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Повышение эффективности лечения гепатоцеллюлярного рака (ГЦР) по праву считается одной 
из наиболее серьезных проблем современной онкологии. Наилучших результатов в лечении ГЦР 
можно добиться при условии выявления заболевания на ранних стадиях и используя хирургические 
методы лечения. Однако у большинства больных эти методы не показаны. Проблема осложняется 
тем, что у части больных ГЦР развивается на фоне цирроза печени, вызванного вирусом гепатита 
или злоупотреблением алкоголем. Должны ли пациенты с вирусными гепатитами и ГЦР получать 
противовирусную терапию до, во время и после противоопухолевого лечения? Как решить проблему 
лекарственного гепатита у таких пациентов на фоне полихимиотерапии? Какие современные методы 
лучевой диагностики используются при ГЦР? Как выбрать тактику лечения пациента с ГЦР? Этим 
и другим вопросам диагностики и лечения ГЦР был посвящен сателлитный симпозиум компании 
«Байер», прошедший 12 сентября 2013 г. в Санкт-Петербурге в рамках VIII Съезда онкологов России.

Медико-социальную значи-
мость вирусных гепати-
тов сложно переоценить: 

проблемой является как огромная 
распространенность вирусов в по-
пуляции, так и тесная связь между 
хроническими вирусными гепа-
титами и развитием гепатоцеллю-
лярного рака (ГЦР). Как отметил 
профессор кафедры госпитальной 
терапии № 2 лечебного факультета 
ГБОУ ВПО «Российский государ-

ственный медицинский универ-
ситет им. Н.И. Пирогова» Мин-
здрава России Игорь Геннадьевич 
НИКИТИН, основным онкоген-
ным вирусом на сегодняшний день 
считается вирус гепатита В (HBV). 
Однако многочисленные исследо-
вания эпидемиологии ГЦР показа-
ли, что это заболевание может быть 
вызвано также вирусами гепати-
та С (HCV) и D. При этом в странах 
Азии основной причиной развития 
ГЦР являются вирусные гепати-
ты B и D, а в Европе заболеваемость 
ГЦР напрямую зависит от распро-
страненности хронического вирус-
ного гепатита С. Значимы и другие 
факторы, например, использова-
ние стероидов, злоупотребление 
алкоголем, наличие наследственно-
го гемохроматоза, наследственной 
тирозинемии и др.
Отдельную проблему представ-
ляет собой вирус гепатита D, по-
скольку вызываемое им заболева-

ние медицина сегодня не умеет ни 
лечить, ни даже контролировать. 
Пациенты, инфицированные ви-
русом гепатита D, умирают в те-
чение 5–7 лет от цирроза печени, 
ГЦР или прогрессирующей деком-
пенсации заболевания. Поскольку 
вирусный гепатит D тесно связан 
с  вирусным гепатитом В, основ-
ным методом борьбы с  этими 
заболеваниями является вакци-
нопрофилактика HBV.
В зависимости от активнос-
ти процесса хронический ге па-  
тит В  можно классифицировать 
следующим образом:
 ■ носительство HBsAg (повыше-

ние уровня аланинаминотранс-
феразы (АЛТ) не более 2 норм 
(N), отсутствие HBeAg в  сыво-
ротке крови (-), уровень вире-
мии HBV < 104 копий/мл);

 ■ иммуноактивный гепатит В   
(АЛТ > 2N, HBeAg (±), уровень 
виремии HBV > 104 копий/мл);

Вирусные гепатиты и гепатоцеллюлярный рак

Гепатоцеллюлярный рак: 
современная конфигурация 
лечебной пирамиды
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 ■ иммунотолерантный гепатит В   
(АЛТ < 2N, HBeAg (+), уровень 
виремии HBV > 104 копий/мл).

Наибольшую опасность пред-
ставляет собой иммуноактив-
ный гепатит, сопровождающийся 
репликацией вируса, реакциями 
со стороны иммунной системы 
и цитолизом.
Существующие сегодня препара-
ты (прежде всего – аналоги нук-
леозидов) позволяют контролиро-
вать процесс репликации, однако 
прекращение курса лечения, как 
правило, приводит к  возобнов-
лению сборки вирусных копий 
и дальнейшему прогрессированию 
заболевания. Более того, через не-
сколько лет непрерывной тера-
пии контроль над репликацией 
нередко утрачивается из-за появ-
ления специфических мутантных 
штаммов HBV. Скорость разви-
тия резистентности напрямую 
зависит от того, препарат какого 
поколения получает больной: на 
фоне использования энтекавира 
и тенофовира, наиболее современ-
ных препаратов из группы анало-
гов нуклеозидов, резистентность 
развивается значимо медленнее1. 
Именно поэтому пациентам с вы-
сокой ожидаемой продолжитель-
ностью жизни следует назначать 
препараты последнего поколения.
Существуют данные, указываю-
щие на целесообразность продол-
жения противовирусной терапии 
энтекавиром даже у  пациентов 
с уже развившимся ГЦР, посколь-
ку данная терапия позволяет конт-
ролировать вирусную нагрузку 
и уменьшает выраженность кли-
нических проявлений цирроза пе-
чени и в конечном счете улучшает 
общую выживаемость (рис. 1)2.
В рекомендациях Американской 
ассоциации по изучению болез-

ней печени (American Association 
for the Study of Liver Diseases  – 
AASLD) говорится о  необходи-
мости проведения профилакти-
ческой противовирусной терапии 
носителям HBsAg в начале курса 
химиотерапии. То же относится 
и  к иммуносупрессивной тера-
пии – пациенты, у которых обна-
ружены антитела к HBV, должны 
получать аналоги нуклеозидов вне 
зависимости от того, выявляется 
ли в крови вирусная ДНК или нет 
(рис. 2).
Несколько иначе выглядит си-
туация с  гепатитом С. Хотя слу-
чаи острого течения заболевания 
в последнее время регистрируются 
все реже, проблема хронического 
гепатита С пока не решена. Поми-
мо ГЦР, HCV-инфекция сегодня 
ассоциируется с  такими онколо-
гическими заболеваниями, как ге-
мобластозы и неходжкинская лим-
фома3. Кроме того, естественным 
течением хронического гепатита C 
считается медленное (в течение де-
сятилетий) прогрессирование за-
болевания, завершающееся разви-
тием цирроза печени и ГЦР.
В клинической практике нередки 
случаи, когда у  пациента с  хро-
ническим гепатитом С, нуждаю-
щегося в  проведении системной 
химиотерапии по поводу онколо-
гического заболевания, отклады-
вается начало химиотерапии до 
завершения противовирусной те-
рапии или достижения авиремии. 
Как подчеркнул докладчик, этот 
подход не верен: проведение по-
лихимиотерапии не связано с ре-
активацией вируса гепатита C вне 
зависимости от степени фиброза 
печени или интенсивности воспа-
лительного процесса в печени4.
Проблему, однако, может пред-
ставлять гепатотоксичность, ха-

рактерная для полихимиотерапии 
в целом. Чтобы определить, идет ли 
в конкретном случае речь о реак-
тивации HCV или о лекарст венном 
гепатите, необходимо корректно 
трактовать клинико-лабораторные 
показатели. В  частности, следует 
помнить, что уровень РНК HCV 
не коррелирует с тяжестью гепати-
та, а повышение уровня АЛТ и ас-
партатаминотрансферазы (АСТ) 
само по себе не свидетельствует 
о  реактивации HCV-инфекции4. 

Рис. 1. Сравнительная выживаемость пациентов с HBV-
инфекцией и ГЦР, получающих или не получающих 
противовирусную терапию энтекавиром
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Рис. 2. Алгоритм ведения пациентов с HBV-инфекцией 
и ГЦР
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1 Rijckborst V., Sonneveld M.J., Janssen H.L. Review article: chronic hepatitis B – anti-viral or immunomodulatory therapy? // Aliment. Pharmacol. 
Ther. 2011. Vol. 33. № 5. P. 501–513.
2 Hosaka T., Suzuki F., Kobayashi M. et al. Long-term entecavir treatment reduces hepatocellular carcinoma incidence in patients with hepatitis B 
virus infection // Hepatology. 2013. Vol. 58. № 1. P. 98–107.
3 Dal Maso L., Franceschi S. Hepatitis C virus and risk of lymphoma and other lymphoid neoplasms: a meta-analysis of epidemiologic studies // 
Cancer Epidemiol. Biomarkers Prev. 2006. Vol. 15. № 11. P. 2078–2085.
4 Ferreira-Gonzalez A., Shiffman M.L. Use of diagnostic testing for managing hepatitis C virus infection // Semin. Liver Dis. 2004. Vol. 24. 
Suppl. 2. P. 9–18.
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Для лекарственного гепатита, как 
правило, характерно повыше-
ние уровня ферментов холеста-
за  – щелочной фосфатазы (ЩФ) 
и особенно гамма-глутамилтранс-
пептидазы (ГГТП). Кроме того, 
выраженность лекарственного ге-
патита коррелирует с дозой вводи-
мого препарата и отменой лечения. 
На фоне терапии иммуносупрес-
сорами происходит реактивация 
HBV-, но не HCV-инфекции, сле-
довательно, у пациентов с хрони-
ческим гепатитом C противови-
русная терапия как до, так и  во 
время противоопухолевого лече-
ния нецелесообразна.
В целом гепатотоксичность про-
тивоопухолевых препаратов пред-
ставляет собой серьезнейшую 
проблему5, особенно она актуаль-
на, если речь идет о пациентах, ин-
фицированных вирусом гепатита. 
Доказанной эффективностью 

Вопросам лучевой диагнос-
тики рака печени был по-
священ доклад заведующе-

го отделом лучевой диагностики 

в профилактике гепатотоксичнос-
ти, индуцированной полихимио-
терапией, обладают только два 
препарата: S-адеметионин6 и  ур-
содезоксихолевая кислота7.
В ходе полихимиотерапии обязате-
лен регулярный мониторинг функ-
ции печени для оценки тяжести ге-
патотоксичности. При этом могут 
использоваться либо критерии ге-
патотоксичности, разработанные 
Национальным институтом рака 
(National Cancer Institute  – NCI), 
либо функция Мэддрея. При вы-
явлении гепатотоксичности дозы 
препаратов для химиотерапии 
должны корректироваться. Со-
гласно рекомендациям AASLD, 
препаратом выбора для пациентов 
с  вирусными гепатитами и  ГЦР 
является сорафениб – отсутствие 
гепатотоксичности у этого препа-
рата доказано в ходе масштабных 
исследований STORM8 и SHARP9. 

ФГБУ «Институт хирургии им. 
А.В. Вишневского», д.м.н., про-
фессора Григория Григорьевича 
КАРМАЗАНОВСКОГО. Средст-
вами лучевой диагностики может 
осуществляться и поиск очагового 
образования в печени, и выяснение 
его морфологической принадлеж-
ности, и оценка распространеннос-
ти процесса, а также резектабель-
ности и операбельности опухоли. 
Во время химиотерапии лучевая 
диагностика используется для 
оценки ее эффективности.
Характер скрининговых исследова-
ний зависит от размеров новооб-

Сочетание доксорубицина и сора-
фениба используется в клиничес-
ких исследованиях в группах конт-
роля. Перспективной считается 
также комбинация сорафениба 
и бевацизумаба.
В общем виде рекомендации гепа-
толога у пациентов с вирусными 
гепатитами и  ГЦР можно свести 
к следующим пунктам:
 ■ пациенты с  HBV-инфекцией 

должны получать профилакти-
ческую противовирусную тера-
пию;

 ■ назначение противовирусной 
терапии пациентам с  HCV-ин-
фекцией нецелесообразно;

 ■ лекарственный гепатит может 
профилактироваться назначе-
нием сорафениба в  качестве 
препарата для полихимиотера-
пии и  S-адеметионина или ур-
содезоксихолевой кислоты в ка-
честве гепатопротектора.

разования: при малых гепатоцел-
люлярных опухолях используется 
ультразвуковая диагностика в со-
четании с анализом на альфа-фе-
топротеин, при обширных ново-
образованиях применяются такие 
методы, как ультразвуковое ис-
следование (УЗИ), компьютерная 
томография (КТ) и  магнитно-ре-
зонансная томография (МРТ). Сте-
пень злокачественности процесса 
определяется по степени артериа-
лизации кровотока.
Компьютерная томография явля-
ется информативным методом ис-
следования, однако не следует за-

VIII Съезд онкологов России  
(Санкт-Петербург, 11–13 сентября 2013 г.)

5 Torrisi J.M., Schwartz L.H., Gollub M.J. et al. CT findings of chemotherapy-induced toxicity: what radiologists need to know about the clinical 
and radiologic manifestations of chemotherapy toxicity // Radiology. 2011. Vol. 258. № 1. P. 41–56.
6 Vincenzi B., Santini D., Frezza A.M. et al. The role of S-adenosyl methionine in preventing FOLFOX-induced liver toxicity: a retrospective 
analysis in patients affected by resected colorectal cancer treated with adjuvant FOLFOX regimen // Expert. Opin. Drug Saf. 2011. Vol. 10. № 3. 
P. 345–349.
7 Kojima M., Kamoi K., Ukimura O. et al. Clinical utility of ursodeoxycholic acid in preventing flutamide-induced hepatopathy in patients with 
prostate cancer: a preliminary study // Int. J. Urol. 2002. Vol. 9. № 1. P. 42–46.
8 Printz C. Clinical trials of note. Sorafenib as adjuvant treatment in the prevention of disease recurrence in patients with hepatocellular 
carcinoma (HCC) (STORM) // Cancer. 2009. Vol. 115. № 20. P. 4646.
9 Raoul J.L., Bruix J., Greten T.F. et al. Relationship between baseline hepatic status and outcome, and effect of sorafenib on liver function: SHARP 
trial subanalyses // J. Hepatol. 2012. Vol. 56. № 5. P. 1080–1088.

Лучевая диагностика ГЦР
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бывать, что при ее использовании 
пациенты вынуждены взаимо-
действовать с рентгеновским из-
лучением. Именно поэтому от КТ 
следует по возможности отказы-
ваться в пользу МРТ. Необходимо 
также уделять достаточно внима-
ния выбору контрастного вещест-
ва, поскольку от него напрямую 
зависит информативность прово-
димого исследования.
С точки зрения лучевой диагнос-
тики можно выделить три типа ге-
патоцеллюлярного рака:
 ■ ГЦР на фоне нормальной па-

ренхимы;
 ■ фиброламеллярный ГЦР;
 ■ ГЦР на фоне цирроза печени.

ГЦР на фоне нормальной парен-
химы без контрастного усиления 
практически не виден ни на МРТ, 
ни на КТ. Однако в артериальной 
фазе можно увидеть зону гипер-
васкуляризации, поскольку для 
опухолевого поражения харак-
терна артериализация кровотока. 
Данный критерий является основ-
ным в диагностике ГЦР. На прак-
тике это означает, что диагностика 
ГЦР без применения таких совре-
менных методов, как КТ или МРТ 
с болюсным контрастным усиле-
нием, будет малоинформативна.
Фиброламеллярный рак характе-
ризуется, с одной стороны, боль-
шими размерами опухоли, с дру-
гой – наличием капсулы, внутри 
которой и происходит рост ново-
образования. Именно благодаря 
наличию этой капсулы жизненный 
прогноз у молодых пациентов, пе-
ренесших гепатэктомию, может 
быть вполне благоприятным.
Гепатоцеллюлярный рак на фоне 
цирроза печени характеризуется 
большим количеством жидкости, 
мелко- и крупноочаговым фибро-
зом и  деформацией контура но-
вообразования. ГЦР при циррозе 
очень слабо дифференцируется 
как на КТ, так и на МРТ, поэтому 
диагноз может быть установлен 
только на основании целого ряда 
признаков. Опухоли небольшого 

размера могут быть гиперконт-
растными в  артериальной фазе 
исследования, однако к крупным 
очагам это не относится – их кро-
воснабжение падает, и они могут 
мимикрировать под нормальную 
паренхиму. Оценивая операбель-
ность и резектабельность новооб-
разования, следует помнить, что 
опухоль может прорасти (и чаще 
всего прорастает) в стенку ворот-
ной вены – наступает инвазия, об-
разуется тромб. Кроме того, опу-
холь может распространяться и по 
системе нижней полой вены, про-
растая в правую половину сердца.
Пациенты с ГЦР нуждаются в мас-
штабной и всесторонней лучевой 
диагностике, поскольку метастазы 
могут обнаружиться практически 
в любом органе. Современные ме-
тодики мультиспиральной томо-
графии позволяют обнаружить, 
например, мелкие метастазы в лег-
ких диаметром порядка 3 милли-
метров. Метастазы ГЦР могут 
располагаться также в надпочеч-
никах, органах брюшной полости, 
нередко встречаются и  костные 
поражения, которые проще всего 
обнаружить при помощи КТ.
В настоящее время для проведе-
ния МРТ печени используются 
контрастные вещества трех типов: 
неспецифические внеклеточные 
хелаты гадолиния, ретикулоэн-
дотелиальные-специфические 
вещества (в настоящее время 
в  России не зарегистрированы) 
и гепатоцит-специфичные вещест-
ва. Из последних на территории 
нашей страны зарегистрирован 
только препарат Примовист на 
основе гадоксетовой кислоты. От 
других гепатоцит-специфичных 
контрастных веществ Примовист 
отличается тем, что около 50% вве-
денной дозы выделяется печеноч-
ными клетками через экскрецию, 
что особенно важно для пациентов 
с печеночной недостаточностью.
Примовист чрезвычайно актив-
но изучается: если в 2010 г. было 
опубликовано 52 работы, посвя-

щенных данному препарату, то 
в 2013-м их количество составило 
уже 474. Колоссальный интерес 
к проблеме позволяет без преуве-
личения назвать этот метод одним 
из наиболее перспективных на-
правлений в гепатологии.
Гепатоспецифичность гадоксето-
вой кислоты обеспечивается до-
статочно сложным механизмом. 
После внутривенного введения 
гадоксетовая кислота быстро рас-
пределяется в кровеносном русле, 
после чего активно поглощает-
ся гепатоцитами, что приводит 
к усилению интенсивности отоб-
ражения печеночной паренхимы. 
Из внеклеточного пространства 
гадоксетовая кислота перемеща-
ется в  гепатоциты посредством 
органического анионтранспорт-
ного полипептида (OATP1/8), 
а с помощью канальцевого белка 
MRP3 и белка-переносчика MRP2 
проникает в синусоидальные со-
суды и желчные капилляры10, что 
позволяет использовать Примо-
вист также как средство функцио-
нальной диагностики для оценки 
выделительной функции органа.
Благодаря использованию При-
мовиста стало возможным об-
наружение даже небольших зон, 
в которых отсутствуют нормаль-
ные гепатоциты. Иными словами, 
при помощи Примовиста можно 
определять мелкие метастазы, 
не выявляемые ни одним другим 
способом. Кроме того, Примовист 
позволяет дифференцировать фо-
кальную нодулярную гиперпла-
зию, демонстрирующую специ-
фическое накопление препарата 
в  печеночно-специфичной фазе 
контрастного усиления.
И, наконец, немаловажно, что 
использование Примовиста со-
кращает количество больных, 
нуждающихся в дополнительных 
исследованиях, что приводит 
к уменьшению расходов на лече-
ние в целом и снижению нагрузки 
на аппаратуру и персонал клиники 
в частности.

Сателлитный симпозиум компании «Байер»

10 Tanimoto A., Lee J.M., Murakami T. et al. Consensus report of the 2nd International Forum for Liver MRI // Eur. Radiol. 2009. Vol. 19. 
Suppl. 5. P. S975–S989.
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По словам заместителя ди-
ректора по научной ра-
боте ФГБУ «Российский 

научный центр хирургии им. 
Б.В. Петровского» РАМН, д.м.н., 
профессора Олега Григорьеви-
ча СКИПЕНКО, место методов 
лечения ГЦР можно схематич-
но представить в виде лечебной 
пирамиды, из которой видно, 
что на сегодняшний день доля 
агрессивных и радикальных вме-
шательств невелика – основу ле-
чения при ГЦР по-прежнему со-
ставляет лекарственная терапия 
(рис. 3).
На сегодняшний день в  распо-
ряжении онкологов имеется 
разработанный Европейской ас-

социацией по изучению печени 
(European association for the study 
of the liver – EASL) алгоритм про-
ведения диагностических меро-
приятий, используемый при по-
дозрении на ГЦР (рис. 4).
Определение уровня альфа-фето-
протеина, по мнению экспертов 
EASL (2012) и AASL (2010), имеет 
весьма ограниченную диагнос-
тическую ценность. Его повыше-
ние на ранних стадиях заболе-
вания наблюдается лишь у  20% 
больных. Недостаточно высока 
и  специфичность исследования: 
уровень альфа-фетопротеина 
может повышаться не только на 
фоне рака печени, но и при холан-
гиокарциноме и метастазах рака 
толстой кишки, а также на фоне 
диффузных болезней печени. Хо-
лангиокарцинома, как и ГЦР, раз-
вивается на фоне цирроза печени, 
однако тактика лечения и прогноз 
этих заболеваний различаются.
Для повышения выявляемости 
гепатоцеллюлярных заболева-
ний целесообразно проведение 
скрининговых исследований 
в  группах риска: среди пациен-
тов с циррозом печени, а  также 
среди инфицированных вируса-
ми гепатита В и С. Согласно дан-
ным, полученным в ходе когорт-
ного исследования пациентов 
с циррозом печени, в том числе 
на фоне HBV-, HCV-инфекции, 
УЗИ, проводимое у таких паци-
ентов каждые 6 месяцев, позво-
ляет в  63% случаев диагности-
ровать ГЦР на ранних стадиях  
и  в 94% случаев выявить его до 
развития клинических проявле-
ний заболевания11.

На сегодняшний день при ГЦР 
применяются следующие виды 
терапевтических вмешательств: 
резекция печени, локальная де-
струкция, трансплантация пе-
чени, трансартериальная и  ле-
карственная терапия, а  также 
наиболее часто применяемая 
сейчас комбинированная лечеб-
ная тактика.
Для выбора оптимальной схемы 
лечения должны у читывать-
ся следующие факторы: резек-
табельность новообразования 
(локализация очагов, наличие 
инвазии ворот печени), онколо-
гическая целесообразность (на-
личие отдаленных метастазов 
и  сосудистой инвазии), состо-
яние печени (наличие цирроза, 
класс по Чайлду  – Пью (Child-
Pugh)) и общее состояние паци-
ента (наличие сопутствующего 
заболевания).
Жизненный прогноз пациен-
та после резекции зависит от 
нескольких факторов. Прежде 
всего, это размер опухоли: если 
диаметр новообразования < 2 см, 
пятилетняя выживаемость со-
ставит 66%, 2,1–5 см – 53%, 5,1– 
10 см – 37%, > 10 см – 32%12. Пя-
тилетняя выживаемость сущест-
венно варьирует в  зависимости 
от методики проведения опера-
ции: при анатомической резек-
ции этот показатель составляет 
66%, а  при неанатомической  – 
всего 35%13. Резекция 4 и  более 
сегментов уменьшает пятилет-
нюю выживаемость до 40%14.
Наилучшими кандидатами на 
проведение резекции являются 
пациенты с  солитарным очагом 

VIII Съезд онкологов России  
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Современные границы хирургического лечения 
гепатоцеллюлярного рака

11 Singal A.G., Yopp A.C., Gupta S. et al. Failure rates in the hepatocellular carcinoma surveillance process // Cancer Prev. Res. (Phila.). 2012. 
Vol. 5. № 9. P. 1124–1130.
12 Ikai I., Arii S., Kojiro M. et al. Reevaluation of prognostic factors for survival after liver resection in patients with hepatocellular carcinoma 
in a Japanese nationwide survey // Cancer. 2004. Vol. 101. № 4. P. 796–802.
13 Hasegawa K., Kokudo N., Imamura H. et al. Prognostic impact of anatomic resection for hepatocellular carcinoma // Ann. Surg. 2005. Vol. 242. 
№ 2. P. 252–259.
14 Andreou A., Vauthey J.N., Cherqui D. et al. Improved long-term survival after major resection for hepatocellular carcinoma: a multicenter 
analysis based on a new definition of major hepatectomy // J. Gastrointest. Surg. 2013. Vol. 17. № 1. P. 66–77.

Рис. 3. Лечебная пирамида при ГЦР
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класса А  по Чайлду  – Пью без 
портальной гипертензии и с нор-
мальными показателями билиру-
бина. В зависимости от наличия 
или отсутствия указанных симп-
томов 5-летняя выживаемость 
может составлять от 25 до 74%15.
Портальная гипертензия сама 
по себе не является абсолютным 
противопоказанием к  резекции 
печени. При резекции < 2 сегмен-
тов и  функциональном состоя-
нии по Чайлду – Пью класса 5А 
общая выживаемость не отлича-
ется от таковой у пациентов без 
портальной гипертензии.
Большие размеры опухоли и  ее 
срединная локализация указы-
вают на необходимость проведе-
ния обширной резекции, однако 
на практике она не всегда осу-
ществима. Существуют способы 
повышения резектабельности, 
в частности, наращивание левой 
доли, что, например, позволя-
ет на 19% увеличить количество 
радикально прооперированных 
изнача льно неоперабельных 
больных колоректальным раком 
с метастазами в печень16.
Рецидив ГЦР, как правило, быва-
ет обусловлен микрососудистой 
инвазией, наличием сателлит-
ных опухолей или общим состо-
янием печени. Наиболее востре-
бованным методом лечения при 
рецидиве является повторная 
резекция – она показывает луч-
шие, чем лекарственная тера-
пия или локальная деструкция, 
результаты17.
Резекция  – не единственный 
способ хирургического лечения 
ГЦР. Пациентам с данным забо-
леванием может быть проведена 
также трансплантация. Преиму-
щество проведения трансплан-
тации в том, что пациент избав-

ляется как от опухоли, так и  от 
диффузного заболевания пече-
ни. Однако дефицит донорских 
органов в значительной степени 
затрудняет своевременное про-
ведение подобных операций. 
Общая выживаемость пациен-
тов, перенесших транспланта-
цию, в  наибольшей степени за-
висит от суммарного диаметра 
очагов – если он составляет 10 см 
и  более, выживаемость падает 
почти в 5 раз.
В процессе подготовки к транс-
плантации пациенту может быть 
проведена микроволновая абла-
ция, трансартериальная химио-
эмболизация (ТАХЭ) или радио-
частотная катетерная аблация 
(РЧА). Эти процедуры могут 
привести либо к  уменьшению 
размеров опухоли и  количества 

узлов, что, в  свою очередь, поз-
волит выполнить транспланта-
цию в пределах критериев, либо 
к  стабилизации опухоли и  сни-
жению риска прогрессии в листе 
ожидания.
Наиболее перспективной на 
сегодняшний день считает-
ся комбинированная терапия 
ГЦР, предполагающая сочета-
ние, например, ТАХЭ с РЧА или 
ТАХЭ с лекарственной терапией 
сорафенибом. Присоединение 
ТАХЭ к  РЧА повышает общую 
и безрецидивную выживаемость 
и  снижает частоту прогрессии 
опухоли, не оказывая негатив-
ного влияния на безопасность 
лечения18. В  лекарственной те-
рапии эффективны комбинации 
химио терапевтических и таргет-
ных препаратов.

Сателлитный симпозиум компании «Байер»

Рис. 4. Алгоритм диагностических мероприятий при подозрении на ГЦР (EASL, 2012)

15 Llovet J.M., Fuster J., Bruix J. Intention-to-treat analysis of surgical treatment for early hepatocellular carcinoma: resection versus 
transplantation // Hepatology. 1999. Vol. 30. № 6. P. 1434–1440.
16 Jaeck D., Oussoultzoglou E., Rosso E. et al. A two-stage hepatectomy procedure combined with portal vein embolization to achieve curative 
resection for initially unresectable multiple and bilobar colorectal liver metastases // Ann. Surg. 2004. Vol. 240. № 6. P. 1037–1049.
17 Zhou Y., Sui C., Li B. et al. Repeat hepatectomy for recurrent hepatocellular carcinoma: a local experience and a systematic review // World J. 
Surg. Oncol. 2010. Vol. 8. P. 55.
18 Ni J.Y., Liu S.S., Xu L.F. et al. Meta-analysis of radiofrequency ablation in combination with transarterial chemoembolization for hepatocellular 
carcinoma // World J. Gastroenterol. 2013. Vol. 19. № 24. P. 3872–3882.
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Резюмируя свое выступление, 
профессор О.Г. Скипенко ак-
центировал внимание слуша-
телей на следующих основных  
тезисах:

 ✓ современное лечение ГЦР бази-
руется на концепции мульти-
дисциплинарного подхода;

На вопросах выбора тар-
гетных препаратов для 
лечения нерезектабель-

ного ГЦР остановился ведущий 
научный сотрудник II хирургичес-
кого отделения ФГБУ «Российс-
кий научный центр хирургии им. 
Б.В. Петровского» РАМН к.м.н. 
Николай Николаевич БАГМЕТ. 
На данный момент сорафениб  – 
единственный препарат, доказав-
ший свою эффективность на позд-
них (по Барселонским критериям) 
стадиях ГЦР, наряду с химиоэмбо-
лизацией и РЧА. Результаты мно-
гочисленных исследований сора-
фениба19, 20 позволили присвоить 
препарату высочайший уровень 
доказательности и  силы реко-
мендаций 1А21. Другие таргетные 

 ✓ скрининг позволяет выявлять 
заболевание на ранних стадиях;

 ✓ лечебная тактика при ГЦР 
должна учитывать стадию он-
кологического процесса и функ-
циональное состояние печени;

 ✓ хирургическое лечение ГЦР по-
прежнему остается наиболее 

препараты в  этой клинической 
ситуации оказывались либо неэф-
фективными, либо небезопасны-
ми22, 23.
Сообщения о  результатах при-
менения сорафениба неизмен-
но вызывают огромный интерес 
в  научном сообществе: в  период 
с 2008 по 2010 г. посвященное со-
рафенибу исследование SHARP 
стало самой цитируемой научной 
работой, обогнав даже работу по 
исследованию мутаций гена KRAS 
при колоректальном раке.
Согласно рекомендациям Евро-
пейского общества медицинской 
онкологии 2012 г. (European Society 
for Medical Oncology – ESMO), це-
лесообразным является исполь-
зование сорафениба у пациентов 
с поздней стадией ГЦР, сопровож-
дающейся портальной инвазией 
и метастазами в лимфоузлы. Ис-
пользование же препарата у паци-
ентов с  промежуточной стадией 
ГЦР в схеме «ТАХЭ + сорафениб» 
оказалось по эффективности 
сопоставимым с  комбинацией 
«ТАХЭ + плацебо»24.
Однако, как уточнил докладчик, 
говоря о  промежуточной стадии 
ГЦР, следует помнить, что пациен-
ты, находящиеся на данной стадии 

эффективным методом (при 
возможности его выполнения);

 ✓ комбинация различных ви-
дов терапевтических вме-
шательств является перс-
пективным направлением, 
требующим дальнейшего изу-
чения.

заболевания, представляют собой 
весьма неоднородную группу, хотя 
и объединенную сходными пока-
зателями альбумина, билирубина 
и классом по шкале Чайлда – Пью. 
Именно поэтому для лечения па-
циентов с промежуточной стадией 
ГЦР могут применяться и приме-
няются самые разные терапевти-
ческие подходы, в том числе и ле-
чение сорафенибом.
В соответствии с  современными 
клиническими рекомендациями 
EASL/EORTC, в практике должна 
применяться так называемая миг-
рация лечения по стадиям. Если 
та или иная стратегия лечения не 
подходит пациенту, ему должно 
быть назначено лечение, предна-
значенное для следующей по тя-
жести стадии заболевания. Таким 
образом, сорафениб назначается 
пациентам, у  которых не может 
применяться ТАХЭ, и пациентам, 
у  которых заболевание начало 
прогрессировать на фоне проведе-
ния ТАХЭ.
Еще одна группа пациентов с ГЦР, 
у которых применение сорафени-
ба является целесообразным, – это 
больные, перенесшие резекцию 
печени. Конечно, теоретически 
они должны относиться к пациен-
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Рис. 5. Выживаемость на фоне сорафениба у пациентов различных классов 
по Чайлду – Пью (данные исследования GIDEON)

там с ГЦР ранней стадии, однако 
в реальной клинической практике 
резекция не всегда осуществляется 
в  соответствии с  Барселонскими 
критериями. Многим пациентам 
операция проводится с опоздани-
ем, и  рецидивы ГЦР  – основная 
проблема для таких больных.
Ре цидив заболевания возникает 
у  50–70% пациентов, перенесших 
резекцию печени, причем в боль-
шинстве случаев речь идет об ис-
тинном рецидиве ГЦР25. И все эти 
больные нуждаются в достаточно 
агрессивном хирургическом и те-
рапевтическом лечении. Осталь-

Широка я распростра-
ненность и  п лоха я 
выявляемость гепато-

целлюлярного рака заставляют 
онкологов непрерывно искать 
новые подходы к лечению паци-
ентов с  различными стадиями 
ГЦР. В настоящее время доказал 

ные 30–50% случаев так называ-
емых рецидивов приходятся на 
ГЦР, возникший de novo. И тут на 
первый план выходит хемопрофи-
лактика. Имеются данные о целесо-
образности использования с этой 
целью пегилированного интерфе-
рона, он положительно влияет на 
общую выживаемость пациентов 
с вирусным гепатитом С, однако не 
улучшает выживаемость безреци-
дивную26. Интерферон повышает 
функциональные резервы печени 
и затормаживает развитие цирро-
за, само по себе являющееся одной 
из основных причин наступления 

свою эффективность комбини-
рованный подход, предполагаю-
щий использование как хирур-
гических, так и терапевтических 
методов: РЧА, химиотерапии 
и  таргетной терапии. Препара-
том выбора для таргетной те-
рапии ГЦР является мультики-

неблагоприятного исхода у паци-
ентов, перенесших резекцию пече-
ни по поводу ГЦР.
В настоящее время идет между-
народное исследование STORM 
(Sorafenib as adjuvant treatment 
in the prevention of recurrence of 
hepatocellular carcinoma), посвя-
щенное исследованию примене-
ния сорафениба в качестве средст-
ва для адъювантной терапии. 
Сорафениб назначается пациен-
там, уже перенесшим резекцию, 
получавшим РЧА и инъекции эта-
нола. Пока данных об эффектив-
ности сорафениба в качестве пре-
парата для адъювантной терапии 
не получено, но предварительные 
результаты исследования ожида-
ются уже в ближайшее время.
Существуют, однако, данные уже 
завершенных исследований, по-
священных изучению эффектив-
ности сорафениба в  реальной 
клинической практике. Это рабо-
ты GIDEON27, SOFIA28 и INSIGHT. 
В  исследовании GIDEON, на-
пример, было показано, что со-
рафениб безопасен для пациен-
тов различных классов по шкале 
Чайлда – Пью (рис. 5) и может ис-
пользоваться при условии сокра-
щения длительности курса у паци-
ентов классов В и С по сравнению 
с пациентами класса A.

назный ингибитор сорафениб. 
Он уже доказал свою эффек-
тивность и безопасность в лече-
нии поздних стадий ГЦР (в том 
числе – у пациентов с вирусными 
гепатитами и циррозом печени), 
в настоящее время изучается це-
лесообразность его применения 
у больных с промежуточной ста-
дией ГЦР и  в адъювантном ре-
жиме.  
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