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Резюме
Введение. Тошнота и рвота, индуцированные химиотерапией, остаются одним из наиболее неприятных и опасных побоч-
ных эффектов. Нетупитант/палоносетрон (Акинзео) представляют собой эффективную и удобную в применении комбина-
цию лекарственных средств для профилактики тошноты и рвоты у пациентов, получающих химиотерапию с умеренным 
или высоким эметогенным потенциалом.
Цель. Изучить эффективность применяемых в клинической практике схем профилактики тошноты и рвоты, ассоциирован-
ных с высокоэметогенной противоопухолевой химиотерапией рака мочевого пузыря (нетупитант/палоносетрон и апре-
питант/ондансетрон).
Материалы и методы. Проспективно проанализирован опыт сопроводительной антиэметической терапии 47 пациентов, 
получавших противоопухолевую химиотерапию рака мочевого пузыря по схеме «гемцитабин + цисплатин». Показатели 
ответа были рассчитаны в острой (0–24 ч), отсроченной (24–120 ч) и общей фазах первого цикла введения.
Результаты и обсуждение. Частота полного ответа при пероральном применении нетупитанта/палоносетрона и апрепитан-
та/ондансетрона достигла 86,9% и 87,5% – в острой (р = 0,2), 82,6% и 75,0% – в отсроченной (р = 0,02) и 78,3% и 70,8% – 
в общей (р = 0,04) фазе соответственно. Прорывная рвота в течение 120 ч после введения цисплатина имела место 
у 17,4% пациентов группы нетупитанта/палоносетрона и у 20,8% пациентов группы апрепитанта/ондансетрона (р = 0,25). 
Все случаи прорывной рвоты развивались с 3-х по 5-е сут. Частота развития нежелательных побочных явлений была сопо-
ставимой между группами нетупитанта/палоносетрона (65,1%) и апрепитанта/ондансетрона (62,3%). Большинство (95,7%) 
пациентов оценивали нежелательные побочные явления как легкой/умеренной интенсивности. За время наблюдения 
летальных исходов не было. Несмотря на малый объем выборки, полученные нами результаты соответствуют современным 
данным литературы.
Выводы. Нетупитант/палоносетрон обладают высокой эффективностью в профилактике индуцированной химиотерапией 
тошноты и рвоты. Пероральная форма и однократный прием выгодно отличают препарат от более сложных схем антиэме-
тической терапии предыдущего поколения. Современная антиэметическая профилактика позволяет улучшить качество 
жизни большинства пациентов, однако необходимо дальнейшее изучение проблемы индуцированной химиотерапией 
тошноты и рвоты.
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ВВЕДЕНИЕ

Рак мочевого пузыря (РМП) занимает 10-е место по 
заболеваемости в общемировой структуре злокачествен-
ных новообразований (ЗНО). Согласно прогнозам, ча-
стота заболеваемости РМП может возрасти к 2050 г. на 
42% [1]. В России РМП ежегодно занимает 10–12-е место 
в структуре онкологической заболеваемости, чаще встре-
чаясь у мужчин. В 2024 г. стандартизированный показатель 
заболеваемости РМП в нашей стране составил 6,05 на 
100 000 населения. Средний возраст пациентов с впервые 
выявленным РМП составлял 68,4 года [2].

В  соответствии с  современными стандартами, при 
местнораспространенных и диссеминированных формах 
РМП в качестве 1-й линии терапии рекомендованы мно-
гокомпонентные режимы, основанные на цисплатине, от-
личающиеся высокой токсичностью, и в частности высо-
кой эметогенностью1 [3, 4].

Несмотря на значительные достижения в разработке 
новых и эффективных профилактических антиэметических 
средств, тошнота и рвота, вызванные химиотерапией (ХТ), 
остаются одним из наиболее неприятных и опасных по-
бочных эффектов. В среднем до 80% всех пациентов, по-
лучающих ХТ, сталкиваются с этим осложнением [5]. До сих 
пор до 10% больных отказываются от ХТ или прерывают 
ее преждевременно именно из-за развития этих нежела-
тельных явлений [6]. Не контролируемые должным обра-
зом ХТ-индуцированные тошнота и рвота приводят к де-
гидратации, электролитному дисбалансу и алиментарной 
недостаточности, а также отрицательно влияют на качество 
жизни пациентов и их приверженность к лечению [7, 8].
1 https://guidelines.nccn.org/guidelines/Bladder2_2025.

Фармакодинамика
Острая (в течение 24 ч после ХТ) рвота детермини-

рована преимущественно воздействием на перифери-
ческий путь, связанный с рецепторами 5-гидрокситрип-
тамина (5-HT3). Отсроченная (2–5-е сут. после ХТ) рвота, 
как правило, обусловлена центральным путем, включаю-
щим рецепторы нейрокинина-1 (NK-1) [9].

Акинзео, действующими веществами которого явля-
ются нетупитант (селективный антагонист NK-1-рецепто-
ров) и палоносетрон (селективный антагонист 5-HT3-ре-
цепторов с  длительным периодом полувыведения) 
(NEPA), стал одной из первых коммерчески доступных 
фармацевтических пероральных комбинаций антиэме-
тических препаратов. Препарат воздействует на 2 ос-
новных сигнальных пути, участвующие в развитии рвоты, 
и отличается удобством применения (однократный перо-
ральный прием), что повышает комплаентность [10]. В ис-
следованиях фазы II и III было доказано, что нетупитант/ 
палоносетрон эффективен и безопасен при использо-
вании в качестве профилактики острой и отсроченной 
ХТ-индуцированной тошноты и рвоты [10–12].

Механизм действия палоносетрона обусловлен пре-
имущественно блокадой серотониновых 5-НТ3-рецеп-
торов, участвующих в развитии острой рвоты2,3 [5]. В от-
личие от антагонистов 5-НТ3-рецепторов I поколения 
(ондансетрон и гранисетрон), палоносетрон проявляет 
большую аффинность к 5-НТ3-рецепторам [5].

Нетупитант подавляет взаимодействие между веще-
ством Р и рецепторами NK1, таким образом, нарушая пе-
редачу сигналов, способствующих развитию отсроченной 

2 https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/akynzeo.
3 https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2020/210493Orig1s002lbl.pdf.

Abstract
Introduction. Chemotherapy-induced nausea and vomiting remain among the most unpleasant and dangerous side effects. 
Netupitant/palonosetron (Akynzeo) is an effective and convenient combination therapy for the prevention of nausea and vom-
iting in patients receiving chemotherapy with moderate to high emetogenic potential.
Aim. To evaluate the efficacy of clinically used regimens for the prevention of nausea and vomiting associated with highly 
emetogenic antitumor chemotherapy for bladder cancer (netupitant/palonosetron and aprepitant/ondansetron).
Materials and methods. We prospectively analyzed the experience of concomitant antiemetic therapy in 47 patients receiving 
gemcitabine-cisplatin antitumor chemotherapy for urothelial carcinoma of the bladder. Response rates were calculated in the 
acute (0–24 h), delayed (24–120 h), and overall phases of the first GC cycle.
Results and  discussion. Complete response rates with oral netupitant/palonosetron and  aprepitant/ondansetron were 
86.9% and 87.5% in the acute (p = 0.2), 82.6% and 75.0% in the delayed (p = 0.02), and 78.3% and 70.8% in the overall (p = 0.04) 
phases, respectively. Breakthrough vomiting within 120 hours after cisplatin administration occurred in 17.4% of patients in the 
netupitant/palonosetron group and 20.8% in the aprepitant/ondansetron group (p = 0.25). All cases of breakthrough vomiting 
developed between days 3 and 5. The incidence of adverse events (AEs) was comparable between the netupitant/palonosetron 
(65.1%) and aprepitant/ondansetron (62.3%) groups. Most patients (95.7%) rated their AEs as mild to moderate. There were no 
deaths during the follow-up period. Despite the small sample size, our results are consistent with the current literature data.
Conclusions. Netupitant/palonosetron is highly effective in the prevention of chemotherapy-induced nausea and vomiting. 
Its oral administration and single dose make it unique, distinguishing it from more complex previous-generation antiemetic 
therapy regimens. Modern antiemetic prophylaxis can improve the quality of life of most patients; however, further study of the 
problem of chemotherapy-induced nausea and vomiting is needed.
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рвоты. Через 6 ч после введения разовой дозы нетупитан-
та здоровым мужчинам активность рецепторов NK1 со-
ставляла ≥ 90% в областях головного мозга, задействован-
ных в развитии рвоты центрального генеза (затылочной 
и лобной коре, полосатом теле). По результатам монито-
ринга в течение 96 ч под действием нетупитанта отмече-
но постепенное снижение активности рецепторов.

Примечательно, что палоносетрон и нетупитант обла-
дают синергизмом. Кроме того, комбинация этих препа-
ратов обладает анксиолитическим и антидепрессивным 
эффектами [13].

Стандартные показания
В  соответствии с  актуальными клиническими ре-

комендациями по профилактике ХТ-индуцированной 
тошноты и  рвоты, в  рутинной практике применяется 
сочетание антагониста 5-НТ3-рецепторов и дексамета-
зона [14, 15]. В настоящее время комбинированные пре-
параты (в т. ч. нетупитант/палоносетрон) рекомендуются 
только для высокоэметогенных схем ХТ, т. е. схем, вызы-
вающих рвоту у 90% пациентов, в частности, содержа-
щих цисплатин, антрациклин/циклофосфамид, доксору-
бицин и др. [14, 15].

В последние годы все чаще рассматривают роль ин-
дивидуальных факторов риска тошноты и рвоты у от-
дельных групп пациентов. Так, в руководствах MASCC/
ESMO (Multinational Association of  Supportive Care 
in Cancer/European Society for Medical Oncology) пациен-
ты в возрасте до 50 лет, получающие препараты плати-
ны, упоминаются как подгруппа высокого риска, а в руко-
водствах NCCN (National Comprehensive Cancer Network) 
признаются дополнительные факторы риска (такие как 
более молодой возраст, женский пол, токсикоз при бе-
ременности в анамнезе или предшествующая нейроток-
сичность, вызванная ХТ) [14, 15]. Современная тенденция 
к персонализации антиэметической терапии обуславли-
вает исходное назначение этой когорте пациентов анта-
гонистов NK-1-рецепторов даже при ХТ умеренной сте-
пени эметогенности [14, 15].

Цель – изучить эффективность применяемых в кли-
нической практике схем профилактики тошноты и рво-
ты, ассоциированных с высокоэметогенной противоопу-
холевой химиотерапией рака мочевого пузыря. В данной 
статье представлены результаты антиэметической про-
филактики в острой, отсроченной и общей фазах пер-
вого цикла химиотерапии по схеме «гемцитабин + цис-
платин».

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Всего в исследование были включены 47 пациен-
тов, проходивших противоопухолевую ХТ РМП по схе-
ме «гемцитабин + цисплатин» (GC) за период с янва-
ря 2019 г. по июль 2025 г. в ФГБУ «НМИЦ хирургии им. 
А.В.  Вишневского» Минздрава России. Все пациенты 
дали письменное информированное согласие до нача-
ла лечения.

В исследование вошли пациенты в возрасте ≥ 18 лет, 
с диагнозом «рак мочевого пузыря», общее состояние по 

шкале ECOG составляло 0–2 балла. Ни один из пациен-
тов ранее не получал ХТ, в т. ч. стандартную ХТ произво-
дными платины. Критериями невключения в исследова-
ние являлось метастатическое поражение центральной 
нервной системы, лептоменингеальный канцероматоз, 
первично-множественный синхронный рак, а также лу-
чевая терапия, планируемая за неделю до или в тече-
ние 5 дней после введения цисплатина. Большинство па-
циентов составили мужчины (40 (85,1%)), женщин было 
7 (14,9%). Средний возраст пациентов составил 67,3 
(41–80) года. 18 (38,3%) пациентов получали неоадъю-
вантную ХТ, 29 (61,7%) – ХТ по поводу впервые выявлен-
ного отдаленного метастатического поражения.

На этапе включения все пациенты были обследова-
ны в объеме компьютерной томографии (КТ) органов 
грудной клетки и брюшной полости (или магнитно-ре-
зонансной диффузии всего тела), магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) головного мозга, сканирования костей 
скелета. У всех пациентов на этапе включения и в про-
цессе лечения оценивали показатели общего и биохими-
ческого анализов крови, показатели электрокардиогра-
фии (ЭКГ), динамику артериального давления.

В исследуемую группу вошло 23 пациента, получав-
ших нетупитант/палоносетрон 300 + 0,5 мг, внутрь од-
нократно, перед введением цисплатина, а  также дек-
саметазон 8 мг, внутривенно за 30 мин до введения 
цисплатина. Группа контроля была представлена 24 па-
циентами, получавшими апрепитант 125 мг, и ондансе-
трон 8 мг, внутрь, 1 раз в день за 60 мин, а также дек-
саметазон 8 мг, внутривенно за 30 мин до введения 
цисплатина, затем – апрепитант по 80 мг внутрь утром 
2-го и 3-го дня после введения химиотерапевтическо-
го препарата. Средняя доза цисплатина в сравнивае-
мых группах была сопоставимой: 70 мг/м2. Группы были 
сопоставимы по демографическим и клиническим ха-
рактеристикам. Пациенты с дополнительными фактора-
ми риска тошноты и рвоты (в соответствии с критерия-
ми NCCN, возраст до 50 лет, женский пол, токсикоз при 
беременности в анамнезе) были относительно равно-
мерно распределены: 4 (17,4%) – в группе нетупитан-
та/палоносетрона и 5 (20,8%) – в группе апрепитанта/
ондансетрона.

В течение 5-дневного периода после введения цис-
платина (0–120  ч) каждый пациент заполнял днев-
ник, фиксируя эпизоды рвоты, выраженность тошноты 
и принимаемые препараты, включая антиэметики. Вы-
раженность тошноты оценивали с помощью 10-балль-
ной визуально-аналоговой шкалы (ВАШ) в диапазоне от 
«отсутствие тошноты» (0 баллов) до «тошнота настоль-
ко сильная, насколько это возможно» (10 баллов). Пол-
ный ответ на препарат расценивали как отсутствие рво-
ты и потребности в препаратах для купирования рвоты 
после последнего введения антиэметика, возможна сла-
бая тошнота. Частичный эффект – один эпизод рвоты 
или тошнота средней и высокой степени тяжести. По-
казатели ответа были рассчитаны в острой (0–24 ч), от-
сроченной (24–120 ч) и общей фазах первого цикла 
введения GC.
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РЕЗУЛЬТАТЫ

Частота полного ответа при пероральном при-
менении нетупитанта/палоносетрона и  апрепитан-
та/ондансетрона достигла 86,9%  и  87,5%  – в  острой 
(р  =  0,2), 82,6%  и  75,0%  – в  отсроченной (р  =  0,02), 
78,3% и 70,8% – в общей (р = 0,04) фазе соответствен-
но. Таким образом, имела место тенденция к большей ча-
стоте полных ответов при приеме нетупитанта/палоносе-
трона, однако в связи с малым объемом выборки оценка 
ее значимости затруднена. Ежедневные показатели от-
сутствия рвоты и выраженной тошноты были схожи для 
нетупитанта/палоносетрона и апрепитанта/ондансетро-
на в 1–2-е и 4–5-е сут. от введения цисплатина и значи-
тельно выше при применении нетупитанта/палоносетро-
на на 3-и сут. (86,9% против 75,0%, р = 0,05).

Прорывная рвота в течение 120 ч после введения 
цисплатина имела место у 17,4% пациентов группы не-
тупитанта/палоносетрона и 20,8% – у пациентов группы 
апрепитанта/ондансетрона (р = 0,25). Все случаи про-
рывной рвоты развивались с 3-х по 5-е сут. При этом 
частота встречаемости прорывной рвоты была сопо-
ставима для пациентов группы нетупитанта/палоносе-
трона и апрепитанта/ондансетрона на 3-и (8,7% про-
тив 12,5%, р = 0,08), 4-е (17,4% против 16,7%, р = 0,12) 
и 5-е сут. (8,7% против 8,4%, р = 0,23). Аналогичные ре-
зультаты наблюдались в отношении выраженной тош-
ноты: на 3-й день (8,7% против 8,4 %, р = 0,25), 4-й день 
(13,0% против 16,7%, р = 0,08) и на 5-й день (4,3% про-
тив 4,2%, р = 0,16) в группах нетупитанта/палоносетрона 
и апрепитанта/ондансетрона соответственно.

Среди пациентов с  высоким индивидуальным ри-
ском чаще отмечалась более выраженная (в среднем на 
2,5 балла выше по ВАШ) тошнота, чем в общей группе, 
однако тенденции к отличию по частоте развития рвоты 
не было выявлено.

Частота развития нежелательных побочных явле-
ний (НПЯ) была сопоставимой между двумя группами: 
нетупитант/палоносетрон  – 65,1%, апрепитант/ондан
сетрон – 62,3%. Наиболее распространенными НПЯ были 
утомляемость (34,7% – нетупитант/палоносетрон и 29,1% – 
апрепитант/ондансетрон), запор (13,0% – нетупитант/па-
лоносетрон и 16,6% – апрепитант/ондансетрон), головная 
боль (17,4% – нетупитант/палоносетрон, 16,6% – апрепи-
тант/ондансетрон). Большинство (95,7%) пациентов оце-
нивали НПЯ как легкой/умеренной интенсивности. Из-
менения показателей биохимического анализа крови 
(повышение печеночных трансаминаз, повышение уров-
ня креатинина) и изменения 12-канальной ЭКГ по сравне-
нию с исходным уровнем были клинически незначимыми. 
За время наблюдения летальных исходов не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Основным ограничением представленного исследо-
вания является малый объем выборки. Несмотря на это, 
полученные нами результаты сопоставимы с современ-
ными данными литературы.

Одними из первых оценили эффективность комби-
нации «нетупитант/палоносетрон», в сравнении с соче-
танием апрепитант/гранисетрон, L. Zhang et al. в 2018 г. 
в рандомизированном двойном слепом исследовании 
III фазы. Было доказано, что однократный режим нету-
питанта/палоносетрона является не менее эффектив-
ным, чем трехдневный профилактический режим апре-
питанта/гранисетрона. В исследование были включены 
пациенты, получавшие высокоэметогенную ХТ на осно-
ве цисплатина. В 1-й группе пациенты получали нетупи-
тант 300 мг + палоносетрон 0,5 мг + дексаметазон 12 мг 
внутрь в первый день; далее во 2–4-й дни – по 8 мг дек-
саметазона внутрь ежедневно; во 2-й группе в первый 
день лечения пациенты получали 125 мг апрепитанта, 
гранисетрон 3 мг в/в + дексаметазон 12 мг перорально, 
в последующие 2-й и 3-й дни – внутрь 80 мг апрепитанта 
и 8 мг дексаметазона, на 4-й день – дексаметазон 8 мг. 
Средняя доза цисплатина в сравниваемых группах была 
сопоставимой. В составе используемых схем ХТ в рав-
ной степени присутствовали гемцитабин, пеметрексед, 
доцетаксел, этопозид. Эффективность режима «нетупи-
тант + палоносетрон» оказалась сопоставимой с комби-
нацией «апрепитант/гранисетрон»: частота полного от-
вета составила 73,8% и 72,4% соответственно (95% ДИ: 
4,5–7,5%). При этом в группе нетупитанта/палоносетро-
на большее число больных не нуждались в дополнитель-
ном лечении (96,6% и 93,5% соответственно; 95% ДИ: 
0,2–6,1%). Профиль безопасности нетупитанта/палоно-
сетрона был схож с контрольным режимом: наиболее 
частыми жалобами стали запор (8% – в группе нетупи-
танта/палоносетрона и 6,3% – в группе апрепитанта/гра-
нисетрона) и икота (2,7 и 1,4% соответственно) [16].

J. Chang et al. в 2020 г. провели подробное, по сут-
кам от начала лечения, сопоставление антиэметическо-
го эффекта нетупитанта/палоносетрона и апрепитанта/ 
гранисетрона в рамках одного цикла высокоэметоген-
ной цисплатин-содержащей ХТ. В рандомизированном 
двойном слепом исследовании 667 пациентов с солид-
ными опухолями, ранее не получавших ХТ, получали 
либо однократную дозу нетупитанта/палоносетрона пе-
ред ХТ на основе цисплатина, либо трехдневный курс 
апрепитанта/гранисетрона в обеих группах с введением 
дексаметазона в 1–4-е сут. При этом 363 (54%) пациента 
получали высокую (≥70 мг/м2) дозу цисплатина. Несмотря 
на то что показатели полного ответа были схожими для 
нетупитанта/палоносетрона и апрепитанта/гранисетро-
на во время острой, отсроченной и общей фазы, у значи-
тельно меньшего числа пациентов из 1-й группы имела 
место прорывная тошнота и рвота на 3–5-е сут. после на-
чала терапии как в общей выборке, так и среди тех, кто 
получал высокие дозы цисплатина. Кроме того, в груп-
пе апрепитанта/гранисетрона была отмечена более вы-
сокая частота встречаемости тяжелых осложнений, чем 
в группе нетупитанта/палоносетрона [17].

В метаанализе M. Prasad Singh et al. в 2025 г. было 
представлено сравнение нетупитанта/палоносетро-
на и антиэметической профилактики на основе апре-
питанта. Группы продемонстрировали сопоставимые 
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показатели полного ответа (78,6% и 72% соответствен-
но, 95% ДИ: 1,00–1,11; p = 0,04). Исход «отсутствие зна-
чимой тошноты» был схожим как в группе нетупитанта/
палоносетрона, так и в группе апрепитанта (78,7% про-
тив 71%, 95% ДИ: 1,02–1,13; p  =  0,82). Исход «отсут-
ствие рвоты» был схожим: 77,1% против 74,5%, 95% ДИ: 
0,98–1,10, p = 0,23 [18].

При анализе 7 рандомизированных клинических ис-
следований, проведенных в 2014–2023 гг., выявлено, что 
комбинация «нетупитант/палоносетрон» и дексаметазо-
на является одной из наиболее эффективных среди схем 
на основе антагонистов NK1 в сочетании с антагонистом 
рецептора 5HT3 и дексаметазоном в контроле тошно-
ты (RR острой фазы 1,20; 95% ДИ: 1,05–1,36; отсрочен-
ной фазы – 1,21; 95% ДИ: 1,05–1,40) и снижении по-
требности в неотложной терапии (RR острой фазы 1,45; 
95% ДИ: 1,07–1,95; RR отсроченной фазы 1,75; 95% ДИ: 
1,10–2,78). Частота НПЯ была сопоставимой (RR 1,03; 
95% ДИ: 0,96–1,10). Примечательно, что эффект нетупи-
танта/палоносетрона был особенно выражен на фоне 
групп сравнения при применении схем ХТ с  умерен-
ной эметогенностью: в общей и острой фазах умерен-
но эметогенной ХТ нетупитант/палоносетрон характери-
зовался значимо большей частотой достижения полного 
ответа (RR 1,31; 95% ДИ: 1,07–1,60 и RR 1,46; 95% ДИ: 
0,94–2,28 соответственно), для отсроченной фазы эф-
фективность была сопоставима [19].

Напротив, метаанализ индивидуальных клиниче-
ских данных пациентов, проведенный R.M. Navari et al. 
в 2025 г., продемонстрировал статистически значимо бо-
лее высокую частоту полного ответа в общей и отсрочен-
ной фазах для комбинаций «нетупитант/палоносетрон» 
(исследовали как пероральную, так и парентеральную 
формы) при сопоставимой эффективности «нетупитан-
та/палоносетрона» и комбинаций на основе апрепитанта 
в острой фазе. Это преимущество также отражалось в бо-
лее низкой частоте развития прорывной рвоты на 3, 4 
и 5-й дни терапии, при этом у пациентов, получавших не-
тупитант/палоносетрон, наблюдалось значительно мень-
ше рецидивов симптомов, чем у пациентов, получавших 
апрепитант [20]. Авторы обосновали подобное различие 
особенностями распределения нетупитанта и апрепи-
танта на рецепторах (RO) головного мозга, описанными 
M. Aapro et al. в 2024 г. При стандартных схемах приме-
нения снижение RO нетупитанта было более постепен-
ным, чем таковое для апрепитанта: RO оставалось высо-
ким до 120 ч как для нетупитанта, так и для апрепитанта, 
однако через 168 ч оно составляло 70% для нетупитан-
та и 39% – для апрепитанта, а через 480 ч (20-е сут.) – 
22% против 0% [21].

В свете современной тенденции к персонализации 
антиэметической профилактики особый интерес пред-
ставляют фармакогенетические исследования, посвящен-
ные анализу индивидуального риска развития тошноты 
и рвоты. В настоящее время установлено, что полимор-
физмы HTR3C и ABCB1 связаны с острой ХТ-индуциро-
ванной тошнотой и рвотой, ограниченные данные по-
зволяют предположить, что TACR1 является генетическим 

фактором риска отсроченной ХТ-индуцированной тош-
ноты и  рвоты  [22–25]. В  своем исследовании W. Yeo 
et al. в 2025 г. проводили комбинированную антиэме-
тическую профилактику 129 пациенткам перед нача-
лом высокоэметогенной ХТ по поводу рака молочной 
железы: режимы A и B включали апрепитант/ондансе-
трон/дексаметазон без/с оланзапином соответствен-
но; режим C включал нетупитант/палоносетрон/декса-
метазон. Генотипы пациенток анализировали по трем 
генам: HTR3A, HTR3B и TACR1. Было выявлено, что па-
циентки, гомозиготные по TT (p.129Tyr) несинонимично-
го варианта в HTR3B rs1176744 и гомозиготные по GG 
TACR1 rs3821313, имели лучшие результаты при схеме 
лечения B. Анализ дигенного взаимодействия дополни-
тельно выявил, что гомозиготы TT по rs1176744 и гомо-
зиготы GG по rs3821313 достигли самого высокого уров-
ня полных ответов при схеме лечения B (83% в отличие 
от 29% при схеме лечения A (р = 0,0027)). У гомозигот GG 
по гену HTR3A rs1176722 и гену TACR1  rs3821313 на-
блюдался самый низкий ответ на схему А с частотой пол-
ного ответа 17%, тогда как у  пациентов, получавших 
схему В, частота полного ответа была самой высокой 
(70%, р = 0,0159). С другой стороны, у пациентов с комби-
нациями генотипов rs1176744 (GG или GT) и rs3821313 
(AA или GA) наблюдалась самая высокая частота полного 
ответа (67%) при режиме C по сравнению с режимом A 
(50%) или B (17%; р = 0,2089) [26].

ВЫВОДЫ

Полученные данные указывают на высокую эффек-
тивность при сопоставимом уровне токсичности нетупи-
танта/палоносетрона в профилактике ХТ-индуцирован-
ной тошноты и рвоты, что не противоречит результатам 
опубликованных ранее клинических исследований и ме-
таанализов. Этот комбинированный препарат характе-
ризуется одновременным воздействием на два клю-
чевых механизма развития рвоты, что в большинстве 
случаев обеспечивает надежность однократного приема. 
Однократный прием в сочетании с высокой эффектив-
ностью и приемлемым профилем токсичности благопри-
ятно влияет на общее состояние пациента и комплаент-
ность к терапии. Синергетический эффект компонентов, 
пероральная форма и однократный прием определяют 
преимущество данного препарата перед более слож-
ными схемами антиэметической терапии предыдуще-
го поколения.

Современная антиэметическая профилактика позво-
ляет улучшить качество жизни большинства пациентов, 
в т. ч. получающих высокоэметогенную ХТ, однако и се-
годня проблема ХТ-индуцированной тошноты и рвоты не 
решена окончательно. Выявление индивидуальных фак-
торов риска, развитие фармакогенетических исследова-
ний призваны обеспечить персонализированный подход 
к сопроводительной терапии.� 0
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