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Р Е З Ю М Е
Актуальность. Гепатоцеллюлярная карцинома – это злокачественная опухоль печени, зани-

мающая 5 место по распространенности среди всех видов рака по всему миру. Основным факто-
ром риска является наличие цирроза печени. В выборе тактики лечения главную роль играет адек-
ватная диагностика патологии, и определение стадии по Барселонской системе стадирования.

Цель исследования. Обзор актуальных данных об эпидемиологии, факторах риска, мето-
дах диагностики и оценка лечения пациентов.

Материал и методы. Поиск литературы был проведен в таких базах, как PubMed, Medline, 
Cyberleninka, Scopus в клинических протоколах лечения. Глубина поиска – 6 лет с 2018 по 2023 
годы. Критерии включения: обзоры литературы, метаанализы, систематические обзоры, ори-
гинальные исследования, клинические протокола лечения. Критерии исключения: статьи с от-
сутствием доказательных источников. 

Результаты исследования. Соотношение случаев гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК) 
между мужчинами и женщинами составляет 2,8:1, что свидетельствует о более высокой пред-
расположенности мужчин к данному виду рака. Гепатоцеллюлярная карцинома занимает чет-
вёртое место по уровню смертности среди всех видов рака. Обзор, который мы проводим, 
направлен на анализ современных методов диагностики и лечения данного заболевания.

Обсуждение результатов. В глобальном контексте, включая Казахстан, проводятся интенсив-
ные исследования по гепатоцеллюлярной карциноме (ГЦК), направленные на прогнозирование 
выживаемости, выявление новых этиологических факторов, а также совершенствование методов 
диагностики и терапии данного онкологического заболевания. Использование передовых методов 
лечения в сочетании с систематическим анализом их эффективности предоставляет возможность 
оптимизировать стратегии лечения с целью достижения полного излечения пациентов.

Выводы. Гепатоцеллюлярная карцинома представляет собой одну из наиболее распро-
страненных форм рака по всему миру, и отмечается увеличение числа случаев этого заболе-
вания. Основными пациентами являются мужчины старше 60 лет. Фактором риска для раз-
вития гепатоцеллюлярной карциномы является цирроз печени, обусловленный хроническими 
вирусными гепатитами B и C. Для точной диагностики рекомендуется использовать комплекс-
ный подход, при этом основную роль играет биопсия печени и выявление специфических мар-
керов гепатоцеллюлярной карциномы. Увеличение шансов на выживание напрямую зависит от 
выбора подходящей тактики лечения и своевременного начала ее применения.

Ключевые слова: гепатоцеллюлярная карцинома, эпидемиология, факторы риска, Барсе-
лонская система классификация.
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Кіріспе. Гепатоцеллюлярлы карцинома-бұл бауыр ісігі, ол әлемдегі барлық қатерлі ісіктер-
дің ішінде 5-ші орында. Негізгі қауіп факторы-бауыр циррозының болуы. Емдеу тактикасын 
таңдауда патологияның барабар диагностикасы және кезеңдік жүйе бойынша кезеңді анықтау 
шешуші рөл атқарады.

Зерттеу жұмысының мақсаты. Эпидемиология, қауіп факторлары, диагностика әдістері 
және пациенттерді емдеуді бағалау бойынша өзекті деректерге шолу.

Әдістері. Әдебиеттерді іздеу PubMed, Medline, Cyberleninka, Scopus сияқты клиникалық ем-
деу хаттамаларында жүргізілді. Іздеу тереңдігі 2018 жылдан 2023 жылға дейін 6 жыл. Қосу кри-
терийлері: әдеби шолулар, мета-талдаулар, жүйелі шолулар, түпнұсқа зерттеулер, клиникалық 
емдеу хаттамалары. Ерекшелік критерийлері: дәлелді дереккөздері жоқ мақалалар.

Нәтижесі. Ерлер мен әйелдер арасындағы гепатоцеллюлярлық карцинома (HCC) жағдай-
ларының арақатынасы 2,8:1 құрайды, бұл қатерлі ісіктің осы түріне ерлердің бейімділігінің 
жоғары екендігін көрсетеді. Гепатоцеллюлярлық карцинома барлық қатерлі ісіктер арасында 
өлім-жітім бойынша төртінші орында. Біз жүргізіп отырған шолу осы ауруды диагностикалау 
мен емдеудің заманауи әдістерін талдауға бағытталған.

Нәтижелерді талқылауы. Қазақстанды қоса алғанда, жаһандық контексте өмір сүруді 
болжауға, жаңа этиологиялық факторларды анықтауға, сондай-ақ осы онкологиялық ауруды 
диагностикалау және емдеу әдістерін жетілдіруге бағытталған гепатоцеллюлярлық карцинома 
(ГЦК) бойынша қарқынды зерттеулер жүргізілуде. Жетілдірілген емдеу әдістерін қолдану олар-
дың тиімділігін жүйелі талдаумен бірге пациенттердің толық емделуіне қол жеткізу үшін емдеу 
стратегияларын оңтайландыруға мүмкіндік береді.

Қорытынды. Гепатоцеллюлярлық карцинома бүкіл әлемде қатерлі ісіктің ең көп таралған 
түрлерінің бірі болып табылады және бұл жағдайдың көбеюі байқалады. Негізгі науқастар - 60 
жастан асқан ер адамдар. Созылмалы вирустық В және С гепатиттерінен туындаған бауыр 
циррозы гепатоцеллюлярлық карциноманың дамуының қауіп факторы болып табылады, дәл 
диагноз қою үшін кешенді тәсілді қолдану ұсынылады, бауыр биопсиясы және гепатоцеллю-
лярлық карциноманың нақты маркерлерін анықтау басты рөл атқарады. Өмір сүру мүмкіндігінің 
артуы емдеудің тиісті тактикасын таңдауға және оны уақытылы бастауға тікелей байланысты.

Негізгі сөздер: гепатоцеллюлярлық карцинома, эпидемиология, қауіп факторлары, Барсе-
лона жүйесі жіктеу.

Дәйексөз үшін: Насырова Н.Б., Нұрланбаев Е.К., Әбдірасілова Д.И., Әбубәкіров А.З., Анғар-
баева Л.Б., Саметова Н.М., Кунафина Г., Валиева А.Е., Нұғыманова А.Д. Гепатоцеллюлярлық 
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Introduction. Hepatocellular carcinoma is a malignant tumor of the liver, which ranks 5th in preva-
lence among all types of cancer worldwide. The main risk factor is the presence of cirrhosis of the liver. 
In the choice of treatment tactics, the main role is played by an adequate diagnosis of pathology, and 
the determination of the stage according to the Barcelona staging system.

Objective. Review of current data on epidemiology, risk factors, diagnostic methods and evaluation 
of patient treatment.

Material and methods. Literature search was conducted in such databases as PubMed, Medline, 
Cyberleninka, Scopus in clinical treatment protocols. The search depth is 6 years from 2018 to 2023. 
Inclusion criteria: literature reviews, meta-analyses, systematic reviews, original studies, clinical treat-
ment protocols. Exclusion criteria: articles with no evidentiary sources.

Result. The ratio of cases of hepatocellular carcinoma (HCC) between men and women is 2.8:1, 
which indicates a higher predisposition of men to this type of cancer. Hepatocellular carcinoma ranks 
fourth in terms of mortality among all types of cancer. The review we are conducting is aimed at analyz-
ing modern methods of diagnosis and treatment of this disease.

Discussion. In a global context, including Kazakhstan, intensive studies on hepatocellular carci-
noma (HCC) are being conducted, aimed at predicting survival, identifying new etiological factors, as 
well as improving methods of diagnosis and therapy of this oncological disease. The use of advanced 
treatment methods combined with a systematic analysis of their effectiveness provides an opportunity 
to optimize treatment strategies in order to achieve a complete cure for patients.

Conclusions. Hepatocellular carcinoma is one of the most common forms of cancer worldwide, 
and there is an increase in the number of cases of this disease. The main patients are men over 60 
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years of age. A risk factor for the development of hepatocellular carcinoma is liver cirrhosis caused 
by chronic viral hepatitis B and C. For accurate diagnosis, it is recommended to use an integrated ap-
proach, with liver biopsy and the identification of specific markers of hepatocellular carcinoma playing 
the main role. An increase in the chances of survival directly depends on the choice of a suitable treat-
ment tactic and the timely start of its use.

Key words: hepatocellular carcinoma, epidemiology, risk factors, Barcelona classification system.

For reference: Nassyrova NB, Nurlanbayev EK, Abdurasilova DI, Abubakirov AZ, Angarbayeva 
LB, Sametova NM, Kunafina G, Valieva AE, Nugumanova AD. Hepatocellular carcinoma (literature 
review). Meditsina (Almaty) = Medicine (Almaty). 2023;3(235): 53-61. (In Russ.). doi: 10.31082/1728-
452X-2023-235-3-53-61

ВВЕДЕНИЕ. Гепатоцеллюлярная карцинома – это зло-
качественная опухоль печени, занимающая 5 место по рас-
пространенности среди всех видов рака по всему миру. Ос-
новным фактором риска является наличие цирроза печени. 
В выборе тактики лечения главную роль играет адекватная 
диагностика патологии, и определение стадии по Барселон-
ской системе стадирования.

Цель исследования – обзор актуальных данных об 
эпидемиологии, факторах риска, методах диагностики и 
оценка лечения пациентов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Поиск литературы был проведен в таких базах, как 

PubMed, Medline, Cyberleninka, Scopus в клинических про-
токолах лечения. Глубина поиска – 6 лет с 2018 по 2023 годы. 
Критерии включения: обзоры литературы, мета-анализы, 
систематические обзоры, оригинальные исследования, кли-
нические протокола лечения. Критериями исключения: ста-
тьи с отсутствием доказательных источников. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК), представляю-

щая собой доминирующую форму первичного рака пече-
ни, занимает ведущую позицию в структуре смертности 

от онкологических заболеваний в мировой практике. 90% 
инцидентов ГЦК связаны с циррозом печени, в рамках 
которого клетки органа подвергаются последовательным 
хроническим циклам некроза и регенерации [1].

Показатели заболеваемости и смертности от гепатоцел-
люлярной карциномы (ГЦК) варьируют в зависимости от 
географического положения и социально-экономического 
статуса. Главным образом, первичный рак печени наибо-
лее распространен в странах Африки к югу от Сахары и в 
регионах Восточной и Юго-Восточной Азии. Среди муж-
чин высокие уровни заболеваемости отмечаются в Вос-
точной Азии с показателями заболеваемости (ASIRs) на 
уровне 26,8 на 100 000 и Юго-Восточной Азии (21,0). Реги-
оны средней заболеваемости включают Европу (6,2-10,9) и 
Северную Америку (10,1), тогда как низкая заболеваемость 
характерна для Западной Азии (5,4) и Южно-Центральной 
Азии (3,4). У женщин высокие уровни заболеваемости от-
мечаются в Меланезии (8,9) и Восточной Азии (8,7), в то 
время как низкие уровни характерны для Юго-Централь-
ной Азии (1,7) (график 1) [1]. 

Основным фактором риска развития данной патоло-
гии является наличие цирроза печени на фоне хрониче-
ских вирусных гепатитов В и С, неалкогольной жировой 
болезни печени, неалкогольного гепатита [2].

График 1 – Составлен на основе данных представленных в [1]. Уровень 
заболеваемости гепатоцеллюлярной карциномы среди мужчин и женщин

Согласно статистическим данным, преобладание ге-
патоцеллюлярной карциномы у мужчин против женщин 
характеризуется соотношением 2,8:1. При ранжировании 
по частоте встречаемости, эта форма рака занимает 4 ме-
сто среди мужчин и 9 среди женщин [3]. 

По смертности ГЦК занимает 4 место среди всех ви-
дов рака [3 ]. Анализ 5-летней выживаемости при мета-
стазировании, на базе SEER Национального института 
рака США, указывает на сложности в лечении гепато-
биллиарных опухолей, что предполагает неотложную 
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необходимость дополнительных научных исследований 
и инноваций в области онкологии. В общей сложности 
процент выживаемости варьирует от 19,6% до 2,5 % [4].

Средний возраст выявления злокачественного новоо-
бразования в Северной Америке, Японии и Европе пре-
вышает 60 лет, в то время как в большинстве африкан-
ских стран диагноз ставится в возрастном интервале от 
30 до 60 лет [5].

Необходимо подчеркнуть, что гепатоцеллюлярная кар-
цинома, уже являясь одним из самых распространенных ти-
пов рака, имеет тенденцию к прогрессированию заболевае-
мости. По оценкам, к 2025 году гепатоцеллюлярным раком 
будут страдать более 1 миллиона человек [6, 7].

В Китае гепатоцеллюлярный рак (ГЦК), основной вид 
рака печени, составляя 80-90% всех случаев, представля-
ет существенную угрозу здоровью и является второй по 
значимости причиной смерти от опухолей. В стремлении 
стандартизировать диагностику и лечение ГЦК, в 2017 году 
было выпущено Руководство по диагностике и лечению 
первичного рака печени. Однако, с учетом появившихся 
данных, Бюро медицинского администрирования Китая по-
ручило обновить руководство. В этом контексте Общество 
рака печени Китая создало обновленное Руководство по ди-
агностике и лечению ГЦК в 2019 году. В руководстве уровни 
доказательности основаны на данных Оксфордского центра 
доказательной медицины Levels of Evidence (2009) [8].

Согласно прогнозам Всемирной организации здраво-
охранения, ожидалось, что к 2040 году от рака печени ум-
рет более 1,3 миллиона человек. Гепатоцеллюлярная кар-
цинома (ГЦК) составляет большинство первичных раков 
печени, приходящихся на 75-85% случаев. Обычно ГЦК 
диагностируется на поздних стадиях, что ограничивает 
эффективные варианты лечения. Пациентам на поздних 
стадиях ГЦК применяется паллиативное лечение, с ме-
дианой постдиагностической выживаемости от 6 до 12 
месяцев. Внедрение системного лечения может быть вы-

годным для пациентов с продвинутой ГЦК [9]. 
В Республике Казахстан, где онкология печени зани-

мает 16-е место по распространенности и 8-е место по 
смертности среди онкозаболеваний, видно, что данное 
заболевание представляет собой значительную угрозу 
общественному здоровью. Заболеваемость гепатоцел-
люлярным раком в Казахстане в 2019 году, составившая 
5,5 случаев на 1000 человек, также свидетельствует о 
проблематичной ситуации, требующей дальнейших на-
учных исследований и разработки эффективных страте-
гий противодействия данному виду онкопатологии [10].

В свете данных GLOBOCAN за 2018 год, отражаю-
щих заболеваемость и смертность от гепатоцеллюлярной 
карциномы (ГЦК), можно выделить, что Республика Ка-
захстан занимает второе и третье места в рейтинге среди 
стран Центральной Азии. Эти позиции следуют за Кы-
ргызстаном и Туркменистаном, что свидетельствует о 
серьезном воздействии и распространении данного вида 
рака в данном регионе [11].

Гепатоцеллюлярный карцинома (ГЦК) составляет 
4,2% от общей смертности, связанной с раком. В некото-
рых регионах Республики Казахстан проводился пилот-
ный скрининг на рак печени с 2013 по 2017 годы [12]. 

В течение периода с 2012 по 2020 годы Национальный 
научный центр хирургии им. А.Н. Сызганова госпита-
лизировал 183 пациента с гепатоцеллюлярным раком. 
Из этой когорты 83 человека (45%) были женщины, а 
100 человек (55%) – мужчины. Средний возраст соста-
вил 61,67±8,928 лет с 95% доверительным интервалом от 
59,84 до 63,50 лет. Минимальный возраст пациентов со-
ставил 31 год, максимальный – 84 года [13].

Пациенты, обратившиеся за госпитализацией, пред-
ставляли разные регионы: г. Алматы – 76 (41,3%), Алма-
тинская область – 20 (10,9%), Жамбылская область – 18 
(9,8%), Туркестанская область – 15 (8,2%), Кызылордин-
ская область – 14 (7,6%) (график 2).

График 2 – Пациенты с диагнозом гепатоцеллюлярная карцинома по Казахстану [13]

Основной причиной развития гепатоцеллюлярного 
рака у 183 пациентов являлось предшествующее забо-
левание гепатитами B, C, и B с дельта-агентом. Гепатит 
B был выявлен в 68 случаях (37%), гепатит C – в 51 слу-
чае (27,9%), а гепатит B с дельта-агентом – в 11 случаях 
(6%). У 108 пациентов (59%) диагностировали цирроз 
печени, а у 20 пациентов (10,9%) были обнаружены ме-
тастазы [13].

В 2018 году более половины новых случаев рака пече-
ни, а именно 54,5%, были связаны с вирусом гепатита В, 
в то время как 21,2% имели вирус гепатита С в качестве 
инициатора. 

У людей, столкнувшихся с предыдущим хроническим 
вирусным гепатитом В, уровень заболеваемости колеблет-
ся от 0,2% в год без цирроза печени до 0,2-1,5% с циррозом. 
Пациенты с циррозом печени, вызванным вирусным гепа-
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титом С, подвержены годовой заболеваемости гепатоцел-
люлярным раком в диапазоне от 0,5% до 10% [14]. 

При развитии гепатоцеллюлярной карциномы на 
фоне неалкогольной жировой болезни печени пациенты, 
как правило, старше, имеют более высокий индекс массы 
тела и чаще сталкиваются с такими заболеваниями, как 
сахарный диабет, артериальная гипертония и заболева-
ния сердечно-сосудистой системы, по сравнению с раком 
печени, вызванным другими причинами (38,5% случаев 
отсутствия цирроза при неалкогольной жировой болезни 
печени, в сравнении с 14,6% при других причинах) [15].

Также среди факторов, способствующих развитию гепа-
тоцеллюлярного рака, следует выделить первичный билли-
арный цирроз, болезнь Вильсона-Коновалова, токсические 
поражения печени, первичный гемохроматоз, аутоиммунный 
гепатит, первичный склерозирующий холангит и прочие [16].

Основной системой классификации гепатоцеллюляр-
ного рака является Барселонская система классификации 
(Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) classification). Со-
гласно BCLC, гепатоцеллюлярная карцинома делится на 
5 стадий: очень ранняя, ранняя, промежуточная, распро-
страненная и терминальная стадии (табл. 1) [16, 17].

Таблица 1 - Барселонская система BCLC [17]
Стадии Размер Метастазирование Жалобы Шкала ECOG Child-Pugh

BCLC 0 менее 2 см - - 0 -
BCLC A не более 3 узлов до 

3 см
- - 0 А

BCLC В множественное 
поражение

- - 0 A\B

BCLC С любой размер - желтушность, боль, 
наличие АФП

0-2 A\B

BCLC D любой размер + выраженные 
симптомы

2 C

Для диагностики данной патологии используются ла-
бораторные, визуализирующие и гистологические методы 
исследования. Среди лабораторных методов чаще всего 
применяют определение уровня альфа-фетопротеина, нор-
ма которого составляет до 20 нг/мл. В большинстве иссле-
дований было отмечено, что при гепатоцеллюлярной карци-
номе наблюдается повышение уровня АФП больше 400 нг/
мл. При пороговом значении альфа-фетопротеина в 200 нг/
мл его чувствительность составляет 22%. При этом специ-
фичность анализа при увеличении уровня более 400 нг/мл 
у пациентов из группы высокого риска составляет 95%. При 
размерах опухоли менее 3 см, чувствительность анализа не 
переваливает 25%, а 80% опухолей малых размеров не даёт 
повышение уровня АФП [17]. 

Важно отметить, что специфичность альфа-фетопроте-
ина (АФП) в сыворотке крови может быть снижена, так как 
его уровень может повышаться при различных доброкаче-
ственных и злокачественных состояниях. Это осложняет ис-
пользование АФП в качестве единственного биомаркера для 
скрининга гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК), особенно 
у пациентов с хроническим вирусным гепатитом, где он мо-
жет повышаться из-за воспалительной активности.

Например, исследование HALT-C показало, что у значи-
тельного числа пациентов с хроническим вирусным гепати-
том С и разной степенью печеночной фиброза уровень АФП 
мог превышать 20 нг/мл, но развитие ГЦК наблюдалось у 
небольшого числа из них, и не всегда с повышенным АФП. 
Другие исследования также показали, что у некоторых па-
циентов уровень АФП мог повышаться временами, даже без 
развития ГЦК. 

Более того, недавно была предложена гипотеза, что от-
сутствие снижения уровня АФП в ответ на лечение хрониче-
ского вирусного гепатита C прямыми антивирусными пре-
паратами может быть фактором риска для развития ГЦК, но 
это требует дополнительных исследований для подтвержде-
ния [18]. 

Уровень DCP (индуцируемый отсутствием витамина K 
II), играет ключевую роль в диагностике и оценке рака пе-
чени (ГЦК). При злокачественной трансформации гепато-
цитов, нарушается функция витамин К-зависимой карбок-
силазной системы, что приводит к увеличению выработки 

DCP.
Исследования демонстрируют, что DCP является более 

надежным маркером для диагностики ГЦК, особенно у па-
циентов с циррозом печени, по сравнению с традиционным 
маркером AFP. Комбинированное использование DCP и AFP 
может быть эффективным методом для обнаружения рака 
печени.

DCP также может быть полезным для ранней диагности-
ки ГЦК. Его чувствительность и специфичность оказывают-
ся выше, чем у AFP, особенно на начальных этапах заболе-
вания. 

Кроме того, DCP имеет значение в оценке микрососу-
дистой инвазии (MVI), что является важным показателем 
агрессивности опухоли. Предоперационный уровень DCP 
может предсказать наличие MVI, и совместное измерение 
MVI и уровня DCP оказывается более точным, чем измере-
ние DCP в отдельности.

Важно отметить, что определенные факторы, такие как 
размер опухоли, уровень AFP и DCP, могут использоваться 
для предсказания наличия MVI у пациентов с небольшими 
опухолями печени (диаметр ≤3 см) [19]. 

На данный момент проводится ряд исследований по вы-
явлению маркеров гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК) и 
найти наилучший способ лечения, который позволит выле-
чить заболевание и продлить выживаемость пациентов.

Относительно инструментальных методов исследования, 
следует отметить, что общая чувствительность ультразву-
ковых методов при диагностике гепатоцеллюлярного рака 
(ГЦР) составляет 46%. При обнаружении поражений печени 
размером менее 2 см эта чувствительность снижается и со-
ставляет 21%. Эти данные указывают на ограниченную эф-
фективность ультразвуковых методов в выявлении неболь-
ших очагов поражения печени при ГЦР. Такие показатели 
обусловлены возможными ограничениями данного метода в 
обнаружении мелких изменений в органе [20]. При диаметре 
узла менее 1 см, выявление ГЦК на УЗИ почти невозможно 
[21]. Магнитно-резонансная томография (МРТ) и компьютер-
ная томография (КТ) обладают общей чувствительностью к 
гепатоцеллюлярному раку (ГЦК) на уровне 65% и 72% соот-
ветственно. При выявлении очагов размером менее 2 см эта 
чувствительность снижается и составляет 48% для МРТ и 
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62% для КТ. Важно отметить, что эти методы становятся ещё 
менее чувствительными при выявлении очагов размером 
менее 1 см. Эти данные подчеркивают ограничения МРТ и 
КТ при обнаружении мелких изменений в печени, что может 
быть вызвано техническими ограничениями и осложненной 
дифференциацией маленьких опухолей от окружающих 
тканей [22]. При использовании КТ или МРТ с контрасти-
рованием визуализация опухолей при диаметре менее 1 см 
возможно только при наличии цирроза. Подтверждение ГЦК 
при отсутствии цирроза печени на основании лишь визуали-
зирующих методов исследования является трудной задачей. 
Поэтому Европейская ассоциация по исследованию печени 
(EASL) рекомендует проводить таким пациентам для под-
тверждения диагноза биопсию печени. Чувствительность 
биопсии составляет 66-93%, а специфичность – 100% [23].

В лечении гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК) приме-
няются химиотерапия и хирургические методы. Примерно 
два десятилетия назад была разработана трансартериальная 
химиоэмболизация (TACE) для терапии опухолей печени, 
используемая при наличии опухолей с максимальным диа-
метром 8 см и не более четырех узлов на стадии В согласно 
Барселонской классификации. Прежде TACE применялась 
в ситуациях, когда другие методы системного лечения не 
были доступны. Если резекция печени не показана у па-
циентов или TACE не подходит при сохраненной функции 
печени (класс А по шкале Child-Pugh), то применяются пре-
параты первой линии, такие как сорафениб, ленватиниб, ни-
волумаб, а также комбинация атезолизумаба и бевацизума-
ба. На данный момент сорафениб чаще всего используется в 
качестве препарата первой линии. При прекращении приема 
сорафениба лечение можно продолжить препаратами вто-
рой линии. В настоящее время три препарата одобрены для 
использования в качестве терапии второй линии: регорафе-
ниб, кабозантиниб и рамуцирумаб [23].

До 2007 года не существовало эффективных методов ле-
чения после неудачных локорегиональных подходов. Однако 
одобрение сорафениба в качестве первого системного сред-
ства для пациентов с прогрессирующей гепатоцеллюлярной 
карциномой (ГЦК) открыло новые перспективы. В послед-
ние десять лет появились дополнительные эффективные ле-
карства, которые изменили стратегии лечения ГЦК [24].

За последние 3 года отмечен значительный прогресс 
в разработке перспективных методов лечения гепатоцел-
люлярной карциномы (ГЦК). В течение десятилетия сора-
фениб служил основным препаратом для лечения, однако 
новые методы оказались малоэффективными до появления 
ленватиниба, который был одобрен благодаря своей эффек-
тивности, не уступающей сорафенибу. Успех регорафениба 
в лечении пациентов с ГЦК, у которых заболевание прогрес-
сирует после сорафениба, открывает новую эру вторичного 
лечения. За ним последовали рамуцирумаб, кабозантиниб и 
ингибиторы иммунных контрольных точек (ICI), оказавшие 
существенное воздействие.

В этот же период были тщательно исследованы комби-
нированные методы лечения, включая сочетание антианги-
огенных препаратов с ICI, двойные ICI и таргетные препара-
ты, а также их сочетание с хирургическим вмешательством 
или другими методами лечения в локорегиональной зоне. 
Эти подходы продемонстрировали многообещающие ре-
зультаты и послужили основой для проведения интересных 
клинических исследований [25].

В 2020 году проводилось исследование, в котором оце-
нивалась эффективность двух методов лечения рака печени. 
Одной группе пациентов (336 человек) назначали комбини-
рованный препарат атезолизумаба-бевацизумаба, а другой 

группе (165 человек) – сорафениб. На момент августа 2019 
года данные показали, что лечение атезолизумабом-бева-
цизумабом доставляет значительно лучшие результаты по 
сравнению с сорафенибом.

Отношение риска смерти при использовании атезолизу-
маба-бевацизумаба по сравнению с сорафенибом составило 
0,58, что указывает на более низкую смертность в группе, 
получавшей комбинированное лечение [26].

Через 12 месяцев общая выживаемость составила 67,2% 
для группы атезолизумаба-бевацизумаба и 54,6% для груп-
пы сорафениба. Среднее время до прогрессирования заболе-
вания также было длиннее в группе атезолизумаба-бевациз-
умаба – 6,8 месяцев, по сравнению с 4,3 месяцами в группе 
сорафениба.

У обоих видов лечения наблюдалась схожая частота 
серьезных побочных явлений у пациентов. Артериальная 
гипертензия 3 или 4 степени была выявлена у 15,2% пациен-
тов, получавших атезолизумаб-бевацизумаб. Тем не менее, 
серьезные побочные эффекты были редкими.

Эти результаты подчеркивают значительное преимуще-
ство комбинированного лечения атезолизумабом-бевацизума-
бом по сравнению с сорафенибом в лечении рака печени [27].

При изучении методов лечения гепатоцеллюлярной кар-
циномы необходимо учитывать взаимодействие между ра-
ковыми клетками печени и иммунными клетками включает 
динамический контакт между ними, а также обмен секрети-
руемыми факторами и распознавание растворимых веществ, 
таких как цитокины. В иммунном микроокружении гепа-
тоцеллюлярной карциномы (ГЦК) регуляторные Т-клетки 
(Treg), клетки-супрессоры миелоидного происхождения 
(MDSCs), макрофаги типа M2 (TAMs) и клетки Купфера 
(KCs) обнаруживаются в роли подавления противоопухо-
левого иммунитета. В то время как цитотоксические Т-лим-
фоциты (CTL) и дендритные клетки (DC) способствуют им-
мунному отторжению опухоли [28]. 

Лечение гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК) в со-
ответствии с системой стадирования рака печени клиники 
Барселоны (CLS) включает разнообразные стратегии, при 
этом выбор конкретного подхода зависит от стадии развития 
заболевания. Некоторые медицинские учреждения придер-
живаются строго регламентированных расширенных крите-
риев, включающих оценку размера и количества опухолей, 
для определения кандидатов на трансплантацию печени.

На ранних стадиях заболевания предпочтение отдается 
более инвазивным вмешательствам, таким как радиочастот-
ная абляция (RFA) и трансартериальная химиоэмболизация 
(TACE). Обычно эти методы сопровождаются более благо-
приятным прогнозом по сравнению с менее инвазивными 
или паллиативными методами, используемыми при лечении 
прогрессирующего заболевания [29].

Важно отметить, что знание противопоказаний при про-
ведении радиочастотной абляции (RFA) и трансартериаль-
ной химиоэмболизации (TACE) критически важно для безо-
пасной и эффективной процедуры. Несколько исследований 
были проведены для выявления этих противопоказаний.

При проведении TACE были выявлены следующие про-
тивопоказания:

1. Декомпенсация функции печени;
2. Тотальный тромбоз воротной вены;
3. Неконтролируемая коагулопатия;
4. Гепатофугальный кровоток [30].
При проведении RFA были выявлены следующие про-

тивопоказания:
1. Наличие одной опухоли диаметром более 4 см; 
2. Наличие мультинодулярных гепатоцеллюлярных кар-
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цином больших чем 3 см;
3. Портально-венозный тромбоз;
4. Классификация Чайлд-Пью класса С (уровень тяже-

сти поражения печени);
5. Коагулопатия;
6. Тромбоцитопения;
7. Расположение гепатоцеллюлярной карциномы;
8. Метастазирование в другие органы [31].
Знание этих противопоказаний помогает определить, 

какие пациенты подходят для данных процедур и какие сле-
дует исключить из соображений безопасности и эффектив-
ности.

В качестве хирургических методов лечения используют-
ся резекция и трансплантация печени. К моменту постанов-
ки диагноза, заболевание обычно находится уже на тех ста-
диях, при которых хирургическое лечение показано лишь в 
30-40% случаев. 5-летняя выживаемость после проведенно-
го хирургического лечения составляет 40-50% (13). Выжи-
ваемость при трансплантации печени после смерти донора 
снижается при увеличении размеров 1 очага более 5 см или 
2-3 очагов более 3 см согласно миланским критериям. При 
соблюдении миланских критериев 3-х летняя выживаемость 
после трансплантации печени составляет 83%. При их несо-
блюдении – 71% [32, 33, 34]. 1-, 3-, 5-летняя выживаемость 
пациентов с ГЦК при трансплантации печени от живого до-
нора составляет 85%, 75%, 70% соответственно [35]. Резек-
ция печени, выполняемая из-за нехватки живых и умерших 
доноров печени, обеспечивает 5-летнюю выживаемость до 
60% (17). На поздних стадиях, когда опухоль уже неопера-
бельная, в США единственно используемым вариантом яв-
ляется системная терапия ингибиторами тирозинкиназы. 

В 2019 году группой ученых были выявлены противопо-
казания для проведения резекции (хирургического удаления 
части печени) при гепатоцеллюлярной карциноме (ГЦК). 
Эти противопоказания включают в себя следующие аспек-
ты:

1. ГЦК в стадии BCLC B-D (продвинутые стадии забо-
левания);

2. Сопутствующие заболевания в стадии декомпенсации 
(снижение функции органов);

3. Недостаточный объем оставшейся части печени;
4. Наличие метастазов (распространение рака на другие 

органы);
5. Выраженный асцит (накопление жидкости в брюшной 

полости);
6. Вовлечение в опухолевый процесс всех трех печеноч-

ных вен; 
7. Низкие функциональные показатели работы печени и 

почек [36].
Эти факторы играют важную роль в определении воз-

можности проведения резекции у пациентов с ГЦК и помо-
гают выбрать наилучший метод лечения, учитывая их со-
стояние.

Важно отметить, что, несмотря на то, что модель BCLC 
представляет собой общую стратегию, которую следует 
рассматривать в первую очередь, уникальные особенности 
каждого пациента могут привести к изменению рекоменда-
ций в пользу лечения, которое обычно рассматривается для 
более продвинутых стадий (концепция TSM). В некоторых 
случаях, лечение может быть изменено с изначально реко-
мендованной ранней стадии на более продвинутую или 
даже может потребоваться совсем без лечения [37].

В 2019 году в США проводилось исследование в обла-
сти гепатоцеллюлярной карциномы, при котором выявлены 
эффективные стратегии лечения, учитывающие различные 

клинические ситуации. Ключевыми факторами, влияющи-
ми на выбор методов терапии, были стадия заболевания, 
размер опухоли и возможность проведения печеночной 
трансплантации. Эти факторы помогли определить опти-
мальные подходы к лечению пациентов с гепатоцеллюляр-
ной карциномой и выявить срок выживаемости [38].

Специалисты из Казахского Научно-Исследовательско-
го Института Онкологии и Радиологии, а также Научного 
Центра Хирургии в Алматы и Астане проводят разнообраз-
ные медицинские процедуры для лечения онкологических 
заболеваний печени. Среди них резекция печени, трансплан-
тация печени и трансартериальная химиэмболизация, кото-
рая применяется в случаях, когда заболевание находится на 
промежуточной стадии развития.

С 2015 года в Казахском НИИ онкологии и радиологии 
успешно применяется метод трансартериальной химио-
эмболизации в лечении рака печени. Важно отметить, что 
специалисты этой организации проводят более 60 процедур 
химиоэмболизации ежегодно [39].

Для пациентов с более продвинутой стадией С рака 
печени применяется системная терапия с использованием 
препаратов Сорафениб и Регорафениб. Сорафениб обычно 
используется в качестве первой линии химиотерапии, в то 
время как Регорафениб применяется в качестве второй ли-
нии терапии. Эти препараты ориентированы на замедление 
роста опухоли и увеличение шансов на выживание у паци-
ентов, страдающих раком печени [39].

В 2023 году проводится исследование по прогнозирова-
нию выживаемости пациентов с гепатоцеллюлярной кар-
циномой печени. Исследование охватывает период с 2008 
по 2014 год и включает 10 573 взрослых пациента. Из них 
6830 пациентов были анализированы для разработки си-
стемы прогнозирования. Валидационная когорта из 4580 
пациентов получена из третичного госпиталя. Факторы ри-
ска включают пол, возраст, состояние здоровья, Child–Pugh 
class, характеристики опухоли и другие. Исследуются мето-
ды лечения, такие как хирургическая резекция, локальная 
абляция, трансартериальная терапия, системная терапия 
или поддерживающий уход. Наблюдение за пациентами 
продолжается для оценки эффективности лечения и общего 
состояния здоровья, но окончательные результаты исследо-
вания пока не определены [40]. 

Соотношение случаев гепатоцеллюлярной карциномы 
между мужчинами и женщинами составляет 2,8:1. Эта фор-
ма рака занимает четвёртое место по смертности среди всех 
видов рака. Основные причины этого заболевания включа-
ют хронические вирусные гепатиты B и C, неалкогольный 
стеатогепатит, а также неалкогольную жировую болезнь 
печени. Барселонская система классификации является ос-
новной системой классификации гепатоцеллюлярного рака. 
В настоящее время для диагностики этого заболевания 
широко используются анализ уровня альфа-фетопротеина, 
ультразвуковые методы, компьютерная томография, маг-
нитно-резонансная томография и биопсия печени. Лечение 
гепатоцеллюлярной карциномы включает в себя химиоте-
рапию и хирургические методы. К химиотерапевтическим 
методам относится трансартериальная химиоэмболизация, 
применение препаратов первой и второй линии, а среди хи-
рургических методов выделяют резекцию и транспланта-
цию печени.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Результаты многих научных исследований подтвержда-

ют широкое распространение и актуальность гепатоцел-
люлярной карциномы (ГЦК) в мировой медицинской прак-
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тике. На момент 2023 года в Казахстане проводятся активные 
исследования, направленные на прогнозирование выживае-
мости пациентов, выявление новых этиологических факто-
ров ГЦК, а также совершенствование методов диагностики 
и терапии данного онкологического заболевания. В рамках 
этих исследований, базирующихся на АО "Национальный 
научный центр хирургии им. А.Н. Сызганова", проводятся 
обширные научные работы с акцентом на оценку эффектив-
ности современных методов диагностики и лечения ГЦК. 
Эксплуатация передовых методов лечения, а также систе-
матический анализ их эффективности, способствуют выяв-
лению как положительных, так и отрицательных аспектов 
применяемых мероприятий. Данный интегрированный 
подход предоставляет перспективу для Казахстана занять 
ведущие позиции в области диагностики и лечения гепато-
целлюлярной карциномы в будущем.

ВЫВОДЫ 
После проведения обзора литературы по данной теме 

можно сделать следующие заключения:
Гепатоцеллюлярная карцинома занимает высокие позиции 

в структуре распространенности рака по всему миру, при этом 
отмечается рост заболеваемости этим видом рака. Чаще всего 
данная патология выявляется у мужчин старше 60 лет.

Основным фактором риска для развития гепатоцел-
люлярной карциномы является цирроз печени, особенно в 
контексте хронических вирусных гепатитов B и C.

Для диагностики гепатоцеллюлярной карциномы наи-
лучшим подходом считается использование комплексного 
метода, включая все доступные диагностические методы. 
При этом большое значение придается результатам биопсии 
печени для окончательного установления диагноза.

Повышение выживаемости пациентов после прове-
денного лечения зависит не только от правильного выбора 
стратегии лечения, но и от своевременного начала лечебных 
мероприятий.

Прозрачность исследования 
Исследование не имело спонсорской поддержки. 
Декларация о финансовых и других взаимоотношениях 
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Вклад авторов 
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