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Особенности диагностики скрытой формы гепатита В  
у онкологических больных
Е. А. Шевякова�, Т. А. Зыкова, Л. А. Великородная, А. В. Шапошников  

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
г. Ростов-на-Дону, Российская Федерация
� eash.2016@yandex.ru

РЕЗЮМЕ

Цель исследования. Анализ частоты выявления серологических и молекулярно- биологических маркеров HBsAg-
негативного гепатита В среди онкологических больных.
Материалы и методы. Исследовали сыворотки крови больных, госпитализированных в ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр онкологии» Министерства здравоохранения Российской Федерации с 2016 
по 2023 гг. Исследовано 41523 образца на HBsAg, 2035 – на суммарные анти- HBcore, из них 958 – одновременно 
на HBsAg и анти- HBcore методами иммуноферментного (ИФА) или иммунохемилюминесцентного анализа (ИХЛА), 
1380 образцов – на наличие ДНК вируса гепатита В (ВГВ) в плазме крови методом полимеразной цепной реакции 
в режиме реального времени (ПЦР-РВ).
Результаты. Распространенность HBsAg среди онкологических больных составила 2,5 % (1051/41523), анти- HBcore – 
23,7 % (483/2035). Одновременное обследование на HBsAg и анти- HBcore позволило выявить различные сочетания 
маркеров. Среди вариантов, положительных хотя бы по одному маркеру, самым распространенным оказался 
HBsAg-негативный, но анти- HBcore-позитивный. Количество таких больных в среднем составило 20,6 % (197/958). 
Одновременное присутствие обоих маркеров было отмечено в среднем у 4,6 % больных (44/958). Не было выяв-
лено ни одного случая изолированного выявления HBsAg. Всего число лиц, инфицированных ВГВ, составило 25,2 % 
(241/958). Из них HBsAg-негативными оказались 81,7 % (197/241).
Было выявлено 219 образцов с наличием ДНК ВГВ в плазме крови. Из них 19 были обследованы одновременно на 
наличие HBsAg, анти- HBcore. У большинства (78,9 %) присутствовали все три маркера. HBsAg-негативными, но ДНК-
позитивными были 21,1 % (скрытая форма инфекции), из них 15,8 % – анти- HBcore-позитивными, а 5,3 % не имели 
ни одного серологического маркера.
Заключение. Обнаружение антител к HBcoreAg при отсутствии HBsAg может свидетельствовать о наличии скрытой 
формы гепатита В, которая в условиях медикаментозной иммуносупрессии способна перейти в активную форму. 
Выявленный существенный процент онкологических больных со скрытым вариантом гепатита В подчеркивает 
необходимость расширения числа диагностических маркеров для скрининга. Дополнительное тестирование на 
анти- HBcore может существенно повысить вероятность выявления ВГВ на этапе догоспитального обследования.
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Features of occult hepatitis B diagnostics in cancer patients
E. A. Shevyakova�, T. A. Zykova, L. A. Velikorodnaya, A. V. Shaposhnikov 

National Medical Research Centre for Oncology, Rostov-on-Don, Russian Federation
� eash.2016@yandex.ru

ABSTRACT

Purpose of the study. Analysis of the frequency of detection of HBsAg-negative hepatitis B serological and molecular biolo-
gical markers in cancer patients.
Materials and methods. The blood serum samples of patients hospitalized at the National Medical Research Centre for On-
cology in 2016–2023 were studied. 41,523 samples were tested for HBsAg, 2,035 for anti- HBcore, of which 958 were tested 
simultaneously for both markers using the enzyme- linked immunosorbent assay (ELISA) or chemiluminescent immunoassay 
(CLIA). 1,380 samples were tested for the presence of hepatitis B virus (HBV) DNA in blood plasma using real time polymerase 
chain reaction (qPCR).
Results. The HBsAg prevalence in cancer patients accounted for 2.5 % (1051/41523), 23.7 % (483/2035) for anti- HBcore. Si-
multaneous examination for HBsAg and anti- HBcore revealed various combinations of markers. Among HBV-positive variants, 
the most common was the combination anti- HBcore+HBsAg-. The average number of such patients was 20.6 % (197/958). 
The simultaneous presence of both markers was noted in 4.6 % of patients (44/958). There were no isolated HBsAg detection 
cases. The total number of HBV+ individuals was 25.2 % (241/958). 81.7 % out of these (197/241) were HBsAg-negative.
219 samples with the HBV DNA presence in the blood plasma were identified. 19 of these were examined simultaneously for 
HBsAg, anti- HBcore. The majority (78.9 %) had all three markers. 21.1 % were HBsAg-negative but DNA-positive (latent form 
of infection), 15.8 % of which were anti- HBcore-positive, and 5.3 % did not have a single serological marker.
Conclusion. The detection of anti- HBcore in the absence of HBsAg can indicate the presence of occult forms of hepatitis B, 
which under conditions of drug immunosuppression can be reactivated. The identified significant percentage of cancer patients 
with occult hepatitis B variants highlights the necessity to expand the number of diagnostic markers for screening. Additional 
testing for anti- HBcore can significantly increase the likelihood of detecting HBV during prehospital testing.

Keywords: occult viral hepatitis B, HBV reactivation, oncological diseases

South Russian Journal of Cancer. 2025. Vol. 6, No. 1. P. 6-14
https://doi.org/10.37748/2686-9039-2025-6-1-1
https://elibrary.ru/dkfrou
ORIGINAL ARTICLE



8

South Russian Journal of Cancer 2025. Vol. 6, No. 1. P. 6-14
Shevyakova E. A.�, Zykova T. A., Velikorodnaya L. A., Shaposhnikov A. V. Features of occult hepatitis B diagnostics in cancer patients 

ВВЕДЕНИЕ

Одной из важнейших проблем современной диа-
гностики хронического вирусного гепатита В явля-
ется способность возбудителя вызывать так на-
зываемую скрытую форму инфекции. В научных 
публикациях для ее обозначения используют как 
разные синонимы: «оккультная» (occult), «молча-
щая» (silent) и «латентная» (latent), так и разные 
определения в соответствии с различными руко-
водствами [1–3].

Так, согласно рекомендациям Европейской ассо-
циации по изучению печени [1], «скрытый гепатит В» 
есть не что иное, как пятая, заключительная фаза 
развития хронического гепатита В. Это HBsAg-отри-
цательная фаза, которая характеризуется сыворо-
точным отрицательным HBsAg и положительными 
антителами к HBcAg (анти- HBc), с определяемыми 
антителами к HBsAg (анти- HBs) или без них. Паци-
енты в этой фазе имеют нормальные значения АЛТ 
и обычно, но не всегда, неопределяемую сывороточ-
ную ДНК вируса гепатита В (ВГВ). ДНК ВГВ (в кова-
лентно замкнутой форме) часто обнаруживается 
в печени. Подчеркивается, что зачастую отсутствие 
HBsAg может быть связано с использованием недо-
статочно чувствительных методов его выявления. 
Тем самым предполагается, что скрытый гепа-
тит В – либо один из вариантов исхода хронического 
гепатита В, либо же это результат «ускользающей 
от диагностики» мутации вируса, что, очевидно, 
далеко не одно и то же [3]. В китайском руковод-
стве по профилактике и лечению хронического ге-
патита В скрытая форма упоминается как одна из 
разновидностей клинического диагноза с особыми 
характеристиками (в сыворотке крови не выявля-
ется поверхностный антиген вируса, но может вы-
являться его ДНК в крови и/или ткани печени) [4]. 
Всемирная организация здравоохранения в рамках 
ежегодного собрания Азиатско- Тихоокеанской ассо-
циации по изучению печени (APASL) представила 
обновленное руководство по гепатиту В, согласно 
которому оккультная форма является четвертой 
фазой хронической инфекции и определяется как 
персистенция ДНК ВГВ в печени или сыворотке 
крови у людей, у которых HBsAg не обнаруживается 
в крови [5]. Что касается Руководства Американской 
ассоциации по изучению болезней печени (AASLD), 
то в последней его редакции оккультный гепатит 
В упоминается лишь как возможный фактор риска 
при трансплантации органов [6].

По результатам двух международных семина-
ров в г. Таормина, посвященных именно вопросу 
скрытого гепатита В, в 2008 и 2019 гг., было сфор-
мулировано следующее определение скрытого 
гепатита В [7, 8]. Скрытая инфекция, вызванная 
ВГВ, определяется как наличие репликационно- 
компетентной ДНК ВГВ (т. е. эписомальной кова-
лентно замкнутой кольцевой ДНК ВГВ [кзкДНК]) 
в печени и/или ДНК ВГВ в крови людей с отрица-
тельным результатом теста на поверхностный анти-
ген ВГВ (HBsAg) с помощью доступных в настоящее 
время анализов. На основании профилей антител, 
специфичных к ВГВ, скрытый гепатит В можно раз-
делить на следующие виды:
• серопозитивный: положительный результат на 

анти- HBc и/или на анти- HBs, наиболее частая 
форма инфекции – порядка 78 % случаев. Серо-
логический профиль скрытого гепатита В может 
включать анти- HBc (50 %), анти- HBs (35 %);

• серонегативный: анти- HBc и анти- HBs отрица-
тельный [8].
Происхождение оккультной формы гепатита 

В считается недостаточно изученным. Предполага-
ется, что существует несколько вероятных меха-
низмов ее возникновения, включая, в первую оче-
редь, выраженную супрессию вирусной репликации 
и/ или ингибирование экспрессии S гена, мутации 
в регуляторных областях генома ВГВ, персистенцию 
Ig-связанных с ВГВ иммунных комплексов, вирус-
ную интерференцию, совпадение времени проведе-
ния исследования с фазой серологического «окна», 
интеграцию вирусной ДНК в клеточный геном, дли-
тельную персистенцию в ядре гепатоцита кзкДНК 
в виде стабильного эписома и другие [9]. По мне-
нию Семенова А. В. и соавт., скрытую форму ВГВ 
можно рассматривать как результат реализации 
разнообразных сценариев взаимодействия вируса 
и иммунной системы, выражающихся в крайне раз-
нообразных картинах с точки зрения результатов 
определения лабораторных маркеров [10].

Поскольку под формальное определение «скры-
того гепатита В» как отсутствие HBsAg при наличии 
ДНК в сыворотке или биоптате печени попадает 
достаточно широкий спектр клинических состоя-
ний, неудивительно, что данные о его распростра-
ненности в мире варьируют в широких пределах 
(от 1 до 87 %) и зависят от региона, метода опре-
деления генома вируса, исследуемых маркеров, 
разнообразия коммерческих наборов для выяв-
ления маркеров ВГВ, чувствительности анализа, 
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исследуемого контингента, наличия исследований 
в разные моменты времени с большей вероятно-
стью выявления низкокопийных образцов [3, 10]. 
Многие исследования показали, что ДНК ВГВ лишь 
периодически выявляется в сыворотке/плазме, 
и при обнаружении концентрация ее низкая, обычно 
менее 200 МЕ/мл (около 1000 копий/мл) [8]. Ввиду 
вышеперечисленных факторов распространен-
ность скрытого гепатита В трудно привести к од-
ному знаменателю. Чаще всего он наблюдается 
у лиц с заболеваниями печени – например, при 
HBsAg-негативной гепатоцеллюлярной карциноме 
его частота достигает 70 %, после трансплантации 
печени – до 64 %, а у доноров крови – едва дости-
гает 5 % [8].

Все чаще в современной литературе высказыва-
ется мысль о том, что в направлениях медицины, 
где активно применяется иммуносупрессирующая 
терапия, стандартный скрининг инфекции по основ-
ному маркеру (HBsAg) не обеспечивает достаточ-
ной гарантии отсутствия активного инфекционного 
процесса в ткани печени [10]. Для онкологических 
больных реактивация вирусного гепатита пред-
ставляет особую опасность из-за необходимости 
прерывания химиотерапии и  высокой частоты 
летальных исходов. Реактивация ВГВ может про-
изойти у 40 % людей со скрытой формой инфекции 
при использовании мощной иммуносупрессивной 
терапии. Подробнее всего вопрос изучен у боль-
ных с онкогематологической патологией, так как 
они подвержены наибольшему риску (особенно при 
применении ритуксимаба), но также описан и на 
фоне лечения солидных опухолей [11]. При этом 
вопросы реактивации скрытого гепатита В у онко-
логических больных остаются малоизученными [9].

Явление скрытого гепатита В во многом является 
проблемой диагностики. Поиск подходящих диаг-
ностических маркеров скрытых форм ВГВ активно 
продолжается. В частности, ведется разработка 
тест-систем, определяющих наличие ковалентно 
замкнутой кольцевой ДНК ВГВ в тканях печени [10]. 
Это исследование считается золотым стандартом, 
на котором основаны и понятие, и диагностика 
скрытого гепатита В. Важность тестирования этого 
маркера обусловлена тем, что именно эта форма 
ДНК позволяет вирусу оставаться недосягаемым 
в ткани печени уже после функционального изле-
чения и элиминации вируса из крови. Ковалентно 
замкнутая вирусная ДНК в гепатоцитах остается 
стабильной, трудно доступной для выявления и не 

доступной пока для лекарственных средств, при 
этом полноценно готовой к репликации – и она 
может возобновиться в любой момент, если иммун-
ная система организма ослабнет и не сможет ее 
подавлять. Но на практике выявление этой формы 
вирусной ДНК в печени зачастую неприменимо 
ввиду инвазивности и отсутствия стандартизиро-
ванных методов [8].

К  относительно новым показателям, корре-
лирующим с  наличием активного инфекцион-
ного процесса в печени, относится определение 
HBcore-связанного антигена. Это составной анти-
ген, включающий в себя три белка: ядерный анти-
ген (HBcAg) – нуклеокапсид, заключающий в себе 
вирусную ДНК; Е-антиген (HBeAg) –циркулирующий 
белок, который экспрессируется из core-гена, затем 
модифицируется и секретируется клетками печени; 
вспомогательный прекор- связанный антиген (PreC), 
обнаруживаемый в вирус- подобных частицах, не 
содержащих ДНК. В целом HBcore-связанный анти-
ген представляет собой суррогатный маркер вну-
трипеченочной репликации ВГВ, коррелирующий 
с уровнями вирусной ДНК и HBsAg, также может 
служить дополнительным маркером для выявле-
ния фаз инфекции [12, 13]. Также к перспективным 
видам маркеров, ассоциированных с транскрипци-
онной активностью кзкДНК вируса в печени, отно-
сят РНК ВГВ [14, 15] и количественное определение 
уровня анти- HBc [16]. Но пока такие маркеры не 
доступны в клинической практике.

Обследование на наличие анти- HBc в  крови 
в качестве суррогатного маркера особенно акту-
ально как для доноров, так и для людей, которые 
собираются получать иммуносупрессивную тера-
пию, так как ткань печени зачастую недоступна, 
доступ к тестам на ДНК ВГВ в крови может быть 
ограничен или отложен, а неопределяемая ДНК 
ВГВ в крови, проверенная в один момент времени, 
не исключает наличия инфекции. Действительно, 
реактивация ВГВ была зарегистрирована у HBsAg-
отрицательных и анти- HBc-позитивных лиц, у кото-
рых в крови не определялась вирусная ДНК. При-
нимая во внимание, что обнаружение анти- HBc не 
является абсолютным доказательством наличия 
скрытой формы инфекции (поскольку они про-
должают выявляться и после полного клиренса 
вируса), приходится признать, что пока это остается 
одним из немногих доступных вариантов первич-
ного скрининга населения на распространенность 
скрытого гепатита В [10].
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В обновленном в 2024 г. руководстве Всемир-
ной организации здравоохранения по лечению 
вирусного гепатита В  также подчеркивается 
важность выявления скрытой формы инфекции 
и риска ее реактивации у больных с иммуносу-
прессивной терапией. Реактивация ВГВ может 
произойти спонтанно или может быть вызвана 
химиотерапией, может привести к фатальному раз-
витию острого или хронического гепатита, поэтому 
используется упреждающая терапия аналогами 
нуклеоз(т)идов [5].

Цель исследования: анализ частоты выявления 
серологических и молекулярно- биологических мар-
керов HBsAg-негативного гепатита В среди онко-
логических больных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследовали образцы крови больных с онколо-
гическими заболеваниями, поступавших на госпита-
лизацию в ФГБУ «Национальный медицинский ис-
следовательский центр онкологии» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации в период 
с 2016 по 2023 г. На этапе скрининга все пациенты 
подписали информированное согласие на участие 
в исследовании. Выполняли определение HBsAg 
(с подтверждающим тестом для положительных 
образцов), определение анти- HBcore с использо-
ванием иммуноферментных тест-систем (АО «Век-
тор- Бест», Россия; учет результатов – Infinite F50, 
«Tecan Austria GmbH», Австрия) или иммунохеми-
люминесцентного анализатора Vitros 3600 («Ortho 

Cliniсal Diagnostics», США). Чувствительность мето-
дов составляла не менее 0,01 МЕ/мл.

Всего было исследовано 41523 образца сыво-
ротки крови пациентов на HBsAg, из них 26724 
мужчины, 14799 женщин, медиана возраста – 
58 лет. 2035 образцов тестировано на суммарные 
анти- HBcore (исследование назначалось лицам 
с онкогематологическими заболеваниями), из них 
958 образцов – одновременно на HBsAg и анти- 
HBcore.

Дополнительно было выполнено 1380 исследова-
ний на наличие ДНК ВГВ в плазме крови, для выде-
ления ДНК использовали комплекты реагентов для 
автоматической станции выделения «MagNAPure 
Compact» (Roche Diagnostics Ltd, Швейцария), для 
определения ДНК – «АмплиСенс HBV-FL», для 
количественного – «АмплиСенс HBV-monitor- FL» 
(ФБУН ЦНИИЭ, Россия), объем экстракции образ-
цов составлял 1 мл. Амплификацию проводили 
методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
в режиме реального времени с гибридизационно- 
флуоресцентной детекцией с использованием тер-
моциклера Rotor- Gene Q (Qiagen GmbH, Германия). 
Чувствительность метода при объеме экстракции 
1 мл для качественного теста составляла 10 МЕ/мл, 
линейный диапазон измерения для количествен-
ного теста был в пределах 15–100 000 000 МЕ/мл.

Статистический анализ
Статистическая обработка данных проводилась 

с использованием пакета прикладных программ 
Microsoft Office Excel и Statistica 10.0. Описатель-
ные статистики для категориальных переменных 
представлены в виде абсолютных и относительных 
частот (процентные доли, %). Для изучения связи 
категориальных переменных использовался тест 
χ² и точный критерий Фишера, ассоциацию считали 
статистически значимой при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Распространенность HBsAg среди онкологиче-
ских больных составила 2,5 % (1051/41523, рис. 1). 
У мужчин он обнаруживался в два раза чаще, чем 
у женщин: в 2,7 % случаев против 1,1 % (p = 0,0001, 
χ² = 15,37). Наибольшая доля HBsAg-положительных 
образцов была выявлена в 2021 г. (4,4 %), наимень-
шая – в 2023 г. (1,4 %).

Также была проанализирована частота выявле-
ния HBsAg в зависимости от профиля отделения: 
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Рис. 1. Динамика выявления HBsAg среди онкологических 
больных
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2 % порог распространенности был превышен в не-
скольких из них, наибольшей частота была для лиц 
с онкогематологическими заболеваниями (рис. 2).

Общая частота выявления анти- HBcore регистриро-
валась в пределах от 18,5 % (2022 г.) до 27,1 % (2021 г.) 
и в среднем составила 23,7 % (483/2035, рис. 3).

Одновременное обследование на HBsAg и анти- 
HBcore позволило выявить различные сочетания 
маркеров. Среди вариантов с наличием хотя бы 
одного маркера гепатита В самым распространен-
ным оказался «HBsAg- анти- HBcore+». Количество 
таких больных варьировало от 15,9 % в 2022 г. до 
24,5 % в 2016 и 2019 гг., в среднем составило 20,6 % 
(197/958). Одновременное присутствие обоих мар-
керов было отмечено в среднем у 4,6 % больных 
(44/958): максимально такой вариант был выяв-
лен в 2017 г. (8,5 %), минимально – в 2019 г. (2,8 %). 

Не было выявлено ни одного случая изолированного 
выявления HBsAg.

Общее число лиц, имеющих хотя бы один серо-
логический маркер ВГВ, составило 25,2 % (241/958). 
Из них HBsAg-негативными оказались 81,7 % 
(197/241). Т. е. при проведении стандартного скри-
нингового обследования эти больные остались бы 
не выявленными.

Также было проведено исследование на наличие 
вирусной ДНК в плазме крови: всего было обна-
ружено 219 положительных образцов. Уровень 
вирусной нагрузки находился в широком диапа-
зоне значений: имелись образцы, выходящие за 
пределы линейного диапазона измерения (менее 
15 МЕ/мл – 23,2 %, более 100 000 000 МЕ/мл – 6,5 %), 
медиана значений в пределах линейного диапа-
зона составила 1020,0 МЕ/мл [148,5; 14084,0]. Из 
них 19 образцов были обследованы одновременно 
на наличие HBsAg, анти- HBcore. С учетом наличия 
вирусной ДНК профили больных распределились 
следующим образом (табл. 1).

У большинства (78,9 %) присутствовали все три 
маркера, что расценивалось как явный вариант за-
болевания. HBsAg-негативными, но ДНК-позитивны-
ми был 21,1 %, это и есть скрытая форма инфекции, 
которую не удалось бы выявить при стандартном 
скрининге. Из этого числа 15,8 % были анти- HBcore-
позитивными, а 5,3 % не имели ни одного сероло-
гического маркера. Что касается уровня вирусной 
нагрузки, то в пределах линейного диапазона медиа-
на значений составила 413,0 МЕ/мл [389,0; 5968,0], 
менее 15 МЕ/мл было у 21,0 %. Среди HBsAg-нега-
тивных вариантов у 75,0 % (3/4) больных вирусная 
нагрузка была ниже предела линейности, у одного 
больного (25,0 %) составила 403 МЕ/мл.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Отделения:
1  � онкогематологии
2  � опухолей головы и шеи
3  � торакальное
4  � нейроонкологии
5  � абдоминальной онкологии
6  � онкоурологии
7  � противоопухолевой лекарственной терапии
8  � онкогинекологии
9  � опухолей костей, кожи, мягких тканей и молочной железы
10 � детской онкологии

          > 2%

3,6 2,7 2,5* 2,5* 2,3 2,3 2,2 1,6 1,4* 0,2* %

Рис. 2. Частота выявления HВsAg в зависимости от профиля отделения
Примечания: * – статистически значимая разница по сравнению с отделением онкогематологии (p < 0,05)
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Рис. 3. Динамика выявления HBsAg и анти-HBcore у онко-
гематологических больных

Южно-Российский онкологический журнал 2025. Т. 6, № 1. С. 6-14
Шевякова Е. А.�, Зыкова Т. А., Великородная Л. А., Шапошников А. В. Особенности диагностики скрытой формы гепатита В у онкологических больных 



12

ОБСУЖДЕНИЕ

По нашим данным, распространенность HBsAg 
среди онкологических больных составила в целом 
2,5 %, что превышает частоту выявления у условно 
здоровых лиц и доноров (от 0,07 % до 0,25 %) и соот-
носится с имеющимися данными литературы [17]. 
Динамика показателя была относительно стабиль-
ной за исключением 2021 г.: в этот период наблю-
далось необъяснимое повышение и иных параме-
тров предгоспитального скрининга, включая вирус 
гепатита С (ВГС), вирус иммунодефицита человека 
(ВИЧ) и сифилис.

Имеются данные о том, что у пациентов с отри-
цательным результатом обследования на HBsAg, 
но при наличии иных маркеров инфицирования ВГВ 
(анти- HBcore IgG+, анти- HBs IgG+/-) применение им-
муносупрессивной терапии вызывает реактивацию 
хронического гепатита с типичным серологическим 
и молекулярно- биологическим профилем актив-
ной инфекции (HBsAg+, анти- HBe IgG+, анти- HBcore 
IgG+, ДНК ВГВ+, АЛТ↑↑). Эти данные убедительно 
демонстрируют важность наблюдения в динами-
ке за пациентами со скрытой формой вирусного 
гепатита В  [10]. Если говорить об опыте нашего 

учреждения, то эпизоды реактивации также были 
зарегистрированы в ранее проведенных исследо-
ваниях [18], во всех случаях были выявлены все 
три маркера. Было отмечено резкое нарастание 
вирусной нагрузки, в том числе до величины, пре-
вышающей 100 млн МЕ/мл. Больные на фоне проти-
воопухолевого лечения получали противовирусную 
терапию, в результате которой у большинства боль-
ных удалось добиться снижения вирусной нагрузки 
до неопределяемой и только у одного больного ста-
билизировать ситуацию не удалось, химиотерапия 
была прервана.

В исследовании Семененко Т. А. и соавт. ана-
лиз результатов серологического тестирования 
позволил выявить 13 гематологических больных 
с наличием ДНК ВГВ, но с различным серологиче-
ским профилем: пять человек – с HBsAg–/ДНК ВГВ+ 
(1-я группа) и восемь человек – с HBsAg+/ДНК ВГВ+ 
(2-я группа) [10]. Авторы сочли важным отметить, 
что в сыворотке крови пациентов, негативных по 
HBsAg, ДНК ВГВ содержалась в очень низких кон-
центрациях (≤ 102 МЕ/мл), при этом в трех случаях 
(2,3 %) ДНК ВГВ служила единственным маркером 
гепатита В. В нашем исследовании выявленная 
концентрация ДНК ВГВ также в абсолютном боль-

Таблица 1. Варианты сочетаний маркеров ВГВ у онкогематологических больных

Сочетание маркеров абс. / n  %  % от числа положительных 
хотя бы по одному маркеру ВГВ

Только серологические маркеры

HBsAg+ aнтиHBc+ 44 / 958 4,6 18,3

HBsAg- aнтиHBc+ 197 / 958
20,6

p1 < 0,0001
χ² = 111,11

81,7

HBsAg- aнтиHBc- 717 / 958

74,8
p1 < 0,0001
χ² = 987,32;
p2 < 0,0001
χ² = 565,70

Серологические и молекулярно- биологические маркеры

ДНК HBV+ HBsAg+ aнтиHBc+ 15 / 19 78,9 78,9

ДНК HBV+ HBsAg- aнтиHBc+ 3 / 19
15,8

p3 = 0,0001
F = 0,40

21,1

ДНК HBV+ HBsAg- aнтиHBc- 1 / 19
5,3

p3 < 0,0001
F = 0,557

Примечания: абс. – число выявленных образцов, n – общее число обследованных, p1 – статистически значимая разница по сравнению 
с вариантом «HBsAg+ aнтиHBc+», p2 – статистически значимая разница по сравнению с вариантом «HBsAg- aнтиHBc+», p3 – статистиче-
ски значимая разница по сравнению с вариантом «ДНК HBV+ HBsAg+ aнтиHBc+»
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шинстве случаев (у 75,0 %) была на низком уровне 
(менее 100 МЕ/мл). Такие результаты согласуются 
с данными других исследователей, показавших, 
что вирусная нагрузка при скрытой форме гепа-
тита В является чрезвычайно низкой [8, 9].

Необходимо отметить, что в  документах, ре-
гламентирующих этапы диагностики вирусного 
гепатита В, к которым относятся рекомендации 
зарубежных и  отечественных онкологических 
ассоциаций, клинические рекомендации, не упо-
минается скрытая форма гепатита В как таковая, 
но все они в большинстве случаев указывают на 
необходимость исследования дополнительных мар-
керов, помимо HBsAg. В частности, в рекомендациях 
Американского общества клинической онкологии 
(American Society of Clinical Oncology, ASCO) и Нацио-
нальной всеобщей онкологической сети (National 
Comprehensive Cancer Network, NCCN) объем допол-
нительных исследований определяется в зависи-
мости от применяемой терапии и связанной с ней 
степени риска [19, 20], а в обновленных в 2023 г. 
рекомендациях Российского общества клинической 
онкологии (RUSSCO), помимо степени риска плани-
руемой противоопухолевой терапии, учитывается 
и серологический статус, и уровень виремии. В част-
ности, подчеркивается высокая частота встречаемо-
сти пациентов, у которых в крови отсутствует HBsAg, 
но при этом обнаруживаются анти- HBc. Для иммуно-
компрометированных лиц, в том числе получающих 
противоопухолевое лечение, опасность реактива-

ции хронического гепатита В составляет: при нали-
чии анти- HBс – 5 %, а в отсутствии – у 14 % больных. 
Риск реактивации выше у пациентов с онкогемато-
логическими заболеваниями – от 18 % у лиц только 
с антителами к HBcore, до 48 % у лиц с хроническим 
ВГВ. У пациентов с солидными опухолями риск 
реактивации ВГВ ~ 3 % у пациентов с антителами 
к HBcore и до 25 % у пациентов с хроническим вирус-
ным гепатитом В [11]. И полученные нами данные 
о столь высоком проценте скрытой формы гепатита 
В среди онкологических больных в полной мере 
подтверждают необходимость соблюдения для них 
более расширенного скрининга, показанную в выше-
упомянутых рекомендациях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Обнаружение антител к HBcoreAg при отсутствии 
HBsAg, как правило, может свидетельствовать 
о  наличии скрытой формы гепатита В, которая 
в условиях медикаментозной иммуносупрессии 
способна перейти в активную форму. Выявленный 
существенный процент онкологических больных 
со скрытым вариантом гепатита В вызывает обес-
покоенность и подчеркивает необходимость рас-
ширения числа диагностических маркеров для 
скрининга. Дополнительное тестирование на анти- 
HBcore и ДНК ВГВ может существенно повысить 
вероятность выявления ВГВ на этапе догоспиталь-
ного обследования.
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