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Цель: оценить распространенность вторичной скрытой ВГС-инфекции, динамику развития фиброза печени и внепече-
ночных проявлений у пациентов после курса первичной безинтерфероновой терапии и достижения авиремии РНК ВГС. 
Материалы и методы. Проведено ретро- и проспективное одноцентровое поисковое исследование с участием 125 амбу-
латорных пациентов с  хронической ВГС-инфекцией, прошедших углубленное обследование и  получивших лечение 
в условиях негосударственной медицинской клиники Санкт-Петербурга в период с 2015 по 2024 г. Выполнена оценка 
динамики развития фиброза печени, клинико-лабораторных показателей, характера внепеченочных проявлений ВГС-
инфекции на фоне безинтерфероновой терапии. Подтверждение эрадикации ВГС осуществлялось на основании отсут-
ствия РНК ВГС одновременно и в плазме крови и мононуклеарных лейкоцитах периферической крови (МЛПК). 
Результаты и их обсуждение. В ходе исследования было показано достоверное влияние эрадикации ВГС в отношении 
регресса фиброзных и дистрофических изменений в печени (у 63,4% пациентов наблюдали регресс фиброза печени; 
p<0,05), а также нормализации биохимических показателей и маркеров ВГС-ассоциированного синдрома LGSI (Low Grade 
Systemic Inflammation; системного воспаления низкой интенсивности). У 32% пациентов после эрадикации ВГС сохранялся 
лабораторный феномен бессимптомной смешанной криоглобулинемии или симптомокомплекс криоглобулинемического 
васкулита. Распространенность вторичной скрытой ВГС-инфекции после курса лечения препаратами прямого противови-
русного действия (ПППД) составила 4,8%, а ее исходами явились рецидив виремии, спонтанный клиренс РНК ВГС и сохра-
нение персистенции РНК ВГС в МЛПК. Потенциальными предикторами трансформации виремической формы хрониче-
ской ВГС-инфекции во вторичную скрытую ВГС-инфекцию можно рассматривать отсутствие регресса фиброза печени, 
внепеченочных проявлений, нормализации уровня активности АЛТ и «воспалительных» индексов NLR, MLR, PLR на этапе 
оценки устойчивого вирусологического ответа спустя 12 недель после завершения первичной безинтерфероновой терапии. 
Заключение. Таким образом, у пациентов с хронической ВГС-инфекцией наряду с системным положительным влиянием 
курса первичной безинтерфероновой терапии и достижением авиремии РНК ВГС в ряде случаев (4,8%) наблюдается 
отсутствие иммунологического (неполный иммунологический ответ) и вирусологического ответа. Полученные результа-
ты у пациентов в ближайшем и отдаленном периодах наблюдения представляют определенный клинико-эпидемиологи-
ческий интерес, указывают на целесообразность оптимизации диспансерного наблюдения для оценки рисков и вероятно-
сти развития вторичной скрытой ВГС-инфекции после курса безинтерфероновой терапии, необходимость дальнейших 
многоцентровых исследований. 

Ключевые слова: вирус гепатита С (ВГС), скрытая ВГС-инфекция, фиброз печени, внепеченочные проявления, лейко-

цитарные индексы 
* Контакт: Рассохин Вадим Владимирович, ras-doc@mail.ru 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ / ORIGINAL RESEARCH
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The aim. To evaluate the prevalence of secondary latent HCV infection, as well as the dynamics of hepatic fibrosis and extra-
hepatic manifestations in patients who achieved HCV RNA aviremia after a course of primary interferon-free therapy. 
Material and methods. A retro- and prospective single-center exploratory study was conducted with the participation of 125 
patients with chronic HCV infection who underwent in-depth examination and received treatment at a non-governmental med-
ical clinic in St. Petersburg in the period from 2015 to 2024. Changes in clinical and laboratory markers of liver fibrosis and 
extrahepatic manifestations were evaluated in dynamics. HCV eradication was achieved in the absence of HCV RNA in blood 
plasma and peripheral blood mononuclear cells (PBMCs). 
Results and discussion. The study showed a significant effect of HCV eradication on the regression of fibrotic and dystrophic 
changes in the liver (63.4% of patients had regression of liver fibrosis; p<0.05), as well as normalization of biochemical param-
eters and markers of HCV-associated LGSI syndrome (Low Grade Systemic Inflammation). After HCV eradication, 32% of 
patients retained the laboratory phenomenon of asymptomatic mixed cryoglobulinemia or a symptom complex of cryoglobuline-
mic vasculitis. The prevalence of secondary latent HCV infection after a course of treatment with direct antiviral drugs (DAAs) 
was 4.8%, and its outcomes were recurrence of viremia, spontaneous clearance of HCV RNA, and persistence of HCV RNA in 
PBMCs. The absence of regression of liver fibrosis, extrahepatic manifestations, and normal liver function can be considered 
potential predictors of the transformation of the viremic form of chronic HCV infection into a secondary latent HCV infection. 
Conclusion. Thus, in patients with chronic HCV infection, along with the systemic positive effect of the course of primary inter-
feron-free therapy and the achievement of HCV RNA aviremia, in some cases (4.8%) there is a lack of immunological (incom-
plete immunological response) and virological response. The results obtained in patients in the near and long-term follow-up 
periods are of certain clinical and epidemiological interest, indicate the expediency of optimizing outpatient follow-up to assess 
the risks and likelihood of developing secondary latent HCV infection after a course of interferon-free therapy, and the need for 
further multicenter studies. 
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Введение. Инфекция, вызванная вирусом гепа-
тита С (ВГС), остается глобальной проблемой 
общемирового и российского здравоохранения [1]. 

Появление эффективной и  безопасной терапии 
препаратами прямого противовирусного действия 
(ПППД) позволило сделать осязаемой перспекти-
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ву элиминации вируса из  популяции [1, 2]. 
Известно, что эрадикация ВГС в большинстве слу-
чаев приводит к регрессу фиброзных изменений 
в  печени и  внепеченочных проявлений ВГС-
инфекции, однако сведений о  последних, в  том 
числе касающихся динамики маркеров системного 
воспаления низкой интенсивности, ассоциирован-
ных с ВГС, крайне мало [3, 4]. Даже после эради-
кации ВГС вследствие проведения успешной про-
тивовирусной терапии (ПВТ) ПППД стойкую 
акриоглобулинемию регистрируют только в  50% 
случаев, а  нормализацию или снижение уровня 
активности в крови ревматоидного фактора — при-
мерно в 33% случаев [5–7]. Механизмы, лежащие 
в основе сохранения продукции криоглобулинов 
после клиренса ВГС, полностью не ясны. Есть 
небезосновательные предположения, что проли-
ферация В-клеток у HCV-пациентов с криоглобу-
линемическим васкулитом (КВ) может достигать 
автономной фазы вне зависимости от ВГС, о чем 
свидетельствует сохранение клонов В-клеток, 
положительных по t(14;18) [8]. 

Также в нашей стране очень мало исследований, 
посвященных феномену скрытой персистенции 
вируса в несывороточных резервуарах (мононукле-
арных лейкоцитах периферической крови (МЛПК), 
гепатоцитах, клетках костного мозга) после курса 
ПППД, ее предикторам и клинико-эпидемиологиче-
ским последствиям [9, 10]. Существование скрытой 
(латентной, оккультной) формы ВГС-инфекции 
в течение многих лет остается спорным вопросом, 
однако результаты современных методов молекуляр-
но-генетической диагностики подтверждают воз-
можность репликации РНК ВГС в МЛПК, гепато-
цитах и  клетках костного мозга у  пациентов 
с  неоднократными отрицательными результатами 
тестирования РНК ВГС в  сыворотке с  помощью 
«чувствительной» (порог детекции 15 МЕ/мл) ПЦР 
[11–13]. Предполагают, что в основе развития скры-
той формы инфекции лежат способность ВГС 
ускользать от иммунного ответа, квазивидовое раз-
нообразие вируса в организме, а также генетическая 
адаптация к репликации в разных клеточных и ткане-
вых компартментах [14–16]. Показано, что распро-
страненность скрытой ВГС-инфекции варьирует 
от 5,5–12,0% у пациентов после ПППД-терапии 
до 20,8–57,0% у пациентов с криптогенным заболе-
ванием печени и достигает 31% у людей с коинфек-
цией ВИЧ/ВГВ [17–22]. Небезынтересно, что 
скрытая ВГС-инфекция методом случайной выборки 
была выявлена у 4,8% здоровых людей из общей 

популяции [22]. Разброс полученных результатов 
в одних и тех же популяциях связан с отсутствием 
единой методологии исследования и разной чувстви-
тельностью используемых тест-систем: ОТ-ПЦР 
в реальном времени (real-time RT-PCR), «гнездная» 
ПЦР (nested RT-PCR), ПЦР с  предшествующей 
митогенной стимуляцией иммунных клеток [17]. 
Скрытую форму ВГС-инфекции зачастую описы-
вают как более легкую форму заболевания, вызы-
вающую менее тяжелое повреждение печени [23]. 
Тем не менее, низкоуровневая репликация ВГС 
в несывороточных резервуарах у пациентов с авире-
мией РНК ВГС может способствовать не только 
прогрессированию печеночного фиброза и увеличе-
нию риска возникновения гепатоцеллюлярного рака 
(ГЦР), но и сохранению внепеченочных проявлений 
ВГС-инфекции [24, 25]. 

В качестве предикторов развития скрытой формы 
ВГС-инфекции после курса терапии ПППД описа-
ны высокая «стартовая» концентрация РНК ВГС 
в крови (вирусная нагрузка), цирротическая стадия 
хронического воспалительного процесса в печени, 
предшествовавший опыт ПВТ, 1b субтип ВГС, 
а также отсутствие достоверной динамики нейтро-
фильно-лимфоцитарного индекса NLR (neutrophil-
to-lymphocyte ratio) и тромбоцитарно-лимфоцитар-
ного индекса PLR (platelet-to-lymphocyte ratio) 
на этапе оценки состояния УВО12 [26–28]. 

Цель: оценить распространенность вторичной 
скрытой ВГС-инфекции, динамику развития фиб-
роза печени (ФП) и  внепеченочных проявлений 
у пациентов после курса первичной безинтерферо-
новой терапии и достижения авиремии РНК ВГС. 

Материалы и  методы. В  исследование были 
включены 125 пациентов с диагнозом «Хронический 
вирусный гепатит С» (хроническая ВГС-инфекция), 
которые проходили обследование и получали лечение 
в амбулаторных условиях под наблюдением врачей 
научно-клинического отделения инновационной гепа-
тологии негосударственной медицинской клиники 
ЭКСКЛЮЗИВ (ООО «ЛКСЦ «Эксклюзив»; ОГРН 
5067847102846; Санкт-Петербург) в период с сен-
тября 2015 г. по декабрь 2024 г. Критерием включе-
ния в  исследование было отсутствие в  анамнезе 
любого опыта ПВТ ВГС-инфекции, как с помощью 
ПППД, так и интерферон-содержащих режимов. 

Обследование перед лечением включало в себя 
общеклинические, инструментальные, биохимиче-
ские, молекулярно-генетические, серологические 
методы, скрининг на  коинфекции, а  также кон-
сультации врачей смежных специальностей 
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(гастроэнтеролог, эндокринолог, ревматолог, нев-
ролог, стоматолог, дерматовенеролог, акушер-
гинеколог, терапевт, кардиолог, офтальмолог 
и  др.) с  целью диагностики внепеченочных про-
явлений хронической ВГС-инфекции. 

Для выявления РНК ВГС, ДНК ВГВ, РНК ВГG 
использовали отечественные наборы реагентов 
«Вектор-Бест» и  «АмплиСенс». Серологические 
маркеры ВГС, ВГВ, ВИЧ в  крови определяли 
с  использованием реагентов Cobas 6000 (Roche 
Diagnostics, Швейцария); РНК ВГС в  МЛПК: 
WBC/tf (White Blood Cells total fraction; тотальный 
лейкоцитарный клеточный пул) и PBMCs (Peripheral 
Blood Mononuclear Cells) тестировали с помощью 
тест-системы «АмплиСенс HCV-FL» с  порогом 
детекции 100 МЕ/мл. Методика выделения иммун-
ных клеток периферической крови подробно описана 
в предыдущих работах авторов [9, 10]. 

Неинвазивную оценку стадии ФП проводили 
комплексно, с  помощью лабораторного теста 
FibroTest (Bio Predictive; Франция), инструмен-
тального метода вибрационно-контролируемой 
транзиентной эластографии (VCTE) на  аппарате 
FibroScan 502 (Echosens; Франция), медицинских 
калькуляторов FIB-IV и APRI. Наличие и выра-
женность жировой дистрофии печени (стеатоза) 
оценивали с  помощью лабораторного теста 
SteatoTest (Bio Predictive; Франция). 

Для оценки активности КВ применяли 
Бирмингемскую шкалу BVAS 3.0 (Birmingham 
Vasculitis Activity Score; v.3.0). Наличие эндотели-
альной дисфункции оценивали на основании резуль-
татов определения в крови уровня антигена фактора 
Виллебранда (VWF, antigen) с учетом групповой 
принадлежности крови конкретного пациента. 

Также обследование пациентов включало расчет 
индексов системного воспаления: NLR (neutrophil-
to-lymphocyte ratio), PLR (platelet-to-lymphocyte 
ratio), MLR (monocyte-to-lymphocyte ratio) и  SII 
(systemic immune-inflammation index). При дина-
мическом наблюдении за пациентами проводили 
оценку изменения клинико-лабораторных пара-
метров на этапе окончания курса терапии и спустя 
еще 12 недель. 

Схемы противовирусной терапии. Все пациен-
ты получали оригинальные генотип-специфические 
(n=49; 32,2%) или пангенотипные (n=76; 60,8%) 
ПППД по  схемам: 3D-режим PTV/r/OBV+ 
+DSV±RBV (Paritaprevir/ritonavir/Ombitasvir+ 
+Dasabuvir±Ribavirin) — 36 (28,8%) пациентов; 
LED/SOF±RBV (Ledipasvir/Sofosbuvir±Riba -

virin) — 12 (9,6%) пациентов; GZR/EBV (Gra zop -
revir/Elbasvir) — 1 (0,8%) пациент; DCV+SOF± 
±RBV (Dacla tasvir+Sofosbu vir±Riba vi rin)  — 24 
(19,2%) пациента; VEL/SOF (Velpa tasvir/Sofo sbu -
vir)  — 20 (16%) пациентов; GLE/PIB (Glecap -
revir/Pibren tasvir)  — 32 (25,6%) пациента. ПВТ 
назначали в соответствии с актуальными российски-
ми и международными клиническими рекомендация-
ми [29–34]. У  большинства пациентов (n=100; 
80%) длительность терапии составила 12 недель. 

Статистическую обработку результатов 
проводили с помощью программного обеспечения 
«SPSS 27.0». Критерием статистической значимо-
сти считали величину р<0,05, а  при 0,05≤p<0,1 
отмечали статистическую тенденцию. Для количе-
ственных показателей рассчитывали средние значе-
ния со стандартными отклонениями (М±SD) или 
медианы с квартилями Me (IQR). Для сравнения 
зависимых совокупностей количественных показа-
телей использовали параметрический (парный Т-
критерий) и  непараметрические (Уилкоксона, 
Фридмана) критерии. Корреляционные связи оце-
нивали с  помощью коэффициента корреляции 
Спирмена. Зависимость количественных перемен-
ных оценивали путем парной линейной регрессии. 

Критерии эффективности ПВТ. 
Вирусологический ответ. Согласно общепри-

нятым правилам, в качестве критерия достижения 
состояния УВО12 (устойчивый вирусологический 
ответ спустя 12 недель после завершения терапии) 
рассматривали лабораторный феномен авиремии 
РНК ВГС в плазме крови с нижним порогом детек-
ции 15 МЕ/мл [29–34]. С учетом особенностей 
данной работы, предполагавших дополнительное 
ПЦР-тестирование РНК ВГС в МЛПК, применя-
ли уточняющий термин — «плазменный» устойчи-
вый вирусологический ответ (пУВО12). В  случае 
отрицательного результата ПЦР-тестирования 
РНК ВГС в МЛПК использовали термин плазмен-
но-клеточный УВО (пкУВО12), что свидетель-
ствовало в пользу искоренения ВГС [9, 10]. 

Выделяли 3 варианта вирусологической неудачи 
ПВТ: 1) ПППД-неконтролируемая виремия РНК 
ВГС; 2) низкоуровневая репликация РНК ВГС 
в  иммунных клетках PBMCs/WBC перифериче-
ской крови (клиническая форма — вторичная скры-
тая ВГС-инфекция); 3) рецидив виремии РНК ВГС. 

В качестве критерия достижения биохимического 
ответа рассматривали нормализацию уровня 
активности печеночно-клеточных ферментов АЛТ, 
АСТ и  ГГТП. В  качестве критериев достижения 
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иммунологического ответа рассматривали 
акриоглобулинемию, регресс клинических проявле-
ний КВ, исчезновение аутоантител, нормализацию 
уровня активности РФ и значения показателя антиге-
на фактора Виллебранда. Метаболический ответ 
у пациентов с выявленными на этапе обследования 
нарушениями углеводного обмена (инсулинорези-
стентность (ИР), сахарный диабет (СД) 2-го типа) 
и жировой дистрофией печени оценивали по динами-
ке уровня гликемии, значений показателя индекса 
ИР (HOMA-IR; Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance) и повторному SteatoTest. 

Результаты и их обсуждение. Вирусологический 
ответ. Эрадикация ВГС после успешного курса 
первичной безинтерфероновой терапии, подтвер-
жденная пкУВО12, была достигнута у 118 (94,4%) 
из 125 пациентов, находившихся под наблюдением. 
У остальных 7 пациентов (5,6%) констатировали 
различные варианты вирусологических неудач, 
в  том числе ПППД-неконтролируемую виремию 
РНК ВГС (n=1; 0,8%) и вторичную скрытую ВГС-
инфекцию (n=6; 4,8%). Схожий показатель рас-
пространенности вторичной скрытой ВГС-инфек-
ции, составивший 5,5%, в  своем исследовании 
показала А. А. Дземова [35]. 

Для оценки отдаленных результатов лечения 
и вероятности возникновения рецидива виремии 

РНК ВГС пациентов со скрытой формой ВГС-
инфекции наблюдали дальше конечной точки 
(М=15,3±8,5 нед; 95% ДИ 6,4–24,2). В  ходе 
наблюдения зарегистрированы следующие исходы: 
1) спонтанный клиренс РНК ВГС из МЛПК спустя 
26 недель наблюдения (n=1); 2) стойкая перси-
стенция РНК ВГС в МЛПК в течение 24 недель 
без рецидива виремии РНК ВГС (n=3); 3) рецидив 
виремии РНК ВГС спустя 3 и  15 недель (n=2). 
Клинико-лабораторная характеристика пациентов 
с вторичной скрытой ВГС-инфекцией представле-
на в табл. 1. 

Биохимический ответ. У  всех пациентов, 
достигших состояния полного пкУВО12, наблюдали 
нормализацию уровня активности АЛТ в крови (сни-
жение Me с 75 до 15 Ед/л, p<0,001). У пациента 
с  ПППД-неконтролируемой виремией РНК ВГС 
уровень активности АЛТ сохранялся стабильно 
высоким на  всех этапах наблюдения. У  половины 
(3⁄6) пациентов с вторичной скрытой ВГС-инфекци-
ей, включая двух пациентов, у которых впоследствии 
произошел рецидив виремии РНК ВГС, и  одного 
пациента с сохранявшейся низкоуровневой перси-
стенцией РНК ВГС, наблюдали стойкую некровоспа-
лительную активность в печени, уровень активности 
АЛТ не достигал нормальных значений. Интересно, 
что у  другой половины «пациентов-неудачников» 
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была выявлена нормализация уровня активности 
АЛТ на этапе оценки УВО12 (см. табл. 1). 

Динамика уровня неинвазивных маркеров 
фиброза печени. Исходно у  39 (31,2%) из  125 
пациентов значимых фиброзных изменений в пече-
ни выявлено не было, фиброз F0–F1, F1, F1–F2 
и F2 ст. диагностировали у 46 (36,8%) пациентов. 
«Продвинутый» ФП был диагностирован в  32% 
случаев: F3 и F3–F4 ст.— у 12 (9,6%) пациентов, 
F4 ст. (цирроз печени функционального класса 
Child-A) — у 28 (22,4%) пациентов. 

Были установлены значимые (p<0,001) прямые 
корреляционные связи значений индексов меди-
цинских калькуляторов FIB-IV и  APRI-test как 
между собой, так и со значениями неинвазивного 
лабораторного теста FibroTest и инструментально-
го метода VCTE/FibroScan_502 (рисунок). 

Все выявленные связи имели заметную и высо-
кую тесноту по  новой шкале и  шкале Чеддока. 
У большинства пациентов (52/82; 63,4%), достиг-
ших состояния полного пкУВО12, наблюдали 
достоверный регресс фиброза печени. Отсутствие 
значимой динамики в развитии ФП регистрирова-
ли примерно у каждого третьего больного (25/82; 
30,5%). У 5 наблюдавшихся пациентов (в 6,1% 
случаев) ФП прогрессировал. 

У одного пациента с исходным ЦП класса Child-
А спустя 248 недель после эрадикации вируса был 
диагностирован ГЦР (гепатоцеллюлярный рак). 
Лишь у одного из  6 пациентов с  сохранявшейся 
после курса первичной безинтерфероновой тера-
пии «несывороточной» репликацией ВГС реги-
стрировали регресс ФП. 

Иммунологический ответ. Более чем у поло-
вины пациентов (77/125; 61,6%) перед началом 
ПВТ были выявлены различные ВГС-ассоцииро-
ванные иммуноопосредованные внепеченочные 
проявления, в  числе которых следует отметить 

криоглобулинемический васкулит (n=22), ауто-
иммунный тиреоидит (n=16), бессимптомную 
криоглобулинемию (n=14), внекритериальную 
серопозитивность по  РФ (n=13) и  антинуклеар-
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зивных методов оценки печеночного фиброза у пациентов 

с хроническим гепатитом С перед началом ПВТ 
Figure. Correlations between the values of noninvasive methods 
for assessing the degree of liver fibrosis in patients with chronic 

hepatitis C before starting antiviral therapy



ным антителам (ANA; Antinuclear Аntibodies) 
(n=6), «cухой» синдром (n=4) и  В-клеточную 
неходжкинскую лимфому (n=2). Почти у половины 
(32/77; 42%) этих пациентов наблюдали различ-
ные комбинации внепеченочных проявлений. 
Методом линейной регрессии была выявлена 
значимая прямая корреляционная связь умеренной 
тесноты (r=0,481; p=0,044) между длитель-
ностью срока инфицирования ВГС и  значением 
показателя криокрита. Среди пациентов, достиг-
ших после курса ПВТ ПППД полного пкУВО12 
и исходно имевших СК/КВ и аутоантитела (РФ, 
ANA), полный иммунологический ответ наблюдали 
у 68% (36/53), в то время как у остальных пациен-
тов (17/53; 32%), достигших эрадикации вируса, 
и еще у 2 пациентов со скрытой вторичной ВГС-
инфекцией и  СК/КВ иммунологический ответ 
достигнут не был (см. табл. 1). 

Динамика показателей метаболического ста-
туса. Различные варианты нарушений углеводного 
обмена в виде СД 2-го типа и/или ИР были выявле-
ны у 26% (32/125) находившихся под наблюдением 
пациентов. У большинства обследованных пациентов 
(53/85; 62,4%) имел место стеатоз печени, в том 
числе 1 стадия — у 22 пациентов (25,8%), 2 и 3 ста-

дии — у 22 (25,8%) и 9 (10,5%) пациентов соответ-
ственно. Несмотря на то, что на фоне эрадикации 
ВГС была отмечена оптимизация эффективности 
лечения пациентов пероральными сахароснижающи-
ми препаратами, констатировали лишь статистиче-
скую тенденцию (p=0,072) к улучшению значения 
показателя индекса HOMA-IR. У абсолютного боль-
шинства пациентов (80/85; 94,1%), достигших эра-
дикации ВГС, регистрировали статистически значи-
мый регресс стеатоза печени (p<0,001). 

Динамика уровней прогностических лейко-
цитарных индексов. У всех пациентов, достигших 
состояния полного пкУВО12, было отмечено 
изменение значений показателей расчетных лейко-
цитарных индексов NLR, MLR, PLR (табл. 2). 

Результаты проведенного исследования продемон-
стрировали высокую эффективность ПВТ оригиналь-
ными ПППД в части достижения эрадикации ВГС, 
купирования некровоспалительного процесса в пече-
ни, регресса ФП и  жировой дистрофии печени, 
а также нормализации уровней лабораторных показа-
телей системного воспаления низкой интенсивности. 

Сохранение у  определенной части пациентов, 
«освободившихся» от ВГС, метаболических и имму-
ноопосредованных внепеченочных проявлений 
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может указывать на  необратимость глубоких 
системных изменений, инициированных ВГС в орга-
низме, и  диктует необходимость дальнейшего 
наблюдения таких пациентов врачами соответствую-
щих специальностей (ревматолог, эндокринолог, 
гематолог и др.). 

Говоря о возможных предикторах скрытой пер-
систенции ВГС в  несывороточных резервуарах 
(гепатоцитах, МЛПК, клетках костного мозга), 
следует отметить высокое (>800 000 МЕ/мл) 
и сверхвысокое (>6 000 000 МЕ/мл) количество 
РНК ВГС в крови перед началом лечения у 4 из 6 
пациентов, что согласуется с данными зарубежных 
исследователей [23]. В  то же время ни у  кого 
из этих пациентов не было цирротической стадии 
хронического гепатита и преобладания какого-то 
определенного генотипа/субтипа, несмотря на опи-
сание в литературе лимфотропных штаммов 1b суб-
типа ВГС. Обращает на себя внимание отсутствие 
биохимического и  иммунологического ответов 
и регресса ФП у большинства данных пациентов. 
Также нельзя не отметить тот факт, что все пациен-
ты, не добившиеся успеха в лечении, получали 12-
недельные курсы ПВТ ПППД. Эти сведения указы-
вают на необходимость более тщательной оценки 
достижения эрадикации ВГС, не ограниченной 
только отсутствием РНК ВГС в  плазме крови, 
а  ориентированной также на  динамику уровня 
активности АЛТ, стадии ФП и маркеров внепече-
ночных проявлений. Говоря о  лейкоцитарных 
индексах, следует отметить, что мы получили 
значимое снижение значений показателей индексов 
NLR, MLR и PLR у пациентов, которые достигли 
состояния полного пкУВО12 (см. табл. 2). С учетом 

объективных ограничений проведенного исследо-
вания (одноцентровое, относительно небольшая 
выборка) отсутствие значимой разницы индексов 
NLR (p=0,119), MLR (p=0,223) и PLR (p=0,135) 
у пациентов, не достигших успехов в ПВТ, позво-
ляет сделать лишь осторожные предварительные 
выводы о  прогностической роли этих индексов 
в отношении отсутствия эрадикации ВГС. 

Таким образом, учитывая быстрорастущую 
группу пациентов, достигших состояния УВО12, 
оцененного по  уровню содержания РНК ВГС 
в  крови после курса безинтерфероновой терапии 
ПППД, принципиальное значение имеет установ-
ление истинной распространенности скрытой вто-
ричной ВГС-инфекции и  ее клинико-эпидемиоло-
гической значимости путем долгосрочного контро-
ля пациентов в многоцентровых исследованиях. 

Заключение. В ходе многолетнего одноцентро-
вого ретро- и проспективного исследования был 
показан статистически значимый благоприятный 
характер влияния эрадикации ВГС в  отношении 
воспалительного процесса в печени, ФП, жировой 
дистрофии печени, метаболических и  иммуно -
опосре дованных внепеченочных проявлений, эндо-
телиальной дисфункции и  маркеров системного 
воспаления низкой интенсивности. Распрост -
раненность вторичной скрытой ВГС-инфекции 
после курса безинтерфероновой терапии ориги-
нальными ПППД составила 4,8%, а ее исходами 
явились спонтанный (без повторной терапии) кли-
ренс РНК ВГС, стойкая персистенция РНК ВГС 
в  МЛПК и  рецидив виремии РНК ВГС. 
Потенциальными предикторами развития вторич-
ной скрытой ВГС-инфекции можно рассматривать 
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отсутствие нормализации уровня активности АЛТ 
в крови, отсутствие динамики в развитии ФП, вне-

печеночных проявлений и  индексов NLR, MLR, 
PLR на этапе оценки состояния УВО12. 
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