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Резюме
Цель. Гемодиализ занимает особое положе-

ние в лечении больных с хронической почеч-
ной недостаточностью. В силу распространён-
ности этой процедуры и её инвазивного харак-
тера представляется важной оценка эпидемио-
логических рисков развития у таких пациентов 
инфекций, возбудители которых передаются ге-
моконтактным путём.

Материалы и методы. Поиск соответству-
ющих наблюдательных исследований осущест-
вляли в англо- и русскоязычных базах данных. 
Скрининг публикаций и извлечение первичных 
данных проводили в соответствии с Кохранов-
скими рекомендациями; оценка методологиче-
ского качества исследований проведена диффе-
ренцированно в зависимости от дизайна ориги-
нального исследования. Значимость факторов 
риска возникновения гепатита В выражали с 
помощью отношения шансов с соответствую-
щими 95% доверительными интервалами. 

Результаты. По результатам систематиче-
ского обзора оригинальных исследований ав-
торами была дана характеристика различных 
факторов риска, а также определена их значи-
мость. В частности риск инфицирования виру-
сом гепатита В оказывался существенно выше 
при получении пациентом гемодиализа в тече-
ние двух и более лет (отношение шансов со-
ставило 2.24 (межквартильный размах 1.05-
2.08).

Заключение. Показано, что критическое от-
ношение к модифицируемым и немодифици-
руемым факторам риска повышает эффектив-
ность эпидемиологического надзора и контро-
ля, а также способствует обеспечению качества 
и безопасности оказания медицинской помощи 
пациентам, получающим программный гемо-
диализ.

Ключевые слова: гепатит В, фактор риска, 
гемодиализ, почечная недостаточность, систе-
матический обзор, этиология.

Abstract
Aim. To perform a systematic review of hepati-

tis B risk factors in patients receiving hemodialysis.
Materials and Methods. We screened English- 

and Russian-language databases for relevant obser-

vational cohort studies. Screening of publications 
and extraction of primary data were carried out in 
accordance with the Cochrane recommendations. 
The significance of hepatitis B risk factors was giv-
en in odds ratios with 95% confidence intervals.
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Введение 
С момента внедрения программного гемоди-

ализа в практическое здравоохранение в 1960 г.  
данный метод остается основным для лечения 
пациентов с терминальной стадией хрониче-
ской почечной недостаточности (ХПН), раз-
вивающейся, в основном, вследствие хрониче-
ской болезни почек [1,2]. Так, доля гемодиализа 
(ГД) в общей структуре заместительной почеч-
ной терапии (ЗПТ) в нашей стране в 2015 г. со-
ставляла 75,6% [3].

Гемодиализ является инвазивным методом 
лечения, который может привести к возникно-
вению инфекций, связанных с оказанием меди-
цинской помощи (ИСМП), а именно – локаль-
ной инфекции в месте имплантации катетера 
(инфицированная гематома, абсцесс, флегмо-
на), тромбофлебиту, флебиту компрометиро-
ванной вены, септическому состоянию, а так-
же вирусным инфекциям с парентеральным ме-
ханизмом передачи – гепатит В(ГВ), С(ГС), в 
меньшей степени гепатиты D, G, TTV и вирус 
гепатита SEN, ВИЧ-инфекции. Актуальность 
данных инфекционных осложнений объясня-
ется множеством причин, среди которых им-
мунодефицитное состояние пациентов на ЗПТ 
вследствие основного и сопутствующих забо-
леваний, широкое распространение паренте-
ральных гепатитов в популяции, активность 
механизма передачи инфекционного агента в 
условиях оказания эпидемиологически небезо-
пасной медицинской помощи и др. [4-7].Также 
данным пациентам требуются более частые гос- 
питализации, инвазивные манипуляции, опе-
ративные вмешательства, гемотрансфузии, что 
увеличивает риск артифициальной передачи 
вирусов [8-14]. В дополнение к повышенному 
риску заражения было показано, что гемодиа-
лизные пациенты чаще являются хронически-
ми носителями вируса гепатита В (ВГВ), чем 
инфицированные из общей популяции [9,10]. 
После первичной инфекции ВГВ 60% пациен-
тов на ГД становятся хроническими носителя-

ми, в то время как соответствующий показатель 
в общей популяции составляет всего 5% [9,10].

На современном этапе показатели распро-
страненности ГВ в популяции диализных па-
циентов в разных странах остаются высокими. 
Например, в западных странах распространен-
ность ГВ среди данного контингента колеблется 
в диапазоне от 0,6% до 6,6%, в Азиатско-Тихоо-
кеанском регионе ‒ от 1,3% до 14,6%, а в Китае 
‒ 11,9% [14-16]. Согласно официальным стати-
стическим данным других стран, распростра-
ненность HBsAg среди пациентов диализных 
отделений в Турции составляет 13,3%, в Брази-
лии ‒ 4-10%, на Среднем Востоке ‒ 11,8% [9]. В 
Российской Федерации, по данным отдельных 
авторов, распространенность заболеваемости 
ГВ (острым ГВ, хроническим ГВ и HBs-антиге-
немии) среди персонала и пациентов отделений 
гемодиализа в многопрофильных стационарах 
г. Санкт-Петербурга в 2010-2011 гг. составила 
27,5 на 1000 сотрудников и до 32,3 на 1000 па-
циентов соответственно [17,18]. 

Комплекс мер борьбы и профилактики ГВ 
в гемодиализных центрах, реализуемый в раз-
личных странах мира, включает переход на по-
вышенную доступность одноразовых диали-
заторов и изделий медицинского назначения; 
определение требований к гигиене рук меди-
цинского персонала и барьерным мерам защи-
ты; предпочтительное формирование посто-
янного сосудистого доступа через артерио-ве-
нозную фистулу; рутинный скрининг доноров 
крови на маркеры ГВ и другие инфекции, пе-
редаваемые парентеральным путем; примене-
ния рекомбинантного человеческого эритропо-
этина с целью уменьшения потребности в пере-
ливании препаратов цельной крови; введение в 
практику вакцинации пациентов на ЗПТ реком-
бинатной генно-инженерной вакциной против 
ГВ и др. [9].

Однако реализуемый комплекс мер нельзя 
рассматривать как достаточно эффективный, и 
проблема распространения инфекции среди па-

Results. All included primary studies demon-
strated that patients on hemodialysis are at high 
risk of acquiring blood-borne diseases due to the 
combination of various risk factors. For example, 
duration of hemodialysis ≥ 2 years significantly 
increased hepatitis B risk (OR = 2.24, IQR 1.05-
2.08). 

Conclusion. A critical attitude to modifiable 
and non-modifiable risk factors increases the 
effectiveness of epidemiological surveillance 
and infection control and ensures quality and 
safety of medical care for the patients receiving 
hemodialysis.
Keywords: hepatitis, renal dialysis, systematic 
review, risk factors, etiology.
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циентов на гемодиализе остается актуальной 
[19-25].С целью обеспечения качества и без-
опасности оказания медицинской помощи и 
принятия компетентных решений по обеспече-
нию эпидемиологической безопасности проце-
дуры гемодиализа необходимо дальнейшее вы-
явление и изучение основных факторов риска 
развития ИСМП у больных, получающих лече-
ние ЗПТ.

Цель исследования
Определить спектр факторов риска развития 

парентерального инфицирования ВГВ пациен-
тов, получающих заместительную почечную 
терапию методом гемодиализа, путем прове-
дения систематического обзора оригинальных 
исследований. 

Материалы и методы
Стратегия поиска. Формулировка поисково-

го вопроса, вытекающего из цели исследования, 
построена в формате PICO. Проведение поис-
ка оригинальных исследований происходило 
независимо от языка, даты или статуса публи-
кации (опубликовано, неопубликовано или на 
стадии публикации) в период с декабря 2017 г.  
по ноябрь 2018 г. как в электронных базах дан-
ных MEDLINE (PubMed), Кокрановский цен-
тральный реестр контролируемых испытаний 
– CENTRAL, eLibrary, Киберленинка, Россий-
ской научной библиотеки диссертаций по ме-
дицине, фармакологии и ветеринарной меди-
цине, Российской государственной библиоте-
ки и Государственного реестра лекарственных 
средств, так и в печатных источниках информа-
ции в режиме ручного поиска. Для этого были 
использованы основные лексические единицы 
(ключевые слова) на английском языке: «renal 
dialysis», «hepatitis b», «factor risk» и их русско-
язычные аналоги: «гемодиализ», «гепатит В», 
«фактор риска». Все варианты использовались 
как свободные текстовые слова в вышеупомя-
нутых базах данных, так и как сочетания тер-
минов с применением логических операторов 
и суффиксов в тех электронных базах, которые 
имели подобную функцию. 

Для проведения систематического обзора 
мы рассматривали исследования удовлетворяв-
шие следующим критериям:

Тип исследования. Согласно основным по-
зициям клинической эпидемиологии наиболее 
оптимальными и доказательными при данном 
типе клинического вопроса являются наблюда-

тельные аналитические исследования (когорт-
ные, «случай-контроль» или «случай-когор-
та»), а также поперечные исследования. 

Тип участников. В систематический обзор 
включены различные контингенты пациентов, 
получающих заместительную почечную тера-
пию методом гемодиализа (дети и взрослые), 
при этом дальнейшие выводы о риске развития 
ГВ осуществлялись раздельно для пациентов 
с различным сосудистым доступом: централь-
ный венозный туннелированный катетер, на-
тивная артерио-венозная фистула или сосуди-
стый протез.

Тип вмешательства (фактор риска). В ори-
гинальном исследовании должны были изу-
чаться процедура гемодиализа, реализующая-
ся в стационарных или амбулаторных условиях 
диализных центров вне зависимости от стату-
са собственности (государственная или него-
сударственная медицинская организация), а 
также условия лечебно-диагностического про-
цесса пациентов с хронической почечной не-
достаточностью, повлиявшие на развитие ин-
фекционного осложнения.

Типы исходов. Основным клинически важ-
ным (первичным) исходом была выбрана куму-
лятивная заболеваемость ГВ. Диагноз ГВ уста-
навливался на основании объективных лабора-
торных критериев (HBsAg, анти-НВсore IgM) 
в сыворотке крови и/или обнаружение в цель-
ной крови ДНК вируса гепатита В при ПЦР-ди-
агностике у пациентов после инициации ЗПТ.

Скрининг исследований, извлечение дан-
ных. Данный этап работы проводился в со-
ответствии с классическими Кохрановскими 
принципами [26]. Три человека независимо 
друг от друга просматривали заголовки публи-
каций и резюме, найденные в результате поис-
ка. Были получены полнотекстовые описания 
всех потенциально приемлемых исследований, 
и три человека независимо друг от друга оце-
нивали возможность их включения в система-
тический обзор.

Авторы обзора независимо друг от друга из-
влекали данные из каждого включенного ис-
следования, а затем проводили оценку его ме-
тодологического качества с использованием 
соответствующего инструмента – адаптирован-
ной шкалы Ньюкасл-Оттава (русскоязычная 
версия) для когортных, «случай-контроль» и 
«случай-когорта» [27] и шкалы AXIS для попе-
речных исследований (формальный авторский 
перевод) [28]. Данные методики предполагали 

ОБЗОРНАЯ СТАТЬЯ



FUNDAMENTAL 
AND CLINICAL MEDICINE

110

VOL. 4, № 2®

оценку риска систематических ошибок (смеще-
ний) в нескольких аспектах дизайна эпидемио- 
логического исследования: технологии фор-
мирования выборки и групп, сопоставимость 
групп, характеристик экспозиции фактора ри-
ска и др. с вынесением итогового суждения об 
общем уровне методологического качества.

Статистический анализ. Для каждого исхо-
да описывалось количество участников, вклю-
ченных в исследование, и количество участ-
ников, проанализированных в каждой группе. 
Для дихотомических исходов различия во вли-
янии факторов риска выражались в виде отно-
шения шансов (ОШ) с 95% доверительными 
интервалами (ДИ). В случае если авторы ис-
следований не рассчитывали данный показа-
тель, но при этом в исследовании присутство-
вали все исходные первичные данные, нами 
это было сделано самостоятельно с использо-
ванием онлайн-калькулятора, доступного на 
http://www.openepi.com/Menu/OE_Menu.htm. 
Гипотеза о наличии различий между экспо-

нированными и неэкспонированными груп-
пами принималась при Р<0,05. Для составле-
ния блок-схемы PRISMA, графической матри-
цы риска систематических ошибок использо-
валось программное обеспечение RevMan 5.3 
[29].

Результаты и обсуждение
В данном систематическом обзоре были 

обобщены результаты наблюдательных ана-
литических исследований по проблеме изуче-
ния распространенности и факторов риска раз-
вития ГВ у пациентов на гемодиализе. На ри-
сунке 1 посредством диаграммы PRISMA по-
казан ход исследования. После полноценного и 
многоэтапного скрининга статей (всего 2920) в 
итоговый вариант систематического обзора во-
шло 13 оригинальных исследований, которые 
были проведены в девяти странах: Бразилии, 
Ливии, Судане, Казахстане, Вьетнаме, Марок-
ко, Турции, Иордании, Российской Федерации 
[30-42].

Рисунок 1+.  
Блок-схема PRISMA, 
отражающая работу 
с источниками 
данных

Figure 1.    
PRISMA flow diagram 
depicting the flow of 
information through 
the different phases 
of a systematic review
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Включенные исследования опубликованы в 
период с 2002 по 2018  гг. и объединили 6172 
пациента. 

Все авторы едины во мнении, что пациенты, 
получающие гемодиализ, находятся в группе 

высокого риска приобретения парентеральных 
инфекций в силу влияния разных факторов ри-
ска. Однако оценка силы действия выявленных 
факторов среди исследователей разнится (та-
блица 1).

Таблица 1.  
Факторы риска 
развития гепатита 
В у пациентов на 
гемодиализе

Table 1.     
Risk factors of 
hepatitis B in patients 
on hemodialysis

Автор исследования, год 
Authors, year 

Значение ОШ 
Odds ratio 

95 % ДИ  
95% CI 

P 

Фактор риска: мужской пол 
Male gender 

Ferreira R.C., 2006 [38] 1,8 1,2-2,7 <0,05 

Фактор риска: множественные гемотрансфузии (более 5) в анамнезе 
> 5 blood transfusions 

Alashek W.A., 2012 [32] 1,962 1.539- 2,5 <0,001 

Duong C.M., 2015 [33] 2,0 0,4-10,2 0,5 

Ferreira R.C., 2006 [38] 2,3 1,6-3,3 <0,05 
Фактор риска: продолжительность гемодиализа ≥ 2 лет 

≥ 2 years of hemodialysis 
Lioussfi Z., 2014 [34] 0,3 0,15-0,7 > 0,05 

Dağlar D., 2014 [35] 1,2 0,98-2,4 > 0,05 
CordeiroV.M.,2018 [36] 1,56 0,72-3,38 > 0,05 

Gasim G.I., 2012[30] 0,9 0,1–1,9 0,016 

Carrilho F.J., 2004[31] 1,472 1,177-1,839 0,0007 
Ferreira R.C., 2006[38] 2,6 1,7-4,0 <0,05 

Busek S.U., 2002[39] 7,64 4,2-9,8 <0,05 

Фактор риска: смена гемодиализных центров (более 2 единиц) 
� 2 changes of hemodialysis center 

Duong C.M., 2015 [33] 1,0 0,1-8.3 > 0,05 

Alashek W.A., 2012 [32] 1,401  1.144 -1.717 0,001 

Busek S.U., 2002[39] 5,15 2,8-8,1 0,04 

Фактор риска: получение процедуры во вторую и последующие смены 
Receiving hemodialysis during the evening or night shift 

CordeiroV.M.,2018 [36] 2,78 1,14 - 6,88 <0,05 

Фактор риска: уровни АСТ и АЛТ 
Levels of aspartate- or alanine aminotransferase 

Alashek W.A., 2012 [32] 1,35 
1,3 

1,2-1,5 (АЛТ) 
1,12-1,42 (АСТ) 

<0,05 

Фактор риска: повторное использование оборудования для диализа 
Repeated use of hemodialysis equipment 

Carrilho F.J., 2004[31] 1,960 1,148-3,347 0,0137 

Фактор риска: соотношение пациент / сотрудник выше, чем один к пяти 
Physician-to-patient ratio < 0.2 

Carrilho F.J., 2004[31] 3,420 1,982-5,903 0,0001 

Фактор риска: наличие сексуального партнера с диагностированным ГВ 
Sexual partner with a diagnosed hepatitis B 

Ferreira R.C., 2006[38] 1,1 0,7-1,6 > 0,05 

Среди включенных исследований лишь од-
но было посвящено детям, получающим ЗПТ, 
при этом специфических факторов риска ГВ 
для этой категории пациентов выявлено не 
было. Так, Чингаева Г.Н. и соавт. установили, 
что дети опытной группы, серопозитивные по 
ГВ, по сравнению с пациентами контрольной 

группы имели достоверно большую продол-
жительность лечения ГД (23±4,83 и 10,7±1,82 
мес., р<0,001, r=-0,39 соответственно), коли-
чество проведенных сеансов ГД (204,7±49,2 и 
98,9±17,5 р<0,001, r=-0,344 соответственно) и 
гемотрансфузий (13,4±4,0 и 5,91±0,89, р<0,001, 
r=0,347 соответственно) [40].
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В исследовании Carrilho F.J. и соавт. кро-
ме определения наиболее распространенных 
факторов риска, представленных в табли-
це 1, также детально изучены характеристи-
ки лечебно-диагностического процесса про-
цедуры диализа. Были обнаружены статисти-
чески значимые различия между пациентами 
с ГВ и без него по типу диализного оборудо-
вания (р = 0,0071), частоте процедуры дезин-
фекции гипохлоритом натрия (р = 0,0002), ча-
стоте стерилизации комплектующих аппарата 
4% формальдегидом или надуксусной кисло-
той (р=0,0043), условиями проведения диали-
за (процедура проводилась в зале для ГВ+/ГС+ 
или в зале для «чистых» и «условно-чистых» 
пациентов) (р <0,0001) и в соотношении паци-
ент / медработники (р <0,0001) [31].

В единственном российском исследовании 
(Зубкин М.Л., 2004 г.) было выявлено, что за-
ражение связано с длительностью лечения ГД 
и не зависит от количества гемотрансфузий в 
анамнезе, типа гемодиализа, пола и возраста 

пациентов, а также от характера заболевания 
почек, ставшего причиной развития хрониче-
ской почечной недостаточности. При этом ав-
тор отмечает, что инфицирование ГВ происхо-
дит на более ранних сроках лечения ГД по срав-
нению с ГС [41].

Большинство авторов также определяют не-
модифицируемые факторы (пол, возраст, со-
путствующая и основная патология) как наи-
менее значимые в риске приобретения парен-
теральных инфекций. К этой же группе можно 
отнести фактор из анамнеза жизни пациента ‒ 
половая связь с установленным источником ГВ 
[38].

Таким образом, инфицирование ГВ при ока-
зании медицинской помощи подтверждается ре-
зультатами вышеперечисленных исследований. 
Данное утверждение доказывается и молеку-
лярно-генетическими методами, применяемыми 
при изучении распространенности геновариан-
тов ГВ среди пациентов на гемодиализе, а так же 
при расшифровке вспышек (таблица 2)

Автор 
исследования, год 

Authors, year 

Страна 
Country 

Наиболее распространенные 
генотипы ГВ среди всей 
популяции (в порядке 

снижения 
распространенности) 

Hepatitis B genotypes in the 
population (widespread first)  

Уровень 
распространенности 

генотипа ГВ в популяции 
гемодиализных пациентов 

Prevalence of hepatitis B 
genotype in patients on 

hemodialysis 

Teles S.A., 2002 [43] Бразилия 
Brazil A (А1), D, F D – 65% 

Castro-Figueiredo J. 
F., 1986 [44] 

Бразилия 
Brazil A (А1), D, F D – 61% 

Alvarado-Esquivel, 
2006 [45] 

Мексика 
Mexico F , Н Н – 100% 

Lusida M.I., 2003 
[46] 

Индонезия 
Indonesia A-H B – 53% 

Вспышечная заболеваемость ГВ 
Outbreaks of hepatitis B 

Ramalingam, 
2007 [47] 

Великобритания 
United Kingdom A-H 

E – 100% 
Inadequate equipment 

disinfection as a cause of 
outbreak 

De Castro, 2000 [48] 

Бразилия, два 
гемодиализных 

центра 
Brazil, two dialysis 

centers 

A (А1), D, F А2 – 53% for center #1 
D – 100% for center #2 

Таблица 2.  
Распространенность 
генотипов ГВ 
среди различных 
популяций 
населения

Table 2.     
Prevalence of 
hepatitis B virus 
genotypes in distinct 
populations

Опасения относительно внутрибольничной 
передачи вариантов ГВ подтверждаются и бо-
лее глубокими исследованиями. Так, по дан-
ным двух независимых научных групп в Тур-
ции (Besisik et al., 2003) [49] и Бразилии (Motta 
et al., 2010) [50], можно говорить о высокой 
распространенности устойчивых к ламивудину 
штаммов ГВ среди пациентов со скрытой ин-
фекцией и находящихся на гемодиализе, кото-

рые не получали ранее данного препарата и не 
имели других факторов риска инфицирования 
(не связанных с медицинской помощью). 

В систематическом обзоре с мета-анали-
зом, посвященном распространенности ГВ и 
его факторам риска у пациентов на гемодиали-
зе в Китае (C.Wang и соавт., 2010 г.) [51] так-
же было показано, что пациенты на ГД с боль-
шей длительностью получения процедуры (бо-
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лее 3-х лет) и подвергавшиеся гемотрансфу-
зии, имели более высокий риск инфицирования 
ГВ ОШ = 4,27(95% ДИ 1,28–14,18) и ОШ = 
1,64(95% ДИ 0,09-2,71) соответственно. 

Однако при схожести данных об иденти-
фицированных и охарактеризованных факто-
рах риска исследования из Китая и результа-
тов работ авторов из Восточного полушария, 
Европы, Ближнего Востока, перечисленных в 
настоящем систематическом обзоре, одной из 
основных тенденций в оригинальных иссле-
дованиях является уменьшение влияния пере-
менных, связанных с модифицируемыми фак-
торами риска лечебно-диагностического про-
цесса ЗПТ: длительность «стажа» гемодиализа, 
количество гемотрансфузий в анамнезе, после-
довательность пациентов на одном аппарате 
«Искусственная почка», смена гемодиализного 
центра и др. Безусловно, основным условием 
подобных изменений структуры причинности 
ГВ является разработка и интенсивное внедре-
ние в период 1900-х – 2000-х гг. эпидемиоло-
гически безопасных правил подготовительных 
(тестирование донорской крови, дезинфекция 
диализного оборудования, разделение инфици-
рованных и неинфицированных потоков паци-
ентов и др.) и основных манипуляций при осу-
ществлении помощи пациентам на ЗПТ.

При этом на первый план выходят модифи-
цируемые факторы, связанные с пациентом, и 
основным из них является вакцинация против 
ГВ с дальнейшим контролем за сероконверси-
ей.

К сожалению, уровень иммунного отве-
та, определяемый как анти-HBs титр выше 10 
МЕ/л, у пациентов на ГД ниже, чем в общей по-
пуляции [52-58]. Несмотря на рекомендуемое 
введение двойных доз вакцины (40 мкг) вместе 
с дополнительной дозой (курсом 0-1-2-6 меся-
цев) пациентам на ГД, сероконверсия у таких 
пациентов составляет около 70%, в то время 
как процент ответа в общей популяции выше и 
достигает 90% [52-54].

Несмотря на более низкую эффективность, 
чем в общей популяции, вакцинация против 
ГВ рекомендуется для всех серонегативных па-
циентов, получающих ГД, так как у вакцини-
рованных пациентов на 70% меньше возмож-
ность стать носителем ГВ [1,52,55-58]. 

Обычно вакцинация против гепатита не обе-
спечивает длительный протективный иммуни-
тет у пациентов с ХПН. Исследование показа-
ло, что через 3 года после успешной вакцина-

ции только 41% пациентов на ГД имели необхо-
димый уровень анти-HBs [58-61]. 

Выделяют три группы факторов, связанных 
с недостаточной эффективностью вакцинации 
против ВГ у пациентов на гемодиализе: паци-
ент-ассоцированные факторы, условия, связан-
ные с процедурой диализа и вакцин-ассоцииро-
ванные факторы.

Первая группа факторов связана с много-
численными и разнообразными приобретен-
ными нарушениями иммунитета у пациентов 
на ГД. Они обусловлены уремией, сопутству-
ющими заболеваниями, хроническими ослож-
нениями почечной недостаточности и терапев-
тическими вмешательствами для их лечения. 
Как следствие, эти пациенты более восприим-
чивы к бактериальным и вирусным инфекциям 
[9,12,59]. Текущие данные подтверждают, что 
приобретенные нарушения иммунитета у боль-
ных на ГД определены в основном нарушением 
гуморальных и клеточных иммунных реакций 
(снижение содержания CD4+ Т-клеток и коли-
чества Т-клеточных рецепторов, вызывающих 
снижение содержания Т-клеточных производ- 
ных интерлейкинов и INFγ), являются наибо-
лее серьезными причинами, связанными с от-
сутствием сероконверсии после вакцинации 
[21,20-25,61]. Кроме того, выявлены другие 
факторы, определяющие снижение скорости 
реакции на вакцинацию против ГВ у гемодиа-
лизных пациентов, такие как увеличение уров-
ней иммуносупрессивного фермента индола-
мин-2,3-диоксигеназы [13], дефицит витамина 
D [13,62,63]. 

Мета-анализ 12 исследований (с участием 
1002 пациентов) показал значительное сниже-
ние частоты достижения протективного иммун-
ного ответа среди гемодиализных пациентов с 
сопутствующим сахарным диабетом по сравне-
нию с пациентами без диабета (ОШ=0,52 95% 
ДИ 0,38-0,71) [64]. Таким образом, сахарный 
диабет является еще одним фактором из числа 
широко признанных немодифицируемых паци-
ент-ассоциированных факторов, который огра-
ничивает эффективность вакцинации против 
ГВ [64].

В независимых исследованиях Patel N. (2015 г.)  
[65] и Asan A. (2017 г.) [66] показано, что наибо-
лее значимыми немодифицируемыми фактора-
ми снижения частоты и силы иммунного отве-
та на вакцинацию против ГВ являлись возраст 
старше 58 лет на момент вакцинации (ОР=1,62 
95%ДИ 1,06-2,46) и избыточная масса тела (ин-
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декс массы тела ≥ 36,4 кг/м2 , ОР=1,66 95%ДИ 
1,34-2,07). 

В то же время недостаточное питание ча-
сто встречается у пациентов на гемодиализе и 
играет важную роль в течении ХПН. Влияние 
синдрома недостаточности питания изучалось 
в мета-анализе с участием 15152 пациентов с 
ХПН, получающих программный гемодиализ. 
В исследовании был доказан повышенный риск 
(ОР=1,63) недостаточности иммунного ответа 
при вакцинации против ГВ у пациентов, име-
ющих недостаточный нутритивный статус [67]. 

Наличие сопутствующих инфекционных за-
болеваний, а именно ГС, также связано с отсут-
ствием реакции на вакцину против  ГВ, чаще 
встречается у пациентов с позитивностью гепа-
тита С (р = 0,011) [66, 68]. 

Второй группой факторов, влияющих на эф-
фективность вакцинации против ГВ, являют-
ся условия, связанные с самой процедурой ди-
ализа. Важным критерием, увеличивающим 
риск инфицирования, является продолжитель-
ность лечения диализом >5 лет (р=0,001) [66]. 
Также риск инфицирования был связан с мето-
дом ЗПТ. У пациентов на перитонеальном диа-
лизе он значительно меньше, так как в настоя-
щее время этот метод возможно реализовывать 
в домашних условиях. Тем не менее, скорость 
распада анти-HBs у пациентов на перитонеаль-
ном диализе выше, чем в группе на ГД [69]. 

Исследование 1480 пациентов на ГД пока-
зало, что скорость сероконверсии после вак-
цинации была значительно выше у пациентов, 
получающих ГД через мембраны с высокими 
магнитными потоками, чем у пациентов, полу-
чающих ГД через мембраны с низкими магнит-
ными потоками [70]. Поэтому вполне вероятно, 
что высокопоточный гемодиализ дает преиму-
щества в отношении иммунной реакции на вак-
цинацию против ГВ.

Многие пациенты на ГД получают лекарства 
для лечений осложнений ХПН. Рекомбинант-
ный эритропоэтин человека используют для 
лечения анемии, что в значительной степени 
косвенно способствует снижению распростра-
ненности ГВ в гемодиализных центрах, огра-
ничивая потребность в гемотрансфузиях. Тем 
не менее, в мета-анализе 11 исследований, но 
с относительно небольшим числом пациентов, 
не удалось обнаружить какие - либо преимуще-
ства в отношении реакции на вакцину против 
ГВ у пациентов, принимающих рекомбинант-
ный эритропоэтин [71].

Также есть исследования, изучающие влия-
ние недостатка витамина D на низкий уровень 
иммунного ответа при вакцинации против ГВ 
[62,63].

Третья группа факторов связана с качеством 
и составом вакцины. По этим причинам пред-
принимаются усилия по выявлению условий, 
которые могли бы повысить иммуногенность 
применяемой вакцины или разработать новую 
рецептуру более иммуногенной ГВ-вакцины. 
Добавление иммуностимуляторов к вакцине 
также предполагалось в качестве стратегии по-
вышения эффективности вакцинации у пациен-
тов на ГД [72-74]. 

Таким образом, проблема инфицирования 
ГВ диализных пациентов остается актуальной 
и требует междисциплинарного подхода в ре-
шении. 

Оценка методологического качества иссле-
дований.

Оценка риска систематической ошибки (да-
лее – ошибка) была дана каждому исследова-
нию отдельно, с последующим обобщением 
для разных типов дизайна (рисунок 2, 3). При 
критической оценке включенных исследований 
было выявлено, что 3 исследования по дизай-
ну соответствовали наблюдательному аналити-
ческому типа «случай-контроль» [31,40,41]. В 
двух из восьми пунктов (аспекты характеризу-
ющие методологию отбора группу «контролей» 
и учета пропусков в данных) 100% исследова-
ний имели высокий риск ошибки, по осталь-
ным аспектам также необходимо констатиро-
вать высокий уровень ошибки, что в итоге гово-
рит о низком методологическом качестве дан-
ных исследований (рисунок 2).

Используемая нами шкала AXIS [28] для по-
перечных аналитических исследований, вклю-
ченных в систематический обзор (n=10) [30,32-
39,42], позволила выявить методологические 
недостатки. Так, в блоке «Методы» (аспек-
ты 2-11) было выявлено основное количество 
ошибок, от 10% до 100% исследований имели 
ошибки в методологии организации исследова-
ния, что снижает их методологическое качество 
и приводит к смещению (рисунок 3). В отно-
шении поперечных исследований обращает на 
себя внимание отсутствие первичных исследо-
ваний, в которых по всем аспектам (дизайна и 
представления данных) риск систематической 
ошибки был бы низким. В то же время необ-
ходимо отметить применительно к четырем па-
раметрам риск смещения был охарактеризо-
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Рисунок 2.  
Оценка риска 
систематической 
ошибки в 
исследованиях типа 
«случай-контроль» 
(ось Х – процент 
исследований с 
определенным 
риском смещения; 
ось Y – вид 
систематической 
ошибки)

Figure 2.    
Risk-of-bias 
assessment in case-
control studies (X 
axis – proportion of 
studies with the risk 
of a systematic bias, Y 
axis – type of bias)

Рисунок 3.  
Оценка риска 
систематической 
ошибки в 
поперечных 
исследованиях 
(ось ОХ – процент 
исследований с 
определенным 
риском смещения; 
ось OY – вид 
систематической 
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ван как минимальный: во всех первичных ис-
следованиях, включенных в систематический 
обзор, цель определена предельно ясно; вы-
бранный авторами дизайн соответствовал по-
ставленной цели; полученные результаты со-
гласованы между собой; результаты, предусмо-
тренные планом анализа, были представлены в 
тексте статьи. Вместе с тем в ряде случаев все 
первичные исследования (или их подавляющее 
количество) несли высокий риск систематиче-
ской ошибки. В частности, о риске такой ошиб-
ки говорили следующие моменты: отсутствие 
репрезентативности участников по отношению 
к целевой популяции; правильная и надежная 
процедура сбора информации об изучаемых 
факторах риска и исходах; недостаточное или 
неполное описание ограничений исследования 

в некоторых публикациях.
Также к недостаткам включенных исследо-

ваний следует отнести невозможность изучить 
степени риска развития ГВ при различных фор-
мах сосудистого доступа. Так, ни в одном вклю-
ченном исследовании авторы не давали харак-
теристику пациентам по данному признаку.

Заключение
В целом у пациентов, находящихся на гемо-

диализе, имеется большое количество модифи-
цируемых и немодифицируемых факторов риска 
внутрибольничного заражения ГВ. В современ-
ных условиях достижения высокого уровня эпи-
демиологического надзора и контроля ИСМП 
продолжают оставаться актуальными такие фак-
торы риска, как множественные гемотрансфу-
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