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З’ясування ще у 1980-х рр. певних позитивних ре-
зультатів  передопераційної  (неоад’ювантної*)  хіміо-
терапії  (НХТ)  при  раку  грудної  залози  (принаймні 
можливості зменшити розміри пухлини) стимулювало 
дослідження  ролі  такого  лікування  і  при  інших  типах 
пухлин, зокрема при раку шлунка. У цьому огляді лі-
тератури ми зупинимося на основних, найвагоміших з 
точки  зору  доказової  медицини  клінічних  досліджен-
нях цієї проблеми, а також важливих, на нашу думку, 
аспектах застосування цього методу в щоденній прак-
тиці. Перш за все зазначимо, що НХТ при раку шлун-
ка  може  мати  як  позитивні,  так  і  негативні  впливи 
(табл. 1).

У  1993  році  онкологи  Нідерландів  (Dutch  Gastric 
Cancer Group) провели невелике (всього 59 пацієнтів) 
рандомізоване  контрольоване  клінічне  дослідження 
щодо НХТ для раку шлунка, щоб перевірити, чи здат-
ний  передопераційний  режим  хіміотерапії  FAMTX 
(5-FU  +  доксорубіцин  +  метотрексат  у  високій  дозі 
1500  мг/м2)  підвищити  частоту  резекції  R0.  Однак 
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з’ясувалося,  що  пацієнти  не  отримали  користі  від  за-
стосування цієї схеми [2].

Під  час  подальшого  довгострокового  спостере-
ження  з’ясували,  що  цей  передопераційний  режим 
хіміотерапії  не  подовжує  середнього  часу  виживання 
та не поліпшує показник 5-річної виживаності,  і було 
встановлено,  що  висока  токсичність  (мабуть,  через 
дозу метотрексату) і низька ефективність цього режи-
му  були  основними  причинами  невтішного  резуль-
тату  [3]. Тому в наступних дослідженнях більша увага 
приділялася  токсичності  та  ефективності  схем  НХТ, 
а також їх переносимості пацієнтами. У 2006 році он-
кологи Великобританії (UK Medical Research Council) 
опублікували  результати  клінічного  дослідження  III 
фази НХТ для раку шлунка MAGIC (Medical Research 
Council Adjuvant Gastric Infusional Chemotherapy). По-
рівняно  з  групою  лише  хірургічного  втручання  група 
періопераційної хіміотерапії  (ХТ), у якій застосовува-
ли комбінацію ECF (епірубіцин + цисплатин + 5-FU), 
продемонструвала  значно  вищу  частоту  резекції  R0 
(79,3 проти 70,3 %, P = 0,03) і 5-річну виживаність (36,3 
проти 23,0 %, P = 0,009) [4]. Незважаючи на певні ге-
матологічні  побічні  ефекти,  як-от  гранулоцитопенія, 
лімфоцитопенія, лейкопенія та тромбоцитопенія, а та-
кож певні негематологічні побічні ефекти, як-от нудо-
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*Неоад’ювантна терапія — це лікування, яке проводиться 
як перший крок до зменшення пухлини перед основним лі-
куванням,  яким  зазвичай  є  хірургічне  втручання.  Приклади 
неоад’ювантної  терапії:  хіміотерапія,  променева  та  гормо-
нальна терапія. Це різновид індукційної терапії.
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та,  блювання  та  стоматит,  дослідження  MAGIC  стало 
віхою  в  розвитку  НХТ  для  раку  шлунка,  а  схема  ECF 
була відразу прийнята як рекомендована (з вірогідніс-
тю категорії 1) у NCCN і стала стандартною схемою ХТ 
для періопераційної терапії раку шлунка.

Протягом  наступних  кількох  років  лише  невелика 
кількість  схем  дозволила  досягти  результатів,  порів-
нянних  із  результатами  дослідження  MAGIC.  Незва-
жаючи на те, що Європейська організація з досліджен-
ня та лікування раку (EORTC) у 2010 році опублікувала 
результати дослідження EORTC 40954, у якому засто-
сування передопераційної ХТ за схемою PFL (циспла-
тин + 5-FU + лейковорин) підвищило частоту резекції 
R0 (81,9 проти 66,7 %, P = 0,036), це не стало основою 
для  суттєвого  подовження  медіани  часу  виживаності 
пацієнтів (64,6 проти 54,5 місяця, P = 0,466) [5].

Ця ситуація змінилася в 2011 році, коли були опу-
бліковані  результати  відносно  великого  (224  пацієн-
ти) багатоцентрового клінічного дослідження III фази 
FNCLCC/FFCD 9703. З’ясувалося, що періопераційна 
схема FC (5-FU + цисплатин) значно підвищила час-
тоту  резекції  R0  (84  проти  74  %,  P  =  0,04)  та  5-річну 
виживаність  (38  проти  24  %,  P  =  0,02).  Вказаний  ре-
жим НХТ не тільки сприяв поліпшенню виживаності 
пацієнтів,  але  й  мав  меншу  токсичність  (токсичність 
 3–4-го  ступеня,  головним  чином  нейтропенія,  ви-
никала  у  38  %  пацієнтів)  порівняно  зі  схемою  ECF  у 
дослідженні  MAGIC,  і  згодом  також  був  прийнятий 
як  рекомендована  схема  (з  вірогідністю  категорії  1)  у 
NCCN [6, 7]. Ці результати сприяли широкому вико-
ристанню  НХТ  для  лікування  раку  шлунка  в  Європі. 
Однак,  як  і  для  випробування  MAGIC,  обмеження 
випробування  FNCLCC/FFCD  9703  полягало  в  тому, 
що у нього включали пацієнтів з гастроезофагеальною 
аденокарциномою та аденокарциномою нижнього від-
ділу стравоходу, у яких частота резекції D2 була низь-

кою,  і оцінка ефективності НХТ вплинула на це пев-
ною мірою. Зазначимо, що принципи неоад’ювантної 
терапії раку нижнього відділу стравоходу (а також зна-
чною мірою гастроезофагеальних аденокарцином) від-
різняються від НХТ раку шлунка. Перш за все тим, що 
обов’язковим  компонентом  такого  лікування  є  опро-
мінення.  З  цього  приводу  проведено  чимало  великих 
рандомізованих досліджень. Ця проблема тут нами не 
розглядається. Після розробки НХТ для лікування раку 
шлунка дослідники працювали над подальшим підви-
щенням її ефективності.

Певною несподіванкою була тривала (понад 20 ро-
ків)  відсутність  результатів  досліджень  із  застосуван-
ням схем з оксаліплатином (запроваджений у медичну 
практику  у  1996  році)  та  доцетакселом  (запровадже-
ний у медичну практику у 1995 році), які довели свою 
ефективність у паліативній ХТ раку шлунка. Ситуація 
змінилася, коли повідомили результати німецького до-
слідження FLOT4, у якому порівнювали ефективність 
періопераційної  схеми  FLOT  (5-FU  +  лейковорин  + 
оксаліплатин + доцетаксел)  і схеми ECF/ECX (епіру-
біцин + цисплатин + 5-FU або капецитабін). Резуль-
тати  дослідження  фази  ІІ  свідчать  про  те,  що  режим 
FLOT  досягає  вищої  частоти  резекцій  R0  (85  проти 
74 %, P = 0,02) і частоти зменшення розмірів пухлини 
(≤ ypT2, 44 проти 27 %, P = 0,01) порівняно з режимом 
ECF/ECX, але частота нейтропенії 3–4-го ступеня, діа-
реї та нейротоксичних ефектів також була вищою [8]. 
Успіх  фази  ІІ  підтверджено  і  розвинено  німецькими 
онкологами  в  рандомізованому  дослідженні  фази  ІІІ. 
Зокрема, частота резекцій R0 становила 85 проти 78 % 
(Р = 0,016), зниження стадії до ypT1 — 25 проти 15 % 
(Р = 0,001), 3-річна загальна виживаність — 57 проти 
48 % при її медіані 50 проти 35 місяців (P = 0,012) на 
користь режиму FLOT [9].

Ці  результати  суттєво  вплинули  на  реальну  прак-
тику  лікування  хворих  на  рак  шлунка,  принаймні  у 
Європі  (зокрема,  в  Україні).  Із  накопиченням  даних, 
пов’язаних  з  ефективністю  та  безпекою  НХТ,  і  збіль-
шенням  кількості  повідомлень  про  віддалені  побічні 
реакції  від  застосування  антрациклінів  схему  ECF/
ECX  було  поступово  вилучено  з  настанов  NCCN  та 
прийнято  схему  FLOT,  якій  слід  віддати  перевагу.  Ра-
зом з тим для хворих, яким не можна застосувати цю 
схему,  рекомендують  комбінацію  фторпіримідину  з 
оксаліплатином.  Слід  зазначити,  що  цю  методологію 
критикують,  бо  критерії  в  дослідженнях  FLOT  вклю-
чали і гастроезофагеальну карциному, яка має частоту 
лімфаденектомії D2 лише в межах 50 % [10].

Відомо,  що  підходи  до  радикального  лікування 
раку шлунка відрізняються в різних частинах світу — у 
Європі віддають перевагу періопераційній ХТ на відмі-
ну від ад’ювантної ХТ в Азії (зокрема, із застосуванням 
фторпіримідину S1; торгова назва, під якою препарат 
зареєстровано  в  Європі,  —  Teysuno®)  та  ад’ювантної 
хіміопроменевої  терапії  в  Північній  Америці.  В  Азії, 
особливо  в  Східній  Азії,  де  спостерігається  висока 
захворюваність  на  рак  шлунка,  проведено  кілька  до-
сліджень НХТ. На відміну від проаналізованих раніше 
європейських  досліджень  в  Азії  віддавалася  перева-

Таблиця 1. Потенційні переваги і ризики НХТ [1]

Потенційні переваги Потенційні ризики

Зменшення розмірів і 
стадії первинної пухлини

Відстрочена остаточна 
операція

Поліпшення можливості 
подальшої резекції R0

Погіршення загального 
стану

Усунення системних 
мікрометастазів

Перитуморальний 
фіброз, пов’язаний з 
хіміотерапією

Оцінка чутливості до 
хіміотерапії, що може 
визначати доцільність 
ад’ювантної хіміотерапії

Періопераційні усклад-
нення

Більш ефективне про-
ведення ад’ювантної 
хіміотерапії завдяки по-
передньому хірургічному 
руйнуванню судинної 
мережі

Прогресування захво-
рювання (призводить до 
неоперабельного захво-
рювання)

Краща переносимість, 
ніж післяопераційної 
хіміотерапії
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га  комбінації  фторпіримідину  S1  з  цисплатином  або 
оксаліплатином і не застосовувався доцетаксел. Дослі-
дження RESOLVE, проведене Пекінським університе-
том,  було  найбільшим  (1094  хворі)  клінічним  дослі-
дженням III фази для порівняння НХТ з ад’ювантною 
ХТ раку шлунка. У ньому показано, що періоперацій-
на  схема  SOX  (S1  +  оксаліплатин)  значно  поліпши-
ла  3-річну  виживаність  без  захворювань  порівняно  з 
післяопераційною схемою XELOX (59,4 проти 51,1 %, 
P = 0,028), а післяопераційний режим SOX не посту-
пався XELOX [11].

Логічним  продовженням  досліджень  щодо  ефек-
тивного  режиму  FLOT  у  періопераційному  режимі  є 
його комбінація з імунотерапією та таргетною терапі-
єю.  Вже  повідомлено  результати  кількох  досліджень 
фази ІІ у цьому напрямку. У дослідженні DANTE (295 
пацієнтів)  оцінювали  вплив  додавання  імунотерапії 
атезолізумабом (PD-L1  інгібітор) до схеми FLOT. До-
операційні  цикли  FLOT  були  завершені  у  93  %  па-
цієнтів,  а  післяопераційні  цикли  —  у  43  %  пацієнтів, 
без  різниці  між  групами.  Хірургічна  захворюваність 
і  смертність  (загалом  2,5  %)  були  порівнянними  між 
групами,  як  і  показники  резекції  R0  (група  A:  FLOT 
+ імунотерапія — 92 % проти групи B: FLOT — 91 %). 
Зниження стадії захворювання сприятливіше у групі A 
(pT0 — 23 проти 15 %; pN0 — 68 проти 54 %). Спостері-
галася тенденція до більш вираженого ефекту імуноте-
рапії при вищій експресії PD-L1 [12].

Періопераційна  ХТ  за  схемою  FLOT  із  трастузу-
мабом  у  пацієнтів  з  HER-2-позитивною  місцево-по-
ширеною  стравохідно-шлунковою  аденокарциномою 
дала можливість досягнути медіани безрецидивної ви-
живаності 42,5 місяця, а 3-річний показник загальної 
виживаності  становив  82,1  %.  Повну  морфологічну 
регресію (pCR) було виявлено у 12 пацієнтів (21,4 %), 
а  ще  14  пацієнтів  (25,0  %)  мали  майже  повну  відпо-
відь, завдяки чому досягли первинної кінцевої точки, 
якою  була  pCR  >  20  %  [13].  Відомо,  що  при  HER-2-
позитивному раку грудної залози ефект лікування по-
ліпшується комбінацією трастузумабу з пертузумабом. 
Повідомлено початкові результати порівняння комбі-
нації FLOT з вказаною таргетною терапією проти лише 
FLOT при HER-2-позитивному раку шлунка. Частота 
pCR була значно вищою при лікуванні трастузумабом/
пертузумабом (35 проти 12 %; P = 0,02). Подібним чи-
ном  частота  впливу  на  лімфатичні  вузли  (досягнення 
pN0) була вищою при застосуванні трастузумабу/пер-
тузумабу  (68  проти  39  %),  тоді  як  частота  резекції  R0 
(93 проти 90 %) та хірургічна захворюваність (43 проти 
44 %) були порівнянними. Однак вказане дослідження 
було закрито достроково, без переходу до III фази після 
оприлюднення результатів дослідження JACOB (де не 
було  виявлено  переваг  комбінованої  таргетної  терапії 
проти трастузумабу) [14].

На конференції ESMO-2023 було подано результа-
ти  ще  двох  досліджень,  у  яких  вивчалася  роль  імуно-
терапії  в  періопераційному  режимі.  Дані  досліджен-
ня  KEYNOTE-585  (загалом  1007  пацієнтів)  показали 
підвищення  частоти  pCR  (первинна  кінцева  точка) 
при  застосуванні  інгібітора  PD-1  пембролізумабу  по-

рівняно  з  плацебо,  доданого  до  неоад’ювантної  та 
ад’ювантної  хіміотерапії  (у  більшості  пацієнтів  за-
стосовували  режим  фторурацил  +  цисплатин  і  лише 
у 20 % — FLOT), — 13,0 проти 2,4 % (тобто на 10,6 % 
ліпше). Проте дивно, що поліпшення pCR, яке спосте-
рігалося в KEYNOTE-585, не призвело до подовження 
виживання, оскільки ми знаємо, що під час досліджень 
ХТ режими, пов’язані з вищими показниками pCR, як 
правило,  поліпшують  виживання. З  іншого  боку,  ми 
знаємо, що імунотерапія при раку шлунка ефективні-
ша у пацієнтів із PD-L1+ захворюванням, а пацієнти в 
цьому дослідженні не обирались за біомаркерами. Для 
пацієнтів  з  пухлинами,  які  експресують  високі  рівні 
PD-L1 (CPS ≥ 10), різниця у виживанні без подій (EFS) 
для тих, хто отримував пембролізумаб, була значущою. 
Іншим  фактором,  який  слід  брати  до  уваги,  є  те,  що 
більшість пацієнтів отримували ХТ на основі циспла-
тину, а не стандартний режим FLOT, оксаліплатиновий 
елемент  якої  вважається  активнішим  у  комбінації  з 
імунотерапією, ніж цисплатин [15].

У  дослідженні  MATTERHORN  (948  пацієнтів)  ви-
вчали роль у періопераційній терапії інгібітора PD-L1 
дурвалумабу в комбінації з режимом FLOT. Зауважимо, 
що на відміну від KEYNOTE-585 первинною кінцевою 
точкою  випробування  було  виживання  без  подій,  а 
pCR (за центральною оцінкою) та загальне виживання 
були вторинними кінцевими точками. У групі дурвалу-
мабу частота pCR становила 19 % порівняно з 7 % серед 
пацієнтів  у  групі  плацебо.  Відбулося  чітке  зниження 
стадії  при  використанні  дурвалумабу,  оскільки  часто-
та  стадії  рT0  становила  23  %  у  пацієнтів,  які  отриму-
вали  імунотерапію, порівняно з 11 % у тих, хто отри-
мував комбінацію FLOT разом з плацебо  [16]. Проте, 
незважаючи  на  багатообіцяючі  результати,  потрібні 
дані принаймні EFS, перш ніж можна буде припусти-
ти  будь-який  вплив  імунотерапії  в  періопераційному 
режимі  на  клінічну  практику  радикального  лікування 
раку шлунка.

Ґрунтуючись  на  прогресі  дослідження  НХТ  при 
раку шлунка, можна дійти висновку, що різні режими 
НХТ можуть різною мірою поліпшити частоту резекції 
R0  і  прогноз  пацієнтів  із  раком  шлунка.  Однак  через 
відмінності  між  регіонами  та  показниками  завершен-
ня  післяопераційної  ХТ  і  хірургічної  резекції  ще  не 
було  розроблено  схеми  НХТ  з  чіткими  перевагами  та 
придатністю для всіх пацієнтів. Завдяки накопиченню 
даних із клінічних випробувань, як-от класичне дослі-
дження  MAGIC,  дослідження  FNCLCC/FFCD9703  і 
дослідження FLOT4, режим із двома або кількома пре-
паратами на основі 5-фторурацилу та платини проде-
монстрував свої переваги та досягнув високої ефектив-
ності в клінічних дослідженнях.

Зупинимось на деяких практичних проблемах.
Показання до НХТ при раку шлунка. Головною 

метою  НХТ  є  підвищення  частоти  резекції  R0  та  по-
ліпшення  прогнозу  пацієнтів  щодо  безрецидивної  і 
загальної виживаності (БРВ і ЗВ). Більшість європей-
ських  клінічних  досліджень  НХТ  при  раку  шлунка 
включали потенційно операбельних пацієнтів із поши-
реним  раком  шлунка  (≥  cT2  N03  M0),  через  що  саме 
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при  таких  стадіях  раку  шлунка  рекомендують  НХТ  в 
Європі. Аналогічні рекомендації в США (NCCN).

Натомість  Китайське  товариство  клінічної  он-
кології  (CSCO)  включило  пацієнтів  із  нестравохід-
но-шлунковим раком, клінічна стадія якого була T3-
4aN1-3M0,  оскільки  відповідну  популяцію  для  НХТ 
за схемою SOX було прийнято як рекомендовану. Од-
нак японські настанови щодо лікування раку шлунка 
(JGCA) просто рекомендували НХТ із низькою оцін-
кою доказів для пацієнтів із пізньою стадією або пога-
ним прогнозом, а не застосовувати НХТ як рутинний 
терапевтичний режим. Тобто немає єдиного стандар-
ту  для  показань  до  НХТ  при  раку  шлунка.  Необхідні 
подальші  дослідження,  щоб  поєднати  обґрунтовані 
показання  з  точним  передопераційним  визначенням 
стадії  та  забезпечити  персоналізоване  й  оптимальне 
лікування [17, 18].

Кількість циклів НХТ. Більшість  клінічних  дослі-
джень у Японії рекомендували 2 цикли НХТ при раку 
шлунка.  У  класичному  дослідженні  MAGIC  і  дослі-
дженні  FNCLCC/FFCD9703  застосовували  3  цикли 
НХТ, а у дослідженні RESOLVE — 3 цикли режиму SOX 
перед  операцією,  тоді  як  у  дослідженні  FLOT4  було 
рекомендовано  4  цикли  режиму  FLOT.  Таким  чином, 
на  сьогодні  не  існує  єдиного  стандарту  кількості  ци-
клів  НХТ  для  раку  шлунка.  Визначення  оптимальної 
тривалості  НХТ  вимагає  вищого  рівня  доказів.  Крім 
того,  своєчасне  та  точне  клінічне  визначення  стадії 
та її оцінка після НХТ є особливо необхідними. Вибір 
кількості циклів НХТ вимагає збалансованості між за-
безпеченням ефективності передопераційної ХТ та ви-
значенням найкращого часу для операції.

Оптимальний час між НХТ і операцією. У клінічних 
дослідженнях  найчастіше  використовувався  інтервал 
4–6  тижнів.  Проте  на  сьогодні  оптимальний  інтервал 
ще не визначено. У метааналізі п’яти досліджень з НХТ 
місцево-поширеного раку шлунка (включали 1171 па-
цієнта)  виділено  три  групи  щодо  тривалості  часу  від 
НХТ до операції: коротший (< 4 тижнів, 411 пацієнтів), 
середній (4–6 тижнів, 507 пацієнтів) і довший (> 6 тиж-
нів,  253  пацієнти).  Результати  метааналізу  показали, 
що  немає  істотної  різниці  між  цими  трьома  групами. 
РCR,  частота  резекцій  R0,  частота  серйозних  після-
операційних ускладнень, 3-річна БРВ та ЗВ були поді-
бними між трьома групами. Тобто не підтверджено, що 
інтервал між НХТ і операцією є фактором ризику, що 
впливає на результат [19].

Роль лімфаденектомії після НХТ. Лімфаденектомія 
D2  є  загальноприйнятим  стандартом  лікування  опе-
рабельного  раку  шлунка  в  більшості  поточних  реко-
мендацій. Незважаючи на це твердження, визначення 
оптимального  підходу  до  лімфаденектомії  у  пацієнтів 
з раком шлунка все ще дискутується. Хірурги повинні 
бути  навчені  виконувати  більш  розширену  лімфаде-
нектомію на пізніх стадіях з високим ризиком метаста-
зів  у  віддалені  вузли.  У  пацієнтів  із  ураженням  вузлів 
кількість  зібраних  лімфатичних  вузлів  є  незалежним 
предиктивним  фактором  виживаності  та  пов’язана  з 
кількістю  метастазів  у  лімфатичних  вузлах.  Пацієнти 
з  клінічно  позитивними  метастазами  в  парааортальні 

вузли  повинні  пройти  НХТ  з  наступною  терапевтич-
ною  дисекцією  парааортальних  лімфатичних  вузлів 
(PAND). У будь-якому випадку профілактичну дисек-
цію PAND і задніх вузлів після неоад’ювантної терапії 
можна проводити у пацієнтів із високим ризиком ме-
тастазів PAN, як-от позитивні об’ємні вузли в перига-
стральних вузлах другого рівня або дифузний гістотип. 
Останнім  часом  досліджується  роль  профілактично-
го D2 plus порівняно зі стандартним D2 у пацієнтів із 
місцево-поширеним  раком  шлунка,  які  отримували 
НХТ. Перефразовуючи Оскара Уайльда, що «у наші дні 
люди всьому знають ціну, але нічого не вміють цінувати», 
L. Marano та співавтори зазначають, що сучасні хірурги 
повинні  збалансувати  можливу  онкологічну  цінність 
лімфаденектомії  D2  plus  з  ціною  післяопераційних 
ускладнень і ризиком смертності [20].

Предиктивні маркери. Актуальною клінічною про-
блемою  є  більш  точне  визначення  показань  до  НХТ. 
Тобто  чи  можливо  вже  на  етапі  діагностики  виділити 
тих  хворих,  яким  НХТ  надасть  користь,  і  відкинути 
тих,  у  яких  передбачається  відсутність  ефекту  НХТ. 
Цього  можна  досягти  за  допомогою  стратифікованої 
щодо ризику стратегії. C. Fong та співавтори вказують 
на необхідність переходу від узагальненого підходу до 
мультимодального  лікування,  тобто  до  стратегії,  яка 
ґрунтується  на  індивідуальних  клінічних  особливос-
тях пацієнта та профілях біомаркерів, щоб поліпшити 
переносимість і результати для пацієнтів незалежно від 
географічних відмінностей у клінічній практиці. Хоча 
докази,  що  підтверджують  молекулярні  особливості, 
як-от мікросателітна нестабільність  і предиктивні па-
нелі генів з використанням методів NGS, є обнадійли-
вими, необхідна проспективна перевірка, перш ніж їх 
можна буде впевнено використовувати для прийняття 
клінічних  рішень  [21].  Крім  того,  запровадження  ме-
тодів  рідинної  біопсії  уможливить  мінімально  інва-
зивний та відтворюваний передопераційний забір, що 
призведе  до  відповідного  вибору  та  модифікації  схем 
лікування на основі прогностичного ризику та стійких 
до  лікування  біомаркерів,  таким  чином  дозволяючи 
НХТ стати більш обґрунтованою стратегією лікування.

Практичні поради щодо застосування 
схеми FLOT

Вторинна профілактика за допомогою G-CSF реко-
мендована пацієнтам, у яких була фебрильна нейтро-
пенія або відкладення чергового циклу через нейтропе-
нію чи лейкопенію. Польські онкологи рекомендують 
первинну профілактику за допомогою G-CSF усім па-
цієнтам [22]. При застосуванні доцетакселу обов’язкова 
премедикація для запобігання реакції гіперчутливості. 
Застосовують  дексаметазон  8  мг  перорально  двічі  на 
день протягом 3 днів, починаючи за день до кожного 
введення доцетакселу, якщо немає протипоказань. Па-
цієнт повинен отримати мінімум 3 дози перед введен-
ням  доцетакселу.  На  розсуд  лікаря  можна  розглянути 
можливість застосування одноразової дози дексамета-
зону 20 мг внутрішньовенно безпосередньо перед ХТ, 
якщо пацієнти пропустили пероральний прийом дек-
саметазону  для  премедикації.  Для  дози  доцетакселу 
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75–185 мг використовується об’єм інфузії 250 мл. Для 
доз > 185 мг — 500 мл. Оксаліплатин несумісний з 0,9% 
фізіологічним розчином хлориду натрію, тому не слід 
промивати лінії фізіологічним розчином. Для доз окса-
ліплатину ≤  104  мг  використовується  250  мл  5%  глю-
кози.  Введення  оксаліплатину  завжди  має  передувати 
введенню  5-FU.  Оксаліплатин  можна  вводити  одно-
часно з лейковорином за допомогою Y-коннектора. У 
разі  алергічної  реакції  (ларингофарингеальної  дизес-
тезії) слід збільшити час  інфузії оксаліплатину до 4–6 
годин. Лейковорин необхідно вводити перед 5-FU. Він 
підсилює  дію  5-FU  шляхом  посилення  зв’язування 
5-FU з цільовим ферментом тимідилатсинтетазою. Для 
тривалої  інфузії  5-FU  оптимальним  є  встановлення 
центрального венозного порту. Слід призупинити або 
назавжди припинити прийом 5-FU у пацієнтів із озна-
ками гострого раннього початку або надзвичайно тяж-
кої  токсичності,  що  може  свідчити  про  майже  повну 
або повну відсутність активності дипіримідиндегідро-
генази (DPD). Жодна доза 5-FU не була доведено без-
печною для пацієнтів з відсутньою активністю DPD.

Модифікація  доз  цитостатиків  при  порушенні  ла-
бораторних  показників  і  розвитку  побічних  ефектів 
здійснюється за загальними правилами.

Конфлікт інтересів.  Автори  заявляють  про  відсут-
ність  конфлікту  інтересів  та  власної  фінансової  заці-
кавленості при підготовці даної статті.

Внесок авторів. Гіпп О.І., Гриньків А.М., Ярема Р.Р., 
Шпарик Я.В.  —  пошук  літератури,  написання  статті, 
форматування та редагування тексту, оформлення пу-
блікації.
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Neoadjuvant chemotherapy of gastric cancer  
(literature review)

Abstract. As early as the 1980s, the discovery of certain positive 
outcomes of preoperative (neoadjuvant) chemotherapy (NCT) in 
breast cancer (at  least  the possibility of reducing the tumor size) 
stimulated the study on the role of such treatment in other types 
of tumors, particularly, in gastric cancer. In this literature review, 
we will focus on the following questions: 1) the potential benefits 
and  risks  of  neoadjuvant  therapy  for  gastric  cancer;  2)  stages  of 

research of  this problem; 3)  indications  for NCT in gastric can-
cer; 4) number of NCT cycles; 5) optimal time between NCT and 
surgery;  6)  the  role  of  lymphadenectomy  after  NCT;  7)  predic-
tive markers; 8) practical advices on the application of the FLOT 
scheme.
Keywords: neoadjuvant  chemotherapy;  FLOT;  oxaliplatin; 
stomach cancer
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