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Цель обзора: описать современные подходы, используемые для скрининга и ранней диагностики гепато-
целлюлярного рака (ГЦР).
Основные положения. Следует организовать проведение скрининга ГЦР в группах высокого риска его раз-
вития (цирроз печени любой этиологии, больные хроническим вирусным гепатитом В и пациенты с фибро-
зом печени F3) в виде регулярного (каждые 6 мес.) проведения УЗИ печени в сочетании с определением 
уровня альфа-фетопротеина (АФП). При уровне АФП ≥ 20 нг/мл даже в случае отсутствия изменений по дан-
ным УЗИ целесообразно провести МРТ с гепатоспецифическим контрастным средством – гадоксетовой кис-
лотой, которая позволяет выявить более мелкие очаговые поражения печени, в том числе в цирротически 
измененной. При выявлении на УЗИ очаговых поражений печени размером 1–2 см дополнительная визуа-
лизация печени с помощью МРТ с гепатоспецифическим контрастным средством – гадоксетовой кислотой 
будет способствовать выявлению ГЦР на более ранних стадиях или диспластических узлов высокой степени 
дисплазии. При планировании хирургического лечения и трансплантации печени следует предпочтительно 
использовать МРТ с гепатоспецифическим контрастным средством, поскольку наличие гепатобилиарной 
фазы может позволить выявить дополнительные более мелкие очаговые поражения печени, оценить харак-
тер очагового поражения печени. При включении пациента в лист ожидания на трансплантацию печени опти-
мальная кратность проведения МРТ печени составляет 1 раз в 3 месяца.
Заключение. Проведение МРТ с гепатоспецифическим контрастным средством – гадоксетовой кислотой 
эффективно при скрининге, ранней диагностике и при планировании лечения ГЦР.
Ключевые слова: гепатоцеллюлярный рак, рак печени, МРТ, гепатотропный контраст, скрининг, ранняя диа-
гностика, гадоксетовая кислота
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Аim: to describe modern approaches for screening and early diagnosis of hepatocellular carcinoma (HCC).
Key points. Screening for HCC in high-risk groups (cirrhosis of any etiology, patients with chronic viral hepatitis B 
and patients with F3 liver fibrosis) should be organized as regular (every 6 months) liver ultrasound in combination 
with determination of the serum alpha-fetoprotein (AFP) level. At an AFP level of ≥ 20 ng/ml, even in the absence 
of changes according to ultrasound data, it is advisable to perform MRI with a hepatospecific contrast agent (gadox-
etic acid) which makes it possible to detect very small focal liver lesions. If focal liver lesions of 1–2 cm are detected 
on ultrasound, additional imaging of the liver using MRI with a hepatospecific contrast agent gadoxetic acid helps 
to identify HCC at an earlier stage or high degree dysplastic nodes. When planning surgical treatment and liver trans-
plantation, it is preferable to use MRI with a hepatospecific contrast agent, since the presence of the hepatobiliary 
phase may allow the detection of additional smaller focal liver lesions and assess the nature of the focal liver lesion. 
When a patient is included in the waiting list for liver transplantation, the optimal frequency of liver MRI is 1 time 
in 3 months.
Conclusion. MRI with hepatospecific contrast agent gadoxetic acid is effective in screening, early diagnosis 
and treatment planning for HCC.
Key words: hepatocellular carcinoma, liver cancer, MRI, hepatospecific contrast, screening, early diagnosis, ga-
doxetic acid
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Проблемы ранней диагностики 
гепатоцеллюлярного рака 
Гепатоцеллюлярный рак (ГЦР) составляет 

до 85 % всех первичных злокачественных новооб-
разований печени. Согласно оценке GLOBOCAN, 
в 2020 году первичные злокачественные заболева-
ния печени занимали 6-ю позицию по распростра-
ненности в мире среди всех онкологических забо-
леваний и 3-ю по смертности [1]. В Российской 

Федерации в 2020 году было зарегистрировано 
10 349 новых случаев и 11 192 смертельных исхода 
[2]. Основной из возможных причин наблюдаемо-
го (более чем на 8 %) превышения числа умерших 
над числом впервые выявленных случаев заболе-
вания можно назвать позднюю диагностику забо-
левания — около 60 % случаев выявляется уже 
в IV стадии заболевания [3]. В РФ в данной груп-
пе злокачественных заболеваний также отмечается 
отрицательная динамика за последние 10 лет среди 
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лиц мужского пола за счет роста показателя смерт-
ности на 23,18 % [3].

Значительная доля посмертной диагностики от-
ражает крайне неблагоприятную ситуацию с диа-
гностикой данного заболевания. 66–80 % больных 
с впервые установленным заболеванием умирают 
в течение 1 года. Основная причина поздней диа-
гностики — в сложности выявления, как правило, 
малосимптомных опухолей на фоне хронического 
гепатита, вирусного и стеатогепатита, часто с ис-
ходом в цирроз [4].

Если раньше основными факторами риска раз-
вития ГЦР были вирусные гепатиты, то в настоящее 
время в различных странах отмечается тенденция 
к снижению их доли среди причин заболеваемости 
ГЦР и увеличение доли ГЦР алиментарно-метабо-
лической природы, включая ожирение, сахарный 
диабет [5].

По данным ретроспективного анализа группы 
(n = 380) пациентов ГЦР, находившихся под на-
блюдением ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. 
Блохина», главными факторами риска развития 
гепатоцеллюлярного рака у них были: вирусный 
(58 %, с преобладанием гепатита С — 30,5 %), 
алиментарно-метаболический (диабет, ожирение, 
метаболический синдром — 17,4 %) и токсический 
(алкоголь — 8,7 %); фоновый цирроз печени был 
выявлен у 203 (53,4 %) пациентов [6].

Отсутствие в РФ широко применяемых скри-
нинговых программ по выявлению ГЦР в группах 
риска — при циррозе печени любой этиологии — 
неизбежно приводит к поздней диагностике рака — 
в 2012 г. только в 3,7 % случаев ГЦР выявлены 
при профилактических осмотрах. Поздняя диагно-
стика определяет малое число случаев выполнен-
ного радикального хирургического лечения (менее 
7 % в общей популяции больных ГЦР в РФ) [7].

Методы медицинской визуализации 
для раннего выявления 
гепатоцеллюлярного рака
Система активного выявления ГЦР на ранней 

стадии в группах высокого риска успешно исполь-
зуется во многих странах мира. Было показано, 
что скрининг ГЦР в группах риска позволяет уве-
личить выявление данного заболевания на ранней 
стадии и повысить выживаемость [8].

Развитие ГЦР ассоциировано с наличием хро-
нических заболеваний печени, для которых харак-
терен длительно существующий воспалительный 
процесс и развитие фиброза. Степень риска воз-
никновения ГЦР зависит от природы и длитель-
ности существования хронического заболевания 
(вирусная инфекция, генетически обусловленное 
заболевание) или образа жизни [9]. К группам 
риска развития ГЦР относятся пациенты с цир-
розом любой этиологии, хроническим вирусным 
гепатитом В и/или С, неалкогольной жировой 

болезнью печени (НАБЖП) и неалкогольным сте-
атогепатитом (в сочетании с сахарным диабетом 
и ожирением) [10–12]. По риску развития ГЦР 
пациентов можно разделить на группы очень высо-
кого, высокого и низкого риска. Для оценки риска 
развития применяются различные шкалы оценки 
риска: при циррозе — индекс THRI, при гепатите 
В у пациентов, не получающих противовирусную 
терапию, — модель Reach-B, при гепатите В у па-
циентов после противовирусной терапии — шкалу 
PAGE-B, у пациентов с НАБЖП — индекс Fib-4. 
Оценка риска развития ГЦР и дифференцирован-
ный подход к выбору метода и скрининга могут 
повысить выявляемость ГЦР на ранней стадии 
и положительно повлиять на затраты на ведение 
таких пациентов. Интервал наблюдения должен 
зависеть от степени риска развития ГЦР и от сред-
него времени увеличения опухоли в два раза, кото-
рое при ГЦР, как было показано, составляет от 80 
до 117 дней. Таким образом, кратность проведения 
скрининговых исследований в группе высокого ри-
ска развития ГЦР каждые 6 месяцев представляет-
ся обоснованной [10, 12].

При наблюдении пациентов, относящихся 
к группе низкого риска развития ГЦР, возможно 
рассмотреть снижение кратности исследования 
до 1 раза в 6–12 мес. [13]. По данным различных 
исследований, очаговые поражения печени диаме-
тром менее 2 см, которые могут быть выявлены 
в цирротической печени, чаще всего доброкаче-
ственные [14, 15]. Но подобные поражения могут 
относиться к предраковым состояниям, к которым 
относятся диспластические узлы высокой степени 
дисплазии, при наличии которых частота развития 
ГЦР в течение года составляет 46,2 % [13]. В дан-
ном случае следует рассмотреть увеличение крат-
ности визуализационных методов исследования — 
1 раз в 4 месяца [12].

Из-за низкой чувствительности УЗИ, КТ с кон-
трастным усилением и магнитно-резонансной то-
мографии с внеклеточным контрастным средством 
(МРТ-ВКС) (37,3, 59,1 и 63,8 %, соответственно) 
при выявлении очаговых поражений печени ме-
нее 2 см и у пациентов с впервые установленным 
циррозом печени представляется целесообразным 
использование как можно более чувствительных 
методов при первоначальной визуализации. Было 
показано, что чувствительность МРТ с гепатоспе-
цифическим контрастным средством, гадоксетовой 
кислотой (Gd-EOB-DTPA, Примовист®, «Байер», 
Германия) составляет 83,6 % при выявлении ГЦР 
малых размеров на фоне цирроза [13, 16].

В настоящий момент в клинической практике 
есть возможность выявить ГЦР при наблюдении 
за предраковыми очаговыми поражениями < 2 см 
и тем самым достичь цели ранней диагностики 
и лечения рака печени. Применение МРТ с гадо-
ксетовой кислотой при уточнении природы очаго-
вых поражений печени размером 1–2 см может по-
высить выявляемость ГЦР на очень ранней стадии 
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или диспластических узлов высокой степени дис-
плазии [13, 17].

На выбор тактики ведения пациента влияет ста-
дия выявленного ГЦР. Барселонская система кли-
нического стадирования ГЦР (BCLC — Barcelona 
Clinic Liver Cancer) — это широко используе-
мый и проверенный алгоритм, на основании ко-
торого осуществляется выбор метода лечения. 
Обновленная в 2018 г. система BCLC включает 
в себя оценку как распространенности опухолевого 
процесса, так и объективного состояния больного, 
функционального состояния печени, а также пред-
полагаемую эффективность лечения в зависимости 
от стадии ГЦР. Классификация Чайлд-Пью должна 
использоваться во всех случаях при выборе вари-
анта лечения для оценки функционального статуса 
печени. На ранних стадиях ГЦР (1–3 узла < 3 см, 
сохранная функция печени, функциональный ста-
тус 0) рекомендовано применение радикальных 
методов лечения — резекции или транспланта-
ции. При этом ожидаемая медиана продолжи-
тельности жизни после лечения будет составлять 
более 5 лет [18].

Критерии визуализации лежат в основе при-
нятия решений о лечении, предоставляя инфор-
мацию о местоположении поражения, количестве, 
размере и стадии. Рентгенологическим признаком 
ГЦР является накопление контрастного средства 
во время артериальной фазы в сочетании с его вы-
мыванием во время порто-венозной или отсрочен-
ной фаз, оцениваемых с помощью динамической 
компьютерной томографии или МРТ. В узелках 
размером 1–2 см эти типичные признаки визуали-
зации для ГЦР имеют специфичность и положи-
тельную прогностическую ценность почти 100 %, 
но при этом отмечается низкая чувствительность 
(71 %) [19]. В ряде исследований было показано, 
что МРТ обладает более высокой чувствительно-
стью, чем КТ, при диагностике ГЦР у пациентов 
с хроническими заболеваниями печени [20, 21].

МРТ с контрастным усилением 
гадоксетовой кислотой для раннего 
выявления гепатоцеллюлярного рака
МРТ, выполненная с использованием гадо-

ксетовой кислоты, продемонстрировала лучшую 
точность при диагностике ГЦР, чем КТ [22, 23], 
и значительно более высокую чувствительность 
при выявлении очаговых поражений (87 %), чем 
МРТ, выполненная с другими контрастными сред-
ствами [20, 21]. В большом (n = 700) ретроспек-
тивном исследовании Kim и соавт. было проде-
монстрировано, что по сравнению со стандартной 
динамической компьютерной томографией оценка 
внутрипеченочной распространенности процесса 
с проведением МРТ с гадоксетовой кислотой при-
вела к выявлению дополнительных ГЦР и уточне-
нию стадии ГЦР и, как следствие, к уменьшению 

количества рецидивов и снижению общей смертно-
сти у пациентов, которым перед началом лечения 
использовался данный метод визуализации [24]. 
При планировании лечения критически важно 
как можно более точно установить стадию и рас-
пространенность процесса, что позволит наиболее 
оптимально выбрать тактику лечения пациента 
и снизить риск развития рецидива заболевания 
у пациентов на ранних стадия и при использова-
нии радикальных методов лечения.

В исследовании SORAMIC было показано, 
что МРТ с гадоксетовой кислотой обеспечивала 
превосходную точность принятия решений о лече-
нии (83 и 81 % соответственно для рентгенологов 
R1 и R2; популяция всех рандомизированных па-
циентов согласно назначенному лечению n = 538; 
p < 0,001) по сравнению с КТ с контрастным уси-
лением (74 и 71 %) и динамической МРТ (76 и 70 % 
соответственно) [21]. В своем исследовании Lee 
и соавт. отметили, что наличие гипоинтенсивных 
очаговых поражений печени без гиперинтенсивного 
сигнала в артериальную фазу (APHE) по данным 
МРТ с гадоксетовой кислотой перед оперативным 
вмешательством является значимым предиктором 
безрецидивной выживаемости после резекции пе-
чени и радиочастотной абляции [25].

В настоящее время для определения возможно-
сти проведения трансплантации печени при ГЦР 
наиболее широко используют Миланские критерии. 
К независимым предикторам рецидива ГЦР вне 
Миланских критериев можно отнести гипоинтен-
сивный сигнал от перитуморальной области во вре-
мя гепатобилиарной фазы (ОР: 18,30; р < 0,001). 
Наличие гепатобилиарной фазы при МРТ повыша-
ло точность до 90 % в дополнение к Миланским 
критериям по сравнению с патологией экспланти-
рованной печени. Гипоинтенсивный сигнал от пе-
ритуморальной области во время гепатобилиарной 
фазы был связан достоверно с более продвинутой 
стадией опухоли (р = 0,01) и микрососудистой ин-
вазией (р < 0,001) [26]. Точность распределения 
пациентов в группы согласно Миланским крите-
риям (полностью соответствуют; соответствуют, 
но есть дополнительные исключения; не соответ-
ствуют) также повышалась с 89 % при МРТ с кон-
трастным усилением до 92 % при добавлении изо-
бражений, полученных в гепатобилиарную фазу 
[27]. Соответственно, проведение МРТ с гепато-
специфическим контрастным средством, гадоксето-
вой кислотой, позволило более точно оценить риск 
развития рецидива ГЦР перед трансплантацией 
[26]. При включении пациента в лист ожидания 
на трансплантацию печени МРТ печени необходи-
мо проводить 1 раз в 3 месяца. Было показано, 
что МРТ с гадоксетовой кислотой — точный метод 
при стадировании и оценке риска рецидива ГЦР.

В мире широко распространена система LI-
RADS® — система, позволяющая оценить вероят-
ность злокачественности очагового поражения пе-
чени по данным различных методов визуализации 
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[28]. С одной стороны, у данной системы есть ряд 
преимуществ для ранней диагностики ГЦР (опре-
деление групп риска, оценка вероятности, верифи-
кация), единообразие в терминологии, подходах 
при проведении томографических исследований 
и правил интерпретации и алгоритмах ведения 
пациентов, интеграция данной системы в различ-
ные международные рекомендации (ACR, NCCN, 
AASLD, UNOS-OPTN, ESMO, EASL, Клин. ре-
комендации МЗ РФ-2020) [12, 28–33]. С дру-
гой стороны, данная система подходит только 
для пациентов с циррозом и/или гепатитом В  
и/или с наличием ГЦР в анамнезе. Также имеют 
место технологические вариации (как измерять 
размеры, различные технические параметры МРТ 
и ряда других параметров), недостаточная обучен-
ность персонала, что может негативно сказывать-
ся на результатах томографических исследований 
и снижать точность заключений. Поэтому данной 
системой целесообразно пользоваться в специали-
зированных центрах.

Из наиболее распространенных в РФ методов 
визуализации печени УЗИ имеет самые низкие 
показатели чувствительности и положительной 
прогностической ценности (ППЦ) в выявлении 
очаговых поражений печени. Чувствительность 
и ППЦ КТ с контрастным усилением и МРТ с вне-
клеточными гадолинийсодержащими контрастны-
ми средствами существенно не различаются. МРТ 
с гадоксетовой кислотой характеризуется более 
высокими показателями чувствительности и ППЦ 
(85,6 и 94,2 % соответственно) в выявлении оча-
говых поражений печени и может использоваться 
в качестве оптимального метода лучевой диагно-
стики ГЦР [16]. Повышение чувствительности ме-
тода МРТ обусловлено способностью гадоксетовой 
кислоты накапливаться в гепатоцитах на 10–20-й ми-
нуте после введения контрастного средства у паци-
ентов со здоровой паренхимой печени и на 20–30-й 
минуте — у пациентов с циррозом. В гепатобили-
арную фазу на фоне гиперинтенсивного сигнала 
от паренхимы печени выделяются очаговые пора-
жения, в которых отсутствуют нормальные клетки 
печени и имеющие гипоинтенсивный сигнал. Таким 
образом, гадоксетовая кислота позволяет получить 
дополнительную информацию о характере пораже-
ния и выявить дополнительные очаги [34].

Заключение совета экспертов
На основании указанных выше данных совет 

экспертов в составе авторов этой статьи 28 мая 
2021 года предложил следующие пути по повыше-
нию выявляемости рака печени на ранних стадиях 
в целях увеличения выживаемости больных:

1. Организация и проведение скрининга гастро-
энтерологической службой в группах высокого ри-
ска развития ГЦР (цирроз печени любой этиологии, 
больные хроническим вирусным гепатитом В и па-
циенты с фиброзом печени F3), в основе которого 

лежат регулярные (каждые 6 мес.) ультразвуковые 
исследования печени в сочетании с определением 
уровня альфа-фетопротеина (АФП).

a. При уровне АФП ≥ 20 нг/мл даже в слу-
чае отсутствия изменений по данным УЗИ целе-
сообразно провести дополнительное исследование. 
В данном случае предпочтительней использовать 
более чувствительный метод визуализации — МРТ 
с гепатоспецифическим контрастным средством  – 
гадоксетовой кислотой, который позволяет вы-
явить более мелкие очаговые поражения печени, 
в том числе в цирротически измененной [13, 35].

b. При выявлении на УЗИ очаговых пораже-
ний печени размером 1–2 см дополнительная ви-
зуализация печени с помощью МРТ с гепатоспеци-
фическим контрастным средством – гадоксетовой 
кислотой будет способствовать выявлению ГЦР 
на более ранних стадиях или диспластических уз-
лов высокой степени дисплазии. При выявлении 
диспластических узлов высокой степени дисплазии 
интервал между наблюдениями следует сократить 
до 4 месяцев.

2. Необходима стандартизация описания 
и оценки характера очагового поражения пече-
ни. Широко распространенная в мире система 
LI-RADS® подходит для оценки очаговых обра-
зований печени у пациентов с высоким риском 
развития ГЦР, в том числе пациентов с цирро-
зом и вирусными гепатитами. Систему LI-RADS® 
предпочтительней использовать в клиниках экс-
пертного уровня, которые специализируются 
на лечении пациентов с ГЦР.

3. Использование рентгенологических критери-
ев установления диагноза ГЦР возможно при фо-
новом циррозе печени на основании заключения 
опытного рентгенолога по результатам мультифаз-
ной компьютерной томографии или динамической 
магнитно-резонансной томографии с контрастным 
усилением.

4. Выбор оптимального варианта лечения ГЦР 
должен проходить на основе мультидисциплинар-
ного подхода с привлечением и взаимодействием 
хирурга-гепатолога, химиотерапевта, рентгенолога, 
морфолога, а также, по возможности, интервен-
ционного радиолога и трансплантолога, имеющих 
достаточный опыт лечения больных первичным ра-
ком печени.

5. При планировании хирургического лечения, 
резекции, трансплантации следует предпочти-
тельно использовать МРТ с гепатоспецифическим 
контрастным средством, поскольку наличие гепа-
тобилиарной фазы может позволить выявить до-
полнительные более мелкие очаговые поражения 
печени, оценить характер очагового поражения 
печени. При включении пациента в лист ожидания 
на трансплантацию печени оптимальная кратность 
проведения МРТ печени составляет 1 раз в 3 меся-
ца. В спорных случаях следует обратиться за кон-
сультацией в специализированные онкологические 
центры.
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