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21 июля 2022 года в Москве состоялось экспертное совещание, в рамках которого 

обсуждался вопрос, касающийся изменений в подходах к выбору терапии 1-й ли-

нии для пациентов с метастатическим почечно-клеточным раком (мПКР). Актуаль-

ность темы связана с регистрацией и внедрением в клиническую практику новых 

комбинаций, что полностью меняет привычную парадигму лечения. 

Целью мероприятия было: 

- обсудить возможность назначения и доступность комбинации ленватиниба с 

пембролизумабом при лечении мПКР; 

- определить критерии назначения данной комбинации в 1-й линии лечения мПКР;

- обсудить возможности применения данной комбинации в условиях отсутствия 

обновлений Клинических рекомендаций по лечению рака почки в 2022 году Ми-

нистерством Здравоохранения Российской Федерации (МЗ РФ). 

В обсуждении приняли участие:  Волкова Мария Игоревна, д. м. н., профессор 

кафедры онкологии и паллиативной медицины им. А. И. Савицкого ФГБОУ ДПО 

РМАНПО; Волконский Михаил Викторович, заведующий дневным стационаром 

Московской городской онкологической больницы № 62; Жукова Людмила 

Григорьевна, д. м. н., заместитель директора МКНЦ им. А. С. Логинова по онкологии, 

член-корреспондент РАН; Носов Дмитрий Александрович, д.м.н., руководитель он-

кологического отделения противоопухолевой терапии ФГБУ «Центральная кли-

ническая больница» Управления делами Президента РФ, профессор; Покатаев 

Илья Анатольевич, д. м. н., руководитель службы химиотерапевтического лечения, 

Городская клиническая онкологическая больница №1 города Москвы; Польшина На-

талья Ивановна, врач-онколог МКНЦ им. А.С. Логинова; Федянин Михаил Юрьевич, 

д. м. н., руководитель химиотерапевтической службы ГБУЗ «ММКЦ «Коммунарка» 

ДЗМ», научный консультант ФГБУ «Национальный медико-хирургический Центр 

им. Н. И. Пирогова» Министерства здравоохранения РФ. 

Ниже представлены основные вопросы, которые обсуждались экспертами в 

рамках данного совещания

I.   �Смена парадигмы лечения пациентов с метастатическим 
раком почки: данные регистрационных исследования для 
комбинированных режимов в 1-й линии терапии

Согласно международным клиническим рекомендациям (NCCN, версия 2.2023), 

иммунологические или иммуно-таргетные комбинации уже указаны как наиболее 

предпочтительные для назначения в 1-й линии мПКР в сравнении с монорежимами 

сунитиниба и пазопаниба: это комбинации акситиниба с пембролизумабом, кабо-

зантиниба с ниволумабом, ипилимумаба с ниволумабом и ленватиниба с пембро-

лизумабом1. 

В рамках крупных регистрационных исследований III фазы данные режимы про-

демонстрировали значимое преимущество перед сунитинибом по основным по-

казателям эффективности: медиане выживаемости без прогрессирования (ВБП), 

частоте объективных ответов (ЧОО), медиане общей выживаемости (ОВ) (CLEAR, 

JAVELIN Renal 101, KEYNOTE-426, CheckMate 9ER, CheckMate 214). Эксперты отме-

тили отсутствие на сегодняшний день исследований, в которых указанные выше 

комбинированные режимы сравнивались бы между собой. Поэтому, оценивая ре-

зультаты исследований, важно не забывать о разнородности когорт пациентов, 

которые включались в протоколы, разном времени последующего наблюдения, а 

также о различиях в профиль переносимости. 

Несмотря на это, в обсуждении экспертов было отмечено, что по данным иссле-

дования CLEAR в рукаве ленватиниб + пембролизумаб показатели ЧОО, ВБП, ча-

стоты полного ответа достигли максимальных значений из числа когда-либо ранее 

продемонстрированных в исследованиях третей фазы: в группе пациентов, полу-

чавших ленватиниб в комбинации с пембролизумабом (ITT популяция), медиана 

ВБП составила 23, 9 мес; ЧОО - 71%; частота полного ответа – 16%2–8. 

 Таким образом, на сегодняшний день у специалистов появилась возможность на-

значить пациенту в 1-й линии мПКР сразу несколько высоко эффективных комби-

наций. В связи с этим вопрос выбора оптимальной комбинации для конкретного 

пациента становится крайне актуальным. 

II.   �1-я линия терапии мПКР: особенности лекарственного 
обеспечения пациентов в регионе Москва

Назначение иммунотерапии пациентам с мПКР в Москве за последние 5 лет стало 

рутинным в результате изменений, которые произошли в системе лекарственного 

обеспечения, в том числе за счет внедрения в 2019 году региональной онкопро-

граммы9 (Постановление Правительства Москвы от 12 марта 2019 г. N 177-ПП «О 

гарантиях дополнительного лекарственного обеспечения граждан, страдающих 

онкологическими заболеваниями»). Несмотря на значимые результаты, на данный 

момент существуют определенные ограничения по работе с рядом современных 

противоопухолевых препаратов, которые не попали в данный список (например, 

кабозантиниб и авелумаб) и/или отсутствую в клинических рекомендациях МЗ 

(например, комбинация ленватиниба с пембролизумабом, кабозантиниба с ни-
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волумабом) по причине более поздней регистрации10. В соответствии с этим, ос-

новными режимами, которые получают больные мПКР в 1-й линии лечения на се-

годняшний день являются комбинации ипилимумаба с ниволумабом, акситиниба 

с пембролизумабом, тирозинкиназные ингибиторы (ИТК) в режиме монотерапии.

II.  �Обновление международных и российских клинических 

рекомендаций 
Согласно европейским клиническим рекомендациям, ESMO (англ. European Society 

for Medical Oncology; Европейское общество медицинской онкологии), для всех 

вариантов прогноза мПКР (благоприятный, промежуточный, неблагоприятный) в 

1-й линии терапии предпочтительными режимами являются именно комбинации 

препаратов, ИТК указаны в качестве альтернативных опций (сунитиниб, пазопа-

ниб, кабозантиниб)11. Аналогичная ситуация наблюдается в рекомендациях EAU 

(англ. European Association of Urology; Европейская ассоциация урологов) от 2021 

г., и в обновленной версии NCCN, 2.2023 (англ. National Comprehensive Cancer 

Network; национальная комплексная онкологическая сеть США), где стандартом 

терапии также признаны иммунологические и иммуно-таргетные комбинации, а 

монотерапия ИТК рекомендована для назначения пациентам в случае неперено-

симости ингибиторов контрольных точек1,11,12.

Действующие российские клинические рекомендации не так однозначны в отно-

шении 1-й линии лекарственной терапии, в связи с тем, что обновлялись в разное 

время: 

  – �В клинических рекомендациях Министерства Здравоохранения Российской Фе-

дерации (МЗ РФ) и Ассоциации онкологов России (АОР), одобренных в дека-

бре 2020 года, в качестве 1-й линии лечения мПКР предлагаются как комбини-

рованные иммунологические и иммуно-таргетные режимы (пембролизумаб + 

акситиниб и ипилимумаб + ниволумаб - в качестве предпочтительных режимов, 

авелумаб + акситиниб – в качестве альтернативного), так и режимы монотера-

пии (сунитиниб, пазопаниб – в качестве предпочтительных)13; 

  – �Клинические рекомендации RUSSCO (англ. Russian Society of Clinical Oncology; 

Российское общество клинической онкологии), которые были обновлены в кон-

це 2021 года, уже рекомендуют исключительно комбинированные режимы в ка-

честве предпочтительных для 1-й линии лечения, в том числе - режим ленватиниб 

+ пембролизумаб, на основании достоверного увеличения ВБП и ЧОО в сравне-

нии с сунитинибом14. Монотерапия заняла место альтернативных режимов.

В проекте обновленных клинических рекомендаций МЗ РФ, АОР по лечению рака 

паренхимы почки, который был разработан во второй половине 2021 г., для пациен-

тов группы хорошего прогноза предложены комбинации пембролизумаб + аксити-

ниб, ленватиниб + пембролизумаб, кабозантиниб + ниволумаб; для пациентов групп 

промежуточного/плохого прогноза – комбинации ипилимумб + ниволумаб, пембро-

лизумаб + акситиниб, ленватиниб + пембролизумаб. Монотерапия, также как и в 

международных рекомендациях, перешла в категорию альтернативных режимов10. 

IV.   �Пациенты с хорошим прогнозом заболевания:  
доводы «за и против» в отношении назначения комбинации 
ленватиниб + пембролизумаб

Эксперты отметили, что в клинической практике больным с хорошим прогнозом 

мПКР в большинстве случаев назначается монотерапия ИТК. Среди основных 

причин, по которым данный подход все еще актуален, были названы: отсутствие 

четких критериев, по которым можно был бы выделить отдельный комбиниро-

ванный режим в качестве единственного и предпочтительного для конкретного 

профиля пациента, отсутствие четких клинических рекомендации в отношении 

выбора режима терапии после прогрессирования на комбинациях в 1-й линии, 

пока еще ограниченный опыт работы с новыми комбинациями в сравнении с мо-

но-ИТК, что означает более высокие риски развития нежелательных явлений, 

более высокая доступность монорежимов.

Тем не менее, эксперты сошлись во мнении, что в ближайшее время процент 

пациентов, получающих терапию новыми комбинациями в 1-й линии лечения 

мПКР, будет быстро увеличиваться, учитывая явное преимущество последних 

в эффективности и сопоставимое качество жизни в сравнении с моно-ИТК. В 

связи с этим, в клинической практике уже сегодня крайне актуальным становится 

вопрос, какие критерии могут помочь в выборе оптимального режима 1-й линии 

для конкретного пациента?

Эксперты отдельно остановились на обсуждении комбинации ленватиниб + 

пембролизумаб. В качестве отдельного значимого преимущества данного режима 

перед моно ИТК, помимо высоких показателей ВБП, ЧОО, длительности ответа, 

была еще раз отмечена высокая частота полных ответов: в общей популяции – 

16%, у пациентов группы хорошего прогноза – 21%, у пациентов с промежуточным/

плохим прогнозом - 14%. 

Эксперты выделили отдельные профили пациентов, для которых назначение 

комбинации ленватиниб + пембролизумаб в 1-й линии лечения можно считать 

целесообразным даже в условиях отсутствия в действующих клинических 

рекомендациях МЗ РФ (последнее обновление - декабрь 2020 года). 

Назначение ленватиниба в комбинации с пембролизумабом в 1-й линии терапии 

оправдано и необходимо: 

- пациентам с метастазами в функционально значимых зонах, при этом метастазы 

в головной мозг не должны считаться противопоказанием;

- пациентам с большой опухолевой нагрузкой, в том числе с метастазами в 2-х и 

более органах;

- пациентам с быстрой прогрессией заболевания;

- пациентам с неудаленной первичной опухолью;

- молодым пациентам с ограниченным количеством метастазов, у которых можно 

предполагать полный ответ. 
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V. Оптимальный профиль пациента для терапии комбинацией 
ленватиниб + пембролизумаб: кто получит клинический выигрыш?
На сегодняшний день для назначения пациенту комбинированного режима, 

отсутствующего в действующих клинически рекомендациях МЗ РФ, в частности, 

режима ленватиниб + пембролизумаб, требуется положительное решение 

городского онкоконсилиума г. Москва (ГОК). Необходимость согласования такого 

назначения на нескольких уровнях задерживает старт терапии, а в случаях отказа 

– задерживает значительно, что в ряде случаев критично для пациентов. 

Для решения данных административных вопросов эксперты круглого стола 

пришли к решению сформулировать конкретный профиль пациента, для которого 

назначение комбинации ленватиниб + пембролизумаб является критичным. Кри-

терии данного профиля должны использоваться врачом при формировании 

направления на ГОК. 

У экспертов круглого стола сложилось единогласное представление о критериях 

в отношении пациентов группы промежуточного/плохого прогноза - кандидатов 

для назначения комбинированного режима ленватиниб + пембролизумаб в 1-й 

линии терапии мПКР в условиях ограниченной доступности данной комбинации 

по причине отсутствия в рекомендациях МЗ РФ. К ним относятся: 

 •   светлоклеточный рак без саркоматоидного компонента; 

 •   промежуточный или неблагоприятный прогноз заболевания; 

 •   ECOG 0 - 2

 •   значимая распространенность болезни (опухолевая нагрузка) 

	 и/или отсутствие нефрэктомии в анамнезе

	 и/или симптомное заболевание

	 и/или метастазы в функционально значимые зоны;

 •   отсутствие явных противопоказаний для назначения иммунотаргетной терапии;

 •   без аутоиммунных заболеваний

При хорошем прогнозе заболевания назначение комбинации ленватиниб + 

пембролизумаб возможно в отдельных случаях, когда по объективным причинам 

необходимо добиться быстрого и выраженного ответа, например, при метастазах 

в функционально значимых зонах и т. п.

Заключение
Комбинации иммунологических препаратов и иммуно-таргетные комбинации   

являются режимами предпочтения для терапии 1-й линии больных мПКР на 

основании международных клинических рекомендаций. Широкое использование 

ряда комбинаций в рутинной клинической практике, в том числе комбинации лен-

ватиниб + пембролизумаб, ограничено по причине их отсутствия в действующих 

клинических рекомендациях МЗ РФ. Учитывая, что режим ленватиниб + 

пембролизумаб зарегистрирован в России, по данным крупного международного 

исследования III фазы продемонстрировал кратное увеличение эффективности по 

всем основным показателям (ВБП, ОВ, ЧОО, длительность терапии, частота полных 

ответов) и не ухудшает качество жизни пациентов, целесообразно и обосновано 

его назначение пациентам с мПКР при наличии положительного решения ГОК. 

В рамках круглого стола экспертами сформулированы критерии «профиля» 

пациентов, для которых назначение комбинации ленватиниб + пембролизумаб 

является критичным и оправданным.  Следование данным критериям позволит 

онкологам обеспечить наибольшую клиническую выгоду для больных и обосновать 

свой выбор для представления на ГОК. 
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Комбинация 
ЛЕНВИМА® + пембролизумаб

Международный стандарт 1-й линии терапии 
распространённого почечно-клеточного рака1

Превосходство по выживаемости без прогрессирования (ВБП)
23,9 мес vs 9,2 мес в группе сунитиниба

Превосходство по частоте объективного ответа (ЧОО)
71% vs 36% в группе сунитиниба:

• частота полных ответов: 16,1% vs 4,2% в группе сунитиниба

• частота частичных ответов: 54,9% vs 31,9% в группе сунитиниба

Превосходство по общей выживаемости (ОВ)
• Снижение риска смерти на 34% vs сунитиниб

Безопасность
• �Наиболее частые нежелательные явления, зарегистрированные по 

меньшей мере у 25% пациентов, получавших комбинацию ЛЕНВИМА® + 
пембролизумаб: диарея, гипертензия, гипотиреоз, снижение аппетита  
и общая слабость

• �Нежелательные явления степени 3 или выше, зарегистрированные  
у 10% или более пациентов в любой группе лечения: диарея,  
гипертензия, повышенный уровень липазы и гипертриглицеридемия
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ООО «Эйсай»
Россия, 117342, Москва, Профсоюзная ул., д. 65, стр. 1, Бизнес-центр «Лотте»
Тел.: +7 (495) 580-7026, +7 (495) 580-7027
e-mail: info_russia@eisai.net, www.eisai.ru

Перед назначением любого препарата, упомянутого в данном материале, пожалуйста, ознакомьтесь с полной 
инструкцией по применению, предоставляемой компанией-производителем. Компания Эйсай не рекомендует 
применять препараты компании способами, отличными от описанных в инструкции по применению

Значительное превосходство перед сунитинибом  
по показателям ВБП, ЧОО и ОВ2


