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Введение
По данным проекта GLOBOCAN (база данных по он-

козаболеваниям Международного агентства исследований 
рака и ВОЗ), в 2020 году во всем мире было выявлено 
более 430 тыс. пациентов с впервые диагностированным 
почечноклеточным раком (ПКР). В структуре онкологи-
ческой заболеваемости взрослого населения ПКР занима-
ет 14-е место. К 2040 году заболеваемость раком почки 
в мире увеличится на 53 % [1]. По данным А. Д. Каприна 
«Состояние онкологической помощи населению России 
в 2021 году», в России в 2021 году выявлен 20 701 новый 
случай ПКР, в 20 % случаев – уже на IV стадии заболева-
ния [2]. Большинство случаев ПКР выявляются случайно, 
при визуализации других органов и систем с помощью 
МРТ, КТ или УЗИ. Только у 10 % пациентов определяется 
классическая триада симптомов (гематурия, боль в боку, 
пальпируемая опухоль) на момент диагностики [3].

Исследование CLEAR
С самого начала изучения распространенный ПКР был 

серьезным вызовом для клиницистов ввиду малой эффек-
тивности цитотоксической химиотерапии [4]. Настоящим 
прорывом в лечении стало появление таргетной терапии, 
а в последствии – и иммунотерапии, которая позволила 
добиться существенно лучших результатов лечения [5]. 
В настоящий момент именно комбинированные режимы 
антиангиогенных и иммунотерапевтических препаратов ста-
ли стандартом терапии первой линии метастатического ПКР.

Одним из новых терапевтических режимов метастати-
ческого ПКР является комбинация ленватиниба с пембро-
лизумабом, эффективность которой была подтверждена 
в исследовании СLEAR [6]. В многоцентровое рандоми-
зированное исследование III фазы были включены 1069 
пациентов с распространенным ПКР, ранее не получавших 
противоопухолевое лечение, и рандомизированы на три 
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группы: для проведения терапии ленватинибом в комбина-
ции с пембролизумабом (355 человек), либо ленватинибом 
в комбинации с эверолимусом  (357 человек), либо суни-
тинибом (357 человек). Первичной конечной точкой была 
определена выживаемость без прогрессирования (ВБП), 
вторичными конечными точками – общая выживаемость 
(ОВ) и безопасность.

Комбинация ленватиниба с пембролизумабом показа-
ла статистически значимую эффективность в сравнении 
с монотерапией сунитинибом по выживаемости без про-
грессирования: 23,9 месяца против 9,2 соответственно, 
отношение рисков прогрессирования заболевания или 
смерти составило 0,39, 95 % доверительный интервал 
(ДИ): 0,32–0,49; р < 0,001. В подгрупповом анализе ВБП 
отмечалось преимущество комбинированного режима 
перед монотерапией независимо от группы прогноза, ко-
личества органов с метастазами, наличия нефрэктомии 
в анамнезе или саркоматоидного компонента.

Общая выживаемость была также выше в группе лен-
ватиниба и пембролизумаба, чем в группе сунитиниба 
(ОР = 0,66; 95 % ДИ: 0,49–0,88; р = 0,005). Комбинация 
ленватиниба и эверолимуса не приводила к увеличению 
общей выживаемости по сравнению с сунитинибом (ОР = 
1,15; 95 % ДИ: 0,88–1,50; р = 0,300) и далее не рассмат-
ривается. Ни в группе ленватиниба с пембролизумабом, 
ни в группе сунитиниба медиана ОВ достигнута не была, 
требуется более длительный период наблюдения. В каче-
стве последующего противоопухолевого лечения пациен-
ты в группе ленватиниба с пембролизумабом получали 
антиангиогенную терапию (30,4 %), ингибиторы иммун-
ных контрольных точек PD‑1/PDL‑1 (8,2 %), ингибиторы 
mTOR, CTLA4 (по 2,8 %). В группе сунитиниба 43,1 % 
пациентов получили ингибиторы иммунных контрольных 
точек PD‑1/PDL‑1, 33,6 % – антиангиогенную терапию, 
по 5,0 % – ингибиторы mTOR, CTLA4.

Частота объективных ответов в группе ленватиниба 
и пембролизумаба достигла 71,0 % (95 % ДИ: 66,3–75,7), 
в группе сунитиниба – 36,1 % (95 % ДИ: 31,2–41,1). Частота 
полных ответов в группе комбинированного лечения со-
ставила 16,0 %, в группе монотерапии сунитинибом – 4,2 %. 
У 20,9 % пациентов благоприятного прогноза в группе лен-
ватиниба и пембролизумаба регистрировался полный ответ.

Прогрессия заболевания (увеличение на 20 % и более 
суммы диаметров основных очагов [более 5 мм]; появление 
одного или нескольких новых очагов), как первичный ответ 
на терапию, наблюдалась только у 5,4 % пациентов в груп-
пе ленватиниба и пембролизумаба и у 14,0 % – в группе 
сунитиниба. Медиана длительности терапии комбинацией 
ленватиниба с пембролизумабом составила 17 месяцев 
(95 % ДИ: 0,1–39,1), медиана длительности ответа – 25,8 
месяца (95 % ДИ: 22,1–27,9). Данные результаты были 
получены при медиане наблюдения 26,7 месяца.

При более длительном наблюдении (медиана 33,7 меся-
ца) сохраняется преимущество комбинации ленватиниба и 
пембролизумаба перед монотерапией сунитинибом по по-
казателям: выживаемость без прогрессирования – 23,3 
месяца (95 % ДИ: 20,8–27,7) в группе комбинированного 
лечения и 9,2 месяца (6,0–11,0) в группе сунитиниба (от-

ношение риска прогрессирования заболевания или смерти 
составило 0,42; 95 % ДИ: 0,34–0,52); общей выживаемости: 
медиана ОВ выше в группе ленватиниба и пембролизумаба 
по сравнению с группой сунитиниба (отношение рисков 
смерти составило 0,72, 95 % ДИ: 0,55–0,93), отмечалось 
увеличение частоты полных ответов до 17,2 % [7].

Частота нежелательных явлений III степени и более 
составила 82,4 % в группе ленватиниба и пембролизумаба, 
71,8 % – в группе сунитиниба. Однако отмена терапии из-
за развития нежелательных явлений была сопоставима: 
13,4 % в группе ленватиниба и пембролизумаба и 14,4 % 
в группе сунитиниба. Полную дозу (20 мг) ленватиниба 
получали 31,0 % пациентов, в 68,8 % случаев доза ленва-
тиниба была редуцирована из-за развития нежелатель-
ных явлений. Медиана дозы ленватиниба в комбинации 
с пембролизумабом составила 14 мг. Наиболее частые 
нежелательные явления III степени тяжести и выше, ко-
торые встречались с частотой 10 % и более, включали 
артериальную гипертензию, диарею и повышение уровней 
липазы. Артериальная гипертензия III степени и выше 
была отмечена у 27,6 % пациентов в группе ленватиниба 
и пембролизумаба и 18,8 % – в группе сунитиниба [6].

Артериальная гипертензия на фоне терапии 
антиангиогенными препаратами

До 32 % всего взрослого населения в развитых стра-
нах страдает от артериальной гипертензии. Известно, 
что среди пациентов как проходящих лечение по поводу 
онкологического заболевания в настоящий момент, так 
и пролеченных от злокачественного новообразования ранее, 
распространенность артериальной гипертензии выше, чем 
в общей популяции [8–10]. При этом достоверно извест-
но, что артериальная гипертензия и кардиоваскулярные 
заболевания напрямую увеличивают смертность от всех 
причин как у онкологических пациентов, так и в общей 
популяции [11, 12].

Выделяют эссенциальную (первичную) артериальную 
гипертензию и вторичную (симптоматическую) артери-
альную гипертензию, которая может быть обусловлена 
как противоопухолевым лечением, так и самим онколо-
гическим процессом. Эссенциальная гипертензия более 
распространена у пациентов с онкологическими заболе-
ваниями. В первую очередь это связано с общими факто-
рами риска рака и АГ: хроническая болезнь почек (ХБП), 
курение, сахарный диабет, ожирение.

Вторичная артериальная гипертензия возникает на фоне 
существующего онкологического процесса и либо напря-
мую провоцируется основным заболеванием (рак почки, 
нейроэндокринные опухоли, адренокортикальный рак), 
либо противоопухолевым лечением (антиангиогенные пре-
параты, химиотерапия, лучевая терапия на определенные 
зоны). Механизм развития АГ на фоне антиангиогенных 
препаратов активно изучается. В настоящий момент при-
нято считать, что он реализуется через нарушение баланса 
между вазоконстрикторами и вазодилататорами, повышение 
общего сосудистого сопротивления, повреждение почечных 
сосудистых структур и нарушения регуляции ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы (РААС) [13–15].
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Согласно современным кардиологическим критери-
ям артериальной гипертензией считается повышение 
систолического артериального давления (САД) выше 
140 мм рт. ст. и (или) диастолического артериального 

давления (ДАД) выше 90 мм рт. ст., при этом оптималь-
ным артериальным давлением считается САД ниже 
120 мм рт. ст. и ДАД ниже 90 мм рт. ст., а САД от 120 
до 140 и ДАД от 80 до 89 считается нормальным или 
высоким нормальным АД [12]. Степень тяжести АГ 
у онкологических пациентов оценивается по критериям 
CTCAE (общие критерии токсичности Национального 
института рака США, National Cancer Institute's Common 
Toxicity Criteria for Adverse Events). Актуальная пятая 
версия определяет повышение САД 120–139 мм рт. ст. 
или ДАД 80–89 мм рт. ст. как токсичность I степени. 
Токсичность II степени определяется как повышение 
САД до 140–159 мм рт. ст. или ДАД до 90–99 мм рт. ст. 
или рецидивирующее / персистирующее повышение АД 
после назначения лекарственного препарата на более 
20 мм рт. ст. в течение 24 часов, но выше 140/90 мм рт. ст., 
если ранее артериальной гипертензии у пациента от-
мечено не было. Повышение САД выше 160 мм рт. ст. 
или ДАД выше 100 мм рт. ст. определяется как АГ III 
степени. При IV степени АГ регистрируются угрожаю-
щие жизни состояния – злокачественная гипертензия, 
преходящий или стойкий неврологический дефицит, 
гипертонический криз, показано неотложное вмеша-
тельство. Токсичность V степени – смертельный исход 
(табл. 1) [16].

У 55,4 % пациентов в группе «ленватиниб + пембро-
лизумаб» в исследовании CLEAR регистрировалась ар-
териальная гипертензия любой степени тяжести, в 27,6 % 
случаев III степени и выше [6]. При этом известно, что при 
лечении метастатического рака щитовидной железы арте-
риальная гипертензия, связанная с приемом ленватиниба, 
достоверно коррелировала с увеличением ВБП и ОВ [17].

Базовая оценка кардиоваскулярного риска
Разработанный Европейским обществом кардиологии 

(ESC) опросник оценки потенциальной кардиоваскулярной 
токсичности позволяет оценить риск осложнений у конкрет-
ного пациента еще до начала лечения антиангиогенными 
препаратами и стратифицировать его в группы риска [18].

Факторами риска при антиангиогенной терапии являются 
кардиоваскулярные заболевания (сердечная недостаточность 
или кардиомиопатия, ишемическая болезнь сердца, стенокардия, 
инсульт, транзиторная ишемическая атака, тромбоэмболия 
легочных артерий и тромбоз глубоких вен, стентирование 
и шунтирование в анамнезе), аномальные результаты ЭКГ 
(удлинение интервала QT, ФВ ЛЖ ниже 54 %, аритмии), по-
вышение уровня биомаркеров (тропонин, BNP, NT-proBNP), 
демографические характеристики (возраст более 65 лет, эс-
сенциальная гипертензия, сахарный диабет 2 типа, ХБП, про-
теинурия), факторы образа жизни (курение, ожирение).

В зависимости от суммы факторов риска пациент 
стратифицируется в группы риска кардиоваскулярных 
осложнений от очень низкого до очень высокого, что по-
зволяет более персонализированно подходить к лечению 
и коррекции осложнений.

При отсутствии факторов риска или выявлении одного 
фактора среднего (1) риска суммарный базовый кардио-
васкулярный риск определяется как низкий.

Таблица 1
Степени артериальной гипертензии по СТСАЕ v. 5 [16]

Степень Артериальная гипертензия

I САД 120–139 или ДАД 80–89 мм рт. ст.

II

САД 140–159 или ДАД 90–99 мм рт. ст., или рецидивирующее / 
персистирующее повышение АД на фоне 
антигипертензивной терапии на более 20 мм рт. ст. более 24 
часов, но выше 140/90 мм рт. ст., если не было АГ до лечения.
Показана монотерапия антигипертензивными препаратами

III
САД выше 160 или ДАД выше 100 мм рт. ст.
Показана комбинированная терапия антигипертензивными 
препаратами или интенсификация существующего лечения

IV
Жизнеугрожающие осложнения (гипертонический криз, 
неврологический дефицит и т. д.)
Показана немедленная медицинская помощь

V Смерть

Таблица 2
Базовая оценка кардиоваскулярного риска при антиангиогенной 

терапии (адаптировано из [30])

Факторы риска Уровень риска

Кардиоваскулярные заболевания

Сердечная недостаточность или кардиомиопатия Очень высокий

Ишемическая болезнь сердца, стабильная 
стенокардия Очень высокий

Инсульт, транзиторная ишемическая атака Очень высокий

Стентирования и шунтирования Очень высокий

ТЭЛА и тромбоз глубоких вен Высокий

QTc ≥ 480 мс Высокий

ФВ ЛЖ < 50 % Высокий

ФВ ЛЖ = 50–54 % Средний (2)

450 мс ≤ QTc < 480 мс (муж.), 460 мс ≤ QTc < 480 
мс (жен.) Средний (2)

Нарушения ритма Средний (2)

Повышения уровня биомаркеров

Тропонин Средний (2)

BNP и NT-proBNP Средний (2)

Демографические факторы риска

Возраст ≥ 75 лет Высокий

Возраст от 65 до 74 лет Средний (1)

Артериальная гипертензия Высокий

Сахарный диабет 2 типа Средний (1)

ХБП (СКФ < 60 мл/мин) Средний (1)

Протеинурия Средний (1)

Предшествующая противоопухолевая терапия

Радиотерапия на левую половину грудной клетки Средний (1)

Антрациклины Высокий

Текущая противоопухолевая терапия

Антрациклины Средний (1)

Факторы образа жизни

Курение Средний (1)

Ожирение (ИМТ > 30 кг/м2) Средний (1)
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При выявлении одного фактора среднего (2) риска 
или 2–4 любых факторов среднего риска (1) суммар-
ный базовый кардиоваскулярный риск определяется 
как средний. При выявлении пяти или более любых 
факторов среднего риска или одного фактора высоко-
го риска суммарный базовый кардиоваскулярный риск 
определяется как высокий. При выявлении одного или 
более фактора очень высокого риска суммарный базо-
вый кардиоваскулярный риск определяется как очень 
высокий (табл. 2).

Определение уровня риска помогает оценить вероят-
ность развития серьезных кардиоваскулярных осложнений 
и провести необходимый объем профилактических меро-
приятий до начала противоопухолевой терапии (табл. 3).

Мониторинг до и во время терапии  
ингибиторами VEGF

До начала лечения антиангиогенными препаратами 
необходимо провести комплексную оценку состояния 
организма: сбор анамнеза, физикальное обследование 
(изменение АД), внеофисное (домашнее) измерение АД 
(суточное мониторирование АД, самоконтроль АД при 
подозрении на «гипертонию белого халата») [19, 20], ин-
струментальное обследование (ЭКГ, Эхо-КГ, УЗИ почек 
и УЗ-дуплексное сканирование почечных артерий при 
подозрении на ХПН), лабораторную диагностику пока-
зателей мочевыделительной, сердечно-сосудистой систе-
мы, липидного и белкового обмена (определение уровня 
креатинина с расчетом клиренса креатинина и [или] СКФ, 
калия, натрия, липидного спектра, глюкозы, оптималь-
но – тропонина, BNP, NT-proBNР, общий анализ мочи, 
тест на микроальбуминурию при подозрении на ХПН). 
Результаты обследований интерпретируются в контексте 
базовой оценки кардиоваскулярного риска и лежат в ос-
нове алгоритма дальнейшего наблюдения за пациентом 
во время лечения.

Оптимальный мониторинг АД в процессе противо-
опухолевой терапии у онкологических пациентов вклю-
чает измерение АД как на приеме у врача, так и само-
стоятельно пациентом в домашних условиях с ведением 
дневника артериального давления [19, 21]. Наиболее 
эффективно выполнение нескольких измерений в про-
цессе одного визита, через 3–5 минут от начала приема. 
Важно также исключить все факторы, которые могут 
влиять на точность результатов (курение, кофеин, при-
ем некоторых лекарственных препаратов, хронический 

болевой синдром и т. д.), проводить измерение только 
в допустимом положении в тихом помещении и с ис-
пользованием валидированного метода. Измерение АД 
в домашних условиях помогает исключить «гипертензию 
белого халата» и ситуации периодического повышения 
АД в течение дня [22]. Согласно некоторым исследо-
ваниям, данные ситуации более распространены среди 
онкологических пациентов, чем в общей популяции 
[23, 24].

Все пациенты, получающие антиангиогенные пре-
параты, должны проводить самостоятельное измерение 
АД ежедневно (рис. 1).

Профилактика АГ на фоне терапии  
ингибиторами VEGF

Часто пациенты, получающие антиангиогенную тера-
пию по поводу ПКР, уже имеют эссенциальную гипертен-
зию. Следовательно, профилактика кардиоваскулярных 
осложнений должна быть направлена на изменение образа 

Таблица 3
Стратификация кардиоваскулярного риска (адаптировано из [31])

Группа риска 
кардиоваскулярных осложнений Необходимые мероприятия Риск осложнений

Низкий риск Лечение в соответствии с клиническими рекомендации без ограничений 
и специального наблюдения Ниже 10 % в течение 10 лет

Средний риск Лечение без ограничений, но с более тщательным наблюдением. Рекомендована 
консультация кардиоонколога до начала лечения 10–19 % в течение 10 лет

Высокий риск

При возможности рекомендовано отказаться от кардиотоксичных вариантов лечения. 
В случае абсолютной необходимости лечение должно проводиться в условиях центров 
с развитой кардиоонкологической помощью. Показана консультация кардиоонколога 

до начала лечения

Выше 20 % в течение 10 лет

Рисунок 1. Мониторинг артериального давления.
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жизни (режима питания, пищевых привычек, ограничение употребления по-
варенной соли, поддержание достаточного уровня физической активности, 
нормализацию веса, отказ от курения) и коррекцию базисной медикаментозной 
антигипертензивной терапии [12].

Имеются показательные данные ретроспективного исследования, в ко-
тором оценивалось изменение артериального давления у 1013 пациентов 
с установленным онкологическим диагнозом, находящихся на терапии инги-
биторами VEGF. В одной когорте пациенты получали терапию ингибиторами 
РААС (антагонисты альдостерона, ингибиторы АПФ, БРА, ингибиторы 

Таблица 4
Схема снижения дозы ленватиниба 

(Государственный реестр лекарственных средств ЛП-№ 000886-РГ-RU‑080622 [32])

Стартовая доза 1-я редукция 2-я редукция 3-я редукция 4-я редукция

20 мг в сутки 14 мг в сутки 10 мг в сутки 8 мг в сутки Отмена

Рисунок 2. Алгоритм ведения пациентов с артериальной гипертензией (адаптировано из [30]).

ренина и любые комбинированные 
препараты, содержащие препараты 
из этих классов) до начала противо-
опухолевой терапии, в другой – по-
сле. В результате было отмечено, что 
среднее систолическое и диастоли-
ческое артериальное давление по-
вышалось в обеих группах на фоне 
приема VEGF, однако у пациентов, 
получавших РААС-терапию до на-
чала терапии ингибиторами VEGF, 
наблюдалось значительно меньшее 
повышение систолического арте-
риального давления по сравнению 
с пациентами, не получающими 
РААС-терапии (2,46 мм рт. ст. [95 % 
ДИ: 0,7–4,2] и 4,56 мм рт. ст. [95 % 
ДИ: 3,5–5,6] соответственно, р = 
0,034) [25].

Лечение АГ на фоне терапии  
ингибиторами VEGF

Первоочередной целью лечения 
АГ является снижение сердечно-со-
судистого риска, опосредованного 
артериальной гипертензией, при со-
хранении эффективной противоопу-
холевой терапии [26]. Для пациентов 
с нормотензией и дополнительны-
ми кардиоваскулярными рисками 
(сахарный диабет, высокий уровень 
холестерина, ишемическая болезнь 
сердца) или минимальной степенью 
гипертензии на фоне отсутствия су-
щественных рисков кардиоваскуляр-
ных осложнений важно направить 
усилия на изменение образа жизни 
и устранение модифицируемых фак-
торов риска. У пациентов с гипер-
тензией на фоне лечения могут быть 
использованы любые классы анти-
гипертензивных препаратов: инги-
биторы ангиотензин-превращающего 
фермента, блокаторы рецепторов ан-
гиотензина II, дигидропиридиновые 
антагонисты кальция, диуретики, бе-
та-адреноблокаторы.

Алгоритм назначения антигипер-
тензивной терапии сосредоточен 
на минимально необходимом объ-
еме лечения для достижения целевых 
цифр АД. Рекомендуется начинать 
антигипертензивную терапию ком-
бинированными режимами, вклю-
чающими и антагонисты кальция, 
и диуретики. У пациентов низкого 
риска с АГ I степени или у очень по-
жилых пациентов (старше 80 лет) 
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возможно назначение монотерапии одной группой пре-
паратов на первом этапе лечения. Определить, какую 
именно группу препаратов назначить на начальном этапе, 
можно по критерию наличия или отсутствия протеину-
рии. Если протеинурия есть, рекомендовано назначение 
ингибиторов ангиотензин-превращающего фермента 
или блокаторов рецепторов ангиотензина II [27]. Если 
протеинурии нет, можно начать лечение c антагонистов 
кальция [28].

При неэффективности первой линии антигипер-
тензивной терапии с использованием монопрепаратов 
в максимальной терапевтической дозе рекомендовано 
добавление к терапии диуретиков при отсутствии абсо-
лютных противопоказаний к ним. При неэффективности 
второй линии антигипертензивной терапии с использо-
ванием препаратов в максимальной терапевтической 
дозе к терапии могут быть добавлены другие группы 
лекарственных препаратов, включая спиронолактон, 
альфа- и бета-адреноблокаторы, антагонисты минера-
локортикоидных рецепторов [29].

При развитии АГ I–II степени тяжести по CTCAE 
на фоне терапии ленватинибом снижение дозы ленва-
тиниба не требуется, проводится подбор или коррекция 
гипотензивной терапии. В случае сохраняющейся АГ III 
степени тяжести, несмотря на оптимальную гипотензив-
ную терапию, рекомендовано временно приостановить 
прием ленватиниба. После достижения контроля АГ 
на уровне II степени и ниже не менее 2 суток возобновить 
прием ленватиниба в редуцированной на одну ступень 
дозе. При развитии неконтролируемой, осложненной или 
рефрактерной артериальной гипертензии (IV степень АГ 
по СТСАЕ) рекомендовано полное прекращение терапии 
ленватинибом (табл. 4) [32].

Клинический случай 1
Пациентка Н., 43 года. Основной диагноз: рак левой 

почки (с)Т3N0M1. Метастатическое поражение легких. 
Группа промежуточного прогноза по IMDC. Отсутствие 
сердечно-сосудистых заболеваний и артериальной ги-
пертензии в анамнезе. В качестве оптимального вари-
анта лекарственной противоопухолевой терапии выбран 
комбинированный режим «ленватиниб (в дозе 20 мг раз 
в сутки внутрь) + пембролизумаб (в дозе 200 мг внутри-
венно раз в 3 недели)». Выполнен оптимальный объем 
обследования (суточный мониторинг АД, ЭКГ, Эхо-КГ). 
Базисный кардиоваскулярный риск классифицирован как 
низкий. С первых дней приема ленватиниба пациентка 
ежедневно измеряла АД. На 4-й день отметила повыше-
ние АД до 250/110 мм рт. ст., сопровождающееся голов-
ной болью. На фоне назначенной антигипертензивной 
терапии (моксонидин, гидрохлоротиазид) целевые цифры 
АД достигнуты не были. Учитывая молодой возраст 
пациентки и крайне высокие значения АД, назначена 
тройная комбинированная терапия: телмисартан 80 мг 
раз в сутки утром + лерканидипин 10 мг раз в сутки 
вечером + гидрохлоротиазид 25 мг раз в сутки утром. 
Рекомендовано ежедневное двукратное измерение АД. 
На данной терапии было зафиксировано достижение це-

левых значений АД – менее 140/90 мм рт. ст. По решению 
лечащего врача противоопухолевая терапия ленватини-
бом продолжена без редукции дозы. В процессе лечения 
основного заболевания была достигнута стабилизация 
опухолевого процесса. Цифры АД сохраняются в преде-
лах целевых значений на фоне постоянного приема по-
добранной антигипертензивной терапии.

Клинический случай 2
Пациент Н., 73 года. Основной диагноз: рак правой 

почки (с)Т2N0M1. Метастатическое поражение легких. 
Группа неблагоприятного прогноза по IMDC. Сопут-
ствующий диагноз: гипертоническая болезнь II степени, 
артериальная гипертензия III степени (нормотензия 
на фоне нерегулярного приема триплексама 10 мг + 
2,5 мг + 10 мг раз в сутки), риск сердечно-сосудистых 
осложнений – IV, очень высокий. При дообследовании 
выявлен тромбоз глубоких вен нижних конечностей. 
Базовый кардиоваскулярный риск классифицирован 
как высокий. В качестве оптимального варианта лекар-
ственной противоопухолевой терапии выбран комбини-
рованный режим «ленватиниб (в дозе 20 мг раз в сутки 
внутрь) + пембролизумаб (в дозе 200 мг внутривенно 
раз в 3 недели)». Рекомендовано ежедневное двукратное 
измерение АД.

Через 6 дней приема противоопухолевой терапии от-
метил легкий дискомфорт в области сердца, тяжесть в го-
лове. При измерении АД автоматическим аппаратом – АД 
200/100 мм рт. ст. Регулярный прием триплексама не по-
зволил достичь оптимальных цифр АД. Учитывая возраст 
пациента, объем хронической патологии, высокую группу 
кардиоваскулярного риска и неоптимальный эффект про-
водимой антигипертензивной терапии, рекомендована 
коррекция терапии. Назначена тройная комбинация: тел-
мисартан 80 мг 2 раза в сутки + лерканидипин 20 мг раз 
в сутки вечером + гидрохлоротиазид 25 мг раз в сутки 
утром. Выполнены ЭКГ, Эхо-КГ – клинически значимые 
изменения отсутствуют.

При повторном осмотре через 3 недели зафиксировано 
стойкое достижение целевых значений АД. По решению 
лечащего врача противоопухолевая терапия ленватинибом 
продолжена без редукции дозы. Рекомендованы постоян-
ный прием антигипертензивных препаратов, регулярное 
ведение дневника АД, выполнение ЭКГ и Эхо-КГ раз в 3 
месяца, контроль эффективности противоопухолевой 
терапии. Возможность продолжить противоопухолевую 
терапию позволила достичь стабилизации основного за-
болевания при первом контроле.

Заключение
Значимое превосходство комбинации ленватиниба 

с пембролизумабом над сунитинибом по выживаемости 
без прогрессирования, общей выживаемости и частоте 
объективного ответа на первой линии терапии распро-
страненного почечноклеточного рака сопровождается 
развитием нежелательных явлений, в частности арте-
риальной гипертензии, которая поддается адекватному 
контролю при своевременной диагностике и проведении 
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оптимального гипотензивного лечения. В настоящий 
момент именно комбинированные режимы с включе-
нием антиангиогенных и иммунотерапевтических пре-
паратов являются стандартом терапии первой линии 
распространенного почечноклеточного рака. Больше 
половины пациентов, которым назначаются ингибиторы 
VEGF, сталкиваются с артериальной гипертензией в про-
цессе лечения. Важно при терапии антиангиогенными 
препаратами оценить базовый кардиоваскулярный риск 
пациента, определить мероприятия по снижению кардио-
васкулярных рисков, обучить пациента мониторингу АД, 
своевременно корректировать повышение артериального 
давления.

В представленных клинических случаях продемонстри-
рован междисциплинарный подход ведения пациентов, 
где своевременное привлечение кардиолога при развитии 
артериальной гипертензии на фоне приема ленватиниба 
позволило достичь целевых уровней артериального давле-
ния на оптимальной гипотензивной терапии и продолжить 
противоопухолевое лечение метастатического почечно-
клеточного рака эффективной комбинацией ленватиниба 
с пембролизумабом.
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