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Клинический случай / Clinical case
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Резюме
За последние годы подход к лечению распространенного почечно-клеточного рака (ПКР) претерпел значительные изме-
нения. Внедрение в 2000-е гг. таргетных препаратов в системную терапию ПКР, начавшееся с ингибиторов тирозинкиназ, 
пришедших на  смену цитокинам, произвело революционный эффект. Затем терапевтический арсенал был расширен 
за счет введения дублетов, состоящих из комбинации ингибиторов иммунных контрольных точек или ингибиторов иммун-
ных контрольных точек и ингибиторов тирозинкиназ. Сегодня ведущие позиции по эффективности лечения метастатиче-
ского ПКР (мПКР) занимает двойная терапия – преимущественно сочетание иммунных и таргетных препаратов, однако 
по ряду причин монотерапия ингибиторами тирозинкиназ сохраняет актуальность. Ингибиторы тирозинкиназ по-прежне-
му представляют собой действенный вариант лечения мПКР, сохраняя свои позиции в первой линии терапии пациентов 
благоприятного прогноза. По  данным исследования CheckMate, таргетная терапия обладает высокой эффективностью, 
а частота развития осложнений, как правило, ниже, чем при терапии комбинацией ниволумаба и ипилимумаба. В отличие 
от двойной иммунотерапии, сунитиниб не подвергает пациентов благоприятного прогноза неоправданному риску неже-
лательных побочных явлений, при этом оставляет больше вариантов для последующих линий терапии, обладает фарма-
коэкономическим преимуществом. Представленное клиническое наблюдение является примером успешной монотерапии 
сунитинибом ранее не леченного пациента с мПКР благоприятного прогноза. Данный случай представляет особый инте-
рес в связи с поражением единственной почки и полиморбидностью пациента. Эффективная таргетная терапия в после-
операционном периоде благоприятно повлияла на качество и продолжительность жизни.
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Abstract
In recent years, the approach to the treatment of advanced renal cell carcinoma (RCC) has undergone significant changes. The 
introduction of targeted drugs in the systemic therapy of RCC in the 2000s began with tyrosine kinase inhibitors that replaced 
cytokines and had a revolutionary effect. Then the therapeutic arsenal was expanded with the introduction of doublets con-
sisting of  a  combination of  immune checkpoint inhibitors or immune checkpoint inhibitors and tyrosine kinase inhibitors. 
Tyrosine kinase inhibitors continue to represent an effective treatment option for metastatic RCC (mRCC), maintaining their 
position as first-line therapy in patients with a  favorable prognosis. According to the CheckMate study, targeted therapy is 
highly effective, and the incidence of complications is generally lower than with nivolumab/ipilimumab combination therapy. 
Unlike dual immunotherapy, sunitinib does not expose patients with a favorable prognosis to undue risk of adverse events, 
while leaving more options for  subsequent lines of  therapy, and it`s also often more cost-effective. The presented clinical 
observation is an example of successful monotherapy with sunitinib in a previously untreated mRCC patient with a favorable 
prognosis. This case is of particular interest due to the  lesion of a  single kidney and the patient’s polymorbidity. Effective 
targeted therapy in the postoperative period had a positive effect on the quality and life expectancy.
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ВВЕДЕНИЕ

Проблема злокачественных новообразований  (ЗНО) 
почки актуальна как во всем мире, так и в России: они вхо-
дят в десятку наиболее распространенных ЗНО, и заболе-
ваемость продолжает расти. В частности, в России в 2020 г. 
почечно-клеточный рак (ПКР) занял 10-е место в структуре 
заболеваемости, составив 3,8% от всех ЗНО. 11 922 случая 
ЗНО почки были выявлены впервые, а стандартизирован-
ный показатель заболеваемости ПКР в течение последних 
4 лет стабильно составлял 10 на 100 тыс. населения [1].

ПКР не  случайно называют инцидентальным: отсут-
ствие выраженной симптоматики особенно характерно 
для этого новообразования, а потому в 25–40% случаев 
заболевание выявляют случайно. Вследствие длительного 
бессимптомного течения около 25–30% случаев впервые 
выявленного ПКР характеризуется отдаленным метаста-
зированием, в  2/3  случаев впервые выявленного мета-
статического ПКР  (мПКР) имеется множественное мета
стазирование. Наиболее частой локализацией отдален-
ных метастазов являются легкие  (у 45–60% пациентов), 
кости  (30–40%), юкстарегионарные лимфатические 
узлы (20–30%), печень (20–30%), надпочечники (8–10%), 
головной мозг (5–10%) [2]. У 1/3 больных мПКР на момент 
начала лечения имеются жизнеугрожающие клинические 
проявления первичной опухоли: макрогематурия, пара-
неопластический синдром, сосудистый опухолевый вено-
зный тромбоз [3, 4].

ПРЕПАРАТЫ ТАРГЕТНОЙ ТЕРАПИИ 

В настоящее время стандартом лечения мПКР являет-
ся циторедуктивная нефрэктомия с последующей систем-
ной противоопухолевой терапией  [5–7]. За  последние 

15–20 лет произошли существенные изменения в систем-
ной терапии мПКР: переход от терапии на основе интер-
ферона и интерлейкинов к таргетным препаратам, затем 
к  иммунотерапии, представленной преимущественно 
ингибиторами иммунных контрольных точек, и впослед-
ствии к  комбинациям из  двух иммунотерапевтических 
препаратов или иммунотаргетной терапии [8–13]. В соот-
ветствии с современными клиническими рекомендация-
ми выбор системной терапии осуществляется в  зависи-
мости от принадлежности пациента к определенной про-
гностической группе  (таблица). На данный момент наи-
более предпочтительной моделью для определения груп-
пы прогноза выживаемости при мПКР признана 
IMDC  (International Metastatic Renal Cell Carcinoma 
Database Consortium), созданная в эру таргетной терапии 
и  применяемая в  большинстве современных клиниче-
ских исследований [5–7]. 

Сунитиниб  – один из  наиболее изученных, доказав-
ших свою эффективность препаратов таргетной терапии. 
Преимущество сунитиниба перед неспецифической 
иммунотерапией было доказано R.J. Motzer et al. [14, 15]. 
В  рандомизированных исследованиях COMPARZ, 
RECORD-3  и  SWITCH подтверждено, что сунитиниб 
эффективнее ряда таргетных препаратов  (пазопаниба, 
эверолимуса и  сорафениба соответственно) в  качестве 
первой линии терапии мПКР [16–18]. За время примене-
ния сунитиниб хорошо зарекомендовал себя в качестве 
препарата первой линии терапии мПКР, о чем свидетель-
ствует опубликованный в 2019 г. метаанализ рандомизи-
рованных контролируемых исследований и  данных 
реальной клинической практики за  2006–2017  гг.  [19]. 
В целом и сейчас, несмотря на успехи иммунотерапевти-
ческого направления, сунитиниб сохраняет свою значи-
мость в первой линии терапии мПКР при благоприятном 
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 Таблица. Алгоритм выбора режима лекарственной терапии у пациентов с мПКР [5]
 Table. Algorithm for choosing a drug therapy regimen in patients with mRCC [5]

Предшествующая 
терапия Группа прогноза IMDC Режимы предпочтения  

(уровень рекомендаций)
Альтернативные режимы
(уровень рекомендаций)

Отдельные случаи
(уровень рекомендаций)

Не было

Хороший
Пембролизумаб + акситиниб (А) 

Пазопаниб (А) 
Сунитиниб (А)

Бевацизумаб + 
интерферон-α (A) 

Авелумаб + акситиниб (А)
–

Промежуточный Ниволумаб + ипилимумаб (А) 
Пембролизумаб + акситиниб (А)

Кабозантиниб (B) 
Авелумаб + акситиниб (А) –

Плохой Ниволумаб + ипилимумаб (А) 
Пембролизумаб + акситиниб (А)

Кабозантиниб (B) 
Темсиролимус (В) 

Авелумаб + акситиниб (А)
–

Антиангиогенная Все Ниволумаб (А) 
Кабозантиниб (А)

Ленватиниб + эверолимус (A) 
Акситиниб (A)

Эверолимус (В) 
Сунитиниб (B) 
Пазопаниб (B)

Иммунотерапия 
цитокинами Все Акситиниб (А) 

Пазопаниб (А) Сунитиниб (С) Сорафениб (С)

http://A.Yu
https://doi.org/10.21518/2079-701X-2022-16-22-65-72


67MEDITSINSKIY SOVET2022;16(22):65–72

O
nc

ou
ro

lo
gy

прогнозе, а также в исключительных случаях применяется 
в последующих линиях терапии.

Исследования последних лет, посвященные сравне-
нию эффективности и безопасности сунитиниба и двой
ной иммунотаргетной терапии  (CheckMate 214, 
CheckMate 9ER, KEYNOTE 426, JAVELIN Renal 101, 
IMmotion 151), выявили преимущество дублетов перед 
сунитинибом для пациентов промежуточного и неблаго-
приятного прогноза. Для пациентов благоприятного 
прогноза по  результатам вышеуказанных работ выбор 
тактики не столь очевиден: выживаемость без прогрес-
сирования (ВБП) и полный ответ для этой группы паци-
ентов значимо не отличались при монотерапии сунити-
нибом и  комбинацией пембролизумаба и  акситини-
ба [13, 20–24]. 

При более подробном изучении когорты пациентов 
благоприятного прогноза были выделены подгруппы, для 
которых монотерапия сунитинибом, вероятно, является 
оптимальным вариантом первой линии лечения: пациен-
ты с бессимптомным течением мПКР и с наличием сим-
птоматики при противопоказаниях к применению инги-
биторов иммунных контрольных точек [25]. Если во вто-
рой подгруппе  (при противопоказаниях к  иммунотера-
пии) выбор относительно стандартизирован, то для боль-
ных мПКР благоприятного прогноза и  бессимптомного 
течения оптимальная терапевтическая тактика еще 
не вполне обоснована. Как правило, благоприятный про-
гноз и бессимптомное течение мПКР обусловлены биоло-
гическими особенностями опухоли, ее меньшей агрес-
сивностью. Комбинированная иммунотаргетная терапия 
в таком случае зачастую не способствует улучшению ВБП, 
при этом подвергая пациента необоснованно высокому 
риску нежелательных побочных явлений [25]. Более того, 
для этой когорты пациентов изучается возможность 
активного наблюдения и при прогрессировании последу-
ющей монотерапии сунитинибом или двойной иммуно-
таргетной терапии. Так, в обсервационном исследовании 
II фазы, проведенном I. Kushnir et  al., среднее время 
активного наблюдения до  начала системной терапии 
составило 22,2 мес. среди 52 ранее не леченных пациен-
тов с бессимптомным мПКР, у которых не было фактора 
риска по  шкале IMDC или он был единичным  [26]. По 
результатам исследования B.I. Rini et  al., примерно 86% 
пациентов группы активного наблюдения, у которых про-
изошло прогрессирование и  которым проводилась 
системная терапия, достигли медианы общей выживае-
мости 38,6 мес. При этом 57% (493/863) пациентов, нахо-
дившихся под активным наблюдением, системная тера-
пия не потребовалась, а ВБП превышала 12 мес. [27]. 

Отдельного внимания заслуживают и  случаи мПКР 
с преобладанием ангиогенного микроокружения, по объ-
ективным причинам более чувствительные к  ингибито-
рам тирозинкиназ  [28]. Исследования молекулярно-
генетического профиля при ПКР не  входят в  рутинную 
практику, однако, как показало исследование BIONIKK, 
проспективная оценка персонализированных методов 
лечения с  учетом профиля экспрессии генов при мПКР 
и разделение пациентов на отдельные когорты на основе 

различных молекулярных подтипов позволяют опреде-
лять наиболее эффективное лечение мПКР у  ранее 
не получавших терапию пациентов [29].

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Пациент К., 66 лет, обратился на консультацию к уро-
логу Национального медицинского исследовательского 
центра хирургии имени А.В. Вишневского (НМИЦХ имени 
А.В. Вишневского) в 2020 г. в связи с наличием объемного 
образования единственной левой почки.

Ранее, в 2015 г., пациенту выполнена правосторонняя 
нефрадреналэктомия по  поводу рака почки IV стадии, 
рТ1bN0М1  (ADR). По  данным гистологического исследо-
вания от  2015  г. светлоклеточный ПКР правой почки 
размером 45 × 30 мм, Grade 1. 

Проходил регулярное наблюдение. В  октябре 2019  г. 
на  контрольной мультиспиральной компьютерной томо-
графии (МСКТ) органов брюшной полости и забрюшинно-
го пространства обнаружено объемное образование един-
ственной левой почки размерами 13 × 14 мм. Онкологом 
по  месту жительства предложено активное наблюдение. 
За  время наблюдения отмечен рост новообразования, 
появление новых очаговых образований почки. 

Госпитализирован в  удовлетворительном состоянии 
в НМИЦХ имени А.В. Вишневского с целью дообследова-
ния и  лечения. По  данным МСКТ от  16  ноября 2020  г.: 
состояние после нефрадреналэктомии справа. Множест
венные опухоли в  единственной левой почке: в  верхнем 
сегменте субкапсулярно (13 мм), в передневерхнем сегмен-
те трансмурально  (21 мм) и кортикально  (12 мм). Мелкие 
кисты левой почки I категории по Bosniak. Множественные 
мелкие метастазы в  поджелудочной железе, наиболее 
крупный в головке (12 мм). Метастаз в теле левого надпо-
чечника  (14  мм). Метастаз в  толще левой поясничной 
мышцы (17 мм) на уровне тела позвонка L2 (рис. 1). 

Пациенту запланировано хирургическое органо
сберегающее лечение в объеме циторедуктивной резек-
ции единственной левой почки, по  возможности мета
стазэктомии с учетом соотношения риска прогрессирова-
ния онкологического заболевания, операционного и ане-
стезиологического рисков с  последующим решением 
вопроса о противоопухолевой терапии.

Помимо основного заболевания, пациент страдает 
язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки  (стадия 
ремиссии), артериальной гипертензией 3-й ст., риск сердеч
но-сосудистых осложнений 4, сахарным диабетом 2-го типа.

18 ноября 2020 г. выполнена циторедуктивная резекция 
единственной левой почки, резекция левой поясничной 
мышцы под ультразвуковым  (УЗ) контролем. В положении 
пациента на спине с валиком под реберной дугой выполне-
на L-образная лапаротомия. В  брюшной полости выпота 
не  было. Вскрыто забрюшинное пространство по  линии 
Тольда слева. Визуализирована клетчатка левой почки. 
Выполнена мобилизация левой почки с  паранефрием. 
Паранефральная клетчатка удалена от левой почки с отсе-
паровкой клетчатки левого надпочечника. Выделена почеч-
ная вена и  почечная артерия. В  верхнем полюсе левой 



68 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2022;16(22):65–72

О
нк

оу
ро

ло
ги

я

почки, на границе передних и заднего сегментов, определя-
ется округлая опухоль до 13 мм в диаметре, расположенная 
преимущественно экзоорганно. В передневерхнем сегмен-
те трансмурально аналогичное образование диаметром 
около 21 мм. С помощью интраоперационного УЗ-контроля 
в средней трети почки визуализировано кортикально рас-
положенное округлое образование диаметром до  12  мм, 
в левой поясничной мышце, на уровне L2 – округлый вто-
ричный очаг поражения диаметром около 10 мм. 

Почечные сосуды взяты на  резиновые «держалки». 
Остро, отступя на 2 мм от границ опухоли, последовательно 
выполнена резекция новообразований почки в  условиях 
нулевой ишемии с восстановлением целостности паренхи-
мы, затем  – резекция поясничной мышцы под УЗ-кон
тролем (рис. 2). Гемостаз. В области резекции уложен и под-
шит жировой лоскут, уложена гемостатическая губка. 
Гемостаз. Сухо. Дренирование забрюшинного простран-
ства двумя силиконовыми дренажами  (вдоль передней 
и  задней поверхностей почки, к  области резекции). 
Восстановление целостности забрюшинного пространства. 
Ревизия раны. Послойное ушивание операционной раны. 

На самостоятельном дыхании пациент переведен в отде-
ление реанимации. Время операции составило 230  мин, 
кровопотеря – 200 мл.

По данным гистологического исследования от 19 ноя-
бря 2020 г. морфологическая картина мультифокального 
светлоклеточного ПКР единственной левой почки разме-
ром от 1,3 × 1,2 × 0,6 см до 2 × 1,4 × 1,3 см, Grade 1 с оча-
говыми кровоизлияниями и некрозами. Фрагмент скелет-
ной мышцы с опухолевым ростом светлоклеточного ПКР 
почки, pT1a(3) cN0  рM1  (ADR, PANC, OTH); M8310/3, G2; 
Pn0, L0, V0, R0.

Послеоперационный период осложнился развитием 
острого повреждения почки I  ст., разрешившегося кон-
сервативной терапией. Проводилась инфузионная, аналь-
гетическая, антиэметическая терапия, антибактериальная, 
противоязвенная профилактика и профилактика тромбо-
эмболических осложнений. 

Выписан на 8-е сутки после операции c восстановлен-
ным диурезом в  удовлетворительном состоянии под 
наблюдение онколога, уролога, нефролога, кардиолога 
по месту жительства. 

 Рисунок 2. Удаленные новообразования единственной левой почки пациента К.
 Figure 2. Removed neoplasms of the only left kidney of patient K.

 Рисунок 1. Мультиспиральная компьютерная томография пациента К., артериальная фаза контрастного усиления
 Figure 1. Multi-slice spiral CT of patient K., arterial phase enhancement

А – новообразования единственной левой почки; 
Б – метастаз в теле левого надпочечника (14 мм); 
В – множественные гиперваскулярные метастазы 
в поджелудочной железе, наиболее крупный – 
в головке поджелудочной железы (12 мм);  
Г – метастаз в левой поясничной мышце (17 мм), 
одно из новообразований единственной левой 
почки.

А Г

Б В
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Пациент соответствовал группе благоприятного про-
гноза: индекс Карновского  >  80%, время от  установки 
диагноза до начала лечения > 1 года, гемоглобин 130 г/л, 
уровень нейтрофилов 6,2  × 109/л, уровень тромбоцитов 
327  000  Ед/мкл, скорректированный кальций 9,4  мг/дл. 
Через 10 дней после операции начата таргетная терапия 
сунитинибом 50 мг 1 р/сут, 4 цикла по 6 нед. 

По данным контрольных исследований размер мета
стаза в левом надпочечнике остается стабильным (рис. 3).

По данным контрольных исследований размер мета
стаза в  головке поджелудочной железы уменьшается: 
на МСКТ от 21 января 2022 г. – 10 мм (рис. 4).

Как известно, наиболее часто встречающимися (отме-
чены более чем у 20% пациентов) нежелательными побоч-
ными явлениями при применении сунитиниба являются 
усталость, диарея, тошнота, стоматит, диспепсия и  рвота, 
нарушение пигментации кожи, сыпь, синдром ладонно-
подошвенной эритродизестезии, сухость кожи, изменение 
окраски волос, воспаление слизистых оболочек, астения, 
нарушение вкуса и  анорексия. Среди наиболее тяжелых 
нежелательных побочных явлений, связанных с лечением 
сунитинибом,  – легочная эмболия  (1%), тромбоцитопе-
ния  (1%), опухолевое кровотечение  (0,9%), фебрильная 
нейтропения (0,4%) и артериальная гипертензия (0,4%)1. 

1 Реестр лекарственных средств России. Сутент® (Sutent®). Режим доступа:  
https://www.rlsnet.ru/drugs/sutent-32293#pobocnye-deistviya. 

В  связи с  сопутствующими заболеваниями пациент 
был амбулаторно консультирован кардиологом и  эндо-
кринологом. Ранее проводившаяся по поводу гипертони-
ческой болезни и сахарного диабета терапия была скор-
ректирована. В настоящее время пациент получает ком-
бинацию антигипертензивных препаратов, антиагрегант-
ную, гипогликемическую терапию, противоязвенную про-
филактику, регулярно проходит контрольные обследова-
ния. В  ходе 4-го цикла терапии у  пациента развился 
ладонно-подошвенный синдром II ст. тяжести, купирован-
ный местной противовоспалительной и анальгетической 
терапией. Редукция дозы или отмена таргетной терапии 
не потребовались. 

В  настоящее время состояние пациента стабильное, 
удовлетворительное. По данным МСКТ имеет место ста-
билизация метастатических очагов. Продолжается дина-
мическое наблюдение. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

По данным метаанализа N.A. Bosma et  al.  (2022), наи-
большей эффективностью в первой линии терапии облада-
ют комбинации таргетной и  иммунологической противо
опухолевой терапии: взаимодействие между иммунной 
системой и ангиогенезом обеспечивает значимую биологи-
ческую валидацию использования таких дублетов [30, 31]. 

 Рисунок 4. Мультиспиральная компьютерная томография пациента К., артериальная фаза контрастного усиления, метастаз 
в головке поджелудочной железы при контрольных исследованиях

 Figure 4. Multi-slice spiral CT of patient K., arterial phase enhancement, pancreatic head metastasis identified during follow-up 
examinations

А – через 6 месяцев, Б – через 12 месяцев, В – через 24 месяца

А Б В

 Рисунок 3. Мультиспиральная компьютерная томография пациента К., артериальная фаза контрастного усиления, метастаз 
в левом надпочечнике при контрольных исследованиях 

 Figure 3. Multi-slice spiral CT of patient K., arterial phase enhancement, left adrenal gland metastasis identified during fol-
low-up examinations

А – через 6 месяцев, Б – через 12 месяцев, В – через 24 месяца

А Б В
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Однако, несмотря на  формирование новых трендов 
в лечении мПКР, монотерапия ингибиторами ангиогенеза 
в настоящее время не должна расцениваться как неакту-
альная. За долгое время применения сунитиниб хорошо 
зарекомендовал себя в качестве препарата первой линии 
терапии мПКР. По  данным исследований последних лет 
медиана ВБП при мПКР для этого препарата составляет 
8–12,3 мес., медиана ОВ – 34,9–38,4 мес. [13, 21–24]. 

Применение комбинаций противоопухолевых препа-
ратов зачастую связано с  большей частотой развития 
нежелательных побочных явлений: сунитиниб может стать 
терапией выбора при противопоказаниях к двойной про-
тивоопухолевой терапии. Следует учитывать и то, что груп-
па благоприятного прогноза мПКР неоднородна 
по молекулярно-генетическому профилю, и персонализи-
рованный подход позволяет выделить пациентов, для 
которых монотерапия сунитинибом является оптимальным 
вариантом лечения [25]. Зачастую монотерапия сунитини-
бом обладает меньшей финансовой нагрузкой и  более 
доступна в клинической практике [32–34], а также остав-
ляет больше вариантов для последующих линий терапии2. 

Представленный нами случай является примером 
успешной монотерапии сунитинибом ранее не леченного 
больного мПКР группы благоприятного прогноза. 
Достигнута стабилизация метастатических очагов, про-
2 Targeted Oncology. Case 2: Favorable-Risk First-Line Treatments in mRCC. Available at: 
https://www.targetedonc.com/view/case-2-favorable-risk-first-line-treatments-in-mrcc. 

должительность ВБП на данный момент составляет 24 мес., 
что соответствует достаточно высоким показателям, опи-
санным в  литературе. Кроме того, продемонстрирован 
контролируемый профиль токсичности сунитиниба: неже-
лательные побочные явления, возникшие на  фоне тера-
пии, были купированы консервативным путем, не потре-
бовав отмены или снижения дозы препарата. 

В  описанном случае таргетная терапия позволила 
сохранить единственную почку и  надпочечник, таким 
образом избежать ренопривного состояния и пожизнен-
ной заместительной гормональной терапии у коморбид-
ного пациента, что, в свою очередь, благоприятно повли-
яло на качество и продолжительность жизни. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленное нами клиническое наблюдение, как 
и результаты исследований последних лет, подтверждает, 
что в настоящее время сунитиниб наряду с двойной тера-
пией занимает законное место в первой линии лечения 
мПКР при благоприятном прогнозе, а  также является 
допустимой опцией с контролируемым профилем токсич-
ности при противопоказаниях к другим методам терапии.
�
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