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Резюме 
Цель исследования. Оценка диагностической точности предиктивных индексов оценки фиброза печени при идентификации 
выраженного фиброза и цирроза печени (F3–F4) у пациентов с хроническим гепатитом С (ХГС). 
Материалы и методы. В исследование ретроспективного дизайна включено 127 пациентов с ХГС (средний возраст – 44,5±11,1 года). 
Всем пациентам для оценки степени фиброза печени выполнялась транзиентная эластография на аппарате Fibroscan (EchoSens, 
Франция) и рассчитывались предиктивные индексы оценки фиброза печени (APRI, FIB-4, дискриминантная шкала Боначини). 
Транзиентная эластография рассматривалась как референтный метод оценки степени фиброза печени для последующего 
сопоставления результатов с предиктивными индексами фиброза. 
Результаты. Показатели предиктивных индексов фиброза печени, свидетельствующие в пользу наличия у пациента выраженного 
фиброза и цирроза печени (F3–F4), выявлены у 64 пациентов при расчете индекса APRI (>1,5), у 47 пациентов при расчете индекса 
FIB-4 (>3,25) и у 41 больного при оценке по дискриминантной шкале Боначини (>6). Чувствительность индекса APRI при 
идентификации выраженного фиброза и цирроза печени (F3–F4) составила 79%, а специфичность – 69%. Индекс FIB-4 
продемонстрировал большую специфичность (86%), однако меньшую чувствительность (68%). Чувствительность дискриминантной 
шкалы Боначини составила 81%, а специфичность – 77%. Положительная предсказательная ценность индекса APRI, FIB-4 и шкалы 
Боначини при идентификации выраженного фиброза и цирроза печени (F3–F4) у пациентов с ХГС составила 66; 78 и 72% 
соответственно, а негативная предсказательная ценность – 82; 78 и 84% соответственно. 
Заключение. Результаты настоящего исследования свидетельствуют об относительно высокой диагностической точности ряда 
предиктивных индексов оценки фиброза печени (APRI, FIB-4, дискриминантная шкала Боначини) при идентификации выраженного 
фиброза и цирроза печени (F3–F4) у пациентов с ХГС. 
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Aim. Assessment of the diagnostic accuracy of predictive indexes of liver fibrosis for the identification of severe fibrosis and cirrhosis (F3–F4) 
in patients with chronic hepatitis C (CHC). 
Materials and methods. The retrospective design study included 127 patients with chronic hepatitis C (mean age 44.5±11.1 years). To assess 
the degree of liver fibrosis, all patients underwent transient elastography using a Fibroscan (EchoSens, France) and predictive indexes of 
liver fibrosis were calculated (APRI, FIB-4, discriminant Bonacini score). Transient elastography was considered as a reference method for 
assessing the degree of liver fibrosis for subsequent comparison of results with predictive fibrosis indixes. 
Results. The sensitivity of the APRI index for the identification of severe fibrosis and cirrhosis of the liver (F3–F4) was 79%, and specificity 
was 69%. The FIB-4 index showed greater specificity (86%), but less sensitivity (68%). The sensitivity of the discriminant Bonacini scale 
was 81%, and the specificity was 77%. The positive predictive value of the APRI index, FIB-4 and the Bonacini scale for the identification 
of severe fibrosis and cirrhosis of the liver (F3–F4) in patients with chronic hepatitis C was 66; 78 and 72% respectively, and negative 
predictive value – 82; 78 and 84% respectively. 
Conclusion. The results of this study indicate the relatively high diagnostic accuracy of a number of predictive indexes for evaluating liver 
fibrosis (APRI, FIB-4, discriminant Bonachini scale) in identifying severe fibrosis and cirrhosis of the liver (F3–F4) in patients with chronic 
hepatitis C. 
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АЛТ – аланинаминотрансфераза 
АСТ – аспартатаминотрансфераза 
ГЦК – гепатоцеллюлярная карцинома 
МНО – международное нормализованное отношение 
НПЦ – негативная предсказательная ценность  

ППЦ – положительная предсказательная ценность  
ХГС – хронический гепатит С 
2D SWE – эластография сдвиговой волны 
ARFI – импульсно-волновая эластография 
HCV – вирус гепатита С
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Ââåäåíèå 
В соответствии с современными представлениями, хро-

нический гепатит С (ХГС) – это заболевание, в основе кото-
рого лежит поражение печени вирусом гепатита С (HCV), 
продолжающееся более 6 мес, характеризующееся воспали-
тельными, некротическими и фибротическими изменениями 
печеночной ткани различной степени тяжести [1, 2]. По раз-
ным оценкам, от 71 до 158 млн человек во всем мире инфи-
цировано HCV [3, 4]. При этом около 3–4 млн человек ин-
фицируется HCV каждый год [5]. Проблема ХГС актуальна 
и для Российской Федерации, где наблюдается тренд к уве-
личению заболеваемости с 12,9 случая на 100 тыс. населе-
ния в 1999 г. до 36,2 в 2016 г. [1]. 

ХГС является ведущей причиной формирования цирроза 
печени и гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК) во всем 
мире [2, 4, 6]. Прогрессирующий паттерн заболевания 
в 10–20% случаев приводит к развитию цирроза печени, а в 
1–5% – к развитию ГЦК [7, 8]. При этом в случае развития 
цирроза печени ежегодная частота его трансформации 
в ГЦК достигает 2–5% [9]. По состоянию на текущий мо-
мент данные осложнения ХГС являются лидирующей при-
чиной трансплантации печени в странах Западной Европы 
и  США [2, 4, 6]. Именно с ними ассоциировано около 
350 тыс. смертей ежегодно [5]. 

Как уже отмечено выше, одним из ключевых патологи-
ческих процессов, ассоциированных с ХГС, является про-
грессирующий паттерн формирования фиброза печени [10]. 
Под понятием «фиброз печени» подразумевают избыточное 
накопление компонентов экстрацеллюлярного матрикса, 
таких как коллаген, ламинин, эластин, фибронектин, 
в ткани органа [11, 12]. HCV-инфекция за счет вирусных 
белков (ядерного, NS3 и NS5) способна напрямую модули-
ровать сигнальные и метаболические пути, задействованные 
в процессе фиброгенеза [13]. Помимо этого, индуцирован-
ные HCV противовирусные механизмы иммунного ответа 
макроорганизма, ассоциированные с инициацией воспале-
ния, также участвуют в этих процессах [10].  

В клинической практике диагностика выраженности 
фиброза печени у пациентов с ХГС имеет принципиальное 
значение не только с точки зрения оценки тяжести заболе-
вания, но и с точки зрения приоритетности проведения про-
тивовирусного лечения [14, 15]. Так, у пациентов с выра-
женным фиброзом (F3) или циррозом (F4) печени лечение 
имеет приоритетное значение, тогда как у пациентов без 
фиброза или с минимальным фиброзом печени (F0–F1) про-
тивовирусная терапия может быть отсрочена [1, 14]. Золо-
тым стандартом оценки стадии фиброза печени является 
чрескожная пункционная биопсия с последующим анализом 
биоптата патоморфологом [16]. Однако, с учетом инвазив-
ности данной процедуры, в настоящее время в Европе полу-
чили широкое распространение визуализационные методы 
диагностики фиброза печени, такие как транзиентная эла-
стография, акустическая импульсно-волновая эластография 
(ARFI), эластография сдвиговой волны (2D SWE), маг-
нитно-резонансная эластография [15, 17, 18]. Помимо этого, 
для предиктивной неинвазивной диагностики фиброза 

печени предложено множество тестов/индексов, основанных 
на моделях соотношения рутинных клинических и лабора-
торных показателей пациента [17, 19]. Часть из них (APRI, 
FIB-4, дискриминантная шкала Боначини) валидированы на 
европейской и американской популяции пациентов с ХГС, 
показав достаточно приемлемые показатели чувствительно-
сти и специфичности в сравнении с референсным методом 
(биопсия печени) [20–23]. Преимуществом этих индексов 
является достаточно высокая точность при идентификации 
выраженного фиброза и цирроза печени (F3–F4) у пациен-
тов с ХГС [24, 25]. Безусловно, данные индексы не могут за-
менить инструментальную диагностику фиброза печени, од-
нако могут служить вспомогательными инструментами в 
трудных клинических ситуациях, в условиях недоступности 
других методик диагностики, а также в случае недавнего по-
ступления пациента в стационар в качестве метода скри-
нинга выраженного фиброза и цирроза печени.   

Исходя из вышесказанного, целью настоящего исследо-
вания явилась оценка диагностической точности предиктив-
ных индексов оценки фиброза печени при идентификации 
выраженного фиброза и цирроза печени у пациентов с ХГС. 

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû 
На клинической базе кафедры пропедевтики внутренних 

болезней и гастроэнтерологии ФГБОУ ВО «МГМСУ им. 
А.И. Евдокимова» в ФКУЗ «ГКГ МВД России» нами про-
ведено ретроспективное исследование, в рамках которого 
проанализировано 128 пациентов с ХГС, поступивших в ста-
ционар в период с 2014 по 2017 г. 

Серологическая диагностика ХГС у исследуемых паци-
ентов осуществлялась методом иммуноферментного ана-
лиза с детекцией суммарных антител к HCV с использова-
нием тест-системы четвертого поколения Monolisa HCV 
Ag-Ab Ultra Assay (Bio-Rad, США). Верификация диагноза 
проводилась методом полимеразной цепной реакции с детек-
цией HCV РНК в лаборатории «Литех». 

Всем проанализированным пациентам на этапе стацио-
нарного лечения для оценки выраженности фибротических 
изменений в печени выполнялась транзиентная эластогра-
фия на аппарате Fibroscan 502 (EchoSens, Франция) с ис-
пользованием датчиков Probe M и Probe XL по стандартному 
протоколу и согласно инструкции [26]. Обследование паци-
ента проводилось в положении лежа с максимально отведен-
ной за голову правой рукой, датчик устанавливали в шестом 
межреберье по правой передней подмышечной линии, 
в  пятом межреберье по правой среднеключичной линии, 
а также в девятом-десятом межреберьях по правой средне-
ключичной линии. Алгоритм обследования соответствовал 
рекомендациям EASL-ALEH (2015): производилось не 
менее 10 корректных измерений, соотношение интерквар-
тильного размаха к медиане измерений составляло менее 
30%, уровень аланинаминотрансферазы (АЛТ) на момент 
проведения исследования был ниже 5 норм, а признаков вне-
печеночного холестаза по данным других методов обследо-
вания не выявлено [15].  

В настоящем исследовании транзиентная эластография 
рассматривалась как референтный метод оценки степени фиб-
роза печени для последующего сопоставления результатов 
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с предиктивными индексами фиброза. Это вполне обосно-
ванно, так как, согласно результатам крупного метаанализа, 
показатель диагностической точности транзиентной эласто-
графии варьирует от 84 до 96%, демонстрируя максимальную 
точность при диагностике выраженного фиброза (F3) и цир-
роза печени (F4) [27]. 

Всем пациентам рассчитывались такие предиктивные 
индексы оценки фиброза печени, как APRI, FIB-4, а также 
дискриминантная шкала Боначини. Индекс APRI рассчиты-
вался по формуле[20]: 

 
АСТ / (верхний предел нормы АСТ) × 100 /  

тромбоциты (·109/л), 
где АСТ – аспартатаминотрансфераза (ЕД/л). 

 
Значение индекса APRI >1,5 расценивалось как показа-

тель, свидетельствующий в пользу фиброза (F3–F4) [20]. 
Индекс FIB-4 рассчитывался по формуле [22]:  

 
Возраст пациента × АСТ (ЕД/л) / тромбоциты (·109/л) × 

АЛТ (ЕД/л).  

Показатель индекса >3,25 свидетельствовал в пользу 
фиброза (F3–F4) [22]. Оценка степени фиброза по шкале 
Боначини происходит путем суммации баллов, полученных 
при анализе уровня международного нормализованного от-
ношения (МНО), отношения АЛТ/АСТ, количества тромбо-
цитов (табл. 1) [23]. Показатель >7 баллов по шкале Бо-
начини расценивался в пользу наличия выраженного 
фиброза или цирроза печени (F3–F4) [23]. 

Ретроспективные данные формировались в вариацион-
ные ряды в программном обеспечении Microsoft Excel 
(США) в среде Microsoft Windows 10 (США) для последую-
щей обработки результатов. Чувствительность и специфич-
ность методов рассчитывались по стандартным формулам. 
Чувствительность оценивалась как доля истинно положи-
тельных результатов (свидетельствующих в пользу F3–F4) 
среди всех проведенных тестов, а специфичность – как доля 
истинно отрицательных результатов среди здоровых лиц 
в группе исследуемых. В дальнейшем для предиктивных ин-
дексов оценки фиброза печени рассчитывалась положитель-
ная предсказательная ценность (ППЦ) и негативная предска-
зательная ценность (НПЦ). ППЦ оценивалась как 
отношение истинно положительного результата к сумме ис-
тинно положительного результата и ложноположительного 
результата, а НПЦ – как отношение истинно отрицатель-
ного результата к сумме истинно отрицательного и ложно-
отрицательного результата. 

Ðåçóëüòàòû 
В наше исследование включено 127 пациентов с ХГС, 

средний возраст больных составил 44,5±11,1 года. Учитывая 
контингент обследованных больных (сотрудники внутрен-
ней службы), в гендерной структуре преобладали мужчины 
(n=118). Средняя продолжительность анамнеза по HCV со-
ставила 4 года. 

Òàáëèöà 1. Äèñêðèìèíàíòíàÿ øêàëà Áîíà÷èíè [23]

Число 
баллов

Число тромбоцитов 
(·109/л)

Отношение 
АЛТ/АСТ МНО

0 >340 >1,7 <1,1

1 280–340 1,2–1,7 1,1–1,4

2 220–279 0,6–1,19 >1,4

3 160–219 <0,6 –

4 100–159 – –

5 40–99 – –

6 <40 – –

ROC-êðèâûå ÷óâñòâèòåëüíîñòè è ñïåöèôè÷íîñòè ïðîàíàëèçèðîâàííûõ ïðåäèêòèâíûõ èíäåêñîâ îöåíêè ôèáðîçà ïå÷åíè 
ïðè èäåíòèôèêàöèè âûðàæåííîãî ôèáðîçà è öèððîçà ïå÷åíè ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑ. 
À – APRI, Á – FIB-4, Â – øêàëà Áîíà÷èíè. 
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Òàáëèöà 2. Ïîêàçàòåëü äèàãíîñòè÷åñêîé òî÷íîñòè ïðîàíàëèçèðîâàííûõ ïðåäèêòèâíûõ èíäåêñîâ îöåíêè ôèáðîçà 
ïå÷åíè ïðè èäåíòèôèêàöèè âûðàæåííîãî ôèáðîçà è öèððîçà ïå÷åíè ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑ

Предиктивный индекс Чувствительность, % Специфичность, % ППЦ, % НПЦ, %

APRI 79 69 66 82

FIB-4 68 86 78 78

Шкала Боначини 81 77 72 84
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Показатели предиктивных индексов фиброза печени, 
свидетельствующие в пользу наличия у пациента выражен-
ного фиброза и цирроза печени (F3–F4), выявлены у 64 па-
циентов при расчете индекса APRI (>1,5), у 47 пациентов 
при расчете индекса FIB-4 (>3,25) и у 41 больного при 
оценке по дискриминантной шкале Боначини (>6). 

При анализе чувствительности и специфичности иссле-
дованных предиктивных индексов оценки фиброза печени у 
пациентов с ХГС получены следующие результаты. Чув-
ствительность индекса APRI при идентификации выражен-
ного фиброза и цирроза печени составила 79%, а специфич-
ность – 69% (см. рисунок, А). Индекс FIB-4 
продемонстрировал большую специфичность (86%), однако 
меньшую чувствительность (68%; см. рисунок, Б). Чув-
ствительность дискриминантной шкалы Боначини соста-
вила 81%, а специфичность – 77% (см. рисунок, В).  

ППЦ индекса APRI, FIB-4 и шкалы Боначини при иден-
тификации выраженного фиброза и цирроза печени у паци-
ентов с ХГС составила 66; 78 и 72%, соответственно, 
а НПЦ – 82; 78 и 84%, соответственно. 

Суммарные данные по оценке диагностической точности 
проанализированных предиктивных индексов оценки фиб-
роза печени у пациентов с ХГС представлены в табл. 2.  

Îáñóæäåíèå 
ХГС является одним из наиболее распространенных 

вирус-индуцированных поражений печени и ведущей причи-
ной формирования цирроза печени и ГЦК во всем мире [1, 
2, 4]. Диагностика выраженности фибротических изменений 
печени у пациентов с ХГС имеет принципиальное значение 
как с точки зрения оценки тяжести заболевания, так и 
с точки зрения приоритетности проведения противовирус-
ного лечения [14, 15]. Для оценки степени фиброза печени 
в рутинной клинической практике зарубежных стран и Рос-
сии все чаще используются неинвазивные методы диагно-
стики, включая ряд визуализационных методик и предиктив-
ных индексов/шкал оценки фиброза печени, основанных на 
моделях соотношения рутинных клинических и лаборатор-
ных показателей пациента [17, 19]. 

В настоящем исследовании мы решили оценить диагно-
стическую точность ряда предиктивных индексов оценки 
фиброза печени (APRI, FIB-4, дискриминантная шкала Бо-
начини) при идентификации выраженного фиброза и цир-
роза печени (F3–F4) у российской популяции пациентов 
с ХГС. По результатам исследования нами показано, что 
проанализированные предиктивные индексы оценки фиб-
роза печени имеют относительно высокую диагностическую 
точность при сопоставлении с данными референтного для 
текущего исследования метода оценки фиброза печени 
(транзиентная эластография), что соответствует результа-
там исследований наших зарубежных коллег.  

В мировой практике для определения диагностической 
ценности предиктивных индексов оценки фиброза печени в 
качестве метода сопоставления, как правило, используется 
биопсия печени. Так, в недавнем исследовании P. Schmid 
и соавт. (2015) при сопоставлении данных биопсии и резуль-
татов, полученных при расчете предиктивных индексов 
оценки фиброза печени, получены следующие данные: чув-

ствительность индекса APRI составила 42,9%, а специфич-
ность – 92,2%, чувствительность индекса FIB-4 равнялась 
57,1%, а специфичность – 93,3% [28]. В работе A. Vallet-Pi-
chard и соавт. (2007) также продемонстрирована высокая 
специфичность индекса FIB-4 при идентификации выражен-
ного фиброза и цирроза печени у пациентов с ХГС, равная 
98,2%, с ППЦ 82,1% [22]. Также заслуживают внимания ре-
зультаты исследования J. Berenguer и соавт. (2015) по 
оценке прогноза течения ХГС с использованием неинвазив-
ных индексов оценки фиброза печени при сравнении с дан-
ными биопсии печени. Авторы сделали вывод, что предпоч-
тительнее использовать расчет индекса фиброза FIB-4 при 
определении прогноза состояния пациента и риска развитии 
осложнений, нежели выполнять повторные биопсии печени, 
так как диагностическая точность FIB-4 в этом случае до-
статочно высока [29]. 

Учитывая высокую диагностическую точность транзи-
ентной эластографии, практически сопоставимую с био-
псией печени при диагностике выраженного фиброза и цир-
роза печени, ряд авторов для оценки точности 
предиктивных индексов оценки фиброза печени в качестве 
метода сопоставления использовали именно ее. Так, в не-
давнем исследовании E. Dolmazashvili и соавт. (2017), 
включившем в себя 750 пациентов с ХГС, при оценке выра-
женности фиброза печени посредством индекса FIB-4 от-
мечена прямая корреляция между данными транзиентной 
эластографии и полученными результатами рассматривае-
мого индекса. Так, при расчете индекса FIB-4 продемон-
стрировал высокую ППЦ и НПЦ, равную 100 и 89%, соот-
ветственно [30]. Аналогично, в работе P. Bonnard и соавт. 
(2015) у пациентов с ХГС, инфицированных 4-м генотипом 
HCV, не отмечено значимой разницы при верификации вы-
раженного фиброза и цирроза печени между данными тран-
зиентной эластографии и предиктивными индексами 
оценки фиброза APRI и FIB-4 [31]. В исследовании 
S. Taneja и соавт. (2016), включившем в себя 330 пациентов 
с ХГС, также показана высокая диагностическая точность 
индексов APRI и FIB-4 при сравнении данных с результа-
тами транзиентной эластографии. Так, ППЦ и НПЦ при 
идентификации выраженного фиброза и цирроза печени 
у индекса APRI составили 73,4 и 81,9%, а у индекса FIB-4 – 
84,6 и 84,9%, соответственно [32]. 

Çàêëþ÷åíèå 
Результаты настоящего исследования, а также данные 

зарубежных коллег свидетельствуют об относительно вы-
сокой диагностической точности ряда предиктивных индек-
сов оценки фиброза печени (APRI, FIB-4, дискриминантная 
шкала Боначини) при идентификации выраженного фиб-
роза и цирроза печени (F3–F4) у пациентов с ХГС. Данные 
индексы могут служить вспомогательными инструментами 
в трудных клинических ситуациях, в условиях недоступно-
сти других методик диагностики фиброза печени, а также 
в случае недавнего поступления пациента в стационар в ка-
честве метода скрининга выраженного фиброза и цирроза 
печени.   

 
Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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