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Заместительная почечная терапия и особенно программный гемодиализ (ПГД) характеризуются повышенным риском инфицирования вирусами парентеральных гепатитов. 

Первоначально основным источником заражения больных в центрах гемодиализа были гемотрансфузии, широко применявшиеся для лечения анемии, развивающейся при терминальной ХПН. Однако улучшение контроля за донорской кровью и внедрение в клиническую практику рекомбинантного эритропоэтина снизило значение трансфузионного пути передачи вируса. В настоящее время считается, что в условиях лечения ПГД инфицирование происходит, главным образом, при следующих обстоятельствах. Во-первых, при выполнении   инъекций в результате контаминации места введения препарата, назначенного раствора, шприца или иглы. Во-вторых, в результате загрязнения тех частей диализного оборудования, которые обычно не подлежат замене по окончании процедуры.  

Поскольку течение вирусных гепатитов в значительной мере определяется состоянием иммунитета больного, иммунодефицит, свойственный уремии, может  изменить клинику заболевания. Это особенно актуально в отношении гепатита В, который  при терминальной ХПН существенно чаще приобретает хроническое течение. 

По сравнению с общей популяцией у пациентов, получающих лечение ПГД, уменьшается частота желтушных форм гепатита, замечено снижение активности трансаминаз сыворотки крови. В частности, показатели аспарагиновой или аланиновой трансаминаз у диализных больных редко превышают уровень, равный 2-8 нормальным значениям. В связи с этим для улучшения диагностики гепатита С некоторые авторы даже рекомендуют снизить верхнюю границу нормы указанных энзимов у этой категории больных до 18 МЕ/л для АСТ, и до 16 МЕ/л - для АЛТ.  

Исследования биоптатов печени позволили установить, что у HBsAg-позитивных больных, получавших лечение ПГД,  частота хронического активного гепатита достигала 51%.  У 80% больных, инфицированных на гемодиализе, после трансплантации почки патоморфологические признаки гепатита усугублялись. Это подтверждено результатами повторных пункционных биопсий печени  и согласуется с высокой частотой цирроза печени, который у реципиентов почечного трансплантата с хроническим гепатитом В  был диагностирован в 42-50% случаев. Среди диализных пациентов с персистирующей HBV-инфекцией такое неблагоприятное течение заболевания было отмечено лишь у 17%. Поэтому многие специалисты считают необходимым использовать пункционную биопсию печени для исключения активности хронического гепатита при решении вопроса о целесообразности трансплантации почки HBsAg-позитивным пациентам. 
Течение и прогноз хронических гепатитов в условиях лечения ПГД изучены недостаточно; длительные наблюдения отсутствуют. Мультицентровое  исследование, продолжавшееся 6 лет и недавно завершившееся в Японии, свидетельствует о более низкой выживаемости диализных больных с сопутствующим хроническим гепатитом С. 

         Целью лечения вирусных гепатитов является подавление инфекционного процесса, а также предотвращение цирроза печени и, возможно, гепатоцеллюлярной карциномы. В настоящее время основу  противовирусной терапии гепатитов составляют препараты интерферона альфа (IFN-(). Эффективность подобного лечения у пациентов на ПГД изучена недостаточно. Наряду с имеющейся точкой зрения о том, что вследствие иммунодефицита, более выраженной вирусной репликации, а также в связи с часто встречающимися генотипами 1а и 1b интерферонотерапия хронического гепатита С у пациентов на гемодиализе менее эффективна по сравнению с больными без патологии почек, представлены данные о достаточно хороших результатах лечения. Более того, в ряде случаев они оказались даже лучше, чем у пациентов с хроническим гепатитом без ХПН. Возможно, это связано с возрастающим сроком циркуляции препарата в крови в условиях лечения гемодиализом.    
 У диализных пациентов, так же, как и в общей популяции, предвестником позитивных результатов интерферонотерапии хронического гепатита С являются низкий уровень репликации вируса (ниже 3,5 х 105 Eq/ml) и менее тяжёлые гистологические проявления болезни.  
Очень важно, что эффект интерферонотерапии не ограничивается подавлением процессов вирусной репликации. Показано, что даже в отсутствие отчётливого противовирусного эффекта IFN-( способен замедлять процессы склерозирования в печени, а также обладает противоопухолевым действием.  
В то же время, применение интерферона нередко сопровождается разнообразными побочными эффектами. К числу рано возникающих осложнений относятся: гриппоподобный синдром, обычно проходящий самостоятельно в течение нескольких недель, транзиторная миалгия, головная боль и тошнота. Позднее побочное действие препарата проявляется слабостью, раздражительностью, тревогой и депрессией, потерей веса, диареей, алопецией, подавлением ростков костного мозга, бактериальными инфекциями, активацией аутоиммунитета, нейропатией глазного нерва и появлением красного плоского лишая. При уремии частота побочных эффектов может возрастать, поэтому необходимо тщательное наблюдение за этими больными в процессе лечения.  

 Учитывая недостаточную эффективность монотерапии интерфероном, в настоящее время ведётся интенсивный поиск новых противовирусных препаратов. Для лечения хронического гепатита В наиболее перспективными считаются нуклеотидные аналоги, такие как: фамцикловир, ламивудин, лобукавир и адефовир дипивоксил. В настоящее время наиболее изученным из них является ламивудин, дозировка которого зависит от величины клиренса креатинина.  Короткие курсы терапии этими препаратами по аналогии с интерфероном часто сопровождаются возникновением рецидивов заболевания. Длительное лечение ламивудином (не менее 12 месяцев) позволяет добиться у части больных биохимической, вирусологической, а также гистологической ремиссии. 
В целях повышения эффективности противовирусной терапии в настоящее время изучается возможность комбинированного применения интерферона и аналогов нуклеотидов. 
Ещё один препарат этой группы - рибавирин был использован для лечения гепатита С. При приёме в дозе 600-1200 мг/сут на протяжении 11 месяцев он вызывал нормализацию АЛТ у 40%  больных и элиминацию вируса у 8%. Особенно перспективной представляется комбинация интерферона (интрона А) и рибавирина. При таком подходе было отмечено значительное увеличение частоты стойкой ремиссии заболевания до 40-77%. Однако анемия, нередко развивающаяся у пациентов, получающих рибавирин, ограничивает его использование при уремии. 
Профилактика вирусных гепатитов с парентеральным механизмом инфицирования в условиях лечения ПГД предполагает ограничение гемотрансфузий и совершенствование мер контроля за донорской кровью. 
Важное место в системе мер защиты от HBV-инфекции занимает вакцинация. Поскольку в отсутствие вируса гепатита B невозможна репликация вируса гепатита дельта, вакцинопрофилактика гепатита В одновременно является методом защиты и от дельта-инфекции.  
В условиях иммунодефицита, свойственного уремии, отмечено нарушение продукции протективных антител  по сравнению со здоровыми людьми. Поэтому для пациентов, получающих лечение ПГД, был предложен усиленный вариант иммунизации, который предполагает увеличение дозы вакцины и частоты её введения. В частности, вакцина Engerix-B или Комбиотех назначается в дозе 40 мкг по схеме 0-1-2-6 мес., а вакцина H-B-Vax II в дозе 20 мкг по схеме 0-1-6 мес. При необходимости для усиления эффекта рекомендуется дополнительная вакцинация  через 12 или 18 месяцев. Такой подход позволяет добиться должного уровня противовирусной защиты у 60-88% вакцинированных больных с терминальной стадией ХПН. Следует иметь в виду, что депрессия гуморального иммунитета выявляется уже на ранней стадии ХПН. Поэтому  вакцинопрофилактику гепатита В рекомендуют начинать до того, как концентрация  креатинина плазмы превысит 2-3 мг%, или клиренс креатинина станет ниже 20 мл/мин.    
В настоящее время изучаются способы повышения эффективности вакцинопрофилактики гепатита В у диализных больных. Весьма перспективным оказался внутрикожный способ дробного введения вакцины, а также применение  интерлейкина-2 или колоние-стимулирующего фактора гранулоцитов-макрофагов (GM-CSF). Имеются сообщения  об успешном использовании новой рекомбинантной pre-S1 и pre-S2 вакцины, позволившей получить положительный результат у 71% пациентов, ранее оказавшихся резистентными к стандартной схеме иммунизации. 
В настоящее время наиболее эффективной мерой профилактики вирусного гепатита В в центрах гемодиализа представляется  лечение инфицированных и неинфицированных больных в разных  помещениях. Целесообразность такой изоляции в отношении пациентов с HCV-инфекцией в настоящее время дискутируется.   
Важным фактором предотвращения вирусных гепатитов являются так называемые универсальные меры профилактики, представляющие собой систему санитарно - гигиенических правил, предлагаемых для использования в отделениях гемодиализа. Эти методы хорошо зарекомендовали себя в США и в ряде европейских стран.    
Таким образом, вирусные гепатиты являются серьёзной проблемой заместительной терапии при терминальной ХПН. Её решение  представляется возможным только в условиях комплексного подхода, обеспечивающего совокупность необходимых профилактических мероприятий, а также лечения активных форм заболевания у инфицированных пациентов.    

