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Мета дослідження. Узагальнити результати провідних рандомізованих 

клінічних випробувань, присвячених ефективності тотальної неоад‟ювант- 

ної терапії (TNT) у лікуванні локально поширеного раку прямої кишки 

(LARC) за період 2020–2024 рр., з особливим акцентом на показники 

повної патологічної відповіді (pCR), безрецидивної виживаності (DFS), 

віддалених метастазів, органозбереження та токсичності. 

Матеріали та методи. До метааналізу включено шість ключових РКІ: 

RAPIDO [1], PRODIGE-23 [2], STELLAR [3], OPRA [4], CAO/ARO/AIO-12 

[5], POLISH II [6]. 

Загальна вибірка: ≈5200 пацієнтів. Аналіз проведено за моделлю 

випадкових ефектів DerSimonian–Laird, з обчисленням hazard ratio (HR) 

для DFS і різниці часток (RD) для pCR. Гетерогенність оцінювалася  

за індексом I². 

Результати: 

1. Безрецидивна виживаність (DFS). Об‟єднаний показник: HR = 0,81 

[0,72–0,90]; p < 0,001, що свідчить про достовірне зниження ризику 

рецидиву або прогресування на 19% у групі TNT порівняно зі стандартним 
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лікуванням. Покращення особливо виражене у підгрупі пацієнтів  

з cT3–4/N2 стадією [1–2,5]. 

2. Повна патологічна відповідь (pCR). Середня частота pCR у групах 

TNT: 28–30%, у контрольних: 18–20%, різниця ≈ +9,2%  

(95% CI 7,5–11,0%). Це відповідає зростанню pCR на ≈45–50%,  

що підтверджує глибшу пухлинну регресію після TNT [1–4]. 

3. Віддалені метастази та системний контроль. Частота метастазів 

(печінка, легені) знижувалась із 27–30% до 20–22%. У RAPIDO  

і PRODIGE-23 зафіксовано зниження HR для метастатичного прогресу- 

вання до 0,68–0,75 [1–2]. Ранні системні підходи (індукційна або консо- 

лідаційна ХТ) покращують контроль над мікрометастазами. 

4. Органозбереження та стратегія “watch-and-wait”. У OPRA [4] близько 

50% пацієнтів із cCR могли уникнути операції. Трирічна organ preservation 

DFS – ~77%, що свідчить про реальну можливість збереження органа  

без втрати онкологічного контролю. 

5. Токсичність. Загальна токсичність (ступінь ≥3): 42–48% у TNT проти 

39–45% у контролі, різниця статистично незначуща [1–5]. Основні усклад- 

нення – нейтропенія, діарея, астенія. Післяопераційна морбідність не 

зростала. 

6. Послідовність компонентів TNT. Індукційна схема (PRODIGE-23, 

CAO/ARO/AIO-12) краще контролює метастази. Консолідаційна схема 

(RAPIDO, OPRA) підвищує pCR і сприяє watch-and-wait. Метааналіз  

2024 р. показав еквівалентність DFS, але різні клінічні переваги [1–5]. 

7. Імунологічні та молекулярні аспекти. У підгрупі dMMR/MSI-H 

пухлин висока чутливість до чекпойнт-інгібіторів (Pembrolizumab, 

Dostarlimab). Попередні фази (Cercek et al., NEJM 2022) продемонстрували 

100% клінічну відповідь, що відкриває шлях до імуно-TNT. Досліджується 

роль ctDNA як предиктора відповіді та рецидиву. 

Висновки: 

1. TNT достовірно покращує DFS (HR 0,81) та підвищує pCR до ~30%.  

2. Зменшує метастази, особливо при cT4/N2. 

3. Watch-and-wait можливий для cCR-пацієнтів із доброю функціо- 

нальною перевагою. 

4. Токсичність прийнятна, без нових ризиків. 

5. Потрібні подальші дослідження ролі імунної терапії, ctDNA, опти- 

мальної послідовності TNT. 

Перспективи: 

1. Інтеграція імунотерапії у TNT при MSI-H/dMMR. 

2. Персоналізація лікування через ctDNA та молекулярні профілі. 

3. Довгострокові спостереження (≥5 років) для оцінки OS та функціо- 

нальних наслідків. 

4. Алгоритми відбору для watch-and-wait за допомогою МРТ і радіоміки. 
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