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Резюме
Гепатит В наиболее распространен среди лиц моло-

дого возраста, что объясняется путями заражения – 
парентеральным, половым и вертикальным. В районах, 
где вирусный гепатит В (HBV) является эндемичным 
заболеванием, передача инфекции от матери ребенку 
является основным путем заражения детей. 

Имеющиеся современные данные по течению и ис-
ходам хронического вирусного гепатита В у беремен-
ных противоречивы. Некоторые авторы утверждают, 
что обострение хронического гепатита В у беременных 
чаще происходит в первом и в третьем триместрах, 
а с увеличением срока гестации отмечается ухудшение 
функции печени и растёт риск развития фульминант-
ной печеночной недостаточности. Другие исследова-
тели наблюдали более тяжелое течение во второй по-
ловине беременности или в первые месяцы после родов. 

При выраженной репликации вируса повышается ча-
стота возникновения гестационного сахарного диабета, 
нарушений гемостаза, угрозы прерывания беременности, 
гестозов, фетоплацентарной недостаточности, и это 
приводит к повышению риска развития кровотечений 
в родах, преждевременных родов, несвоевременного отхож-
дения околоплодных вод, рождения недоношенных детей. 

При неонатальном гепатите дети становятся хрони-
ческими носителями HВsAg. Эти данные свидетельству-
ют о том, что трансплацентарная инфекция до рождения 
может быть механизмом, способствующим более высоким 
показателям неудачной профилактики у новорожденных, 
родившихся у женщин с высокой вирусной нагрузкой. 

В доступных источниках мы не смогли найти данных 
об особенностях течения и исходов вирусного гепати-
та D у беременных. В то же время известно, что микст-
инфекция протекает тяжелее. 

Полиморфизм генов, связанных с регуляцией состоя-
ния сосудистой стенки, может оказывать существен-
ное влияние на течение инфекции. 

Широкая распространенность инфекции гепати-
та D в разных частях мира указывает на необходи-
мость всестороннего изучения этого заболевания с по-
следующей разработкой специальных программ по про-
филактике, ранней диагностике и лечению гепатитов B 
и D у беременных женщин. 

Ключевые слова: хронический вирусный гепатит В, 
вирусный гепатит D, беременность. 

Abstract
Hepatitis B is most common among young people, which 

is explained by the ways of infection – parenteral, sexual and 
vertical. Mother-to-child transmission is the main route of in-
fection for children in areas where the hepatitis B virus (HBV) 
is endemic. 

The available current data on the course and outcomes 
of chronic viral hepatitis B are contradictory in pregnant 
women. Some authors argue that the exacerbation of chronic 
hepatitis B is more common in the first and third trimesters 
in pregnant women, and with an increase in gestation, there 
is a deterioration in liver function and an increased risk of 
fulminant liver failure. Other researchers note a more severe 
course in the second half of pregnancy or in the first months 
after delivery.

High replication of the virus increases the frequency 
of gestational diabetes mellitus, hemostatic disorders, the 
threat of termination of pregnancy, gestosis, fetoplacental 
insufficiency, risk of bleeding in childbirth, premature birth, 
untimely discharge of amniotic fluid, and the birth of prema-
ture babies.

Children become chronic carriers of HBsAd in neonatal 
hepatitis. These findings suggest that transplacental infec-
tion before birth may be a mechanism contributing to higher 
rates of failed prevention in newborns born to women with a 
high viral load.

We could not find data on the features of the course and 
outcomes of viral hepatitis D in pregnant women in the avail-
able sources,. At the same time, it is known that mixed infec-
tion is more severe.

Polymorphisms of genes associated with the regulation of 
the state of the vascular wall can have a significant impact on 
the course of infection.

The high prevalence of hepatitis D infection in different 
parts of the world indicates the need for a comprehensive 
study of this disease, followed by the development of special 
programs for the prevention, early diagnosis and treatment 
of hepatitis B and D in pregnant women.

Key words: chronic viral hepatitis B, viral hepatitis D, 
pregnant women.
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Введение

Вирусные гепатиты являются одной из наибо-
лее значимых проблем здравоохранения во всем 
мире, поскольку хроническая инфекция может 
привести к циррозу печени, гепатоцеллюлярной 
карциноме и смерти [1, 2]. Во всем мире в 2017 г. 
около 257 миллионов человек жили с хроническим 
гепатитом, обусловленным вирусом гепатита В 
(HBV) [3]. По данным ВОЗ, не менее 5% людей с 
хронической HBV-инфекцией коинфицированы 
вирусом гепатита дельта (HDV), который обуслов-
ливает более тяжелое течение у 15–20 миллионов 
человек. Тем не менее, это лишь приблизительная 
оценка, так как многие страны не сообщают о рас-
пространенности HDV на своей территории [4].

Как известно, гибель клеток печени происхо-
дит из-за прямого цитотоксического действия ви-
руса гепатита D или опосредованного иммунного 
ответа [5]. HDV в основном передается паренте-
ральным путем через воздействие крови или про-
дуктов крови. Люди с рискованным сексуальным 
поведением являются группой риска по инфици-
рованию ВГD половым путем [6]. Существует мне-
ние о бытовой передаче инфекции в эндемичных 
по ВГD регионах, то есть о внутрисемейной пере-
даче ВГD [7], но следует отметить, что вертикаль-
ная передача от матери ребенку происходит край-
не редко, дети заражаются в раннем возрасте в 
виде суперинфекции на фоне перинатального ин-
фицирования вирусом гепатита В (ВГВ) [8]. Вирус 
чаще всего передается от матери к ребенку при 
родах, а также при контакте с кровью или другими 
биологическими жидкостями организма [4]. 

Заболеваемость гепатитом В наиболее высо-
ка среди лиц молодого возраста, что объясняется 
ведущими путями заражения – парентеральным, 
половым и вертикальным. Рост заболеваемости 
хроническим вирусным гепатитом В (ХВГВ) неиз-
бежно приводит к большему вовлечению в эпиде-
мический процесс женщин репродуктивного воз-
раста, в том числе беременных [9]. В районах, где 
вирус гепатита В (HBV) является эндемичным за-
болеванием, передача инфекции от матери ребен-
ку является основным путем заражения детей [10]. 

Узбекистан является одной из стран с недоста-
точным объемом сведений о распространенности 
HDV. Население составляет почти 34 миллиона, и 
заболевания печени являются одной из основных 
проблем здравоохранения. По данным статистики, 
распространённость ВГВ в Республике Узбекистан 
составляет 13%, что является одним из наиболее 
высоких показателей в мире. В то же время уро-
вень инфицированности вирусом гепатита D до 
сих пор не определен. Ходжаева М. и соавт. (2020) 
в своих исследованиях показали, что из 3694 паци-
ентов с HBsAg-положительным циррозом печени 

оказалось 80,7% пациентов, которые были инфи-
цированы одновременно и вирусом гепатита D. 

Хронические вирусные гепатиты В и D  
у беременных

Как известно, у детей, рожденных от беремен-
ных женщин с более высокой вирусной нагрузкой 
ДНК HBV, вертикальная передача вируса высокая, 
даже если дети проходят как активную, так и пас-
сивную вакцинацию [11].

Наиболее ярко эта проблема видна в странах 
Африки к югу от Сахары, откуда наиболее часто 
поступают сообщения о вертикальной передаче 
ВГВ [12]. Проведенные в 2018 г. систематический 
обзор и метааналитическое исследование по эпи-
демиологии вирусного гепатита В показали, что 
частота встречаемости ВГВ среди беременных 
составляет 20,5% в Сомали [13], 3,7% – в Руанде 
[9], в Западной Буркина-Фасо также высоко рас-
пространен HBsAg, но у носителей HbsAg имеется 
низкий уровень коинфекции HDV [14]. 

Частота выявления антигена HBsAg среди бе-
ременных варьирует в различных странах Европы 
от менее 0,1% в странах Северо-Западной Европы 
до 1–4% в Южной Европе. Неблагополучными 
территориями следует считать также юг и восток 
Центральной Азии [15, 16]. В странах Центральной 
и Восточной Европы (Болгарии, Эстонии, Латвии, 
Молдове, Российской Федерации) сохраняются 
достаточно высокие показатели [17]. Наиболее 
благополучными можно считать территории Ев-
ропейского союза (EU) и единой экономической 
зоны (ЕЭЗ), где распространенность ХВГВ среди 
беременных существенно ниже [18].

По данным Wedemeyer H. е al. (2010), HDV так-
же наиболее распространен в Средиземноморье, 
Восточной Африке, бассейне Амазонки, на Ближ-
нем Востоке, в Центральной и Северной Азии, 
в некоторых районах Тихого океана. В западных 
странах HDV-инфекция встречается нечасто и 
только в группах высокого риска, таких как по-
требители инъекционных наркотиков, мигранты 
из регионов с наибольшим распространением и 
реципиенты множественных переливаний крови 
и ее компонентов. В европейской части РФ HDV 
встречается относительно редко, но на отдельных 
территориях азиатской части страны (в Тыве, Яку-
тии, на Чукотке) встречается до 35% среди боль-
ных ХГВ [19]. 

Уровень инфицированности гепатитом В суще-
ственно зависит от расы и этнической принадлеж-
ности беременных. Наиболее высокий показатель 
инфицированности ВГВ отмечается у азиаток по 
сравнению с африканками и женщинами белой 
расы [20]. В Европе такие данные отсутствуют, но 
логично предположить, что инфицированность 
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ВГВ больше среди мигрантов из стран с высокой 
эндемичностью [21]. 

Ряд авторов указывают на то что, гепатит В – 
это одна из наиболее часто встречающихся ин-
фекций у беременных за счёт высокой восприим-
чивости, однако другие авторы считают, что ВГВ у 
беременных связан с частыми парентеральными 
вмешательствами. Ряд авторов связывают вирус-
ные гепатиты в большей степени с инфицирова-
нием в детстве. Очевидно, что проблема влияния 
вирусного гепатита на течение беременности, 
родов и послеродового периода, а также влияния 
беременности на течение и исходы вирусного ге-
патита остаётся на сегодняшний день актуальной 
[22–25]. 

Проведено много работ по изучению течения 
хронического вирусного гепатита В у беременных. 
Некоторые авторы утверждают, что обострение 
ХВГВ у беременных чаще происходит в первом 
и в третьем триместрах, при этом с увеличением 
срока гестации отмечается ухудшение функции 
печени с достоверным повышением уровня транс-
аминаз (АЛТ, ACT) [26] и угрозой развития фуль-
минантной печеночной недостаточности [27]. Дру-
гие исследователи отмечают более тяжелое тече-
ние вирусного гепатита В у беременных женщин 
во второй половине беременности [28]. 

По исследованиям Nguyen M.H. et al. (2020), 
у ряда женщин отмечается обострение гепатита 
в первые месяцы после родов. Liu J et al. (2019) в 
своих работах описали также случаи сероконвер-
сии по HBeAg от 12,5 до 17%.       

Кувшинова Т.Д. (2008) выявила, что клиничес-
кая картина хронической формы HВV-инфекции 
у беременных имеет более разнообразные и вы-
раженные проявления в репликативной фазе за-
болевания, характеризующиеся преобладанием 
астеновегетативного, диспепсического синдро-
мов, ведущими клиническими проявлениями у бе-
ременных является синдром холестаза в сочетании 
с астеноневротическим синдромом и минимально 
или умеренно выраженным цитолитическим син-
дромом [29]. 

По данным Федосеева Л.Р. (2008), хронический 
вирусный гепатит В у беременных имеет мини-
мальную и слабовыраженную степень активно-
сти  (субклинический вариант гепатита В). При 
беременности показатели аланиновой и аспара-
гиновой трансаминаз (АЛТ и АСТ) могут оста-
ваться неизмененными. В некоторых случаях на-
блюдается нормализация их с увеличением срока 
гестации, а в других – повышение. При этом, по 
данным проведенного исследования, у всех жен-
щин отмечался возврат показателей трансаминаз 
к исходным значениям через 2 месяца после родов 
[30]. В других исследованиях выявлено, что сред-
ние значения АЛТ не меняются во время беремен-

ности, однако после родов цитолитическая актив-
ность значительно увеличивается и сохраняется в 
течение 6 месяцев после родов [31]. При высоком 
титре HbeAg уровень АЛТ, как правило, повыша-
ется, но при отсутствии репликации вируса АЛТ 
не меняется [32]. HBeAg и увеличение печеночных 
трансаминаз являются маркерами, связанными с 
вертикальной передачей вируса гепатита B, в то 
время как наличие антител HBeAb является защит-
ным маркером [33].

При высокой степени репликации вируса по-
вышается частота возникновения гестационного 
сахарного диабета [34], наблюдаются серьёзные 
нарушения гемостаза вплоть до развития ДВС-
синдрома, развивается анемия, угроза прерыва-
ния беременности (наиболее часто – на сроке 
22–32 недели), гестозы, фетоплацентарная не-
достаточность, что приводит к повышению ри-
ска развития кровотечений в родах, вероятности 
преж девременных родов (на сроке до 34 недель), 
несвоевременного отхождения околоплодных вод, 
недоношенности новорожденных [35, 36]. Само-
произвольные аборты и преждевременные роды 
чаще наблюдаются в разгаре заболевания, но воз-
можны и в периоде нарастания желтухи, и при ее 
уменьшении [37]. Зависимость частоты невына-
шивания беременности от степени тяжести тече-
ния вирусного гепатита у беременных подтверж-
дают многие авторы. Так, при легкой форме болез-
ни прерывание беременности отмечалось в 12,6% 
случаев, при средней тяжести – в 19,3%, при тяже-
лой – в 37,5%. В целом, при вирусном гепатите В 
прерывание беременности наблюдается в 1,5 раза 
чаще, чем при вирусном гепатите А [23, 28]. 

Под воздействием вируса гепатита развивают-
ся различные виды патологии плода и новорож-
денных: гипоксические изменения, задержка вну-
триутробного развития, гипотрофия, недоношен-
ность [9]. Осложнения беременности, связанные 
с другими причинами, сопутствующая патология, 
наличие интоксикации (например, при наркома-
нии) у матери усугубляют состояние ребёнка. На-
ряду с этим, неблагоприятным фактором являет-
ся низкий показатель использования дородового 
противовирусного лечения гепатита В среди бере-
менных женщин [38].

Как известно, в результате инфицирования 
плода и новорожденного вирусным гепатитом В от 
матери во время беременности у ребенка возника-
ет своеобразный неонатальный гепатит с длитель-
ной HB-антигенемией. Клинически выраженное 
заболевание при этом часто не развивается, а за-
раженные дети становятся хроническими носи-
телями HbsAg. Несостоятельность иммунной си-
стемы у новорожденных, ее толерантность, когда 
иммунные клетки не распознают «чужое» и, сле-
довательно, не элиминируют из организма вирус, 
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приводит к равновесию между вирусом и организ-
мом [39].

Эти данные свидетельствуют о том, что транс-
плацентарная инфекция до рождения может быть 
механизмом, способствующим более высоким по-
казателям неудачной профилактики новорожден-
ных у женщин с высокой вирусной нагрузкой. 

В основе осложненного течения ХВГВ и небла-
гоприятных исходов беременности лежит высокая 
вирусная нагрузка и наличие HbeAg у будущей ма-
тери. Это приводит к нарушению функции печени 
по инактивации гормонов и накоплению в крови 
факторов, усиливающих сократительную функ-
цию матки, повышенной проницаемости сосудов и 
кровоизлияниям в плаценту, внутриутробной смер-
ти плода в результате цитотоксического действия 
вируса или обменных нарушений, а также деструк-
тивных нарушений в околоплодных оболочках [25]. 
В то же время факторы, влияющие на формирова-
ние тяжелого и осложненного течения ХВГВ и ис-
ходы беременности, изучены недостаточно. 

При наличии восприимчивости к ВГВ инфи-
цирование обоими вирусами приводит к коин-
фекции гепатита В и D. Клинически сопутствую-
щая инфекция напоминает классический острый 
гепатит В, за исключением того, что двухфазное 
течение двух пиков сывороточной аланинамино-
трансферазы (АЛТ) может наблюдаться с интерва-
лом в несколько недель. Еще по первоначальным 
данным было отмечено, что в большинстве случаев 
острый период коинфекции купируется и только 
примерно у 5% пациентов развивается хрониче-
ская инфекция (определяемая как персистенция 
инфекции после 6 месяцев) [40, 41]. 

У носителей HBsAg может развиться суперин-
фекция, которая, как правило, проявляется как 
тяжелый острый гепатит или обострение ранее 
существовавшего хронического гепатита B. Кли-
ническая картина заболевания, связанного с супе-
ринфекцией, как правило, более тяжелая, чем при 
коинфекции HBV/HDV. При этом часто наблюда-
ется активная репликация вируса HB, что являет-
ся ведущим условием непрерывной репликации 
вируса гепатита D, у 90% пациентов заболевание 
становится хроническим. Хроническая инфекция 
HDV ассоциирована с более тяжелой симптомати-
кой и развитием осложнений (прогрессирующе-
го фиброза, цирроза печени, гепатоцеллюлярной 
карциномы) [42].

Учитывая вышесказанное, гепатит D являет-
ся крайне неблагоприятной патологией для бере-
менных. Однако в доступных публикациях мы не 
смогли найти сведений об особенностях течения 
и исходах этой инфекции у беременных, что, по-
видимому, требует проведения дополнительных 
исследований. 

Генетическая предрасположенность  
к осложнениям вирусного гепатита В  
у беременных 

Геномы всех людей, за исключением однояйце-
вых близнецов, различны. Выраженные популя-
ционные, этнические и, главное, индивидуальные 
особенности геномов, как в их смысловой части 
(экзоны), так и в их некодирующих последователь-
ностях (межгенные промежутки, интроны), обус-
ловлены мутациями, приводящими к генетиче-
скому полиморфизму (ГП). На сегодняшний день 
хорошо известно, что полиморфизм характерен 
практически для всех генов человека [43]. 

Известно, что около 1,5% болезней человека 
обусловлены мутациями отдельных генов. Это на-
следственные болезни, точность диагностики ко-
торых очень высока и приближается к 100%. Все 
остальные заболевания, в том числе и такие час-
тые, как сердечно-сосудистые, онкологические, 
психические и даже инфекционные, являются 
результатом сочетанного эффекта неблагопри-
ятных внешних факторов и индивидуальных осо-
бенностей генома, тем или иным образом повыша-
ющих вероятность развития патологии. Отсюда и 
их название – мультифакторные (сочетанные или 
комплексные) заболевания (МФЗ). Мутантные 
гены (аллели), которые совместимы с рождением 
и жизнью, но при определенных неблагоприятных 
условиях способствуют развитию того или иного 
МФЗ, получили название «генов предрасположен-
ности» [43]. 

Полиморфизмы генов, связанные с регуляци-
ей сосудистого тонуса, реактивностью эндотелия 
на воздействие нейротрансмиттеров, состоянием 
тромбоцитарно-плазменного гемостаза, определя-
ют риск развития и прогрессирования микроцир-
куляторных расстройств [43]. 

Семейство факторов роста эндотелия сосу-
дов (VEGF) состоит из VEGF-А, VEGF-B, VEGF-C, 
VEGF-D и фактора роста плаценты. VEGF являет-
ся основным фактором ангиогенеза и основным 
регулятором пролиферации эндотелиальных кле-
ток. На ранней стадии беременности в различных 
тканях при физиологических и патологических 
состояниях наблюдается повышение VEGF, что 
необходимо для созревания ооцитов, пролифера-
ции трофобластов, имплантации яйцеклетки. В то 
же время избыточная экспрессия факторов роста 
эндотелия VEGF может быть причиной развития 
различных заболеваний, включая аномалии разви-
тия эмбриона, нарушения ангиогенеза плаценты 
и рост кровеносных сосудов матки, связывающих 
материнский кровоток и растущий новый орга-
низм. Согласно данным проведенных исследова-
ний, изученные варианты VEGF: VEGFA 2578C/A 
(rs699947), 460T/C (rs833061), 1154G/A (rs15703060), 
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634G/C (rs2010963), 398G/A (rs833068), 497G/A 
(rs833070), 583T/C (rs3025020) и 936C/T (rs3025039) 
обусловливают различную активность факторов 
роста эндотелия [44]. 

Дальнейшее изучение основ генетической 
предрасположенности к заболеваниям, обуслов-
ленным развитием нарушений со стороны эндоте-
лия и системного гемостаза у беременных, позво-
лит прогнозировать течение и исходы вирусного 
гепатитов В и D у беременных.

Генотипические особенности вирусов 
гепатитов В и D

Современная классификация включает 10 ге-
нотипов ВГВ, обозначенных как генотипы А–J. 
Генотип может быть фактором, связанным со 
степенью вирусной нагрузки и частотой верти-
кальной передачи. Например, при схожей распро-
страненности ХВГВ частота передачи инфекции 
от матери к плоду в Восточной Азии, особенно в 
Китае, находится в диапазоне 10–88% [45, 46], по 
сравнению с 8% или менее в исследованиях, про-
веденных в странах Африки к югу от Сахары [47]. 
Это различие в значительной степени объясняется 
естественной историей инфекции ВГВ генотипа B 
и C в Юго-Восточной Азии, где большинство ин-
фицированных людей имеют HBeAg и высокую 
вирусную нагрузку в возрастных группах, кото-
рые включают большинство женщин детородного 
возраста [48]. Напротив, в странах Африки южнее 
Сахары большинство больных с ХВГВ инфициро-
вано генотипами А1 или E, при которых серокон-
версия с появлением анти-HBe происходит в воз-
расте до 15–16 лет, следовательно, большинство 
женщин гестационного возраста не имеют HBeAg 
[49]. 

В Узбекистане при изучении у детей встречае-
мости генотипов ХВГВ выявлено, что превалиру-
ют генотипы Д (77,5%) и А (15,0%). Однако не под-
тверждена взаимосвязь генотипа вируса и харак-
тера заболевания, в том числе у беременных [50]. 

Выделяют 8 генотипов HDV, наиболее распро-
странены 1, 2 и 3. Генотип 1 является преобладаю-
щим типом в западных странах [51]. При развитии 
острого гепатита этот вариант ассоциирован с мол-
ниеносным течением. При хроническом процессе 
он может усилить симптомы ранее диагностиро-
ванного ХВГВ. Это может у некоторых пациентов 
привести к циррозу печени. Генотип 2 больше рас-
пространен в странах Дальнего Востока. В отличие 
от генотипа 1, он реже ассоциируется с молние-
носным течением или прогрессированием хрони-
ческих изменений печени [52]. Генотип 3 наиболее 
распространен в Южной Америке, ассоциирован 
с тяжелой формой острого гепатита и развитием 
печеночной недостаточности [53]. 

Заключение

Гепатиты B и D остаются актуальной пробле-
мой в мире. В современной литературе имеется 
много данных, в том числе противоречивых, о те-
чении и исходах хронического вирусного гепатита 
В у беременных. В то же время течение вирусного 
гепатита D практически не изучено, не выявлены 
причины, приводящие к тяжелому и осложненно-
му течению хронического вирусного гепатита B + 
D у беременных. 

Широкая распространенность инфекции гепа-
тита D в разных частях мира указывает на необ-
ходимость всестороннего изучения этого заболе-
вания с последующей разработкой специальных 
программ по профилактике, ранней диагностике и 
лечению гепатитов B и D у беременных женщин. 
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