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Немелкоклеточный рак легкого (НМРЛ) является самой 

распространенной формой рака легкого, составляя около 

80% всех случаев заболевания [1, 3]. Основным гисто-

морфологическим типом НМРЛ является аденокарцинома, 

на долю которой приходится 40% случаев рака легкого.

В последние 20 лет обнаружение мутации гена (делеция 

в 19 экзоне – Del19 и точечная замена в 21 экзоне – L858R) 

рецептора эпидермального фактора роста (EGFR), встреча-

ющейся у 9–20% больных НМЛР в европейской популяции 

и у 25–40% в азиатской, позволило диагностировать опухо-

ли легкого, пролиферативная активность которых зависит от 

EGFR-сигнального пути [4, 6]. EGFR сверхэкспрессирует в 

80% случаев НМРЛ, и его мутации считаются важными фак-

торами развития НМРЛ. Активация EGFR инициирует фос-

форилирование внутренней части рецепторов тирозинки-

назы, а затем приводит к пролиферации клеток и подавле-

нию апоптоза посредством активации внутриклеточного 

пути. У пациентов с мутациями в гене EGFR значительно 

увеличена чувствительность к ингибиторам тирозинкиназы 

[2, 6]. Активирующие мутации гена EGFR у пациентов с аде-

нокарциномой легкого в РФ отмечаются в 13% случаев [5].

Однако, несмотря на достижения последних лет в диа-

гностике и лечении, 5-летняя выживаемость больных с 

аденокарциномой легких все еще остается низкой [1, 7]. 

Поэтому существует значительная потребность в поиске 

новых терапевтических подходов для лечения аденокар-

циномы легких. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Представляем описание клинического случая ведения 

пациентки с EGFR-отрицательной аденокарциномой лег-

ких. Учитывая неэффективность 4 линий предшествую-

щей химиотерапии, пациентке была рекомендована 

терапия афатинибом в качестве 5-й линии лечения. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Из анамнеза известно, что с 03.2015 г. больная стала 

предъявлять жалобы на сухой кашель, тупую боль в левой 

половине грудной клетки, повышенное потоотделение, 

резкую слабость, сниженный аппетит, похудение на 4 кг 

за 2 месяца. Через 2 месяца с момента появления первых 

жалоб больная обратилась в Коломенский противотубер-

кулезный диспансер МО, поликлинику по месту житель-

ства (04.2015-05.2015 г.), где при МСКТ и КТ ОГК было 

выявлено очагово-инфильтративное образование ниж-

ней доли левого легкого с диссеминацией в окружающую 

ткань нижней и верхней долей левого легкого (рис. 1).

09.06.2015 г. больная с ECOG 1–2 была госпитализиро-

вана в ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, где 

22.06.15 г. была выполнена атипичная резекция нижней 

доли левого легкого: на операции выявлена диссемина-
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  Рисунок 1.  Очагово-инфильтративное образование ниж-

ней доли левого легкого с диссеминацией в окружающую 

ткань нижней и верхней долей левого легкого

  Figure 1.  Focal-infiltrating mass in the left lower lobe with 

dissemination into the surrounding tissue of the left lower and 

upper lobes



144 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ • №10, 2019

К
Л

И
Н

И
Ч

Е
С

К
О

Е
 Н

А
Б

Л
Ю

Д
Е

Н
И

Е
 

ция в нижней доле левого легкого, по париетальной плев-

ре, по диафрагме (канцероматоз). Гистоморфо логическое 

исследование и данные ИГХ-исследования №28477/84: 

аденокарцинома. Также было выполнено исследование на 

EGFR-мутацию: результат отрицательный.

Через месяц после операции, 21.07.2015 г., больной 

выполнено контрольное КТ-исследование органов груд-

ной клетки, где было выявлено прогрессирование опухо-

левого процесса в виде продолженного роста перифери-

ческой опухоли с распространением инфильтрации на 

корень легкого, по ходу междолевой плевры, обнаружены 

метастазы (мтс) в легочную ткань (рис. 2).

С учетом анамнеза заболевания, распространенной стадии 

опухолевого процесса, гистоморфологической формы и дан-

ных ИГХ больной по месту жительства было назначено 6 кур-

сов паллиативной ХТ по схеме ЕР (с 07.2015 г. по 12.2015 г.).

В результате проведенных 6 курсов ХТ, согласно данным

контрольных КТ-исследований органов грудной клетки

(от 10.2015 г. и 12.2015 г.), появилась положительная динамика 

изменений в прикорневой зоне нижней доли легкого и по 

ходу междолевой плевры. «Свежих» очаговых изменений в 

легочной ткани не было выявлено.

Позднее, при сцинтиграфии костей скелета от 

12.02.2016 г. были выявлены бессимптомные очаги пора-

жения в 8, 9-м грудных и 3-м поясничном позвонках, в 

4-м ребре слева, по поводу чего пациентке с 03.2016 г. 

проводилась терапия бисфосфонатами (Зомета). Процесс 

в костях был расценен как прогрессирование опухолево-

го процесса, поэтому с 03.2016 г. по 10.2016 г. больной 

было проведено с удовлетворительной переносимостью 

6 курсов 2-й линии паллиативной ХТ по схеме: 

Пеметрексед + Карбоплатин.

В ноябре 2016 г. состояние больной значительно ухуд-

шилось: в большей степени стала беспокоить слабость, 

появилась одышка при любой физической нагрузке.

В связи с резким ухудшением состояния пациентке с 

11.2016 г. по 02.2017 г. было проведено 4 курса 3-й линии 

паллиативной ХТ: доцетаксел + цисплатин. В процессе ХТ 

наблюдались побочные явления в виде многократной 

рвоты, падения АД, в связи с чем пациентка отказалась от 

дальнейшего ее проведения. 

Через 4 месяца при контрольном КТ-исследовании 

органов грудной клетки (22.06.2017 г.) выявлено прогрес-

сирование в виде милиарной диссеминации (рис. 3).

С 07.2017г. по 10.2017 г. больной было проведено 3 

курса 4-й линии паллиативной монохимиотерапии (МХТ) 

гемцитабином, но без эффекта. При контрольном 

КТ-иссле до вании органов грудной клетки от 25.10.2017 г. 

зафиксировано дальнейшее прогрессирование процесса.

С учетом гистоморфологической структуры опухоли, 

многократных неэффективных курсов ХТ с 11.2017 г. в ГБУЗ 

МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского была начата терапия 

афатинибом («терапия отчаяния») в дозе 40 мг/сут с сугубо 

паллиативной целью.

Через 2 месяца от начала приема афатиниба больная 

отметила выраженную положительную динамику в общем 

состоянии и самочувствии: улучшился аппетит, прибавила 

в весе 5 кг, больная стала более активна, самостоятельно 

совершает длительные прогулки, полностью обслуживает 

себя. ECOG-0.

Через 4 месяца от начала приема афатиниба при кон-

трольном КТ-исследовании органов грудной клетки выяв-

лена выраженная положительная динамика за счет значи-

тельного уменьшения образования (более чем на 70%) в 

прикорневой зоне левого легкого (в S-8-9), практически 

перестали определяться мелкие очаги как в легочной 

ткани, так и плевральные утолщения (в сравнении с преды-

  Рисунок 2.  Продолженный рост периферической опухоли 

с распространением инфильтрации на корень легкого, по 

ходу междолевой плевры, мтс в легочную ткань

  Figure 2.  Continued growth of a peripheral tumour with 

extension of infiltration to the root of the lung, along the 

interlobar pleura, metastases into the lung tissue

  Рисунок 3.  Состояние после резекции левого легкого. 

Продолженный рост опухоли, прогрессирование – легочная 

диссеминация

  Figure 3.  Status post left lung resection. Continued tumor 

growth, progression - pulmonary dissemination
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дущим КТ-исследованием от 25.10.2017 г.); если при иссле-

довании от 25.10.2017 г. было выявлено более 100 очагов, 

то при настоящем исследовании достоверно отмечено 10 

(рис. 4). Метастазы в кости скелета были без динамики.

Учитывая достигнутую положительную динамику на 

фоне терапии афатинибом, лечение продолжили в той же 

дозе.

Еще через 4 месяца (всего 8 месяцев приема афати-

ниба) при контрольном КТ-исследовании органов груд-

ной клетки (06.2018 г.) выявлена стабилизация достигну-

того положительного эффекта (рис. 5).

В процессе терапии афатинибом отмечались побоч-

ные явления в виде папулезной сыпи на коже лица и 

верхних конечностей, которая появилась через 10 дней 

от начала приема препарата. Вышеуказанные явления 

разрешились самостоятельно через 4 недели от начала 

терапии афатинибом и специальной лекарственной кор-

рекции не потребовали. 

Пациентка принимала афатиниб с выраженнным объ-

ективным и субъективным эффектом 13 месяцев (с 

11.2017 г. по 12.2018 г.). 

Далее, после перенесенной вирусной инфекции, при 

контрольном КТ-исследовании от 12.2018 г. зафиксирова-

но прогрессирование заболевания. 

Таким образом, был достигнут субъективный и объек-

тивный эффект у пациентки с EGFR-отрицательной адено-

карциномой легкого после 4 линий безуспешной ХТ. Только 

эффективное применение МХТ афатинибом в течение 13 

месяцев позволило улучшить качество жизни больной на 

длительное время. Даже при наличии отрицательной мута-

ции EGFR у пациентов, рефрактерных к предшествующей 

ХТ, возможно использование ингибитора EGFR II поколе-

ния (афатиниба) в качестве одной из опций терапии.

  Рисунок 5.  Состояние после комбинированного лечения 

по поводу диссеминированной формы аденокарциномы, 

удержание достигнутого положительного эффекта на фоне 

приема в течение 8 месяцев афатиниба

  Figure 5.  Status post combination treatment of disseminated 

adenocarcinoma, retention of the achieved positive effect under 

pressure of therapy with afatinib for 8 months

  Рисунок 4.  Выраженная положительная динамика 

(27.02.2018 г.) изменений в легочной ткани и плевре в срав-

нении с исследованиями от 25.10.2017 г. 

  Figure 4.  Significant positive response to the therapy 

(February 27, 2018) in the form of changes in the lung tissue and 

pleura as compared with the examinations of October 25, 2017
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