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Актуальность и цели. Поздняя диагностика гепатитов B 
и C повышает риск тяжелых осложнений со стороны пе-
чени, включая декомпенсированный цирроз (ДЦ) и гепа-
тоцеллюлярный рак (ГЦР). Цель исследования — изучить 
случаи поздней диагностики гепатитов B и C и тяжелого 
поражения печени в Новом Южном Уэльсе (Австралия).
Методы. Соотнесены данные регистров гепатитов B и C 
и регистров по злокачественным новообразованиям и го-
спитализациям за период с 1995 по 2012 г. Поздней диа-
гностикой гепатита считалось его выявление после, во 
время или за 2 года до диагноза ДЦ или ГЦР.
Результаты. Число больных гепатитами B и C составило 
50 958 и 79 727 человек соответственно. В группе боль-
ных с ДЦ (n = 3869) доля случаев позднего выявления ге-
патита B сократилась с 64 % (88 из 138) в 2001–2002 гг. до 
31 % (46 из 149) в 2011–2012 гг. (p < 0,001), а позднего вы-
явления гепатита C — с 52 % (179 из 341) в 2001–2002 гг. 
до 22 % (134 из 605) в 2011–2012 гг. (p < 0,001). В группе 
больных ГЦР (n = 1656) доля случаев позднего выявления 
гепатита B сократилась с 68 % (59 из 87) в 2001–2002 гг. 
до 29 % (37 из 128) в 2011–2012 гг. (p < 0,001), а гепатита 
C — с 51 % (40 из 79) в 2001–2002 гг. до 17 % (49 из 288) в 
2011–2012 гг. (p < 0,001).
Выводы. Несмотря на значительное сокращение случаев 
позднего выявления вирусных гепатитов с начала 2000 г., 
необходимо увеличить усилия по их скринингу, особенно 

гепатита B. Позднее выявление вирусных гепатитов мо-
жет использоваться как показатель охвата населения со-
ответствующим скринингом.
Резюме. Поздняя диагностика гепатитов B и C повышает 
риск тяжелых осложнений со стороны печени, включая 
ДЦ и ГЦР. Цель настоящего исследования — изучить слу-
чаи позднего выявления гепатита в Новом Южном Уэльсе 
(Австралия). Число таких случаев значительно снизилось с 
начала 2000-х годов, однако необходимо увеличить усилия 
по скринингу, особенно гепатита B. Позднее выявление ге-
патита, как описано в этом исследовании, может использо-
ваться как показатель охвата населения скринингом.
© 2016 European Association for the Study of the Liver.

Введение

Хронические гепатиты B и C — основные факторы риска 
декомпенсированного цирроза (ДЦ) и гепатоцеллюляр-
ного рака (ГЦР) [1–3]. Учитывая высокую заболеваемость 
и смертность больных с ДЦ и ГЦР [4–6], своевременное и 
эффективное выявление гепатитов B и C — обязательное 
условие снижения бремени заболеваний печени [7–9].

Доступность высокоэффективных средств против 
вируса гепатита B (HBV) [10, 11] и недавняя разработка 
безынтерфероновых схем терапии гепатита C противо-
вирусными препаратами прямого действия [12] откры-
ли новые возможности в лечении хронических вирусных 
гепатитов. Реализация этих возможностей зависит от 
многих факторов, но главное условие — более активная и 
ранняя диагностика гепатитов B и C.

В Австралии, по оценкам, диагностировано 60 % случа-
ев хронического гепатита B [13] и 75–85 % случаев гепати-
та C [14, 15]. Обязательная регистрация случаев гепатитов 
B и C в органах эпиднадзора, введенная в начале 1990-х го-
дов, позволяет отслеживать число новых случаев и другие 
эпидемиологические данные, на основании которых ме-
тодами математического моделирования можно оценить 
общую инфицированность населения. Кроме того, выявля-
емость гепатитов B и C можно использовать для контроля 
выполнения стратегических планов по скринингу и лече-
нию хронических вирусных гепатитов.

Ключевые слова: скрининг, позднее выявление гепатита B, позд-
нее выявление гепатита C, декомпенсированный цирроз, гепато-
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В настоящем исследовании под поздним выявлением 
гепатита мы подразумевали случаи выявления гепатита B 
или C после, во время или за 2 года до постановки диагноза 
ДЦ или ГЦР (временем выявления гепатита считалась дата 
извещения органов эпиднадзора). До сих пор определения 
позднего выявления гепатита не предлагалось. Мы выбра-
ли это определение в контексте «упущенной возможно-
сти» противовирусной терапии для предупреждения тяже-
лых осложнений со стороны печени. Период 2 года выбран 
в какой-то мере произвольно, но диагноз, поставленный 
до этого срока, должен позволить начать противовирус-
ную терапию и в результате снизить риск ДЦ и ГЦР [16, 17]. 
Позднее выявление гепатита у больных с терминальной 
стадией поражения печени, возможно, не совсем репрезен-
тативно в отношении недиагностированных гепатитов B и 
C среди населения в целом, но служит показателем недо-
статочного выявления болезни у лиц с длительной инфек-
цией и больных старшего возраста [18].

Цель настоящего исследования — изучить случаи 
позднего выявления гепатитов B и C у больных ДЦ и ГЦР 
в Новом Южном Уэльсе (НЮУ, Австралия) и оценить тен-
денции и факторы, связанные с поздней диагностикой 
вирусных гепатитов.

Материалы и методы

Исследуемая популяция и источники данных

Исследование включало всех лиц с гепатитом В или С, внесенных 
в регистр состояний, подлежащих обязательном учету в НЮУ. 
С 1991 г. правительство выпустило закон, обязывающий изве-
щать обо всех случаях гепатитов B и C Департамент здравоохра-
нения НЮУ (Акт об общественном здравоохранении НЮУ 1991 г.) 
[19]. Случай гепатита B, требующий учета, подразумевает обна-
ружение поверхностного антигена или ДНК HBV. Случай гепати-
та C, требующий учета, подразумевает обнаружение РНК вируса 
гепатита С (HCV) и антител к нему. С 1992 г. регистр содержит 
индивидуальные идентификационные данные. С этого момен-
та выявление гепатита B или C определяется наличием в крови 
антител к HBV или HCV соответственно. Данные регистра были 
доступны с 1 января 1993 г. по 31 декабря 2012 г.

Случаи коинфекции HBV, HCV и ВИЧ выявлялись с помо-
щью Национального регистра ВИЧ-инфекции, управляемого 
Институтом Кирби. Случаи ВИЧ-инфекции подлежат обязатель-
ной регистрации в НЮУ с 1985 г. [20]. Данные Национального 
регистра ВИЧ-инфекции были доступны с 1 января 1985 г. по 
31 декабря 2012 г.

Лица с гепатитом B или C и диагнозом ДЦ выявлялись с по-
мощью регистра госпитализированных пациентов НЮУ. Регистр 
включает всех пациентов, поступивших в частные и муниципаль-
ные стационары НЮУ. Данные собираются по финансовым годам 
(с 1 июля по 30 июня) госпитализации (выписки, перевода, смер-
ти или изменения типа поступления в ту же самую больницу). По 
каждой госпитализации собирается демографическая и клини-
ческая информация, включая диагноз согласно Международной 
классификации болезней 10-го пересмотра в австралийской мо-
дификации (МКБ-10-АМ). Диагноз ДЦ учитывался как основной 
(первый) или дополнительный и уточнялся по таким категориям, 
как алкогольная печеночная недостаточность (K70.4), асцит (R18), 
кровотечение из варикозно-расширенных вен пищевода (I85.0, 
I98.3 и I98.21), хроническая печеночная недостаточность (K72.1 и 
K72.9) и гепаторенальный синдром (K76.7). Данные регистра го-
спитализаций были доступны с 1 июля 2000 г. по 31 июля 2014 г.

Случаи ГЦР у больных гепатитом B или C выявляли с помо-
щью регистра госпитализаций и центрального онкологического 
регистра НЮУ. Подача сведений в центральный онкологический 
регистр о новых случаях злокачественных новообразований с 
1972 г. обязательна для больниц, домов престарелых, органов 
регистрации гражданских состояний, специалистов по лучевой 
терапии и патоморфологов (Акт об общественном здравоохране-
нии НЮУ 1991 г.) [19]. Для целей исследования случаи ГЦР выяв-
ляли по коду C22.0 МКБ-10-АМ либо в регистре госпитализаций 
(основной или дополнительные диагностические коды), либо в 
центральном онкологическом регистре (зарегистрированные 
новые случаи). Данные центрального онкологического регистра 
были доступны с 1 января 1994 г. по 31 декабря 2009 г.

Сопоставление данных

Сопоставление данных осуществлялось в два этапа. Сначала были 
сопоставлены данные о гепатитах B и C для выявления случаев 
смешанной инфекции. Затем все случаи были сопоставлены со све-
дениями о диагнозах ДЦ и ГЦР в регистрах госпитализаций и онко-
логических заболеваний. На этих этапах для сопоставления данных 
использовался метод вероятностных совпадений демографических 
данных с помощью программы ChoiceMaker [21]. На следующем эта-
пе, чтобы выявить лиц с гепатитами B и C и ВИЧ-инфекцией, случаи 
были детерминированно сопоставлены с данными Национального 
регистра ВИЧ-инфекции, с использованием кодов имени, пола 
и даты рождения. Все сопоставление данных осуществлялось 
Центром обработки данных здравоохранения НЮУ [22].

Период исследования

Даты регистрации случаев гепатитов B и C и ВИЧ-инфекции были 
извлечены из соответствующих регистров за период с 1 января 
1995 г. по 31 декабря 2012 г. Данные о ДЦ и ГЦР были извлечены 
из регистров госпитализаций и злокачественных новообразова-
ний за период с 1 января 2001 г. по 31 декабря 2013 г.

Оцениваемые показатели

Целью этого популяционного анализа было изучить случаи позд-
него выявления гепатита у жителей НЮУ, включая временн ́ые 
тенденции и связанные факторы в период с 2001 по 2013 г. 
Поздним считалось выявление гепатита B или C после, во время 
или за 2 года до диагноза ДЦ или ГЦР. Такой срок был выбран на 
основании того, что до этого периода симптомы ДЦ и ГЦР обыч-
но не появляются. Кроме того, у больных гепатитом B или C на-
чало противовирусной терапии за 2 года до появления ДЦ или 
ГЦР (возможно, во время компенсированного цирроза) может 
обеспечить более благоприятные исходы.

Статистические методы

Определена доля лиц с ДЦ и ГЦР среди зарегистрированных 
больных гепатитами B и C. Для оценки случаев позднего выявле-
ния гепатита пациентов с ДЦ и ГЦР разделили на пять категорий 
по времени диагностики гепатита: 1) после или во время поста-
новки диагноза ДЦ или ГЦР; 2) менее 1 года до постановки диа-
гноза ДЦ или ГЦР; 3) 1–2 года до диагноза ДЦ или ГЦР; 4) 2–5 лет 
до диагноза ДЦ или ГЦР; 5) более 5 лет до диагноза ДЦ или ГЦР.

Доля лиц с поздним выявлением гепатита подсчитывалась за 
календарный год диагностики ДЦ и ГЦР. Для оценки временн ́ых 
изменений в доле случаев позднего выявления гепатита исполь-
зовался критерий χ2.

Для оценки факторов, связанных с поздним выявлением гепа-
тита, были проведены скорректированные и нескорректирован-
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ные анализы методом логистической регрессии. В анализ, в частно-
сти, были включены факторы, которые, как было показано ранее, 
связаны с ДЦ и ГЦР: возраст, пол, страна рождения, тип извещения 
о гепатите и место жительства на момент постановки диагноза ДЦ 
или ГЦР [1, 7, 23, 24]. Также с поздним выявлением гепатита мог 
быть связан календарный период диагноза ДЦ и ГЦР. После нескор-
ректированных анализов был проведен многофакторный логисти-
ческий анализ, в который вошли факторы с уровнем значимости 0,2 
в нескорректированной модели. Учитывая, что пожилой возраст 
является фактором риска ДЦ и ГЦР, а анализ факторов, связанных с 
поздним выявлением гепатита, проводился среди лиц с диагнозами 
ДЦ и ГЦР, были выполнены дополнительные стратифицированные 
анализы методом логистической регрессии (по медиане года рож-
дения в группах с гепатитами B и C) для дальнейшей оценки связи 
между возрастом и поздним выявлением гепатита.

Во всех анализах проведена стратификация по типу гепати-
та: 1) гепатит B, включая моноинфекцию и смешанные инфек-
ции, вызванные HBV/HCV, HBV/ВИЧ, HBV/HCV/ВИЧ; 2) гепатит С, 
включая моноинфекцию HCV и смешанные инфекции, вызванные 
HCV/ВИЧ. Возраст на момент выявления гепатита был включен 
как категориальная переменная с использованием медианы воз-
раста в качестве порога. Категории по стране рождения включа-
ли Австралию, Азиатско-Тихоокеанский регион (включая Новую 
Зеландию, Океанию и Антарктику, Юго-Восточную Азию, Северо-
Восточную Азию, Южную и Центральную Азию) и другие страны 
(включая Европу, Северную Африку и Ближний Восток, Западную, 
Экваториальную и Южную Африку и Америку). Категории места 
жительства на момент диагноза ДЦ или ГЦР определялись грани-

цами НЮУ на 2011 г. и включали 8 городских и 7 сельских округов 
[25]. В нестратифицированных анализах категории по дате рож-
дения не планировалось включать в многофакторную логисти-
ческую регрессию, учитывая потенциальную мультиколлинеар-
ность с возрастом на момент выявления гепатита.

Статистически значимыми считались различия при p < 0,05; 
значения p были двусторонними. Все анализы проводились на 
программном обеспечении Stata версии 12.0 (StataCorp, США).

Результаты

Участники исследования

В исследование вошло 50 958 жителей НЮУ с выявлен-
ным в период с 1995 по 2012 г. гепатитом B и 79 727 — с 
гепатитом C. С января 2001 г. по декабрь 2013 г. 3869 боль-
ным был поставлен диагноз ДЦ и 1656 — ГЦР.

Среди лиц с гепатитом B, которым были поставле-
ны диагнозы ДЦ (n = 885) и ГЦР (n = 665), большинство 
родилось в 1945–1965 гг. (53 и 57 % соответственно) в 
Азиатско-Тихоокеанском регионе (52 и 74 % соответ-
ственно), были мужчины (77 и 83 % соответственно), 
жили на окраине больших городов НЮУ на момент диа-
гноза ДЦ и ГЦР (46 и 50 % соответственно), диагноз ДЦ 
или ГЦР им был поставлен в 2007 г. и позже (57 и 60 % 
соответственно) (табл. 1).

Таблица 1. Демографические характеристики жителей Нового Южного Уэльса с выявленным гепатитом B или C в 1995–2012 гг., 
n = 130 685

Гепатит Ba Гепатит Ca

Нет ГЦР и ДЦ ДЦb ГЦРb
Нет ГЦР и 
ДЦ ДЦb ГЦРb

n = 49 699 % n = 885 % n = 665 % n = 76 360 % n = 2984 % n = 991 %
Медиана (МКИ) возраста на мо-
мент выявления гепатита, летс

35 (27–45) — 50 (40–60) — 53 (44–62) 36 (28–44) — 45 (39–52) — 51 (44–59)

Когорта по году рожденияc

≥ 1965 г. 28 965 58 183 21 77 12 42 245 55 543 18 41 4
1945–1965 гг. 17 379 35 472 53 381 57 30 401 40 2061 69 700 71
< 1945 г. 3344 7 230 26 207 31 3687 5 380 13 250 25

Мужской полd 27 250 55 681 77 551 83 47 246 62 2163 73 781 79
Страна рожденияe

Австралия 2752 45 125 30 65 10 22 989 85 1003 72 524 54
Азиатско-Тихоокеанский ре-
гион

1692 27 218 52 462 74 1108 4 117 8 195 20

Другая 1713 28 78 19 98 16 3067 11 267 19 251 26
Место жительства на момент диагнозаf

Большой город — — 308 36 268 42 — — 826 28 321 34
Окраина большого города — — 395 46 318 50 — — 987 34 380 40
Сельская местность — — 157 18 50 8 — — 1098 37 248 26
Другое — — 6 1 0 0 — — 28 1 7 1

Время постановки диагноза
≥ 2007 г. — — 501 57 399 60 — — 1895 64 721 73
≤ 2006 г. — — 384 43 266 40 — — 1089 36 270 27

a 47 218 человек имели моноинфекцию, вызванную HBV; 78 902 — моноинфекцию, вызванную HCV; 3414 — смешанную инфекцию, 
вызванную HBV/HCV; 1151 — смешанную инфекцию, вызванную HBV или HCV с ВИЧ.
b У 899 человек было сочетание ДЦ и ГЦР. Данные о диагнозах ДЦ и ГЦР доступны с 2001 по 2013 г.
c Среди участников с доступной информацией. У 38 участников была неизвестна дата рождения.
d Среди участников с доступной информацией. У 651 участника был неизвестен пол.
e Среди участников с доступной информацией. У 92 738 участников была неизвестна страна рождения.
f Информация доступна только у участников с диагнозами ДЦ и ГЦР. У 128 участников неизвестно место жительства на момент 
постановки диагноза ДЦ или ГЦР.
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Среди лиц с гепатитом C, которым были поставлены 
диагнозы ДЦ (n = 2984) и ГЦР (n = 991), большинство 
родилось в 1945–1965 гг. (69 и 71 % соответственно) в 
Австралии (72 и 54 % соответственно), были мужчины 
(73 и 79 % соответственно), жили в сельской местности 
и на окраине больших городов на момент диагноза ДЦ 
и ГЦР (37 и 40 % соответственно), диагноз ДЦ или ГЦР 
большинству был поставлен в 2007 г. и позже (64 и 73 % 
соответственно) (см. табл. 1).

Время от выявления гепатита до диагноза ДЦ

У лиц с диагнозом ДЦ, связанным с гепатитом B (n = 885), 
медиана времени от диагноза гепатита B до диагноза ДЦ 
составила 3,3 года (межквартильный интервал [МКИ] 0,1–
8,6), но выросла с 0,8 года в 2001–2002 гг. (МКИ 0,0–3,5) до 
7,3 года в 2011–2012 гг. (МКИ 0,8–11,9). В целом позднее 
выявление гепатита B имело место у 43 % участников 
(n = 381); эта доля снизилась с 64 % (88 из 138) в 2001–
2002 гг. до 31 % (46 из 149) в 2011–2012 гг. (p < 0,001) 
(рис. 1).

Среди лиц с диагнозом ДЦ, связанным с гепатитом C 
(n = 2984), медиана времени от диагноза гепатита C до 
диагноза ДЦ составила 5,8 года (МКИ 1,4–10,3), но вырос-
ла с 1,7 года в 2001–2002 гг. (МКИ 0,0–4,6) до 9,6 года в 
2011–2012 гг. (МКИ 3,2–13,2). В целом позднее выявление 
гепатита C имело место в 29 % случаев (n = 857); эта доля 
снизилась с 52 % (179 из 341) в 2001–2002 гг. до 22 % (134 
из 605) в 2011–2012 гг. (p < 0,001) (см. рис. 1).

Факторы, связанные с поздним выявлением 
гепатита у лиц с диагнозом ДЦ

В скорректированном анализе позднее выявление гепа-
тита B было связано с более старшим возрастом на мо-
мент постановки диагноза (≥ 50 лет) (скорректированное 
отношение шансов [СОШ] 2,06; 95%-й доверительный ин-
тервал [95% ДИ] 1,55–2,75) и диагнозом ДЦ в 2006 г. или 
раньше (СОШ 2,16; 95% ДИ 1,61–2,78) (табл. 2).

В скорректированном анализе позднее выявление гепа-
тита C было связано с более старшим возрастом на момент 
постановки диагноза (≥ 45 лет) (СОШ 3,79; 95% ДИ 3,16–
4,55), проживанием в сельской местности на момент диагно-
за ДЦ (СОШ 1,39; 95% ДИ 1,12–1,73) и диагнозом ДЦ в 2006 г. 
или раньше (СОШ 2,57; 95% ДИ 2,16–3,06) (см. табл. 2).

Факторы, связанные с поздним выявлением 
гепатита у лиц с диагнозом ДЦ, по возрасту

Среди более молодых людей с диагнозом ДЦ, связанным с 
гепатитом B (родились в 1954 г. и позже, n = 451) и гепати-
том C (родились в 1958 г. и позже, n = 1505), позднее выяв-
ление гепатита имело место в 42 (n = 191) и 30 % (n = 454) 
случаев соответственно. В скорректированных анализах 
позднее выявление гепатитов B и C было связано с поста-
новкой диагноза ДЦ в 2006 г. и раньше (СОШ 1,77, 95% ДИ 
1,20–2,61 и СОШ 2,30, 95% ДИ 1,82–2,91 соответственно) 
(см. дополнительную табл. 1).

Среди более старших людей с диагнозом ДЦ, связан-
ным с гепатитом B (родились до 1954 г., n = 434) и гепа-
титом C (родились до 1958 г., n = 1479), позднее выявле-
ние гепатита имело место в 44 (n = 190) и 27 % (n = 403) 
случаев соответственно. В скорректированных анализах 
позднее выявление гепатитов B и C было связано с поста-
новкой диагноза ДЦ в 2006 г. и раньше (СОШ 2,62, 95% ДИ 
1,78–3,88 и СОШ 2,35, 95% ДИ 1,86–2,97 соответственно) 
(см. дополнительную табл. 2).

Время от выявления гепатита до диагноза ГЦР

У лиц с диагнозом ГЦР, связанным с гепатитом B (n = 665), 
медиана времени до диагноза ГЦР составила 4 года (МКИ 
0,3–9,0), но выросла с 0,9 года в 2001–2002 гг. (МКИ 0,0–3,3) 
до 7,1 года в 2011–2012 гг. (МКИ 1,2–11,7). В целом позднее 
выявление гепатита B имело место в 38 % случаев (n = 252), 
однако эта доля снизилась с 68 % (59 из 87) в 2001–2002 гг. 
до 29 % (37 из 128) в 2011–2012 гг. (p < 0,001) (рис. 2).

У лиц с диагнозом ГЦР, связанным с гепатитом C 
(n = 991), медиана времени до диагноза ГЦР составила 
7,1 года (МКИ 2,5–11,5), но выросла с 1,5 года в 2001–
2002 гг. (МКИ 0,0–4,5) до 9,9 года в 2011–2012 гг. (МКИ 
4,4–13,7). В целом позднее выявление гепатита С имело 
место в 22 % случаев (n = 220), однако эта доля снизилась 
с 51 % (40 из 79) в 2001–2002 гг. до 17 % (49 из 288) в 
2011–2012 гг. (p < 0,001) (см. рис. 2).
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Рис. 1. Время от выявления вирусного гепатита до диагно-
за декомпенсированного цирроза (ДЦ) у жителей Нового 
Южного Уэльса в 2001–2012 гг. (A) Случаи гепатита B (n = 885). 
(B) Случаи гепатита C (n = 2984).
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Таблица 2. Факторы, связанные с поздним выявлением гепатитов B и C у жителей Нового Южного Уэльса с диагнозом ДЦ 
в 2001–2013 гг., n = 3869

Гепатит B Гепатит C
Позднее 
выявление 
гепатита ОШ p СОШ p 95% ДИ

Позднее 
выявление 
гепатита ОШ p СОШ p 95% ДИ

n = 381 % n = 857 %
Возраст на момент выявления гепатита, летa,b

< 50/45 156 35 1,00 — 1,00 — 241 17 1,00 — 1,00 — —
≥ 50/45 225 52 2,05 < 0,001 2,06 < 0,001 1,55–2,75 616 40 3,39 < 0,001 3,79 < 0,001 3,16–4,55

Полa

Женщины 93 46 1,00 — — — — 216 27 1,00 — 1,00 — —
Мужчины 287 42 0,85 0,300 — — — 640 30 1,16 0,105 1,14 0,192 0,93–1,38
Неизвестен 1 33 0,58 0,659 — — — 1 13 0,39 0,385 0,38 0,370 0,04–3,19

Место рожденияa

Австралия 47 38 1,00 — 1,00 — — 239 24 1,00 — 1,00 — —
Азиатско-
Тихоокеанский 
регион

98 45 1,36 0,185 1,00 0,993 0,61–1,65 27 23 0,96 0,857 0,63 0,058 0,39–1,02

Другое 32 41 1,15 0,626 0,77 0,401 0,41–1,42 58 22 0,89 0,470 0,56 0,001 0,39–0,79
Неизвестно 204 44 1,30 0,202 0,96 0,854 0,61–1,50 533 33 1,60 < 0,001 1,27 0,016 1,04–1,54

Место жительстваa,c

Большой город 135 44 1,00 — 1,00 — — 230 28 1,00 — 1,00 — —
Окраина большого 
города

171 43 0,99 0,939 1,01 0,933 0,74–1,38 254 26 0,90 0,312 0,99 0,901 0,79–1,23

Сельская местность 58 37 0,76 0,163 0,84 0,441 0,55–1,30 346 32 1,19 0,082 1,39 0,003 1,12–1,73

Другой штат 2 33 0,65 0,615 0,90 0,905 0,16–5,16 9 32 1,23 0,619 1,55 0,320 0,65–3,68
Неизвестно 15 79 4,84 0,006 6,08 0,002 1,91–19,33 18 40 1,73 0,082 2,32 0,015 1,18–4,57

Время постановки диагнозаa

≥ 2007 г. 176 35 1,00 — 1,00 — — 428 23 1,00 — 1,00 — —
≤ 2006 г. 205 53 2,11 < 0,001 2,16 < 0,001 1,61–2,78 429 39 2,23 < 0,001 2,57 < 0,001 2,16–3,06

ОШ — отношение шансов.
а Включены в одну или обе скорректированные модели.
b Медиана возраста на момент выявления гепатитов В и С составила 50 и 45 лет соответственно.
c На момент постановки диагноза ДЦ.

Факторы, связанные с поздним выявлением 
гепатита у лиц с диагнозом ГЦР

В скорректированном анализе позднее выявление гепа-
тита B было связано с более старшим возрастом (≥ 53 лет) 
(СОШ 2,62; 95% ДИ 1,88–3,64) и диагнозом ГЦР в 2006 г. 
или раньше (СОШ 2,57; 95% ДИ 1,84–3,58) (табл. 3).

В скорректированном анализе позднее выявление 
гепатита C было связано с более старшим возрастом 
(≥ 51 года) (СОШ 5,79; 95% ДИ 3,98–8,42) и диагнозом ГЦР 
в 2006 г. или раньше (СОШ 2,07; 95% ДИ 1,45–2,96). Кроме 
того, по сравнению с рожденными в Австралии у участни-
ков, рожденных в Азиатско-Тихоокеанском регионе, веро-
ятность позднего выявления гепатита C была ниже (СОШ 
0,43; 95% ДИ 0,27–0,69) (см. табл. 3).

Факторы, связанные с поздним выявлением 
гепатита у лиц с диагнозом ГЦР, по возрасту

Среди более молодых людей с диагнозом ГЦР, связанным с 
гепатитом B (родились в 1951 г. и позже, n = 350) и гепати-
том C (родились в 1954 г. и позже, n = 508), позднее выяв-

ление гепатита имело место в 35 (n = 124) и 24 % (n = 123) 
случаев соответственно. В скорректированных анализах 
позднее выявление гепатита B было связано с диагности-
кой ГЦР в 2006 г. или раньше (СОШ 2,53; 95% ДИ 1,57–4,09). 
Кроме того, в скорректированном анализе по сравнению с 
проживавшими в больших городах на момент диагноза ГЦР, 
связанного с гепатитом B, у жителей окраин больших горо-
дов вероятность позднего выявления гепатита B была ниже 
(СОШ 0,56; 95% ДИ 0,34–0,92) (см. дополнительную табл. 3).

Среди более старших людей с диагнозом ГЦР, связанным 
с гепатитом B (родились до 1951 г., n = 315) и гепатитом C (ро-
дились до 1954 г., n = 483), позднее выявление гепатита име-
ло место в 41 (n = 128) и 20 % (n = 97) случаев соответственно. 
В скорректированных анализах позднее выявление гепати-
та B и C было связано с постановкой диагноза ГЦР в 2006 г. 
и раньше (СОШ 2,91, 95% ДИ 1,81–4,66 и СОШ 2,93, 95% ДИ 
1,83–4,67 соответственно) (см. дополнительную табл. 4).

Обсуждение

В настоящем исследовании мы ввели понятие «позднее 
выявление гепатита», чтобы оценить скрининг населения 
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на гепатиты B и C. Частота позднего выявления гепатита 
у пациентов с ДЦ и ГЦР значительно снизилась в период 
с 2001–2002 по 2011–2012 гг. В начале 2000-х годов боль-
шинство случаев гепатита B и C выявлялось менее чем за 
2 года до диагноза ДЦ или ГЦР, тогда как в начале 2010 гг. 
«поздними» по этому определению считались 17–31 % 
случаев. Относительно высокий уровень позднего выяв-
ления гепатита B, включая ближайший период (29–31 vs 
17–22 %), означает, что гепатит B часто остается недиаг-
ностированным. Это согласуется с недавними оценками 
более высокого уровня недиагностированности гепати-
та B у населения Австралии (40 %), чем гепатита C (15–
25 %) [14, 15, 26]. Методология исследования может ис-
пользоваться для дальнейшего отслеживания скрининга 
гепатитов B и C в Австралии и применима к другим стра-
нам, особенно тем, которые ведут учет госпитализаций, 
регистры ГЦР и вирусных гепатитов.

Последние достижения противовирусной терапии 
гепатитов B и C дают шанс приостановить развитие ос-
ложнений, в т. ч. терминальной стадии поражения печени 
[10–12]. Даже у пациентов с ДЦ противовирусная терапия 
гепатита B может улучшить функцию печени [17, 27, 28]. 
Предварительные данные показывают, что при приме-
нении противовирусных препаратов прямого действия 
это достижимо и в случае гепатита C [29]. Тем не менее 
смертность от ГЦР остается очень высокой [4], в т. ч. из-
за поздней диагностики [30, 31] и отсутствия доступа к 
трансплантации печени [32, 33]. В связи с ограниченны-

ми ресурсами трансплантации основные усилия по сни-
жению бремени терминальной стадии поражения печени 
должны быть направлены на предупреждение прогресси-
рования болезни, в частности на противовирусную тера-
пию для снижения риска ДЦ и ГЦР. Например, недавний 
метаанализ показал, что устойчивый вирусологический 
ответ после лечения гепатита C уменьшает 5-летний риск 
ГЦР с 9,3 до 2,9 % у больных хроническим гепатитом C и 
с 13,9 до 5,3 % у больных с циррозом, вызванным гепати-
том C [34].

На популяционном уровне снижение бремени болезней, 
связанных с гепатитами B и C, потребует устранения мно-
жества барьеров к успешному лечению, в частности более 
активного скрининга на гепатиты, особенно на гепатит В. 
Усиленный скрининг особенно необходим в группах риска 
как среди лиц, родившихся в Австралии (главным образом, 
коренных австралийцев, потребителей инъекционных 
наркотиков и мужчин, вступающих в половые связи с муж-
чинами), так и родившихся за пределами страны (главным 
образом, в Азии и Африке). Высокий уровень скрининга на 
гепатит С достигнут благодаря целевым государственным 
программам, бесплатному тестированию, обучению работ-
ников первичного звена медицинской помощи и нарколо-
гических служб и просветительской работе с населением 
[35–38]. В то же время в большинстве других стран с вы-
соким доходом и почти всех странах с низким и средним 
доходом большая часть случаев гепатита C остается не-
диагностированной [39, 40]. В США недавно были приняты 
меры по повышению охвата скринингом, в т. ч. выделение 
соответствующих субсидий [41]. Аналогичная политика в 
других странах [42] должна повысить долю выявленных 
случаев гепатита C.

Еще одна группа с высокой частотой поздней диагно-
стики гепатитов — лица старшего возраста. В связи с этим 
многие люди старшего возраста упускают возможность 
эффективной противовирусной терапии, которая могла 
бы предупредить прогрессирование болезни до терми-
нальной стадии поражения печени. По результатам наше-
го исследования, в последние годы ситуация несколько 
улучшилась, что означает, что скрининг на гепатиты B и 
C в Австралии усилился. Особенно высокими оказывают-
ся уровни скрининга на гепатит C. Благодаря тому, что 
группы риска гепатита С четко определены, потребность 
в широких скрининговых программах по дате рождения 
(например, «поколения бэби-бума» [41]) в какой-то мере 
снижается. Тем не менее усиленный скрининг на гепати-
ты необходим, особенно в группах риска.

В целом большая часть диагнозов ГЦР, связанного с ге-
патитами B и C, была поставлена людям, родившимся за 
пределами Австралии (63 %), в особенности в Азиатско-
Тихоокеанском регионе. Напротив, большая часть диагно-
зов ДЦ, связанного с гепатитами B и C, была поставлена 
людям, родившимся в Австралии (62 %). Относительно 
ГЦР это связано с преобладанием иммигрантов среди 
HBV-инфицированного населения и их значительной до-
лей среди HCV-инфицированного населения старшего 
возраста [26, 43]. То, что статус иммигранта не был фак-
тором риска позднего выявления гепатита C, было не-
сколько неожиданным и позволяет предположить доста-
точный уровень скрининга в этой группе. Относительно 
низкая частота позднего выявления гепатита В у жителей 
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окраин больших городов НЮУ, родившихся после 1954 г., 
может свидетельствовать о том, что в областях с высокой 
распространенностью гепатита В представители этой 
возрастной группы достаточно широко охвачены тести-
рованием [44]. Высокая частота позднего выявления ге-
патита С у жителей сельских районов может указывать на 
низкий уровень скрининга на гепатит С из-за труднодо-
ступности тестирования [45, 46]. Роль социально-эконо-
мических и других факторов требует дополнительного 
изучения.

Наше исследование имело несколько ограничений. 
Во-первых, базы данных были доступны для различных 
периодов времени, поэтому период исследования был 
подогнан, чтобы свести к минимуму ошибочные оценки 
времени до диагнозов ДЦ и ГЦР. Во избежание переоценки 
частоты позднего выявления гепатитов в начале 2000-х 
годов в исследовании были учтены случаи гепатита, выяв-
ленные с 1995 по 2000 г. В связи с этим данные за первые 
4 года обязательной регистрации гепатитов B и C (с 1991 
по 1995 г.) учтены не были. Случаи ГЦР до 2000 г. не были 
включены в анализ, чтобы снизить переоценку позднего 
выявления гепатита у лиц, у которых гепатит был диа-
гностирован до введения обязательной регистрации. Эти 
критерии могли внести ошибку, связанную с недооценкой 

частоты позднего выявления гепатита в начале 2000-х го-
дов. Однако анализ чувствительности, который исключал 
случаи выявления гепатита до 2000 г., показал аналогич-
ные тенденции в отношении позднего выявления гепати-
та в начале 2000-х годов (см. дополнительные рис. 1 и 2). 
Во-вторых, в критерии ДЦ входило ограниченное количе-
ство состояний, которые считались явными показателя-
ми декомпенсированной стадии цирроза; однако оценка 
диагнозов ДЦ по записям о госпитализациях пока не ва-
лидизирована в НЮУ. В-третьих, случаи ГЦР выявлялись 
в двух базах данных (регистре злокачественных новооб-
разований и регистре госпитализаций). Анализ чувстви-
тельности, сравнивавший количество и даты диагнозов 
ГЦР между регистром злокачественных новообразований 
и регистром госпитализаций, показал, что большая часть 
случаев присутствовала в обоих источниках (89 %, 810 из 
914 диагнозов ГЦР за 2001–2009 гг.), причем даты диаг-
нозов колебались между 0 и 6 мес. (см. дополнительный 
рис. 3). В-четвертых, исследование имело ограниченную 
мощность для выявления любых статистически значи-
мых связей между смешанной инфекцией HBV/HCV, HBV/
ВИЧ, HCV/ВИЧ и HBV/HCV/ВИЧ и прогрессированием по-
ражения печени. В-пятых, хотя подтвержденные случаи 
гепатита C вводятся в регистр достаточно быстро, точно 

Таблица 3. Факторы, связанные с поздним выявлением гепатитов B и C у жителей Нового Южного Уэльса с диагнозом ГЦР 
в 2001–2013 гг., n = 1656

Гепатит B Гепатит C
Позднее 
выявление 
гепатита ОШ p СОШ p 95% ДИ

Позднее 
выявление 
гепатита ОШ p СОШ p 95% ДИ

n = 252 % n = 220 %
Возраст на момент выявления гепатита, летa,b

< 53/51 92 27 1,00 — 1,00 — — 58 11 1,00 — 1,00 — —
≥ 53/51 160 50 2,67 < 0,001 2,62 < 0,001 1,88–3,64 162 33 3,85 < 0,001 5,79 < 0,001 3,98–8,42

Пол
Женщины 43 38 1,00 — — — — 45 21 1,00 — — — —
Мужчины 209 38 1,00 0,966 — — — 175 22 1,06 0,762 — — —

Место рожденияa

Австралия 24 37 1,00 — — — — 129 25 1,00 — 1,00 — —
Азиатско-
Тихоокеанский 
регион

184 40 1,13 0,654 — — — 44 23 0,89 0,567 0,43 < 0,001 0,27–0,69

Другое 31 32 0,79 0,485 — — — 44 18 0,65 0,027 0,31 < 0,001 0,20–0,49
Неизвестно 13 33 0,82 0,645 — — — 3 14 0,51 0,287 0,25 0,041 0,07–0,95

Место жительстваa,c

Большой город 102 38 1,00 — — — — 69 22 1,00 — 1,00 — —
Окраина большого 
города

117 37 0,95 0,752 — — — 75 20 0,90 0,566 0,93 0,723 0,63–1,38

Сельская местность 19 38 1,00 0,994 — — — 61 25 1,19 0,383 1,26 0,297 0,81–1,97
Другой штат 0 0 — — — — — 3 43 2,74 0,194 2,19 0,368 0,40–

12,04
Неизвестно 14 48 1,52 0,287 — — — 12 34 1,91 0,091 1,87 0,138 0,82–4,30

Время постановки диагнозаa

≥ 2007 г. 115 29 1,00 — 1,00 — — 139 19 1,00 — 1,00 — —
≤ 2006 г. 137 52 2,62 < 0,001 2,57 < 0,001 1,84–3,58 81 30 1,79 < 0,001 2,07 < 0,001 1,45–2,96

ОШ — отношение шансов.
a Включены в одну или обе скорректированные модели.
b Медиана возраста на момент выявления гепатитов В и С составила 53 и 51 год соответственно.
c На момент постановки диагноза ГЦР.



JOURNAL OF HEPATOLOGY. Русское издание • ТОМ 3 • НОМЕР 1

Journal of Hepatology 2016 vol. 65 | 879–887 17

В̀
̈̋
̉̅
̓
˽ 
˻˽
̇˸
̊̀
̊̓

разграничить выявленные и подтвержденные случаи по 
календарным годам невозможно. В-шестых, в Австралии 
регистрация случаев гепатита B основана на признаках 
хронической инфекции; тем не менее в настоящем иссле-
довании количество людей с активной репродукцией ви-
руса было неизвестно. Критерии гепатита C опираются в 
основном на наличие антител к HCV, и примерно у 25 % 
людей, включенных в группу больных гепатитом C, могла 
иметь место спонтанная элиминация [47]. Это серьезное 
ограничение; однако маловероятно, что оно обусловило 
снижение позднего выявления гепатита С, т. к. критерии 
за весь период исследования были одинаковыми. Наконец, 
хотя анализы были стратифицированы по возрасту, слу-
чаи позднего выявления гепатитов у лиц с ДЦ и ГЦР пре-
доставляют меньше информации об уровне скрининга у 
молодых людей, т. к. риск терминальной стадии пораже-
ния печени у них низкий.

В заключение отметим, что с начала 2000-х годов доля 
случаев ДЦ и ГЦР, связанных с поздним выявлением гепа-
титов B и C, значительно снизилась. Однако необходимы 
меры по усилению скрининга на гепатиты, особенно на 
гепатит B. Мы также полагаем, что доля случаев позднего 
выявления гепатитов B и C (после, во время или за 2 года 
до постановки диагноза ДЦ и ГЦР) может использоваться 
как показатель охвата скринингом.
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