cancer (RCC) a neoadjuvant target therapy (NATTH) was conducted. In 19 (66.7%) of
them a pazopanib (800 mg per os once a day through 2 mo) was applied, and in 10
(33.3%) — sunitinib (50 mg per os once a day through 28 days, the gap — 14 days,
repeated course — 28 days). The indications for the NATTH conduction were: in 7
(21.9%) patients — a locally—spread RCC with the objective to localize a tumor and to
search a further possibility of radical surgical intervention performance, and in 25
(78.1%) — the tumor reduction and searching possibility of the organpreserving treat#
ment conduction. The NATTH conduction in the patients, suffering RCC, have guaran#
teed a primary pathological focus reduction in 90% of observations, and a partial
regression in accordance to the RECIST criteria — in 28.1%. A tumor reduction by (22.9
± 17.8)% at average have permitted to perform a renal resection in 75% of observa#
tions, concerning localized RCC, when indication of preservation of enough functioning
renal parenchyma was secured.
Кey words: renal—cell cancer; neoadjuvant target therapy; regression of tumor in
accordance to the RECIST criteria; resection of kidney.
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МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ

З 2008 по 2015 р. у клініці плас�
тичної та реконструктивної онко�
урології здійснені 1407 операцій з
приводу первинного НКР, у 30
пацієнтів (32 пухлини) перед втру�
чанням проводили НАТТ. Чоловіків
було 16 (53,3%), жінок — 14 (46,7%).
Вік хворих від 34 до 72 років, у се�
редньому (51,9 ± 9,8) року. Розміри
пухлин від 30 до 170 мм, у середньо�
му (64,7 ± 33,4) мм. У 19 (66,7%)
пацієнтів для НАТТ застосовували
паопаніб (800 мг всередину 1 раз на
добу протягом 2 міс), у 10 (33,3%) —
сунітиніб (50 мг всередину 1 раз на
добу протягом 28 діб, перерва 14 діб,
повторний курс 28 діб). Оперативне
втручання виконували через 2 тиж
після відміни таргетного препарату
з огляду на необхідність неблокова�
ного ангіогенезу при загоєнні опе�
раційної рани.

Показаннями до призначення
НАТТ були: у 7 (21,9%) хворих —
місцево—поширений НКР з метою
локалізації пухлини, що забезпечи�
ло можливість виконання радикаль�
ного хірургічного втручання, у 25
(78,1%) — локалізований НКР з ме�
тою зменшення пухлини та можли�
вого здійснення органозберігально�
го втручання.

З метою оцінки ефективності
НАТТ залежно від розмірів первин�
ного вогнища НКР хворі розподіле�
ні на 3 групи: у 7 (21,9%) хворих (1—
ша група) розмір пухлини до 4 см, у
13 (40,6%) хворих (2—га група) —
від 4 до 7 см, у 12 (37,5%) хворих (3—
тя група) — понад 7 см. Показанням
до призначення НАТТ у хворих 1—ї
групи було її розташування в цент�
ральній частині за високого ризику
виконання нефректомії, при цьому
частка збереженої паренхіми стано�
вила 55 — 82%. Тривалість захворю�
вання (від появи перших скарг) у се�
редньому (6,4 ± 5,6) міс.

Всім пацієнтам проведене обсте�
ження з використанням загаль�
ноклінічних, лабораторних та рент�
гено—радіологічних методів. Визна�
чали регресію первинного вогнища
НКР за критеріями RECIST за даними
КТ чи МРТ, а також ступінь регресії
пухлини в групах за її розміром.

Статистична обробка отрима�
них результатів проведена з викори�
станням програмного забезпечення
Excel 2010 та Statistica 8.0. Кількісні
показники в групах порівнювали за
критерієм Манна — Уїтні, якісні — за
двобічним критерієм Фішера. До�
стовірною вважали різницю показ�
ників р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Ступінь регресії НКР становив у
середньому (22,9 ± 17,8)%, коливався
від прогресії 10% до регресії 58%.
Зменшення пухлини відзначене у 29
(90,9%) хворих, в 1 — розміри пух�
лини не змінилися, у 2 — збільшили�
ся відповідно на 5 та 10%.

Результати регресії НКР роз�
поділені за критеріями RECIST (см.
таблицю).

Отже, стабілізація НКР за кри�
теріями RECIST після проведення
НАТТ відзначена у 23 (71,9%) спосте�
реженнях, часткова регресія — у 9
(28,1%), прогресія захворювання, як
і повна регресія за критеріями
RECIST не виявлені. При аналізі сту�
пеня регресії пухлини залежно від
розміру первинної пухлини відзна�
чено тенденцію до більшої частоти
виявлення часткової регресії, проте,
різниця показників недостовірна
через невелику кількість спостере�
жень (χ2 = 3,86, р=0,14).

Додатково проаналізовано сту�
пінь регресії пухлини після прове�
дення НАТТ залежно від розміру
первинної пухлини.

Ступінь регресії у хворих 1—ї
групи становив у середньому (35,6 ±
21,1)%, 2—ї групи — (22,8 ± 14,7)%,
3—ї групи — (15,8 ± 15,9)%. Нажаль,
значні розбіжності середніх значень
не дозволили знайти статистичну
різницю представлених даних.

Намагання знайти лінійну за�
лежність ступеня регресії НКР після

проведення НАТТ від розміру пер�
винної пухлини (лінія тренду) вия�
вилися безуспішними. Розбіжності
показників були недостовірними.

Загалом, зменшення розмірів
первинного вогнища НКР після про�
ведення НАТТ дозволило провести
органозберігальне лікування (ре�
зекцію нирки) у 24 (75%) хворих, в
тому числі з приводу двобічних пух�
лин та пухлин єдиної нирки. Неф�
ректомія виконана лише у 8 (25%)
хворих.

Сьогодні органозберігальні опе�
рації (резекція нирки з пухлиною) є
стандартом лікування локалізовано�
го НКР і показані в усіх ситуаціях,
коли це можливо [6]. Така рекомен�
дація основана, насамперед, на да�
них, що підтверджують онкологічну
безпеку і той факт, що збереження
функції нирок знижує ризик смерті
від будь—якої причини, серцево—
судинні події та зменшує тривалість
госпіталізації пацієнтів [7].

Тим не менше, у деяких пацієнтів
виявляють несприятливе розташу�
вання або великі розміри пухлини,
що унеможливлює здійснення ре�
зекції нирки. Тому ми припустили,
що НАТТ може сприяти зменшенню
пухлини і виконанню органозбері�
гальної операції. Це особливо акту�
ально у пацієнтів за імперативних
показань до збереження функції ни�
рок. 

Перші дані про зменшення пух�
лини представлені у пацієнтів за
первинно метастатичного НКР,
яким проводили таргетну терапію
[8]. У пацієнтів виявляли пухлину ве�
ликих розмірів, максимальне змен�
шення найбільшого розміру стано�
вило від 0,1 до 14%, у середньому
7,1% [8]. В іншому дослідженні дове�
дено, що імовірність зменшення
розміру пухлини залежить від її
вихідного розміру [9]. Так, за наяв�
ності пухлини розміром до 5 см

Ïîð³âíÿëüíà îö³íêà ñòóïåíÿ ðåãðåñ³¿ ÍÊÐ çà êðèòåð³ÿìè RECIST  
ó ãðóïàõ õâîðèõ 

1–é 

Ê³ëüê³ñòü ñïîñòåðåæåíü â ãðóïàõ 

2–é 3–é 
Ðàçîì Ñòóï³íü ðåãðåñ³¿  

çà RECIST 
àáñ. % àáñ. % àáñ. % àáñ. % 

4 57,1 3 23,1 2 16,7 9 28,1 ×àñòêîâà ðåãðåñ³ÿ 

Ñòàá³ë³çàö³ÿ 3 42,9 10 76,9 10 83,3 23 71,9 
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після проведення НАТТ вона змен�
шилася від 46 до 11%, у середньому
на 32%; 5—7 см — від 55 до 16%, у се�
редньому 11%. Крім того, у 8 (38%) з
21 пацієнта розмір пухлини змен�
шився з 5 — 7 см до 2,3 — 4,7 см, що
забезпечило можливість виконання
органозберігального втручання [9].
Проте, у жодного хворого оператив�
не втручання не виконували,
оскільки це не було передбачене
протоколом. Отже, роль НАТТ щодо
зменшення пухлини нирки та спри�
яння виконанню органозберігаль�
них операцій не визначена і потре�
бує подальшого вивчення.

Сьогодні в літературі НАТТ з при�
воду НКР представлена лише у не�
рандомізованих дослідженнях II фа�
зи та ретроспективній підбірці
пацієнтів з місцево—поширеним
НКР або з поодинокими метастаза�
ми [10]. Саме з даних цих досліджень
свідчить, що операція після НАТТ
безпечна за умови відміни таргетно�

го препарату за 1 — 2 тиж, з огляду
на необхідність ангіогенезу при за�
гоєнні операційної рани. За наведе�
ними даними, зменшення стадії НКР
виявляли рідко, проте, зменшення
розмірів первинної пухлини, часто�
ти локального рецидиву і поодино�
ких метастазів після НАТТ з метою
подальшого радикального втручан�
ня може бути значним.

Поряд з недоведеною перевагою
щодо показників виживання пацієн�
тів, відсутністю маркерів прогнозу
зменшення пухлини і загально�
прийнятого визначення хірургічної
нерезектабельності НКР, роль нео�
ад'ювантного підходу до лікування
НКР дискутабельна [10]. Це, насам�
перед, зумовлене відсутністю дока�
зової бази, а сучасні джерела літера�
тури представлені лише окремими
спостереженнями з клінічної прак�
тики або невеликими серіями до�
сліджень після успішного видалення
пухлини в стадії поширення після

попередньо проведеної НАТТ. Для
забезпечення більш переконливих
доказів необхідне проведення ран�
домізованого дослідження щодо за�
стосування НАТТ у поєднанні з хі�
рургічним лікуванням НКР.

Таким чином, проведення НАТТ у
хворих з приводу НКР сприяло
зменшенню розміру первинного па�
тологічного вогнища у 90% спосте�
режень, що дозволило досягти част�
кової регресії пухлини у 28,1%. За�
вдяки зменшенню розмірів пухлини
у середньому на (22,9 ± 17,8)% вдало�
ся виконати органозберігальне
втручання у 75% хворих з приводу
локалізованого НКР за умови збере�
ження достатньої кількості функціо�
нуючої паренхіми нирки.

Отримані результати застосуван�
ня НАТТ у хворих з приводу НКР
свідчать про доцільність впровад�
ження запропонованої тактики ліку�
вання.
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