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В большинстве исследований, проведенных на 
протяжении последних 40 лет, которые прошли пос�
ле синтеза флуороурацила (ФУ), выявлена эффек�
тивность применения этого препарата в виде дли�
тельных инфузий при лечении некоторых катего�
рий онкологических больных. Продолжительное 
введение ФУ сопровождается высокой противо�
опухолевой активностью и весьма незначительны�
ми побочными эффектами. Однако использование 
ФУ длительное время требует установки катетера и 
применения специального дозатора, что делает про�
цедуру дорогостоящей и приносит неудобства боль�
ным. В связи с этим долгие годы вели разработку 
пероральных препаратов, имеющих сходный с ФУ 
выраженный цитостатический эффект и не вызы�
вающих тяжелых осложнений при длительном при�
еме. Работы исследователей увенчались успехом, что 
воплотилось в создание аналога ФУ, препарата ка�
пецитабин (КАП) (�����������������������������N����������������������������-[1-(5-���������������������deoxy����������������-���������������b��������������-�������������D������������-�����������ribofurano�
syl��������������������������������������������������)-5-����������������������������������������������fluoro����������������������������������������-1,2-�����������������������������������dihydro����������������������������-2-�������������������������oxo����������������������-4-�������������������pyrimidyl����������]-��������n�������-������penyl� 
carbamate��������������������������������������    �), который представляет собой пропрепа�
рат 5’-����������������������� ����������deoxy������������������ ����������-5-��������������� ����������fluorouridine�� ���������� (5’-�������DFUR���). 

КАП является первым и единственным пред�
ставителем нового класса туморактивируемых ци�
тостатиков, то есть таких, которые превращают�
ся в опухоли в активное начало. Установлено, что 
под воздействием карбоксилэстеразы и цитидин де
аминазы, находящихся в основном в ткани печени, 
КАП превращается в 5’-���������������������   �DFUR�����������������   �, который под дей
ствием тимидин фосфорилазы (���������������� �dThdPase�������� �) перехо�
дит в активную форму ФУ. Чрезвычайно важным 
является то обстоятельство, что этот процесс про�
исходит избирательно в опухолевой ткани, в кото�
рой, как установлено, экспрессия �������������� �dThdPase������ � значи�
тельно выше, чем в непораженной злокачественным 
процессом нормальной ткани. В связи с этим при�

менение КАП для лечения онкологических боль�
ных выглядит весьма перспективным. 

In� ���� ����vivo показан синергизм действия КАП в 
комбинации с рядом цитостатиков, а также с ци�
токинами, факторами роста, гормонами [1]. 
После приема внутрь в стандартной дозировке 
1250 мг/м2 2 раза в сутки КАП быстро абсорбиру�
ется из пищеварительного тракта. Пик максималь�
ной концентрации отмечается через 2 ч после при�
ема, при этом концентрация препарата в плазме 
крови составляет 3–4 мг/л, период полувыведения — 
0,55–0,89 мг/л/ч [2]. 

К настоящему времени накоплен достаточно 
большой опыт применения КАП при лечении паци�
ентов с разными злокачественными опухолями, ко�
торый позволяет сделать определенные выводы. 

Рак желудка
В ряде исследований установлена эффективность 

применения КАП у больных распространенным ра�
ком желудка (РЖ). ����� ����� �����������  ��������� �Y���� ����� �����������  ��������� �.��� ����� �����������  ��������� �S�� ����� �����������  ��������� �. ����� �����������  ��������� �Hong������������   ��������� � и соавторы [3] приме�
нили КАП в монорежиме у 44 больных распростра�
ненным и метастатическим РЖ по 1250 мг/м2 2 раза 
в сутки на протяжении 14 дней с 7-дневным переры�
вом. Всего проведено 6 курсов лечения. У 34% боль�
ных после лечения выявлены частичная регрессия 
опухоли и у 30% — стабилизация процесса. Продол�
жительность безрецидивного периода составила 3,2 
(2,7–6,4) мес, общая медиана выживаемости — 9,5 
(6,9–13,2) мес. Основными токсическими ослож�
нениями лечения выявлены тошнота, диарея, рво�
та, которые были не столь выражены, как ладонно-
подошвенный синдром ��������������������������  III�����������������������   степени, проявившийся 
у 9% больных. Авторы сделали вывод, что при дан�
ном режиме применения КАП активен, хорошо пе�
реносится больными и может быть рекомендован в 
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качестве первой линии лечения у больных распро�
страненными формами РЖ.

Данные аналогичного исследования, проведен�
ного ��� ���������������������   �����������������   �W�� ���������������������   �����������������   �. ���������������������   �����������������   �Koizumi��������������   �����������������   � и соавторами [4] у больных рас�
пространенным и рецидивным РЖ, также свиде�
тельствуют об эффективности применения КАП 
в качестве монохимиотерапии. У 32 больных КАП 
применяли в дозе 828 мг/м2 2 раза в сутки на протя�
жении 3 нед с недельным перерывом. Больные полу�
чили 2 и более курсов химиотерапии. Объективный 
ответ получен у 20% больных, безрецидивный пери�
од составил 85 дней,  медиана выживаемости — 247,5 
дня. Серьезных проявлений токсичности не заре�
гистрировано. 

N�� ���������������������   �������������  ��������� . ���������������������   �������������  ��������� Takiguchi������������   �������������  ���������  и соавторы [5], проведя ��������� III������  фазу 
клинических исследований  по применению 
КАП в качестве адъювантной химиотерапии, 
установили преимущество последней перед при�
менением традиционной адъювантной монохими�
отерапии ФУ. Исследование проведено при участии 
485 больных РЖ ���������������������������������   II�������������������������������   –������������������������������   III���������������������������    стадии, которым выполнили 
радикальную операцию. Больных рандомизировали 
на две группы. В 1-й группе применили доксифлю�
ридин (промежуточный метаболит капецитабина) 
по 460 мг/м2  в сутки ежедневно в течение 2 лет. Во 
2-й группе больные получали ФУ (115 мг/м2 в сутки 
ежедневно в течение 2 лет). Различий в общей вы�
живаемости и продолжительности безрецидивно�
го периода не выявлено, однако более тщательный 
анализ результатов свидетельствует, что при приме�
нении КАП достоверно реже развивается диссеми�
нация по брюшине, чем при применении ФУ. Уста
новлено также, что у больных РЖ ��������� �������III–IIIB �������стадии 
более благоприятный прогноз течения заболевания 
при приеме КАП, чем у больных РЖ аналогичной 
стадии при применении ФУ.

Основываясь на синергизме действия КАП и до�
цетаксела (ДОЦ), которое заключается в усилении 
активности тимидин фосфорилазы, индуцирован�
ной таксаном, ����� ����������������   ����������� �Y���� ����������������   ����������� �.��� ����������������   ����������� �H�� ����������������   ����������� �. ����������������   ����������� �Park������������   ����������� � и соавторы [6] примени�
ли комбинацию КАП (1250 мг/м2 2 раза в сутки на 
протяжении 14 дней) и ДОЦ (75 мг/м2 внутривен�
но в 1-й день) у 42 больных распространенным РЖ, 
которые до этого не прошли специальное лечение. 
Всего было проведено 164 цикла химиотерапии. 
Объективный ответ получен у 60% больных. Безре�
цидивный период составил 5,2 (1–15,5) мес, общая 
медиана выживаемости — 10,5 (2,9–23,7) мес. Веду�
щим токсическим осложнением явился ладонно-по�
дошвенный синдром ���������������������������  �III������������������������  � степени, диагностирован�
ный у 50% больных, также была отмечена нейтро�
пения (15%) и лейкопения (12%). Авторы сделали 
вывод, что данную схему лечения можно использо�
вать в дальнейшем и предположили, что при сниже�
нии дозы КАП до 1000 мг/м2 2 раза в сутки и ДОЦ 
до 60 мг/м2 можно снизить интенсивность ладонно-
подошвенного синдрома и онихолизиса.

T���� �����������������   ����������������������  �.��� �����������������   ����������������������  �R�� �����������������   ����������������������  �. �����������������   ����������������������  �Evans������������   ����������������������  � и соавторы [7], проведя фармакоки�
нетическое исследование по подбору максималь�

но толерантной дозы КАП в схеме лечения эпиру�
бицин (50 мг/м2 в/в) + цисплатин (60 мг/м2), уста�
новили, что наиболее приемлемой дозой является 
1000 мг/м2. Частичная регрессия опухоли получена 
у 24% больных, общая медиана выживаемости со�
ставила 34 (19–49) нед.

Обнадеживающие результаты представили 
T���� ���������������   ��������������������������   �.��� ���������������   ��������������������������   �W�� ���������������   ��������������������������   �. ���������������   ��������������������������   �Kim������������   ��������������������������   � и соавторы [8], которые применили ком�
бинацию КАП 250 мг/м2 на протяжении 14 дней) с 
внутривенным введением цисплатины (60 мг/м2 в 
1-й день) у 42 больных метастатическим и нерезек�
табельным РЖ, не получавших  предварительно�
го лечения. Данный режим химиотерапии прово�
дили каждые 3 нед. Объективный ответ получен у 
54,8% больных, при этом зарегистрирована 1 пол�
ная и 22 частичные регрессии. Безрецидивный пе�
риод составил 6,3 мес, общая медиана выживаемос�
ти — 10,1 мес. Основными проявлениями систем�
ной токсичности были нейтропения ��������������  III�����������   степени у 
32,5% больных, а также тромбоцитопения, стома�
тит и диарея — у 10, 2,5 и 5% соответственно. Ла�
донно-подошвенный синдром �����  ��������������  �II���  ��������������  � и ��������������  �III�����������  � степени от�
мечали у 20 и 7,5%. Авторы сделали вывод, что дан�
ный режим химиотерапии эффективен у больных 
распространенным РЖ и удовлетворительно ими 
переносится.

Рак поджелудочной железы
Применение традиционных схем химиотерапии 

при лечении больных распространенным раком под�
желудочной железы (РПЖ) оказывает незначитель�
ный положительный эффект, что объясняется нали�
чием химиорезистентности опухолей поджелудоч�
ной железы. Известно также, что РПЖ проявляет 
чувствительность к ФУ. То, что концентрация ти�
мидин фосфорилазы в опухоли гораздо выше, чем в 
нормальных тканях, давало основание надеяться на 
получение обнадеживающих результатов при при�
менении КАП и лечении больных РПЖ.

T�� ����������� ������������������   ��������� . ����������� ������������������   ��������� Cartwright� ������������������   ���������  [9] применил КАП (1250 мг/м2 в сут�
ки на протяжении 14 дней с повторением курса каж�
дый 21-й день) у 42 больных распространенным и 
метастатическим РПЖ в качестве монохимиотера�
пии. У 7% больных получена частичная регрессия 
опухоли и стабилизация процесса у 41%. Благопри�
ятную клиническую реакцию отмечали у 24% боль�
ных, уменьшение выраженности боли — у 60% и ее 
полное исчезновение — у 29%. Общая медиана вы�
живаемости составила 6 мес.

Известно, что гемцитабин (Г) является ведущим 
препаратом в лечении больных распространенным 
РПЖ. Установлено, что Г усиливает действие тими�
дин фосфорилазы, что дало возможность провести 
I�����������������������������������������������       фазу клинических испытаний по применению этой 
комбинации в лечении больных РПЖ [10]. 

V�� ����������������   �������  ���������������������  �. ����������������   �������  ���������������������  �Hess �����������  �������  ���������������������  �и соавторы [11] у 27 больных распростра�
ненным РПЖ применили КАП в нарастающей до�
зировке с внутривенным введением Г в стандартной 
дозировке 1000 мг/м2 в 1-й и 8-й дни курса химио�
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терапии. Нейтропения и мукозит были основными 
побочными токсическими эффектами, повлиявши�
ми на дозу КАП. На 21-й день курса КАП назнача�
ли по 650 мг/м2 2 раза в сутки, с 1-го по 14-й дни и 
Г по 1000 мг/м2 в 1-й и 8-й дни так же, как и в нача�
ле курса лечения. Этот режим химиотерапии не вы�
звал серьезных токсических осложнений. Ладонно-
подошвенного синдрома, характерного для КАП, не 
выявлено. Объективный ответ получен у 29% боль�
ных, зарегистрирована одна полная регрессия и че�
тыре частичных. Авторы сделали выводы, что этот 
режим химиотерапии хорошо переносят больные и 
он позволяет получить положительный эффект. В 
то же время необходима �����������������������   �III��������������������   � фаза клинических ис�
следований для сравнения эффективности этого ре�
жима с монохимиотерапией Г. 

Применение аналогичной схемы (КАП + Г) ле�
чения у 53 больных РПЖ ������������������������   �IV����������������������   � стадии позволило полу�
чить частичную регрессию опухоли у 20% больных 
и стабилизацию у 42% [12]. Медиана выживаемости 
составила 8 мес и годичная выживаемость — 34,8%. 
Ведущими токсическими осложнениями были лей�
копения �����������������   ���� �����������������  �III��������������   ���� �����������������  �–�������������   ���� �����������������  �IV�����������   ���� �����������������  � степени у 13 (25%) больных, ане�
мия �������������������������������������������       �III����������������������������������������       � степени у 5 (9%) больных и тромбоцитопе�
ния — у 3 (6%). Уменьшение выраженности боле�
вого синдрома отмечено у 23 (53%) из 43 больных, 
8 (44%) больных из 18 отказались от приема нарко�
тических анальгетиков. 

Для сравнения эффективности комбинирован�
ного применения КАП + Г и Г в качестве монохи�
миотерапии ��� �����������������������   ���������� �W�� �����������������������   ���������� �. �����������������������   ���������� �Scheithauer������������   ���������� � и соавторы [13] прове�
ли рандомизированное исследование. В 1-й группе 
больных применяли Г в дозировке 2200 мг/м2 поверх
ности тела в виде 30-минутной внутривенной инфу�
зии в 1-й день; во 2-й группе применяли Г в такой 
же дозировке, но с добавлением КАП по 2500 мг/м2  
с 1-го по 7-й день. В 1-й группе объективный ответ 
получен у 14%, во 2-й — у 17% пациентов. Продол�
жительность безрецидивного периода в 1-й группе 
составила 4 мес, во 2-й — 5,1 мес. Медиана выжива�
емости составила 8,2 и 9,5 мес соответственно. Не�
смотря на практически одинаковые результаты ле�
чения у больных 2-й группы, качество жизни было 
выше — положительная клиническая реакция от�
мечена у 48,4%, а в 1-й — у 33%. 

Рак почки
Экспериментальная работа  ��� ���������������  �T�� ���������������  �. ���������������  �Morita���������  � и соавто�

ров [14], подтвердившая наличие чувствительнос�
ти клеток рака почки к КАП, послужила основани�
ем для проведения клинических испытаний  КАП у 
больных раком почки (РП).

Результаты одного из первых исследований эф�
фективности КАП (1250 мг/м2 2 раза в сутки на про�
тяжении 14 дней с 7-дневным перерывом) у 22 боль�
ных метастатическим РП, у которых было прогрес�
сирование заболевания на фоне иммунотерапии, 
свидетельствуют об эффективности этого препара�
та [15]. У 1 больного отмечена частичная регрессия 

опухоли, у 83% больных — стабилизация процесса. 
Ладонно-подошвенный синдром ����������������  III�������������   степени был 
единственным проявлением системной токсичнос�
ти и выявлен только у 2 больных. Это осложнение 
исчезло после коррекции дозы препарата. 

Изучая токсичность и фармакокинетику комби�
нации КАП (различные дозировки) и интерферона α у 
больных метастатическим РП, ����� ������ ������ �D���� ������ ������ �.��� ������ ������ �Z�� ������ ������ �. ������ ������ �Chang�������  � и соав�
торы [16] установили, что оптимальной дозой КАП 
является прием 1000 мг/м2 2 раза в сутки на протя�
жении 2 нед с 3 млн ЕД/м2 интерферона α 3 раза в 
неделю. При таком режиме введения не отмеча�
ли выраженных побочных эффектов и отрицатель�
ного влияния интерферона α на фармакокинетику 
КАП. Авторы рекомендовали этот режим введения 
для изучения его эффективности во �������������  �II�����������  � фазе клини�
ческих испытаний.

В другом исследовании, проведенном при учас�
тии 30 больных метастатическим РП, КАП приме�
нили в комбинации с иммунотерапией [17]. КАП на�
значали больным по 1000 мг/м2 2 раза в сутки с 1-го 
по 5-й дни на протяжении 5–8 нед. Иммунотера�
пию проводили подкожным введением рекомбинан�
тных человеческих интерферона α и интерлейкина 2 
и пероральным введением 13-с��is-ретиноидной кис�
лоты. Всего проведено три курса комбинированной 
химиоиммунотерапии. Объективный ответ был по�
лучен у 34% больных: частичная регрессия отмече�
на у 8 (27%) больных и у 2 (7%) — полная регрес�
сия. Значительных проявлений токсичности не от�
мечали. Авторы сделали вывод об эффективности 
этой схемы лечения у больных распространенным 
РП и необходимости проведения ��������������  �III�����������  � фазы клини�
ческих испытаний. 

Положительный эффект комбинированно�
го применения КАП и иммунотерапии установи�
ли ��� ������������������   ������������������������   �C�� ������������������   ������������������������   �. ������������������   ������������������������   �Wenzel������������   ������������������������   � и соавторы [18], которые выбрали та�
кую схему лечения: КАП назначали на протяжении 
14 дней в дозе 2500 мг/м2, которую делили на 2 при�
ема. Затем делали 7-дневный перерыв, как при мо�
нохимиотерапии. Интерферон γ1b (100 мг/сут) вво�
дили в течение 5 дней на протяжении 1-й и 2-й не�
дели. Рекомбинантный интерлейкин 2 (4,5 МЕ/сут) 
назначали в течение 4 дней на протяжении 3-й и 4-й 
недели курса лечения  с повторением каждые 6 нед. 
Всего было пролечено 54 больных метастатическим 
РП, который прогрессировал после первой, второй 
и третьей линии терапии. Частичная регрессия и ми�
нимальный ответ получены у 9,6% больных. Стаби�
лизация выявлена у 61,6% больных. В 19,2% случа�
ев терапия оказалась неэффективной и установлено 
прогрессирование заболевания. Серьезных токси�
ческих осложнений не было. Основываясь на своих 
данных [15, 19], авторы заключают, что данная схе�
ма химиоиммунотерапии больных с метастатичес�
ким РП эффективна, но сложна при выполнении в 
сравнении с монохимиотерапией КАП, которая не 
уступает ей по эффективности.  
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Колоректальный рак
В настоящее время эффективность применения 

КАП в монорежиме при лечении больных колорек�
тальным раком не вызывает сомнений [20]. Даль�
нейшие усилия ученых направлены на изучение 
комбинированных схем химиотерапии с примене�
нием КАП. Перспективным считается применение 
оксалиплатина в различных режимах введения. 

Так, ��� �����������������   ��������������������  �C�� �����������������   ��������������������  �. �����������������   ��������������������  �Rodel������������   ��������������������  � и соавторы [21] провели исследо�
вание по определению эффективности неоадъювант
ной схемы химиотерапии с применением КАП и ок�
салиплатина в комбинации с лучевой терапией. У 
32 больных местно-распространенным и нижнеам�
пулярным раком прямой кишки (РПК) проводили 
предоперационную лучевую терапию (50,4 Гр) с вве�
дением КАП (825 мг/м2 2 раза в сутки с 1-го  по 14-й 
дни курса, а также в 22-й и 35-й дни) и оксалипла�
тина в дозе 50 мг/м2 в 1; 8; 22-й и 29-й дни с повы�
шением дозы при каждом последующем введении 
на 10 мг/м2. Понизить стадию опухолевого процесса 
удалось у 17 (55%) из 31 прооперированного боль�
ного с категорией Т4, у 68% пациентов не выявлено 
поражения регионарных лимфатических узлов. Па�
томорфологически полная регрессия опухоли дока�
зана в 19% случаев. Радикальное хирургическое вме�
шательство с негативными краями резекции выпол�
нено у 79% больных с категорией Т4. У 36% больных 
с опухолями в пределах 2 см от зубчатой линии опе�
ративное лечение выполнено с сохранением сфинк�
тера. Серьезных токсических осложнений при про�
ведении курса химиолучевой терапии не было. С 
учетом возникновения гастроинтестинальной ток�
сичности ��������������������������������     III�����������������������������      степени при введении 60 мг/м2 окса�
липлатина авторы сделали вывод, что оптимальная 
доза этого препарата — 50 мг/м2 .

Рак молочной железы
На данный момент КАП зарегистрирован как 

препарат �������������������������������������     �III����������������������������������     � линии терапии больных раком молоч�
ной железы (РМЖ) [22–28]. ��� ���������� ����������� �H�� ���������� ����������� �. ���������� ����������� �Ishitsuka� ����������� � [29], прове�
дя доклинические исследования фармакологическо�
го действия КАП, установил, что ряд цитостатиков, 
таких как таксаны, митомицин, циклофосфамид, 
доцетаксел, усиливают действие тимидин фосфо�
рилазы [29]. 

Одной из комбинаций, основанной на синер�
гизме действия, является сочетание КАП и ДОЦ. 
Ряд исследований показал эффективность приме�
нения следующей схемы химиотерапии: КАП в дозе 
1000 мг/м2 2 раза в сутки в течение 14 дней с 7-днев�
ным перерывом и еженедельное введение ДОЦ каж�
дый 8-й день курса [30, 31].

В исследовании, проведенном ��� ��������������J�� ��������������. ��������������O�������������’������������Shaughnessy� 
и соавторами [32] сравнивали эффективность при�
менения КАП (1250 мг/м2 дважды в сутки на протя�
жении 14 дней) и ДОЦ (75 мг/м2 в 1-й день курса) и 
монохимиотерапии ДОЦ (100 мг/м2) у больных рас�
пространенным РМЖ, которые ранее лечились ан�
трациклинами без определенного эффекта. Авторы 

отметили преимущество комбинированной химио
терапии перед монохимиотерапией ДОЦ (100 мг/м2). 
Больные, у которых получена регрессия опухоли или 
стабилизация процесса после 6 нед лечения, продол�
жали терапию до прогрессирования заболевания или 
серьезных токсических осложнений. Объективный 
ответ выявлен у 42% больных, получавших комби�
нированную химиотерапию, и 30% — получавших 
только ДОЦ. Медиана безрецидивного периода в 
группе больных, которые получали КАП + ДОЦ, 
составила 6,1 мес против 4,2 мес у больных, полу�
чавших только доцетаксел, медиана выживаемости 
составила при этом 14,5 и 11,5 мес соответственно. 
У пациентов, которые получали комбинацию хи�
миопрепаратов, увеличилось количество побочных 
эффектов химиотерапии (71%): отмечена гастроин�
тестинальная токсичность, ладонно-подошвенный 
синдром, в то же время миалгия, пирексия, артрал�
гия и нейтропения были ведущими осложнениями 
при монохимиотерапии ДОЦ (49%). Качество жиз�
ни больных в обеих группах было практически оди�
наковое. Авторы сделали заключение, что комби�
нация КАП/ДОЦ является схемой выбора при ле�
чении больных РМЖ, получавших ранее терапию 
антрациклинами [33].

Достаточно большое количество положитель�
ных ответов удалось получить при сочетании 
КАП + ДОЦ и эпирубицином. По данным разных 
авторов ответ отмечали у 82–91% больных, при этом 
полная регрессия опухоли отмечена у 21–29% паци�
ентов [34, 35]. Этот режим химиотерапии не оказы�
вает серьезных побочных эффектов и проявляется 
у 4% больных анемией и тромбоцитопенией ����III�–
IV������������   ��������������������������������    � степени, у 16% пациентов была лихорадка, вы�
званная нейтропенией. Данный режим химиотера�
пии, включающий капецитабин/доцетаксел/эпи�
рубицин, хорошо переносят больные, его можно 
применять как первую линию терапии у пациентов 
с распространенным РМЖ. 

КАП был также апробирован в комбинации с 
паклитакселом (результаты приводятся ниже) [36], 
винорелбином [37], циклофосфамидом и эпируби�
цином [38], а также с идарубицином и циклофос�
фамидом [39, 40].

Так, при применении КАП с подбором дозы от 
750 до 1250 мг/м2 с 1-го по 14-й дни и эпирубицина 
100 мг/м2 и циклофосфана 600 мг/м2 (вводили в 1-й 
день курса химиотерапии и повторяли каждые 3 нед) 
у 23 больных местно-распространенным РМЖ по�
лучен объективный ответ у 19 (83%). С учетом ток�
сических осложнений авторы рекомендуют в этой 
схеме с эпирубицином и циклофосфамидом дозу 
КАП — 900 мг/м2 [39].  

D���� ������������������   ��������������������  �.��� ������������������   ��������������������  �C�� ������������������   ��������������������  �. ������������������   ��������������������  �Talbot������������   ��������������������  � и соавторы [41] провели рандоми�
зированное исследование для определения эф�
фективности КАП и паклитаксела как компонен�
тов монохимиотерапии у больных метастатичес�
ким РМЖ. В 1-й группе больных применили КАП 
в дозе 1255 мг/м2 2 раза в сутки в течение 14 дней, 
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во 2-й — внутривенно вводили паклитаксел по 175 
мг/м2. Объективный ответ в 1-й группе отмечен у 
36% больных, при этом выявили 3 полных регрес�
сии опухоли. Во 2-й группе этот показатель соста�
вил 26%, полных регрессий не было. Медиана без�
рецидивного периода в обеих группах оказалась оди�
наковой — 3 мес, медиана выживаемости составила 
7,6 и 9,4 мес соответственно. Полученные результа�
ты дали основание предложить апробирование ком�
бинации этих двух цитостатиков для лечения боль�
ных метастатическим РМЖ. 

В ряде исследований получены результаты при�
менения КАП с паклитакселом при лечении боль�
ных РМЖ [36, 42–44]. Объективный ответ получен 
у 40–52% больных, полная регрессия — у 11–15%, 
частичная — у 36%, стабилизация процесса — у 19–
29%, медиана безрецидивного периода составила от 
9 нед до 10,6 мес, медиана выживаемости — 16,5–
29,9 мес. Авторы делают заключение, что сочетание 
КАП и паклитаксела является высокоэффективной 
схемой лечения больных с метастатическим РМЖ 
и может быть использовано в качестве  первой ли�
нии терапии. 

Известно, что высокодозовая химиотерапия, со�
провождающаяся пересадкой аутологичных ство�
ловых клеток, дает возможность получить высо�
кий показатель ремиссии у больных метастатичес�
ким РМЖ, при этом рецидив заболевания может 
развиться только через 3 года. Однако у некото�
рых больных применение миелосупрессивной те�
рапии ограничено, и они нуждаются в подборе дру�
гих схем лечения. 

A�� �����������������   �������������������������  �. �����������������   �������������������������  �Jakob������������   �������������������������  � и соавторы [45] представили результа�
ты лечения больных метастатическим РМЖ, ко�
торые получили 1–2 курса высокодозовой хими�
отерапии с пересадкой аутологичных стволовых 
клеток. Следует отметить, что у больных были от�
даленные метастазы в среднем в 2 органах (от 1 до 
4 органов). Авторы применили КАП в стандартном 
режиме 1250 мг/м2 2 раза в сутки на протяжении 
14 дней с 7-дневным перерывом. Всего проведено 
от 2 до 5 курсов химиотерапии. У 42,9% больных 
отмечен объективный ответ: получена одна полная 
регрессия и пять частичных. Все регрессии отмече�
ны через 6 нед после начала лечения. У 2 больных 
диагностирована гранулоцитопения ���������������  III������������   степени, у 
5 — ладонно-подошвенный синдром ������������� III����������  степени. 
За период наблюдения больных от 3,9 до 36,5 мес 
8 пациентов оставались живыми и 6 умерли. Авто�
ры сделали заключение о возможности примене�
ния КАП в качестве монохимиотерапии у больных 
метастатическим РМЖ, получавших ранее высоко�
дозовую химиотерапию с пересадкой аутологичных 
стволовых клеток. 

В другом исследовании применяли КАП при ре�
цидиве заболевания в аналогичной группе больных 
и получили обнадеживающие результаты: полную 
регрессию — у 30% , частичную — у 40% больных 
[46]. После 6 мес наблюдения больные оставались 

живы. У 50% больных отмечено прогрессирование 
заболевания в сроки от 63 до 252 дней. Авторы сде�
лали вывод об эффективности и хорошей перено�
симости КАП и рекомендовали препарат в качест�
ве первой линии терапии у больных метастатичес�
ким РМЖ, у которых возник рецидив заболевания 
после применения высокодозовой химиотерапии с 
пересадкой аутологичных стволовых клеток. 

Приведенные выше результаты клинических ис�
пытаний, подтверждающие выраженную активность 
препарата КАП в различных схемах химиотерапии 
больных РМЖ, свидетельствуют о необходимости 
продолжения исследований в этом направлении. 

Рак яичника
У больных раком яичника (РЯ), получавших 

предварительно химиотерапию таксанами и препа�
ратами платины, по данным разных авторов приме�
нение КАП в стандартном режиме позволяет сни�
зить уровень СА-125 на 32–75% и получить объек�
тивный ответ у 22% пролеченных [47, 48]. ��� ��������D�� ��������. ��������Rischin� 
и соавторы [49] получили медиану безрецидивно�
го периода 2,3 мес и медиану выживаемости 7 мес 
у больных РЯ (всего 35 больных), резистентных к 
препаратам платины, применив КАП в качестве 
монохимиотерапии в стандартном режиме. Резис�
тентность к препаратам платины оценивали по раз�
витию прогрессирования заболевания на протяже�
нии 4 мес после последнего их введения (больные 
предварительно получали также таксаны). Серьез�
ных токсических эффектов при применении КАП 
не было: у 17% больных — ладонно-подошвенный 
синдром ����������������������������������������       �III�������������������������������������       � степени, у 9% — диарея. Авторы сдела�
ли вывод, что КАП хорошо переносят больные, но 
он недостаточно активен при резистентных к пла�
тине формах РЯ. 

E���� �����������  ����� ������������� �������������  .��� �����������  ����� ������������� �������������  V�� �����������  ����� ������������� �������������  . �����������  ����� ������������� �������������  Makhnova���  ����� ������������� �������������   и ����� ������������� �������������  M���� ������������� �������������  .��� ������������� �������������  L�� ������������� �������������  . ������������� �������������  Gershanovich� �������������   [50] у таких 
же больных получили положительный эффект в 
47,3%, а отметили объективный ответ в 26,3% слу�
чаев: полную регрессию опухоли у 1 больной, час�
тичную регрессию — у 4 и стабилизацию процес�
са — у 4 пациенток.

Ряд работ, посвященных лечению больных ре�
цидивным РЯ, который резистентен к препара�
там платины и таксанам, подтверждают активность 
КАП как агента монохимиотерапии [51, 52]. При�
менение КАП в стандартной дозировке позволило  
получить полную регрессию у 8% больных, частич�
ную — у 17%, стабилизацию процесса в 25% случа�
ев и прогрессирование заболевания у 28–50% боль�
ных. Медиана безрецидивного периода составила 
3,7 мес, медиана выживаемости — 8 мес. Авторы от�
метили удовлетворительную переносимость лечения 
и  эффективность препарата при лечении столь тя�
желых форм РЯ. Сделан также вывод, что КАП мо�
жет быть препаратом выбора по сравнению с внут�
ривенной химиотерапией у больных, которые ле�
чатся амбулаторно. 
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oral chemotherapy IN TREATMENT OF 
PATIENTS WITH MALIGNANCIES OF MOST 
COMMON LOCALIZATIONS

V.A. Chorny, D.S. Osinskiy,  
T.V. Lyashko, L.N. Sen’ko

Summary. Findings are discussed of the clinical 
trials aiming to assess the efficacy of capecitabin in 
monochemotherapy and in combination with other 
anti-tumor drugs in the treatment of patients with 
malignancies of most common localizations. The analysis 
of findings gives grounds to conclude that capecitabin 
is promising for treatment of breast cancer, colorectal 
cancer, stomach cancer, and some other malignancies 
with account for pronounced anti-tumor effect and 
moderate manifestations of the system toxicity. 
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