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Аннотация
Актуальность. Трансплантация печени является одним из приоритетных вариантов лечения гепатоцеллю-
лярной карциномы при наличии цирроза печени, однако точное прогнозирование исходов после операции оста-
ется сложной задачей. Существующие модели прогнозирования часто не учитывают возраст пациентов и 
тип донора. Улучшенные модели, включающие эти параметры, могут повысить точность прогнозов и эффек-
тивность лечения, что крайне важно в условиях такого динамично развивающегося направления, как транс-
плантология.
Цель. Разработка прогностической модели исходов трансплантации печени у пациентов с гепатоцеллюлярной 
карциномой и циррозом печени.
Материал и методы. В ретроспективное исследование вошли 69 пациентов с гепатоцеллюлярной карциномой на 
фоне цирроза печени, которым выполнена трансплантация печени в период с мая 2010 по декабрь 2022 года. Из 
них 42 пациента (61%) получили орган от живых, а 27 (39%) – от посмертных доноров. Исследование включало 
анализ уровня альфа-фетопротеина в крови, а также оценку группы радиологических (максимальный размер 
опухолевого узла, их количество) и гистологических параметров (максимальный размер опухолевого узла, их 
количество, наличие сосудистой инвазии). Для прогнозирования безрецидивной выживаемости использовалась 
модель регрессии Кокса. Результаты прогноза 5-летней безрецидивной выживаемости, возраст реципиента, 
тип донора, были повторно использованы в модели Кокса для прогнозирования общей выживаемости.
Результаты. Разработаны четыре модели для прогнозирования безрецидивной и общей выживаемости на осно-
ве гистологических и радиологических данных, продемонстрировавшие высокую прогностическую ценность 
моделей с С-индексом на обучающих/тестовых данных 0,76/1; 0,73/1; 0,78/0,8; 0,6/0,8 соответственно. Все 
модели показали точность прогнозирования безрецидивной выживаемости, сравнимую с Миланскими крите-
риями. Модели представлены в виде калькулятора и доступны на веб-ресурсе https://nadit.ru/calculate_HCC.
Выводы. Разработанные прогностические модели являются важными инструментами для персонифициро-
ванного прогнозирования исходов после трансплантации печени по поводу гепатоцеллюлярной карциномы. Для 
повышения точности этих моделей необходимо дальнейшее объединение и валидация данных из различных ме-
дицинских центров, открытое научное сотрудничество.

Ключевые слова: гепатоцеллюлярная карцинома, трансплантация печени, рецидив гепатоцеллюлярной карцино-
мы, прогностические модели, трансплантологические критерии
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Abstract
Background. Liver transplantation remains a priority treatment option for hepatocellular carcinoma in the presence 
of liver cirrhosis; yet precise outcome prediction post-operation continues to be a complex challenge. Existing 
prognostic model often overlook patient age and donor type. Enhanced models that incorporate these parameters can 
improve prediction accuracy and treatment efficacy, which is critically important in the dynamically evolving field of 
transplantation.
Objective. The aim of this study is to develop a prognostic model for liver transplantation outcomes in patients with 
hepatocellular carcinoma and liver cirrhosis.
Material and methods. This retrospective study included 69 patients with hepatocellular carcinoma on the background 
of liver cirrhosis who underwent liver transplantation between May 2010 and December 2022. Of these, 42 patients (61%) 
received organs from living donors, and 27 (39%) from deceased donors. The study involved analysis of alpha-fetoprotein 
levels in blood, as well as assessment of radiological (maximum tumor nodule size, number of nodules) and histological 
parameters (maximum tumor nodule size, number of nodules, presence of vascular invasion). Cox regression model was 
used to predict recurrence-free survival, and the results for five-year recurrence-free survival, recipient age, and donor 
type were reused in the Cox model to predict overall survival.
Results. Four models for predicting recurrence-free survival and overall survival based on histological and radiological 
data were developed, demonstrating high prognostic value with C-indexes on training/test data of 0.76/1; 0.73/1; 
0.78/0.8; 0.6/0.8 respectively. All models showed recurrence-free survival prediction accuracy comparable to the Milan 
criteria. The model outcomes are available as a calculator on the website https://nadit.ru/calculate_HCC.
Conclusion. The developed prognostic models are vital tools for personalized outcome prediction after liver transplantation 
for hepatocellular carcinoma. To enhance the accuracy of these models, further amalgamation and validation of data 
from various medical centers, as well as open scientific collaboration, are necessary.
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АФП – альфа-фетопротеин
БРВ – безрецидивная выживаемость
ГЦК – гепатоцеллюлярная карцинома
ЖД – живые доноры

ИКР – интерквартильный размах
КТ – компьютерная томография
ОВ – общая выживаемость
ПД – посмертные доноры

Введение

Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) – один 
из наиболее агрессивных видов рака печени и одна 
из ведущих причин смерти от злокачественных 
опухолей. Трансплантация печени является одним 
из приоритетных вариантов лечения пациентов c 

ГЦК на фоне цирроза печени, однако эффектив-
ность этого подхода напрямую зависит от распро-
страненности опухолевого процесса [1–5].

Существующие исследования подчеркивают 
важность комплексной оценки ряда факторов, 
включая размер опухоли, их количество, уровень 
альфа-фетопротеина (АФП) в крови в прогно-



АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ

ACTUAL ISSUES OF TRANSPLANTOLOGY

ТРАНСПЛАНТОЛОГИЯ 3'2024   том 16 TRANSPLANTOLOGIYA  3'2024   vol. 16280
The Russian Journal of Transplantation

зировании безрецидивной выживаемости (БРВ). 
Однако на общую выживаемость (ОВ) влияют и 
другие факторы – такие, как возраст, тяжесть 
состояния реципиента (оценка по MELD), сахар-
ный диабет, пол, тип донора и другие параметры 
[6, 7].

Влияние типа донора на ОВ описано в работе 
под руководством A. Humar et al. [8]. Они провели 
ретроспективный обзор всех случаев трансплан-
таций от живых (ЖД) (245) и посмертных доноров 
(ПД) (592) взрослым реципиентам, выполненных 
за 10 лет (2009–2019). Была проанализирована 
ОВ, а также другие показатели исходов, такие как 
длительность госпитализации, частота и структу-
ра осложнений и др. Результаты показали, что 
ОВ пациентов была выше после трансплантации 
печени от ЖД (3-летняя выживаемость 86% про-
тив 80%, p=0,03). Кроме того, наблюдались более 
короткие сроки их пребывания в стационаре, 
меньшая необходимость в трансфузии крови и 
посттрансплантационного гемодиализа [8].

В то же время такой параметр, как тип донора 
ранее в прогностических моделях не учитывался. 
Этот аспект имеет особое значение, имея в виду 
то, что выбор между трансплантацией от ЖД и 
ПД может значительно влиять на исходы лече-
ния. Включение этого фактора в аналитические 
модели может быть полезным для более деталь-
ного и точного прогнозирования выживаемости 
пациентов после операции.

В рамках нашего исследования мы стреми-
лись создать прогностическую модель, которая 
позволяет не только врачам более точно ориенти-
роваться в прогнозах, но и предоставляет пациен-
там и их семьям важную информацию, способную 
повлиять на принятие решений, особенно в слу-
чаях, когда рассматривается трансплантация от 
ЖД. Таким образом, наше исследование направ-
лено на улучшение понимания исходов транс-
плантации печени для врачей и пациентов.

Цель. Разработка прогностической модели 
исходов трансплантации печени у пациентов 
с гепатоцеллюлярной карциномой и циррозом 
печени.

Материал и методы

Дизайн исследования
Исследование представляет собой ретроспек-

тивный одноцентровый анализ, включающий 
данные 69 пациентов с диагнозом ГЦК на фоне 
цирроза печени, которым была выполнена транс-
плантация печени в период с мая 2010 по декабрь 

2022 года. Эта выборка составляет 14% от обще-
го количества трансплантаций, проведенных за 
данный период в ФМБЦ им. А.И. Бурназяна. Из 
них 42 пациентам выполнена трансплантация от 
ЖД и 27 – от ПД. Информация о характеристи-
ках доноров и реципиентов, распространенности 
онкологического процесса и исходах пересадки 
была извлечена из локального регистра транс-
плантаций печени.

В качестве ключевых конечных точек были 
определены:

1. Рецидив ГЦК, диагностированный на осно-
ве повторного обнаружения опухоли с помощью 
компьютерной томографии (КТ) грудной клетки 
и брюшной полости с внутривенным контрасти-
рованием или по результатам патологоанатоми-
ческого вскрытия.

2. Смерть реципиента.
Для мониторинга состояния пациентов после 

пересадки печени использовался регулярный 
протокол обследования с интервалом в 6 меся-
цев. В некоторых случаях (4 пациента) результа-
ты КТ были оценены дистанционно. Регистрация 
исходов ограничивалась мартом 2023 года, что 
позволило обеспечить достаточный временной 
промежуток для наблюдения за динамикой состо-
яния пациентов.

Работа состояла из двух этапов.
На первом этапе исследования прогнозирова-

ли БРВ по предоперационным радиологическим 
и посттрансплантационным гистологическим 
параметрам, для чего использовали модель про-
порциональных рисков Кокса. Анализируемые 
параметры включали размер наибольшего 
опухолевого узла, количество узлов и уровень 
АФП в крови, сосудистая инвазия была оцене-
на только на гистологических данных. На втором 
этапе исследования мы прибегали к результатам 
прогноза 5-летней давности о БРВ как одном из 
ключевых предикторов в модели регрессии Кокса 
при прогнозировании ОВ, наряду с другими важ-
ными факторами, такими как возраст пациента 
и тип донора.

Статистическая обработка данных
В исследовании для обработки и анализа 

данных использовали язык программирования 
Python (версия 3.8). Для построения и оценки 
прогностических моделей применяли модуль 
lifelines, специализированная библиотека Python 
для оценки выживаемости, в частности, Cox 
Proportional Hazards model, CoxPHFitter.



АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ

ACTUAL ISSUES OF TRANSPLANTOLOGY

ТРАНСПЛАНТОЛОГИЯ  3'2024   том 16 TRANSPLANTOLOGIYA  3'2024   vol. 16 281
The Russian Journal of Transplantation

Предсказательную способность разработан-
ных нами моделей оценивали на основе их индек-
са соответствия Харрелла (С-индекс). Для повы-
шения точности оценки C-индекса, особенно в 
контексте ограниченного размера выборки, мы 
использовали метод 10-кратной блочной валида-
ции в сочетании с бутстрап-методом. Бутстрап-
метод, включающий 1000 повторений, позволяет 
учитывать внутреннюю изменчивость выборки, 
тем самым повышая надежность и устойчивость 
оценок в условиях ограниченных данных. В ходе 
каждой итерации бутстрапа из исходного набора 
данных случайным образом формировалась под-
выборка с возвращением. Для каждой такой под-
выборки вычисляли C-индекс с помощью моде-
ли Кокса, обученной именно на этой подвыборке. 
Затем, на основании рассчитанных C-индексов, 
был получен средний C-индекс и соответствую-
щий ему 95% доверительный интервал.

Количественные переменные представляли в 
виде медианы (Ме) и интерквартильного размаха 
(ИКР), где необходимо указывали минимальные 
и максимальные значения (min–max). Для каче-
ственных параметров приводили абсолютные 
частоты и процентные доли.

Статистическую значимость различий по 
количественным и качественным признакам в 
двух независимых выборках оценивали с помо-
щью непараметрического двустороннего крите-
рия Манна–Уитни и двустороннего точного кри-
терия Фишера соответственно.

Безрецидивную и общую выживаемость рас-
считывали по методу Каплана–Мейера. Различия 
в выживаемости в двух независимых группах 
оценивали с помощью теста Log-rank.

Различия считали статистически значимыми 
при p<0,05.

Результаты

Характеристика наблюдений и результа-
ты трансплантаций

За время наблюдения зарегистрировано 
18 случаев рецидива опухоли, которые были 
диагностированы в сроки от 1 до 76 месяцев 
(медиана 22, ИКР: 9,5;40,5) после транспланта-
ции. Двадцать один пациент умер в интервале 
от 1 до 79 месяцев (медиана 17, ИКР: 4;26), из 
них c рецидивом ГЦК – 13. Живых без признака 
рецидива – 43 пациента.

Предоперационные характеристики пациен-
тов исследуемой когорты и групп наблюдений 
представлены в табл. 1.

Как видно из табл. 1, пациенты, получившие 
печень от живого донора, характеризовались 
более коротким сроком ожидания трансплан-
тации, меньшим возрастом доноров и временем 
холодовой ишемии. В то же время показатели 
опухолевых характеристик и уровня альфа-фе-
топротеина крови были сходными между груп-
пами.

В нашем исследовании было установлено, что 
тип донора оказывает влияние на ОВ пациентов 
после трансплантации печени. Однако тип донора 
не влияет на БРВ (рис. 1, табл. 2).

Как видно из табл. 2 и рис. 1, пациенты, полу-
чившие печень от ЖД, демонстрируют лучшую 
пятилетнюю ОВ (82%, p=0,04, статистически 
значимо) по сравнению с пациентами, получив-
шими орган от ПД, у которых пятилетняя ОВ 
составляет 49%. Безрецидивная выживаемость в 
обеих группах не показала статистически значи-
мой разницы (p=0,58), при этом пятилетняя БРВ 
составила 63% для ЖД и 62% для ПД. В процессе 
анализа гистологических данных было выявлено, 
что у 5 пациентов присутствовали метастазы в 
лимфатических узлах. Все пациенты с такими 
метастазами скончались в течение 2 лет после 
трансплантации из-за прогрессирования ГЦК. 
Для обеспечения научной целостности и точно-
сти результатов эти пациенты были исключены 
из второго этапа исследования, а их радиологи-
ческие данные были сохранены в первой части 
анализа.

В связи с небольшим количеством случа-
ев диагностики макроваскулярной инвазии по 
данным КТ мы решили не включать эти дан-
ные в анализ. Для гистологических данных слу-
чаи макро- и микроваскулярной инвазии были 
объединены.

Были созданы 4 модели:
• «рад. БРВ» – обученная на радиологических 

данных (диаметр наибольшего опухолевого узла, 
количество опухолевых узлов) и АФП;

• «рад. ОВ» – обученная на результатах пред-
сказания предыдущей модели и таких парамет-
ров, как тип донора и возраст реципиента;

• «гист. БРВ» – обученная на гистологических 
данных (диаметр наибольшего опухолевого узла, 
количество опухолевых узлов, сосудистая инва-
зия) и АФП;

• «гист. ОВ» – обученная на результатах 
предсказания предыдущей модели и таких пара-
метров, как тип донора и возраст реципиента.

Обучающая/тестовая выборка для моделей, 
обученных на радиологических и гистологиче-
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Таблица 2. Общая и безрецидивная выживаемость пациентов в зависимости от типа донора

Table 2. Overall and recurrence-free survival of patients depending on the donor type

Группа наблюдений n
Выживаемость, % (95% [ДИ])

p (ОВ) p (БРВ)ОВ БРВ
1 год 3 года 5 лет 1 год 3 года 5 лет

Живой донор ГЦК 42 88 [73–95] 82 [65–91] 82 [66–91] 92 [78–97] 80 [61–90] 63 [40–79]
0,04 0,58

Посмертный донор ГЦК 27 85 [59–92] 63 [41–79] 49 [25–69] 84 [58–91] 69 [46–84] 62 [37–80]

Таблица 1. Предоперационные характеристики пациентов и распространенности гепатоцеллюлярной карциномы в 
исследуемой когорте и группах наблюдений

Table 1. Preoperative characteristics of patients and prevalence of hepatocellular carcinoma in the study cohort and 
observation groups

Параметр
Все наблюдения 

(n=69)
ЖД (n=42) ПД (n=27) p

Возраст на момент трансплантации, лет Me (ИКР) (min–max)
52,0 (48,0;58,0)

(32–68)
51,0 (47,0;57,8)

(32–68)
56,0 (49,0;59,5)

(39–67)
0,104

Мужской пол, n (%) 44 (63,8%) 25 (59,5%) 19 (70,4%) 0,445
Цирроз печени в исходе вирусного гепатита, n (%) 66 (95,7%) 42 (100%) 24 (89%) 0,06

– HCV 42 (60,9%) 23 (54,8%) 19 (70,4%) 0,21
– HBV 5 (7,2%) 3 (7,1%) 2 (7,4%) 1,000
– HBV+HCV 2 (2,9%) 1 (2,4%) 1 (3,7%) 1,000
– HDV 17 (24,6%) 15 (35,7%) 2 (7,4%) 0,009

Класс по Child–Pugh:
А n (%) 16 (23,2%) 10 (23,8%) 6 (22,2%) 1,000

B n (%) 35 (50,7%) 22 (52,4%) 13 (48,1%) 1,000

C n (%) 18 (26,1%) 10 (23,8%) 8 (29,6%) 0,6

MELD–Na, баллы Me (ИКР) (min–max)
13,0 (11,0;17,9)

(6,0–42,7)
13,0 (10,8;18,2)

(6,0–42,7)
13,0 (11,0;16,9)

(7,7–24,3)
0,883

Количество опухолевых узлов (КТ), Me (ИКР) (min–max)*
2,0 (1,0;3,0)
(0,0–10,0)

2,0 (1,0;3,0)
(0,0–10,0)

2,0 (1,0;4,0)
(0,0–10,0)

0,412

Диаметр наибольшего опухолевого узла (КТ), см Me (ИКР) (min–
max)*

3,5 (1,8;5,0)
(0–11,6)

3,5 (2,1;5,2)
(0–11,6)

3,5 (1,6;4,6)
(0–8,3)

0,359

Сосудистая инвазия по данным КТ, n (%) 6 (8,7%) 6 (14,3%) 0 (0,0%) 0,075

Количество опухолевых узлов (Гист.), Me (ИКР) (min–max)*
1,0 (1,0;3,0)

(0–10)
1,0 (1,0;2,0)

(0–10)
2,0 (1,0;3,0)

(0–10)
0,641

Диаметр наибольшего опухолевого узла (Гист.), см Me (ИКР) 
(min–max)*

3,0 (2,0;4,8)
(0–10,0)

3,2 (2,0;5,0)
(0–10,0)

3,0 (1,5;4,1)
(0–6,0)

0,343

Макроваскулярная сосудистая инвазия по данным гистологии, n (%) 5 (7,2%) 4 (9,5%) 1 (3,7%) 0,641
Микроваскулярная сосудистая инвазия по данным гистологии, n (%) 7 (10,1%) 3 (7,1%) 4 (14,8%) 0,42
Сосудистая инвазия по данным гистологии, n (%) 11 (15,9%) 6 (14,3%) 5 (18,5%) 0,74
Пораженные лимфатические узлы по данным гистологии, n (%) 5 (7,2%) 2 (4,8%) 3 (11,1%) 0,373

Уровень альфа-фетопротеин, нг/мл Me (ИКР) (min–max)
40,1 (17,8;162,2)

(2,4–13626,0)
39,5 (14,8;186,1)

(2,6–13626,0)
41,4 (35,4;110,0)

(2,4–10392,8)
0,98

Рецидив, n(%) 18 (26,1%) 10 (23,8%) 8 (29,6%) 0,589
Соответствие Миланским критериям КТ, n (%) 25 (36,2%) 14 (33,3%) 11 (40,7%) 0,611
Соответствие Миланским критериям Гист, n (%) 40 (58,0%) 23 (54,8%) 17 (63,0%) 0,619
Возраст донора на момент трансплантации, лет Me (ИКР) (min–
max)

41,5 (29,0;51,0)
(21,0–63,0)

36,0 (28,0;47,0)
(21,0–63,0)

46,0 (39,0;57,5)
(21,0–63,0)

0,01

Холодовая ишемия, часы Me (ИКР) (min–max)
1,8 (1,2;8,0)
(0,5–13,5)

1,2 (0,9;1,6)
(0,5–2,5)

8,0 (7,3;9,8)
(3,0–13,5)

<0,001

Время ожидания трансплантации, месяцы Me (ИКР) (min–max)
1,0 (1,0;6,0)

(0–33)
1,0 (1,0;1,0)

(0–7,0)
9 (2,5;12,5)

(0–33)
<0,001

Примечания: * Значение 0 для нежизнеспособных опухолевых узлов после успешной “downstaging” или “bridge-терапии”; 
Количественные параметры представлены в виде Me (ИКР) (min–max), уровень значимости p рассчитан при сравнении групп 
больных, получивших печень от живого либо посмертного донора
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ских данных, составила 55/14 и 51/13 соответ-
ственно. Результаты разработки моделей пред-
ставлены в табл. 3.

С-индекс для моделей обучающей и тестовой 
выборки для групп «рад. БРВ», «рад. ОВ», «гист. 
БРВ», «гист. ОВ» составил 0,76/1; 0,73/1; 0,78/0,8; 
0,6/0,8 соответственно.

В табл. 3 представлено, что практически все 
переменные радиологических данных, за исклю-
чением количества узлов, показали статистиче-
скую значимость. В то же время из гистологиче-
ских данных значимым предиктором оказалось 
только количество узлов, что связано с исклю-
чением из исследования пациентов с инвазией 
в лимфатические узлы. Эти пациенты имели 
более высокие значения АФП и размер опухо-
левых узлов, что и привело к значимой взаимо-
связи радиологических данных. Несмотря на это, 
удалось достичь приемлемого уровня C-индекса 
как по радиологическим, так и гистологическим 
данным, что подтверждает прогностическую 
ценность моделей. Увеличение числа пациентов 
в будущих исследованиях, на наш взгляд, поз-
волит усовершенствовать модели и повысить их 
точность.

Рис. 1. Общая и безрецидивная выживаемость пациен-
тов в зависимости от типа донора

Fig. 1. Overall and recurrence-free survival of patients 
depending on the donor type

Таблица 3. Сравнительный анализ прогностических факторов для оценки общей и безрецидивной выживаемости 
после трансплантации печени

Table 3. Comparative analysis of prognostic factors for assessing overall and recurrence-free survival rates after liver 
transplantation

Переменная

Безрецидивная выживаемость
Радиологические данные (n=55) «рад. БРВ» Гистологический данные (n=51) «гист. БРВ»

p
Коэффициент 

(ошибка 
среднего) [ДИ]

C-индекс 
(10-кр, 

ПВ)

Средний 
C-индекс

[бутстрап, ДИ]
p

Коэффициент 
(ошибка 

среднего) [ДИ]

C-индекс 
(10-кр, 

ПВ)

Средний 
C-индекс

[бутстрап, ДИ]
Диаметр наибольшего 
опухолевого узла

0,0009
0,39 (0,12)
[0,16–0,62]

0,84
0,77

[0,63–0,9]

0,428
0,121 (0,153) 
[-0,178–0,42]

0,77
0,8

[0,62–0,95]

Альфа-фетопротеин 0,09
1,5×10-4 (8,5×10-5)
[-2,2×10-5–3×10-4]

0,115
1,4×10-4 (8,6×10-5)
[-3,3×10-5–3,1×10-4]

Количество опухоле-
вых узлов

0,41
0,09 (0,08) [-0,1–

0,24]
0,037

0,253 (0,122) 
[0,015–0,492]

Сосудистая инвазия — — 0,293
0,857 (0,815) 
[-0,74–2,455]

Переменная
ОВ

Радиологические данные (n=55) «Рад, ОВ» Гистологический данные (n=51) «Гист, ОВ»
Возраст на момент 
трансплантации

0,01
0,09 (0,03)
[0,02–0,14]

0,78
0,75

[0,63–0,88]

0,22
0,81 (0,56)
[-0,28–1,89

0,72
0,65

[0,49–0,82]
Прогноз для 5 лет
БРВ в %

0,01
-0,02 (0,009) 

[-0,039–0,005]
0,36

-0,01 (0,01)
[-0,03–0,11]

Тип донора 0,01
1,21 (0,5)
[0,27–2,2]

0,15
0,81 (0,56)
[-0,28–1,89]

Примечание: ПВ – перекрестная валидация
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Сравнение с Миланскими критериями
Для объективной оценки прогностиче-

ской ценности разработанных нами моделей 
по сравнению с установленным стандартом – 
Миланскими критериями – был проведен ROC-
анализ. Исследование охватило пациентов, 
переживших 3-летний порог выживаемости или 
имеющих рецидив за любой период наблюдения, 
что позволило нам оценить точку отсечения для 
прогнозирования БРВ. Так, пороговое значение 
для «рад. БРВ» было установлено на уровне не 
менее 49%, а для «гист. БРВ» – не менее 71%.

Аналогичный анализ был выполнен для паци-
ентов, которые либо прожили более 3 лет, либо 
умерли в течение этого срока, для определения 
порогового значения ОВ. Значения составили: не 
менее 69% для «рад. ОВ» и не менее 75% для «гист. 
ОВ». Процент пациентов, соответствующих этим 
новым критериям по сравнению с Миланскими 
критериями, представлен на рис. 2.

Рис. 2. Доля пациентов с гепатоцеллюлярной карци-
номой, соответствующих разработанным и Миланским 

критериям

Fig. 2. Proportion of patients with hepatocellular carcinoma 
who met the developed criteria and the Milan criteria

Все разработанные модели продемонстриро-
вали значимость в прогнозировании БРВ, сопо-
ставимую с Миланскими критериями (p>0,05). 
Особое внимание заслуживают модели «гист. 
БРВ», «рад. ОВ» и «гист. ОВ», которые, как пока-
зал анализ, обладают высокой эффективностью в 
прогнозировании общей выживаемости (p<0,05), 
что подробно представлено в табл. 4 и на рис. 3.

Как видно из рис. 2, наименьшее соответствие 
среди пациентов, попадающих под Миланские 
критерии по радиологическим данным, состав-
ляет 36,2%. Наибольшее соответствие среди новых 
моделей наблюдается для «рад. БРВ» (60,9%). Для 
модели «рад. ОВ» соответствие составляет 46,4%. 
По гистологическим данным больше всего паци-
ентов соответствовало «Миланскому критерию» 
(58,0%). Соответствие новой модели «гист. ОВ» 
составило 49,3%, а «гист. БРВ» – 46,4%.

Как видно из табл. 4, в ОВ статистическая зна-
чимость (p<0,05) отмечена только в группах «гист. 
БРВ», «рад. ОВ» и «гист. ОВ». В то же время для 
БРВ статистическая значимость отмечена во всех 
группах.

Как видно из рис. 3, в ОВ статистическая 
значимость отмечена в группах «рад. ОВ» и 
«гист. ОВ», что подтверждается графиками, где 
линии соответствия этим моделям показывают 
лучшие результаты по сравнению с другими. 
Относительно БРВ статистическая значимость 
отмечена во всех группах, что также отражает-
ся на графиках, где наблюдается значительное 
различие между данными пациентов, соответ-
ствующими критериям, и данными тех, кто им 
не соответствует.

Таблица 4. Безрецидивная и общая выживаемость пациентов в зависимости от критериев

Table 4. Recurrence-free and overall survival of patients depending on the criteria

Модели и 
критерии

Статус соответствия 
критерию

Выживаемость, % (95% [ДИ])
Общая Безрецидивная

1 год 3 года 5 лет p 1 год 3 года 5 лет p

Рад. БРВ
Соответствует критерию 85 [70–93] 77 [60–87] 72 [54–88]

0,35
93 [78–97] 92 [78–97] 82 [59–92]

<0,005
Не соответствует критерию 89 [69–96] 68 [44–84] 50 [22–75] 81 [60–92] 50 [27–69] 33 [12–56]

Гист. БРВ
Соответствует критерию 87 [70–95] 83 [65–93] 78 [57–90]

0,04
100 [100–100] 99 [95–100] 87 [68–97]

<0,005
Не соответствует критерию 86 [70–94] 65 [45–79] 58 [35–75] 78 [60–88] 55 [35–71] 40 [19–61]

Рад. ОВ
Соответствует критерию 87 [70–95] 84 [65–93] 84 [65–93]

<0,005
97 [79–100] 88 [68–96] 82 [56–93]

0,01
Не соответствует критерию 86 [70–94] 65 [45–79] 50 [25–70] 80 [62–90] 64 [44–79] 45 [23–65]

Гист. ОВ
Соответствует критерию 92 [76–97] 88 [71–95] 88 [71–95]

<0,005
100 [100–100] 92 [73–98] 80 [53–92]

<0,005
Не соответствует критерию 79 [60–90] 58 [38–74] 44 [21–64] 74 [53–86] 57 [36–73] 44 [23–64]

Рад. Милан-
ский критерий

Соответствует критерию 88 [66–96] 78 [56–90] 78 [56–90]
0,11

91 [69–98] 91 [69–98] 91 [69–98]
<0,005

Не соответствует критерию 86 [72–93] 71 [58–83] 56 [31–75] 86 [71–94] 65 [46–79] 37 [15–60]
Гист. Милан-
ский критерий

Соответствует критерию 87 [72–95] 76 [59–87] 68 [49–81]
0,98

95 [80–99] 88 [70–95] 73 [51–87]
0,01

Не соответствует критерию 86 [67–95] 70 [46–85] 70 [46–85] 79 [58–90] 58 [36–76] 47 [20–70]
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Рис. 3. Общая и безрецидивная выживаемость для разработанных моделей и Миланских критериев

Fig. 3. Overall and recurrence-free survival rates for the developed models and Milan criteria

Обсуждение

В ходе исследования установлено, что тип 
донора оказывает существенное влияние на ОВ 
пациентов после трансплантации печени по пово-
ду ГЦК. Тем не менее следует подчеркнуть, что 
эта зависимость может быть обусловлена рядом 
факторов, в первую очередь сроками ожида-
ния трансплантации печени, а также плановым 
характером операции, временем холодовой ише-
мии, тенденцией предоставления органов от доно-
ров с расширенными критериями стабильным 
реципиентам с расширенными трансплантоло-
гическими критериями по поводу ГЦК [9].

Исследование, проведенное с использовани-
ем данных UNOS-OPTN, подчеркивает важность 
времени ожидания в контексте трансплантации 
печени для пациентов с ГЦК. Анализ показал, что 
увеличение времени ожидания с 2 до 12 меся-
цев ассоциировано с существенным снижением 
общей выживаемости после трансплантации: 

5-летняя выживаемость уменьшилась на 5,07%, 
а 10-летняя – на 8,33%. Медианное время выжи-
вания сократилось на 3,41 года [10]. Эти данные 
подчеркивают, что длительное ожидание может 
негативно сказаться на исходах трансплантации 
у данной категории пациентов. В нашем исследо-
вании мы учитываем тип донора, который косвен-
но связан с временем ожидания: пациенты, име-
ющие ЖД, обычно ожидают трансплантацию в 
течение меньшего времени (медиана один месяц), 
в отличие от пациентов, ожидающих орган от 
посмертного донора (медиана девять месяцев). 
Такое различие во времени ожидания подчерки-
вает необходимость интегрирования этих пара-
метров в модели прогнозирования, чтобы оптими-
зировать подходы к трансплантации и улучшить 
долгосрочные исходы для пациентов.

Актуален вопрос влияния длительности холо-
довой ишемии на рецидив ГЦК, который был 
выявлен в работах M. Maspero et al. [11]. В нашей 
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работе это осуществляется за счет учета типа 
донора.

Во многих известных исследованиях пара-
метр типа донора не принимался во внимание 
при разработке прогностических моделей, что 
подтверждается литературными данными [6, 7, 
12–16]. Среди разнообразных существующих 
моделей только разработки D. Goldberg et al. и 
V. Mazzaferro et al. предлагают пользовательские 
веб-интерфейсы, облегчая их использование в 
клинической практике. Однако ни одна из них не 
включает в себя анализ типа донора в качестве 
фактора, влияющего на прогноз, что является 
существенным упущением. Наши модели запол-
няют этот пробел, предоставляя более детализи-
рованный прогноз и учитывая тип донора. Данное 
дополнение усиливает прогностическую мощь 
моделей, делая их особенно ценными в условиях, 
когда доступны оба типа доноров, что является 
значительным преимуществом перед упомяну-
тыми исследованиями. 

В отличие от модели D. Goldberg et al. [6], 
наш метод включает в себя возможность анали-
за гистологических данных, в том числе наличия 
сосудистой инвазии, что позволяет корректиро-
вать прогноз в послеоперационном периоде. Наша 
модель обогащается дополнительными прогно-
стическими факторами, такими как возраст 
пациента и тип донора, что способствует более 
полной оценке потенциальных исходов транс-
плантации, в контрасте с подходом V. Mazzaferro 
et al. [7]. Мы предлагаем комплексный анализ, 
включающий оценку как БРВ, так и ОВ, опираясь 
на анализ радиологических и гистологических 
данных, предоставляя четыре прогностических 
сценария и тем самым превосходя возможности 
других существующих моделей.

Таким образом, предложенные нами модели 
являются новым инструментом в руках клини-
цистов. Они позволяют осуществлять более обос-
нованные клинические решения и способствуют 
оптимизации стратегий трансплантации печени 
для пациентов с ГЦК.

Заключение

Разработанные прогностические модели 
предоставляют возможность индивидуализиро-
вать прогнозы результатов трансплантации пече-
ни для пациентов, страдающих гепатоцеллюляр-
ной карциномой. Они эффективно предсказывают 
безрецидивную и общую выживаемость, которые 

являются критически важными параметрами при 
планировании операции.

Улучшение и валидация этих моделей через 
совместное использование и анализ данных 
из различных медицинских центров не только 
повысит их точность, но и обеспечит их широ-
кое клиническое применение. Модель доступна 
для использования на веб-ресурсе https://nadit.
ru/calculate_HCC (рис. 4), что делает ее легкодо-
ступной и удобной в применении в клинической 
практике.

Рис. 4. Интерфейс и QR-код для доступа к прогности-
ческой модели (https://nadit.ru/calculate_HCC)

Fig. 4. Interface and QR code for access to the prognostic 
model (https://nadit.ru/calculate_HCC)

Инструмент, представленный на рис. 4, поз-
воляет оперативно вводить данные пациентов и 
получать персонализированные прогнозы, что 
способствует принятию информированных кли-
нических решений.

Интеграция этих моделей в рутинную клини-
ческую практику поможет врачам более точно 
определять прогноз для пациентов, которым пла-
нируется трансплантация печени, и тем самым 
повысит шансы на успешный исход лечения. 
Ожидается, что обмен данными между различны-
ми медицинскими учреждениями способствуют 
дальнейшему совершенствованию этих моделей, 
делая их более надежными и адаптированными 
к различным клиническим сценариям.

Выводы

1. Разработанные модели демонстрируют 
сопоставимую эффективность с устоявшими-
ся Миланскими критериями в предсказании 
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