
SOLAR 1 
 
Добавление алпелисиба к гормонотерапии фулвестрантом в рамках применения у 
пациенток с метастатическим HR+HER2- раком молочной железы (РМЖ) с PIK3CA - 
мутацией приводит к значимому улучшению беспрогрессивной выживаемости и 
нумерическому, но статистически не значимому влиянию на риск смерти среди данной 
группы пациенток. [1-2] 
 
Основные моменты 
 

● 341 пациентки с метастатическим раком HR+HER2- РМЖ с PIK3CA - мутацией, 
прогрессирующим  на фоне гормонотерапии (ингибиторы ароматазы - 
анастрозол/летрозолом), были рандомизированы (1 к 1) для лекарственного 
лечения по схеме: 

- алпелисиб + фулвестрант ЛИБО  
- фулвестрант + плацебо [1-2] 

 
 49,9% пациенток, включенных в исследование, имели метастазы в легких и 
печени. У 22,6 % пациенток было только метастатическое поражение костей. 
 Почти 90% пациенток столкнулись с гормонорезистентностью.  
 Почти половина пациенток получала алпелисиб в первой линии, другая половина - 
во второй. 
 В исследование включались пациентки с мутациями гена PIK3CA в 7,9 либо 20 
экзонах: Е542К, Е545К, Н1047Х [1] 
 

● Дизайн исследования: многоцентровое, рандомизированное, двойное слепое и 
плацебо - контролируемое исследование III фазы  
 

● Режимы лечения: 
- алпелисиб 300 мг/сут длительно 
- фулвестрант 500 мг 1 раз в 14 дней в 1 - й цикл, 500 мг каждые 28 дней - 2 

- й и последующие циклы (цикл 28 дней) 
 

При среднем сроке наблюдения около 20,0 месяцев, добавление алпелисиба к 
фулвестранту в когорте пациенток с PIK3CA - мутацией приводило: 

- к улучшению выживаемости без прогрессирования: 11 месяцев в группе 
алеплисиб + фулвестрант, в группе плацебо + фулвестрант– 5,7 месяцев 
(HR = hazard ratio в отношении прогрессирования и смерти = 0.65; 95% 
ДИ, 0.50 - 0.85; P<0.001) [1] 
 



 
 

● Часть пациенток (30%) достигали весьма длительного ответа (выживаемость без 
прогрессирования свыше 18 месяцев) на терапии алпелисибом [3]. 
 

● Однако, добавление алпелисиба к фулвестранту не помогло добиться 
статистически значимого улучшения общей выживаемости: 39.3 месяцев (34.1 - 
44.9) в группе алпелисиба и 31.4 месяц (26.8-41.3) (HR = 0.86 (95% CI, 0.64 
-1.15; P = 0.15). [2] 



 
  

● Частота объективного ответа в когорте PIK3CA - mut составляла [1]: 
- 35,7 % в группе аплелисиба 
- 16,2 % в группе плацебо 

 
● Наиболее частые нежелательные явления при применении алпелисиба [1 - 2]: 

- гипергликемия - 63,7% (32,7% - 3 степени по CTCAE 4.0)* 
- кожная сыпь -36,5% (9,9% - 3 степени по СТСАЕ 4.0) 
- диарея - 57,7% (6.7% - 3 степени по СТСАЕ 4.0) 

 
*- в период проведения SOLAR - 1 было неизвестно о возможности и целесообразности 
профилактического применения метформина у пациенток высокого риска развития 
гипергликемии. Об этом стало известно позднее, после результатов исследования 
METALLICA и поданализах SOLAR - 1 и Bylieve  
 
Место в клинических рекомендациях и гайдлайнах 
 



● Результаты SOLAR - 1 стали основанием для вхождения комбинации алпелисиб + 
фулвестрант в зарубежные гайдлайны (NCCN, ESMO, ASCO), а также в 
российские рекомендации (АОР, RUSSCO) как варианта терапии  пациенток с 
HR+HER2 - метастатическим раком молочной железы как в первой линии, так и 
при прогрессировании заболевания на фоне гормонотерапии [4-8] при 
наличии мутации PIK3CA 
 

● Результаты ByLieve свидетельствуют о возможности применения алпелисиба с 
фулвестрантом после прогрессирования на CDK4/6 - ингибиторах [9-10] 

 
 
Портрет пациентки, которая получает пользу от применения комбинации 
алпелисиба с фулвестрантом 
 

● Подтвержденный гистологически и прогрессирующий метастатический 
гормоночувствительный HER2 - негативный рак молочной железы с PIK3CA - 
мутацией, по поводу которого проведена гормонотерапия ингибиторами 
ароматазы, вне зависимости от применения CDK4/6 - ингибиторов  

● Удовлетворительная функция внутренних органов и костного мозга  
● Отсутствие декомпенсированного сахарного диабета 
● Отсутствие у пациентки неконтролируемой сопутствующей патологии 
● Статус ECOG 0 -1 (пациентки с ECOG 2 и выше не включались в исследование)  
● Отсутствие неконтролируемого метастатического поражения ЦНС  

 
● Важно помнить о целесообразности оценки группы риска развития 

гипергликемии перед началом терапии алпелисибом: 

https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/breast.pdf
https://www.esmo.org/guidelines/guidelines-by-topic/breast-cancer/clinical-practice-guideline-metastatic-breast-cancer
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7520728/
https://cr.minzdrav.gov.ru/schema/379_4
https://rosoncoweb.ru/standarts/RUSSCO/2022/2022-09.pdf


 
Это необходимо для определения показаний для профилактического применения 
метформина в период приема алпелисиба: 
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