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В настоящее время тошнота и рвота при химиотерапии остаются частыми побочными явлениями, которые влия-
ют на качество и продолжительность жизни пациентов. Внедрение в клиническую практику нескольких классов ан-
тиэметиков и правильное применение различных препаратов в виде комбинированной схемы профилактики тошноты 
и рвоты позволяют эффективно контролировать данные побочные явления. Тем не менее в клинической практике 
частота тошноты и рвоты остается высокой, а, по данным опросов, врачи недооценивают частоту развития дан-
ных осложнений у пациентов. Это в первую очередь объясняется некомплаентностью пациентов при использовании 
антиэметиков для профилактики отсроченной тошноты и рвоты по причине сложности соблюдения нужной крат-
ности и доз при применении антиэметиков. Комбинированный пероральный препарат нетупитант + палоносетрон 
(Акинзео®) представляется оптимальным решением при данном нежелательном явлении. Однократный прием Акинзео® 
внутрь перед курсом химиотерапии позволяет не применять антагонисты 5-HT3-рецепторов и NK1-рецепторов для профи-
лактики отсроченной тошноты и рвоты, что повышает комплаентность пациентов при приеме антиэметиков за счет 
упрощения режима терапии, снижает частоту развития тошноты и рвоты и улучшает качество жизни больных.
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NK1-рецепторов, антагонисты 5-HT3-рецепторов, качество жизни, переносимость химиотерапии, нетупитант, па-
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Currently, nausea and vomiting during chemotherapy are a common adverse event affecting quality and duration of life of patients. In-
troduction of several classes of antiemetics and correct use of various medications in the form of combination scheme of nausea  
and vomiting prophylaxis allow to effectively control these adverse events. However, the incidence of nausea and vomiting remains high 
in clinical practice, and according to surveys doctors underestimate the frequency of these complications in patients. This is primarily 
caused by patient noncompliance in using antiemetics for delayed nausea and vomiting prevention due to complicated schemes of dosing 
and frequency of antiemetic administration. Combination peroral drug netupitant + palonosetron (Akynzeo®) seems the optimal solution 
for this adverse event. One-time administration of Akynzeo® prior to chemotherapy course allows to omit 5-HT3 receptor agonists and NK1 
receptor agonist for prevention of delayed nausea and vomiting which increases patient compliance in taking antiemetics due to simplified 
therapy regimen, decreases incidence of nausea and vomiting, and increases patients’ quality of life.
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ВВЕДЕНИЕ
Синдром тошноты и рвоты (ТиР) на фоне химио-

терапии (ХТ) – частое и неприятное побочное явле-
ние, которое значительно ухудшает качество жизни 
[1–5] и может отрицательно влиять на общую выжи-
ваемость пациентов [6]. Несмотря на использование 
новых эффективных поколений антиэметиков, кото-
рые позволили контролировать рвоту, тошнота на фо-
не ХТ остается актуальной проблемой в клинической 
практике [7]. Соблюдение рекомендаций профессио-
нальных сообществ (Мультинациональной ассоциации 
поддерживающей помощи при раке (MASCC), Европей-
ского общества клинических онкологов (ESMO), Аме-
риканского общества клинических онкологов (ASCO), 
Национальной сети по борьбе с раком (NCCN), Россий-
ского общества клинических онкологов (RUSSCO))  
по профилактике синдрома ТиР положительно влияет 
на частоту контроля данного синдрома [8–11]. В на-
стоящее время схему профилактики синдрома ТиР со-
ставляют исходя из эметогенного потенциала про-
тивоопухолевого препарата, который определяется 
как способность препарата вызывать рвоту в первые 
24 ч после его введения без антиэметической профи-
лактики [8]. 

Согласно рекомендациям NCCN [12] и MASCC/
ESMО пациентам, получающим высокоэметогенную 
ХТ, для адекватной профилактики синдрома ТиР по-
казана тройная комбинация: антагонист рецепторов 
нейрокинина-1 (NK

1
), антагонист 5-HT

3
-рецепторов  

и дексаметазон. Схема из 4 препаратов, в которую вхо-
дит оланзапин, добавленный к вышеуказанному трипле-
ту, применяется в случае неудовлетворительного конт-
роля синдрома ТиР или при прорывной рвоте.

АКТУАЛЬНОСТЬ ПРОБЛЕМЫ
Несмотря на существование вышеуказанных ре-

комендаций по оптимальной противорвотной тера-
пии, несколько проспективных и ретроспективных 
работ продемонстрировали, что врачи не всегда при-
держиваются их в рутинной клинической практике, 
что, в свою очередь, зачастую приводит к неопти-
мальному контролю синдрома ТиР [13, 14]. В одной 
из работ оценены данные о фактически назначаемых 
врачами европейских стран схемах противорвотных 
препаратов за 2018 г. Показано, что клинические ре-
комендации по профилактике синдрома ТиР во мно-
гих случаях не соблюдаются. Антагонисты рецепторов 
NK

1
 использовались только у 45, 42 и 19 % пациентов, 

получавших цисплатин, АС (антрациклин/циклофос-
фамид) и карбоплатин соответственно. В работе  
G. Dranitsaris и соавт. проанализированы данные 5 ис-
следований, выполненных в период с 2008 по 2015 г. 
Обнаружено, что при проведении высокоэметогенной 
ХТ только 12 % пациентов получали тройную проти-
ворвотную профилактику [15]. Кроме того, врачи  

из европейских стран, а также средний медицинский 
персонал онкологических клиник США и Европы со-
общают о несоблюдении рекомендаций по противо-
рвотной терапии при проведении умеренно и высо-
коэметогенной ХТ [16, 17].

Причиной низкой приверженности рекомендациям 
по противорвотной терапии может быть сложность при-
менения схем на основе NK

1
- и 5-HT

3
-антагонистов. Это 

также увеличивает вероятность некомплаентности па-
циентов, которые могут путаться в кратности приема  
и дозах антиэметиков [13, 18]. По данным европейского 
опроса 386 онкологических больных, только 38 % участ-
ников сообщили о приеме антиэметиков по назначению 
лечащего врача в домашних условиях [18]. 

ЭФФЕКТИВНОСТЬ АКИНЗЕО®

В настоящее время существует 3 пероральных ан-
тагониста рецепторов NK

1
, одобренных и рекомендо-

ванных международными сообществами: апрепитант, 
ролапитант и нетупитант (в фиксированной дозе  
в комбинации с палоносетроном: нетупитант-пало-
носетрон (NEPA)). Эти препараты различаются  
по графику введения, который во многом определя-
ется их фармакологическими свойствами. 

Акинзео® является единственным доступным  
в клинической практике антиэметиком с фиксирован-
ной комбинацией: в его состав входят высокоселектив-
ный антагонист рецепторов NK

1
 нетупитант (300 мг) 

и 5-HT
3
-антагонист палоносетрон (0,5 мг). Таким 

образом, однократная доза данного препарата блоки-
рует 2 основных эметогенных пути [19]. Однократный 
прием препарата Акинзео® в комбинации с внутривен-
ным введением дексаметазона назначается в 1-й день 
курса высоко- и умеренно эметогенной ХТ. Среди всех 
антагонистов рецепторов NK

1
 Акинзео® является са-

мым простым в использовании, так как требует лишь 
однократного применения перед введением противо-
опухолевых препаратов. Таким образом, Акинзео® по-
зволяет составить значительно более простой и удоб-
ный график противорвотной профилактики и свести  
к минимуму риск ошибок пациента при проведении 
профилактики отсроченной тошноты. 

Эффективность и безопасность перорального пре-
парата Акинзео® и дексаметазона для профилактики 
синдрома ТиР, индуцированного высоко- и умеренно 
эметогенной ХТ, в том числе во время многочислен-
ных циклов ХТ, подтверждены в ряде исследований  
II фазы и рандомизированных контролируемых иссле-
дований III фазы [20–23]. Пероральный препарат 
Акинзео® был одобрен Управлением по контролю за 
качеством пищевых продуктов и лекарственных 
средств США (FDA) в 2014 г. и Европейским агентст-
вом по лекарственным средствам (EMA) в 2015 г. Так-
же была разработана лекарственная форма Акинзео® 
для внутривенного введения (фоснетупитант-палоно-
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сетрон) [24, 25], которая была одобрена FDA в 2018 г. 
и EMA в 2019 г. 

В настоящее время опубликовано множество ра-
бот об эффективности Акинзео®. В одном из рандо-
мизированных исследований III фазы, проведенном 
L. Zhang и соавт. на азиатской популяции пациентов 
в 2018 г., доказана схожая эффективность однократ-
ной пероральной дозы Акинзео® в сравнении  
с 3-дневным пероральным режимом апрепитант + 
гранисетрон (APR/GRAN) у пациентов, получавших 
высокоэметогенную ХТ на основе цисплатина. Все 
пациенты также принимали дексаметазон per os  
в 1–4-й дни. Первичной конечной точкой исследова-
ния являлся полный контроль синдрома ТиР (отсут-
ствие рвоты/отсутствие необходимости приема анти-
эметика для купирования прорывной рвоты) на 
протяжении 5 дней курса ХТ. Границу не меньшей 
эффективности (non-inferiority margin) установили на 
уровне 10 %. В исследование были включены 828 па-
циентов, большинство из которых – больные раком 
легкого (58 %). Установлено, что NEPA (Акинзео®) 
обладает схожей с APR/GRAN эффективностью: ча-
стота полного контроля синдрома ТиР составила 
73,8 % в группе NEPA (Акинзео®) и 72,4 % в группе 
APR/GRAN (95 % доверительный интервал (ДИ) 4,5–
7,5 %). Показатели отсутствия рвоты (75,0 % в группе 
NEPA против 74,0 % в группе APR/GRAN; 95 % ДИ 
4,8–6,9 %) и выраженной тошноты (75,7 % в группе 
NEPA против 70,4 % в группе APR/GRAN; 95 % ДИ 
0,6–11,4 %) также были близки у обеих групп. Боль-
шее число пациентов в группе NEPA не принимали 
антиэметики для купирования прорывной рвоты 
(96,6 % (NEPA) против 93,5 % (APR/GRAN); 95 % ДИ 
0,2–6,1 %). Профиль безопасности NEPA оказался ана-
логичен APR/GRAN [23]. 

В 2021 г. опубликованы результаты прагматиче-
ского рандомизированного проспективного исследо-
вания L. Zelek и соавт., продемонстрировавшего  
не меньшую эффективность однократной дозы NEPA 
(Акинзео®) в сравнении с 3-дневным использованием 
апрепитанта для профилактики синдрома ТиР у па-
циентов, ранее не получавших ХТ, на фоне умеренно 
эметогенной ХТ в реальной клинической практике. 
Первичной конечной точкой являлся полный контроль 
cиндрома ТиР (отсутствие рвоты) в течение 120 ч  
(5 дней) курса. Границу не меньшей эффективности 

установили на уровне 10 %. В результате доказана  
не меньшая эффективность NEPA (Акинзео®) по срав-
нению с апрепитантом (разница в риске рвоты – 9,2 %; 
95 % ДИ 2,3–20,7 %). Общая частота полных ответов 
была выше в группе NEPA (Акинзео®) (64,9 %), чем  
в группе апрепитанта (54,1 %) [26].

Представляем клинический случай пациентки  
с диагнозом рака молочной железы, получавшей 
Акинзео® на фоне неоадъювантной ХТ.

Клиническое наблюдение. Пациентка, 54 лет, 
обратилась в клинику с диагнозом «рак левой молоч-
ной железы сТ3N1M0сM0, люминальный B HER2-
отрицательный суррогатный подтип». После прове-
дения мультидисциплинарного консилиума определена 
тактика лечения. На 1-м этапе пациентке проведено 
4 цикла 1-го блока неоадъювантной ХТ по схеме ddАС 
(дозоинтенсивный режим 1 раз в 14 дней, являющийся 
высокоэметогенным). Далее проведено 4 цикла 2-го блока 
в режиме: доцетаксел 75 мг/м2 1 раз в 3 нед. На фоне нео-
адъювантной ХТ по схеме ddAC пациентка получала 
Акинзео® + пероральный дексаметазон. Отмечен полный 
контроль синдрома ТиР. Пациентка была полностью ком-
плаентна при приеме дексаметазона во 2–4-й дни курса, 
схему приема антиэметиков охарактеризовала как удоб-
ную и простую. 25.05.2023 выполнена мастэктомия по 
Маддену слева (ypT1сN0). В настоящее время пациентка 
получает адъювантную гормонотерапию и курс после-
операционной дистанционной лучевой терапии.

ЗАКЛюЧЕНИЕ
Развитие синдрома ТиР во время или после 1-го ци-

кла ХТ является предиктивным фактором развития дан-
ного синдрома при последующих циклах [27]. Таким 
образом, наиболее эффективные антиэметики с профи-
лактической целью следует назначать с 1-го курса про-
тивоопухолевой терапии, чтобы минимизировать 
риск возникновения синдрома ТиР. 

Разработанный как первый комбинированный про-
тиворвотный препарат, Акинзео® демонстрирует удоб-
ный подход к блокаде 2 наиболее важных молекулярных 
мишеней (субстанция P/NK

1
 и серотонин/5-HT

3
), свя-

занных с развитием синдрома ТиР на фоне ХТ. При 
этом удобство в его применении и доказанная клини-
ческая эффективность являются важнейшими пока-
зателями целесообразности назначения данного пре-
парата в рутинной клинической практике.
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