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Резюме 
Проблема лечения пациентов пожилого старческого возраста является одной из актуальнейших в современной кли-
нической медицине. 
Колоректальный рак является одной из основных причин смертности от злокачественных новообразований в России 
и других развитых странах. При этом заболеваемость опухолями толстой и прямой кишки неуклонно увеличивается 
с возрастом. До начала лечение пациентов пожилого старческого возраста необходимо особенно тщательно взвешивать 
потенциальные риски и возможность достижения положительных результатов противоопухолевой терапии. 
Цель: Обобщение данных литературы об использовании комплексной гериатрической оценки, включая оценку ток-
сичности Cancer and Aging Research Group (CARG) для прогнозирования рисков развития нежелательных явлений при 
проведении лекарственного противоопухолевого лечения у пациентов старческого возраста с диагнозом-колоректаль-
ный рак. 
Материалы и методы: Поиск научных источников осуществлялся в PubMed / Medline/ UpToDate по следующим ключе-
вым словам: «malignant tumors», «metastatic colorectal cancer»,«senile age», «antitumor drug therapy». Временной гори-
зонт охватывал 2016–2023 гг. С помощью временного фильтра были отобраны наиболее актуальные и инновационные 
исследовательские работы, посвящённые вопросам химиотерапевтического лечения пациентов пожилого и старческого 
возраста. 
Результаты: Большинство современных данных демонстрируют важность проведения комплексной гериатрической 
оценки (CGA), оценки токсичности Cancer and Aging Research Group (CARG) для пациентов пожилого и старческого 
возраста. Информация, полученная в результате гериатрической оценки, должна быть использована для прогнозиро-
вания токсичности от проводимого лечения и управления ею. А также для оценки и прогнозирования общей выжи-
ваемости.  
Мероприятия, основанные на CGA, позволяют снизить токсичность химиотерапии, улучшить качество жизни паци-
ентов, увеличить показатели выполнения врачебных рекомендаций. Несомненно, комплексная гериатрическая оценка 
(CGA) может помочь достичь необходимого баланса между потенциальной эффективностью и нежелательными яв-
лениями от проведения химиотерапии. 
Выбор тактики лечения онкологического пациента пожилого и старческого возраста должен основываться на функ-
циональном статусе пациента(PS), общем соматическом статусе по шкале ECOG, риске токсичности по шкале CARG. 
При наличии колоректального рака у пациентов с хорошим функциональным статусом, которым необходимо проти-
воопухолевое системное воздействие, может быть назначена полихимиотерапия дуплетами FOLFOX, XELOX, 
FOLFIRI с добавлениям таргетных препаратов: бевацизумаб или цетуксимаб ( в зависимости от результатов генного 
профилирования опухоли).  
Больным, которые не являются кандидатами на проведение полихимиотерапии в стандартных дозах, имеющие общий 
соматический статут по шкале ECOG 1-2 и средний риск развития токсичности 3 степени по шкале CARG, возможно 
проведение ПХТ дуплетами FOLFOX, XELOX, FOLFIRI с редукцией стартовой дозы на 20%, либо монохимиотерапии 
антиметаболитами: капецитабин, 5-фторурацил; ингибитором топоизомеразы I- иринотекан.  
Пациенты с плохим функциональным статусом, общим соматическим статусом по шкале ECOG 3-4, высоким риском 
развития токсичности по шкале CARG, не являются кандидатами для системной комбинированной химиотерапии. 
Особое внимание в данной подгруппе пациентов следует уделить поддерживающей терапии. Однако, если снижение 
уровня PS непосредственно связано со злокачественным новообразованием и PS ≥2, может быть оценена возможность 
проведения монохимиотерапии путем инфузионного введения комбинации5-фторурацила и лейковорина FU/LV. 
 

Ключевые слова: злокачественные новообразования, метастатический колоректальный рак, противоопухолевая лекарст-
венная терапия, старческий возраст 
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Abstract 
The problem of treating elderly patients is one of the most pressing in modern clinical medicine. 
Colorectal cancer is one of the main causes of mortality from malignant neoplasms in Russia and other developed coun-
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 Систематический обзор 345 совместных груп-
повых исследований не выявил доказательств ухуд-
шения выживаемости или увеличения смертности, 
связанной с химиотерапевтическим лечением, па-
циентов старческого возраста по сравнению с мо-
лодыми пациентами, несмотря на опасения по по-
воду повышенного риска токсичности[3].Однако, 
даже при включении более значительного числа по-
жилых пациентов в проводимые исследования, по-
лученные результаты не могут быть экстраполиро-
ваны на все пожилое население. Это особенно верно 
для пациентов старше 80 лет.  

В этом тематическом системном обзоре рассмот-
рены вопросы, связанные с выбором противоопу-
холевой лекарственной терапии неоперабельного 
метастатического колоректального рака у пациентов 
пожилого и старческого возраста.  

Старение   это прогрессивное полиорганное сни-
жение функциональных резервов организма с соот-
ветствующим снижением толерантности к стрессам, 
в том числе и к химиотерапии. 

Хронологический возраст не является показа-
нием для изменения плана терапии или дозирова-
ния препарата у пожилых людей. Если функция 
почек нормальная и нет признаков декомпенсации 
сопутствующих заболеваний, большинство химио-

Введение  
Проблема лечения пациентов старческого возраста 

является одной из актуальнейших в современной кли-
нической медицине. Показатель распространенности 
злокачественных новообразований (ЗНО) В России в 
2022 г. составил 2 758,3 на 100 тыс. населения, что 
выше уровня 2012 г. (2 091,9) на 31,9%. Рост данного 
показателя обусловлен, как ростом заболеваемости и 
выявляемости ЗНО, так и увеличением выживаемости 
и продолжительности жизни пациентов с различными 
онкологическими заболеваниями. 

Колоректальный рак (КРР) является одной из 
основных причин смертности от злокачественных 
новообразований в России и других развитых стра-
нах. Заболеваемость КРР неуклонно увеличивается 
с возрастом. Почти 60 % случаев развиваются в воз-
расте старше 65 лет; 30% пациентов— люди в воз-
расте 75 лет и старше [1].  

Несмотря на то, что значительную часть больных 
с онкологическими заболеваниями, составляют па-
циенты пожилого и старческого возраста, это группа 
пациентов недостаточно представлена в клиниче-
ских рекомендациях [2,3]. При этом, пациенты по-
жилого возраста, участвующие в клинических ис-
следованиях, представляют собой тщательно 
отобранную, относительно небольшую, подгруппу. 

tries. At the same time, the incidence of tumors of the colon and rectum steadily increases with age. Before starting 
treatment for elderly patients, it is necessary to carefully weigh the potential risks and the possibility of achieving pos-
itive results of antitumor therapy. 
Objective: To summarize the literature on the use of a comprehensive geriatric assessment, including the Cancer and Aging 
Research Group (CARG) toxicity assessment, to predict the risk of adverse events during anticancer drug treatment in elderly 
patients diagnosed with colorectal cancer. 
Materials and methods: The search for scientific sources was carried out in PubMed / Medline / UpToDate using the following 
keywords: “malignant tumors”, “metastatic colorectal cancer”, “senile age”, “antitumor drug therapy”. The time horizon 
covered 2016–2023. Using a time filter, the most relevant and innovative research papers on the issues of chemotherapy 
treatment of elderly and senile patients were selected. 
Results: Most current evidence demonstrates the importance of performing a comprehensive geriatric assessment (CGA), 
Cancer and Aging Research Group (CARG) toxicity assessment in elderly and geriatric patients. Information obtained from 
geriatric assessment should be used to predict and manage treatment toxicity. And also for assessing and predicting overall 
survival. 
Activities based on CGA can reduce the toxicity of chemotherapy, improve the quality of life of patients, and increase com-
pliance with medical recommendations. Undoubtedly, a comprehensive geriatric assessment (CGA) can help achieve the 
necessary balance between the potential effectiveness and adverse events of chemotherapy. 
The choice of treatment tactics for an elderly and senile cancer patient should be based on the patient’s functional status (PS), 
general somatic status according to the ECOG scale, and the risk of toxicity according to the CARG scale. 
In the presence of colorectal cancer, patients with good functional status who need antitumor systemic effects can be prescribed 
polychemotherapy with FOLFOX, XELOX, FOLFIRI doublets with the addition of targeted drugs: bevacizumab or cetuximab 
(depending on the results of gene profiling of the tumor). 
Patients who are not candidates for polychemotherapy in standard doses, who have a general somatic status on the ECOG 
scale of 1-2 and an average risk of developing toxicity of grade 3 on the CARG scale, can undergo PCT with FOLFOX, 
XELOX, FOLFIRI doublets with a reduction in the starting dose by 20%, or monochemotherapy with antimetabolites: 
capecitabine, 5-fluorouracil; topoisomerase I inhibitor irinotecan. 
Patients with poor functional status, general somatic status on the ECOG scale 3-4, and a high risk of developing toxicity on 
the CARG scale are not candidates for systemic combination chemotherapy. Particular attention should be paid to maintenance 
therapy in this subgroup of patients. However, if the decrease in PS level is directly related to malignancy and PS ≥2, the 
possibility of monochemotherapy by infusion of a combination of 5-fluorouracil and leucovorin FU/LV can be evaluated. 
 
Keywords: malignant tumors, metastatic colorectal cancer, senile age, antitumor drug therapy 
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терапевтических препаратов можно назначать в 
полных дозах. Однако зачастую требуется моди-
фикация дозы или изменение схемы лечения, когда 
токсичность препарата накладывается на сопут-
ствующие заболевания и имеется повышенный 
риск осложнений.  

Сопутствующие состояния, которые могут повли-
ять на лечение химиотерапевтическими препаратами: 

1. Нарушение функции почек. Химиотерапевтиче-
ские препараты, которые в основном выводятся поч-
ками, должны применяться с особой осторожностью 
у пожилых пациентов из-за высокой частоты скрытой 
почечной недостаточности. Однако, пациентам с по-
чечной недостаточностью, но хорошими показате-
лями эффективности лечения, химиотерапию можно 
назначать с корректировкой дозы, без ухудшения ис-
ходов заболевания или чрезмерной токсичности [4,5].  

2. Нарушение функции печени. Пациенты с уме-
ренной или тяжелой печеночной дисфункцией, 
вследствие сопутствующей патологии или опухо-
левого поражения, могут быть неспособны метабо-
лизировать и выводить из организма определенные 
препараты, тем самым увеличивая риск системной 
токсичности. Кроме того, пациенты с уже суще-
ствующими заболеваниями печени могут быть более 
предрасположены к гепатотоксичности, вызванной 
химиотерапией.  

3. Асцит и плевральный выпот. Необходима край-
няя осторожность при применении метотрексата па-
циентам с асцитом или плевральным выпотом, как 
у пожилых, так и у молодых пациентов. Метотрексат 
накапливается в скоплениях жидкости, которые за-
тем действуют как резервуар для медленного рас-
пределения препарата в плазме, тем самым увеличи-
вая системное воздействие и риск токсичности. 

4. Снижение функционального резерва системы 
кроветворения. Снижение функционального резерва 
может увеличить риск развития осложнений, свя-
занных с химиотерапией. С возрастом может умень-
шаться количество костномозговых стволовых кле-
ток, это способствует усилению гематологической 
токсичности миелосупрессивных средств, приводя 
к нейтропении и /или анемии [6]. 

Частота тяжелой нейтропении повышена у паци-
ентов пожилого и старческого возраста по сравнению 
с пациентами молодого возраста, получающими схо-
жие режимы химиотерапии [7,8]. В свою очередь, 
тяжелая нейтропения может привести к инфекцион-
ным осложнениям и более высокой смертности.  

В большинстве случаев для предотвращения тя-
желой нейтропении используется редукция дозы, а 
не факторы роста лейкоцитов. Рекомендации Аме-
риканского общества клинической онкологии 
(ASCO) поддерживают использование гемопоэти-
ческих факторов роста, когда риск фебрильной ней-
тропении составляет примерно 20% или выше [9]. 
Руководящие принципы Национальной комплексной 
сети по борьбе с раком (NCCN) рекомендуют ис-
пользовать факторы роста для всех пожилых паци-
ентов, которые проходят химиотерапевтическое 
лечение, препаратами: циклофосфамид, доксоруби-
цин, винкристин и преднизолон (CHOP) [10]. 

5. Сердечно-сосудистые заболевания. Существую-
щие скрытые заболевания сердца чаще встречаются 
у пожилых пациентов, в отличие от молодых. На-
личие такого заболевания сердца может увеличить 
риск сердечной недостаточности, связанной с прие-
мом антрациклиноподобных препаратов и трасту‐
зумаба, или спазма коронарных артерий из-за 
приема фторпиримидинов. Риски развития кардио-
токсичности у пожилых пациентов, необходимо со-
относить с преимуществами химиотерапии, и ис-
пользовать новые методы профилактики и лечения 
такой токсичности [11]. 

6. Полипрагмазия. Пожилые пациенты используют 
примерно в три раза больше лекарств, чем молодые 
пациенты [12]. Применение большого количества 
лекарств пациентами старческого возраста, увеличи-
вает вероятность вредных лекарственных взаимо-
действий, особенно для препаратов, которые мета-
болизируются через систему цитохрома Р450 
[13]. Препараты, которые ингибируют ферменты ци-
тохрома Р450 (особенно CYP3A4), потенциально 
могут повышать токсичность химиотерапевтических 
препаратов либо за счет снижения их превращения 
в нетоксичные метаболиты, либо за счет увеличения 
их превращения в токсичные метаболиты. С другой 
стороны, средства, индуцирующие ферменты в пути 
Р450 (например, дексаметазон, противосудорожные 
препараты, алкоголь), могут снижать терапевтиче-
скую эффективность химиотерапевтического сред-
ства за счет усиления метаболизма активного ле-
карственного средства.  

Кроме того, из-за большого количества лекарств, 
используемых пожилыми людьми, соблюдение ре-
жима терапии является важным вопросом [14]. 

 
Комплексная гериатрическая оценка. 
Хронологический возраст является предвестни-

ком «плохих» показателей функционального состоя-
ния пациента. До начала лечения требуется тща-
тельная оценка общесоматического статуса [15]. 

Доступно несколько методов оценки функцио-
нального состояния организма. Наиболее распро-
страненным методом измерения физиологического 
резерва и функционального статуса у онкологиче-
ских больных является состояние работоспособно-
сти, оцениваемое врачом (PS).  

Существуют две широко используемые шкалы: 
оценка статуса Карновского (KPS) и шкала Восточ-
ной кооперативной онкологической группы (ECOG). 

Единого инструмента измерения комплексной 
гериатрической оценки CGA не существует, но все 
они включают некоторую междисциплинарную 
оценку следующих областей: физическая функция, 
сопутствующие заболевания, психологическое со-
стояние, социальная поддержка, когнитивные функ-
ции, питание и полипрагмазия [16]. 

Для прогнозирования токсичности химиотера-
пии были разработаны модели, основанные на ге-
риатрической оценке [17]. 

Инструмент токсичности Cancerand Aging Rese-
arch Group (CARG) может быть полезен для прогно-
зирования того, какие пациенты подвергаются по-

https://www.uptodate.com/contents/methotrexate-drug-information?search=CARG&topicRef=2823&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/trastuzumab-intravenous-including-biosimilars-drug-information?search=CARG&topicRef=2823&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/trastuzumab-intravenous-including-biosimilars-drug-information?search=CARG&topicRef=2823&source=see_link
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вышенному риску развития тяжелой или смертель-
ной токсичности от химиотерапии [18]. Параметры, 
включенные в эту модель: возраст, тип злокачествен-
ного новообразования, предполагаемый режим хи-
миотерапии, почечную и гематологическую функ-
цию, слух и уровни активности CGA (способность 
принимать лекарства, физическая активность, соци-
альная активность). Этот подход оказался значи-
тельно лучше, чем оценка KPS клиницистом для 
прогнозирования токсичности химиотерапии.  

Другим важным инструментом, который исполь-
зуется для оценки гериатрических пациентов при 
подготовке к противоопухолевому лечению, яв-
ляется шкала G8. Инструмент скрининга G-8 был 
разработан для выявления пожилых онкологических 
пациентов, которым будет полезна комплексная ге-
риатрическая оценка (CGA). В ряде случаев данная 
шкала позволяет и вовсе исключить проведение ком-
плексной гериатрической оценки, значительно упро-
щая взаимодействие врача и гериатрического паци-
ента. Так, исследователи отмечают самостоятельную 
ценность данной шкалы в оценке таких важных по-
казателей, как, к примеру, общая выживаемость. 

Однако существуют работы, демонстрирующие 
значимые отличия эффективности применения дан-
ной шкалы с учётом локализации и распространён-
ности опухолевого процесса. Так, по данным Evelyne 
Liuuetal., чувствительность шкалы варьировалась от 
65,2% при раке простаты до 95,1% при раке верхних 
отделов желудочно-кишечного тракта/печени; а спе-
цифичность от 23,1% при колоректальном раке до 
95,7% при раке простаты. Метастатический статус 
также оказал значительное влияние на эффектив-
ность применения шкалы: чувствительность и спе-
цифичность 93,8% и 53,3% у пациентов с метаста-
зами против 79,5% и 63,3% у пациентов без 
метастазов соответственно [19]. 

В целом, можно утверждать, что на данный мо-
мент существует большое количество шкал и мето-
дик, которые позволяют своевременно оценить ге-
риатрические синдромы пациентов пожилого и 
старческого возраста.  

Стандартизация подходов позволяет с большей 
точностью прогнозировать исходы лечения и воз-
можные неблагоприятные реакции. Однако стоит 
отметить, что в ряде случаев такая стандартизация 
невозможна и принятие решения о возможности 
противоопухолевого лечения у конкретного паци-
ента остаётся сложным вопросом для любого прак-
тикующего онколога.  

 
Пациенты пожилого и старческого возраста 
 с общим соматическим статусом по шкале 
ECOG 0-1, риск токсичности по шкале  
CARG -низкий 
Выбор тактики химиотерапевтического лечения 

у пациентов старческого возраста с общим сомати-
ческим статусом по шкале ECOG 0-1 такой же, как 
и у более молодых пациентов. Полихимиотерапия 
(ПХТ) дуплетом FOLFOX аналогично эффективна 
как у пациентов старшего возраста, участвующих в 
клинических исследованиях, так и у пациентов мо-

лодого и среднего возраста [20]. Однако, частота не-
желательных явлений может быть немного выше у 
пожилых пациентов [21]. При анализе побочных эф-
фектов после проведения химиотерапии у пациентов 
пожилого и старческого возраста с колоректальным 
раком (КРР), показано, что у больных в возрасте 70 
лет и старше увеличивается частота нежелательных 
явлений, таких как: тошнота, нейтропения, нейро-
патия при проведении химиотерапии по схеме, вклю-
чающей алкилирующий агент оксалиплатин[22]. 

Доказана эффективность проведения полихи-
миотерапии дуплетом FOLFIRI у пациентов стар-
ческого возраста при колоректальном раке.  

В объединенном анализе 1259 пациентов, полу-
чавших ПХТ по схеме FOLFIRI по поводу метаста-
тического колоректального рака (мКРР), получено 
отсутствие различий в частоте объективного ответа, 
выживаемости без прогрессирования и общей вы-
живаемости (17 и 18 месяцев для пациентов стар-
ческого и молодого возраста соответственно). Убе-
дительных данных за увеличение частоты 
нежелательных явлений таких, как нейтропения, 
анемия, диарея, полинейропатия у пациентов пожи-
лого и старческого возраста, по сравнению с более 
молодым возрастом получено не было [23]. 

 ПХТ по схеме XELOX является разумной заме-
ной схемы FOLFOX у пациентов пожилого и стар-
ческого возраста с общим соматическим статусом 
по шкале ECOG 0-1. Однако, ПХТ дуплетом XELOX 
не является менее токсичной и более удобной при 
проведении по сравнению с химиотерапией дупле-
том FOLFOX по следующим причинам:  

Соответствующая доза капецитабина четко не 
определена. 

Центральный венозный доступ часто необходим 
по причинам, не связанным с инфузионным введе-
нием фторурацила у пациентов с мКРР, поскольку 
значительное количество пациентов сообщают о 
местной боли при введении оксалиплатина через 
периферическую вену. 

Эффективность лечения и частота нежелатель-
ных явлений при проведении ПХТ по схеме XELOX 
у пациентов старческого возраста рассматривалась 
в небольшом числе научных работ. 

В испанском исследовании при проведении хи-
миотерапии по схеме: оксалиплатин 130 мг/м2 в 
первый день + капецитабин 2000 мг/м2 в сутки 
внутрь в два приема 1-14 дни, курс каждые 3 недели 
в качестве первой линии лечения метастатического 
колоректального рака у 50 пациентов в возрасте 70 
лет и старше частота обьективного ответа составила 
36%, медиана выживаемости без прогрессирования 
и медиана общей выживаемости составили 6 и 13 
месяцев соответственно. Нежелательные явления 3 
или 4 степени включали диарею (22%), астению (16 
%), тошноту и рвоту (145), нейтропению или тром-
боцитопению (6 %) и ладонно-подошвенный син-
дром (4%) [24]. Сопоставимые результаты были по-
лучены в итальянском исследовании аналогичного 
режима у 76 пациентов в возрасте ≥70 лет. Частота 
объективного ответа составила 41 %, медиана вы-
живаемости без прогрессирования и медиана общей 
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выживаемости составили 9 и 14 месяцев соответ-
ственно. Частота нежелательных явлений 3 или 4 
степени: гематологическая токсичность- 5 % паци-
ентов, нейропатия - 8 % пациентов, ладонно-подош-
венный синдром – 13 % пациентов [25]. 

 
Таргетная терапия.  
Учитывая генное профилирование опухоли, к 

химиотерапевтическому лечению добавляется 
таргетный препарат (бевацизумаб, цетуксимаб, 
панитумумаб). Несмотря на то, что пациенты по-
жилого и старческого возраста с общим сомати-
ческим статусом по шкале ECOG 0-1 могут полу-
чить те же преимущества, что и пациенты 
молодого возраста, у них потенциально возрастает 
риск серьезных осложнений, непосредственно 
связанных с лечением. 

Бевацизумаб представляет собой гуманизиро-
ванное моноклональное антитело, нацеленное на 
фактор роста эндотелия сосудов (VEGF). Добавле-
ние бевацизумаба к схемам, содержащим фторпи-
римидины, иринотекан или оксалиплатин, улучшает 
показатели частоты ответа, выживаемость без про-
грессирования и общую выживаемость. Однако, за 
эти достижения приходится платить побочными эф-
фектами, связанными с лечением, включая крово-
течения, гипертонию, протеинурию, перфорацию 
кишечника, артериальные тромбоэмболические яв-
ления (АТЭ) и осложнения заживления ран. 

Эффективность лечения при добавлении бева-
цизумаба к МХТ капецитабином была рассмотрена 
в исследовании AVEX, где 280 пациентов в воз-
расте 70 лет и старше с ранее не леченным мКРР 
были рандомизированы на две подгруппы. Первая 
подгруппа принимала МХТ капецитабином 2000 
мг/м2 в сутки внутрь в два приема с 1-14 дни, каж-
дые 21 день. Вторая подгруппа получала ПХТ по 
схеме: капецитабин 2000 мг/м2 в сутки внутрь в 
два приема с 1-14 дни, каждые 21 день + бевацизу-
маб 7,5 мг/кг в 1день, каждые 21 день [26]. В под-
группе пациентов, которым проводилась комбини-
рованная химиотерапия, было отмечено 
статистически значимое увеличение медианы вы-
живаемости без прогрессирования (9,1 месяцев 
против 5,1 месяцев) и медианы общей выживае-
мости (21 месяц против 17 месяцев). Тем не менее, 
во второй подгруппе пациентов было значительно 
больше событий, приводящих к прекращению 
лечения (25% против 15%), а также более высокая 
частота кровотечений (25 % против 7%), гипертен-
зий (19% против 5%) и венозных тромбоэмболи-
ческих событий (19% против 5%).  

Химиотаргетное лечение по схеме капецитабин 
и бевацизумаб является хорошим вариантов для па-
циентов пожилого и старческого возраста с общим 
соматическим статусом по шкале ECOG 0-1. Од-
нако, требуется осторожность при проведении лече-
ния у пациентов с атеросклеротическим сердечно-
сосудистым заболеванием в анамнезе. Следует 
отметить, что риск серьезных осложнений и ле-
тального исхода у пациентов с ОНМК или инфарк-
том миокарда в анамнезе в течение предшествую-

щих 6-12 месяцев перевешивает пользу от прове-
дения химиотаргетного лечения. 

В крупном исследовании Pilar García-Alfonso 
et al. использованы объединенные данные пяти ис-
следований, проведенных Испанской кооператив-
ной группой по лечению опухолей пищеваритель-
ной системы. Все исследования проводились у 
взрослых с неоперабельным КРР, которые получали 
химиотерапию первой линии в сочетании с бева-
цизумабом, цетуксимабом или панитумумабом, 
стратифицированных по возрасту (≥ 65 против <65 
лет). Конечные точки включали выживаемость без 
прогрессирования (ВБП), общую выживаемость 
(ОВ), частоту объективных ответов (ЧОО) и без-
опасность. Всего в анализ было включено 999 па-
циентов: 480 (48%) были в возрасте ≥ 65 лет и 519 
(52%) были в возрасте <65 лет. Медиана ВБП су-
щественно не отличалась между пациентами в воз-
расте ≥ 65 и <65 лет (9,9 против 9,4 месяцев; отно-
шение рисков [ОР] 1,01; 95% доверительный 
интервал [ДИ] 0,88–1,17). Медиана ОВ была значи-
тельно короче у пожилых пациентов, чем у молодых 
(21,3 против 25,0 месяцев; ОР 1,21; 95% ДИ 1,04–
1,41). Не было значительной разницы между пожи-
лыми и молодыми пациентами в ЧОО (59 против 
62%). Однако исследователи отмечают, что у паци-
ентов в возрасте ≥ 65 лет наблюдалось значительно 
больше связанных с лечением нежелательных яв-
лений 3-й степени и выше (61,67%), чем у пациен-
тов в возрасте <65 лет (45,86%). 

Несмотря на это авторы утверждают, что возраст 
сам по себе не должен рассматриваться как препят-
ствие для использования таргетных препаратов, а 
токсичность в целом можно контролировать [27].  

В отношении такого препарата как панитумумаб 
был проведён целый ряд масштабных исследований, 
в том числе включающих в себя оценку эффектив-
ности и безопасности в когорте гериатрических па-
циентов. Так, в исследовании Metges JP et al. на-
блюдение включало в себя 342 пациента с мКРР. 
Пациенты были в возрасте 18 лет и старше, с мКРР, 
носителями KRAS Wt, а также уже получавшими 
ранее химиотерапию на основе фторпиримидина, 
оксалиплатина и иринотекана. Экспрессия гена 
EGFR не была критерием включения. Пациентам 
была предложена монотерапия панитумумабом. Ре-
зультаты исследования наглядно демонстрируют, 
что никаких статистических различий в ответе на 
лечение, выживаемости и токсичности не было об-
наружено для гериатрической популяции (> 75 лет) 
по сравнению с лицами моложе 75 лет [28]. 

Другим исследованием, демонстрирующим 
схожие результаты, можно считать работу A. Rai-
mondi et al., в которой помимо возраста изучалось 
влияние пола на исходы лечения и развитие воз-
можных осложнений. Интересно отметить, что, 
согласно полученным данным, влияние пола было 
более значимым, нежели влияние возраста. Так, 
во время лечения, в заранее определенные сроки 
8, 16, 24, 32 и 40 недель, а также при прогресси-
ровании заболевания, между двумя возрастными 
группами (более и менее 70 лет) не было обнару-
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жено существенных различий с точки зрения сред-
них изменений по сравнению с исходным уровнем 
общего качества жизни. Стоит отметить, что ней-
тропения, чаще встречалась в когорте пациентов 
моложе 70 лет [29]. 

Другие, менее масштабные исследования, также 
подтверждают идею о том, что возраст не является 
значимым фактором при оценке исходов лечения 
или возникновения неблагоприятных реакций при 
применении панитумумаба. Например, в исследо-
вании J Sastre et al., включавшем в себя 33 пациента 
со средним возрастом 81 год, панитумамаб исполь-
зовался в монорежиме по причине того, что паци-
енты имели значимые противопоказания для про-
ведения стандартной химиотерапии. Частота 
объективных ответов составила 9,1% (95% ДИ: 0-
18,9), стабилизация заболевания зарегистрирована 
у 18 пациентов (54,5% от общего числа). Медиана 
ВБП составила 4,3 месяца (95% ДИ: 2,8–6,4), а ме-
диана общей выживаемости (ОВ) составила 7,1 ме-
сяца (95% ДИ: 5,0–12,3). Смертельных случаев или 
нежелательных явлений (НЯ) 4–5 степени, связан-
ных с панитумумабом, не было, а наиболее частым 
НЯ 3 степени тяжести была угревая сыпь (15,2%). 
Результаты, касающиеся исходов лечения, нельзя 
назвать впечатляющими, однако, с точки зрения 
оценки нежелательных явлений, они демонстрируют 
относительную безопасность применения паниту-
мамаба у гериатрических пациентов [30]. 

 
Пациенты пожилого и старческого возраста 
с общим соматическим статусом по шкале 
ECOG 1-2, риск токсичности по шкале  
CARG- средний 
Пациенты пожилого и старческого с общими 

соматическим статусом по шкале ECOG 1-2 балла 
представляют собой самую сложную подгруппу 
пациентов. 

Основной вопрос, который встает перед лечащим 
врачом: сокращает ли злокачественная опухоль про-
должительность жизни больного? Если нет, то на-
значается оптимальная симптоматическая терапия, 
поскольку большую угрозу для жизни представляют 
прогрессирующие сопутствующие заболевания.  

Если ведущим заболеванием, определяющим 
продолжительность жизни и качество жизни паци-
ента, является злокачественная опухоль, то необхо-
димо, с учетом состояния конкретного больного, 
подобрать оптимальную схему лечения: комбини-
рованная химиотрапия (ПХТ) или последовательная 
монохимотерапия (МХТ). 

ПХТ в данной подгруппе пациентов проводят в 
режимах: модифицированный mFOLFOX6, XELOX. 
В качестве монохимиотерапии используются фтор-
пиримидины, иринотекан. 

В исследовании MRC FOCUS2 было рассмотрено 
преимущество схемы лечения с редукцией дозы ок-
салиплатина на 20%, по сравнению со схемой, не 
содержащей оксалиплатин. Дизайн исследования: 
459 пациентов, которые были признаны непригод-
ными для проведения ПХТ в стандартных режимах, 
были рандомизированы с использованием фактор-

ного плана 2x2 для проведения химиотерапевтиче-
ского лечения в режимах: краткосрочная инфузия 
фторурацил+лейковорин (режим де Грамона); моди-
фицированный mFOLFOX6; XELOX; капецитабин. 
Начальные дозы были снижены на 20% во всех груп-
пах, при этом повышение дозы до 100 % от стан-
дартной, разрешенной через шесть недель, не при-
водило к нежелательным явлениям 2-3 степени [31]. 

При сравнении mFOLFOX6 с режимом де Гра-
мона, отмечена более высокая частота объективного 
ответа (38 % против 11%). Наблюдалась тенденция 
к увеличению медианы выживаемости без прогрес-
сирования (5,8 против 3,5 месяцев) и медианы об-
щей выживаемости (10,7 против 10,1 месяцев). Об-
щий риск развития нежелательных явлений (диареи, 
нейропатии, тошноты, рвоты, нейтропении) 3-4 сте-
пени в течение первых 12 недель лечения был не-
много выше (33% против 27%). 

Проведение ПХТ по схеме XELOX было связано 
с более низкой частотой объективного ответа (32% 
против 38%), медиана выживаемости без прогресси-
рования (5,8 месяцев в каждой группе), медиана об-
щей выживаемости (12,4 против 10,7 месяцев). Риск 
возникновения нежелательных явлений 3-4 степени 
был выше при проведении химиотерапии в режиме 
XELOX, чем при mFOLFOX (43% против 33%). 

 
Пациенты пожилого и старческого возраста 
со сниженным функциональным статусом 
ECOG 3-4, риск токсичности по шкале  
CARG- высокий риск 
Пациенты пожилого и старческого возраста с об-

щим соматическим статусом по шкале ECOG 3-4, 
плохо переносят химиотерапию и имеют плохой 
краткосрочный прогноз. Большинству пациентов в 
данной подгруппе следует уделять особое внимание 
поддерживающей терапии. Тем не менее, пациенты 
с мКРР, у которых PS ≥2, могут быть рассмотрены 
для проведения химиотерапии, особенно если сни-
жение уровня PS непосредственно связано со злока-
чественным новообразованием. 

При анализе 65 пациентов старческого воз-
раста с общим соматическим статусом по шкале 
ECOG 3-4, использование химиотерапии привело 
к увеличению медианы общей выживаемости (6,8 
месяцев против 2,3 месяцев для наилучшей под-
держивающей терапии) [32].  

Выбор режима химиотерапии должен быть ин-
дивидуальным для каждого пациента. Кратковре-
менное инфузионное введение фторурацил и лей-
коворин FU/LV является предпочтительным из-за 
его более благоприятного профиля токсичности по 
сравнению с другими схемами монотерапии фтор-
пиримидинами [33]. 

Исходя из полученных данных, становится оче-
видным, что редукция дозы является возможным 
вариантом, позволяющим снизить возможность 
возникновения нежелательных реакций у гериат-
рических пациентов без потери в показателях об-
щей выживаемости. Также продемонстрировано, 
что одной из терапевтических опций для ослаб-
ленных пациентов может быть монотерапия пре-
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паратами таргетного действия, такими как пани-
тумумаб. Препарат демонстрирует умеренные ре-
зультаты на фоне относительно низкой частоты 
возникновения нежелательных реакций. Однако, 
учитывая умеренные результаты применения па-
нитумумаба, стоит отметить, что зачастую наибо-
лее приемлемым вариантом терапии в случае 
имеющихся серьёзных противопоказаний является 
симптоматическая терапия [34]. 

 
Заключение 
Старческий возраст не должен быть критерием, 

препятствующим эффективному лечению, которое 
приводит к увеличению продолжительности и улуч-
шению качества жизни пациентов. Биологический 
возраст не является абсолютным прогностическим 
признаком эффективности и токсичности лечения. 

Выбор режима химиотерапии должен быть ин-
дивидуальным для каждого пациента. Исходя из 
полученных данных, становится очевидным, что 
редукция дозы является возможным вариантом, поз-
воляющим снизить возможность возникновения не-

желательных реакций у гериатрических пациентов 
без потери в показателях общей выживаемости. 

Комбинированные режимы химиотерапии более 
эффективны, чем последовательная монохимиоте-
рапия. Однако, у ослабленных пациентов старче-
ского возраста добавление оксалиплатина или ири-
нотекана к фторпиримидинам не приводит к 
увеличению выживаемости – предпочтительно про-
ведения последовательной монотерапии. 

Комплексная гериатрическая оценка, а также 
прогностические инструменты токсичности Cancer 
and Aging Research Group (CARG) с целью опреде-
ления рисков развития нежелательных явлений при 
проведении лекарственного противоопухолевого 
лечения (полихимиотерапии и последовательной 
монохимиотерапии) у пациентов старческого воз-
раста должны быть обязательно использованы до 
начала лечения. Несомненно, комплексная гериат-
рическая оценка (CGA) помогает достичь необхо-
димого баланса между потенциальной эффектив-
ностью и нежелательными явлениями от проведения 
химиотерапии. 
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