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ՀՏԴ 616-006+615.28 

 

Քիմիաթերապիայի և թիրախային բուժման դերը 
կոլոռեկտալ քաղցկեղով հիվանդների մոտ 

 

Ս.Գ. Բարդախչյան 
 

Երևանի Մ. Հերացու անվ. պետական բժշկական համալսարանի 
օնկոլոգիայի ամբիոն 

0025, Երևան, Կորյունի փ., 2  
 

Բանալի բառեր. կոլոռեկտալ քաղցկեղ, քիմիաթերապիա, թիրախային 
թերապիա, բևացիզումաբ, ցետուքսիմաբ, իմունոթե-
րապիա  

 

Ներածություն 
 

Կոլոռեկտալ քաղցկեղը (ԿՌՔ) աշխարհում ամենատարածված 
ուռուցքներից մեկն է: Հանդիպման հաճախականությամբ այն աշխար-
հում 3-րդ տեղում է: Տարեկան գրանցվում են կոլոռեկտալ քաղցկեղի 
1.65 միլիոն նոր դեպք և 835.000 մահվան դեպք[19]: Վերջին տասնամ-
յակների ընթացքում դիտվում են ԿՌՔ-ից մահացության ցուցանիշնե-
րի կայուն իջեցում և ապրելիության ցուցանիշների բարելավում: Ան-
ցած դարի 70-ական թվականներից մինչև հիմա դիտվել է 5-ամյա ապ-
րելիության բարձրացում 50-ից մինչև 70%՝ բոլոր փուլերը միասին 
վերցրած: Սակայն այս ցուցանիշները շարունակում են մնալ մտահո-
գիչ մետաստատիկ ԿՌՔ-ի (մԿՌՔ) դեպքում, որտեղ, չնայած գրանց-
ված ապրելիության աճին, միևնույնն է, 5-ամյա ապրելիությունը շա-
րունակում է մնալ մինչև 15% (5%-ից աճ մինչև 15%)[44]: Այնուամե-
նայնիվ, համեմատած անցած դարի 90-ականների հետ, մԿՌՔ-ով հի-
վանդների միջին ապրելիությունը ներկայումս 12 ամսից աճել է մինչև 
24 ամիս[15]: 

 Ապրելիության ցուցանիշների այս բարձրացումը շատ բանով 
կապված է ուռուցքաբանության տարբեր ճյուղերի զարգացման և 
հատկապես դեղորայքային բուժման զարգացման հետ: Անցած դարից 
սկսած՝ մեծ թափով սկսեցին ստեղծվել և կիրառության մեջ մտնել բազ-
մաթիվ նոր քիմիաթերապևտիկ, իսկ հետագայում նաև թիրախային 
պրեպարատներ: Եվ ներկայումս դեղորայքային բուժումը ստացել է 
ավելի մեծ կիրառություն ԿՌՔ-ի ժամանակ: Սակայն դեղորայքային 
բուժումը կիրառվում է ոչ բոլոր փուլերի դեպքում: Որոշ փուլերի 
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դեպքում նրա կիրառումը որևէ արդյունավետություն չի դրսևորել, 
մյուսների դեպքում այն այս կամ այն չափով բարձրացնում է ապրե-
լիության ցուցանիշները, իսկ տարածված պրոցեսի՝ 4-րդ փուլի դեպ-
քում հաճախ հիվանդների կյանքի երկարացման և բուժման հիմնա-
կան միջոցն է [12,17,34]:  

Այս ակնարկի նպատակն է ուսումնասիրել ԿՌՔ-ի ժամանակ 
կիրառվող քիմիաթերապևտիկ, թիրախային դեղերն ու դեղորայքային 
ռեժիմները, ամենաարդյունավետ զուգակցումները, նրանց ազդեցու-
թյունը ԿՌՔ-ով հիվանդների ապրելիության ցուցանիշների վրա և 
ընդհանուր առմամբ հասկանալ դեղորայքային բուժման դերը ԿՌՔ-ի 
յուրաքանչյուր փուլի ժամանակ առանձին-առանձին: 

 
Վերլուծություն  
 
1-ին փուլ 
1-ին փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ, այսինքն՝ լոկալացված 

պրոցեսի դեպքում (T1-2N0M0), ք/թ-ի կիրառումը չունի որևիցե դեր և 
չի բերում ընդհանուր ապրելիության (ԸԱ) կամ հիվանդությունից 
ազատ ապրելիության (ՀԱԱ) ցուցանիշների որևէ հավաստի ավելաց-
ման: Նշանակություն չունի նաև այս փուլի դեպքում թիրախային պրե-
պարատների ավելացումը[12,27,34]:  

Ընդհանրապես այս փուլի դեպքում հիվանդության կրկնվելու 
հավանականությունը բավական փոքր է (10-15%), և բուժումը սահմա-
նափակվում է միայն վիրահատությամբ[44,47]: 

2-րդ փուլ 
2-րդ փուլի (T3-4N0M0) ԿՌՔ-ի դեպքում իրավիճակը փոքր-ինչ 

տարբերվում է: Չնայած այս փուլի դեպքում նույնպես հիմնական 
բուժման մեթոդը վիրահատությունն է, իսկ դեղորայքային բուժման 
դերը շատ էական չէ[12,34], այնուամենայնիվ որոշակի ռիսկի գոր-
ծոնների առկայության դեպքում հիվանդության միկրոմետաստատիկ 
տարածման և հետևաբար՝ կրկնողության հավանականությունը մեծա-
նում է՝ բացասաբար անդրադառնալով ԸԱ և ՀԱԱ ցուցանիշների վրա: 
Այդ ռիսկի գործոններն են. 1. ուռուցքի ցածր տարբերակվածության 
աստիճանը, 2. T4 փուլը, 3. ուռուցքային անանցանելիության կամ թա-
փածակման առկայությունը, 4. 12-ից քիչ լիմֆատիկ հանգույցների հե-
ռացումը վիրահատության ժամանակ, 5. պերինևրալ կամ լիմֆովաս-
կուլյար ինվազիայի առկայությունը: Դրանց առկայությունից կամ բա-
ցակայությունից կախված՝ այս փուլի հիվանդները բաժանվում են  
1. ցածր և 2. բարձր ռիսկի խմբերի, որից էլ հաճախ կախված է հիվան-
դության կրկնվելու հավանականությունը: Եթե ցածր ռիսկի խմբի, 
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այսինքն՝ առանց որևէ ռիսկի գործոնի առկայության հիվանդների մոտ 
կրկնվելու հավանականությունը շարունակում է մնալ բավական փոքր 
(15-20%), և դեղորայքային բուժումը չի բերում այդ ցուցանիշների էա-
կան բարելավման[12,34,47,49], ապա բարձր ռիսկի խմբի հիվանդների 
մոտ ադյուվանտ ք/թ-ի ավելացումը կարող է բերել ապրելիության 
ցուցանիշների չնայած համեստ, բայց ստատիստիկորեն նշանակալի 
բարձրացման: Այնուամենայնիվ, ըստ մի շարք հետազոտությունների 
արդյունքների, 2-րդ փուլի ԿՌՔ-ի դեպքում ադյուվանտ բուժման մեջ 5- 
Fluorouracil (5-FU) կիրառումը բերում է ապրելիության ցուցանիշների 
ընդամենը 2-4%-ով բարելավման[34]: Այդ պատճառով այս փուլի դեպ-
քում ադյուվանտ ք/թ-ի բուժման հարցը մնում է բավական հակասա-
կան:  

2-րդ փուլի ԿՌՔ հիվանդների մոտ ադյուվանտ քիմիաթերա-
պիայի դերը բարձրացվել է մի շարք հետազոտություններում: 2015թ. 
25 բարձր որակի հետազոտությունների մետաանալիզը ցույց չի տվել 
որևէ օգուտ ապրելիության ցուցանիշների տեսանկյունից, 2-րդ փուլի 
ԿՌՔ-ով հիվանդների բուժման ծրագրին ադյուվանտ ք/թ-ի ավելաց-
ման դեպքում: Ըստ այդ հետազոտության արդյունքների՝ 2-րդ փուլի 
ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ, ովքեր չեն ստացել ադյուվանտ ք/թ-ի բու-
ժում, 5 տարվա ՀԱԱ-ն կազմել է 81.4% մինչդեռ ադյուվանտ բուժում 
ստացածների մոտ՝ 79.3%[8]: Ի տարբերություն դրա՝ QUASAR հետա-
զոտությունը ցույց է տվել փոքր, բայց ամեն դեպքում որոշակի ապրե-
լիության բարելավում 2-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ, ովքեր 
ստացել են ադյուվանտ ք/թ-ի բուժում 5-Fluorouracil/Leucovorin (5-
FU/LV) ռեժիմով [36]: Սակայն այս հետազոտության մեջ ներառված 
հիվանդների 64%-ի մոտ հեռացված է եղել 12-ից քիչ ավշային հան-
գույց, և հետևաբար՝ նրանք պատկանել են բարձր ռիսկի խմբին, ովքեր 
ավելի հավանական է, որ կստանան որոշակի օգուտ ադյուվանտ ք/թ-
ից: Այնուամենայնիվ, նշված տվյալները հիմնականում ստացվել են 
մինչև 2000թ. կատարված հետազոտություններից: Ի տարբերություն 
դրա՝ 2016թ. միջազգային քաղցկեղի դատաբազայի 2-րդ փուլի 153110 
հիվանդների վերլուծությունը ցույց է տվել, որ ադյուվանտ ք/թ-ի կիրա-
ռումը բերում է ապրելիության ցուցանիշների ստատիստիկորեն նշա-
նակալի բարելավման (HR 0.76, P<0.001)[9]: 

Ամեն դեպքում նույնիսկ այդ պարագայում չկան հստակ ապա-
ցուցված դեղորայքային սխեմաներ, և ադյուվանտ բուժման դեպքում 
ք/թ-ի սխեմայի ընտրության հարցը վերջնականապես լուծված չէ: Դա 
հատկապես վերաբերում է 5-FU ադյուվանտ բուժմանը Oxaliplatin-ի 
ավելացման խնդրին: Այստեղ տարբեր միջազգային ուղեցույցները կա-
րող են որոշ չափով տարբերվել միմյանցից: Ըստ որոշ հետազոտու-
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թյունների՝ Oxaliplatin-ի ավելացումը չունի որևիցե էական կամ ունի 
չնչին ազդեցություն ապրելիության բարելավման առումով: Ըստ 
MOSAIC հետազոտության տվյալների՝ 2-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդ-
ների ադյուվանտ բուժմանը Oxaliplatin-ի ավելացումը որևիցե օգուտ չի 
տվել ո՛չ 6-ամյա ՀԱԱ (HR 0.84; P=0.258), ո՛չ էլ 10-ամյա ԸԱ տե-
սանկյունից (79.5% ընդդեմ 78.4% HR 1.0; P=0.98): Եվ նույնիսկ բարձր 
ռիսկի խմբի հիվանդների մոտ 5-FU/LV-ով դեղորայքային ռեժիմին 
Oxaliplatin-ի ավելացումից չի դիտվել ՀԱԱ ցուցանիշների ստատիստի-
կորեն նշանակալի բարելավում, համեմատած միայն 5-FU/LV ստա-
ցողների հետ (HR 0.72; P=0.063)[2]: 

Այս ամենը հաշվի առնելով՝ միջազգային մի շարք ուղեցույցներ 
նշում են, որ, հիմնվելով 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ ադյու-
վանտ ք/թ-ի ցուցաբերած արդյունավետության վրա, այն կարելի է 
համարել ադյուվանտ ք/թ-ի արդյունավետության անուղղակի ապա-
ցույց նաև 2-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների համար, հատկապես 
բարձր ռիսկի խմբում: Այնուամենայնիվ հետազոտությունների և մի-
ջազգային ուղեցույցների մեծ մասը որպես ադյուվանտ ք/թ-ի ռեժիմ 
առաջարկում է միայն 5-FU/LV-ի կամ Capecitabine-ի կիրառումը[6]:  

Վերջին ժամանակներս իրականացված հետազոտություններում 
ադյուվանտ ք/թ-ի անհրաժեշտության հարցում կարևոր նշանակու-
թյուն է տրվում նաև միկրոսատելիտային անկայունության առկայու-
թյանը (MSI): ԿՌՔ հիվանդներին, ըստ այդ ցուցանիշի, կարելի է բա-
ժանել 2 ենթախմբի՝ 1. միկրոսատելիտային անկայունության բարձր 
աստիճանի՝ MSI-H և 2. ցածր աստիճանի՝ MSI-L կամ միկրոսատելի-
տային ստաբիլ՝ MSS: Բարձր միկրոսատելիտային անկայունությունը՝ 
MSI-H, դրական պրոգնոստիկ մարկեր է և նաև, ըստ որոշ հետազոտու-
թյունների արդյունքների, ունի կանխորոշիչ նշանակություն ադյու-
վանտ ք/թ-ի բուժման ցածր արդյունավետության և նույնիսկ հնարա-
վոր վնասակարության տեսանկյունից 2-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդ-
ների մոտ: Մինչդեռ միկրոսատելիտային կայուն՝ MSI-L կամ MSS հի-
վանդներն ունենում են ավելի լավ արդյունքներ ադյուվանտ 5-FU/LV 
կիրառումից [39]: Սակայն ոչ բոլոր հետազոտություններն են հանգել 
այդպիսի արդյունքների: Այսպես, QUASAR հետազոտությունը ցույց է 
տվել, որ չնայած MSI ունեցած պրոգնոստիկ դերին (կրկնողության 
ռիսկը 2-րդ փուլի MSI-H ուռուցքների դեպքում եղել է 11% ընդդեմ 
26%-ի MSI-L կամ MSS ուռուցքների դեպքում), այն չի կանխորոշում 
ադյուվանտ ք/թ-ի կիրառման արդյունավետությունը կամ վնասակա-
րությունը: CALGB 9581 և 89803 հետազոտությունները նույնպես հան-
գել են նմանատիպ արդյունքների՝ նշելով MSI կարևոր պրոգնոստիկ, 
բայց ոչ կանխորոշիչ դերը կապված ադյուվանտ ք/թ-ի բուժման կի-
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րառման հետ [7,23]: Հաշվի առնելով այս բոլոր տվյալները՝ միջազ-
գային ուղեցույցներից շատերը խորհուրդ չեն տալիս ադյուվանտ բուժ-
ման կիրառումը ցածր ռիսկի խմբի և MSI-H 2-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հի-
վանդների մոտ: 

Ինչ վերաբերում է 2-րդ փուլի՝ ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ ադյու-
վանտ բուժման ռեժիմին թիրախային պրեպարատների ավելացմանը, 
ապա, ըստ մի շարք հետազոտությունների արդյունքների, այն ցույց չի 
տվել որևէ արդյունավետություն[17]: 

3-րդ փուլ 
3-րդ փուլի (T1-4N1-2M0) ԿՌՔ-ով հիվանդները ադյուվանտ ք/թ-ի 

բուժման հիմնական թիրախային խումբն են, և հենց այստեղ է, որ 
քիմիաթերապևտիկ պրեպարատների ավելացումն ունենում է բավա-
կան մեծ ազդեցություն ապրելիության ցուցանիշների վրա: 2015թ. 25 
բարձր որակի հետազոտությունների մետաանալիզը ցույց է տվել, որ 5 
տարվա ՀԱԱ 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ ադյուվանտ ք/թ 
բուժմամբ և առանց դրա կազմել է 63.6% և 49% համապատաս-
խանաբար [8]: Հիմնականում կիրառվող ք/թ-ի պրեպարատներն են 5-
FU/Leucovorin-ը, Capecitabine-ը, Oxaliplatin-ը և Irinotecan-ը: Հաճախ 
առաջարկվող ք/թ-ի ռեժիմներից են համարվում 5-FU/LV կամ Capci-
tabine զուգակցումները Oxaliplatin-ի հետ: Ըստ մի շարք հետազո-
տությունների՝ 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ Oxaliplatin-ի 
ավելացումը ադյուվանտ ք/թ-ի բուժմանը ունենում է ստատիստիկո-
րեն նշանակալի ազդեցություն ՀԱԱ-ի և ԸԱ-ի վրա: Այսպես, ըստ 
MOSAIC հետազոտության տվյալների, 5-FU/LV ադյուվանտ ք/թ-ի 
բուժմանը Oxaliplatin-ի ավելացումը հանգեցրել է ավելի բարձր 5 
տարվա ՀԱԱ-ի (66.4% FOLFOX-4 ընդդեմ 58.9%-ի միայն 5-FU/LV ստա-
ցողների; P = 0.005), ինչպես նաև 10 տարվա ԸԱ-ի ավելացման (67.1% 
ընդդեմ 59.0%-ի HR 0.8, P = .016)[2]: 

Այստեղ կան որոշակի հարցեր՝ կապված ադյուվանտ ք/թ-ի բուժ-
ման տևողության հետ: Ներկայումս բազմաթիվ միջազգային ուղե-
ցույցներն առաջարկում են 6 ամիս տևողությամբ ադյուվանտ ք/թ-ի 
բուժում, սակայն վերջերս ի հայտ են եկել տվյալներ՝ կապված ավելի 
կարճ տևողությամբ՝ XELOX կամ FOLFOX ռեժիմներով 3 ամիս ք/թ-ի 
բուժման ոչ պակաս արդյունավետության մասին, գոնե T1-3N1 փուլե-
րի ԿՌՔ-ի դեպքում, մինչդեռ T4 կամ N2 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ի դեպքում 
նախապատվությունն ամեն դեպքում տրվում է նույն ռեժիմներով 6 
ամիս տևողությամբ ադյուվանտ ք/թ-ի բուժմանը[12,34,43]: 

Ինչ վերաբերում է ոչ մետաստատիկ, բայց տեղային տարածված՝ 
T3-T4b ուռուցքներով հիվանդների մոտ նեոադյուվանտ ք/թ-ի բուժման 
կիրառմանը, ռանդոմիզացված 3-րդ ֆազայի FOxTROT հետազոտու-
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թյունը ցույց է տվել, որ պերիօպերատիվ ք/թ-ի բուժումը FOLFOX սխե-
մայով (3 կուրս մինչև վիրահատությունը և 9 կուրս վիրահատությու-
նից հետո) բերում է ստատիստիկորեն նշանակալի (P=0.04) ուռուցքի 
փուլի իջեցման և հետևաբար ռեզեկտաբիլության բարձրացման համե-
մատած 12 կուրս հետվիրահատական ք/թ-ի հետ [20]: 

Կան նաև որոշակի հարցեր՝ կապված այս փուլի ԿՌՔ-ով հի-
վանդների մոտ ադյուվանտ ք/թ-ի բուժման մեջ Irinotecan-ի կիրառման, 
ինչպես նաև թիրախային պրեպարատների ավելացման վերաբերյալ: 
Չնայած նրան, որ որոշ հետազոտություններ ցույց են տալիս 5-FU/LV-
ով ադյուվանտ ք/թ-ի բուժմանը Irinotecan-ի ավելացման դեպքում ապ-
րելիության ցուցանիշների բարելավում, մյուսները չեն հանգել նմա-
նատիպ արդյունքների: Այսպես, ըստ CALGB 89803 հետազոտության 
տվյալների, IFL (Irinotecan, 5-FU, Leucovorin) ռեժիմն ընդդեմ 5-FU/LV 
3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ, ցույց չի տվել ՀԱԱ (P=0.84) կամ 
ԸԱ(P=0.74) ցուցանիշների որևիցե բարելավում[20]: Այդ պատճառով 
այս ռեժիմները՝ CAPIRI կամ FOLFIRI, հիմնականում խորհուրդ չեն 
տրվում ոչ մետաստատիկ ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ: Ադյուվանտ ք/թ-
ի բուժմանը թիրախային պրեպարատների ավելացմանն է նվիրված 
NSABP C-08 հետազոտությունը, որը համեմատում է mFOLFOX6 սխե-
մայով 6 ամիս տևողությամբ ք/թ-ի բուժումը mFOLFOX6+Bevacizumab 
սխեմայով 6 ամիս ք/թ-ի բուժման, և ապա ևս 6 ամիս շարունակական 
Bevacizumab-ի հետ՝ 2-րդ և 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ: Այն 
ցույց չի տվել ստատիստիկորեն նշանակալի արդյունավետություն Be-
vacizumab-ի ավելացման դեպքում՝ 3 տարվա ՀԱԱ տեսանկյունից (HR 
0.89; P=0.15): Նույնն է պատկերը նաև 5 տարի հետևելուց հետո: Չնա-
յած 1-ին 15 ամսվա ընթացքում Bevacizumab-ով բուժումը ցույց է տվել 
ՀԱԱ ցուցանիշների բարելավում, սակայն 15 ամիս հետո այդ խմբում 
դիտվել է կրկնողության ցուցանիշների բարձրացում: Նմանատիպ ար-
դյունքների են հանգել նաև 3-րդ ֆազայի AVANT և QUASAR 2 հետա-
զոտությունները: Այսպիսով, 2-րդ և 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների 
ադյուվանտ ք/թ-ի բուժմանը Bevacizumab-ի ավելացումը չի տվել ոչ մի 
արդյունավետություն: Նույնիսկ ընդհակառակը՝ որոշակի միտում է 
նկատվում Bevacizumab-ով բուժումն ավարտելուց հետո հիվանդու-
թյան կրկնողության հաճախականության բարձրացման տեսանկյու-
նից, որն ի վերջո բերում է ԸԱ ցուցանիշների իջեցման[16][17][25]: 
NCCTG միջխմբային 3-րդ ֆազայի N0147 և ռանդոմիզացված PETACC-8 
3-րդ ֆազայի հետազոտությունները, ուսումնասիրելով FOLFOX ռեժի-
մով ադյուվանտ ք/թ-ի բուժմանը էպիդերմալ աճի գործոնի պաշարիչ 
(anti-EGFR) Cetuximab-ի ավելացումը KRAS exon 2 վայրի տիպի հի-
վանդների մոտ, ցույց չեն տվել ՀԱԱ ցուցանիշների որևէ բարելավում 
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(HR 0.99), և միայն դիտվել է տոքսիկ էֆեկտների շատացում: Ամեն 
դեպքում պետք է նշել, որ T4N2 ուռուցքով հիվանդները ստացել են 
ստատիստիկորեն հավաստի օգուտ cetuximab-ի ավելացումից, մինչ-
դեռ կանայք և ուռուցքի աջակողմյան տեղակայմամբ հիվանդների մոտ 
նկատվել է ՀԱԱ-ի ստատիստիկորեն հավաստի բարելավում առանց 
Cetuximab-ի՝ միայն ք/թ-ի խմբում[17,40,48]: 

Այս ամենից ելնելով՝ Irinotecan-ի, Bevacizumab-ի կամ Cetuxi- 
mab-ի ավելացումը խորհուրդ չի տրվում 2-րդ կամ 3-րդ փուլի ԿՌՔ-ով 
հիվանդների մոտ՝ կլինիկական հետազոտություններից դուրս: 

2-րդ և 3-րդ փուլի ռեկտալ քաղցկեղով հիվանդների մոտ պատ-
կերը մի փոքր այլ է: Այստեղ կարևոր նշանակություն է տրվում ճա-
ռագայթային բուժման (ճ/թ) ներառմանը բուժական ծրագիր: Քանզի 
ուղիղ աղիքի քաղցկեղի դեպքում տեղային կրկնողության հավանա-
կանությունն ավելի բարձր է համեմատած հաստ աղիքի քաղցկեղի 
հետ, ճառագայթային բուժումն ունի շատ մեծ նշանակություն այդ 
ռիսկն իջեցնելու առումով: Հաճախ այն զուգակցվում է միաժամանակ 
տրվող ք/թ-ի հետ, ինչը բարձրացնում է բուժման արդյունավետու-
թյունը: Միջազգային ուղեցույցներից շատերը ներկայումս հակված են 
դեպի նախավիրահատական քիմիաճառագայթային բուժումը (քճ/թ), 
չնայած հետվիրահատական քճ/թ-ն նույնպես համարվում է ընդունելի 
տարբերակ: Նախավիրահատական քճ/թ-ն ցույց է տալիս փոքր, բայց 
ամեն դեպքում որոշակի առավելություն հետվիրահատական քճ/թ-ի 
նկատմամբ: Այսպես, German Rectal Cancer Study Group 
(CAO/ARO/AIO-94) հետազոտությունը, որը համեմատել է նախավի-
րահատական ճ/թ-ն հետվիրահատականի հետ, ցույց է տվել տեղային 
կրկնողության ռիսկի ստատիստիկորեն նշանակալի իջեցում (6% 
ընդդեմ 13%-ի, P=0.006) և բուժման ավելի ցածր տոքսիկություն (27% 
ընդդեմ 40%-ի, P=0.001): Այս միտումը պահպանվել է նաև բուժումից 10 
տարի հետո, և տեղային կրկնողության ռիսկը կազմել է 7.1% ընդդեմ 
10.1%-ի (P=0.048)[41]: Չնայած դրան՝ ԸԱ-ն և ՀԱԱ-ն չեն տարբերվել 2 
խմբերում: NSABP R-03 հետազոտությունը, համեմատելով նեոադյու-
վանտ և ադյուվանտ քճ/թ-ները՝ հանգել է նմանատիպ արդյունքների՝ 
ցույց տալով նաև 5 տարվա ՀԱԱ-ի ստատիստիկորեն նշանակալի 
բարելավում (64.7% և 53.4% նեոադյուվանտ և ադյուվանտ քճ/թ-ների 
համար համապատասխանաբար; P = 0.011): Սակայն ԸԱ-ի ցուցանիշ-
ների միջև ստատիստիկորեն նշանակալի տարբերություն չի դիտվել 
(74.5% նեոադյուվանտ ընդդեմ 65.6% ադյուվանտ քճ/թ-ի համար; 
P =0.065) [38]: Ճառագայթային բուժումը ներկայումս ցուցված է անց-
կացնել ք/թ-ի հետ զուգակցված: Ճ/թ-ին ք/թ-ի ավելացումը նպատակ է 
հետապնդում բարձրացնել ճ/թ-ի հանդեպ ուռուցքի զգայունությունը, 
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ինչպես նաև իրականացնել հիվանդության համակարգային հսկողու-
թյուն՝ որքան հնարավոր է արագ ընկճելով ուռուցքի միկրոմետաս-
տազավորումը: Ք/թ-ի ավելացումը կարող է նաև դեր ունենալ պաթոլո-
գիկ լրիվ պատասխանի աստիճանի ավելացման և սֆինկտեր պահ-
պանող վիրահատությունների տոկոսի բարձրացման հարցով [11,14]: 
Ճառագայթային բուժման ընթացքում կիրառվող հիմնական ք/թ-ի 
դեղերն են՝ 5-FU/LV կամ Capecitabine: Կան նաև որոշ տվյալներ 
Oxaliplatin-ի կամ թիրախային պրեպարատների ավելացման մասին: 
Ըստ մի շարք հետազոտությունների՝ Oxaliplatin-ի ավելացումը քճ/թ-ի 
ռեժիմին բարձրացնում է պաթոլոգիկ պատասխանի աստիճանը, սա-
կայն տվյալները տեղային կրկնողության ռիսկի իջեցման և ՀԱԱ-ի 
բարձրացման վերաբերյալ հակասական են: Այդ պատճառով ներկա-
յումս Oxaliplatin-ի ավելացումը նեոադյուվանտ քճ/թ-ի ռեժիմին 
խորհուրդ չի տրվում [5,37]: Ինչ վերաբերում է նեոադյուվանտ քճ/թ-ի 
ռեժիմին թիրախային պրեպարատներ Cetuximab-ի, Panitumumab-ի և 
Bevacizumab-ի ավելացմանը, ապա այստեղ նույնպես տվյալները հա-
կասական են: Չնայած որոշ հետազոտություններ ցույց են տվել թ/թ-ի 
ավելացման դեպքում ավելի բարենպաստ արդյունքներ՝ հատկապես 
պաթոլոգիկ պատասխանի տեսանկյունից, այնուամենայնիվ ապա-
ցույցների անբավարարության պատճառով նրանցից որևէ մեկի ավե-
լացումը նեոադյուվանտ քճ/թ-ի ռեժիմին ներկայումս խորհուրդ չի 
տրվում [28,35]:  

Ինչ վերաբերում է 2-րդ և 3-րդ փուլի ռեկտալ քաղցկեղի բուժման 
ծրագրում ք/թ-ի դերին, ապա այստեղ տվյալներն ավելի քիչ են և հա-
կասական՝ համեմատած հաստ աղիքի քաղցկեղով հիվանդների հետ, 
և ավելի շատ ցույց են տալիս ՀԱԱ-ի և ոչ ԸԱ-ի բարելավում: Չկան 
վերջնական ապացուցված տվյալներ առավել արդյունավետ ք/թ-ի 
ռեժիմի վերաբերյալ: Ամենից հաճախ խորհուրդ է տրվում ռեկտալ 
քաղցկեղով հիվանդների ք/թ-ի բուժումն իրականացնել 5-FU/LV, 
capecitabine կամ FOLFOX ռեժիմներով: Ք/թ-ի բուժումը կարելի է 
իրականացնել ինչպես նեոադյուվանտ ռեժիմով՝ մինչև քճ/թ և 
վիրահատությունը, այնպես էլ քճ/թ-ից և վիրահատությունից հետո 
[18]: Մի շարք նոր հետազոտություններ (ADORE, CAO/ARO/AIO-04), 
ուսումնասիրելով նեոադյուվանտ կամ ադյուվանտ ք/թ-ի ռեժիմներում 
5-FU/LV-ին Oxaliplatin-ի ավելացումը, եկել են այն եզրահանգման, որ 
նեոադյուվանտ կամ ադյուվանտ FOLFOX ռեժիմով ք/թ-ն բարձրաց-
նում է 3 տարվա ՀԱԱ-ն համեմատած միայն 5-FU/LV-ի հետ (ADORE 
71.6% ընդդեմ 62.9%-ի, P=0.049, CAO/ARO/AIO-04 75.9% ընդդեմ  
71.2%-ի, P=0.03)[22,37]: Հիմնվելով այս ամենի վրա, չնայած ոչ բա-
վարար ապացույցների առկայությանը, ներկայումս մի շարք միջազ-
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գային ուղեցույցներ խորհուրդ են տալիս ք/թ-ի կիրառումը 2-րդ և 3-րդ 
փուլի ռեկտալ քաղցկեղով հիվանդների վրա: 

 
4-րդ փուլ 
4-րդ փուլի՝ մետաստատիկ (T1-4N0-2M1) ԿՌՔ-ով (մԿՌՔ) հի-

վանդներին կարելի է պայմանականորեն բաժանել 3 ենթախմբերի՝ 
կախված նրանց մոտ մետաստատիկ պրոցեսի տեղակայումից և տա-
րածվածությունից, և որ ամենակարևորն է՝ պոտենցիալ ռեզեկտաբի-
լությունից: 

Ռեզեկտաբիլ մետաստազներով, 
Ոչ ռեզեկտաբիլ, բայց պոտենցիալ կոնվերտաբիլ մետաստազնե-

րով, 
Ոչ ռեզեկտաբիլ մետաստազներով ԿՌՔ: 
Յուրաքանչյուր ենթախմբի դեպքում բուժման նպատակները և 

հետևաբար նաև կիրառվող դեղորայքային բուժման սխեմաները որոշ 
չափով տարբերվում են միմյանցից: 

 Բացի դրանից, 4-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ կարևոր է 
RAS և BRAF մուտացիաների ստատուսի որոշումը, որից կախված 
մԿՌՔ-ով հիվանդները բաժանվում են 2 հիմնական խմբերի՝ 1. RAS, 
BRAF վայրի տիպ՝ առանց մուտացիայի առկայության, և 2. RAS, BRAF, 
մուտացված: Այս բաժանումը կարևոր նշանակություն ունի թ/թ-ի ընտ-
րության հարցում: 

1-ին ենթախմբի՝ ռեզեկտաբիլ մետաստազներով մԿՌՔ-ով հի-
վանդների մոտ հիմնականում առկա են եզակի մետաստազներ լյար-
դում կամ թոքերում, որոնք հասանելի են վիրահատության համար: 
Այս հիվանդների ք/թ-ի բուժումն իրականացվում է FOLFOX կամ 
FOLFIRI ռեժիմներով: Այն կարող է իրականացվել ինչպես մինչև վի-
րահատությունը, այնպես էլ պերիօպերատիվ կամ ամբողջությամբ 
ադյուվանտ: Ցուցված բուժման տևողությունը կազմում է 6 ամիս [12]: 
Չնայած ռեզեկտաբիլ մետաստազներով ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ վի-
րահատությանը ք/թ-ի բուժման ավելացումը չի բարելավել ԸԱ-ն, 
սակայն որոշ հետազոտություններ և մետաանալիզներ ցույց են տվել 
ԱՊԱ կամ ՀԱԱ ցուցանիշների բարձրացում [3,26]: Այս ենթախմբի 
հիվանդների մոտ ք/թ-ի ռեժիմին Bevacizumab-ի ավելացումը կարող է 
բարձրացնել մետաստատիկ օջախների կողմից պաթոլոգիկ լրիվ պա-
տասխանի հավանականությունը, սակայն հստակ ապացույցներ  
ՀԱԱ-ի կամ ԸԱ-ի բարելավման վերաբերյալ չկան: Cetuximab-ի ավե-
լացման վերաբերյալ տվյալները նույնպես բարենպաստ չեն: New 
EPOC հետազոտության տվյալներով Cetuximab-ի ավելացումը նեոադ-
յուվանտ ք/թ-ի ռեժիմին ռեզեկտաբիլ մետաստազներով մԿՌՔ-ով հի-
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վանդների մոտ չի ապացուցել նրա արդյունավետությունը ՀԱԱ-ի կամ 
ԸԱ-ի տեսանկյունից և նույնիսկ ցույց է տվել նվազած ԱՊԱ ք/թ+Ce-
tuximab ստացող հիվանդների խմբում[17]: Ելնելով այս ամենից՝ թիրա-
խային պրեպարատների կիրառումն այս ենթախմբում ներկայումս 
խորհուրդ չի տրվում:  

2-րդ ենթախմբի՝ ոչ ռեզեկտաբիլ, բայց պոտենցիալ կոնվերտաբիլ 
մետաստազներով հիվանդների մոտ առկա մետաստատիկ օջախները 
հաճախ իրենց տեղակայման կամ չափսերի պատճառով ենթակա չեն 
վիրահատական բուժման, սակայն արդյունավետ դեղորայքային բուժ-
ման և օջախների չափսերի փոքրացման դեպքում նրանք հնարավոր է, 
որ վերածվեն ռեզեկտաբիլի: Այսինքն՝ այս ենթախմբում ք/թ-ի բուժման 
հիմնական դերը անռեզեկտաբիլ հիվանդության վերածումն է ռեզեկ-
տաբիլի: Այն հիվանդների մոտ, ում մետաստատիկ հիվանդությունը 
ք/թ-ի միջոցով վերածվում է ռեզեկտաբիլի, և հետագայում արվում է 
կուռատիվ վիրահատական բուժում, 5 տարվա ԸԱ-ի ցուցանիշները 
հասնում են մինչև 30-50% [1], որը գերազանցում է միայն պալիատիվ 
ք/թ ստացող մԿՌՔ-ով հիվանդների 5-ամյա ապրելիությունը: Այդ 
պատճառով այս ենթախմբի հիվանդների մոտ պետք է նախապես 
իրականացվի քիմիաթերապիա՝ հաճախ այն զուգակցելով թիրախա-
յին բուժման հետ: Այստեղ շատ կարևոր է ադեկվատ ք/թ կմախքի ընտ-
րությունը:  

Որպես ք/թ-ի ռեժիմներ հիմնականում պետք է կիրառվեն ավելի 
ագրեսիվ և պոտենտները: Օր.՝ OLIVIA հետազոտությունը պոտենցիալ 
ռեզեկտաբիլ մԿՌՔ-ով հիվանդներին ռանդոմիզացրել է՝ ստանալու 
FOLFOX + Bevacizumab կամ FOLFOXIRI + Bevacizumab: 2-րդ խումբը 
ցույց է տվել ավելի բարձր օբյեկտիվ պատասխանի աստիճան (ՕՊԱ), 
R0 ռեզեկցիայի հավանականություն (49% ընդդեմ 23%-ի) և ԱՊԱ (18.6 
ամիս ընդդեմ 11.5 ամսվա): Քանի որ չկան ռանդոմիզացված հետազո-
տության տվյալներ կոմբինացված ք/թ բուժման և ք/թ + Bevacizumab-ի 
համեմատության վերաբերյալ, դժվար է վերջնականապես որոշել ան-
գիոգենեզի ընկճման դերը հիվանդության փուլի իջեցման առումով՝ 
հետագա ռեզեկցիայի համար[21]: Քանզի պոտենցիալ ռեզեկտաբիլ հի-
վանդությամբ բազմաթիվ հիվանդներ ի վերջո չեն վերածվում ռեզեկ-
տաբիլի և հաշվի առնելով նաև Bevacizumab-ի դրական ազդեցությունը 
ԱՊԱ-ի և ԸԱ-ի վրա, Bevacizumab-ի ավելացումը ք/թ սխեմաներին հա-
մարվում է ընդունելի տարբերակ, հատկապես, երբ anti-EGFR բուժումը 
հնարավոր կամ տեղին չէ: 

Ինչ վերաբերում է cetuximab-ին, չնայած նրա ավելացումը ռեզեկ-
տաբիլ մետաստազներով հիվանդների ենթախմբում տվել է հիաս-
թափեցնող արդյունքներ, նրա դերը ոչ ռեզեկտաբիլ, բայց պոտենցիալ 
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կոնվերտաբիլ մետաստազներով ենթախմբում ապացուցվել է մի շարք 
հետազոտություններում: 3-րդ ֆազայի կլինիկական հետազոտությու-
նը ռանդոմիզացրել է KRAS վայրի տիպի ուռուցքներով անռեզեկ-
տաբիլ, բայց պոտենցիալ կոնվերտաբիլ մԿՌՔ-ով հիվանդներին ստա-
նալ FOLFOX կամ FOLFOX+Cetuximab: Cetuximab ստացող հիվանդների 
խմբում դիտվել է ավելի բարձր R0 ռեզեկցիաների ցուցանիշ, ինչպես 
նաև ավելի բարձր ԱՊԱ և ԸԱ[52]: Բացի դրանից, CALGB 80405 հետա-
զոտության վերջին տվյալները, համեմատելով այս ենթախմբի հի-
վանդների մոտ ք/թ + Cetuximab բուժման սխեման ք/թ + Bevacizumab-ի 
հետ, ցույց են տվել, որ Cetuximab-ով խմբում լիարժեք ռեզեկցիայի հա-
վանականությունը եղել է 62% ընդդեմ 38% Bevacizumab-ով խմբի [50]:  

Այսպիսով, այս ենթախմբի հիվանդների մոտ և՛ bevacizumab-ի, և՛ 
cetuximab-ի կիրառումն արդարացված է պոտենցիալ կոնվերտաբիլ 
մետաստազները կոնվերտաբիլի վերածելու և լիարժեք ռեզեկցիաներ 
ապահովելու տեսանկյունից: Բացի այդ, քանզի այս հիվանդներից շա-
տերն ի վերջո չեն դառնում ռեզեկտաբիլ, թ/թ-ի ներառումը ք/թ բուժ-
ման մեջ արդարացված է՝ նաև հաշվի առնելով նրա դրական ազդե-
ցությունը ԱՊԱ-ի և ԸԱ-ի վրա: Այն հիվանդների մոտ, ովքեր ունեն RAS 
կամ BRAF մուտացիաներ, նախապատվությունը տրվում է 
FOLFOXIRI/Bevacizumab ռեժիմին՝ հատկապես երիտասարդ և ընդհա-
նուր լավ վիճակով հիվանդների մոտ[21]: Իսկ երբ ընտրվում է դուբլետ 
ք/թ-ի (մեծ տարիք, ցածր PS), և եթե ուռուցքը RAS և BRAF վայրի տիպ է, 
նախապատվությունը պետք է տրվի ք/թ-ի + anti-EGFR ռեժիմին՝ հաշվի 
առնելով նրա ավելի արտահայտված ազդեցությունը փուլի իջեցման 
վրա և մետաստազները ռեզեկտաբիլ դարձնելու ավելի բարձր հավա-
նականությունը՝ համեմատած Bevacizumab-ի հետ [50]: 

Այս ենթախմբի հիվանդներին կարող է օգնության հասնել նաև 
ռեգիոնար ք/թ հատկապես լյարդում մետաստազների առկայության 
դեպքում: Լյարդային զարկերակի մեջ ք/թ պրեպարատ floxuridine-ի 
ինֆուզիան, զուգակցված համակարգային ք/թ-ի հետ, կարող է բարձ-
րացնել ԿՌՔ մետաստազների ռեզեկտաբիլ դառնալու հավանակա-
նությունը, ինչպես նաև իջեցնել լյարդում ուռուցքի կրկնողության հա-
վանականությունը, սակայն ԸԱ-ի բարելավման վերաբերյալ տվյալնե-
րը գերազանցապես բացասական են[30]:  

3-րդ ենթախմբի հիվանդների մոտ մետաստատիկ պրոցեսի տա-
րածվածությունը, օջախների տեղակայումը և չափսերը շատ ավելի 
մեծ են, և հետևաբար՝ կուռատիվ վիրահատական բուժումն այստեղ 
դեր չունի: Այս ենթախմբում բուժման հիմնական նպատակը կյանքի 
երկարացումն է, և այստեղ ք/թ-ները և թ/թ-ներն ունեն հիմնական 
նշանակություն: Այս ենթախմբի հիվանդների մոտ բուժման հիմնական 
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մեթոդը դեղորայքայինն է: Որպես ք/թ-ի կմախք հիմնականում ընտր-
վում են FOLFOX/XELOX, FOLFIRI/XELIRI սխեմաները կամ երբեմն 
FOLFOXIRI սխեման (ցույց է տվել որոշ առավելություն մի շարք հե-
տազոտություններում [13,21]), որոնց հաճախ 1-ին գծում ավելացվում է 
bevacizumab կամ cetuximab/panitumumab (միայն RAS վայրի տիպ տար-
բերակի դեպքում) թիրախային պրեպարատներից որևէ մեկը: Bevacizu-
mab-ը կարող է ավելացվել որպես թիրախային պրեպարատ անկախ 
RAS կամ BRAF մուտացիաների առկայությունից, իսկ anti-EGFR-ները 
(cetuximab, panitumumab) միայն RAS վայրի տիպի ուռուցքների դեպ-
քում [42,46]: Բացի դրանից, BRAF մուտացիայի առկայությունը նույն-
պես բացասական դեր ունի anti-EGFR-ների արդյունավետության հետ 
կապված, և ներկայումս այդ մուտացիայի առկայության դեպքում anti-
EGFR-ների կիրառումը ցուցված է միայն BRAF պաշարիչների հետ 
զուգակցված [42]: Ներկայումս կուտակվում են նաև տվյալներ մԿՌՔ-
ով հիվանդների մոտ առաջնային ուռուցքի տեղակայումից կախված 
թիրախային պրեպարատների արդյունավետության վերաբերյալ: Այս-
պես, աջակողմյան տեղակայմամբ (կույր աղիքից մինչև հաստ աղիքի 
փայծաղային ծունկը) առաջնային ուռուցքի դեպքում մի շարք հետա-
զոտություններ ցույց են տվել, որ նույնիսկ RAS, BRAF վայրի տիպի 
ուռուցքների դեպքում anti-EGFR-ների արդյունավետությունն ավելի 
ցածր է որպես առաջին գծի թ/թ, համեմատած Bevacizumab-ի հետ: 
Մինչդեռ ձախակողմյան տեղակայմամբ (հաստ աղիքի փայծաղային 
ծնկից մինչև ուղիղ աղիք) և RAS, BRAF վայրի տիպի ուռուցքների 
դեպքում anti-EGFR-ների ավելացումը ք/թ-ի ռեժիմին ցույց է տվել շատ 
ավելի բարձր արդյունավետություն՝ համեմատած Bevacizumab-ի հետ: 
Այդ պատճառով առաջնային ուռուցքի տեղակայումը ներկայումս 
նույնպես խորհուրդ է տրվում հաշվի առնել գոնե 1-ին գծի թ/թ ընտ-
րության ժամանակ: Աջակողմյան տեղակայման դեպքում նախապատ-
վությունը տրվում bevacizumab-ին անկախ RAS, BRAF ստատուսից, 
իսկ ձախակողմյան տեղակայման և միևնույն ժամանակ RAS, BRAF 
վայրի տիպի ուռուցքների դեպքում՝ anti-EGFR-ներին [4,24]: 

Որոշակի տևողությամբ (մինչև 6 ամիս) 1-ին գծի ինտենսիվ ք/թ-ի 
բուժումից հետո այս ենթախմբի հիվանդների մոտ կարող է անցում 
արվել շարունակական ք/թ-ի բուժման քիչ ինտենսիվ սխեմայով՝ Cape-
citabine+Bevacizumab-ով, մինչև հիվանդության պրոգրեսիան, որից 
հետո կրկին վերադարձ է կատարվում ինտենսիվ ք/թ-ին: Մի շարք 
ռանդոմիզացված հետազոտություններ ցույց են տվել, որ շարունա-
կական ռեժիմով ք/թ-ի բուժումը բերում է ԱՊԱ ստատիստիկորեն 
նշանակալի բարելավման, համեմատած որոշակի տևողությամբ ին-
տենսիվ ք/թ-ից հետո ընդմիջման անցնելու հետ[45]:  
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1-ին գծի ք/թ-ի բուժման ոչ արդյունավետության դեպքում 2-րդ 
գծի ք/թ-ն ընտրվում է՝ ելնելով 1-ին գծում կիրառված ք/թ և թ/թ պրե-
պարատներից: Եթե կիրառվել է Oxaliplatin-ով ք/թ-ի ռեժիմ, ապա 2-րդ 
գծում անցնում են Irinotecan-ի և հակառակը: Հաճախ փոխվում է նաև 
թ/թ-ն: Եթե որպես 1-ին գծի թ/թ կիրառվել է Bevacizumab-ը, ապա այն 
հաճախ փոխարինում են anti-EGFR-ներով (միայն RAS, BRAF վայրի 
տիպի դեպքում) և հակառակը: Սակայն կան տվյալներ նույն թ/թ 2-րդ 
գծում շարունակության դեպքում նրա արդյունավետության մասին: 
Սա հատկապես ապացուցված է bevacizumab-ի համար և նպատա-
կահարմար է կիրառել RAS կամ BRAF մուտացված ուռուցքների դեպ-
քում: Այս դեպքում որպես 2-րդ գծի թ/թ կիրառում ունեն նաև այլ ան-
գիոգենեզի պաշարիչներ՝ (VEGF inhibitor) ziv-Aflibercept-ը և Ramu-
cirumab-ը [17]:  

Որպես 3-րդ գծի ք/թ բուժում, այսինքն՝ բոլոր ք/թ պրեպարատ-
ների և նաև Bevacizumab-ի ու anti-EGFR-ների անարդյունավետության 
դեպքում կարող են կիրառվել մուլտիկինազային պաշարիչ Regorafe-
nib-ը կամ ք/թ-ի պրեպարատ Trifluridine/Tipiracil-ը, որոնց համեստ 
(ընդամենը 1-2 ամսով ԱՊԱ-ի և ԸԱ-ի բարելավում), բայց այնուա-
մենայնիվ ստատիստիկորեն նշանակալի արդյունավետությունը ցույց 
է տրված մի շարք հետազոտություններում [31,32]: 

Միայն պերիտոնեալ կարցինոմատոզով մԿՌՔ-ով հիվանդների 
մոտ մի շարք հետազոտություններ ցույց են տվել, որ հիպերթերմիկ 
ներորովայնային ք/թ-ները կամ պարզապես ներորովայնային ք/թ-
ները, զուգակցված ցիտոռեդուկտիվ վիրահատության հետ, ցուցա-
դրում են ավելի բարձր ԸԱ և ԱՊԱ, համեմատած ստանդարտ համա-
կարգային ք/թ-ի հետ, չնայած բարդությունների շատ ավելի բարձր 
ռիսկին: Այսպես, ըստ Verwaal et al. ռանդոմիզացված հետազոտու-
թյան, ագրեսիվ ցիտոռեդուկտիվ վիրահատությունը, զուգակցված Mi-
tomycin C-ով հիպերթերմիկ ներորովայնային ք/թ-ի հետ, ցուցադրել է 
ավելի բարձր ԸԱ՝ համեմատած 5-FU/LV-ով համակարգային ք/թ-ի հետ 
(22.3 ընդդեմ 12.6 ամսվա; P=0.032)[51]: Մեկ այլ ռանդոմիզացված հե-
տազոտություն, համեմատելով համակարգային 5-FU/Oxaliplatin-ը ցի-
տոռեդուկտիվ վիրահատության և առանց տաքացման ներորովայ-
նային 5-FU-ի հետ, ցուցադրել է ավելի բարձր ԸԱ ներորովայնային ք/թ 
ստացող հիվանդների խմբում (2 տարվա ԸԱ 38% ընդդեմ 54%-ի)[10]: 
Այնուամենայնիվ, այս հետազոտություններն ունեցել են մի շարք էա-
կան թերություններ, նաև ներորովայնային ք/թ-ն ցուցադրում է բար-
դությունների առաջացման և մահացության բավական բարձր ցուցա-
նիշներ, այդ պատճառով այս մեթոդի վերաբերյալ վերջնական եզրա-
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հանգումներ դեռևս չկան, և նրա կիրառումը մնում է շատ հակասա-
կան: 

Վերջին տարիների հետազոտությունները ցույց են տվել, որ  
MSI-H մԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ, որոնք կազմում են մԿՌՔ-ով հի-
վանդների մոտ 3.5-5%-ը, կարող է բավական բարձր արդյունավետու-
թյուն ունենալ իմունոթերապևտիկ բուժումը PD-1, PD-L1, CTLA-4 
պաշարիչներով: Pembrolizumab-ով, Nivolumab-ով կամ Nivolumab/Ipi-
limumab-ով բուժումը ցուցադրում է բավական խոստումնալից ար-
դյունքներ ԸԱ և ԱՊԱ ցուցանիշների բարելավման տեսանկյունից: 
Այսպես, վերջերս իրականացված 2-րդ ֆազայի հետազոտությունը, 
ուսումնասիրելով Pembrolizumab-ի ազդեցությունը MSI-H մԿՌՔ-ով 
հիվանդների վրա, ցույց է տվել 40% ՕՊԱ և 78% 20-շաբաթյա ԱՊԱ: 
Իսկ մեդիան ԸԱ և ԱՊԱ չեն հասել [29]: Մեկ այլ 2-րդ ֆազայի հե-
տազոտություն ուսումնասիրել է Nivolumab-ը զուգակցված Ipilimumab-
ի հետ կամ առանց դրա մԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ: Մեդիան ԱՊԱ 
եղել է 5.3 ամիս միայն Nivolumab ստացող dMMR հիվանդների մոտ, չի 
հասել Nivolumab/Ipilimumab ստացող dMMR հիվանդների մոտ, և եղել 
է 1.4 ամիս pMMR հիվանդների մոտ[33]: Ելնելով այս ամենից՝ ներ-
կայումս իմունոթերապևտիկ դեղերի կիրառումը ցուցված է գերա-
զանցապես որպես 2-րդ կամ 3-րդ գծի բուժում: 

 
Եզրակացություն 
Այսպիսով, ք/թ և թ/թ կիրառումը ԿՌՔ-ով հիվանդների վրա ունի 

տարատեսակ ազդեցություն՝ կախված ուռուցքի փուլից, ինչպես նաև 
մեր հետապնդած նպատակներից: Եթե 1-ին փուլի դեպքում ք/թ-ն 
որևիցե ապացուցված դեր չունի, իսկ 2-րդ փուլի դեպքում նրա կի-
րառումը բավական հակասական է և չի տվել մեծ օգուտ, ապա 3-րդ 
փուլի դեպքում վիրահատությանը ք/թ բուժման ավելացումը նշանա-
կալիորեն բարելավում է ապրելիության ցուցանիշները և իջեցնում հի-
վանդության կրկնողության հավանականությունը, իսկ 4-րդ փուլի 
դեպքում հաճախ այն հիվանդների կյանքի երկարացման հիմնական 
միջոցն է: Ըստ մի շարք միջազգային ուղեցույցների՝ ք/թ-ի բուժումը 
ներկայումս լայնորեն ցուցված է 3-րդ և 4-րդ փուլի ԿՌՔ-ով հիվանդ-
ների համար [12,27,34]: Ամենահաճախ կիրառվող և արդյունավետ  
ք/թ-ի դեղերն են 5-FU զուգակցված Leucovorin-ի հետ, Capecitabine-ը, 
Oxaliplatin-ը և Irinotecan-ը: Իսկ ամենից հաճախ կիրառվող ռեժիմներն 
են FOLFOX/XELOX-ը, 4-րդ փուլի դեպքում՝ նաև FOLFIRI-ն: 

 Ինչ վերաբերում է թ/թ-ին, ապա նրա կիրառումը 1-3 փուլերի 
ԿՌՔ-ով հիվանդների մոտ չի ապացուցել իր արդյունավետությունը և 
ըստ որոշ տվյալների՝ կարող է նույնիսկ ունենալ վնասակար ազդեցու-



 29Медицинская   наука  Армении  НАН   РА    т.  LVIII   № 4   2018 

թյուն [16,17,25,40,48]: Այդ պատճառով միջազգային ուղեցույցներով 
այժմ թ/թ կիրառումն արդարացված է միայն 4-րդ փուլի՝ մԿՌՔ-ով 
հիվանդների համար: Այն հաճախ զուգակցվում է ք/թ բուժման հետ և 
բարձրացնում դրա արդյունավետությունը: Ամենաարդյունավետ և 
ամենամեծ ապացուցողական բազա ունեցող թիրախային պրեպա-
րատներն են անգիոգենեզն ընկճող (anti-VEGF) Bevacizumab-ը և էպի-
դերմալ աճի գործոնի պաշարիչներ (anti-EGFR) Cetuximab-ը և Panitu-
mumab-ը: Սակայն վերջիններիս կիրառումը ցուցված է միայն RAS, 
BRAF վայրի տիպի ուռուցքների դեպքում: Բացի նշվածներից, կիրա-
ռություն ունեն այնպիսի թիրախային պրեպարատներ, ինչպիսիք են 
ziv-Aflibercept-ը, Ramucirumab-ը, Regorafenib-ը: Սակայն նրանց վերա-
բերյալ ապացուցողական տվյալները, հատկապես լայնածավալ հետա-
զոտությունների տեսանկյունից, բավական սակավ են [12,17,34]: 

Վերջին տարիներին հատկապես մեծ ուշադրություն են դարձ-
նում իմունոթերապևտիկ պրեպարատներին՝ PD-1, PD-L1, CTLA 4 պա-
շարիչներին: Հետզհետե ավելի ու ավելի շատ տվյալներ են կուտակ-
վում այս դեղերի բավական բարձր արդյունավետության վերաբերյալ 
տարատեսակ ուռուցքների ժամանակ, և նրանց կիրառումը մԿՌՔ-ով 
հիվանդների մոտ նույնպես տվել է բավական խոստումնալից ար-
դյունքներ, հատկապես բարձր միկրոսատելիտային անկայունությամբ 
(MSI-H) ուռուցքների դեպքում [29,33]: Հետազոտություններն այս ոլոր-
տում ընթանում են արագ տեմպերով, և իմունոթերապևտիկ դեղերի 
կիրառության վերաբերյալ ցուցումներն օրեցօր ավելի ու ավելի են ըն-
դարձակվում: 

Поступила 13.11.18 
 

Роль химиотерапии и таргетной терапии при  
колоректальном раке 

 
С.Г. Бардахчян 

 
Колоректальный рак (КРР) является одним из самых распростра-

ненных раков в мире и одним из первых причин раковой смертности. За 
последние десятилетия выживаемость больных с КРР значительно увели-
чилась. Это произошло в основном за счет улучшения лекарственного ле-
чения и появления новых химиотерапевтических и таргетных препаратов. 
Роль лекарственного лечения при КРР значительно отличается в каждой 
стадии.  

В статье представлен обзор литературы о роли лекарственного 
лечения больных с КРР для каждой стадии в отдельности. Если при 1-й 
стадии оно не имеет значения, а при 2-й стадии его роль противоречива и 
ожидаемая польза весьма мала, то при 3-й стадии адъювантное лекарст-
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венное лечениe значительно увеличивает выживаемость, по сравнению с 
хирургическим вмешательством, без химиотерапии. При 4-й стадии 
лекарственное лечение в основном является единственным методом ле-
чения, увеличивающим продолжительность жизни этих больных.  

Появление новых химиотерапевтических и таргетных препаратов 
имеет огромное значение в этой области.  

 
 

Role of Chemotherapy and Targeted Therapy  
in Colorectal Cancer 

 
S.G. Bardakhchyan  

 
Colorectal cancer (CRC) is one of the most widespread cancers in the 

world and one of the leading causes of cancer death. For the last decades 
survival with CRC patients is substantially improved. It is mainly due to the the 
improvement of drug treatment and presence of new chemotherapeutic and 
targeting medication. Responsibility of drug treatment dor each stage. 

The article presents the literature review on significance of drug treat-
ment with CRC patients for each stage on a standalone basis. If in the 1st stage 
drug treatment doesn’t have any significance and in the 2nd stage its respon-
sifility is controversial and the supposed benefit is rather little, then in the 3rd 
stage adjuvant treatment greatly improves survival rates compared to the 
surgical intervention without chemotherapy. While in the 4th stage drug 
treatment is generally the only way to manage these patients and prolong their 
lives. 

Newly appeared chemotherapeutic and targeted medical is of great 
significance in this field.  
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