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Резюме
Цель: охарактеризовать современные тенденции 

клиники гепатита А у взрослых пациентов с маркерами 
вируса гепатита В.

Материалы и методы: обследовано 124 пациента с ди-
агнозом гепатит А, госпитализированных в 2012–2015 гг. 
в Клиническую инфекционную больницу им. С.П. Боткина. 
Диагноз гепатита А и хронического гепатита В устанав-
ливали на основании клинико-эпидемиологических кри-
териев, подтвержденных результатами лабораторно-
го исследования. Были выделены две группы пациентов: 
1 группа – пациенты с гепатитом А в виде моноинфекции 
(n=85), 2 группа – пациенты, у которых гепатит А проте-
кал на фоне хронического гепатита В (n=39).

Результаты: анализ возрастной структуры выявил, 
что во второй группе пациенты были старше, чем в 
первой. Анализ гендерной структуры установил одина-
ковое соотношение женщин и мужчин (51,0% и 49,0% со-
ответственно; р > 0,05) в 1 группе, тогда как во 2 группе 
выявлено преобладание женщин (64,0% и 36,0% соот-
ветственно; р=0,001). Для пациентов 2 группы были бо-
лее характерны общая слабость, снижение аппетита и 
лихорадка. Кожный зуд чаще отмечался в первой группе. 
Сравнительный анализ двух вариантов гепатита А по-
казал, что для моноинфекции более характерно легкое 
течение заболевания (47,0% и 18,0% соответственно; 
p=0,001). Тяжелая форма заболевания чаще развивалась 
у пациентов второй группы (28,0% и 13,0% соответ-
ственно; p=0,02). Длительность госпитализации паци-
ентов и продолжительность желтушного периода были 
дольше при гепатите А на фоне хронического гепати-
та В вне зависимости от степени тяжести.

Заключение: современный гепатит А в трети случа-
ев сочетается с хроническим гепатитом В у лиц стар-
ше 40 лет, характеризуется большей частотой встре-
чаемости тяжелых желтушных форм с выраженным 
цитолитическим синдромом и требует длительной 
госпитализации, что сопровождается значительным 
экономическим ущербом.

Ключевые слова: гепатит А, хронический гепа-
тит В, суперинфицирование, клиническая картина.

Abstract
Aim: To characterize the modern trends of the hepatitis A 

clinic in adults with markers of the hepatitis B virus.
Materials and methods: The study included 124 patients 

with hepatitis A, were hospitalized in Clinical Infectious Dis-
eases Hospital named after S.P. Botkin in the period from 
2012 to 2015. Diagnosis of hepatitis A and chronic hepatitis B 
was established on the basis of clinical and epidemiological 
criteria, confirmed by the results of a laboratory study. Two 
groups of patients were identified: 1 group – patients with 
hepatitis A as a monoinfection (n=85), 2 group – patients 
who had hepatitis A on a background of chronic hepatitis B 
(n=39).

Results: An analysis of the age structure revealed that pa-
tients of the second group were older than the first. The anal-
ysis of gender structure established the same ratio of women 
and men (51,0% and 49,0%, respectively, p> 0,05) in the 
first group, in the second group the prevalence of women was 
found (64,0% and 36,0% respectively; p=0,001). General 
weakness, decreased appetite, and fever were more common 
for patients in the second group. Skin pruritus was more of-
ten in the first group. A comparative analysis of the two vari-
ants of hepatitis A showed that monoinfection of hepatitis A 
often occurs in mild form (47,0% and 18,0%, respectively, 
p=0,001). The severe form of the disease developed more of-
ten in patients of the second group (28,0% and 13,0%, re-
spectively, p=0,02). Duration of hospitalization of patients 
and duration of icteric period was longer for hepatitis A on a 
background of chronic hepatitis B, regardless of the degree 
of severity.

Conclusion: Modern hepatitis A in a third of cases is 
combined with chronic hepatitis B in people older than 40 
years, and characterized by a higher frequency of severe 
icteric forms with severe cytolytic syndrome and requires a 
long hospitalization, which is accompanied by significant 
economic damage.

Key words: hepatitis A, chronic hepatitis B, superinfec-
tion, clinical picture.
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Введение

Начиная с 2000–2001 гг., сформировалась 
стойкая тенденция к снижению количества регис-
трируемых случаев гепатита А (ГА) на территории 
Российской Федерации (РФ), сохранившаяся по 
настоящее время. Показатель заболеваемости в 
последние 3 года составил 4,4–5,7 на 100 тыс. на-
селения [1]. Однако в общей структуре острых ви-
русных гепатитов ГА по-прежнему занимает более 
60% [1].

У взрослых заболевание обычно протека-
ет в легкой или средней степени тяжести, редко 
приводя к летальным исходам, и составляет 0,39% 
в структуре смертности от острых вирусных ге-
патитов [2]. Фульминантное течение заболевания 
возможно, но наблюдается редко и требует безот-
лагательного проведения трансплантации печени 
[3–5].

Тяжелая форма заболевания при ГА, по данным 
литературы, встречается в 5–11% случаев [6, 7]. 
К факторам риска развития тяжелых форм забо-
левания относят как факторы, относящиеся к мак-
роорганизму (пациенту), так и к вирусу гепатита А 
(ВГА, HAV). В литературе обсуждается влияние 
возраста, пола пациентов, а также наличия у них 
сопутствующих заболеваний, таких как сахарный 
диабет, хронические заболевания печени, имму-
носупрессия, беременность, злоупотребление ал-
коголем или наркотическими веществами [8]. Сре-
ди характеристик, связанных с этиологическим 
агентом, широко обсуждается влияние генотипа/
субгенотипа вируса на клиническое течение забо-
левания [9].

В литературе также опубликованы данные о 
влиянии интенсивности эпидемического процесса 
при ГА на частоту развития тяжелой формы забо-
левания. Доказано, что в период подъема заболе-
ваемости число пациентов с тяжелым течением 
возрастает в 3 раза по сравнению с периодом спа-
да заболеваемости [7, 10].

В свою очередь, суперинфекция ГА у больных 
хроническим гепатитом В (ХГВ) и хроническим ге-
патитом С (ХГС) может спровоцировать более тя-
желое течение заболевания – вплоть до развития 
фульминантного гепатита (27,5–41,0%), возник-
новения холестатического и аутоиммунного ком-
понентов в процессе развития заболевания [1, 5].

Сохраняющаяся заболеваемость ГА, увеличе-
ние кумулятивного числа больных ХГВ и ХГС соз-
дают предпосылки для учащения случаев гепати-
тов смешанной этиологии, отличающихся по тече-
нию и исходу от моноинфекции, вызванной ВГА. 
ГА на фоне ХГВ (ГА + ХГВ) характеризуется про-
лонгированным течением с частым формировани-
ем стойких остаточных явлений, возможностью 
развития обострений и рецидивов [11, 12].

Современный уровень распространенности ГА 
и ХГВ, активное вовлечение в эпидемический про-
цесс взрослых, отсутствие перекрестного иммуни-
тета между ВГА и вирусом гепатита В (ВГВ, HBV) 
создают реальные предпосылки для развития сме-
шанной инфекции ГА и ХГВ.

Цель исследования – охарактеризовать совре-
менные тенденции клиники гепатита А у взрослых 
пациентов с маркерами вируса гепатита В.

Материалы и методы

Проведено клинико-лабораторное обследова-
ние 124 пациентов в возрасте от 16 до 70 лет с диа-
гнозом ГА, госпитализированных в 2012–2015 гг. 
в Клиническую инфекционную больницу им. 
С.П. Боткина. Включение пациентов в исследо-
вание проводили методом случайного отбора по 
мере их поступления в стационар.

Предварительный диагноз ГА устанавливали 
в соответствии с клинико-эпидемиологическими 
критериями и подтверждали результатами серо-
логического исследования (наличие HAVIgM). Для 
выявления вирусных гепатитов иной этиологии 
всех пациентов обследовали на наличие маркеров 
других вирусов гепатита (HBsAg, HBsAb, HBcAb 
и HCVAb). У 18 пациентов проведено выделение 
ДНК ВГВ методом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) с использованием коммерческого набора 
«АмплиПрайм Рибо-преп» (Центральный научно-
исследовательский институт эпидемиологии, Мо-
сква).

Всем пациентам выполнено биохимическое 
исследование крови с оценкой уровня общего би-
лирубина, активностей аланинаминотрансфера-
зы (АлАТ) и аспартатаминотрансферазы (АсАТ); 
определен протромбиновый индекс (ПТИ).

Форму тяжести заболевания оценивали на ос-
новании общепринятых критериев с учётом сте-
пени выраженности интоксикации и синдрома 
желтухи с оценкой интенсивности желтушности 
кожных покровов и уровня билирубина [13].

Статистическая обработка данных проводи-
лась с использованием лицензионных пакетов 
программ MS EXCEL 2016 и SPSS Statistica 20.0. 
Описательная статистика количественных при-
знаков представлена средними величинами и 
стандартными отклонениями. Для оценки досто-
верности сравниваемых величин в независимых 
выборках использовался непараметрический кри-
терий Манна – Уитни и критерий χ2. Статистиче-
ски значимыми результаты считались при достиг-
нутом уровне значимости p<0,05.

Результаты и обсуждение

В результате серологического обследования 
в сыворотке крови 39 пациентов были выявле-
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ны маркеры ВГВ (HBcAb и HBsAb < 10 МЕ/мл), 
что позволило подтвердить диагноз ХГВ, HBsAg-
отрицательный [14–16]. У всех пациентов, обсле-
дованных методом ПЦР (n=18), в плазме крови 
была обнаружена ДНК ВГВ в низких концентраци-
ях. Таким образом, в 32,0% случаев был выявлен ГА 
на фоне ХГВ. Полученные результаты значительно 
отличаются от данных зарубежных исследовате-
лей. Так, из 143 итальянских пациентов с ГА только 
у 13 (9,0%) были выявлены маркеры ВГВ [17]. В ре-
зультате проведения большого ретроспективного 
исследования в Южной Корее, включавшего 713 
пациентов с ГА, установлено, что частота встреча-
емости ХГВ среди них еще ниже – 4,6% [18].

В соответствии с целью исследования нами 
были выделены две группы пациентов:

– 1 группа – пациенты с ГА в виде моноинфек-
ции (n=85);

– 2 группа – пациенты, у которых ГА протекал 
на фоне ХГВ (ГА + ХГВ) (n=39).

Клинико-эпидемиологическая характеристика 
пациентов с ГА и ГА + ХГВ представлена в табли-
це 1.

Анализ возрастной структуры выявил, что во 
2 группе пациенты были старше, чем в 1 группе 
(p=0,0001), что сопоставимо с данными отечес-
твенной и зарубежной литературы [17–19].

Анализ гендерной структуры пациентов с ГА 
установил одинаковое соотношение женщин и 
мужчин (51,0% и 49,0% соответственно; р > 0,05), 
тогда как в группе пациентов с ГА + ХГВ выявле-

но преобладание женщин (64,0% и 36,0% соответ-
ственно; р=0,001).

 По данным литературы известно, что для кли-
нического течения ГА + ХГВ характерным являет-
ся доминирование типичных форм болезни, часто 
среднетяжелое, реже легкое течение, выражен-
ные биохимические изменения в виде значитель-
ного цитолиза и в меньшей степени – интенсив-
ного внутрипеченочного холестаза или их комби-
нации [12, 17, 18, 20].

Клиническая картина ГА и ГА + ХГВ харак-
теризовалась типичной симптоматикой (табл. 2). 
Частота встречаемости тошноты, рвоты, жидкого 
стула, изжоги и артралгии существенно не отлича-
лась в обеих группах. Для пациентов с ГА + ХГВ 
были более характерны общая слабость, снижение 
аппетита и лихорадка, а кожный зуд чаще отмечал-
ся при ГА.

В результате проведенного исследования уста-
новлено, что ГА вне зависимости от наличия сопут-
ствующего хронического вирусного заболевания 
печени чаще протекает в форме средней тяжести 
(40,0% и 54,0% соответственно), что описывается в 
отечественной и зарубежной литературе [10, 11, 
19, 20, 21]. Однако сравнительный анализ двух ва-
риантов ГА показал, что для моноинфекции более 
характерно легкое течение заболевания, чем для 
ГА + ХГВ (47,0% и 18,0% соответственно; p=0,001). 
Тяжелая форма заболевания чаще развивалась 
у пациентов с ГА + ХГВ (28,0% и 13,0% соответ-
ственно; p=0,02). Это подтверждают и результаты 

Таблица 1

Сравнение клинических и эпидемиологических характеристик пациентов с ГА и ГА + ХГВ

Показатели ГА
(n=85)

ГА + ХГВ
(n=39)

р

Средний возраст, лет 31,5±9,9 40,7±13,7 0,0001

Злоупотребление алкоголем Нет Нет –

Употребление наркотиков Нет Нет –

Общий билирубин при поступлении, мкмоль/л 122,1±65,3 151,2±80,5 0,03

Активность АлАТ при поступлении, Ед/л 2419,8±1976,7 2074,1±1198,4 > 0,05

Активность АсАт при поступлении, Ед/л 1311,9±1303,1 1266,7±994,0 > 0,05

ПТИ, % 82,1±13,2 77,3±15,5 > 0,05

Частота выявления HAV Ig M, % 100 100 –

Частота выявления HBsAg, % 0 0 –

Частота выявления HBsAb < 10 МЕ/мл, % Не выполнялось 100 –

Частота выявления HBcAb, % 0 100 –

Степень тяжести Легкая, % 47 18 0,001

Средне-тяжелая, % 40 54 > 0,05

Тяжелая, % 13 28 0,02

Длительность желтухи, сутки 10,0±4,9 15,0±11,0 0,004

Длительность госпитализации, койко-дни 14,7±4,5 20,0±8,2 0,001
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южнокорейского исследования, показавшие, что 
риск развития тяжелых форм при ГА + ХГВ в 2,3 
раза выше, чем при моноинфицировании ВГА [18].

У всех пациентов 2 группы наблюдалась жел-
тушная форма заболевания, тогда как в 1 группе у 
3,5% пациентов ГА протекал в безжелтушной фор-
ме. При поступлении уровень общего билируби-
на у пациентов с ГА + ХГВ был достоверно выше 
(151,2±80,5 мкмоль/л и 122,1±65,3 мкмоль/л; 
р=0,03), а средняя продолжительность желтуш-
ного периода была длиннее (15,0±11,0 дней и 
10,0±4,9 дней соответственно; р=0,004).

Известно, что суперинфицирование больных 
ХГВ другими гепатотропными вирусами, в частно-
сти ВГА, сопровождается высокой и длительной ци-
толитической активностью [17, 18, 20, 22]. При пос-
туплении у пациентов обеих групп отмечалась выра-
женная цитолитическая активность с превышением 
нормальных значений в 36–57 раз (табл. 3). При 
анализе активности АлАТ в зависимости от степени 
тяжести заболевания установлено, что у пациентов 
только с тяжелой формой ГА + ХГВ она была выше, 
чем при ГА (2299,5±399,1 Ед/л и 1447,5±257,0 Ед/л 
соответственно; р=0,04); при легкой и средне-тяже-
лой формах заболевания показатели не различались.

При динамическом контроле через 14 дней ци-
толитическая активность в обеих группах значи-
тельно снизилась, однако вне зависимости от сте-

пени тяжести заболевания активность АлАТ у па-
циентов с ГА + ХГВ была достоверно выше.

Закономерно, что длительность госпитализа-
ции пациентов второй группы была больше, чем 
первой (20,0±8,2 и 14,7±4,5 дня соответственно; 
p=0,001). Анализ продолжительности пребывания 
в стационаре пациентов обеих групп зависимости 
от степени тяжести показал, что госпитализация 
пациентов с диагнозом ГА на фоне ХГВ дольше вне 
зависимости от степени тяжести.

Заключение

Несмотря на то, что ГА традиционно расцени-
вался как легкое заболевание, поражающее пре-
имущественно детей, современный ГА в трети 
случаев сочетается с ХГВ у лиц старше 40 лет, ха-
рактеризуется большей частотой встречаемости 
тяжелых желтушных форм с выраженным цито-
литическим синдромом и требует длительной го-
спитализации. Проведение профилактических ме-
роприятий в отношении ГА, особенно среди лиц с 
хроническими вирусными заболеваниями печени, 
позволит снизить заболеваемость и частоту разви-
тия тяжелых форм.
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