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многие пациенты с различной локализацией злокачественных новообразований нуждаются в терапии, направлен-
ной на предупреждение или уменьшение проявлений тошноты и рвоты, индуцированных противоопухолевой ле-
карственной терапией. Новые препараты для профилактики развития осложнений химиотерапии критически 
важны для повышения качества жизни пациентов и их приверженности терапии. Палоносетрон – антагонист 
5-HT3-рецепторов нового поколения, в сравнении с антагонистами 5-HT3-рецепторов предшествующих поколений 
обладает длительным периодом полувыведения (до 40 ч) и в 30 раз более высоким сродством к 5-HT3-рецепторам. 
В клинических исследованиях показана способность палоносетрона в комбинации с дексаметазоном и, при пока-
заниях, антагонистами нейрокинина эффективно предотвращать развитие тошноты и рвоты при проведении одно- 
и многодневных циклов химиотерапии как при солидных опухолях, так и при заболеваниях гематологического 
профиля, включая высокодозную химиотерапию, при подготовке к трансплантации ауто- и аллогенных стволовых 
клеток. для применения в клинической практике в настоящее время доступен и инновационный пероральный 
препарат акинзео, в состав которого входят в фиксированных дозах 2 высокоселективных антагониста рецепторов 
NK1 и рецепторов 5-HT3. Препарат предотвращает индуцированную тошноту и рвоту при проведении умеренно- 
и высокоэметогенной химиотерапии более чем в 90 % наблюдений, как в острой, так и в отсроченной фазах.

Ключевые слова: акинзео, NEPA, нетупитант, палоносетрон, тошнота и рвота, индуцированные цитостатиками 
высоко- и умеренноэметогенного потенциала, химиотерапия, антиэметики
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Many patients with various localizations of malignant neoplasms require therapy aimed at preventing or reducing the 
manifestations of nausea and vomiting induced by anticancer pharmacotherapy. New drugs to prevent the development 
of complications of chemotherapy are critical to improve the quality of life of patients and their adherence to therapy. 
Palonosetron, a new generation 5-HT3 receptor antagonist, has a long half-life (up to 40 hours) and a 30-fold higher 
affinity for 5-HT3 receptors compared to previous generations of 5-HT3 receptor antagonists. Clinical studies have 
shown the ability of palonosetron in combination with dexamethasone and, if indicated, neurokinin antagonists to ef-
fectively prevent the development of nausea and vomiting during single- and multi-day cycles of chemotherapy for both 
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solid tumors and hematological diseases, including high-dose chemotherapy, in preparation for transplantation  
of auto- and allogeneic stem cells. The innovative oral drug Akynzeo is currently available for use in clinical practice, 
which includes 2 highly selective NK1 and 5-HT3 receptor antagonists in fixed doses. The drug prevents induced nausea 
and vomiting during moderate and highly emetogenic chemotherapy in more than 90 % of cases, both in the acute and 
delayed phases.

Keywords: Akynzeo, NEPA, netupitant, palonosetron, nausea and vomiting induced by cytostatics of high and moderate 
emetogenic potential, chemotherapy, antiemetics
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Проведение противоопухолевой лекарственной 
терапии больным со злокачественными новообразо-
ваниями различной локализации в большей или мень-
шей степени сопровождается развитием побочных 
эффектов разнообразного спектра и степени выражен-
ности. Характерные для каждого фармакологического 
класса противоопухолевых лекарственных препаратов 
побочные эффекты хорошо известны. Для предотвра-
щения и уменьшения степени их выраженности в про-
цессе проведения противоопухолевой лекарственной 
терапии, при наличии соответствующих показаний, 
пациенту проводят поддерживающую терапию.

Мнение пациентов единодушно: индуцированные 
цитостатиками тошнота и рвота – одно из наиболее 
тяжелых осложнений химиотерапии. Важно понимать, 
что тошнота и рвота не только ухудшают качество жизни 
пациента, но и являются основной причиной сниже-
ния приверженности пациентов противоопухолевой 
терапии, вплоть до отказа от ее проведения. В свою 
очередь, ухудшение приверженности пациента лече-
нию снижает его эффективность, ухудшает индивиду-
альный прогноз и исходы заболевания. В клинической 
практике отказ пациента от продолжения химиотера-
пии из-за развития некупируемых тошноты и рвоты 
вынуждает врача отменить потенциально эффективное 
лечение и назначить следующую, потенциально менее 
эффективную терапию или остановить выбор на пал-
лиативном лечении. На популяционном уровне это 
приводит к ухудшению результатов лечения и нераци-
ональному использованию материальных и финансо-
вых средств.

Общепринято, что проведение мер профилактики 
развития тошноты и рвоты не рекомендуют только 
при минимально эметогенной однодневной противо-
опухолевой терапии и отсутствии факторов риска (воз-
раст моложе 55 лет, женский пол, страх перед лечением, 
тошнота и рвота в анамнезе, отсутствие злоупотребле-
ния алкоголем в анамнезе) [1]. В то же время никто 
не оспаривает необходимость профилактики развития 
тошноты и рвоты при проведении высоко- или умере-
ноэметогенной противоопухолевой терапии при на-
значении цитостатиков в моно- или комбинированных 
режимах.

Основные фармакологические группы препаратов 
для купирования тошноты и рвоты, индуцированных 
противоопухолевой терапией, хорошо известны:

• глюкокортикостероиды: дексаметазон;
• антагонисты рецепторов серотонина 3-го типа 

(5-HT3): ондансетрон, гранисетрон, трописетрон, 
палоносетрон;

• антагонисты рецепторов нейрокинина 1-го типа 
(NK1): апрепитант, фосапрепитант, нетупитант;

• блокаторы рецепторов допамина: бензамиды (ме-
токлопрамид, итоприд);

• фенотиазины: хлорпромазин, аминазин;
• бутирофеноны: дроперидол, галоперидол;
• бензодиазепины: диазепам, лоразепам, алпразо-

лам;
• нейролептики: оланзапин.

В клинических исследованиях, подтвержденных 
многолетней клинической практикой, убедительно 
показано, что максимальный терапевтический эффект 
достигается при комбинации 2, 3 и более препаратов 
различного механизма действия.

Тем не менее, несмотря на обширный клинический 
опыт применения различных вариантов терапии, на-
правленной на предупреждение развития тошноты 
и рвоты, все же остаются вопросы, требующие обсу-
ждения. Большинство из них касается препаратов из  
3 фармакологических групп: антагонистов рецепторов 
5-НТ3, антагонистов рецепторов NK1, кортикостеро-
идов. Спорные и / или нерешенные нюансы противо-
рвотной терапии касаются поиска ответов на ряд во-
просов следующего характера:

1. Какова роль и оптимальная длительность назначе-
ния дексаметазона (1 или 2–3 и более дней) в ком-
бинации с антагонистами 5-НТ3-рецепторов и / или 
антагонистами NK1-рецепторов (дуплет или три-
плет) при противоопухолевой терапии умеренного 
и высокоэметогенного потенциала; возможно ли 
исключение дексаметазона из дуплета / триплета 
без потери эффективности терапии в особых кли-
нических ситуациях?

2. Есть ли клинически значимые различия между ан-
тагонистами 5-НТ3-рецепторов, обусловленные 
особенностями их фармакокинетики?
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3. Каков оптимальный режим назначения антагони-
стов NK1-рецепторов при высоко- и умеренно-
эметогенной терапии различной длительности?

4. Каковы преимущества / недостатки комбинации 
2 антагонистов рецепторов 5-НТ3 и NK1 в новой 
лекарственной форме для приема внутрь с фикси-
рованной дозой препаратов? В каких клинических 
ситуациях рассматривать ее применение?
Другие не менее важные вопросы относятся к фар-

макоэкономике, финансированию и оплате поддер-
живающей терапии; вопросам приверженности паци-
ентов рекомендациям врача.

Антагонисты 5-HT3-рецепторов – наиболее мно-
гочисленная группа препаратов, выпускаемых в раз-
личных лекарственных формах, эффективно преду-
преждающих или существенно уменьшающих (в 70– 
80 % наблюдений) тошноту и рвоту при проведении 
противоопухолевой лекарственной терапии умерен-
ного или высокого эметогенного потенциала [2]. 
В России зарегистрированы и широко применяют 
4 препарата: трописетрон, ондансетрон, гранисетрон 
и палоносетрон. Важно подчеркнуть, что, будучи пред-
ставителями одной фармацевтической группы, они 
отличаются друг от друга особенностями фармако-
кинетики.

В сравнительных рандомизированных клиничес-
ких исследованиях установлено, что при схожей эф-
фективности препаратов их метаболизм различен. Так, 
у пациентов с фенотипом «сверхбыстрого» метаболиз-
ма препаратов элиминация трописетрона осуществ-
лялась столь быстро, что эффективность терапии сни-
жалась. В этой клинической ситуации смена одного 
антагониста 5-HT3-рецепторов на другой препарат 
этой же группы оказалась целесообразной и эффек-
тивной.

В другом рандомизированном исследовании 
с включением небольшого числа пациентов при отсут-
ствии эффекта ондансетрона и развитии «прорывной» 
рвоты показана возможность успешного применения 
гранисетрона для предупреждения тошноты и рвоты 
при последующих циклах химиотерапии.

Наибольший интерес и внимание исследователей 
привлекает палоносетрон – высокоселективный ан-
тагонист серотониновых рецепторов, блокирующий 
их на уровне нейронов центральной и периферической 
нервной системы. Элиминация препарата (50 % – в виде 
метаболитов) осуществляется почками. Отличительная 
особенность палоносетрона – длительный, до 40 ч, 
период полураспада. Особенности его фармакокине-
тики, а именно возможность внутривенного введения 
палоносетрона 1 раз в 7 дней, значимы для клиничес-
кой практики. Эффект синергизма при одновременном 
введении палоносетрона и дексаметазона позволяет 
повысить эффективность терапии, направленной на 
профилактику развития тошноты и рвоты.

В 2009 г. T. Engel Ayer Botrel и соавт. опубликовали 
данные метаанализа 4 рандомизированных контроли-
руемых сравнительных исследований по оценке эф-
фективности однократного внутривенного введения 
палоносетрона в дозе 0,25 мг и антагонистов 5-НТ3-ре-
цепторов I поколения. В метаанализ вошли результаты 
наблюдения за 1298 пациентами, получавшими высо-
ко- или умеренноэметогенную противоопухолевую 
терапию и антиэметики для предотвращения инду-
цированных химиотерапией тошноты и рвоты. Эф-
фективность палоносетрона оценивали в сравнении 
с ондансетроном, гранисетроном и доласетроном (все 
в комбинации с дексаметазоном). Продемонстриро-
вано превосходство палоносетрона в сравнении с ондан-
сетроном, гранисетроном и доласетроном по показателям 
эффективности, хотя статистической значимости не до-
стигнуто. По частоте и спектру нежелательных явлений 
статистически значимых различий не установлено. 
В группе палоносетрона достоверно менее выражена 
тошнота в острый (0–24 ч) (относительный риск 0,75; 
доверительный интервал 0,64–0,88; p = 0,0004) и отсро-
ченный период (24–144 ч) (относительный риск 0,73; 
доверительный интервал 0,66–0,82; p <0,00001). Позже 
был опубликован анализ данных нескольких зарубеж-
ных исследований, в которых оценивали эффектив-
ность палоносетрона у пациентов со злокачественными 
новообразованиями различной локализации и заболе-
ваниями гематологического профиля [3].

Исследователи группы BNGO (Германия) для про-
филактики индуцированных химиотерапией тошноты 
и рвоты назначали палоносетрон в комбинации с дек-
саметазоном пациенткам с ранними формами рака 
молочной железы, при проведении адъювантной хи-
миотерапии (антрациклины + циклофосфамид; так-
саны). Полный контроль тошноты получен в 48,7 %, 
рвоты – в 69,8 % наблюдений. Эффективность терапии 
была существенно выше, если одновременно с комби-
нацией палоносетрон + дексаметазон назначали ан-
тагонист NK1-рецепторов. Полный контроль тошноты 
достигнут в 76,3 %, полный контроль рвоты – 83,33 % 
наблюдений. Подтверждена высокая эффективность 
палоносетрона в комбинации с дексаметазоном. Важ-
ным обстоятельством, продемонстрированным в кли-
ническом исследовании, была возможность увеличения 
эффективности при применении тройной комбинации 
с включением препаратов различного механизма дей-
ствия: палоносетрона (блокатор 5-НТ3-рецепторов) 
и нетупитанта (блокатор NK1-рецепторов) с дексаме-
тазоном [4].

Л. Ю. Владимирова и соавт. в 2015 г. обобщили свой 
клинический опыт применения комбинации пало-
носетрон 0,25 мг + дексаметазон 8 мг внутривенно за 
30 мин до введения цитостатиков высокого и умерен-
ного эметогенного потенциала в группе из 33 паци-
ентов: 28 женщин в возрасте от 30 до 71 года (средний 
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возраст – 49,78 ± 11,9 года) и 5 мужчин в возрасте от 
52 до 67 лет (средний возраст – 60,8 ± 5,5 года). Вве-
дение палоносетрона и дексаметазона в большинстве 
наблюдений (32) осуществляли однократно, в 2 наблю-
дениях – с интервалом в 7 дней: одному пациенту два-
жды, другому – трижды, согласно режиму, перед введе-
нием цитостатиков. Высокоэметогенную химиотерапию 
цисплатином, антрациклинами получали 18 (54,5 %) па-
циентов, умеренноэметогенную (карбоплатином, оксали-
платином, таксанами / доксорубицином) – 15 (45,5 %) па-
циентов. У большинства (29 (87,9 %)) пациентов 
проведение предшествующих циклов химиотерапии 
сопровождалось тошнотой и в 22 (75 %) случаях – рво-
той. Четверо больных ранее не получали противоопу-
холевую терапию. Авторы представили данные, под-
тверждающие высокую эффективность и безопасность 
комбинации палоносетрон + дексаметазон в преду-
преждении острой и отсроченной тошноты и рвоты при 
проведении высоко- и умеренноэметогенной химио-
терапии [5].

S. A. Giralt и соавт. в 2011 г. представили данные 
о высокой эффективности и отсутствии серьезных не-
желательных явлений при назначении палоносетрона 
в комбинации с дексаметазоном для предупреждения 
индуцированных химиотерапией тошноты и рвоты 
у пациентов с миеломной болезнью, получавших вы-
сокодозную терапию мелфаланом с последующей транс-
плантацией клеток костного мозга [6].

Высокая способность палоносетрона предупре-
ждать тошноту и рвоту, индуцированные высокоэме-
тогенной противоопухолевой химиотерапией, проде-
монстрирована в рандомизированном клиническом 
исследовании, проведенном V. V. Ptushkin и соавт. В ис-
следование было включено 23 пациента (13 мужчин, 
10 женщин) с медианой возраста 67 (31–82) лет, с за-
болеваниями гематологического профиля: фоллику-
лярной лимфомой, хроническим лимфоцитарным 
лейкозом и другими вариантами индолентных лим-
фом; все пациенты за последние 6 мес не получали 
цитостатики. Все пациенты в рамках исследования 
получали бендамустин 90 мг / м2 в 1-й и 2-й дни и ри-
туксимаб 375 мг / м2 в 1-й день цикла внутривенно. 
Для предупреждения развития тошноты и рвоты па-
циентам в 1-й и 2-й дни каждого цикла вводили дек-
саметазон 8 мг и, согласно рандомизации, в 1-й группе 
(11 наблюдений) в 1-й день цикла пациенты получали 
палоносетрон 0,25 мг, во 2-й группе (12 наблюдений) – 
ондансетрон 8 мг внутривенно. Эффективность те-
рапии оценивали по шкале MASCC с регистрацией 
частоты и степени проявления острой (24 ч) и отсро-
ченной (24–120 ч) эметогенной реакции. Отсутствие 
эметогенных эпизодов, необходимости дополнитель-
ной терапии в острой фазе отмечено  у всех пациентов, 
получавших палоносетрон, и в 10 наблюдениях из 12 
при терапии ондансетроном. Отсутствие эпизодов 

тошноты и рвоты тяжелой степени (Liket score <2) 
в острой фазе отмечено в 10 (91 %) из 11 и 5 (41 %) 
из 12 наблюдений соответственно (р = 0,04), а в отсро-
ченной фазе – в 10 (91 %) из 11 наблюдений в группе 
палоносетрона и в 6 (50 %) из 12 наблюдений в группе 
ондансетрона (р = 0,09) [7].

S. K. Kim и соавт. оценивали эффективность пало-
носетрона и ондансетрона при проведении химиотера-
пии в режиме FOLFOX4 пациентам с раком желудка. 
Кроме того, был проведен фармакоэкономический 
анализ [8], по результатам которого оказалось, что на-
значение палоносетрона для профилактики индуци-
рованных химиотерапией тошноты и рвоты не только 
эффективнее назначения ондансетрона, но и более 
выгодно экономически, поскольку позволяет снизить 
стоимость поддерживающей терапии до 50 % в сравне-
нии с ондансетроном при каждом цикле химиотерапии 
умеренного или высокоэметогенного потенциала [8].

Препараты из группы антагонистов рецепторов 
нейрокинина 1-го типа блокируют субстанцию Р на 
уровне центральной нервной системы. Повышение их 
эффективности возможно при одновременном назна-
чении с антагонистами 5-НТ3-рецепторов и дексаме-
тазоном.

Антагонисты NK1-рецепторов являются ингиби-
торами и индукторами CYP3A4. Это важное обстоятель-
ство необходимо учитывать, если пациент одновременно 
получает препараты, метаболизм которых происходит 
при участии этой системы. Вторая особенность – повы-
шение уровня дексаметазона в плазме и в связи с этим 
необходимость дополнительного, дважды в неделю, конт-
роля уровня международного нормализованного отно-
шения при приеме варфарина, что влияет на качество 
жизни пациента и увеличивает финансовые затраты ме-
дицинской организации, связанные с оказанием каче-
ственной медицинской помощи.

В рандомизированных исследованиях разрешен 
спор об оптимальной длительности назначения дек-
саметазона в комбинации с палоносетроном. Показано, 
что при умеренноэметогенной химиотерапии возмож-
но снижение дозы дексаметазона до 8 мг с однократным 
введением в 1-й день (без введения во 2-й и 3-й дни). 
Однако, по данным метаанализа, при высокоэметоге-
ной химиотерапии назначение дексаметазона 8 мг 
только в 1-й день менее эффективно, чем назначение 
в 1-й и последующие дни (1, 2 и 3-й дни) каждого ци-
кла [9–17].

Важное дополнение: дексаметазон входит в неко-
торые режимы противоопухолевой терапии, поэтому 
необходимости в его дополнительном назначении нет. 
Необходимо помнить, что дексаметазон противопо-
казан при непереносимости и лечении интерлейкином 
2 (!), интерферонами и CAR-T-клеточной терапии. 
Во избежание развития осложнений при терапии дек-
саметазоном (повышение уровня глюкозы, снижение 
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минеральной плотности костной ткани и др.) для ку-
пирования острой и отсроченной тошноты и рвоты 
препарат назначают на короткий период в 1, 2 и 3-й дни 
каждого цикла [1–3]. Пациентам, получающим высо-
коэметогенную химиотерапию, не содержащую про-
изводные платины, с умеренным эметогенным потен-
циалом развития тошноты и / или при плохой 
переносимости глюкокортикоидов, и / или при отсут-
ствии отсроченной тошноты и рвоты на предыдущем 
цикле химиотерапии возможно введение дексамета-
зона только в 1-й день цикла.

Дальнейший прогресс в лекарственной терапии, 
направленной на предупреждение эметогенных эф-
фектов при проведении однодневных циклов химио-
терапии, ознаменовался созданием принципиально 
нового перорального препарата Акинзео. Акинзео – 
первая и единственная комбинация 2 высокоселектив-
ных препаратов различного механизма действия, спо-
собная блокировать на длительный период времени 
2 типа рецепторов: NK1 и 5-HT3. В одной капсуле пред-
ставлены в фиксированных дозах 2 высокоселективных 
препарата различного механизма действия: нетупитант 
300 мг, блокирующий рецепторы NK1, и палоносетрон 
0,5 мг, блокирующий 5-НТ3-рецепторы. Отличитель-
ная особенность препарата заключается в его высокой 
эффективности (до 90 % предупреждения развития 
тошноты и рвоты в острой и отсроченной фазах). 
Оценке эффективности и безопасности Акинзео по-
священы несколько завершенных исследований. Наи-
более интересные сведения о препарате приводим 
ниже.

L. Schwartzberg и соавт. в 2019 г. представили объ-
единенный анализ данных 2 международных рандо-
мизированных двойных слепых клинических иссле-
дований III фазы по оценке эффективности нового 
перорального комбинированного препарата NEPA (кап-
сула, содержащая нетупитант и палоносетрон в фикси-
рованных дозах) (Акинзео) при неоднократном назна-
чении в 1-й день каждого цикла химиотерапии [18].

В 1-м рандомизированном исследовании III фазы 
пациентам с солидными опухолями проводили мно-
гократные курсы химиотерапии в режиме АС (антра-
циклин / циклофосфамид). В соответствии с рандо-
мизацией (1:1) в 1-й день цикла пациенты группы 
исследования за 60 мин до введения цитостатиков 
принимали капсулу NEPA (нетупитант 300 мг + пало-
носетрон 0,50 мг) и дексаметазон 12 мг внутрь, а па-
циенты группы сравнения также за 60 мин до введения 
цитостатиков – палоносетрон 0,50 мг и дексаметазон 
12 мг внутрь.

Во 2-м рандомизированном исследовании прини-
мали участие пациенты с солидными опухолями, ко-
торым проводили многократную высоко- или умерен-
ноэметогенную химиотерапию (исключение – режим 
АС). В соответствии с рандомизацией (3:1) в 1-й день 

1-го цикла пациенты группы исследования за 60 мин 
до введения цитостатиков принимали капсулу NEPA 
(нетупитант 300 мг + палоносетрон 0,50 мг), за 30 мин 
до введения – дексаметазон 12 мг внутрь, и далее, толь-
ко при высокоэметогенной химиотерапии, дексаме-
тазон 8 мг со 2-го по 4-й день 1-го цикла. Пациенты 
группы сравнения также за 60 мин до введения цито-
статиков принимали апрепитант 125 мг и палоносетрон 
0,50 мг, за 30 мин до введения цитостатиков – декса-
метазон 12 мг в 1-й день 1-го цикла. Далее, по утрам, 
в группе высокоэметогенной химиотерапии перораль-
ный прием апрепитанта 80 мг и дексаметазона 8 мг 
продолжали со 2-го по 4-й дни 1-го цикла. При химио-
терапии умеренной эметогенности прием апрепитан-
та 80 мг продолжали со 2-го по 3-й день цикла без дек-
саметазона.

Эффективность терапии оценивали с использова-
нием следующих критериев: полный ответ, предусма-
тривающий отсутствие осложнений и необходимости 
в назначении дополнительной терапии; отсутствие 
значимой тошноты (изменения <25 мм по 100-милли-
метровой визуальной аналоговой шкале) с оценкой 
в острую и отсроченную фазы после введения цито-
статиков на протяжении первых 4 циклов.

В 1-м исследовании было рандомизировано 1455 па-
циентов: 726 – в группу NEPA и 729 – в группу палоно-
сетрона. Из них в 1450 (99,7 %) наблюдениях проведено 
5969 циклов химиотерапии (1438 (98,8 %) пациентов 
закончили цикл) и в 1286 (88,4 %) наблюдениях прове-
дены множественные циклы (в 1107 (76,1 %) случаях – 
4 и более цикла). Большинство пациентов завершили 
лечение после планируемых 4 курсов; в 35,7 % наблю-
дений проведено 5, в 26,7 % – 6 циклов химиотерапии. 
Большинство (98,1 %) пациентов были женского пола, 
с медианой возраста 54 года, в 97,4 % случаев получали 
химиотерапию по поводу рака молочной железы.

Во 2-м исследовании было рандомизировано 
2413 пациентов: 309 – в группу NEPA и 104 – в группу 
пероральной терапии апрепитантом и палоносетроном. 
Из них 412 (99,8 %) получили в общей сложности 
1961 цикл химиотерапии; 405 (98,1 %) завершили 1 цикл, 
311 (75,3 %) – 4 и более, 51,6 % – 5 циклов, 40,0 % – 
6 циклов. Большинство (50 %) пациентов были жен-
ского пола, с медианой возраста 58 лет, с опухолями 
легких / бронхов (37,4 % случаев). До включения в ис-
следование большинство из них (75,7 %) получали 
умеренноэметогенную химиотерапию.

В 1-м исследовании убедительно продемонстри-
ровано превосходство Акинзео (NEPA) в сравнении 
с палоносетроном в предупреждении индуцированных 
цитостатиками тошноты и рвоты в острой и отсрочен-
ной фазах при проведении 1 цикла в режиме АС с вы-
сокой частотой полного эффекта в группе (p <0,05) 
и в предупреждении тошноты в острой фазе (p <0,05) 
и незначительной – в отсроченной фазе (p <0,05) 1, 2 
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и 4-го циклов. Во 2-м исследовании NEPA превосходил 
апрепитант и палоносетрон в эффективности пре-
дупреждения тошноты и рвоты при проведении паци-
ентам с солидными опухолями высоко- и умеренно-
эметогенной химиотерапии. Анализ результатов 
исследований убедительно демонстрирует превосходст-
во в показателях эффективности и безопасности NEPA 
в сравнении с палоносетроном у пациентов с солидны-
ми опухолями. NEPA предотвращает индуцированную 
химиотерапией тошноту и рвоту в 74,3–83,8 % случаев 
и полностью предотвращает тошноту в 79,8–88,3 % на-
блюдений, незначительную тошноту – в 74,6–80,2 % слу-
чаев как в острой, так и в отсроченной фазах.

Оригинальное пострегистрационное проспектив-
ное исследование было выполнено J. Schilling и соавт. 
[19]. В исследование включили 1197 больных раком 
молочной железы, получивших 3 цикла высокоэмето-
генной химиотерапии антрациклинами (доксорубицин 
или эпирубицин) в комбинации с циклофосфамидом 
(режим АС). Для предупреждения развития индуци-
рованной химиотерапией тошноты и рвоты пациентки 
получали NEPA согласно инструкции. Цели исследо-
вания – улучшение качества жизни больных, оценка 
эффективности и переносимости NEPA. Авторы под-
черкивают, что при проведении 1 цикла химиотерапии 
большинство пациенток (84 %) отметили «отсутствие 
влияния химиотерапии на ежедневное качество жизни». 
Частота полного предупреждения эметогенных прояв-
лений составила 86, 88 и 81 % в острой фазе 1-го цикла 
при хорошем профиле безопасности на протяжении 
всего исследования.

На наш взгляд, особый интерес представляет ис-
следование с участием 1089 пациентов из разных стран, 
посвященное изучению отношения пациентов к лече-
нию и соблюдения ими рекомендаций врача по режи-
му поддерживающей терапии в процессе проведения 
эметогенной химиотерапии. Результаты этого ориги-
нального исследования были представлены M. Aapro 
и соавт. на ASCO в мае 2020 г. Представляя исследова-
ние, авторы обосновали необходимость его проведения 
тем, что в рекомендациях, касающихся проведения 
профилактики индуцированной химиотерапией тош-
ноты и рвоты, преимущественно отражены меры ле-
карственной профилактики и дан ряд рекомендаций 
общего характера, однако нет рекомендаций по соблю-
дению указаний врача, сохранению приверженности 
пациентов лечению и следованию выбранному режи-
му приема препаратов. По завершении исследования, 
анализируя литературу и полученные в процессе про-
ведения исследования данные, опросы пациентов 
и врачей, авторы пришли к заключению, что привер-
женность пациентов следованию рекомендациям вра-
ча субоптимальна [20].

Опыт использования NEPA в реальной клиничес-
кой практике c целью профилактики развития тошно-

ты и рвоты у пациентов, получающих химиотерапию 
в режимах FOLFIRINOX и FOLFOXIRI и бевацизумаб, 
представили R. de Luca и соавт. [21]. Это проспектив-
ное исследование было проведено в период до и во вре-
мя пандемии COVID-19. Цель его состояла в оценке 
эффективности и безопасности однократной пер-
оральной дозы NEPA (Акинзео) в комбинации с 12 мг 
дексаметазона при проведении химиотерапии паци-
ентам с распространенным колоректальным раком 
и распространенным раком поджелудочной железы 
(протоковой аденокарциномой), ранее не получавшим 
противоопухолевую лекарственную терапию и поддер-
живающую терапию блокаторами серотониновых 
 рецепторов (5-HT3) и блокаторами рецепторов ней-
рокинина 1-го типа (NK1). Авторы подчеркивают вы-
сокую эффективность NEPA (Акинзео) в предупре-
ждении тошноты и рвоты, индуцированных химио-
терапией, составившую 96,8 % в группе пациентов, 
получавших химиотерапию в режиме FOLFOXIRI + 
бевацизумаб, и 94,6 % при химиотерапии в режиме 
FOLFIRINOX на протяжении всего исследования. Эф-
фективность препарата в острой и отсроченной фазах 
составила 92,8 и 94,2 % соответственно при химио-
терапии в режиме FOLFOXIRI + бевацизумаб и 96,2 
и 94,6 % при химиотерапии в режиме FOLFIRINOX.

Тошнота и рвота – наиболее тягостные для паци-
ента побочные эффекты противоопухолевой терапии. 
Введение цитостатиков, обладающих умеренным и вы-
соким эметогенным потенциалом, без назначения 
средств, предупреждающих развитие тошноты и рвоты, 
с одной стороны, существенно меняет и ухудшает ка-
чество жизни пациента, с другой – становится одной 
из самых частых причин отказа пациента от продол-
жения терапии. Наиболее сложна профилактика 
острой и отсроченной тошноты и рвоты при химио-
терапии средней и высокой эметогенности.

Палоносетрон, современный антагонист 5-НТ3-ре-
цеп то ров, выгодно отличается от других препаратов 
этой группы особенностями фармакокинетики, вы-
сокой эффективностью, безопасностью и удобным 
режимом введения. Палоносетрон в комбинации с дек-
саметазоном и, при наличии показаний, с антагони-
стом нейрокининовых рецепторов (что повышает его 
эффективность) предупреждает развитие индуциро-
ванных противоопухолевой лекарственной терапией 
тошноты и рвоты у пациентов с различной локализа-
цией злокачественных новообразований, включая за-
болевания гематологического профиля.

Отдельный интерес представляет опыт применения 
пероральной формы – комбинации 2 антагонистов 
рецепторов серотонина и рецепторов нейрокинина 
в фиксированных дозах, с одновременным назначе-
нием дексаметазона.

Полагаем, что важными задачами в аспекте обсу-
ждаемых в статье вопросов остаются поиск, оценка 
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эффективности и безопасности новых препаратов для 
проведения поддерживающей терапии, направленной 
на предупреждение или уменьшение тошноты и рво-
ты, индуцированных противоопухолевой терапией. 
Не менее важно иметь собственный клинический 
опыт, возможность его обобщения, анализа и обсу-

ждения. Важны исследования по фармакоэкономике, 
решение экономических вопросов оплаты поддер-
живающей терапии, особенно при ее проведении 
в амбулаторных условиях. Не менее важна и работа 
с пациентами, направленная на соблюдение рекомен-
даций врача.
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