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ВВЕДЕНИЕ 

 

Проблема ВГ определяется высокой заболеваемостью, большой 

частотой хронизации при гепатитах В, С, Д с неблагоприятным исхо-

дом в цирроз. Своевременная диагностика острого гепатита и рацио-

нальная терапия больных позволяет избегать подобных исходов. 

В лабораторную службу практического здравоохранения уже 

внедрен метод иммуноферментного анализа (ИФА) пяти нозологиче-

ских форм вирусных гепатитов: А, В, С, D и Е. Это позволяет с боль-

шой достоверностью устанавливать этиологию ВГ. 

В ряде случаев результаты ИФА следует дополнять результатами 

метода полимеразной цепной реакции (ПЦР). Данные ПЦР весьма ин-

формативны для ранней диагностики вирусных гепатитов, особенно 

гепатита С, вирусы которого в течение первых месяцев заболевания 

развиваются без выраженной антительной реакции. Метод ПЦР, осо-

бенно в количественном варианте, нужен для контроля лечения по по-

казателю так называемой вирусной нагрузки. Однако в настоящее 

время доступность использования данного метода ограничена его до-

роговизной и недоработанностью рутинных вариантов. 

К настоящему времени известны 9 типов ВГ: А, В, С, D, E, F, G, 

TT и SEN. Есть все основания предполагать, что в будущем могут 

быть выявлены и другие гепатотропные вирусы человека. 

Биохимические и иммунологические показатели у больных с ВГ 

остаются серьезным подспорьем в диагностике формы тяжести болез-

ни, течения заболевания и прогнозе исхода ВГ.  
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1. СЕРОЛОГИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА ОСТРЫХ  

ВИРУСНЫХ ГЕПАТИТОВ 

 

1.1. Специфическая диагностика ВГА довольно надежна и ос-

нована на обнаружении методом ИФА антител к вирусу гепатита А 

класса IgM (анти-HAV IgM), которые появляются в крови с первых 

дней болезни и служат критерием ранней диагностики ВГА и текущей 

инфекции. О завершении болезни и выработке иммунитета свидетель-

ствует нахождение анти-HAV IgG. В табл. 1 представлены серологи-

ческие маркеры ВГА в различные периоды болезни и после выздоров-

ления. 

1.2. Специфическая диагностика острого ВГВ основана на 

обнаружении методом ИФА в сыворотке крови HВsAg, HBeAg и анти-

HBc IgM в остром периоде болезни (табл. 2). 

HВsAg появляется в крови через 6 недель после заражения и ис-

чезает через 3 месяца в периоде реконвалесценции. Сохранение его в 

сыворотке в течение более 6 месяцев свидетельствует о вирусоноси-

тельстве или переходе ВГВ в хроническую форму. По одной пробе сы-

воротки нельзя сделать вывод об острой или хронической форме ВГВ. 

Анти-HBs появляются через 3 месяца от начала заболевания в 

периоде реконвалесценции и сохраняются длительное время. Обнару-

жение анти-HBs свидетельствует о выздоровлении и формировании 

иммунитета. Пациенты, которые после перенесенного ВГВ становятся 

анти-HBs-положительными, являются также, как правило, и анти-HBc-

положительными, а при иммунитете, развивающемся после 
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вакцинации, пациенты становятся анти-HBs-положительными и анти-

HBc-отрицательными. 

У трети носителей HВsAg выявляются анти-HBs, что обусловле-

но одновременным инфицированием различными подтипами. 

НВeAg коррелирует с продолжающейся репликацией вирусов и с 

высокой контагиозностью. Обнаруживают его лишь в течение не-

скольких дней, иногда нескольких недель в острой фазе болезни. 

HВeAg  элиминируется из сыворотки раньше, чем HВsAg. 

Персистенция HВeAg в течение более 10 недель указывает на 

хронизацию воспалительного процесса. 

Анти-HBe свидетельствуют об относительно низкой контагиоз-

ности больного. Появление в сыворотке крови анти-HВe предвещает 

полное выздоровление. 

Исследование HВeAg и анти-HВe целесообразно лишь при обна-

ружении HВsAg-положительных проб сыворотки. 

HВcAg не выявляется в крови, поскольку он всегда окружен бел-

ком оболочки. 

Анти-HBс образуются у всех больных, инфицированных вируса-

ми гепатита В. Эти антитела служат очень чувствительным маркером 

начинающегося или только что перенесенного воспаления. Анти-HВc 

IgM выявляются в острой стадии болезни и сохраняются, как правило, 

6 месяцев и более после перенесенной инфекции. Анти-HВc IgG появ-

ляются позже анти-HВc IgM и сохраняются в течение всей жизни. Вы-

сокий титр анти-HВc IgM свидетельствует об остром ви- 
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русном гепатите, а персистенция анти-HВc IgM в низком титре – о 

хроническом течении болезни. 

Низкие титры анти-HВc IgG с наличием анти-HBs характеризуют 

перенесенный в отдаленном прошлом ВГВ. Высокие титры анти-HВc 

IgG при отсутствии анти-HBs указывают на персистирование вирусов. 

ДНК-полимераза. Определение данного фермента не относится 

к рутинным методам исследования. Имеется четкая корреляция между 

ДНК-полимеразой и HВeAg – они служат маркерами активной репли-

кации вирусов. 

ДНК-HBV-наиболее чувствительный показатель репликации ви-

русов гепатита В. ДНК-HBV выявляют методом полимеразной цепной 

реакции (ПЦР) в сыворотке и печени больного. 

Для злокачественной (фульминантной) формы ВГВ характерно 

раннее исчезновение антигенов и появление антител (табл. 3). 

1.3. Специфическая диагностика острого ВГС основана на 

обнаружении анти-HСV методами ИФА и рекомбинантного иммуноб-

лотинга 2-3 поколений, а также РНК-HСV в ПЦР. 

Диагностика серологических маркеров при типичном течении 

острого ВГС представлена в табл. 4. 

Анти-НСV начинают определяться в сыворотке крови примерно 

через 4-6 недель после инфицирования, иногда и через 8 месяцев. 

Средний период между заражением и обнаружением антител состав-

ляет 12 недель. Уровень анти-HСV IgM коррелирует с активностью 



 9 

вирусной инфекции и биохимическими показателями активности вос-

палительного процесса в печени. 

Определение РНК-HСV с помощью обратной транскрипции и 

ПЦР позволяет уточнить, являются ли анти-HСV свидетельством ак-

тивной или перенесенной в прошлом инфекции. РНК-HСV может быть 

выявлена у больных, у которых отсутствуют анти-HСV и,  следова-

тельно, на основании только теста на анти-HСV можно недооценить 

распространенность HСV-инфекции. 

1.4. Специфическая диагностика острого ВГD основана на 

нахождении в сыворотке крови методом ИФА анти-HDV, анти-HDV 

IgM и РНК-HDV в ПЦР на фоне маркеров гепатита В (различных в за-

висимости от стадии HBV-инфекции). 

Коинфекцию (симультантную инфекцию) диагностируют по 

наличию в сыворотке крови анти-HDV IgM и высокого титра анти-

HВc IgM (табл.5). Эти маркеры появляются в течение первой недели 

болезни. Анти-HDV IgM исчезают на 5-6-й неделе, но могут обнару-

живаться в сыворотке крови на протяжении 3х месяцев. Анти-HDV 

IgG начинают выявляться, когда анти-HDV IgM исчезают. Между ис-

чезновением анти-HDV IgM и появлением анти-HDV IgG возможен 

некоторый промежуток – «окно». Исчезновение анти-HDV IgM свиде-

тельствует об избавлении от гепатита D. В то же время персистенция 

анти-HDV IgM дает основание говорить о хронизации болезни. 

Суперинфекции HDV у хронического носителя HBV характер-

ны раннее появление в сыворотке крови анти-HDV IgM,  почти одно
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временно с анти-HDV IgG, и персистенция обоих классов антител. У 

этих больных анти-HВc IgM обычно отсутствуют, хотя могут обнару-

живаться в низких титрах (табл. 6). 

Определение анти-HВc IgM имеет дифференциально-

диагностическое значение и в случае суперинфекции. Вирусы гепатита 

D подавляют синтез вирусов гепатита В (снижение титра или исчезно-

вение антигенов), поэтому у больных с суперинфекцией анти-HВc IgM 

не обнаруживаются или выявляются в очень низком титре. 

У больных с хронической HDV-инфекцией, страдающих хрони-

ческим гепатитом и активным циррозом, в сыворотке крови обычно 

находят анти-HDV IgM. 

1.5. Специфическая диагностика ВГЕ основана на обнаруже-

нии в сыворотке крови анти-HEV и анти-HEV IgM методом ИФА. 

РНК-HEV определяют методом ПЦР (табл. 7). Интерпретация резуль-

татов исследования аналогична таковой при ВГА. 

1.6. Специфическая диагностика острых вирусных гепати-

тов: F, G, TT, SEN разработана, но не внедрена в лабораторную служ-

бу практического здравоохранения. 

Основным маркером при остром ВГF является РНК-HFV, при 

остром BГG – РНК-HGV, при остром ВГТТ – ДНК-HТТV и при ост-

ром ВГSEN – ДНК-HSENV. Для обнаружения того или иного маркера 

в одном случае используется метод ПЦР, в другом - метод амплифи-

кации с предварительным этапом обратной транскрипции. Разработа-

ны метод ИФА и метод иммунной преципитации для выявления  
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антител к вирусу. Появление антител в сыворотке крови совпадает с 

исчезновением РНК или ДНК вируса и может служить маркером пере-

несенной инфекции. 

 

2. БИОХИМИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ТЯЖЕСТИ 

            ОСТРЫХ ВИРУСНЫХ ГЕПАТИТОВ 

 

Существует большое количество лабораторных тестов, характе-

ризующих функциональное состояние печени, которые рекомендуется 

использовать для оценки тяжести заболевания. 

Для практической работы необходимо определить минимальный 

набор лабораторных показателей, которые бы, во-первых, наиболее 

полно отражали степень функциональной недостаточности печени, а, 

во-вторых, отличались бы специфичностью. 

В этом минимальном комплексе важнейшее значение отводится 

определению в сыворотке крови общего билирубина и его фракций, 

оценке белково-синтезирующей функции печени, преимущественно  

по факторам свертывания крови и сулемовому титру, исследованию 

активности ферментов с различной субклеточной локализацией. 

2.1. Билирубин и его фракции. Показатели тем выше, чем тяже-

лее форма заболевания.  

При легкой – не превышает 85 мкмоль/л. 

При среднетяжелой – в пределах от 85 до 170 мкмоль/л и допус-

кается до 200 мкмоль/л. 

При тяжелой – выше 170 мкмоль/л. 
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Степень гипербилирубинемии у детей обычно соответствует тя-

жести поражения печени. Но бывают исключения – идиосинкразия – 

кома - при 60 мкмоль/л и холестатический вариант – до 300-400 

мкмоль/л.  

Особенно большое значение в оценке тяжести вирусных гепати-

тов придается неконъюгированному билирубину, содержание которо-

го при тяжелой форме в среднем возрастает в 5-10 раз и более по срав-

нению с нормой, в то время как при легкой и среднетяжелой отмечает-

ся только 1,5-2-кратное увеличение. 

Отражает тяжесть заболевания и показатель фракции моноглю-

куронида, который при легкой форме превышает нормальную величи-

ну в 5 раз, а при среднетяжелой – в 10 раз и более. Однако нарастание 

моноглюкуронида вряд ли можно расценивать только как показатель 

тяжелого поражения гепатоцитов, так как увеличение этой фракции 

постоянно отмечается при холестатических и даже механических жел-

тухах. 

Нарастание свободной фракции указывает на нарушение конъю-

гации пигмента в печеночных клетках и, следовательно, является по-

казателем распространенных некробиотических процессов в паренхи-

ме печени. 

Прогностически неблагоприятными критериями в исходе ВГ яв-

ляются билирубин-ферментная диссоциация (нарастание количества 

общего билирубина за счет свободной фракции и снижение уровня ак-

тивности ферментов) и билирубин-белковая диссоциация (дополни-

тельно – значительно уменьшается содержание протеина). 
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2.2. Показатели белково-синтезирующей функции печени. 

Доказано, что все альбумины, фибриноген, протромбин, проконвертин 

и основная часть α-и β-глобулинов, а также сложные белковые ком-

плексы (глико- и липопротеиды, церулоплазмин, трансферин и др.) 

синтезируются преимущественно в рибосомах гепатоцитов. Определе-

ние общего белка не может быть использовано для оценки тяжести за-

болевания, так как цифровые величины при легкой, среднетяжелой и 

тяжелой формах вирусных гепатитов у детей существенно не разли-

чаются. 

Наибольшее значение для оценки тяжести вирусных гепатитов 

(ВГ) имеет определение в сыворотке факторов свертывания крови. 

Так, содержание протромбина в сыворотке тем ниже, чем тяжелее 

форма гепатита. 

Прогностически неблагоприятным для исхода заболевания явля-

ется снижение уровня протромбина ниже 30%. То же самое можно 

сказать и в отношении фибриногена и, конечно, проконвертина. Учи-

тывая то, что период полураспада проконвертина составляет несколь-

ко часов, а фибриногена - до 3 суток, это предопределяет быстрое и 

невосполнимое их снижение у больных с легкой формой ВГ.  

Установлена зависимость содержания фибриногена и проконвер-

тина от характера течения болезни: при гладком циклическом течении 

их содержание быстро нормализуется; длительное снижение уровня 

соответствует затяжному течению болезни, что может быть использо-

вано для прогноза. 
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О состоянии белково-синтезирующей функции печени можно су-

дить и по изменению коллоидных реакций – сулемовой и тимоловой 

пробам. 

Однако величина тимоловой пробы мало зависит от тяжести по-

ражения печени, и не может использоваться при оценке тяжести ВГ. 

Так, тимоловая проба часто при ВГВ бывает нормальной или слегка 

повышается. Большое значение для оценки тяжести ВГ имеет сулемо-

вая проба, величина которой при тяжелых формах практически всегда 

снижается, тогда как при легких формах остается в пределах нормаль-

ных величин. 

2.3. Активность ферментов с различной субклеточной лока-

лизацией. При повреждении гепатоцитов первыми в кровь поступают 

цитоплазматические ферменты не связанные с клеточными органел-

лами – альдолазы, трансаминазы, лактатдегидрогеназы и др.; при бо-

лее глубоком поражении происходит выброс ферментов, имеющих 

митохондриальную и другую внутриклеточную локализацию. Эти 

данные теоретически обосновывают определение активности фермен-

тов с различной субклеточной локализацией для оценки тяжести по-

ражения печени. 

2.3.1. Цитоплазматические ферменты. С нарастанием тяжести 

вирусного гепатита активность цитоплазматических ферментов увели-

чивается: при легкой форме болезни показатели специфической для 

печени фруктозо-1-фосфатальдолазы (Ф-1-ФА) в крови превышают 

значения у здоровых детей в 11 раз, при среднетяжелой – в 18 раз, при 

тяжелой – в 24 раза. 
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Активность печеночной 5-й фракции лактатдегидрогеназы 

(ЛДГ5) превышает норму соответственно в 3, 6, и 8 раз. 

Показатели других ферментов – аланинаминотрансферазы 

(АлАТ), фруктозо-1,6-фосфатальдолазы (Ф-1,6-ФА) меньше зависят от 

тяжести. 

В гепатоцитах содержание АлАТ ниже АсАТ. Однако в дожел-

тушном периоде ВГ наблюдается опережающее увеличение активно-

сти АлАТ в связи с тем, что этот фермент полностью расположен в ци-

топлазме, в то время как 40% АсАТ сосредоточено в митохондриях и 

60% - в цитоплазме. 

В периоде реконвалесценции после ВГ быстрее нормализуются 

величины активности АлАТ. 

Для оценки тяжести вирусных гепатитов можно определять ак-

тивность Ф-1-ФА и ЛДГ5. Однако на практике чаще всего ограничива-

ются определением уровней АлАТ и АсАТ в сыворотке крови. У боль-

ных детей с легкой формой ВГ содержание АлАТ и АсАТ превышает 

нормативные показатели в 5-10 раз, со среднетяжелой формой – в 10-

15 раз и с тяжелой формой – в 15-30 раз. 

В норме взаимоотношение АсАТ/АлАТ равняется 1,33±0,42 и на-

зывается коэффициентом Деритиса. Прогностически неблагоприятным 

в течении и исходе болезни является увеличение этого коэффициента 

выше цифры 2. 

Помимо использования показателей активности АлАТ и АсАТ 

при оценке формы тяжести заболевания, определение их уровня в сы-

воротке крови играет важную роль в ранней диагностике ВГ и  выяв-
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лении больных с безжелтушной и субклинической формами ВГ. Мак-

симальная активность трансаминаз отмечается за 1-2 суток до или в 

первое время после возникновения желтухи. Активность трансаминаз 

может оставаться повышенной в течение 6 месяцев после клиническо-

го выздоровления. 

2.3.2. Митохондриальные ферменты. Активность этих фермен-

тов в сыворотке повышается преимущественно при тяжелом пораже-

нии печени. 

В остром периоде болезни у 50% больных со среднетяжелой 

формой и у 100% с тяжелой обнаруживается 4-я фракция малатдегид-

рогеназы (МДГ4), чего не отмечается у больных с легкой формой. 

Активность глютаматдегидрогеназы (ГДГ) при легкой форме 

превышает нормальную величину в 5 раз, при среднетяжелой – в 9 раз, 

а при тяжелой – в 18 раз. Аналогичная зависимость прослеживается и 

у других ферментов с митохондриальной локализацией.  

Эти данные дают основание рекомендовать определение актив-

ности митохондриальных ферментов для оценки тяжести ВГ у детей. 

2.3.3. Лизосомные ферменты. В остром периоде ВГ активность 

РНК-азы, лейцинаминопептидазы, катепсинов Д и С повышается у 

100% больных и тем больше, чем тяжелее поражение печени. 

Обратная зависимость отмечается у катепсинов В, особенно А, 

активность которых с нарастанием тяжести заболевания отчетливо  

понижается. 

2.3.4. Ядерные ферменты. Сорбитолдегидрогеназа, аргиназа, 

аденозин-дифосфатаза, аденозин-3-фосфатаза, 5-нуклеоксидаза явля-
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ются ядерными ферментами. Их сывороточная активность также по-

вышается при ВГ, но высокие цифры активности диагностируют в са-

мый разгар болезни, т.е. их обнаружение – это не самый ранний энзи-

матический тест заболевания, а свидетельство тяжелого поражения 

печени. 

2.4. Ингибиторы протеолиза. В настоящее время известны и хо-

рошо изучены 6 ингибиторов протеолиза: 

α1-антитрипсин (α1-АТ), 

α2-макроглобулин (α2-МГ), 

антитромбин III, 

С1-инактиватор, 

α-антихимотрипсин и 

интер-α-антитрипсин. 

Все ингибиторы протеиназ синтезируются почти исключительно 

печенью. Этим предопределяется  их важное значение для оценки тя-

жести вирусных гепатитов. 

Наибольшее клиническое значение имеют α2-МГ и α1-АТ. 

Известно, что на долю α1-АТ приходится около 90% от общей 

активности всех ингибиторов. Он подавляет активность трипсина, 

плазмина, химотрипсина, эластазы и др.  

Несмотря на то, что на долю α2-МГ  приходится около 10% всей 

антипротеолитической активности, он привлекает внимание клиници-

стов прежде всего потому, что ингибирует не только трипсин, химот-

рипсин, плазмин, тромбин, эластазу, но также и активность боль-
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шинства катепсинов ткани печени с которыми связывают синдром ау-

толиза при ВГ. 

Предполагается также, что α2-МГ осуществляет роль регулятора 

свертывающей и кининовой систем, имеющих важное значение в па-

тогенезе ВГ. 

Содержание в крови α1-АТ при легкой, среднетяжелой и тяжелой 

формах ВГ повышается пропорционально тяжести заболевания, тогда 

как уровень α2-МГ, наоборот, понижается. 

Следует, однако, отметить, что различия величин этих ингибито-

ров в зависимости от тяжести заболевания не всегда бывают достовер-

ными. 

2.5. Показатели липидов крови. В остром периоде при всех 

формах заболевания увеличивается содержание триглицеридов, фос-

фолипидов, неэстерифицированных жирных кислот (НЭЖК), моно-, 

диглицеридов, свободного холестерина. 

Степень выраженности этих нарушений находится в прямой за-

висимости от тяжести заболевания. Если при легкой форме содержа-

ние триглицеридов, фосфолипидов, моно-, диглицеридов, свободного 

холестерина и общих липидов увеличивается в среднем на 50%, то при 

среднетяжелой и тяжелой формах более чем в 2 раза по сравнению с 

нормой. 

Еще более значительно повышается содержание НЭЖК. При лег-

кой форме содержание НЭЖК превышает нормальные показатели в 2-

3 раза, а при тяжелой – в 4-5- раз. 
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Уровень общего холестерина не зависит от тяжести заболевания. 

При всех формах ВГ количество общего холестерина имеет тенденцию 

к повышению преимущественно за счет нарастания свободной фрак-

ции. 

Коэффициент эстерификации холестерина снижается тем боль-

ше, чем тяжелее форма болезни. При легкой форме он составляет в 

среднем 0,53±0,009, при среднетяжелой – 0, 49±0,15, при тяжелой – 

0,41±0,13 и при коме – 0,69±0,01. 

β-липопротеиды повышаются (34-50%) при всех формах ВГ и 

циррозе печени, но не выявляется достоверной разницы в цифровых 

величинах. Кроме того, повышение уровня β-липопротеидов отмеча-

ется более выраженно  при внепеченочных заболеваниях (у детей, 

больных нефрозом). 
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