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Цетуксимаб в лечении пациентов  
с местно-распространенным плоскоклеточным  
раком головы и шеи
Для резектабельных опухолей хирургическое уда-

ление является методом первого выбора, а в лечении 
нерезектабельных или пограничных процессов индук-
ционная терапия может быть использована на 1-м 
этапе, что подкреплено клиническими данными. Од-
нако такая тактика подходит прежде всего для лечения 
пациентов с хорошим соматическим статусом – с оцен-
кой 0 баллов по шкале ECOG (Eastern Cooperative Oncology 
Group), а также для органосохраняющего лечения. 
Режим TPF (доцетаксел (75 мг/м2) в 1-й день + цисплатин 
(75 мг/м2) в 1-й день + 5-фторурацил (1000 мг/м2/сут) 
в 1–4-й дни, всего 2–3 курса с интервалом 3 нед [1]) – 
достаточно токсичное лечение, и не у всех больных оно 
может быть проведено в полном объеме, поэтому более 
перспективным с точки зрения переносимости пред-
ставляется режим, включающий прием цетуксима-
ба (400 мг/м2 нагрузочная доза и далее еженедельно 
250 мг/м2) в сочетании с карбоплатином (AUC 4–5) 
и паклитакселом (175 мг/м2), в качестве индукционной 
терапии. Такая тактика ведения пациентов достаточно 
распространена в клинической практике.

Эксперты отметили, что есть потребность в иссле-
довании новых схем, возможно, с включением имму-
ноонкологических препаратов, которые потенциально 
могут быть использованы для индукционной терапии. 
Проф.  Э. Аргирис описал предварительные результаты 
инициированного им клинического исследования: 
у 50 % пациентов получен полный ответ на индукци-
онную терапию с использованием карбоплатина, па-
клитаксела и ниволумаба. Провести конкурентную 

химиолучевую терапию с цисплатином после индук-
ционной терапии по схеме TPF достаточно проблема-
тично, поэтому режимы с включением цетуксимаба 
или карбоплатина могут быть рекомендованы в каче-
стве приемлемой альтернативы. Добавление же цетук-
симаба к схеме TPF нецелесообразно, так как оно 
не повышало эффективность лечения в разных ис-
следованиях.

Исследование J. A. Bonner и соавт., опубликованное 
в New England Journal of Medicine в 2006 г. [2], проде-
монстрировало превосходные результаты применения 
цетуксимаба в сочетании с лучевой терапией по срав-
нению с изолированным проведением лучевой терапии. 
Особенно заметные различия наблюдались в группе 
пациентов с опухолями ротоглотки, ассоциированны-
ми с инфицированием вирусом папилломы человека 
(ВПЧ): 3-летняя общая выживаемость составила 88 %. 
В то же время следует отметить, что для данных па-
циентов в целом характерен благоприятный прогноз, 
а ВПЧ-статус не является предиктором ответа только 
на таргетную терапию [3].

Эффективность применения цисплатина в сочета-
нии с лучевой терапией в исследованиях RTOG 1016 
и DE-ESCALATE превосходила эффективность ис-
пользования цетуксимаба в общей популяции больных 
вне зависимости от коморбидного статуса, а профиль 
безопасности был более благоприятным при проведе-
нии таргетной терапии в сочетании с лучевой терапией. 
Как следствие, платиносодержащие схемы рекомендо-
ваны пациентам без серьезной сопутствующей патоло-
гии, которые проходят самостоятельную конкурент-
ную химиолучевую терапию без индукции, в то время 
как применение цетуксимаба в сочетании с лучевой 
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терапией является приоритетной тактикой для паци-
ентов старше 65 лет, а также ослабленных, имеющих 
сопутствующую патологию: заболевания почек и сер-
дечно-сосудистой системы.

Цетуксимаб в лечении пациентов с метастатическим, 
рецидивирующим плоскоклеточным раком головы и шеи
В последнее время в мире исследуется целый ряд 

иммуноонкологических препаратов для лечения пло-
скоклеточного рака головы и шеи: пембролизумаб, 
ниволумаб, дурвалумаб, тремелимумаб, авелумаб. Ре-
зультаты исследований CheckMate-040 и KEYNOTE-141 
позволили зарегистрировать препараты ниволумаб 
и пембролизумаб для «монотерапии рецидивирующего, 
метастатического плоскоклеточного рака головы и шеи 
после платиносодержащей терапии»1. Режим EXTREME 
в качестве 1-й линии терапии отлично заре комендовал 
себя (медиана общей выживаемости 10,1 мес [4]), по-
этому он является стандартом лечения метастатиче-
ских, рецидивирующих больных с ПРГШ. Именно по 
этой причине все 3 исследования: KEYNOTE-048, 
CheckMate-651, KESTREL – сравнивают в качестве 
1-й линии терапии метастатического, рецидивирующего 
плоскоклеточного рака головы и шеи режим EXTREME 
с новыми комбинациями иммуноонкологических пре-
паратов.

Результаты KEYNOTE-048 были доложены на кон-
грессе ESMO в 2018 г. Они были стратифицированы 
в зависимости от индекса CPS (combined positive score, 
совокупный положительный результат), который рас-
считывали как отношение числа экспрессирующих 
PDL клеток (опухолевых клеток, лимфоцитов, макро-
фагов) к общему числу опухолевых клеток, умноженное 
на 100 %. Медиана общей выживаемости пациентов 
составила 14,9 мес при CPS ≥20 %, т. е. она превысила 
показатель, зарегистрированный при использовании 
режима EXTREME (10,7 мес) [5]. Для 2 групп пациен-
тов (с CPS <1 % и с 1 % < CPS < 20 %) оптимальная 
терапия пока не определена, так как такие данные не 
обнародованы. Поэтому эксперты по-прежнему счи-
тают оправданным применение цетуксимаба в сочета-
нии с химиотерапией для лечения пациентов с отсут-
ствием экспрессии PDL на опухолевых и иммунных 
клетках. В частности, необходимо время, как минимум 
2–3 мес, чтобы проявился эффект иммуноонкологи-
ческих препаратов, а цетуксимаб в комбинации с ци-

сплатином и 5-фторурацилом способен быстрее по-
действовать на опухоль. Как аргумент можно привести 
данные о выживаемости без прогрессирования, полу-
ченные в исследовании KEYNOTE-048: медиана вре-
мени без прогрессирования у пациентов с CPS ≥20 % 
при терапии по схеме EXTREME составила 5 мес, 
а при монотерапии пембролизумабом – всего 3,4 мес, 
однако ответ на терапию пембролизумабом был более 
продолжительным, что обеспечило увеличение 1-лет-
ней и 2-летней выживаемости без прогрессирования 
[5]. Эксперты же признали, что комбинации ингиби-
торов контрольных точек с таргетными препаратами 
или с химиотерапией более перспективны, чем моно-
терапия иммуноонкологическими препаратами.

Существует также широкое поле для изучения по-
следовательности применения различных методов 
в лечении пациентов с ПРГШ. Поэтому даже при вы-
боре пембролизумаба для 1-й линии терапии по-
прежнему остается возможность для использования 
режима EXTREME в качестве 2-й линии терапии. Так, 
проф. Э. Аргирис представил интересные данные об 
эффективности цетуксимаба в комбинации с химио-
терапией во 2-й и последующих линиях терапии мета-
статического, рецидивирующего плоскоклеточного 
рака головы и шеи: общий ответ на терапию цетукси-
мабом в сочетании с таксанами и платиносодержащи-
ми препаратами (или без платиносодержащих препа-
ратов) составил 53 %, что существенно выше, чем при 
химиотерапии (25 %) (р = 0,024).

Существует гипотеза, что иммунотерапия может 
усилить чувствительность опухоли к последующим 
терапевтическим режимам, содержащим цетуксимаб 
[6]. Это еще раз подтверждает перспективность при-
менения комбинации ингибиторов контрольных точек 
с цетуксимабом в лечении плоскоклеточного рака го-
ловы и шеи.

1Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Опдиво. Доступно по https://grls.rosminzdrav.ru/
Grls_View_v2.aspx?routingGuid=42413f12-c14a-42de-8f96-614626e78e68&t
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