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Обсуждение подходов к лечению больных  
метастатическим почечно-клеточным раком: 
резолюция по итогам совещания экспертов
Approaches to the treatment of patients with metastatic renal cell carcinoma: resolution 
following the experts meeting

27 июня 2024 г.

27 июня 2024 г. в ГАУЗ НО «НИИ клинической онкологии «Нижегородский областной клинический онкологический 
диспансер» состоялось совещание экспертов «Изменение парадигмы лечения пациентов с метастатическим почеч-
но-клеточным раком» в целях обсуждения существующих подходов к терапии распространенного почечно-клеточ-
ного рака в Нижнем Новгороде и Нижегородской области, нерешенных задач по оказанию помощи больным на разных 
этапах, накопленного опыта применения комбинированной иммунотаргетной терапии, критериев выбора 1-й линии 
терапии при светлоклеточном и несветлоклеточном почечно-клеточном раке, изменения подхода к выбору 1-й ли-
нии терапии с 2024 г. в связи с обновлением Клинических рекомендаций Минздрава Российской Федерации по лечению 
рака почки от 06.12.2023.

Экспертами были представлены эпидемиологиче-
ские данные по Нижегородской области. Согласно 
дополненным данным, на конец 2024 г. было зареги-
стрировано 684 больных почечно-клеточным раком 
(ПКР), из них 119 (17,3 %) пациентов на момент по-
становки диагноза имели IV стадию заболевания. Ме-
диана возраста больных составила 62 года. Наиболее 
распространенными локализациями метастазов рака 
почки являлись легкие (66 %), кости (29 %), печень 
(5 %), поджелудочная железа (6 %); 40 % пациентов 
имели опухолевое поражение 2 и более локализаций. 
Эти данные свидетельствуют о несомненной актуаль-
ности проблемы лекарственной терапии метастати-
ческого ПКР (мПКР).

В докладе, посвященном выбору терапии 1-й ли-
нии у больных мПКР, было отмечено, что, согласно 
Клиническим рекомендациям Минздрава Российской 
Федерации (КР МЗ РФ) от 06.12.2023, комбинации 
ленватиниба с пембролизумабом, акситиниба с пем-
бролизумабом и кабозантиниба с ниволумабом явля-
ются режимами предпочтения у всех ранее не леченных 
больных диссеминированным светлоклеточным раком 

почки, независимо от группы прогноза по шкале 
IMDC (International Metastatic RCC Database 
Consortium, Международный консорциум по лечению 
метастатического рака почки) [1–4].

Для пациентов групп промежуточного и плохого 
прогноза по шкале IMDC к перечисленным опциям 
добавляется двойная иммунокомбинация, доказавшая 
свою эффективность у пациентов данной группы.

Показанием для включения комбинации ленвати-
ниба с пембролизумабом в режимы предпочтения 
для всех пациентов с мПКР независимо от группы 
прогноза по IMDC явились результаты рандомизиро-
ванного клинического исследования (РКИ) III фазы 
CLEAR, продемонстрировавшего значимое преиму-
щество ленватиниба с пембролизумабом по сравнению 
с ранее существовавшим стандартом 1-й линии тера-
пии мПКР сунитинибом. По данным финального ана-
лиза CLEAR, иммунотаргетная комбинация статисти-
чески значимо увеличивала медиану выживаемости 
без прогрессирования (ВБП), являвшейся первичной 
конечной точкой исследования, с 9,2 до 23,9 мес (от-
ношение рисков (ОР) 0,47; 95 % доверительный 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
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 интервал (ДИ) 0,38–0,57), а также снижала риск смерти 
на 21 % (ОР 0,79; 95 % ДИ 0,63–0,99) и повышала часто-
ту объективного ответа (ЧОО) с 36,7 до 71,3 % [5, 6].

У пациентов групп промежуточного и неблагопри-
ятного прогноза по IMDC комбинация ленватиниба 
с пембролизумабом обеспечивала значимое преиму-
щество в показателях ВБП – 22,1 мес против 5,9 мес 
в группе сунитиниба (ОР 0,43; 95 % ДИ 0,34–0,55); 
медиана общей выживаемости (ОВ) в группе комби-
нации составила 47,9 мес против 34,3 мес в группе су-
нитиниба (ОР 0,74; 95 % ДИ 0,57–0,96), ЧОО – 72,4 
и 28,8 % соответственно.

В группе благоприятного прогноза по IMDC ком-
бинация достоверно увеличивала ВБП (28,6 мес против 
12,9 мес в группе сунитиниба (ОР 0,50; 95 % ДИ 0,35–
0,71)) и ЧОО (68,2 % против 50,8 %) при частоте пол-
ных ответов, достигающей 20,9 %, однако разница 
результатов в отношении ОВ не достигла статистиче-
ской значимости (ОР 0,94; 95 % ДИ 0,58–1,52).

Подгрупповой анализ РКИ CLEAR продемонстри-
ровал, что наибольшее преимущество в показателях 
ОВ и ВБП комбинация ленватиниба с пембролизума-
бом предоставляет пациентам с неудаленной первич-
ной опухолью и прогностически неблагоприятными 
локализациями метастазов (печень, кости) [6–8].

Почечно-клеточный рак с саркоматоидной 
дифференцировкой
В качестве предпочтительных режимов при сарко-

матоидной дифференцировке рака почки в КР МЗ РФ 
фигурируют комбинации, основанные на ниволумабе 
(с кабозантинибом или ипилимумабом), которые в суб-
анализах регистрационных РКИ достоверно увеличи-
вали ОВ и ВБП по сравнению с сунитинибом у паци-
ентов этой популяции. В исследовании широкой 
клинической практики было показано, что комбини-
рованная иммунотерапия ассоциирована с большей 
ЧОО при саркоматоидной дифференцировке опухоли 
по сравнению с иммунотаргетной терапией.

В исследовании CLEAR подгруппа пациентов 
с саркоматоидной дифференцировкой была немного-
численна (n = 49), тем не менее ленватиниб с пембро-
лизумабом обеспечивал достоверное увеличение ВБП, 
разница результатов в отношении ОВ не достигла ста-
тистической значимости [9]. Эти данные позволили 
внести комбинацию в список альтернативных режимов 
в КР МЗ РФ от 06.12.2023 для терапии пациентов с сар-
коматоидной дифференцировкой опухоли.

Несветлоклеточный почечно-клеточный рак
Экспертами были представлены данные о совре-

менных возможностях противоопухолевой терапии 
несветлоклеточного ПКР (нПКР). Наиболее рас-
пространенными вариантами нПКР являются папил-
лярный (10–15 %) и хромофобный (5–8 %), другие 

гистологические типы встречаются гораздо реже. Ве-
рификация нПКР представляет собой значительные 
трудности и ассоциирована с высокой частотой мор-
фологических ошибок. Отмечено, что монотерапия 
тирозинкиназными ингибиторами, блокаторами 
mTOR, а также моноиммунотерапия ингибиторами 
PD-1 и комбинированная иммунотерапия обладают 
низкой эффективностью у пациентов данной катего-
рии. Наибольшая частота ответов отмечается при па-
пиллярном, наименьшая – при хромофобном нПКР. 
При раке собирательных трубочек описаны эффекты, 
достигнутые на фоне химиотерапии, основанной 
на препаратах платины. При папиллярном раке почки, 
ассоциированном с высокой частотой мутаций сМЕТ, 
эффективность МЕТ-ингибиторов выше, чем у инги-
биторов тирозинкиназ [10].

В КР МЗ РФ стандартом 1-й линии терапии па-
пиллярного мПКР является МЕТ-ингибитор кабозан-
тиниб. Комбинация ниволумаба с кабозантинибом 
в исследовании II фазы (любой нПКР, n = 40) позво-
лила добиться ЧОО 54 % (при папиллярном ПКР – 
47 %). Комбинация ленватиниба с пембролизумабом, 
изучавшаяся в однорукавном исследовании II фазы 
KEYNOTE-B61, включившем 152 больных нПКР, про-
демонстрировала высокую противоопухолевую актив-
ность с ЧОО 49 % при частоте полных ответов 6 %. 
Объективные ответы регистрировались при всех вари-
антах нПКР, включая папиллярный (ЧОО 54 %) и хро-
мофобный (ЧОО 28 %). Иммунотаргетные комбина-
ции являются альтернативными режимами для терапии 
1-й линии при нПКР [11–18]. По данным исследова-
ния SUNNIFORECAST, двойная иммунотерапия так-
же может быть рекомендована при несветлоклеточном 
раке почке и наличии саркоматоидной дифференци-
ровки [19].

Место сунитиниба в терапии метастатического 
почечно-клеточного рака
С учетом разных возможностей в различных ре-

гионах в плане лекарственного обеспечения не всег-
да назначается комбинированное лечение мПКР 
в 1-й линии всем больным. В связи с этим у пациентов 
группы благоприятного прогноза без отягощающих 
факторов (без высокой опухолевой нагрузки, выра-
женного болевого синдрома (5 и более баллов по ви-
зуальной аналоговой шкале), наличия метастазов 
в жизненно важных органах и угрозы быстрой деком-
пенсации в случае их незначительного увеличения) 
допустима терапия сунитинибом.

Двойная иммунотерапия
По данным исследования CheckMate 214, комби-

нация ипилимумаба с ниволумабом у больных светло-
клеточным ПКР промежуточного и неблагоприятного 
прогноза увеличивала медиану ВБП c 8,5 до 12,4 мес 
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в группе двойной иммунотерапии (ОР 0,73; 95 % ДИ 
0,61–0,87), медиана ОВ у пациентов группы ипилиму-
маба с ниволумабом составила 46,7 мес против 26,0 мес 
в группе сунитиниба (ОР 0,69; 95 % ДИ 0,59–0,81). 
ЧОО в группе двойной иммунотерапии была невысо-
кой – 42 %, но ответы были длительными, медиана 
длительности ответа составила 82,8 мес [20].

По мнению экспертов, определенная группа па-
циентов может получить максимальную пользу от дан-
ного вида терапии. Это больные с бессимптомным 
течением опухолевого процесса и отсутствием боле-
вого синдрома, статусом Карновского ˃80 % и так на-
зываемыми «благоприятными сайтами метастазиро-
вания» (лимфатические узлы и легкие).

После обсуждения представленных данных участ-
никами совещания были предложены критерии селек-
ции кандидатов для иммунотаргетной терапии ленвати-
нибом с пембролизумабом:

• больные светлоклеточным мПКР групп промежу-
точного и неблагоприятного прогноза по шкале 
IMDC;

• больные светлоклеточным и несветлоклеточным 
мПКР группы благоприятного прогноза при на-

личии следующих отягощающих факторов, не вхо-
дящих в прогностическую шкалу IMDC:

 – высокая опухолевая нагрузка,
 – выраженный болевой синдром (5 и более баллов 
по визуальной аналоговой шкале), обусловлен-
ный опухолью,

 – наличие метастазов в жизненно важных органах 
с угрозой быстрой декомпенсации в случае не-
значительного увеличения метастазов;

• больные светлоклеточным и несветлоклеточным 
мПКР с неудаленной первичной опухолью и малым 
объемом поражения (малой опухолевой нагрузкой) 
с возможностью в дальнейшем циторедуктивного 
вмешательства при наличии ответа на терапию;

• пациенты вышеперечисленных категорий:
 – с отсутствием прорастания опухоли в крупные 
сосуды,

 – отсутствием неконтролируемой артериальной 
гипертензии,

 – хорошей комплаентностью к лечению,
 – статусом Карновского ˃70 % (по шкале ECOG >2 
(Eastern Cooperative Oncology Group, Восточная 
кооперативная группа исследования рака)).
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