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Влияние терапии на качество жизни пациента — один из основополагающих
моментов, определяющих выбор конкретной схемы лечения. При выборе варианта
терапии важны не только ее профиль безопасности, но и переносимость с точки
зрения самого пациента.

Влияние иммунотерапии на качество жизни у
пациентов с меланомой кожи
В 2022 г. немецкие ученые (Schulz и соавт.) [1] опубликовали результаты
исследования влияния иммунотерапии на качество жизни у пациентов с меланомой.
В исследование было включено 200 пациентов, получивших хотя бы одну дозу
иммунотерапии. Качество жизни оценивали по опроснику EQ-5D-5L.
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Ингибиторы иммунных контрольных точек могут вызывать стойкие
иммуноопосредованные нежелательные явления (иоНЯ), снижающие качество жизни
пациентов с меланомой [1].

Распространенность стойких иоНЯ на фоне иммунотерапии [1]

К стойким относят НЯ, сохраняющиеся в течение 12 и более недель. Стойкие НЯ
подразделяют на долгосрочные (продолжительностью от 12 недель до 12 месяцев) и
хронические (продолжительностью более 12 месяцев). У каждого второго пациента с
меланомой, получавшего иммунотерапию, встречались долгосрочные иоНЯ, у
каждого третьего иоНЯ [1] переходили в хроническую форму.
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Снижение качества жизни у пациентов со стойкими иоНЯ

Оценка влияния иоНЯ на индекс EQ-5D

В исследовании Schulz и соавт. развитие долгосрочных иоНЯ снижало индекс EQ-5D
на 0,153 пункта, а хронических иоНЯ — на 0,171 пункта, то есть достоверно
ухудшало качество жизни пациентов с меланомой [1].
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Примечание.

* Клинически значимой считается разница в значениях индекса EQ-5D ≥ 0,08 [1].

Наибольший вклад в снижение индекса EQ-5D у пациентов с иоНЯ вносили 3
показателя: мобильность, обычная деятельность, боль/дискомфорт [1].
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Оценка влияния иоНЯ на показатель VAS-EQ

Развитие долгосрочных иоНЯ снижало показатель качества жизни пациентов с
меланомой VAS-EQ на 11,4 пункта, а развитие хронических иоНЯ — на 22,7 пункта. В
обоих случаях снижение качества жизни было клинически значимым (≥ 7). При этом
развитие хронических иоНЯ оказывало более значимый эффект на снижение
качества жизни пациентов [1].
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Примечание.

* Клинически значимой считается разница в значениях показателя VAS-EQ ≥ 7 [1].



Динамика показателей качества жизни у пациентов с меланомой с иоНЯ после
иммунотерапии

На протяжении всего срока наблюдения от 12 недель и до 30 месяцев после
последнего введения ингибиторов контрольных точек средние показатели качества
жизни пациентов со стойкими иоНЯ (продолжительностью более 12 недель) были
клинически значимо ниже, чем у пациентов без них. Исключение составляли средние
значения показателя VAS-EQ в начале наблюдения в период от 12 недель до 6
месяцев, но в процессе дальнейшего наблюдения (от 6 до 30 месяцев) разница
становилась клинически значимой [1].
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Интересное наблюдение

Во все периоды наблюдения показатели индекса EQ-5D у пациентов с меланомой без
стойких иоНЯ были даже несколько выше, чем средние значения для населения
Германии. Наиболее вероятное объяснение связано с более позитивным восприятием
пациентами любых улучшений состояния здоровья на фоне тяжелого заболевания
[1].

Влияние продолжительности иммунотерапии на качество жизни у пациентов

С увеличением продолжительности иммунотерапии снижались показатели качества
жизни пациентов. В исследовании Pedersen и соавт. пациенты, получавшие
ниволумаб в течение > 6 месяцев, имели более низкие баллы по всем показателям
опросника EORTC QLQ-C30 по сравнению с пациентами, получавшими лечение в
течение 0−6 месяцев [2].

Влияние таргетной терапии на качество жизни у



пациентов с меланомой кожи
В 2019 г. Schadendorf и соавт. опубликовали результаты оценки качества жизни
пациентов с меланомой, получавших терапию комбинацией дабрафениб +
траметиниб, по результатам исследования COMBI-AD. В исследование были включены
438 пациентов. Качество жизни оценивали по опроснику EQ-5D-5L [3].
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Прием комбинации дабрафениб + траметиниб не снижал качество жизни пациентов
с меланомой [3].

Исследования показали отсутствие клинически значимых различий в качестве
жизни:

У пациентов, принимающих комбинацию дабрафениб + траметиниб, по
сравнению с пациентами, принимающими плацебо (по показателям индекса
EQ-5D и VAS-EQ)
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У пациентов, принимающих комбинацию дабрафениб + траметиниб, с наиболее
распространенными НЯ (пирексия, озноб, диарея, тошнота, рвота, головная
боль, артралгия, сыпь) по сравнению с пациентами без данных НЯ

* У пациентов с НЯ со стороны ЖКТ (тошнота, рвота, диарея) была отмечена
разница в показателях VAS-EQ на сроке 30 месяцев наблюдения, но эти
различия произошли после окончания лечения и не превышали клинически
значимую разницу.

У пациентов, принимающих комбинацию дабрафениб + траметиниб, в течение
долгосрочного наблюдения по сравнению с исходным уровнем

Важно, что пирексия (основное НЯ, развивающееся на фоне таргетной терапии у
пациентов с меланомой) не влияла на качество жизни у пациентов. Вероятнее всего,
это связано с быстрым разрешением случаев пирексии: у 99% пациентов пирексия
разрешилась, средняя продолжительность пирексии составила 3 дня [3].
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Общее сравнение влияния разных видов терапии на
качество жизни пациентов с меланомой кожи
Сравнительная оценка влияния разных вариантов терапии на качество жизни у
пациентов с прогрессирующей меланомой показала, что средний балл глобального
состояния здоровья по шкале EORTC QLQ-30 на 6–16 неделе лечения по сравнению с
исходным уровнем у пациентов, получающих таргетную терапию комбинацией
дабрафениб + траметиниб, был несколько выше по сравнению со всеми другими
вариантами таргетной и иммунной терапии меланомы. При этом авторы обзора
считают, что в связи с особенностями использования методик оценки качества жизни
представленные данные должны быть интерпретированы с осторожностью [4].
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Ключевые выводы
Image

Развитие долгосрочных/хронических иоНЯ достоверно снижает качество жизни у
пациентов с меланомой, получающих терапию ингибиторами контрольных точек
[1].
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Пациентов необходимо информировать о потенциальных долгосрочных последствиях
и возможном снижении качества жизни, связанных с иммунотерапией меланомы [1].
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Продолжительность иммунотерапии негативно сказывается на показателях качества
жизни пациентов с меланомой [2].
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НЯ, развивающиеся на фоне лечения комбинацией дабрафениб + траметиниб (в
том числе наиболее частое НЯ — пирексия), не снижают качество жизни
пациентов [3].



Методы оценки качества жизни пациентов
Оценка качества жизни пациента проводится с использованием анкет-опросников
оценки статуса здоровья. Существуют общие стандартные опросники, а также
опросники, адаптированные для пациентов с конкретными заболеваниями.

Анкета SF-36

Анкета SF-36

Краткий общий опросник оценки статуса здоровья (The Medical Outcomes Study Short
Form 36 Items Health Survey — SF-36).

Опросник SF-36 состоит из 36 вопросов и позволяет оценивать качество жизни по 8
категориям: физическая активность, роль физических проблем в ограничении



жизнедеятельности, боль, общее здоровье, жизнеспособность, социальная
активность, роль эмоциональных проблем, психическое здоровье, сравнение
самочувствия (характеризует динамику общего самочувствия респондента за
прошедший год) [5].

Анкета SF-36 (англ.)

Анкета EORTC-QLQ-C30

Анкета EORTC-QLQ-C30

EORTC-QLQ-C30 — опросник Европейской организации исследований в лечении рака.
Содержит 30 вопросов, оценивает 5 специфических параметров и общее качество
жизни [4,6].

https://www.rand.org/health-care/surveys_tools/mos/36-item-short-form/survey-instrument.html


Анкета EORTC-QLQ-C30 (англ.)

Анкета EQ-5D

Анкета EQ-5D

EQ-5D — опросник, оценивающий качество жизни, разработан EuroQol Group. EQ-5D
состоит из двух частей: описательной системы, оценивающей индекс EQ-5D, и
визуальной аналоговой шкалы (EQ-VAS) [7,8].

Описательная система EQ-5D оценивает 5 показателей:
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https://www.eortc.org/app/uploads/sites/2/2018/08/Specimen-QLQ-C30-English.pdf


Опросник EQ-5D для взрослых пациентов имеет две основных формы: EQ-5D-3L и
EQ-5D-5L, отличающиеся количеством градаций ответов по каждому из этих
показателей (3 и 5 соответственно) [7].

Оценка состояния здоровья каждого респондента выражается последовательностью
из 5 чисел, например 1–3–2–3–1. Для преобразования этого шифра в единый
суммарный индекс EQ-5D требуется индивидуальный, определяемый
экспериментально для каждого региона/страны набор весов для каждого из уровней
пяти показателей EQ-5D [8].

Визуальная аналоговая шкала VAS-EQ предлагает респонденту оценить свое
общее состояние, поставив точку на шкале от 0 до 100 (показатель VAS-EQ).



Image

Анкета EQ-5D (англ.)

Анкета FACT

Анкета FACT

https://euroqol.org/wp-content/uploads/2020/09/Sample_UK-English-EQ-5D-5L-Paper-Self-Complete-v1.2-ID-24700.pdf


FACT — Functional Assessment of Cancer Therapy (функциональная оценка
противораковой терапии). Опросник имеет несколько разновидностей,
адаптированных для оценки влияния на качество жизни терапии конкретных
нозологий. Для оценки терапии меланомы разработана форма FACT-M [9].

FACT-M (англ.)
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