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Резюме
Цель исследования. Провести клиническое и молекулярно-генетическое исследование двух случаев острого 
гепатита Е, который был обнаружен у беременных женщин из Беларуси.
Материалы и методы. В исследование были включены 227 беременных с клиническими симптомами пора-
жения печени. Образцы сыворотки крови использовали для обнаружения антител к вирусу гепатита Е при по-
мощи иммуноферментного анализа, нуклеиновую кислоту вируса выявляли из образцов фекалий при помощи 
метода гнездовой полимеразной цепной реакции с обратной транскрипцией. Нуклеотидную последовательность 
определяли на автоматическом секвенаторе по методу Сенгера. Анализ нуклеотидных последовательностей, их 
генотипирование и расчет эволюционных расстояний выполняли с помощью программного обеспечения MEGA X. 
Результаты. Из 227 исследованных сывороток в 15 обнаружены иммуноглобулины класса G к вирусу гепатита 
Е, что составляет 6,61 %. В крови шести беременных женщин также были обнаружены иммуноглобулины M, 
что составляет 2,6 %. Было выявлено два клинически выраженных случая острого гепатита Е. У одной из двух 
пациенток беременность завершилась антенатальной гибелью плода. Из организма другой женщины с установ-
ленным диагнозом «гепатит Е», имевшей в эпиданамнезе эпизод алиментарного контакта с сырым свиным фар-
шем, выделена нуклеиновая кислота вируса. Последовательность РНК вируса, выделенная из организма этой 
пациентки, кластеризуется в общую филогенетическую ветвь с последовательностью, полученную из организма 
пациента из Беларуси, имеющего в анамнезе трансплантацию почки, и последовательностями, выделенными из 
организма домашней свиньи в Республике Беларусь.  
Заключение. Вирус гепатита Е представляет значительную опасность для беременных. Предложен комплекс 
профилактических мероприятий против гепатита Е у беременных.
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Abstract
Objective. To conduct a clinical and molecular genetic study of two cases of acute hepatitis E in pregnant women from 
Belarus.
Materials and methods. A total of 227 pregnant women with clinical symptoms of liver damage were included in the 
study. Blood serum samples were used for detection of antibodies to hepatitis E virus by enzyme-linked immunosorbent 
assay, virus nucleic acid was detected from fecal samples by reverse transcription nested polymerase chain reaction. 
The nucleotide sequence was determined on an automated sequencer using the Sanger method. Nucleotide sequenc-
es were analyzed, genotyped and evolutionary distances calculated using MEGA X software.
Results. Out of 227 sera tested, immunoglobulins of class G to hepatitis E virus were detected in 15, which is 6.61%. 
M immunoglobulins were also detected in the blood of six pregnant women, which is 2.6%. Two clinically evident cases 
of acute hepatitis E were identified. One of the two patients ended her pregnancy with antenatal fetal death. Virus nu-
cleic acid was isolated from another woman diagnosed with hepatitis E, who had an episode of nutritional contact with 
raw minced pork. The virus RNA sequence isolated from this patient’s body is clustered into a common phylogenetic 
branch with the sequence obtained from the body of a patient from Belarus with a history of kidney transplantation and 
sequences isolated from the body of a domestic pig in the Republic of Belarus.
Conclusion. Hepatitis E virus poses a significant threat to pregnant women. A set of preventive measures against hep-
atitis E in pregnant women has been proposed.
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Введение
Вирус гепатита Е (ВГЕ) является гепатотроп-

ным инфекционным агентом, который обычно 
вызывает самокупирующийся острый гепатит у 
здоровых взрослых и хронический гепатит у лиц 
с ослабленным иммунитетом [1]. Ежегодно во 
всем мире регистрируется около 20 млн случаев 
инфицирования ВГЕ, 3,3 млн случаев симптома-
тического гепатита Е (ГЕ) и 70 тыс. летальных 
исходов [2]. Помимо поражения печени с ВГЕ-ин-
фекцией связаны внепеченочные проявления, в 
том числе панкреатит, неврологическая симпто-
матика, гематологические нарушения, гломеру-
лонефрит и смешанная криоглобулинемия [3]. 
На основе филогенетического анализа ВГЕ под-
разделяется на 8 генотипов, при этом генотипы 

1–4 являются преобладающими штаммами, вы-
зывающими заболевание у человека. Генотипы 1 
(ВГЕ-1) и 2 (ВГЕ-2) инфицируют только человека 
и передаются фекально-оральным путем [4], тог-
да как генотипы 3 (ВГЕ-3) и 4 (ВГЕ-4) являются 
антопозоонозами и передаются при употребле-
нии недостаточно термически обработанной сви-
нины или мяса дикого кабана [5]. Свиньи явля-
ются наиболее распространенным источником  
ВГЕ-3 и ВГЕ-4, однако и другие животные, вклю-
чая моллюсков, оленей и кроликов, могут слу-
жить его источником [6, 7, 8]. ВГЕ-1 и ВГЕ-2 вызы-
вают эпидемии в развивающихся странах из-за 
недостаточно развитой инфраструктуры этих ре-
гионов. ВГЕ-3 и ВГЕ-4 преобладают в промыш-
ленно развитых странах и связаны со споради-
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ческими и групповыми случаями гепатита Е (ГЕ). 
В последние годы в странах европейского конти-
нента все чаще сообщалось о передаче ВГЕ-3 и  
ВГЕ-4 при переливании крови [9], что побудило 
многие страны рассмотреть возможность скри-
нинга продуктов крови на ВГЕ [10]. Таким об-
разом, в настоящее время гепатит Е признан 
глобальной проблемой здравоохранения как в 
развивающихся, так и в промышленно разви-
тых странах мира. Терапевтические средства, 
используемые для лечения ГЕ, включают риба-
вирин и интерферон-α (IFN-α). Терапия рибави-
рином может быть достаточно эффективной в 
большинстве случаев хронического ГЕ [11]. Од-
нако до сих пор не существует специфических 
противовирусных препаратов прямого действия 
против ВГЕ, особенно для беременных женщин 
[12]. Специфическая иммунопрофилактика ГЕ 
разработана недостаточно. Было показано, что 
рекомбинантная вакцина против ГЕ «ВГЕ-239» 
(Hecolin®) хорошо переносится [13] и эффек-
тивна для профилактики ГЕ в Китае, однако в 
настоящее время она одобрена для использова-
ния только в Китае и пока недоступна в других 
странах.

ВГЕ-инфекция может вызывать фульми-
нантный гепатит, особенно у беременных, со 
смертностью до 30 % [14]. Кроме того, ВГЕ может 
вертикально передаваться от инфицированных 
беременных со значительной перинатальной 
заболеваемостью и смертностью [15]. Однако 
рибавирин и IFN-α противопоказаны при бере-
менности из-за риска тератогенного действия 
[16]. Поэтому беременным женщинам с ВГЕ-ин-
фекцией оказывается только симптоматическая 
терапия разрешенными при беременности пре-
паратами.

Вирус гепатита Е (Paslahepevirus balayani), 
названный в честь его первооткрывателя, совет-
ского вирусолога М. С. Балаяна [17], относится к 
семейству Hepeviridae, рода Paslahepevirus. Пре-
фикс «Pasla» является аббревиатурой и происхо-
дит от первых букв латинских названий таксонов 
известных хозяев вируса: Primates, Artiodactyla, 
Scandentia, Lagomorpha [18]. Корень «hepe» в 
родовом названии показывает тропность виру-
са, который в основном способен к репликации 
в клетках печени. ВГЕ имеет икосаэдрическую 
форму и может существовать как в безоболо-
чечной, так и в оболочечной (об-ВГЕ) формах с 
диаметром примерно 30 и 40 нм соответственно. 
Эти две формы частиц ВГЕ обладают различны-
ми характеристиками в жизненном цикле вируса 
[19]. Общеизвестно, что геном ВГЕ представляет 
собой одноцепочечную смысловую РНК длиной 
примерно 7,2 тыс. п. н. РНК ВГЕ состоит из 5ʹ-не-
транслируемой области (UTR), трех открытых 

рамок считывания (ОРС) и 3ʹ-UTR. ОРС1 состав-
ляет примерно 70 % генома и кодирует неструк-
турные полипротеины. ОРС2 кодирует капсид-
ный белок вируса и гликозилированный антиген 
ОРС2. ОРС3 кодирует небольшой многофункци-
ональный фосфопротеин, который необходим 
для выхода вируса из клеток.

Согласно большинству клинических иссле-
дований и сообщений о случаях заболевания 
из развивающихся стран ВГЕ-инфекция связа-
на с высокой заболеваемостью и смертностью у 
беременных в основном из-за фульминантного 
гепатита (ФГ) [20]. Исследование, проведенное 
Khuroo и др., продемонстрировало, что гепатит 
Е был выявлен у 36 (17,3 %) из 208 беременных 
женщин по сравнению с 71 (2,1 %) из 3350 не-
беременных и 107 (2,8 %) из 3822 мужчин. При 
этом ФГ развился у 8 (22,2 %) из 36 беременных 
с гепатитом Е и ни у одной из небеременных [21]. 
В другом исследовании инфицирование ВГЕ на-
блюдалось у 57,5 и 46 % беременных и небере-
менных женщин соответственно. При этом у 58 % 
инфицированных ВГЕ беременных развился ФГ. 
Смертность была самой высокой (56 %) среди 
инфицированных ВГЕ случаев ФГ в третьем три-
местре беременности [22]. Клиническая картина 
заболевания не отличается у беременных или не-
беременных женщин. Однако за короткий проме-
жуток времени клинические проявления прогрес-
сируют до острой печеночной недостаточности 
и, как следствие, у 70 % ВГЕ-инфицированных 
беременных развиваются диссеминированная 
внутрисосудистая коагуляция, энцефалопатия и 
отек головного мозга. Коагулопатия приводит к 
высокой вероятности послеродового кровотече-
ния. Смертность от печеночной комы происходит 
в 100 % случаев. Кроме того, инфицирование 
ВГЕ во время беременности также связано с вы-
сокими показателями преждевременных родов и 
вертикальной передачи [9]. Преждевременные 
роды, низкий вес при рождении, мертворожде-
ние или смерть новорожденного наблюдаются в 
25–56 % случаев [23]. Передача ВГЕ от матери 
ребенку может достигать 50 %. В промышленно 
развитых странах зарегистрировано несколько 
случаев острого ГЕ у беременных женщин, кото-
рые были связаны с ВГЕ-3 и ВГЕ-4 [22, 24, 25].  
В отличие от ВГЕ-1 и ВГЕ-2, ВГЕ-3 и ВГЕ-4, 
по-видимому, не вызывают фатальных инфекций 
с ФГ у беременных. Однако, учитывая, что огра-
ничением этих исследований было небольшое 
количество случаев, необходимы другие иссле-
дования для уточнения этого результата.

Механизмы тяжелого поражения печени при 
инфицировании ВГЕ у беременных точно не из-
вестны. Развитие фульминантного гепатита мо-
жет быть связано с измененным иммунитетом, 
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высоким уровнем гормонов и факторами, свя-
занными с самим вирусом [26], которые вклю-
чают варианты генотипа ВГЕ, вирусные белки, 
например, малый многофункциональный белок, 
кодируемый ОРС-3. Иммунные факторы орга-
низма хозяина, такие как CD8+ Т-клетки, NK- и 
NKT-клетки, могут быть вовлечены в патогенез 
ГЕ во время беременности. Кроме того, в этот 
процесс могут быть вовлечены некоторые ци-
токины, такие как TNF-α, IL-6, IFN-γ и TGF-β1. 
Резко повышенные уровни гормональных факто-
ров, включая прогестерон, эстроген и хориониче-
ский гонадотропин, во время беременности так-
же могут способствовать повреждению печени 
[27]. Кроме того, частый неблагоприятный исход 
ВГЕ-инфекции у беременных, вероятно, связан с 
возможностью репликации ВГЕ в мезенхималь-
ных стромальных клетках эндометрия [28]. 

Таким образом, изучение ГЕ у беременных 
женщин является актуальной задачей для гло-
бального здравоохранения матери и ребенка.

Цель исследования 
Провести клиническое и молекулярно-гене-

тическое исследование двух случаев острого ге-
патита Е, который был обнаружен у беременных 
женщин из Беларуси.

Материалы и методы 
В исследование были включены 227 бере-

менных с клиническими симптомами поражения 
печени, госпитализированных и находившихся 
на стационарном лечении. Пациенткам было 
выполнено комплексное клиническое обсле-
дование с применением лабораторных и ин-
струментальных методов исследования. У всех 
обследованных беременных было получено 
письменное информированное согласие на уча-
стие в исследовании. У них были взяты образцы 
сывороток крови. Полученные образцы биологи-
ческого материала использовали для обнаруже-
ния иммуноглобулинов класса M и G при помощи 
иммуноферментного анализа, РНК ВГЕ выявля-
ли при помощи ПЦР-анализа. Анти-ВГЕ IgG и ан-
ти-ВГЕ IgM определяли с использованием набо-
ров реагентов НПО «Диагностические системы» 
(РФ)  «ДС-ИФА-АНТИ-HEV-G» и «ДС-ИФА-АНТИ-
HEV-M» согласно инструкциям производителя. 
Также были использованы разработанные нами 
новые тест-системы для выявления IgG и IgM к 
ВГЕ в сыворотке крови, основанные на использо-
вании непрямого варианта иммуноферментного 
анализа [29]. В качестве антигенов были исполь-
зованы рекомбинантные белки ОРС2 и ОРС3 
ВГЕ-3, предоставленные ФГБНУ «Научно-ис-
следовательский институт вакцин и сывороток  

им. И. И. Мечникова» (РФ) [30]. Все положитель-
ные результаты, полученные при помощи тест-си-
стемы, являющейся нашей разработкой, были 
верифицированы повторным исследованием об-
разцов с использованием референс тест-систем.

Набор для выделения нуклеиновых кислот 
(Jena Bioscience, Германия) использовали в со-
ответствии с протоколом производителя для 
выделения тотальной РНК. Для выявления РНК 
ВГЕ применяли адаптированный нами метод с 
вырожденными праймерами, ориентированными 
на участок ОРС2 генома ВГЕ с 5905 нт по 6635 нт. 
Условия проведения ОТ-ПЦР соответствовали 
описанным ранее [31]. Подтверждение положи-
тельных результатов проводили коммерческим 
набором HEV RT-PCR Kit 2.0 (RealStar®, Altona, 
Германия).

Набор QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEN, 
Hilden, Германия) использовали для экстраги-
рования из агарозы продуктов амплификации, 
содержащихся в геле. Нуклеотидную последова-
тельность фрагмента генома ВГЕ определяли в 
ходе прямого секвенирования ампликонов на ав-
томатическом секвенаторе 3500 GeneticAnalyzer 
(ABI, Foster City, США) с использованием набора 
BigDye Terminator v 3.1 Cycle Sequencing Kit. 

Анализ нуклеотидных последовательностей 
ВГЕ, их генотипирование и расчет эволюционных 
расстояний выполняли с помощью программного 
обеспечения MEGA X [32]. В анализ были вклю-
чены 59 нуклеотидных последовательностей, 
являющихся фрагментами ОРС2 ВГЕ величиной  
273 нуклеотида (нуклеотидные позиции — 
6193–6466 относительно штамма Burma, номер 
в GenBank — M73218). Одиннадцать последова-
тельностей были выделены из биологического 
материала человека и животных в Республике 
Беларусь, 40 референсных последовательностей 
для 1–8 генотипов и субгенотипов ВГЕ, предло-
женных Smith D. B. и соавт. [33], а также 8 наи-
более близких последовательностей к выделен-
ным в Беларуси, установленные в результате 
BLAST-анализа. Последовательность птичьего 
ВГЕ была включена как внешняя группа для отри-
цательного контроля. Филогенетический анализ 
был проведен методом максимального правдо-
подобия и модели Хасегава – Кишино – Яно [34].

Результаты и обсуждение
В результате проведенных исследований 

установлено, что из 227 сывороток крови, полу-
ченных от беременных, в 15 обнаружены имму-
ноглобулины класса G к вирусу гепатита Е, что 
составляет 6,61 %. В крови шести беременных 
женщин также были обнаружены анти-ВГЕ IgM, 
что составляет 2,6 %. Было выявлено два случая 
острого гепатита Е у беременных.
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Клинический случай № 1 
Пациентка Д., 34 года, обратилась с жалоба-

ми на выраженный кожный зуд и ноющие боли 
внизу живота, госпитализирована в отделение 
патологии беременности с диагнозом «Беремен-
ность 246 дней. Угрожающие преждевременные 
роды. Внутрипеченочный холестаз беременных. 
Гепатомегалия». Настоящая беременность пла-
нированная, прегравидарная подготовка прове-
дена в полном объеме, в анамнезе — 2 срочных 
родов, 2 медицинских аборта. Среди осложнений 
настоящей беременности отмечала острую ре-
спираторную инфекцию в 30 недель, выражен-
ный кожный зуд с 32 недели, усиливающийся 
ночью.

Из эпидемиологического анамнеза извест-
но, что пациентка Д. работает в строительной 
отрасли. Покупала свинину на местной ферме 
живым весом, готовила сырокопченые и кровя-
ные колбасы в домашних условиях. В течение 
последнего года за пределы Республики Бела-
русь не выезжала. Донорство, парентеральные 

манипуляции отрицает. Контакта с лихорадящи-
ми, желтушными больными не было. В семье 
муж и двое детей здоровы. При ультразвуковом 
исследовании органов брюшной полости выяв-
лена умеренная гепатоспленомегалия. Марке-
ры вирусных гепатитов B и C отрицательные. 
Сыворотки крови пациентки Д. в первый день 
госпитализации и в течение 2 месяцев наблю-
дения положительные в ИФА на анти-ВГЕ IgM 
и IgG, через год — положительный результат на 
анти-ВГЕ IgG, отрицательный — на анти-ВГЕ 
IgM.

Отмечены выраженные изменения функ-
циональных проб печени: преимущественное 
увеличение активности ферментов цитолиза 
и содержания билирубина, а также повыше-
ние активности ферментов холестаза. В об-
щем анализе мочи отмечены патологические 
изменения: билирубин — 50 МКмоль/л и уро-
билиноген — 34 МКмоль/л. Результаты лабо-
раторных исследований крови представлены 
на рисунке 1.

Рисунок 1. Динамика биохимических показателей крови пациентки Д. 
Figure 1. Dynamics of biochemical blood parameters of Patient D.
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Через сутки после поступления пациентки 
в стационар произошла антенатальная гибель 
плода, родился мертвый плод мужского пола, 
массой 2990 г, длиной 51 см.

В результате исследования образцов биоло-
гического материала, полученных от беременной 
и плода, РНК ВГЕ выявить не удалось.

Клинический случай № 2 
Пациентка Ц., 33 года, (код на дендро-

грамме — «Patient_Сх_BY_2021|g3», посту-
пила в отделение патологии беременности 
22.02.2021 г. по направлению врача женской 
консультации после проведения КТГ. Диа-
гноз при поступлении «Беременность 272 дня  
(38 недель, 6 дней). Хроническая гипоксия плода, 
компенсация. Краевое прикрепление пуповины. 
ОАГА». Настоящая беременность 10-я, незапла-
нированная, прегравидарная подготовка не про-
ведена, в анамнезе — 4 срочных родов и 5 ме-
дицинских абортов. Послеродовый период двух 
предыдущих беременностей осложнился эндоме-
тритом. Из вредных привычек отмечает курение.

Из эпидемиологического анамнеза известно, 
что пациентка не работает. Мясо кролика в пищу 
не употребляла, сырокопченые и кровяные кол-
басы в домашних условиях не готовила. Свинину 
приобретает в равной доле у родителей (выра-
щивают свиней на собственном подворье) и в 
магазине. Воду употребляла из центрального во-
доснабжения. Проживает в г. Минске в квартире 
с мужем, четырьмя детьми и родителями мужа, 
все члены семьи здоровы. В течение послед-
него года за пределы республики не выезжала. 
Донорство, парентеральные манипуляции отри-
цает. Контакта с лихорадящими, желтушными 
больными не было. Гепатит, туберкулез, венери-
ческие заболевания отрицает.

Течение настоящей беременности осложни-
лось во II триместре лабиальным герпесом, коль-
питом (санация свечами). Назначенные врачом 
женской консультации «Аспикард» и препараты 
магния не принимала. В сроке 33–34 недели ге-
стации находилась на стационарном лечении в 
акушерском обсервационном отделении с диа-
гнозом «Хроническая гипоксия плода, компенса-
ция. Краевое прикрепление пуповины. Анемия 
беременных I ст. Кольпит». Получала лечение, 
направленное на улучшение маточно-плацен-
тарно-плодового кровотока (пентоксифиллин, 
пирацетам, папаверин, дипиридамол), санацию 
влагалища (свечи «Метронидазол»), проведе-
на профилактика синдрома дыхательных рас-
стройств у плода (дексаметазон 24 мг). 

Во время стационарного лечения пациент-
ка из общей палаты посоветовала при приго-

товлении котлет пробовать сырой фарш. После 
выписки из стационара пациентка Ц. готовила 
котлеты из фарша домашней вьетнамской сви-
нины и свиного фарша из магазина в соотно-
шении 1:1. Во время приготовления котлет про-
бовала сырой фарш. Через три дня повторно 
приготовила котлеты и опять пробовала сырой 
фарш на вкус.

Отмечает отсутствие аппетита на протя-
жении всей беременности, иногда беспокоила 
изжога, однако лекарственные средства не при-
нимала. После выписки из стационара и приго-
товления котлет отмечает появление кожного 
зуда стоп, ладоней и живота, усиливающегося 
к вечеру. За медицинской помощью не обраща-
лась, так как считала, что зуд вызван некаче-
ственной водой. После усиления зуда повторно 
обратилась за медицинской помощью.

При повторной госпитализации в стационар 
беременная Ц. обследована на маркеры вирус-
ных гепатитов: анти-HEV IgM — положительный 
(о. п. — 2,34), анти-HEV IgG — отрицательный, 
анти-HCV — отрицательный, HBsAg — отрица-
тельный. При повторном обследовании на мар-
керы вирусного гепатита Е отмечается рост 
анти-HEV IgM (о. п. — 16,56), анти-HEV IgG — 
отрицательный).

В общем анализе мочи: билирубин —  
5 мкмоль/л, уробилиноген — 1,6 мкмоль/л.  
Повторное исследование мочи: билирубин —  
10 мкмоль/л и уробилиноген — 1,6 мкмоль/л. УЗИ 
органов брюшной полости: гепатомегалия. Био-
химические показатели крови представлены на 
рисунке 2.

В сроке гестации 280 дней произошли сроч-
ные быстрые роды, осложнившиеся преждев-
ременным разрывом плодных оболочек, суб-
компенсацией хронической гипоксии плода. 
Родился живой доношенный мальчик массой 
3700 г, длиной 52 см, с оценкой по шкале Апгар 
8/9 баллов. Выписана домой с ребенком на 10-е 
сутки после родов.

В пробах крови, кала и мочи пациентки Ц. 
выявлена РНК ВГЕ (рисунок 3).

На основе филогенетического анализа по-
следовательностей, кодирующих фрагмент бел-
ка капсида вируса, построено филогенетическое 
дерево, которое позволило оценить степень ге-
нетического родства последовательностей ВГЕ, 
выделенных из биологического материала, по-
лученного из организмов изучаемого пациен-
та, с последовательностями, выделенными из 
организма человека и животных в Беларуси в 
более ранний период, а также с референсными 
последовательностями ВГЕ, установленными 
для генотипов и субгенотипов, и гомологичными 
последовательностями из базы данных GenBank 
(рисунок 4). 
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Рисунок 2. Динамика биохимических показателей крови пациента Ц.
Figure 2. Dynamics of biochemical blood parameters of Patient C.

Рисунок 3. Фрагменты электрофореграмм результатов гнездовой ОТ-ПЦР пациентки Ц.:  
1–8 — номера образцов; М — дорожка маркера молекулярного веса; 4 — сыворотка крови;  5 — кал; 6 — моча 

Figure 3. Fragments of electropherograms of nested RT-PCR results Patient C.:  
1–8 sample numbers; M — molecular weight marker track; 4 — blood serum; 5 — feces; 6 — urine
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Рисунок 4. Филогенетическое дерево для частичной последовательности ОРС2. 
Условные обозначения: ▲ — последовательности, выделенные в Беларуси. Расшифровка кода последовательности: 

AAAAAAAA_BB_C.c_DDDD|EEF: А — код доступа в базе GenCode NCBI, B — код страны происхождения последователь-
ности, C — сокращенное название вида хозяина, D — год выделения последовательности, E — генотип вируса,  

F — субгенотип 
Figure 4. Phylogenetic tree for the partial sequence of ORF2 

Legend: ▲ – sequences isolated in Belarus. Decoding of the sequence code: AAAAAAAA_BB_C.c_DDDD|EEF: A – access code in 
the NCBI GenCode database, B – code of the country of origin of the sequence, C – abbreviated name of the host species,  

D – year of isolation of the sequence, E – genotype of the virus, F – subgenotype

Последовательность, выделенная из ор-
ганизма беременной (код на дендрограмме — 
«Patient_Сх_BY_2021|g3»), относится к 3-му ге-
нотипу ВГЕ и кластеризуется в пределах клады 

«3efg». Эта последовательность в 100 % репли-
каций образует общую филогенетическую ветвь с 
двумя другими, выделенными из организма чело-
века в Беларуси: «MT518198_H.s_BY_2021|g3» и 
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«Patient_Pf_BY_2019|3». Величина р-эволюци-
онной дистанции между последовательностью, 
выделенной из организма беременной, и после-
довательностью «Patient_Pf_BY_2019|3», выде-
ленной из организма пациента, являющегося ре-
ципиентом почечного трансплантата в Беларуси 
в 2019 г. (код в базе — GenBak NCBI MT325974), 
составляет 0,015±0,008, что свидетельствует об 
их высокой степени генетического сходства. Дан-
ный факт позволяет утверждать о наличии обще-
го источника заражения ВГЕ обоих пациентов и 
наличии эпидемической связи между этими слу-
чаями заболевания ГЕ. Наличие в эпиданамнезе 
пациентки эпизода алиментарного контакта с сы-
рым свиным фаршем и высокой степени генети-
ческой однородности последовательностей ВГЕ, 
выделенных из ее организма, с последователь-
ностями, выделенными из организма домашней 
свиньи в России и в Эстонии (рисунок 4), что под-
тверждается незначительными эволюционными 
дистанциями между ними, позволяет констати-
ровать зоонозный характер источника заражения 
ГЕ. Ввиду отсутствия выезда пациента за преде-
лы Беларуси в рамках инкубационного периода 
заболевания данный случай следует отнести к 
автохтонным.

Распространенность анамнестических анти-
тел к вирусу гепатита Е в общей популяции Ре-
спублики Беларусь составляет около 7,3 % [35]. 
Это говорит о том, что в стране может быть около 
10 тыс. случаев инфицирования ВГЕ ежегодно 
при условии длительного сохранения анти-ВГЕ 
IgG в организме в течение 14,5 года [36], но не 
пожизненно, как при гепатите А. Установленная 
серопревалентность не соответствует показате-
лям официально регистрируемой заболеваемо-
сти гепатитом Е в республике, которые находят-
ся на крайне низком уровне и составляют всего 
0,02–0,04 случая на 100 тыс. населения. Это оз-
начает, что практически 99 % первичных инфек-
ций ВГЕ остаются незарегистрированными.

Распространенность анамнестических мар-
керов гепатита Е среди беременных женщин с 
поражением печени составляет 6,61 %, что со-
поставимо с показателями практически здоро-
вого населения в Беларуси. Однако отсутствие 
информированности о рисках, связанных с упо-
треблением недостаточно термически обрабо-
танного мяса диких и домашних свиней, может 
привести к тяжелым последствиям для беремен-
ных женщин при инфицировании ВГЕ, особенно 
в третьем триместре беременности. Исследова-
ния также выявили наличие анти-ВГЕ IgM в сы-
воротке крови АЛТ-положительных доноров [37], 
что подчеркивает риск инфицирования реципи-
ентов донорской крови, включая беременных 
женщин.

Заключение
Проведенные нами исследования показали, 

что на территории Республики Беларусь цирку-
лируют возбудители ГЕ, относящиеся к разным 
субгенотипам 3-го генотипа вируса. В этом иссле-
довании нами выявлены случаи острого гепатита 
у беременных, сопровождающиеся выраженной 
клинической манифестацией, в том числе с анте-
натальной гибелью плода в одном из описанных 
случаев. Из организма беременной женщины 
впервые в Беларуси выявлена и генотипирова-
на РНК ВГЕ. Данный клинический случай сопро-
вождался признаками интенсивного поражения 
печени беременной, вызванного интенсивной 
репликацией вируса в ее организме. РНК ВГЕ из 
ее организма была выделена не только из стула 
и плазмы крови, но и из мочи. Филогенетический 
анализ последовательности РНК ВГЕ, выделен-
ной из организма беременной, в сочетании с эпи-
демиологическим анамнезом позволил с высокой 
степенью вероятности доказать энзоотическую 
природу происхождения данной последователь-
ности и констатировать аутохтонность данного 
случая инфекции. 

Анализ результатов исследований, опублико-
ванных в литературных источниках [20–28], позво-
ляет утверждать, что ВГЕ-инфекция у беременных 
женщин может прогрессировать до фульминант-
ного гепатита с летальным исходом в более чем 
25 % случаев. Учитывая высокую актуальность и 
значимость проблемы ВГЕ-инфекции у беремен-
ных женщин, необходимо предусмотреть следую-
щие профилактические мероприятия:

1. Необходимо информировать беременных 
женщин о потенциальном воздействии ВГЕ на их 
организм и плод, о существовании вероятных не-
благоприятных исходов для беременной и плода.

2. Беременным следует разъяснять опас-
ность употребления пищевых продуктов, содер-
жащих сырую и недостаточно термически обра-
ботанную свинину (свиную печень), являющуюся 
возможным источником ВГЕ.

3. Беременным женщинам, имеющим про-
фессиональный контакт с живыми свиньями и 
продуктами их жизнедеятельности, необходи-
мо неукоснительно соблюдать исчерпывающие 
профилактические меры, предупреждающие фе-
кально-оральный механизм передачи ВГЕ.

4. Скрининг беременных с патологией пече-
ни на наличие в их крови маркеров ГЕ, включа-
ющих выявление анти-ВГЕ IgG, анти-ВГЕ IgM и 
РНК ВГЕ, должен стать нормой оказания акушер-
ско-гинекологической помощи.

5. В случае осложненного течения беремен-
ности при оказании медицинской помощи необ-
ходимо использовать только ВГЕ-отрицательную 
донорскую кровь и ее компоненты.
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