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Парентеральные вирусные гепатиты входят в тройку наиболее частых причин смерти в классе 

инфекционных и паразитарных заболеваний.  

Цель: изучить факторы, влияющие на вероятность летального исхода у больных вирусными 

гепатитами B и/или C с циррозом печени.  

Материалы и методы: изучены сведения о выживаемости и влияющих на него факторах у 

557 взрослых больных парентеральными вирусными гепатитами B и/или C с циррозом печени, 

начавших наблюдение с 2015 по 2021 гг. в гепатологическом центре Свердловской области, 

из которых 182 в ходе наблюдения умерли от гепатоцеллюлярного рака или печёночной 

недостаточности (их считали не цензурированными), а остальные (включая 41 пациента, 

умершего от других причин) были цензурированы справа.  

Результаты. Не было установлено влияния на выживаемость факторов: наличие гепатита B 

(p=0,5), ко-инфекции B и C (p=0,1), ВИЧ (p=0,4), употребления алкоголя (p=0,2), 

табакокурения (p=0,2), массы тела (p=0,3). Влияющими факторами при анализе выживаемости 

Каплан-Майера были: возраст (p<0,0001), наличие или развитие гепатоцеллюлярного рака 

(p<0,0001), класс цирроза B или C (p<0,0001), наличие артериальной гипертонии (p=0,02), 

сахарного диабета (p=0,03), мужской пол пациента (p=0,03). В последующем регрессионном 

анализе Кокса (метод Бреслау) были признаны незначимыми факторы: наличие артериальной 

гипертензии (p=0,15) и возраст пациента (p=0,4). Вероятность статистической ошибки первого 

рода в отношении мужского пола также была выше порога статистической значимости 

(p=0,06). Влияющими факторами были: класс цирроза B или C, наличие гепатоцеллюлярного 

рака (p<0,0001), а также сахарный диабет (p=0,03). Эти же факторы были влияющими в 

регрессионной модели выживаемости с предполагаемым экспоненциальным распределением, 

в которой, тем не менее, фактор влияния мужского пола пациента также был статистически 

значимым фактором, снижающим выживаемость (p=0,05).  

Заключение. Таким образом, для предотвращения летального исхода у больных с циррозом 

печени и парентеральными вирусными гепатитами необходимо выявлять цирроз печени на 

ранних стадиях с целью обеспечения профилактики его прогрессирования, проводить 

регулярные обследования с целью раннего выявления гепатоцеллюлярного рака.  
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Parenteral viral hepatitis is one of the three most common causes of death in the class of infectious 

and parasitic diseases.  

Purpose: to study the factors influencing the probability of death in patients with viral hepatitis B 

and/or C with liver cirrhosis.  

Methods: Survival data and factors affecting it were studied in 557 adult patients with parenteral 

viral hepatitis B and/or C with liver cirrhosis who began observation from 2015 to 2021 in the 

hepatological center of the Sverdlovsk region, of whom 182 died of hepatocellular cancer during the 

observation period. or liver failure (these were considered uncensored), and the rest (including 41 

patients who died from other causes) were right-censored.  

Results. There was no effect on survival of factors: the presence of hepatitis B (p=0.5), co-infection 

B and C (p=0.1), HIV (p=0.4), alcohol consumption (p=0.2), tobacco smoking (p=0.2), body weight 

(p=0.3). Influencing factors in the analysis of Kaplan-Meier survival were: age (p<0.0001), presence 

or development of hepatocellular cancer (p<0.0001), cirrhosis class B or C (p<0.0001), presence of 

arterial hypertension (p =0.02), diabetes mellitus (p=0.03), patient male (p=0.03). In the subsequent 

Cox regression analysis (Breslow method), the following factors were recognized as insignificant: 

the presence of arterial hypertension (p=0.15) and the age of the patient (p=0.4). The probability of a 

statistical error of the first kind in relation to males was also above the threshold of statistical 

significance (p=0.06). Influencing factors were: cirrhosis grade B or C, presence of hepatocellular 

cancer (p<0.0001), and diabetes mellitus (p=0.03). These same factors were contributory in a 

regression model of survival with an assumed exponential distribution, in which, however, the 

influence factor of the patient's male gender was also a statistically significant factor reducing survival 

(p = 0.05).  

Conclusion. Thus, to prevent death in patients with liver cirrhosis and parenteral viral hepatitis, it is 

necessary to detect liver cirrhosis in the early stages in order to prevent its progression, and conduct 

regular examinations for the early detection of hepatocellular cancer. 
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Несмотря на продолжающееся улучшение эпидемической ситуации по вирусным 

гепатитам в Российской Федерации [1, 2], парентеральные вирусные гепатиты по-прежнему 

входят в тройку наиболее частых причин смерти от инфекционных и паразитарных 

заболеваний. При отсутствии своевременной терапии парентеральных гепатитов возникает 

риск развития таких жизнеугрожающих заболеваний, как цирроз печени и 

гепатоцеллюлярный рак [3]. Даже в 2020 году, на фоне продолжающейся пандемии новой 

коронавирусной инфекции, парентеральные вирусные гепатиты B и C явились причиной 

смерти 1999 чел.; при этом потери потенциальных лет жизни составили 38 732 человеко-лет, 

а трудового потенциала – 20237 человеко-лет [4]. Данная проблема носит глобальный 

характер: по оценкам ВОЗ, в 2015 г. вирусный гепатит стал причиной 1,34 млн. случаев 

смерти, что сравнимо со смертностью от туберкулёза и превышает показатели смертности от 

ВИЧ. 96% смертей от вирусных гепатитов, в том числе от цирроза (720 тыс.) и 

гепатоцеллюлярного рака (470 тыс.) произошли в результате вирусного гепатита B (66%) и C 

(30%) [5]. При этом в ряде случаев в качестве причины смерти регистрировался цирроз печени 

или гепатоцеллюлярный рак, что приводило к занижению масштаба проблемы [5]. 

Отсутствие выраженной тенденции к снижению смертности от парентеральных 

вирусных гепатитов требует повышенного внимания к изучению причин и факторов, 

влияющих на смертность пациентов с вирусными гепатитами, особенно – передающимися 

парентеральным и половым путём: гепатитами B и C. Вместе с тем, продолжительность жизни 

больных хроническими парентеральными вирусными гепатитами достаточно велика, что 

затрудняет анализ предикторов летального исхода. Однако у существенной доли больных 

парентеральные вирусные гепатиты приводят в той или иной мере выраженности циррозу 

печени, что делает возможным анализ факторов, приводящих к летальному исходу. 

Цель исследования: изучить факторы, влияющие на вероятность летального исхода у 

больных вирусными гепатитами B и C с циррозом печени. 

Материалы и методы. Исследование проводилось на базе гепатологического центра 

ГАУЗ СО «Свердловская областная клиническая больница №1» (далеке – Центр), в который 

направляют всех пациентов, проживающих в Свердловской области, с впервые выявленным 

циррозом печени. Все больные с циррозом печени включаются в регистр и далее остаются на 

диспансерном наблюдении. 
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В исследование включены пациенты, впервые обратившиеся в Центр в период с 2015 г. 

по 2020 г., у которых был установлен диагноз цирроза печени, обусловленного течением 

вирусного гепатита B или C.  

Регистрировали результаты наблюдения 557 больных парентеральными вирусными 

гепатитами B и C, начавших наблюдение по поводу цирроза печени в период с 2015 по 2021 

гг. включительно, умерших от злокачественного новообразования или печёночной 

недостаточности по сравнению с пациентами, либо оставшимися в живых на момент 

завершения сбора материала (1 июня 2022 г). Схема исследования представлена на рис. 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 1. Схема проведения исследования. 

 

Если принять во внимание, что (согласно [6]) в течение 2021 года было 

зарегистрировано 823368 взрослых больных вирусными гепатитами любой этиологии, 

представленная выборка отражает генеральную совокупность с точностью выше 95% и 

погрешностью не более 5%.  

С использованием анализа выживаемости пациентов после их регистрации 

анализировали влияние следующих доступных для регистрации факторов: 

- возраст. Нарастание риска летального исхода у лиц пожилого возраста при гепатите 

B отмечали, в частности, H. Desalegn et al, D. Bixler et al. [7,8]; 

- мужской пол (по данным K. Tanaka [9], мужской пол повышал риск развития 

гепатоцеллюлярной карциномы); 

557 больных вирусными 

гепатитами B и C с 

циррозом печени 

516 пациентов 

завершили наблюдение 

01.06.2022 

Умерло от COVID-19 – 12 
Умерло от сердечно-сосудистых заболеваний – 6  
Умерло от других инфекций – 7 
Умерло от хирургической патологии – 7  
Умерло от отравления алкоголем – 2 
Умерло от злокачественных новообразований 
иных локализаций (кроме печени) – 7 

Цензурированы справа 

Умерло от гепатоцеллюлярного 

рака или печеночной 

недостаточности до 01.06.2022 – 

182 пациента 

 

Остались живы на 01.06.2022 
Цензурированы справа 
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- возбудитель парентерального хронического вирусного гепатита (вирус гепатита B или 

C – в исследовании U. Iloeje et al. [10] лица с хроническим вирусным гепатитом B имели более 

высокий риск смерти от любой причины; по данным K.N. Ly et al. [11], риск смерти также 

повышается при ко-инфекции B и C);  

- наличие злокачественного новообразования печени (U. Iloeje et al. [10]) 

- употребление алкоголя (по данным D. Bixler et al. [8], употребление алкоголя 

повышало риск летального исхода); 

- курение (в сочетании с хроническим вирусным гепатитом C по данным S.-C. Chuang 

et al. [12] повышает риск развития гепатоцеллюлярной карциномы, взаимодействуя по 

мультипликативной модели); 

- наличие сопутствующих заболеваний: сахарного диабета (D. Bixler et al. [8]), 

ожирения или дефицита (H. Desalegn et al. [7]) массы тела.  

- наличие сопутствующей болезни, вызванной ВИЧ, которая также может повышать 

риск летального исхода (K.N. Ly et al. [11]). 

- тяжесть цирроза (B.A. Lashner [13]). В исследовании тяжесть цирроза печени 

выставлялась по шкале Чайлд-Туркотт-Пью [14] 

- артериальная гипертензия. Установлена связь болезней печени и атеросклероза [15]. 

Системное воспаление, имеющее место при вирусных гепатитах, также влияет приводит и к 

эндотелиальной дисфункции. У пациентов с циррозом печени снижается чувствительность 

барорецепторов [16]. 

Статистическую обработку информации проводили с использованием R версии 4.1.3 

сборки от 10.03.2022 "One Push-Up". Проводили анализ выживаемости. Для определения 

разницы между двумя или более кривыми выживания, использовали семейство тестов G-rho 

Харрингтона и Флеминга (функция survdiff). Для изучения риска наступления летального 

исхода использовали регрессионную модель Кокса. Также использовали экспоненциальную 

модель выживаемости. 

Результаты. Более половины пациентов с вирусными гепатитами и циррозом печени 

дожили до окончания наблюдения (рис. 2).  
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Рисунок 2. Вероятность дожития пациентов с вирусными гепатитами B и C и циррозом 

печени, n=182. Пунктирными линиями показаны границы 95% доверительных интервалов. 

 

Таким образом, основная масса пациентов с вирусными гепатитами, даже уже имея 

цирроз печени, живёт довольно долго. Это подтверждает необходимость поиска факторов 

риска, снижающих продолжительность жизни таких пациентов. 

Параметры потенциальных факторов риска летального исхода представлены в таблице 1. 

На представленном материале не удалось отклонить нулевую гипотезу об отсутствии 

различий выживаемости у пациентов с гепатитом B, в том числе – с коинфекцией B+C, ВИЧ-

инфекцией, табакокурением, употреблением алкоголя, а также с вариантами нарушения массы тела. 

Статистически значимыми факторами, подлежащими дальнейшему анализу, были: 

возраст, наличие гепатоцеллюлярного (гепатоклеточного) рака, класс цирроза, артериальная 

гипертония, сахарный диабет и мужской пол. На рисунках 3-7 приведены кривые 

выживаемости для указанных факторов (кроме возраста). 
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Таблица 1 

Параметры анализа выживаемости потенциальных факторов риска летального исхода 

Фактор 

Число 

пациентов с 

факторами 

Число 

летальных 

исходов 

Медиана 

выживаемости, 

дни 

p 

Гепатит B 126 43 - 0,5 

Ко-инфекция B и C 24 10 1529 0,1 

ВИЧ 2 1 790 0,4 

Употребление алкоголя 146 48 - 0,2 

Табакокурение 196 68 - 0,2 

Сахарный диабет 85 20 - 0,03 

Артериальная гипертония 164 39 - 0,02 

Нормальная масса тела 243 87 - 

0,3 
Ожирение 136 37 - 

Повышенная масса тела 176 58 - 

Дефицит массы тела 2 0 - 

Мужской пол 305 109 - 0,03 

Возраст 548 182 - <0,0001 

Гепатоцеллюлярный рак 47 33 1187 <0,0001 

Класс цирроза A 214 24 -   

<0,0001 

  

Класс цирроза B 217 72 2161 

Класс цирроза C 126 86 619 

 

 

Рисунок 3. Выживаемость пациентов, страдающих вирусными гепатитами и циррозом 

печени, с гепатоцеллюлярным (гепатоклеточным) раком и без него. Цветовой заливкой 

обозначены границы 95% доверительных интервалов. 



Научно-практический рецензируемый журнал 

"Современные проблемы здравоохранения и медицинской статистики" 2022 г., № 5 

Scientific journal "Current problems of health care and medical statistics" 2022 г., № 5 

ISSN 2312-2935 

 

750 
 

 

Рисунок 4. Выживаемость пациентов, страдающих вирусными гепатитами и циррозом 

печени, в зависимости от тяжести цирроза (оценка по шкале Чайлд-Туркотт-Пью). Цветовой 

заливкой обозначены границы 95% доверительных интервалов. 

 

 

Рисунок 5. Выживаемость пациентов, страдающих вирусными гепатитами и циррозом 

печени, в зависимости от наличия артериальной гипертензии. Цветовой заливкой обозначены 

границы 95% доверительных интервалов. 
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Рисунок 6. Выживаемость пациентов, страдающих вирусными гепатитами и циррозом 

печени, в зависимости от пола. Цветовой заливкой обозначены границы 95% доверительных 

интервалов. 

 

Рисунок 7. Выживаемость пациентов, страдающих вирусными гепатитами и циррозом 

печени, в зависимости от наличия сахарного диабета. Цветовой заливкой обозначены границы 

95% доверительных интервалов. 
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Парадоксальным представляется большая выживаемость пациентов с сахарным 

диабетом и артериальной гипертензией по сравнению с остальными пациентами. Однако это 

может быть связана с другими, в том числе – не анализируемыми в данным исследованиями 

факторами, например – социальными особенностями (см. далее). 

В отношении указанных ранее статистически значимых факторов был проведён 

регрессионный анализ Кокса, результаты которого представлены в таблице 2, а также анализ 

выживаемости, результаты которого представлены в таблице 3. 

Таблица 2 

Результаты регрессионного анализа Кокса (метод: Бреслау) 

Фактор 
Коэффициент 

регрессии 

Экспонента 

коэффициента 
p 

Класс цирроза: C 2,4 10,5 < 0,0001 

Класс цирроза: B 1,2 3,4 < 0,0001 

Гепатоцеллюлярный рак 0,9 2,6 < 0,0001 

Мужской пол 0,3 1,3 0,06 

Возраст 0,01 1,01 0,4 

Артериальная гипертензия -0,3 0,8 0,15 

Сахарный диабет -0,5 0,6 0,03 

 

Решающее влияние на риск летального исхода больных парентеральными вирусными 

гепатитами оказывает класс цирроза (B или C) и гепатоцеллюлярный рак, существенно снижающие 

выживаемость пациентов с вирусными гепатитами и циррозом печени, а также факторы, 

ассоциированные с образом жизни больных сахарным диабетом, которые увеличивают 

выживаемость пациентов с вирусными гепатитами и циррозом печени. Коэффициенты регрессии 

остальных факторов статистически значимо не отличаются от нулевых значений.  

Таблица 3 

Результаты регрессионного моделирования выживаемости (с предполагаемым 

экспоненциальным распределением) 

Фактор 
Коэффициент 

регрессии 

Стандартная 

ошибка 
p 

Класс цирроза: C -2,4 0,2 < 0,0001 

Класс цирроза: B -1,2 0,2 < 0,0001 

Гепатоцеллюлярный рак -1,0 0,2 < 0,0001 

Мужской пол -0,3 0,2 0,05 

Возраст -0,01 0,01 0,4 

Артериальная гипертензия 0,3 0,2 0,16 

Сахарный диабет 0,5 0,2 0,02 

Свободный член (Intercept): 10,0+0,5 
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Регрессионная экспоненциальная модель выживаемости по своим результатам в целом 

совпадает с результатами регрессионного анализа Кокса; однако в данном варианте анализа 

значение имеет также пол пациента (мужской пол выступает в качестве статистически 

значимого неблагоприятного фактора, снижающего выживаемость пациентов). 

Обсуждение.  Таким образом, в российских условиях подтвердилось негативное 

влияние на вероятность летального исхода и выживаемость больных с сочетанием вирусных 

гепатитов и цирроза печени лишь некоторых факторов: класса цирроза и гепатоцеллюлярного 

рака, что согласуется с данными [10, 13]. Частично согласованы с результатами исследования 

[9] данные о влиянии на выживаемость мужского пола. Что касается влияния на выживаемость 

таких пациентов наличия у них сахарного диабета, то его направление радикально расходится 

с результатами исследования [8], поскольку в нашей модели он был ассоциирован со 

снижением опасности летального исхода. Вероятнее всего, это обусловлено тем, что больные 

сахарным диабетом в России часто ведут образ жизни, связанный с малой подвижностью 

(офисный характер работы), имеют избыточную массу тела (что связано с профилем питания). 

Также сахарный диабет больше распространен у лиц женского пола, который, в свою очередь, 

ассоциирован с лучшей выживаемостью. Кроме этого, у больных сахарным диабетом 

повышается риск смерти от иных причин, которые в данном исследовании были 

цензурированы: 5 больных с сочетанием парентеральных вирусных гепатитов, цирроза печени 

и сахарного диабета умерли от новой коронавирусной инфекции, ещё 3 – от других 

инфекционных заболеваний, 1 – от злокачественного новообразования. Таким образом, 

сахарный диабет в нашем исследовании закономерно снижал вероятность смерти от 

гепатоцеллюлярного рака и печёночной недостаточности. 

Возраст закономерно увеличивал вероятность летального исхода, и данное увеличение 

было статистически значимым в монофакторном анализе Каплан-Майера, что согласуется с 

данными [7, 8], однако его влияние в регрессионных моделях было статистически 

малозначимым.   

Что касается пациентов с ВИЧ-инфекцией и ко-инфекцией гепатитами B и C, то их 

число было мало, в силу чего болезнь, вызванная ВИЧ, не оказала статистически значимого 

влияния на выживаемость пациентов.  

Злоупотребление алкоголем могло повышать вероятность летального исхода, однако 

не только от цирроза печени, но и от других причин, которые цензурировались справа (в 

нашем исследовании – 11 случаев, включая отравление алкоголем).  Табакокурение, наряду со 
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злоупотреблением алкоголем, является одной из лидирующих причин преждевременной 

смерти, характеризующихся высоким социально-экономическим бременем [17-23]. 

Аналогичным образом, существенная часть курящих лиц (21 пациент) также умерла от других 

причин: 4 – от злокачественных новообразований иной локализации, 4 – от заболеваний 

сердечно-сосудистой системы, 4 – от инфекционных осложнений, 5 – от острой хирургической 

патологии, 3 – от новой коронавирусной инфекции, 1 – от отравления алкоголем. Все 

указанные случаи в ходе анализа цензурировались справа. Таким образом, это не 

противоречит данным исследования [8], в котором учитывались все причины смерти. 

В нашем исследовании не было выявлено повышения риска летального исхода у 

пациентов с хроническим вирусным гепатитом B по сравнению с лицами с хроническим 

вирусным гепатитом C, что не согласуется с результатами исследования [10]. Нам сложно 

объяснить данное расхождение; возможно это связано с тем, что в наше исследование 

изначально включались пациенты с циррозом печени, либо с возможностью проведения 

терапии, которая была недоступна в годы проведения исследования [10] (с 1992 по 2004 гг.). 

Заключение: для предотвращения летального исхода у больных с циррозом печени и 

парентеральными вирусными гепатитами необходимо выявлять цирроз печени на ранних 

стадиях с целью обеспечения профилактики его прогрессирования, проводить регулярные 

обследования с целью раннего выявления гепатоцеллюлярного рака. 

Целесообразно расширение доступа к противовирусной терапии и развитие 

образовательных мероприятий (тренингов) среди страдающих вирусными гепатитами 

пациентов с целью обучения образу жизни, препятствующему прогрессированию и развитию 

таких жизнеугрожающих заболеваний, как цирроз и гепатоцеллюлярный рак. 
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