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Резюме 
Колоректальный рак является одной из основных причин смертности от злокачественных новообразований в России 
и других развитых странах. В последнее десятилетие во всем мире наблюдается ежегодное увеличение контингента 
пациентов с колоректальным раком, что связано с ростом онкологической заболеваемости, улучшением диагностики, 
хорошими результатами лечения. При этом, заболеваемость опухолями толстой и прямой кишки неуклонно увеличи-
вается с возрастом. До начала лечение пациентов пожилого и старческого возраста, необходимо особенно тщательно 
взвешивать потенциальные риски и возможность достижения положительных результатов противоопухолевой терапии.  
В литературных источниках встречаются немногочисленные данные о важности использования комплексной гериат-
рической оценки (CGA), оценки токсичности Cancerand Aging Research Group (CARG) для пациентов пожилого и 
старческого возраста перед началом специализированного противоопухолевого лечения (химиотерапии).  
В статье представлен клинический случай химиотерапевтического лечения пожилого пациента (76 лет) с метастати-
ческим колоректальным раком, ассоциированным с мутацией гена KRAS.  
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Abstract 
In Russia and other developed countries, a colorectal cancer is one of the main causes of deaths from malignant neoplasms. 
For last ten years a number of patients with colorectal cancer has been growing up each year all around the world. It relates 
with cancer incidence increase, diagnosis improvement, good treatment results. At the same time, the incidence of colorectal 
tumors steadily increases with age. Before the start of elderly and senile people anticancer therapy it’s necessary to assess 
potential risks and ability of positive results achieve. 
There is a little information in the literature on usage of complex Comprehensive Geriatric Assessment (CGA), Cancerand 
Aging Research Group (CARG) toxicity assessment for elderly and senile people before the start of specialized antitumor 
therapy (chemotherapy). 
In this article the author observed a clinical experience of chemotherapy treatment of elderly patient (76 years old) with 
metastatic colorectal cancer associated with KRAS gene mutation. 
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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 2758,3 на 100 тыс. населения, что 
выше уровня 2012 г. (2091,9) 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 ос-
новных причин смертности от злокачественных но-
вообразований в России и других развитых странах. 
Заболеваемость КРР неуклонно увеличивается с воз-
растом. Почти 60 % случаев развиваются в возрасте 
65+ лет; до 30% пациентов – люди в возрасте 75 лет 
и старше [1].  
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повышенному риску развития тяжелой или смер-
тельной токсичности от химиотерапии [11]. Эта мо-
дель включает: возраст, тип злокачественного ново-
образования, предполагаемый режим химиотерапии, 
почечную и гематологическую функцию, слух и 
уровни активности CGA (способность принимать 
лекарства, физическая активность, социальная ак-
тивность). Такой подход оказался значительно 
лучше, чем оценка статуса Карновского для прогно-
зирования токсичности химиотерапии. 

 
Клинический случай 
Пациент Х. 76 лет (1948 года рождения), посту-

пил в отделение противоопухолевой лекарственной 
терапии ФГБУ ГНЦ ФМБЦ им. А.И. Бурназяна 
ФМБА России 08.07.21 г. с клиническим диагнозом: 
Низкодифференцированная аденокарцинома восхо-
дящей ободочной кишки сT3N0M1, IVст., билобар-
ное метастатическое поражение печени. Состояние 
после 8 курсов химиотерапии по схеме XELOX. 
Прогрессирование процесса. 

ПГИ№ 21570–73: аденокарцинома восходящей 
ободочной кишки.  

Осложнения: Cубкомпенсированный стеноз вос-
ходящего отдела ободочной кишки за счет инфильт-
ративно-язвенного поражения. Хроническая гипо-
хромная, микроцитарная железодефицитная анемия 
лёгкой степени тяжести. 

Сопутствующий диагноз: ИБС. Стенокардия на-
пряжения IIФК. Атеросклеротический кардиоскле-
роз. ХСН I ст. НРС: экстрасистолия Iva класс. Ги-
пертоническая болезнь 2 степени, 2 стадии, риск 
ССО 4. Мочекаменная болезнь с конкрементами 
правой почки, стенозом почечной артерии в области 
устья. Вторично сморщенная левая почка. Хрони-
ческий вторичный пиелонефрит, латентное течение. 
ХБП 3а ст. Доброкачественная гиперплазия пред-
стательной железы. ТУР в 2010 и 2018 гг. Атрофи-
ческий гастрит. Полипы нисходящей ободочной 
кишки, сигмовидной кишки.  

По данным генного профилирования опухоли: 
МГИ №5956/21: не обнаружено аллельных вариа-
ций исследуемых локусов (менее 2), что указывает 
на отсутствие признаков микросателлитной неста-
бильности. 

МГИ №№5956/21: при исследовании получен-
ного образца ДНК выявлена активирующая мутация 
в 2 экзоне гена KRAS (NM_004985), предполагаю-
щая резистентность опухоли к терапии таргетными 
препаратами, направленными против рецептора эпи-
дермального фактора роста. 

При исследовании полученных образцов ДНК 
не выявлено активирующих мутаций в 2,3,4 экзонах 
гена NRAS (N_002542). 

При исследовании полученных образцов ДНК 
не выявлено активирующих мутаций в 15 экзоне 
гена BRAF (NM_004333).  

Прогрессирование заболевания после проведен-
ного лечения критериям RECIST 1.1 выражалось в 
появлениеи метастатического очага в S6 правого 
легкого, увеличение в размерах ранее выявленных 
очагов в печени. (рис 1). 

Несмотря на то, что значительную часть па-
циентов с онкологическими заболеваниями, со-
ставляют люди пожилого и старческого возраста, 
это группа недостаточно представлена в клини-
ческих рекомендациях [2,3]. Кроме того, паци-
енты пожилого возраста, участвующие в клини-
ческих исследованиях, представляют собой 
тщательно отобранную, относительно неболь-
шую, подгруппу. 

 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.  

Прогностические биомаркеры (специфические 
целевые молекулярные изменения, обнаруживае-
мые при колоректальном раке) все чаще исполь-
зуются для выбора специализированного лекарст-
венного лечения при метастатическом 
колоректальном раке (мКРР). Генное профилиро-
вание опухолевой ткани следует проводить как 
можно быстрее после постановки диагноза, чтобы 
определить наличие этих молекулярных изменений, 
значительно влияющих на выбор противоопухоле-
вой лекарственной терапии. 

Белки семейства RAS функционируют как мо-
лекулярные переключате-ли на пересечении сиг-
нальных путей, обеспечивающих рост, пролифера-
цию, дифференцировку и выживание клетки [4]. 
Наличие драйверной мутации гена KRAS ассоции-
ровано с агрессивным течением заболевания и не-
благоприятным прогнозом[5].Известно, что наличие 
активирующей мутации в гене KRAS предопреде-
ляет нечувствительность опухоли к анти-EGFR (epi-
dermal growth factor receptor) терапии и низкую эф-
фективность стандартной полихимиотерапии 
(ПХТ) [6]. Разработка таргетных препаратов, спе-
цифичных к онкогенам семейства RAS, считается 
перспективным направлением для лечения КРР [7].  

Хронологический возраст является предвестником 
«плохих» показателей функционального состояния 
пациента. До начала лечения требуется тщательная 
оценка общесоматического статуса [8]. Существуют 
различные инструменты для комплексной гериатри-
ческой оценки, но все они включают некоторую меж-
дисциплинарную оценку следующих областей: фи-
зическая функция, сопутствующие заболевания, 
психологическое состояние, социальная поддержка, 
когнитивные функции, питание и полипрагмазия [9]. 
Для прогнозирования токсичности химиотерапии 
были разработаны модели, основанные на гериатри-
ческой оценке [10]. 

Инструмент токсичности Cancer and Aging Re-
search Group (CARG) может быть полезен для про-
гнозирования того, какие пациенты подвергаются 

https://www.uptodate.com/contents/systemic-chemotherapy-for-cancer-in-older-adults/abstract/4
https://www.uptodate.com/contents/systemic-chemotherapy-for-cancer-in-older-adults/abstract/4
https://www.uptodate.com/contents/systemic-chemotherapy-for-cancer-in-older-adults/abstract/4
https://www.sechenovmedj.com/jour/article/view/940?locale=ru_RU
https://www.sechenovmedj.com/jour/article/view/940?locale=ru_RU
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Общее состояние пациента: относительно удов-
летворительное, общий соматический статус по 
шкале ECOG:1, индекс Карновского: 80%, риск ток-
сичности по шкале CARG– 8б (средний риск). От-
мечает онемение кончиков пальцев, общую слабость.  

Проведен онкологический консилиум № 2937: 
Учитывая клинический диагноз, общее состояние 
пациента, результаты контрольного обследования и 
ранее проведенное лечение, рекомендовано прове-
дение ПХТ по схеме FOLFIRI. После оценки риска 
токсичности по шкале CARG была проведена ре-
дукция стартовой дозы на 20%. 

Проведено 5 курсов ПХТ. Лечение перенес удов-
летворительно, из нежелательных явлений отмечена 
гастроинтестинальная токсичность 1 ст. 

При проведении контрольного обследования от-
мечено прогрессирование основного заболевания. 
Увеличения размеров прежних и появление новых 
метастатических очагов в легких, печени. (рис 2) 

Проведен онкологический консилиум №3045: 
Учитывая последовательное прогрессирование на 
2-х линиях химиотерапии, показано проведение 3 
линии ХТ по схеме: регорафениб 80 мг в сутки 
внутрь – 1-я неделя ,120 мг в стуки внутрь – 2-я не-
деля, 160 мг в сутки внутрь – 3-я неделя однократно 

в 1–21-й дни, 1 неделя перерыв. Контрольное об-
следование через 3 курса МХТ.  

В связи с высоким риском развития токсичности 
(ладонно-подошвенный синдром, диарея) по шкале 
CARG, общим соматическим статусом по шкале 
ECOG:1, эскалация дозы регорафениба до 160 мг 
не проводилась. Лечение перенес удовлетвори-
тельно, токсические реакции выражены умеренно. 

Проведено контрольное обследование. Отмечено 
увеличение размеров очагов в легких и печени (рис 
3). Ранее отмечаемое полуциркулярное утолщение 
стенок восходящей ободочной кишки при настоя-
щем исследовании не выявлено. 

Проведен онкологический консилиум №963944 
(ФГБУ «НМИЦ Онкологии им.Н.Н.Блохина» МЗ 
РФ): Учитывая исчерпанность опций лечения, 
последовательное прогрессирование на 3-х линиях 
химиотерапии, высокий риск развития токсичности 
по шкале CARG, по жизненным показаниям пока-
зано проведение 4 линии ХТ с редукцией стартовой 
дозы на 20% по схеме: Трифлуридин-Типирацил 
(Лонсурф) + бевацизумаб 5 мг/кг внутривенно ка-
пельно, каждые 2 недели.  

Проведено 6 курсов ХТ. Осложнение: гематоло-
гическая токсичность 2ст (нейтропения). По данным 

Рис. 2. КТ грудной клетки и брюшной полости с в/в контрастированием. Метастаз в S2 и S6 правого легкого, билобарное пора-
жение печени 
Fig. 2. CT scan of the chest and abdomen with intravenous contrast. Metastasis to S2 and S6 of the right lung, bilobar liver lesion 

Рис. 1. КТ грудной клетки и брюшной полости с в/в контрастированием. Метастаз в S6 правого легкого, увеличение в размерах 
очагов в печени 
Fig. 1. CT scan of the chest and abdomen with intravenous contrast. Metastasis in S6 of the right lung, increase in the size of foci in the liver 
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КТ ОГК, ОБП после 3 курса имелась стабилизация 
опухолевого процесса. После 6 курсов вновь про-
грессирование. (рис 4). 

Общая продолжительность жизни у данного па-
циента с начала лечения- составила 22 месяца. 

 
Заключение 
Рассмотренный клинический случай иллюстри-

рует возможность получения пожилыми больными 

с мКРР эффективного лечения, приводящего к уве-
личению продолжительности и улучшению качества 
жизни. Биологический возраст не является абсо-
лютным прогностическим признаком эффективно-
сти и токсичности лечения. 

Выбор режима химиотерапии должен быть ин-
дивидуальным для каждого пациента. Исходя из 
данного случая, становится очевидным, что редук-
ция стартовой дозы на 20% является возможным 

Рис. 3. КТ грудной клетки и брюшной полости с в/в контрастированием после 3-й линии Увеличения размеров метастатических 
очагов в легких, печении 
Fig. 3. CT of chest and abdomen with intravenous contrast after 3rd line Increased size of metastatic foci in lungs, liver 

Рис. 4. КТ грудной клетки и брюшной полости с в/в контрастированием Увеличение размеров имевшихся и появление новых ме-
тастатических очагов в легких, печени 
Fig. 4. CT of the chest and abdomen with intravenous contrast Increase in the size of existing and appearance of new metastatic foci in the 
lungs, liver 
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вариантом, позволяющим снизить возможность 
возникновения нежелательных реакций у гериат-
рических пациентов без потери в показателях об-
щей выживаемости. 

В третьей линии специализированного ле-
карственного лечения терапию пероральным 
мультикиназным ингибитором регорафенибом 
следует начинать с эскалации дозы: 1-я неделя 80 
мг в сутки, 2-я неделя 120 мг в сутки, 3-я неделя 
160 мг в сутки. Однако стоит отметить, что эска-
лацию дозы до 160 мг проводят только в случае 
хорошей переносимости. У пожилых пациентов 
с высоким риском развития нежелательных явле-
ний по шкале CARG оптимальная доза регорафе-

ниба 80 мг в сутки внутрь однократно 1-21 дни, 1 
неделя перерыв.  

Комплексная гериатрическая оценка, а также про-
гностические инструменты токсичности Cancer and 
Aging Research Group (CARG) с целью определения 
рисков развития нежелательных явлений при прове-
дении лекарственного противоопухолевого лечения 
(полихимиотерапии и последовательной монохимио-
терапии) у пациентов пожилого возраста должны 
быть обязательно использованы до начала лечения. 
Несомненно, комплексная гериатрическая оценка 
(CGA) помогает достичь необходимого баланса 
между потенциальной эффективностью и нежела-
тельными явлениями от проведения химиотерапии. 
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