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Резюме
Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) – ​одна из наиболее распространенных опухолей, занимающая лидирующие позиции 
в структуре летальности от онкологического заболевания. Первичный рак печени устойчиво ассоциируется с наличием 
хронического диффузного заболевания печени – ​вирусного гепатита и цирроза. Ортотопическая трансплантация печени – ​
альтернативный и, возможно – ​оптимальный метод лечения ГЦК, так как в результате операции полностью удаляется 
пораженный орган и предраковое заболевание. Отдаленные результаты ОТП зависят от стадии опухолевого поражения, 
инвазии опухоли в сосуды печени. Золотым стандартом в определении показаний к ОТП при ГЦК принято считать 
«Миланские критерии» и «Барселонскую» классификацию, обеспечивающие прекрасные отдаленные результаты. Вместе 
с тем, многими авторами данные критерии признаются излишне строгими, необоснованно лишающими значительную 
часть больных перспективы трансплантации печени.
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Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) – ​наиболее распро-
страненная первичная злокачественная опухоль печени. Еже-
годно в  мире регистрируется более 700000 новых случаев 
заболеваемостью ГЦК. Характеристиками, присущими ГЦК 
являются:
•	 наличие предсуществующего хронического заболевания 

печени – ​цирроза и вирусного гепатита (около 90% всех 
случаев)

•	 низкие показатели резектабельности, обусловленные, 
как правило, совокупностью таких факторов как ослож-
нения цирроза (портальная гипертензия и  печеночная 
недостаточность), недостаточные функциональные 
резервы печени, размеры и анатомическая локализация 
опухоли [1–4].

Перечисленные факторы объясняют высокие показатели 
летальности у больных с ГЦК – ​медиана выживаемости не 
превышает 20 месяцев. Высокий уровень заболеваемо-
сти и  смертности, специфика онкогенеза обусловливают 
чрезвычайную актуальность проблемы лечения ГЦК, где 
в  настоящее время пересекаются интересы онкологии, 
гепатологии, хирургической гепатологии и трансплантоло-
гии[5–7].
Трансплантация печени представляется наиболее оптималь-
ным методом лечения ГЦК, так как в конечном итоге устра-
няется как первичная опухоль печени, так и  предраковое 

заболевание – ​цирроз[8]. Мировой опыт свидетельствует, что 
около 25% всех трансплантаций печени выполняются в связи 
с  ГЦК[2]. Главенствующим вопросом остается определение 
объема опухолевого поражения, при котором проведение 
ортотопической трансплантации печени (ОТП) можно счи-
тать безопасным и  целесообразным. «Хронический» дефи-
цит донорских органов и неудовлетворительные отдаленные 
результаты у  пациентов, трансплантированных на поздних 
стадиях ГЦК, обусловили появление концепции, когда резуль-
таты 5-летней общей выживаемости (ОВ) оперированных 
больных должны быть сопоставимы с результатами выжива-
емости у  пациентов, трансплантированных вне онкологиче-
ского заболевания печени.
Применительно к ГЦК наиболее востребованными являются 
«Миланские критерии», разработанные в 1996 г V. Mazzafero 
и  соавторами – ​опухолевое поражение ограниченное соли-
тарным узлом, диаметром не более 5 см или тремя узлами, 
каждый из которых не более 3  см[9]. Данная классифика-
ция принята большинством трансплантационных центров 
и  позиционируется как базис в  определении показаний 
к ОТП у пациентов с гепатоцеллюлярной карциномой [2,10]. 
ОТП, выполненная в  соответствии с  «Миланскими крите-
риями», позволяет прогнозировать 5-летнюю ОВ не ниже 
75%. Отдельные публикации последних лет демонстри-
руют результаты 5-летней безрецидивной выживаемости на 
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уровне 90% [11,12]. Вместе с  тем, внедрение «Миланской» 
модели значительно ограничило число кандидатов на пере-
садку печени, так как по статистике, ГЦК диагностируется, как 
правило, на более поздних стадиях.
Не менее популярная «Барселонская» классификация 
(BCLC), принятая за стандарт в  большинстве запад-
ных гепатологических центров также ориентирована на 
«Миланские» критерии[10,13]. Помимо объема опухоле-
вого поражения данная классификации учитывает физиче-
ский статус и  тяжесть цирроза. Согласно «Барселонской» 
модели, трансплантации печени подлежат пациенты удов-
летворяющие «Миланским» критериям и имеющие сохран-
ный физический статус. Таким образом, имея в  своей 
основе «Миланскую» модель, «Барселонская классифи-
кация» ограничивает применение ОТП в  еще большей 
степени, чем «Миланские» критерии. Так, согласно «Бар-
селонским» рекомендациям, пациент удовлетворяющий 
«Миланским» критериям, но имеющий цирроза Сhild-Pugh 
класса «C» не должен рассматриваться в  качестве канди-
дата на ОТП. Очевидно, что впечатляющие отдаленные 
результаты пересадки печени у пациентов с ГЦК во многом 

объясняются строгостью критериев при отборе потенци-
альных кандидатов на ОТП.
Вместе с тем, исследования последних 15 лет показали, что 
при определении показаний к трансплантации печени онко-
логические критерии могут быть существенно расширены, 
а  результаты ОТП могут быть сопоставимы с  показателями 
5-летней выживаемости у больных, оперированных в рамках 
«Миланских» рекомендаций [14–31] (табл. 1).
Среди предложенных при ГЦК наиболее популярны крите-
рии трансплантации печени Калифорнийского Университета 
(Yao et al, 2001), т.н «критерии до 7» (V. Mazzafero et al, 2009), 
критерии Токийского университета (Sugawara et al, 2007), 
а также критерии Гуанчжоу (Zheng et al, 2008). В сравнении 
с «Миланской» моделью, Калифорнийские критерии расши-
рают показания к ОТП на 16,3%, критерии Herrero – ​на 19,6%, 
критерии Гуанчжоу – ​на 51,5% [4]. Стоит ли говорить, что 
в большинстве случаев описанные критерии не вписываются 
в рамки рекомендаций «Барселонской» классификации?
Выбор оптимальных критериев отбора пациентов на ОТП – ​
вопрос чрезвычайно сложный. Трансплантация печени при 
ГЦК стала заложницей собственного успеха [8]. С одной сто-

Таблица 1. Некоторые расширенные критерии  
постановки в лист ожидания трансплантации печени при ГЦК

Автор, год 
публикации Описание Число 

больных Отдаленные результаты

Yao et al, 2001 Солитарный опухолевый узел ≤ 6.5 см, или 2–3 узла, 
наибольший – ​≤ 4.5 см. Сумм. размер опухолевых очагов ≤ 8 см 70 5- летняя ОВ – ​72.4%

Herrero et al, 2001 Один очаг ≤ 6 см или 2–3 очага, наибольший из которых ≤ 5 см 47 5- летняя ОВ – ​79%

Roayaie et al, 2002 Любое количество очагов ≤ 5–7 см 43 5-летняя БРВ 55%

Keneteman et al 2004 1 очаг < 7.5 см или несколько очагов < 5 см 40 4-летняя ОВ – ​82.9%, 
4-летняя БРВ –76.8%

Onaca et al, 2007 Один очаг ≤ 6 см, или 2–4 очага ≤ 5 см 1 206 5- БРВ – ​64%

Soejima et al, 2007 Любое количество очагов ≤ 5 см 67 3-летняя ОВ – ​68.6%

Jonas et al, 2007 Единичный очаг до 6 см или любое число очагов не более  
≤ 6 см, суммарный размер ≤ 15 см 21 3-летняя ОВ – ​53%

Sugawara et al, 2007 Не более 5 очагов ≤ 5 см 78 3-летняя БРВ – ​94%

Silva et al, 2008 От 1 до 3 очагов ≤ 5 см. Суммарный размер опухоли ≤ 10 см 257 5-летняя ОВ – ​67%

Mazzaferro et al, 
2009

Суммарный размер до 7 см, число очагов ≤7, без 
микрососудистой инвазии 1 556 5-летняя ОВ –71.2%

Kwon et al, 2007 Любое количество очагов ≤ 5 см каждый, AFP ≤ 400 нг/мл 139 5-летняя ОВ –79.9%

Takada et al, 2007 До 10 очагов ≤ 5 см, PIVKA-II ≤ 400 мАЕ/мл 136 5-летняя ОВ – ​87%

Zheng et al, 2008
Суммарный размер опухоли ≤ 8 см
Суммарный размер очагов > 8 см для 
высокодифференцированной опухоли и AFP ≤ 400 нг/мл

195 5-летняя ОВ – ​70.7%,
5-летняя БРВ – ​62.4%

Lai et al, 2012 Суммарный опухолевый размер ≤ 8 см, AFP ≤ 400 нг/мл 158 5 – ​летняя БРВ 74.4%

Gr t et al, 2014 Калифорнийские критерии или «критерии до 7»,  
AFP < 100 нг/мл 121 5-летняя ОВ 100%

Toso et al, 2015 Суммарный объем опухоли ≤ 115 см3, уровень  
AFP ≤ 400 нг/мл 166 4-летняя ОВ 74.6%

AFP – ​альфа-фетопротеин, ОВ – ​общая выживаемость, БРВ – ​безрецидивная выживаемость
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роны, показатели 5-летней выживаемости являются наиболее 
убедительным аргументом в пользу выбора «Миланской» или 
«Барселонской» модели в  условиях постоянного дефицита 
донорских органов. С  другой – ​использование расширен-
ных критериев оценки опухолевого поражения представляет 
реальный шанс если не на выздоровление, то на существенное 
увеличение продолжительности и улучшение качества жизни.
Во-первых, нельзя не учитывать опыт центров, использующих 
в своей практике расширенные критерии и получивших удов-
летворительные отдаленные результаты, особенно в странах 
Азиатского региона, где высокая заболеваемость ГЦК [32]. 
Во-вторых, опыт многих клиник свидетельствует, что как 
бы не было велико стремление уложиться в рамки «Милан-
ских критериев», в  реальности не менее 20–30% пациентов 
оперируются на более поздних стадиях. Несмотря на всю 
аккуратность в интерпретации результатов лучевых методов 
визуализации до трансплантации, послеоперационное ста-
дирование опухоли часто изменяется в  сторону увеличения 
стадии в связи с наличием новых находок при патологоана-
томическом исследовании удаленной печени [10,33]. Кроме 
того, исследования последних лет показывают, что не только 
размеры и  количество опухолевых узлов определяют про-
гноз выживаемости: в  настоящее время большое значение 
в определении прогноза отводится биологическим свойствам 
опухоли [10,34]. По мнению V. Mazzafero и соавт, морфоло-
гия и  биология опухоли отличаются также, как внешность 
и  поведение, и  не всегда одно соответствует другому [35]. 
Косвенно оценить агрессивность опухоли можно по уровню 
онкомаркеров (альфа-фетопротеин, PIVKA II) и результатам 
динамического наблюдения после проведенной локореги-
онарной неоадъювантной терапии – ​отсутствие прогресси-

рования позволяет рассчитывать на хорошие отдаленные 
результаты после ОТП. Шансы на внесение пациента в  лист 
ожидания могут быть повышены применением бридж-тера-
пии и  политики «down-stage» (локорегионарного неоадью-
вантного лечения или таргетной терапии), имеющих цель 
добиться полного или частичного некроза опухоли, и,  тем 
самым, понижения стадии до рекомендуемых «Миланских» 
или других критериев. Арсенал методов, используемых в этих 
целях представлен радиочастотной абляцией, трансартери-
альной химиоэмболизацией, таргетной терапией (Сорафе-
ниб) [1,10, 34,36–40].
И последнее – ​как уже было отмечено, современные прин-
ципы отбора пациентов с ГЦК на трансплантацию основаны, 
в  том числе, на соблюдении интересов других больных, 
состоящих в  листе ожидания и  не имеющих опухолевого 
поражения печени. По причинам не только медицинским, 
но и этическим, использование донорских органов должно 
быть максимально эффективным как с  точки зрения бли-
жайших, так и отдаленных результатов. Но больные с ГЦК 
такие же люди, имеющие право на свой шанс, и  безнрав-
ственно отказывать им в  этой возможности (особенно 
с  учетом хороших отдаленных результатов, полученным 
в клиниках, разработавших расширенные критерии). Так ли 
много найдется областей висцеральной онкохирургии, где 
результаты 3-х и  5-летней выживаемости могли бы кон-
курировать с  отдаленными результатами трансплантации 
печени при ГЦК?
Авторы этих строк убеждены, что критерии отбора для транс-
плантации печени у пациентов с ГЦК необходимо расширять, 
однако не готовы ответить, до каких пределов это расшире-
ние допустимо.
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