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Введение
PARP-ингибиторы прочно заняли место в стандартах 

терапии BRCA1/2-ассоциированных опухолей молочной 
железы, поджелудочной железы, рака яичников, рака 
предстательной железы. Показания к применению про-
должают расширяться. На сегодняшний день в мире 
зарегистрированы четыре препарата данной группы: 
олапариб, талазопариб, рукапариб и нирапариб. PARP-

ингибиторы используются в качестве поддерживающей 
терапии впервые выявленного рака яичников и реци-
дива заболевания при платиночувствительной болезни 
[1–5]. При раке поджелудочной железы олапариб за-
регистрирован в качестве поддерживающей терапии 
у пациентов без признаков прогрессирования на пла-
тиносодержащих режимах [6]. При кастрационно-рези-
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РЕЗЮМЕ
В течение последних лет ингибиторы PARP успешно применяются в лечении BRCA-ассоциированного метастатического рака 
молочной железы. Новым показанием для применения олапариба стала адъювантная терапия раннего и местнораспространенного 
HER 2-отрицательного рака молочной железы высокого риска с герминальными мутациями генов BRCA1/2. В данной публикации 
освещены результаты обновленного анализа исследования OlympiA, изменившие клиническую практику. Адъювантная терапия 
олапарибом в течение 1 года значимо повысила показатели выживаемости: так, iDFS достигла 82,7 % против 75,4 % в контрольной 
группе, а ОВ – 89,8 % против 86,4 % соответственно. Лечение обладает благоприятным профилем безопасности и не снижает качество 
жизни. Несмотря на впечатляющие результаты, исследование OlympiA порождает множество вопросов о возможностях интеграции 
PARP-ингибиторов в современные стандарты лечения раннего РМЖ. Основные спорные моменты и возможные пути их разрешения 
рассмотрены в данном обзоре.
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SUMMARY
PARP inhibitors have been successfully used in the treatment of BRCA-associated metastatic breast cancer in recent years. Adjuvant 
therapy for gBRCAm carriers with HER 2-negative high-risk early-stage breast cancer has become a new indication for the use of olaparib. 
This publication highlights the results of an updated analysis of the OlympiA trial that has changed clinical practice. Adjuvant treatment 
with olaparib for 1 year significantly increased survival rates. Four-year IDFS for the olaparib group was 82.7 % vs 75.4 % for placebo group. 
Four-year OS was 89.8 % in the olaparib group and 86.4 % in the placebo group. The treatment has a favorable safety profile and does 
not reduce quality of life. Despite impressive results the OlympiA study raises many questions about the possibilities of integrating PARP 
inhibitors into modern standards for the treatment of early breast cancer. The main points of contention and possible ways to resolve 
them are discussed in this review.
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стентном метастатическом раке предстательной железы 
ингибиторы PARP показаны к применению в качестве 
монотерапии как при наличии мутаций BRCA1/2, так 
и при наличии мутаций других генов гомологичной 
рекомбинации ДНК (homologous recombination repair, 
HRR), а комбинации с НГП применяются вне зависи-
мости от наличия мутаций [7, 8].

В лечении рака молочной железы (РМЖ) ис-
пользуются два препарата – олапариб и талазопа-
риб. До недавнего времени показания были ограни-
чены терапией метастатического HER2-негативного 
BRCA-ассоциированного РМЖ. В рандомизирован-
ных исследованиях III фазы OlympiAD (олапариб) [9] 
и EMBRACA (талазопариб) [10] PARP-ингибиторы 
превзошли по эффективности монохимиотерапию 
по выбору врача, значимо повысив медиану выжива-
емости без прогрессирования (в исследованиях ОР = 
0,58 и 0,65 соответственно), демонстрируя преиму-
щества относительно качества жизни вне зависимости 
от подтипа РМЖ. К тому же на фоне терапии PARP-
ингибиторами отмечена рекордная частота объективных 
ответов, зарегистрированных примерно у 60 % больных. 
Наибольший выигрыш отмечен в подгруппах с вис-
церальными метастазами и поражением центральной 
нервной системы. Такие высокие результаты терапии 
при метастатическом раке послужили основой для из-
учения PARP-ингибиторов при раннем РМЖ.

Исследование	OlympiA.	Эффективность	олапариба	
при	раннем	BRCA-ассоциированном	РМЖ

В 2021 году опубликованы первые результаты ис-
следования OlympiA [11], изменившие стандарты тера-
пии раннего BRCA-ассоциированного рака молочной 
железы (РМЖ). В исследование III фазы включались 
пациенты с HER2-негативным BRCA1/2-ассоцированным 
раком молочной железы высокого риска, завершившие 
стандартное лечение по поводу ранней стадии болезни. 
Рандомизация производилась в пропорции 1 : 1 в группы 
терапии олапарибом или плацебо. Основной целью ис-
следования было оценить выживаемость без инвазивного 
заболевания (iDFS), что определялось временем от ран-
домизации до развития одного из следующих событий: 
выявление отдаленных метастазов, локорегионарный 
рецидив инвазивного рака, диагностированный ипси-
латеральный инвазивный РМЖ, контралатеральный 
инвазивный РМЖ, метахронный рак другой локализа-
ции, смерь от любой причины. Вторичные конечные 
точки включали оценку выживаемости без отдаленных 
метастазов, общую выживаемость (ОВ) и безопасность 
с оценкой качества жизни.

Все пациенты до начала лечения в исследовании 
должны были завершить локальное лечение: хирурги-
ческое и по показаниям лучевую терапию (допускал-
ся интервал 2–12 недель от окончания радиотерапии 
до начала адъювантной терапии олапарибом) и полу-
чить как минимум шесть циклов нео- или адъювантной 
химиотерапии, содержащей антрациклины, таксаны 
или оба класса препаратов. Допускалось использование 

препаратов платины. Эндокринотерапия и профилакти-
ческая терапия бисфосфанатами назначалась согласно 
локальной практике.

В исследование включались пациенты из групп небла-
гоприятного прогноза заболевания с трижды негативным 
раком молочной железы (ТН РМЖ) и с люминальным 
HER2-негативным РМЖ, у которых высокий риск реци-
дива определялся по специально разработанной шкале 
CPS + EG (прил. 1).

Авторы исследования определили четыре группы па-
циентов высокого риска:

• пациенты с ТН РМЖ, не достигшие полной патомор-
фологической регрессии опухоли после проведенной 
неоадъювантной химиотерапии (НАХТ);

• пациенты с ТН РМЖ после хирургического лечения 
без НАХТ с патологоанатомическим размером опухоли 
более 2 см и (или) наличием метастазов в регионарных 
лимфатических узлах;

• пациенты с люминальным HER2-негативным под-
типом опухоли, не достигшие полной патоморфоло-
гической регрессии после НАХТ и имеющие 3 балла 
и более по шкале CPS + EG (прил. 1);

• пациенты с люминальным HER2-негативным подти-
пом опухоли после хирургического лечения без НАХТ 
с морфологически доказанным метастатическим по-
ражением четырех и более лимфоузлов.

Дополнительно проводилась стратификация по сур-
рогатному подтипу опухоли (ТН или люминальный 
HER2-негативный), варианту химиотерапии (НАХТ или 
адъювантная), наличию терапии препаратами платины 
в анамнезе.

С июня 2014 года было рандомизировано 1835 боль-
ных, из них 1815 пациентов получили хотя бы один цикл 
терапии в рамках клинического исследования. Пациенты 
исследовательской группы получали терапию олапарибом 
в дозе 300 мг дважды в сутки в течение 1 года. В контроль-
ной группе пациенты получали плацебо, так же дважды 
в день на протяжении года.

Результаты	исследования
На момент публикации первых результатов [11] ме-

диана наблюдения составила 2,5 года. Характеристики 
пациентов в двух рукавах исследования были сбаланси-
рованными. У большинства больных опухоли имели ТН 
подтип. Чаще наблюдались мутации гена BRCA1 (72,3 %). 
Число пациентов, получавших НАХТ и адъювантную 
терапию, распределилось поровну. В абсолютном боль-
шинстве (93,7 %) наблюдений терапия включала и антра-
циклины, и таксаны, 26,5 % больных получили препараты 
платины, преимущественно в неоадъювантных режимах 
химиотерапии. Характерной для BRCA-ассоциированных 
опухолей была медиана возраста пациентов, которая 
составила 42 года в группе терапии олапарибом и 43 – 
в контрольной.

Адъювантная терапия олапарибом привела к впечатля-
ющему улучшению выживаемости без инвазивного рака: 
абсолютные различия в 3-летней iDFS составили 8,8 % 
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в пользу олапариба (85,9 % против 
77,1 %; ОР = 0,58; 99,5 % ДИ: 0,41–
0,82; p < 0,001). Показатели выжи-
ваемость без отдаленных метастазов 
также имели достоверное преиму-
щество в группе исследовательско-
го препарата и были на 7,1 % выше, 
чем в контрольной группе (87,5 % 
против 80,4 %; ОР = 0,57; 99,5 % 
ДИ: 0,39–0,83; p < 0,001) [11]. При 
первом анализе показатели 3-летней 
общей выживаемости статистически 
значимых различий не достигли, од-
нако терапия олапарибом снизила 
риск смерти на 32 % по сравнению 
с терапией плацебо.

Ожидаемо нежелательные яв-
ления значимо чаще отмечались 
в группе лечения олапарибом: 25 % 
больных потребовалась редукция 
дозы препарата, однако стоит от-
метить, что в контрольной группе 
доза плацебо также редуцирова-
лась в 5,2 % наблюдений. Самыми 
частыми нежелательными явлени-
ями терапии олапарибом выше III 
степени явились: анемия (8,7 %), 
нейтропения (4,8 %), лейкопения 
(3,0 %), астения (1,8 %) и лимфопе-
ния (1,2 %). Переливание компонен-
тов крови потребовалось 53 (5,8 %) 
больным в когорте олапариба и 8 
(0,9 %) пациенткам в контрольной 
группе. Важно отметить, что частота 
развития миелодиспластического 
синдрома (МДС) и острого миело-
идного лейкоза (ОМЛ) в двух груп-
пах не отличалась (0,2 % – в группе 
олапариба, 0,3 % – в группе плацебо).

Досрочно, в связи с развившими-
ся НЯ, лечение прекратили 90 (9,9 %) 
больных исследовательской группы 
и 38 (4,2 %) больных контрольной. 
Несмотря на различия в переноси-
мости лечения, показатели качества 
жизни больных двух групп остава-
лись высокими весь период наблю-
дения и не имели статистических 
различий.

На основании полученных резуль-
татов в марте 2022 года FDA (Food 
and Drug Administration – Управление 
по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов 
США) одобрило применение олапа-
риба для адъювантной терапии ран-
него BRCA-ассоциированного HER2-
негативного РМЖ.

Рисунок 1. Исследование OlympiA. Выживаемость без признаков инвазивного заболевания.

Рисунок 2. Исследование OlympiA. Общая выживаемость.

В 2022 году были представлены более зрелые результаты исследования 
OlympiA [12, 13], подтвердившие значимость проведения адъювантной терапии 
олапарибом у больных группы высокого риска. Так 4-летняя выживаемость 
без инвазивного заболевания в группе терапии олапарибом составила 82,7 % 
против 75,4 % в группе плацебо (абсолютная разница – 7,3 %; снижение риска 
развития инвазивного рака или смерти 37 % – ОР = 0,63; 95 % ДИ: 0,50–0,78) 
(рис. 1). Сохранялось значимое снижение риска развития отдаленных метаста-
зов: 86,5 % против 79,1 % (разница 7,4 %; 95 % ДИ: 3,6–11,3 %) соответственно. 
При более длительном наблюдении различия в общей выживаемости достигли 
статистической значимости, зафиксировано снижение риска смерти на 32 %, 
4-летняя ОВ составила 89,8 и 86,4 % соответственно (ОР = 0,68; 98,5 % ДИ: 
0,47–0,97; р = 0,009) (рис. 2). Запланированный подгрупповой анализ про-
демонстрировал преимущества терапии олапарибом по всем оцениваемым 
показателям, включая и общую выживаемость, для всех подгрупп пациентов 
независимо от молекулярно-генетического подтипа, характера химиотерапии 
(неоадъювантная или адъювантная) и типа мутации (BRCA1 или BRCA2). 
Новых сигналов по безопасности получено не было.

Отдельного внимания заслуживают данные о развитие метахронных 
опухолей у больных, принявших участие в исследовании. Частота развития 
контралатерального инвазивного РМЖ была сопоставима в двух когортах: 
15 (1,6 %) наблюдений в группе терапии олапарибом и 18 (2 %) – в группе 
применения плацебо. Однако стоит учитывать, что у 75 % включенных па-
циенток была выполнена профилактическая мастэктомия второй молочной 
железы и достоверно судить о рисках контралатерального рака не пред-
ставляется возможным.
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Что касается других метахронных опухолей, частота 
их развития была вдвое выше в контрольной группе. 
Опухоли других локализаций за период наблюдения 
были диагностированы у 23 (2,5 %) больных, полу-
чавших плацебо, в то время как в исследовательской 
группе это число составило 11 (1,2 %). Эти данные, 
конечно, требуют дальнейшего наблюдения и анализа, 
но уже сейчас мы можем говорить о возможности с по-
мощью терапии олапарибом снижать риск развития 
метахронных опухолей, характерных для носителей 
мутаций генов BRCA1/2.

Наличие gBRCA-мутаций при РМЖ сопряжено 
с повышенным риском метастатического поражения 
центральной нервной системы (ЦНС). Показано, что 
частота поражения ЦНС при BRCA1-ассоциированном 
раке достигает 44 % в общей популяции и возрастает 
до 55 % при трижды негативном подтипе [14]. В ис-
следовании OlympiA продемонстрировано значимое 
снижение частоты отдаленного метастазирования, в том 
числе снижение частоты метастатического поражения 
ЦНС: в группе терапии олапарибом – 24 пациента (2,6 %), 
в контрольной группе – 38 (4,2 %), что является чрез-
вычайно важным с точки зрения прогноза дальнейшего 
течения заболевания.

Обсуждение
Результаты исследования OlympiA меняют реальную 

клиническую практику. Адъювантная терапия олапари-
бом в течение 1 года позволяет повысить эффективность 
терапии раннего и местнораспространенного РМЖ для 
носителей герминальных мутаций BRCA1/2 с высоким 
риском прогрессии. Одним из важных выводов, который 
мы должны сделать, является необходимость расширения 
тестирования на носительство мутаций при рРМЖ. На-
личие мутаций BRCA1/2 при метастатическом РМЖ уже 
давно перестало нести исключительно прогностическое 
значение, определяя чувствительность к высокоэффек-
тивной терапии PARP-ингибиторами. При раннем же 
раке выявление герминальных мутаций BRCA1/2 долгое 
время определяло лишь тактику хирургического лече-
ния и объем профилактических мероприятий [15, 16]. 
Теперь мы осознаем особую важность тестирования 
у пациенток, которые потенциально могут получить 
преимущества от назначения олапариба в адъювантном 
режиме. Вероятно, следует тестировать всех пациентов 
с HER-негативным рРМЖ, подходящих по критериям 
включения в исследование OlympiA, а предпочтение 
следует отдавать методу секвенирования нового поколе-
ния NGS (next generation sequencing, NGS). К сожалению, 
доступность тестирования остается проблемой в боль-
шинстве стран мира: так, по опубликованным данным, 
около половины пациенток с рРМЖ, имеющих показа-
ния, не тестируются на носительство наследственных 
мутаций [17–21].

Несмотря на впечатляющие результаты, исследование 
OlympiA порождает множество вопросов о возможностях 
интеграции PARP-ингибиторов в современные стандарты 
лечения раннего РМЖ.

Пожалуй, самый очевидный и обсуждаемый – «пост-
неоадъювантная» терапия капецитабином. На момент 
инициации исследования OlympiA терапия капецитаби-
ном не являлась стандартом адъювантной терапии для 
пациенток с ТН РМЖ, не достигших полного лечебного 
патоморфоза опухоли после проведенной неоадъювант-
ной химиотерапии и дизайн исследования не допускал 
проведение адъювантной терапии капецитабином.

В исследовании CREATE-X [22] доказано значимое 
улучшение показателей безрецидивной (ОР = 0,58) и об-
щей выживаемости (ОР = 0,52) у больных ТН РМЖ без 
полного патоморфологического регресса опухоли после 
НАХТ, получавших «постнеоадъювантную» терапию 
капецитабином. Важно отметить, что исследование 
имело несколько лимитирующих факторов: небольшое 
число рандомизированных пациенток с ТН РМЖ – 296 
человек исключительно азиатской этнической принад-
лежности; не допускалась предшествующая терапия пре-
паратами платины. Опубликованный позже, в 2022 году, 
метаанализ 13 исследований (15 993 пациентки) доказал 
значимость адъювантной терапии капецитабином при 
ТН РМЖ в отношении снижения риска прогрессирова-
ния (ОР = 0,89) и смерти (ОР = 0,83) вне зависимости 
от этнической принадлежности. Однако ни в одном 
из представленных исследований не анализировалась 
подгруппа больных – носителей наследственных му-
таций BRCA1/2 [23].

В своих комментариях-рассуждениях авторы иссле-
дования OlympiA и ряд авторов, освещающих данный 
вопрос, ссылаются на результаты исследований при 
метастатическом РМЖ. Так в исследованиях OlympiAD 
(олапариб) и EMBRACA (талазопариб) эффективность 
терапии PARP-ингибиторами значимо превосходила 
эффективность монохимиотерапии по выбору врача, 
при этом около 45 % больных из контрольной группы 
в качестве терапии выбора получали капецитабин [9, 10]. 
К тому же имеются данные, что опухоли с базальнопо-
добным подтипом ТН рака нечувствительны к адъювант-
ной терапии капецитабином. Именно данный подтип 
ТН рака чаще развивается у носителей мутаций BRCA. 
В исследовании GEICM/CIBOMA [24] предполагалась 
обязательная стратификация на базальный и небазаль-
ный варианты ТН рРМЖ на основе ИГХ определения 
цитокератинов 5/6 и рецептора эпидермального факто-
ра роста. Адъювантная терапия капецитабином после 
проведенной стандартной нео-/адъювантной химиоте-
рапии значимо снизила риск рецидива болезни лишь 
в группе небазального подтипа (ОР = 0,53), в то время 
как в группе с базальным вариантом не имела эффек-
тивности (ОР = 0,94).

На основании вышеизложенных фактов авторы де-
лают выбор в пользу адъювантного назначения именно 
олапариба в качестве патогенетического лечения при 
BRCA-ассоциированном рРМЖ, а эти данные и мнение 
экспертов нашли отражение в международных рекомен-
дациях [25]. Более благоприятный профиль безопасности 
также дает преимущество терапии олапарибом над ка-
пецитабином. На сегодняшний день мы не располагаем 
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данными о безопасности совместного применения ка-
пецитабина и олапариба, в связи с чем использование 
данной комбинации возможно лишь в рамках клинических 
исследований.

Адъювантная терапия олапарибом была эффективна 
вне зависимости от рецепторного статуса опухоли. Что 
касается пациентов с люминальным HER2-негативным 
подтипом опухоли, в исследовании OlympiA они пред-
ставлены малой группой – лишь 17,8 %. Ориентируясь 
на показатели 3-летней iDFS – 77 % в группе плацебо (что 
гораздо ниже, чем в других исследованиях адъювантной 
терапии при люминальном HER2-негативном подтипе), 
можно сделать вывод о том, что благодаря разработан-
ной системе CPS + EG (прил. 1) авторами была отобрана 
действительно группа высокого риска.

В качестве еще одной дополнительной опции адъ-
ювантной терапии люминального HER2-негативного 
рРМЖ на сегодняшний день мы располагаем результа-
тами исследования MonarchE [26], результаты которого 
также изменили клиническую практику. Адъювантная 
терапия абемациклибом в течение 2 лет на фоне стан-
дартной эндокринотерапии продемонстрировала явные 
преимущества над стандартной эндокринотерапией 
относительно выживаемости без инвазивной болезни. 
Абсолютная разница в 4-летних показателях iDFS до-
стигла 6,4 % и составила 85,8 % в группе абемацикли-
ба против 79,4 % в контрольной (ОР = 0,65; 95 % ДИ: 
0,578–0,762; р < 0,0001). Данные по общей выживае-
мости еще незрелые и при последнем анализе досто-
верных различий не достигли, что является основным 
предметом дискуссии относительно целесообразности 
включения абемациклиба в стандарты лечения рРМЖ. 
Несомненно, представляется интересным подгруппо-
вой анализ эффективности терапии абемациклибом 
у носителей герминальных мутаций BRCA1/2, но, к со-
жалению, дизайн исследования не предполагал страти-
фикации по данному признаку [27]. При этом ряд работ, 
посвященных лечению метастатического люминального 
HER2-негативного РМЖ, определяют наличие мутаций 
gBRCA2 как фактор, снижающий чувствительность 
к терапии ингибиторами CDK4/6, к которым относится 
абемациклиб [28–30].

Таким образом, на сегодняшний день выбор тактики 
дополнительной адъювантной терапии раннего gBRCA-
ассоциированного люминального HER2-негативного 
РМЖ (олапариб или абемациклиб) ложится на плечи 
клинициста. Совместное применение абемациклиба 
и олапариба не изучено и не рекомендовано в связи 
с высоким риском токсических осложнений, к тому же 
эффективность такой комбинации вызывает большие 
сомнения. Так, N. Tung и Judy E. Garber, в своем обзоре 
[31] предлагают следующее теоретическое обоснова-
ние: механизм действия ингибиторов CDK4/6 связан 
с арестом клеточного цикла на этапе G1/S-фазы, что 
не позволяет клетке войти в фазу S, которая критиче-
ски важна для реализации эффекта PARP-ингибиторов, 
вызывающих двухнитевые разрывы ДНК в процессе 
деления клеточного ядра.

С точки зрения практикующего врача, было бы ин-
тересно расширить когорту с ГР+ HER2 рРМЖ. В чис-
ленном эквиваленте таких пациентов больше, и они 
представляют очень разнородную группу. Так, опухоли 
с низкой экспрессией РЭ (экспрессией ниже 10 %) фор-
мально относится к ГР+-подгруппе, однако мы не пред-
полагаем высокой эффективности эндокринотерапии, 
а по прогнозу и ответу на химиотерапию такие опухо-
ли более соответствуют трижды негативному варианту 
[32–34]. Возможно, при данных ИГХ-характеристиках 
следовало применять критерии включения как при ТН 
РМЖ. Клинический интерес также представляет группа 
люминального HER2-негативного рРМЖ с поражением 
от 1 до 3 лимфоузлов: такие пациентки подлежат хирур-
гическому лечению на первом этапе, и мы не располагаем 
данными об индивидуальной чувствительности опухоли 
к системной терапии.

Что касается продолжительности лечения, эмпири-
чески был выбран 1 год терапии олапарибом. Однако 
мы знаем, что исследования при раке яичников (напри-
мер, SOLO-1, PRIMA [35, 36]) предполагали терапию 
как минимум в течение 2 лет или до прогрессирования 
болезни. Конечно, риски прогрессирования при раке 
яичников значимо выше и пролонгированная терапия 
чаще приводила к развитию тяжелых нежелательных 
явлений, таких как МДЛ и ОМЛ. С другой стороны, 
поданализ исследования OlympiA показал не толь-
ко снижение риска прогрессии РМЖ, но и значимое 
снижение рисков развития метахронных опухолей 
и поражения ЦНС, что может стать точкой роста для 
исследований с более продолжительным применением 
PARP-ингибиторов.

И последний, но не по значимости для врача и па-
циента, вопрос связан с переносимостью препарата. 
Как и ожидалось, лечение было сопряжено с развитием 
ряда нежелательных явлений, также следует учиты-
вать, что все пациенты до рандомизации получили 
не менее 6 циклов нео-/адъювантной химиотерапии. 
Тем не менее приверженность терапии в исследовании 
оказалась высокой: так, минимум 11 месяцев лечения 
из 12 запланированных завершили 76 % больных ко-
горты олапариба, что сравнимо с 82 % из контрольной 
группы (плацебо).

Наиболее частыми причинами отмены терапии ста-
ли тошнота и анемия. Выраженная тошнота чаще со-
провождала первые циклы терапии и регрессировала 
по частоте и степени в ходе лечения. До начала терапии 
следует обсудить с пациентами риски возникновения 
и пути преодоления данного вида токсичности, реко-
мендовать антиэметогенную терапию и адаптировать 
схему для пациента. Показано, что прием олапариба 
после небольшого перекуса позволяет облегчить тош-
ноту и снизить риск рвоты [37]. Авторами исследования 
разработан также алгоритм коррекции анемии. Показано 
прервать прием олапариба до восстановления уровня 
гемоглобина выше 9,5 г/дл. Если интервал превышал 
2 недели, доза олапариба редуцировалась до 250 мг 2 
раза в сутки. Лечение полностью завершали, если для 
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поддержания уровня Hgb выше 9,5 г/дл требовались 
повторяющиеся переливания эритроцитарной массы. 
Благодаря такому подходу переливание компонентов 
крови потребовались 58 (5,8 %) больным из группы те-
рапии олапарибом и 8 (0,9 %) – из контрольной группы 
[11 + Supplementary Table S 15A; https://doi.org/10.1016/j.
annonc.2022.09.159].

Заключение
Исследование OlympiA доказало значимость адъю-

вантного применения олапариба для больных gBRCA-
ассоциированным HER2-негативным рРМЖ группы 
высокого риска. Терапия в течение 1 года позволила до-
стоверно снизить риск рецидива заболевания, развития 
отдаленных метастазов, в том числе в ЦНС, сократить 
частоту метахронных опухолей, что в итоге трансфор-
мировалось в значимое улучшение показателей общей 
выживаемости. Предсказуемый и управляемый профиль 

безопасности обеспечил высокий уровень приверженно-
сти терапии, не отразившись на качестве жизни пациентов.

Герминальные мутации генов BRCA1 и BRCA2 обна-
руживаются примерно у 5 % больных раком молочной 
железы, среди пациенток с семейным анамнезом РМЖ 
и РЯ частота возрастает до 30 %. Такие опухоли чаще 
обладают агрессивными характеристиками и имеют не-
благоприятный прогноз, но в то же время отличаются 
чувствительностью к химиотерапии, высокой частотой 
достижения полных патоморфологических регрессий 
на фоне проведения неоадъювантного лечения. В реальной 
клинической практике число больных, которым будет по-
казана адъювантная терапия олапарибом в соответствии 
с критериями включения в исследование, будет относитель-
но невелико, но именно для этой группы пациентов уже 
сегодня мы можем значимо повысить шансы на излечение. 
Важным шагом на пути к реализации этой цели является 
своевременное генетическое тестирование.
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Приложение 1 
Система CPS + EG [38]

Система оценки риска рецидива заболевания, основанная на клинико-патологической стадии болезни, учитываю-
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неоадъювантной химиотерапии, E – статус рецепторов эстрогена, G – степень полиморфизма ядер.

Таблица 1
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стадия Балл Опухолевый маркер Балл
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IIa 0 I 0 G3 1

IIb 1 IIa 1

IIIa 1 IIb 1

IIIb 2 IIIa 1

IIIc 2 IIIb 1

IIIc 2

Показатели выживаемости при раннем и местнораспространенном РМЖ коррелируют с количеством баллов по шкале CPS + EG.

Таблица 2
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2 87 (82–91) 96 (91–98)

3 79 (72–84) 88 (83–92)

4 63 (54–70) 72 (64–79)

5 43 (29–56) 57 (42–70)

6 22 (3–51) 22 (3–51)
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