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Summary 

Despite the age of study, the existence and widespread use 

of methods of specific prevention and treatment, hepatitis B 

remains an urgent medical problem. This problem is caused 

by severe forms and complications of the disease. The fre-

quency of mutations in the genome of the etiological agent.  

The purpose of this work is to identify the causes of this 

relevance by analyzing literary sources. 
Keywords: B Hepatitis, Vaccination, Immunization, 

HBsAg-antigen,  Anti-HBs antibody. 

 
 

Introduction:  
Viral hepatitis B (HBV) is one of the most serious and vital 

health problems. In terms of latitude, incidence, severity 

and incidence of chronic forms with the transition to cirrho-

sis  and hepatocellular carcinoma (HCC), hepatitis B is 

economically damaged  occupies a leading place in human 

infectious diseases (1-16). 
 

Safe and effective vaccines for the prevention of hepatitis B 

have become available for mass use since 1981. In 1992, 

the World Health Organization (WHO) recommended that 

all countries evalable mass vaccination of newborns in the 

state immunization schedules. Almost 10 years later, in 

2003, 151 (79%) of 192 countries adopted a universal hep-

atitis B vaccination strategy, which includes vaccination of 

newborns, adolescents, health workers, and populations 

with an increased risk of infection with the hepatitis B virus 

(HBV) (5,17-27). 
 

Global anti-epidemic measures lead to the need for their 

continuous and comprehensive assessment. The positive 

impact of mass vaccination can be assessed by reducing the 

frequency of detection of markers of hepatitis B virus in-

fection in the population and the incidence rate of acute 

hepatitis B (AVH) and chronic hepatitis B (CVH),  mortali-

ty from hepatitis B and its outcomes. There is another indi-

cator on which mass vaccination can not exert its influence.  

This indicator - the average life expectancy (ALE) of the 

population. 
 

When conducting mass immunization, the phenomenon of 

HBV genetic variability acquires particular importance. 

Due to the peculiarities of the virus replication mechanism, 

including the stage of reverse transcription, the HBV ge-

nome has a very high degree of variability, the highest 

among DNA-containing viruses (3,5, 28-36). The appear-

ance in the HBV genome of mutations associated with the 

"vaccine escape", which allow you to escape from the vac-

cine ^ associated immune response, gives the virus an  

B ჰეპატიტის ვაქცინაციის ვირუსოლოგიური და 

გენეტუკური საფუძვლები. ლიტერატურის 

მიმოხილვა 

ეკატერინე ყიფიანი 
 

საქართველოს უნივერსიტეტი,  

ჯანმრთელობის მეცნიერებების სკოლა 

დოქტორანტი, საზოგადოებრივი ჯანდაცვა 
 

რეზიუმე 

ხანგრძლივი შესწავლის, სპეციფიკური 

პროფილაქტიკური საშუალებების,   მკურნალობის 

სათანადო მეთოდების არსებობისა და ფართოდ 

გამოყენების მიუხედავად,  В ჰეპატიტი 

პრაქტიკული და თეორიული მედიცინის ერთ-ერთ 

აქტუალურ პრობლემად რჩება.  დაავადების მძიმე 

კლინიკური ფორმების, გართულებების, 

ეტიოლოგიური აგენტის გენომის მუტაციების 

სიხშირით პირობადებულია В ჰეპატიტისადმი 

პრაქტიკოს ექიმთა და მკვლევართა დიდი 

ინტერესი.  წინამდებარე ნაშრომის მიზანს 

შეადგენდა, ჩვენს ხელთ არსებული 

ლიტერატურული წყაროების ანალიზის 

საფუძველზე ზემოაღნიშნული პრობლემის 

აქტუალობის წარმოჩენა და მისი მიზეზების 

ანალიზი. 

საკვანძო სიტყვები:  B ჰეპატიტი,  ვაქცინაცია, 

იმუნიზაცია, HВsAg-ანტიგენი, ანტი- HВs   

ანტისხეული.    
 

შესავალი:   

B ჰეპატიტი დღემდე წარმოადგენს თანამედროვე 

მედიცინის ერთ-ერთ უმწვავეს პრობლემას.  

სიხშირის, მძიმე კლინიკური ფორმების და 

გართულებების (ღვიძლის ციროზი, ღვიძლის 

პირველადი კიბო) გამო იგი ეკონომიური ზარალის 

თვალსაზრისით ერთ-ერთ პირველ ადგილზეა 

ადამიანის ინფექციურ დაავადებებს შორის  (1-16). 
 

В ჰეპატიტის სპეციფიკური პროფილაქტიკისათვის 

მასობრივი ვაქცინაციის მეთოდი შემოღებულია 

1981 წლიდან.  1992 წლიდან ჯანდაცვის მსოფლიო 

ორგანიზაციის რეკომენდაციით ვაქცინაცია 

ხორციელდება მსოფლიოს ბევრ ქვეყანაში. 

საყოველთაო ვაქცინაციის დაწყებიდან 20 წლის 

შემდეგ მსოფლიოს 192 ქვეყნიდან 151 -ში (79%) 

დანერგილი იყო საყოველთაო ვაქცინაციის 

სახელმწიფოებრივი პროგრამები, რაც 

ითვალისწინებდა ახალშობილთა,  მოზრდილთა და 

რისკის მქონე ზრდასრულთა (მედიცინის მუშაკები) 

ვაქცინაციას (5,17-27) . 
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advantage in terms of vaccination against HB. Therefore, it 

becomes relevant to study the prevalence of such mutations 

and assess the degree of threat they may pose to the mass 

immunization program. 

 

Viral hepatitis B - etiology, pathogenesis, clinic 
 

HBV is a widespread human infection caused by  hepatitis 

B virus; in clinically severe cases characterized by  symp-

toms of acute liver damage and intoxication, different  a 

variety of clinical manifestations and outcomes of the dis-

ease (1,8,9,37-42). 
 

HBV belongs to the family Hepadnaviridae, to the genus 

Orthohepadnavirus. 

 

The main characteristics of the viruses that make up this 

family  are: 

 predominant hepatotropism; 

 development of persistent infection; 

 he occurrence of a virus-associated primary liver can-

cer; 

 presence of double stranded DNA (the smallest of all 

DNA)  containing viruses, approximately 3200 nucleo-

tides in length); 

 particle size - 40-48 nm; 

 the presence of virus nucleocapsid coated with enve-

lope proteins; 

 the presence of viral DNA polymerase; 

 replication system, including the stage of reverse tran-

scription; 
 

Morphologically, HBV is a complex spherical particle with 

a diameter of 40-48 nm (42 nm on average). The particle 

consists of a nucleocapsid nucleus with a diameter of 28 

nm, inside of which there is a double-stranded DNA, the 

terminal protein and the DNA polymerase enzyme Bilipid 

layer with integrated viral proteins surrounds the icosahe-

dral capsid. 
 

HBV nucleic acid is represented by a double-stranded cir-

cular DNA molecule with a length of about 3,200 bp. The 

genome of the virus includes four genes: S-gene (encoding 

HBsAg), consisting of three sections Pre-Sl, Pre-S2 and S; 

C-gene (encoding HBcAg), consisting of Reg-C and C; P-

gene encoding a DNA polymerase, which has the function 

of reverse transcriptase; X-gene, responsible for the synthe-

sis of X-protein . The high informative capacity of HBV 

DNA is ensured by the fact that the open reading frames 

partially overlap each other. HBV DNA is able to integrate 

(integrate) into the cell genome and persist in it for many 

years. 
 

Inside the nucleocapsid of the Hepatitis B virus, in addition 

to viral DNA, is DNA polymerase. This enzyme is neces-

sary for the completion of the single-stranded portion of the 

short HBV DNA chain inside the viral particle, as well as 

for viral replication in the hepatocyte, during which RNA-

replicative mediator (pregenome) is formed with simultane-

ous transcription and translation. 

საყოველთაო ვაქცინაციის ეფექტურობის 

შესაფასებლად აუცილებელია ისეთი მაჩვენებლების 

აღრიცხვა-გაანალიზება, როგორიცაა  დაავადების 

მწვავე და ქრონიკული კლინიკური ფორმების 

სიხშირე,  დაავადების გართულებების  სიხშირე,  

აგრეთვე მოსახლეობის სიცოცხლის საშუალო 

ხანგრძლივობის შესწავლა-შეფასება. 
 

საყოველთაო იმუნიზაციის ფონზე,  

განსაკუთრებულ ყურადღებას საჭიროებს 

ეტიოლოგიური აგენტის გენეტიკური 

ცვალებადობების სრულყოფილი შესწავლა, 

მითუმეტეს, რომ B ჰეპატიტის ვირუსს გააჩნია 

რეპლიკაციის რიგი სპეციფიკურობანი, რაც თავის 

თავში მოიცავს შებრუნებით ტრანსკრიფციას (3,5, 28

-36), B ჰეპატიტის ვირუსის გენომი გამოირჩევა 

ვარიაბელურობის მაღალი ხარისხით;  ამ 

მაჩვენებლით იგი ლიდერია  დნმ-შემცველ სხვა 

ვირუსებს შორის.  ვირუსული გენომის 

ცვალებადობა არაეფექტური ვაქცინაციის მიზეზი 

შეიძლება გახდეს, ამიტომ აუცილებელია 

მუტაციური შტამების შესწავლა,  მათი 

გავრცელების მექანიზმების შეფასება,  მუტაციის 

გამომწვევი მიზეზების დადგენა და მუტანტთა 

სელექციის ხელშემწყობი პირობების მაქსიმალური 

მინიმალიზაცია. 
 

ვირუსული ჰეპატიტის ეტიოლოგია, პათოგენეზი 

და კლინიკა 
 

ვირუსული B ჰეპატიტი ადამიანის ფართოდ 

გავრცელებული ინფექციაა, რომელსავ იწვევს 

Bჰეპატიტის ვირუსი. კლინიკურად იგი 

უპირატესად ვლინდება ღვიძლის მწვავე 

დაზიანებით და ინტოქსიკაციით;  ხასიათდება 

კლინიკური მიმდინარეობისა და გამოსავალის 

მრავალფეროვნებით. (1,8,9,37-42). 
 

B ჰეპატიტის ვირუსი მიეკუთვნება Hepardnaviridae- 

ის ოჯახს და  Orthohepadnavirus-ის გვარს.  ამ 

ოჯახში გაერთიანებულ ვირუსთა საერთო 

მახასიათებლებია: 

-უპირატესად ჰეპატოტროპიზმი; 

-პერსისტირებადი ინფექციების განვითარება; 

-ღვიძლის პირველადი ვირუს – ასოცირებული 

კიბოს წარმოქმნა; 

-ორჯაჭვიანი დნმ; 

-ვირუსის ზომა 4048 ნმ; 

-გარსის ცილებით დაფარული ნუკლეოკაფსიდის 

არსებობა; 

-ვირუსული დნმპოლიმერაზის არსებობა; 
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During penetration into the cell, elongation (extension) of 

the short ("plus") DNA chain occurs. In the nucleus, cellu-

lar DNA-dependent RNA polymerase synthesizes RNA of 

3500 nucleotides (pregenome) and smaller mRNA for the 

synthesis of viral proteins. Then pregenome and viral DNA 

polymerase are packaged into a newly synthesized capsid, 

which is transferred to the cytoplasm. This is where the 

pregenome reverse transcription occurs. It synthesizes a  

new "minus" -to DNA. 
 

After the completion of the synthesis of the miUS-DNA, 

the pregenomic RNA is destroyed. Virionic DNA polymer-

ase on the "minus" chain synthesizes the "plus" chain. Viral 

DNA, now double-stranded, can exist in the cell for quite 

some time and return to the nucleus for the next replication 

cycle. If a new virus particle does not undergo further repli-

cation, then the formed nucleocapsid, passing through the 

cell membrane, becomes covered by supercapsid, buds 

from the cell, and the extension of the short plus-chain 

DNA immediately stops in it. That is why the length of this 

thread varies. In the typical acute form of hepatitis B, the 

following serological markers consistently appear in the 

blood: HBsAg, HBeAg and antibodies (IgM, IgG): anti-

HBcAg. anti-HBeAg and anti-HBsAg (2, 13,26,42-47). 
 

 

A characteristic feature of HBV is the formation during 

replication of an excess of subviral particles, which consist 

of a bilipid layer of the cell membrane, expressing HBsAg 

on the surface. The number of such particles reaches 1014 

ml of blood serum (4,37,43,47,48). 
 

HBV is considered to be one of the most variable DNA-

containing viruses, the frequency of synonymous substitu-

tions in the HBV genome is 4.57 x 10 "5 / site / year . The 

complex cycle of HBV replication, including the stage of 

reverse transcription, provides its increased mutational po-

tential. Variants are identified HBV that has mutations in 

all genes of the virus. Currently, more than 150 mutant var-

iants of HBV have been described (49,50,51). 
 

One of the main properties of the virus, providing a wide 

distribution of HBV, is its high infectivity. To infect HBs, 

from 10 to 100 virus particles are sufficient. The concentra-

tion of viral particles in the blood serum with the presence 

of HBsAg ranges from 101 particles in 1 ml to amounts 

that are not available for detection using immune electron 

microscopy.   The high resistance of HBV to various envi-

ronmental influences also provides for the wide distribution 

of HBV. HBV enters the human body directly into the 

blood (with parenteral interventions, blood transfusions) or 

through the mucous membranes, damage to the skin 

(during sexual intercourse, close household contact), verti-

cal transmission, causing primary viraemia. The spectrum 

of HBV infection is diverse. From acute hepatitis 

(including the fulminant, or fulminant form) to chronic 

hepatitis, which can turn into CP and primary liver cancer 

(7, 52,53). 
 

-რეპლიკაციის ისეთი სისტემა, რომელიც თავის 

თავში მოიცავს შებრუნებით ტრანსკრიფციასაც. 
 

მორფოლოგიურად B ჰეპატიტის ვირუსი 

წარმოადგენს 40-48 ნმ-ის დიამეტრის მქონე, 

რთული აგებულების სფერულ ნაწილაკს. იგი 

შედგება 28 ნმ დიამეტრის მქონე ნუკლეოკაფსიდის 

ბირთვისაგან, რომლის ცენტრში მოთავსებულია 

ორჯაჭვიანი დნმ,  რგოლის ფორმის ცილა და 

ფერმენტი-დნმ-პოლიმერაზას შრე, რომელიც 

ინტეგრირებულია კაფსიდში არსებულ ცილასთან. 
 

B ჰეპატიტის ვირუსის ნუკლეინის მჟავა 

წარმოდგენილია ორჯაჭვიანი დნმ-ს რგოლისებური 

მოლეკულით.  ვირუსის გენომი შეიცავს 4 გენს:  S-

გენი (ახდენს  HBsAg-ს კოდირებას),   იგი შედგება 3 

უბნისაგან: Pre-S1, Pre - S2 და S ;   C-გენი  (ახდენს  

HBcAg ს კოდირებას), იგი შედგება PreC    და C 

უბნებისაგან;   P-   გენი, იგი ახდენს დნმ-

პოლიმერაზას კოდირებას,  რომელსაც 

შებრუნებითი ტრანსკრიპტაზის ფუნქცია გააჩნია;  X

- გენი, იგი პასუხისმგებელია X-ცილის სინთეზზე.  
 

B ჰეპატიტის ვირუსის დნმ-ს დიდი ინფორმაციული 

ტევადობა  გაპირობებულია იმ გარემოებით, რომ 

გენების ღია უბნები გადაფარულია ერთი-მეორის 

მიერ.  B ჰეპატიტის ვირუსის დნმ-ს აქვს მასპინძელი 

უჯრედის გენომში ჩაშენების-ინტეგრირებისა და 

მასში მრავალი წლის მანძილზე შეცერება-შენახვის 

უნარი. 
 

B ჰეპატიტის ვირუსის ცენტრში, გარდა ვირუსული 

დნმ-სა, მოთავსებულია დნმ-პოლიმერაზაც; ეს 

ფერმენტი აუცილებელია უჯრედში ერთჯაჭვიანი 

დნმ-ს მოკლე ჯაჭვის ასაგებად, აგრეთვე 

ჰეპატოციტში ვირუსის რეპლიკაციისათვის. 

რეპლიკაციის პროცესში ხორციელდება რნმ-

რეპლიკატორული შუამავლის, ანუ პრეგენომის 

წარმოქმნა, რაც ხორციელდება პარალელურად 

ტრანსკრიპციითა და ტრანსლაციით. მასპინძელ 

უჯრედში შეწრისას დნმ-ს მოკლე («პლიუს») ჯაჭვი 

იწყებს დაგრძელებას (მორგებას); ბირთვში დნმ-

დამოკიდებულუ რნმ-პოლიმერაზა ახდენს 3500 

ნუკლეოტიდის შემცველ და შედარებით მცირე 

ზომის მატრიცული რნმ-ს სინთეზს, ეს უკანასკნელი 

აუცილებელია ვირუსული ცილების 

სინთეზისათვის.   შემდგომ პრეგენომი და 

ვირუსული დნმ-პოლიმერაზა მოთავსდებიან 

ახლადსინთეზირებულ კაფსიდში, კაფსიდი, ტავის 

მხრივ, თავსდება მასპინძელი უჯრედის 

ციტოპლაზმაში.  აქ ხორციელდება პრეგენომის  
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The most common variant of the course is an acute cyclic 

form, in which four periods are distinguished: incubation, 

prodromal (preicteric), jaundice (height of the disease) and 

convalescence. According to the severity of the disease, 

AHB is divided into hepatitis, which has a mild, moderate, 

severe course, including fulminant hepatitis, which in most 

cases results in the death of the patient. In adults and older 

children, usually acute hepatitis occurs in mild and moder-

ate form. In most cases, the GB ends in recovery. Antibod-

ies to HBsAg and HBcAg of the HBV virus, which have 

been circulating for many years, persist in reconvalescence 

(1, 32,53-61). 
 

In 5-10% of cases, the disease takes a protracted or persis-

tent course. The development of CHB depends on the age 

when the infection occurred. With perinatal infection 

(especially if the mother has HBeAg), CHB develops in 

90% of cases, with infection between the ages of one and 

five years - in 20-50%, and among adults - in 5% (62-64). 
 

 

Chronic hepatitis B is a long-lasting inflammatory liver 

disease caused by HBV, which can turn into a more severe 

disease - cirrhosis, remain unchanged or regress under the 

influence of treatment or spontaneously. The main criterion 

for attributing the disease to CHB is the preservation of 

diffuse inflammation of the liver for more than 6 months. 

In most cases, CHB is asymptomatic. (11, 34, 64-70). 

The result of an active process with the development of 

severe complications (CP and HCC) can be a complete loss 

of working ability. A study in Taiwan has shown that the 

percentage of deaths from cirrhosis of the liver or primary 

cancer among patients with chronic hepatitis B is from 15% 

to 25% (71-80). 
 

Genotypes and Serotypes of Hepatitis B Virus,  

Mutations in HbsAg 
 

Directly related to vaccine prevention of HBV, is the study 

of the genetic and serotypic diversity of the virus. Based on 

the degree of difference in the nucleotide sequence of the 

complete genome, exceeding 8%, or 4.1%, the analysis of 

the nucleotide sequences of the S-gene results in the classi-

fication of HBV into genotypes. (77,81). 
 

Distinguish 8 genotypes of VGV designated by Latin let-

ters A-H which in turn divide into subgenotypes which des-

ignate by figures (A1, A2, B1, etc.). Researches on molecu-

lar epidemiology of VGV showed that the genotype  is 

most widespread in Northwest Europe, North America and 

Africa. Genotypes in and With circulate in Asia. The geno-

type of D is the most widespread around the world, meets 

on all continents, however prevails in the Mediterranean 

region, the Middle East and India. The genotype E is re-

vealed in Africa, F genotype mainly in the New World. The 

genotype of G is described in North America and in France, 

and a genotype of N - in Central America, Mexico and the 

USA (California), and as well as F genotype, it is consid-

ered a genotype of the native population of America (82-

85). 

შებრუნებითი ტრანსკრიფცია, რაზეც 

სინთეზირდება დნმ-ს ახალი  «მინუს ჯაჭვი». 
 

დნმ-ს «მინუს» ჯაჭვის სინთეზის შემდეგ 

პრეგენომული რნმ იშლება. ვირიონული დნმ-

პოლიმერაზა ახორციელებს «პლიუს» ჯაჭვის 

სინთეზს «მინუს» ჯაჭვზე.  ასე სინთეზირდება 

ვირუსული ორჯაჭვიანი დნმ;  იგი შეიძლება 

დაყოვნდეს უჯრედში საკმაოდ ხანგრძლივად, ან 

დაუბრუნდეს ბირთვს რეპლიკაციის შემდგომი 

ციკლის განსახორციელებლად. იმ შემთხვევაში, თუ 

ასეთი ვირუსული ნაწილაკი არ ექვემდებარება 

შემდგომ რეპლიკაციას, მაშინ ახლადფორმირებული 

ნუკლეიკაფსიდი, გაივლის რა, უჯრედულ 

მემბრანას, იფარება სუპერკაფსიდით, გამოეყოფა 

უჯრედს ერთგვარი კვირტის სახით. მის შიგნით 

ყოვნდება ან ჩერდება დნმ-ს მოკლე «მინუს» ჯაჭვის 

დაგრძელების პროცესი. ამიტომ, ამ ჯაჭვის სიგრძე 

არაა სტანდარტული და იგი ვარირებს.   
 

B ჰეპატიტის ტიპიურად მიმდინარე მწვავე ფორმის 

დროს სისხლში თანმიმდევრობით გამოვლინდება 

შემდეგი სეროლოგიური მარკერები: HBsAg, HBeAg 

და   ანტი -  HBcAg,   ანტი – HBeAg,   ანტი-HBsAg,  

IgM   და  IgG  კლასის ანტისხეულები.(2, 13,26,42-47). 
 

რეპლიკაციის პროცესში ჭარბი სუბვირუსული 

ნაწილაკების წარმოქმნა B ჰეპატიტის  

ვირუსისათვის დამახასიათებელი ნიშანია,  ეს 

ნაწილაკები შედგებიან უჯრედული მემბრანის 

ბილიპიდური შრისაგან ექსპრესირდებიან  HBsAg-ს 

ზედაპირზე.  ასეთი ნაწილაკების რაოდენობა 1 მლ 

სისხლის შრატში  1014-ს შეადგენს. (4,37,43,47,48). 
 

მიჩნეულია, რომ გენიმის სინინიმური 

ცვადებადობის სიხშირის მიხედვით, B ჰეპატიტის 

ვირუსი ლიდერია დნმ-ს სემცველ სხვა ვირუსებს 

შორის, ცვალებადობის სიხშირე შეადგენს 

4.57x10´´5/საიტ./წელი/.  B ჰეპატიტის ვირუსის 

რეპლიკაციის რთული ციკლი,  რომელიც 

შებრუნებით ტრანსკრიფციასაც მოიცავს, 

წარმოადგენს მაღალი მუტაციური პოტენციალის 

მიზეზს. იდენტიფიცირებულია ვირუსის ისეთ 

ვარიანტები, რომლებშიც მუტაციური უბნები ყველა 

გენშია ლოკალიზებული. სადღესოდ შესწავლილია  

B ჰეპატიტის ვირუსის 150 მუტაციური ვარიანტი.  

(49,50,51). 
 

B  ჰეპატიტის ვირუსის ფართოდ გავრცელების ერთ-

ერთი მიზეზი არის მისი მაღალი ვირულენტობა.  

დაინფიცირებისათვის საკმარისია 10-დან 100-მდე 

ვირუსული ნაწილაკი.  HВsAg-ს შემცველ 1მლ  
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In the 1970th by means of a method of immunodiffusion 

the serological heterogeneity of VGV was established. It 

was shown that the antigenic HBsAg complex includes 

several determinants: the general determinant - and (three 

couples of its option - al, a2 and аЗ), two couples of allelic 

or substandard determinants of d or at and or w (four op-

tions — wl, by w2, w3, w4 are identified) and additional 

(minor) determinants x, f, t, п, g, to, q. The combination of 

antigenic determinants of HBsAg defines its serotype. Nine 

main serotypes of VGV { aywl, ayw2, Aum> 3 are allocat-

ed, to ayw4, ayr, adrq, adrq, adw2, adw4) and five more 

rare (awr, adrw, adyr, adyw, adywr) (86). 
 

Later the molecular foundation of serological distinctions 

of VGV was laid. It turned out that variations in the amino-

acid sequence of a product of a S-gene in positions 122 and  

160 define specificity of d/y and w/r, respectively (88), and 

the basis in position 127 influences the choice of subdeter-

minants and, designated as wl/w2, w3 and w4 (89). 
 

In terms of vaccinal prevention of GV the most important 

issue is the genetic variability of VGV in the site of a d-

determinant. The protective immunity which is formed as a 

result of vaccination is caused by development of neutral-

ized HBsAg of antibodies (anti-HBs) specific to a ^-

determinant. Development of neutralized antibodies to an 

adeterminant provides cross protection against VGV of all 

genotypes. The termination of the VGV-infection is almost 

always connected with seroconversion of HBsAg on anti-

HBs. However in some sporadic cases of GV which devel-

oped despite the carried-out vaccination at patients HBsAg 

and anti-HBs at the same time come to light. 
 

General for all options of VGV and a determinant is the 

main immunogene epitope of HBsAg. It is located between 

amino-acid positions 122 and 137, and 139 and 149  and 

forms two conformational loops supported by several disul-

fide bridges.(89) 
 

In spite of the fact that there is a correlation between geno-

types and serotypes of VGV, some serotypes can treats 

more than one genotype, or on the contrary, one genotype 

can code several serotypes as it is shown, for example, for a 

subgenotype of D2 coding serotypes of ayw3 and ayw4 

(90). 
 

Studying of a variety of serotypes of VGV in various re-

gions of the world showed a prevalence of one of serotypes 

in this or that territory. All territory of the globe can be di-

vided into four zones: 

 the zone "Y" (HBsAg/qy) - the Middle East, Iran, Paki-

stan, East Mediterranean, the South European coun-

tries, Africa; 

 the zone "D" (HBsAg/aaf) - the Northern and Central 

regions of Europe, America and Africa, Thailand, Indo-

nesia, New Guinea; - the zone "R" (HBsAg/aJr) - 

Southeast Asia (China, Japan, Korea), the Far East;   

 the mixed zone - the central areas of Oceania (24, 90). 
 

სისხლის შრატში ვირუსული ნაწილაკების 

კონცენტრაცია ვარირებს 1000000 ნაწილაკიდან,  

ნაწილაკთა იმ რაოდენობამდე,  რომლის აღრიცხვაც 

შესაძლებელია იმუნური ელექტრონული 

მიკროსკოპიის მეთოდით.  ზოგიერთ შემთხვევაში 

ვირუსული ნაწილაკის პოვნა შესაძლებელია 100000-

ჯერ განზავებულ დაინფიცირებული სისხლის 

შრატის 1მლ-შიც კი.  მიაჩნიათ, რომ B ჰეპატიტის 

ვირუსის დაავადების გამოწვევის უნარი თითქმის 

100-ჯერ აღემატება აივ-ინფექციის გამომწვევი 

ვირუსის ანალოგიურ მაჩვენებელს.  B ჰეპატიტის 

ვირუსის ფართოდ გავრცელების ერთ-ერთი 

მნიშვნელოვანი მიზეზი არის, აგრეთვე, მისი 

მაღალი მდგრადობა რიგი გარემო 

ფაქტორებისადმი.  (7, 52,53). 
 

B ჰეპატიტის ვირუსი მოხვდება რა, ადამიანის 

სისხლში (უშუალოდ სისხლში – პარენტერალური 

მანიპულაციების ან ჰემოტრანსფუზიის დროს, 

დაზიანებული ლოწოვანი გარსიდან ან კანიდან-

სქესობრივი კავსირის ან მჭიდრო საყოფაცხოვრებო 

კონტაქტის დროს, ვერტიკალური გადაცემისას) 

იწვევს პირველად ვირუსემიას.  B ჰეპატიტის 

ვირუსის მიერ გამოწვეული ინფექციური 

დაავადების კლინიკური გამოვლინებანი 

მრავალგვარია:  მწვავე ჰეპატიტით დაწყებული (მათ 

შორის ელვისებურად ან ფულმინანტურად 

მიმდინარე), ქრონიკული ჰეპატიტით 

დამთავრებული, რომელიც, თავის მხრივ, შეიძლება 

გადაიზარდოს ღვიძლის ციროზში ან ღვიძლის 

პირველად კიბოში (1, 32,53-61) . 
 

ყველაზე ფართოდ გავრცელებულია B ჰეპატიტის 

მწვავე ციკლური ფორმა.  განარჩევენ მის 4 პერიოდს;  

ესენია:  ინკუბაციური, პროდრომული 

(გაყვითლებამდელი),  გაყვითლების  (დაავადების 

გამოვლენის) და რეკონვალესცენციის.  დაავადების 

სიმწვავის მიხედვით განარჩევენ   B ჰეპატიტის 

შემდეგ ფორმებს:  მსუბუქად მიმდინარე, საშუალო 

სიმძიმით მიმდინარე, მძიმედ მიმდინარე და 

ფულმინანტური.  ამ უკანასკნელს, უმეტეს წილად, 

ლეტალური გამოსავალი აქვს.  მოზრდილებში და 

უფროსი ასაკის ბავსვებსი  B  ჰეპატიტი, 

უპირატესად, მსუბუქი ან საშუალო მძიმე ფორმით 

მიმდინარეობს. ამ ასაკობრივ ჯგუფში მწვავე B 

ჰეპატიტი გამოჯანმრთელებით მთავრდება. 

რეკონვალესცენტის სისხლის შრატში მრავალი 

წლის მანძილზე ცირკულირებენ  ანტი-HBsAg-ს    

და ანტი-HBcAg-ს ანტისხეულები. 5-10% 

შემთხვევაში დაავადება სეიძლება მიმდინარეობდეს  
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In terms of vaccinal prevention of GV the most important 

issue is the genetic variability of VGV in the site and - de-

terminants. It is connected with the fact that the protective 

immunity which is formed as a result of vaccination is 

caused by development of neutralized HBsAg of antibodies 

(antihbs), specific to a d-determinant. Development of neu-

tralized antibodies to and - a determinant provides cross 

protection against VGV of all genotypes. The termination 

of the VGV-infection is almost always connected with se-

roconversion of HBsAg on anti-HBs. However in certain 

cases, when the disease of GV developed despite the car-

ried-out vaccination, at patients HBsAg and anti-HBs at the 

same time come to light. The analysis of the virus isolates 

emitted from such cases showed existence of mutations in 

and - HBsAg determinant. The mutant HBsAg allocated 

from patients at the researches in vitro was not distin-

guished monoclonal or poliklonalntm by the antibodies 

specific for and - determinants of "wild" type. Therefore 

mutations in an adeterminant of HBsAg in amino-acid po-

sitions 124 - 148 consider as connected with avoiding of a 

virus of an immune response of an organism (91). 

 

Because of overshoot of the open reading frames in a ge-

nome of a virus coding HBsAg and a virus polymerase, 

mutations in and - a determinant can lead to mutations in a 

polymerase that can lead to development of medicinal sta-

bility of a virus. In turn, the mutations in a polymerase gene 

arising in a virus genome during anti-virus therapy and 

leading to development of medicinal stability can cause 

mutations in HBsAg. It was shown that mutations in a pol-

ymerase of VGV rtV173L rtL180M rtM204V lead to emer-

gence of replacements in HBsAg sE164D sI195M that is 

followed by weakening of binding of HBsAg neutralized 

antibodies. Though decrease in binding was not full as it is 

observed for a classical mutation of "vaccinal flight" of 

sG145R, it was considerable in comparison with VGV of 

wild type (51, 92,93). 
 

It shows that under the influence of anti-virus therapy 

emergence and selection of options of VGV avoiding neu-

tralized action of postvaccinal anti-HBs is possible. Distri-

bution to populations of such options of VGV poses a 

threat for the persons who are earlier vaccinated against 

GV and threatens efficiency the program of vaccinal pre-

vention of GV. The role of the virus options bearing muta-

tions in a d-determinant in emergence of cases of failure of 

vaccination against GV is obvious.  However not at all pa-

tients with the VGV-infection who were earlier vaccinated 

against GV mutations in and - a determinant come to light. 

For example, in the research conducted in Singapore only 

in 16 of 41 cases of failure of vaccination mutations in and 

- a determinant, and among 27 vaccinated were revealed, 

but VGV-infitsirovannykh children on Taiwan only at 6 

mutations in this site of a virus genome were revealed. Al-

so, among 24 children in China vaccinated against GV, but 

at which Vgvinfektion was revealed later only at 4 replace-

ments in and - a determinant were revealed.   n many cases  
 

მძიმე ან პერსისტირებული ფორმით.  ქრონიკული B 

ჰეპატიტის განვითარებისათვის გადამწყვეტი 

მნიშვნელობა აქვს პაციენტის ასაკს 

დაინფიცირებისას.   
 

პერინატალური დაინფიცირებისას (მითუმეტეს, თუ 

დედას სისხლში აქვს HBeAg)  ქრონიკული  B 

ჰეპატიტი  ვითარდება 90% შემთხვევაში, იგივე 

მაჩვენებელი 1-დან 5-წლამდე ასაკის ბავშვების 

დაინფიცირებისას შეადგენს 20-25%-ს,  მოზრდილი 

ასაკის ბავშვების დაინფიცირებისას კი-მხოლოდ 5%

-ს  (62-64). 
 

ქრონიკული B ჰეპატიტი წარმოადგენს 

ხანგრძლივად მიმდინარე ღვიძლის ანთებით 

პროცესს, რომელიც შეიძლება გადაიზარდოს უფრო 

მძიმე დაავადებებში-ღვიძლის ციროზში,  არ 

განიცადოს ამათუიმ სახის ცვლილება ან 

რეგრესირდეს მკურნალობის ფონზე ან 

სპონტანუტად. ინფექციური დაავადების  B 

ჰეპატიტად მიკუთვნებისათვის აუცილებელ 

კრიტერიუმს წარმოადგენს ხანგრძლივად 

მიმდინარე  (6 თვე და მეტი) ღვიძლის დიფუზურად 

მიმდინარე ანთება.  უმეტეს შემთხვევაში 

ქრონიკული  B ჰეპატიტი მიმდინარეობს 

უსიმპტომოთ.  აქტიურად მიმდიმარე პროცესის 

დროს შეიძლება განვითარდეს მძიმე გართულებები: 

ღვიძლის ციროზი ან ღვიძლის პირველადი კიბო,  

რაც შრომისუნარიანობის სრულად დაკარგვის 

მიზეზი ხდება (11, 34, 64-70) . ჩატარებული 

კვლევებით დადგენილია, რომ  ქრონიკული  B 

ჰეპატიტით დაავადებულებში ღვიძლის ციროზითა 

და ღვიძლის პირველაი კიბოთი სიკვდილიანობის 

მაჩვენებელი მერყეობს 15%დან  25%-მდე (71-80).  
 

B ჰეპატიტის ვირუსის გენოტიპები და სეროტიპები: 
 

B  ჰეპატიტის ვაქცინაციის ეფექტურობაზე 

მნიშვნელოვან გავლენას ახდენს B ჰეპატიტის 

ვირუსის გენოტიპები და სეროტიპები; ამდენად, ამ 

საკითხის სრულფასოვანი შესწავლა B ჰეპატიტის 

პროფილაქტიკისათვის გადამწყვეტი და 

აუცილებელია.  B ჰეპატიტის ვირუსის 

გენოტიპებად დაყოფას საფუძვლად უდევს S გენზე 

ნუკლეოტიდური თანამიმდევრობის შეფასება.  

განსხვავებულ გენოტიპად მიჩნევისათვის 

აუცილებელია ამ თანამიმდევრობათა შორის  

განსხვავება მერყეობს 4,1%-დან  8%-მდე (77,81) . 
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at the subsequent observation registered a positive take of 

identification of anti-HBs that says that these patients 

should responded to vaccination. Thus, mutations in an 

adeterminant do not explain the most part of cases of fail-

ure of vaccination. The prenatal transplacentrany infection 

of VGV or a perinatal infection from mothers with high 

virus loading of VGV can be their reason. Nevertheless, 

cases of failure of vaccination at children at whom markers 

of infection of VGV appeared after the birth after a while 

that excludes the probability of a prenatal or perinatal in-

fection (75) are described.  There is a hypothesis according 

to which the d-determinant can not be the only or main pro-

tective epitope of vaccinal HBsAg. The research in which 

chimpanzees, immunized were commercial vaccine against 

GV containing HBsAg of "wild" type unreceptive to the 

subsequent infection of VGV, bearing a mutation in and - a 

determinant is described. Apparently, animals remained 

protected without participation of neutralized antibodies, 

specific to a d-determinant, (49,88).  Similar data were ob-

tained other researchers at experimental infection of a 

chimpanzee with the virus, mutant after an adeterminant, 

bearing a classical mutation of "vaccinal flight" of sG145R. 

Immunized standard commercial vaccine against GV of a 

chimpanzee was unreceptive to infection with a mutant of 

SG145R (18,94). 
 

The provided data demonstrate that, perhaps, other epitopes 

in HBsAg, in addition to l determinant, can have protective 

properties and provide neutralization of VGV. 
 

The facts given above indicate importance in terms of post-

vaccinal protection against infection of VGV of other sub-

determinants of HBsAg (d/y. w/r). At a meeting of an or-

ganism, immunized against GV, with the virus bearing a 

mutation in "-a determinant, protection against infection 

will happen due to neutralization of a virus antibodies not 

to an adeterminant, namely to these subdeterminants. In 

this regard essentially important is use in the program of 

mass immunization against GV of the vaccinal drugs bear-

ing the subdeterminants, the most widespread in the con-

crete territory.    
 

Vaccines Against Hepatitis B. Schemes of Vaccination: 
 

Now from the known parenteral viral hepatitis, only GV 

can be warned by means of specific prevention. It should 

be noted that applying vaccines against GV, it is possible to 

warn also cases of simultaneous infection with viruses of 

hepatitis B and D because pathological action of the last 

can take place only in the presence of replication of VGV 

(6,94). 
 

So-called "plasma" vaccines which received allocation 

from plasma of persons with chronic Vgvinfektion of high 

cleaning HBsAg with its additional inactivation were origi-

nally developed. Results of use of these vaccines, since 

1982, proved their safety, weak reactogenicity, high immu-

nogene activity (triple introduction provided emergence of 

anti-HBs in protective concentration at 87-95%  

განარჩევენ B ჰეპატიტის ვირუსის 8 გენოტიპს, 

რომელთაც აღნიშნავენ ლათინური ასოებით A-დან  

H-მდე, და რომლებიც, თავის მხრივ, იყოფიან 

სუბგენოტიპებად,  მათ აღნიშნავენ ციფრებით (A1, 

A2,  B1 და ა.შ.).  B ჰეპატიტის ვირუსის  

მოლეკულურ-ეპიდემიოლოგიურმა შესწავლამ 

აჩვენა, რომ ჩრდილო-დასავლეთ ევროპაში, 

ჩრდილო ამერიკასა და აფრიკაში უმეტეს წილად 

გავრცელებულია  A გენოტიპი;  D გენოტიპი 

პრევალირებს ხმელთაშუაზღვისპირეთში, ახლო 

აღმოსავლეთსა და ინდოეთში;  E გენოტიპი-

აფრიკაში; F გენოტიპი კი – სამხრეთ ამერიკაში;  G 

გენოტიპი უპირატესად გვხვდება ჩრდილოეთ 

ამერიკასა და საფრანგეთში;  H გენოტიპი – 

ცენტრალურ ამერიკაში, მექსიკასა და აშშ-ში 

(კალიფორნიაში).  გენოტიპი H, ისევე როგორც 

გენოტიპი F,  ითვლება ამერიკის აბორიგენი 

მოსახლეობის გენოტიპად  (82-85). 
 

1970-იანი წლებში იმუნოდიფუზიის მეთოდით 

დადგენილი იქნა B  ჰეპატიტის ვირუსის 

სეროლოგიური ჰეტეროგენულობა.  გამოვლინდა, 

რომ ანტიგენური კომპლექსი HBsAg,  თავის თავში 

მოიცავს რამოდენიმე დეტერმინანტს:   ზოგადი 

დეტერმინანტი – a (იდენტიფიცირებულია მისი 

ვარიანტების 3 წყვილი: a1, a2, a3 ),  ორი წყვილი 

ალელური ან ქვეტუპური დეტერმინანტი d ან y  და  

г ან w (მისი 4 ვარიანტით w1, w2,  w3,,w4)  და 

დამატებით  (მინორული)  დეტერმინანტები  x, f, t, 

n, g, k, q.  HBsAg  ანტიგენური დეტერმინანტების 

ერთობლიობა განსაზღვრავს მის სეროტიპს.  

გამოყოფილია  B ჰეპატიტის ვირუსის 9 ძირითადი 

სეროტიპი {ayw1, ayw2, aym>3, ayw4, ayr, adrq, adrqt, 

adw2, adw4}  და 5 იშვიათი სეროტიპი {awr, adrw,  

adyr, adyw, adywr }(86). .   მოგვიანებით ნაპოვნი იქნა  

B  ჰეპატიტის ვირუსის  სეროლოგიური 

მრავალფეროვნების მოლეკულური საფუძვლები .  

აღმოჩნდა, რომ  s-გენის 122-ე და მე-160 პოზიციების 

პროდუქტში ამინომაჟავების თანამიმდევრობის 

ვარიაციები განაპირობებენ შესაბამისად d/y და   w/r  

თავისებურებებს  (88) ,  ხოლო 127 პოზიცია არის 

w1/w2,  w3 და w4-ით აღნიშნული 

სუბდეტერმინანტის a-ს საფუძველი (89). 
 

B ჰეპატიტის სპეციფიკური პროფილაქტიკის 

თვალსაზრისით,  განსაკუთრებით საყურადღებოა 

ვირუსის  d-დეტერმინანტში მიმდინარე 

გენეტიკური თავისებურებანი.  ვაქცინაციის 

შედეგად გამომუშავებული პროტექტორული 

იმუნიტეტის საფუძველს წარმოადგენს HBsAg -ს  
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vaccinated).  Further, development of recombinant DNA 

technologies in other organisms allowed to develop the re-

combinant vaccines against GV applied now in the majori-

ty of the countries of the world for HBsAg expression. 

Though plasma vaccines still continue to release in some 

countries of the world (Indonesia, Vietnam, Iran, etc.), in 

practice of health care recombinant vaccinal drugs, despite 

comparability of two types of vaccines on immunogene 

activity and preventive efficiency dominate now.   First of 

all it is connected with safety reasons. The production tech-

nology of recombinant vaccines guarantees receiving the 

drug free against contamination by blood of the person. 

Though results of use of plasma vaccines proved their safe-

ty, use of drugs of human origin does not guarantee protec-

tion of recipients against various pathogens. Recombinant 

vaccines against GV contain a surface antigen of the GV 

virus (protein of HBsAg) which is a product of a S-gene of 

VGV of 226 amino-acid remains.  The expression of 

HBsAg occurs in genetically modified cells of the yeast 

bearing the plasmid coding Sgen. Polipetid HBsAg ex-

pressed in the culture of yeast cells independently gathers 

in immunogene spherical particles which are similar to nat-

ural particles of HBsAg with a diameter of 22 nanometers. 

Artificial particles differ from natural only in glycosylation 

of HBsAg (95,96). 
 

As adjuvant in vaccines against GV the hydroxide of alu-

minum or aluminum phosphate is used. To prevention of 

bacterial contamination of vaccines when using multidose 

bottles quality of preservative in many countries it is  

applied timerosat. In the USA timerosat  is not used in vac-

cines against GV intended for children and teenagers be-

cause of fears of neurologic effect of mercury. However 

certificates on negative action of the small concentration of 

a timerosal which are contained in vaccines against GV are 

absent. (17,47,90, 97). 
 

Usually express ionic plasmid carries 3' the site of a S-gene 

coding only the main HBsAg without epitopes of proteins 

of pre-Sl and pre-S2. However the vaccines bearing in ad-

dition to actually HBsAg and proteins of pre-Sl, pre-S2 are 

also developed. It is shown that the vaccines containing 

proteins of pre-Sl and pre-S2 strengthen development of 

anti-HBs, and can be effective at vaccination of persons 

with genetically caused lack of the answer to the vaccines 

containing only HBsAg. However the high cost of produc-

tion of the vaccines bearing pre-Sl and pre-S2 antigens lim-

its distribution of these vaccines (23,38,97). 
 

Recombinant vaccines against GV produce for adults and 

children with contents in each dose 20 and 10 mkg of 

HBsAg respectively. Also other dosages are possible - so, 

in an adult dose of the vaccine H-B-Vax II of production 

Merck Sharp Doum (USA) contains 10 mkg of HBsAg, 

and the nursery - 5 mkg. Usually a vaccine dose for chil-

dren and teenagers 50% less than a dose for adults. 
 

Period of validity of vaccines - 3 years. Vaccinal drugs 

გამანეიტრალებელი ანტისხეულების წარმოქმნა.  ეს 

ანტიგენი სპეციფიურია k- დეტერმინანტისათვის,  

ადეტერმინანტისათვის სპეციფიკური 

გამანეიტრალებელი ანტისხეულების გამომუშავება 

უზრუნველჰყოფს   ჯვარედინ დაცვას  B ჰეპატიტის 

ვირუსის ყველა გენოტიპისაგან.  B ჰეპატიტის 

დასრულება ყოველთვის დაკავშირებულია  HBs-ზე   

HBsAg-ს    რეკონვალესცენციასთან.  თუმცა, 

ზოგიერთ სპორადიულ შემთხვევაში  B ჰეპატიტი 

ვითარდება ვაქცინირებულ ორგანიზმში;  ასეთ 

პაციენტებს სისხლში ერთდროულად უვლინდებათ  

HВs-იც და HBsAg-ც. 
 

B ჰეპატიტის ვირუსის ყველა ვარიანტისათვის 

დამახასიათებელი ადეტერმინანტი წარმოადგენს 

HBsAg-ს  ძირითად იმუნოგენურ ეპიტოპს. იგი 

მდებარეობს 123 და 137,  139 და 149   ამინომჟავურ 

პოზიციებს შორის და ახდენს ორი კონფორმაციული 

ჯაჭვის ფორმირებას, რომლებიც ერთმანეთს 

უკავშირდებიან დისულფიდური კავშირებით (89). 
 

მიუხედავად იმისა, რომ არსებობს   B  ჰეპატიტის 

ვირუსის გენოტიპებსა და სეროტიპებს შორის 

მჭიდრო კორელაციური კავშირი,  ზოგიერთი 

სეროტიპი შეიძლება მიეკუთვნებოდეს რამოდენიმე 

გენოტიპს და პირიქით,  ერთი გენოტიპი შეიძლება 

ახდენდეს რამოდენიმე სეროტიპის კოდირებას.  

ასეთი მაგალითია სუბგენოტიპი D2, იგი ახდენს     

ayw3  და  ayw4  სეროტიპების კოდირებას (90). 
 

მსოფლიო მასშტაბით  B ჰეპატიტის ვირუსის 

სეროტიპების შესწავლამ გამოავლინა, რომ 

მსოფლიოს კონკრეტულ არეალზე აღინიშნება 

კინკრეტული სეროტიპის პრევალირება. 

აღნიშნულის გათვალისწინებით მსოფლიო 

დაყოფილია 4 გეოგრაფიულ არეალად-ზონად: 

- «Y» ზონა--- (HBsAg/qy) – შუა აღმოსავლეთი, არანი, 

პაკისტანი,  აღმოსავლეთ 

ხმელთაშუაზღვისპირეთი,  სამხრეთ ევროპის 

ქვეყნები, აფრიკა; 

-  «D»  ზონა  (HBsAg/aaf) – ევროპის ჩრდილო და 

ცენტრალური რეგიონები, ამერიკისა და აფრიკის 

ჩრდილო და ცენტრალური რეგიონები, ტაილანდი, 

ინდონეზია, ახალი გვინეია; 

-  «R»  ზონა  (HBsAg/aJr) – სამხრეთ აღმოსავლეთ 

აზია (ჩინეთი, იაპონია, კორეა ), შორეული 

აღმოსავლეთი, 

-  შერეული ზონა – ოკეანიის ცენტრალური 

რეგიონები (24, 90). 
 

 



  https://www.caucasushealth.ge   E ISSN  2449-2450                                                                                                               9 

ISSN 24499-2647:  Caucasus Journal of Health Sciences and Public Health,  Volume 3,  Issue 4,  June  21, 2019 

need to be stored at a temperature of 2-8 °C. The majority 

of vaccines against GV are stable when heating, and show 

only insignificant loss of immunogene potential at storage 

till 1 year at a temperature of 20-26 °C, within 2-6 months 

at a temperature of 37 °C and 1 week at 45 °C (55,72, 

94,98). Researches showed lack of statistically significant 

differences in the frequency of seroconversion and levels of 

protective antibodies at the children receiving the first dose 

of the vaccine stored with observance of a cold chain and at 

the children receiving the first dose of the vaccine stored up 

to 1 month at tropical temperatures. The high heat stability 

of vaccine against GV is of great importance when per-

forming vaccination of newborns in the tropical countries, 

first of all in case of childbirth in the conditions of impossi-

bility of observance of a cold chain  at home. (98). 
 

Vaccines against GV and the combined vaccines containing 

a component against GV should not be exposed to freezing. 

When freezing vaccine against GV there is a dissociation of 

HBsAg and adjuvant (an aluminum hydroxide) that leads to 

loss of immunogenicity (54,98). Temperature of freezing of 

vaccine against GV is about 0.5 °C. 
 

Vaccine against GV is entered intramusculary into an an-

terolateral part of a hip to newborns and children aged up to 

24 months, and into a deltoid muscle to children of ad-

vanced age, teenagers and adults. Introduction to a gluteus 

because of the reduced development of protective antibod-

ies shown in several researches that is connected with an 

injection in a hypodermic fatty tissue, and because of risk 

of hit in a sciatic nerve  is not recommended.(99). 
 

Although subcutaneous administration of HB vaccine for 

adult vaccination requires the administration of lower dos-

es, which is more cost-effective (98), this route of admin-

istration is not recommended due to a decrease in the fre-

quency of generating a protective response compared to  

standard three doses of the vaccine administered intramus-

cularly (34,99). 
 

Standard vaccine against HB consists of three doses of vac-

cine, administered according to the scheme of 0.1 and 6 

months, that is, the first two doses are administered at a 

monthly interval, and the third dose is administered 6 

months after the first dose. However, it is possible to use 

other vaccination schemes. The increase in the interval be-

tween the first and second dose of the vaccine does not 

have a pronounced effect on the immunogenicity or the 

final concentration of anti-HBs. An increase in the interval 

between the last two doses of the vaccine may lead to an 

increase in the final antibody concentration (100-103).  The 

immunogenicity data for violations of vaccination regimens 

showed that if the vaccination course was interrupted after 

the first vaccine, the second should be administered as ear-

ly as possible, while the second and third doses should be 

separated at least 2 months apart; if there is a delay in ad-

ministering a third dose of vaccine, it must be administered 

as early as possible. Studies have shown that in many age  

B ჰეპატიტის სპეციფიკური პროფილაქტიკისის 

თვალსაზრისით, განსაკუთრებით საყურადღებოა  B 

ჰეპატიტის ვირუსის ადეტერმინანტის 

ლოკალიზაციაში მიმდინარე გენეტიკური 

ცვალებადობანი.  აღნიშნული გაპირობებულია იმ 

გარემოებით, რომ ვაქცინაციის შედეგად 

ჩამოყალიბებული პროტექტორული იმუნიტეტი 

პირობადებულია   HBsAg -ს გამანეიტრალებელი 

ანტისხეულების გამომუშავებით (ანტი-HВs), მისი 

გენეტიკური საფუძველი მდებარეობს 

ადეტერმინანტში. ადეტერმინანტით კოდირებული 

ანტიგენების გამანეიტრალებელი ანტისხეულების 

გამომუშავება უზრუნველყოფს ჯვარედინ იმუნურ 

დაცვას  B ჰეპატიტის ვირუსის ყველა გენოტიპის 

შემთხვევაში.  იმუნიზაციის მიუხედავად 

განვითარებული  B ჰეპატიტის შემთხვევების 

შესწავლამ აჩვენა, რომ არაეფექტური ვაქცინაციის 

მიზეზებს შეიძლება ჰქონდეს გენეტიკური 

საფუძვლები, კერძოდ მუტაცია   HBsAg ს     

ადეტერმინანტში. ვაქცინაციის მიუხედავად B 

ჰეპატიტით დაავადებული პაციენტების სისხლის in 

vitro  შესწავლამ აჩვენა, რომ მუტაციური  HВsAg ვერ 

შეიცნობა მონოკლონური ან პოლიკლონური 

ანტისხეულების მიერ, თუმცა ისინი არიან 

სპეციფიკურები «ველური»  ტიპის ადეტერმინანტის 

მიმართ.  ამიტომ   HBsAg ს  ადერმინანტის  124-148 

ამინომჟავურ ლოკაციაში ფიქსირებული მუტაცია 

განიხილება არაეფექტური ვაქცინაციის ერთ-ერთ 

ძირითად მიზეზად  (91). 
 

იმ გარემოების გათვალისწინებით, რომ B 

ჰეპატიტის ვირუსის გენომში  HBsAg ს  და 

ვირუსული პოლიმერაზის მაკოდირებელი გენების 

ღია უბნები ხშირად გადაფარავენ ხოლმე 

ერთმანეთს,  ადეტერმინანტის მუტაციამ შიძლება 

გამოიწვიოს პოლიმერაზის მუტაციაც, რამაც, თავის 

მხრივ,  შეიძლება გამოიწვიოს ვირუსის მხრიდან 

სამკირნალწამლო საშუალებებისადმი 

რეზისტენტობის გამოვლენა და პირიქით, 

პოლიმერაზის გენში  წარმოქმნილმა მუტაციამ 

შეიძლება გამოიწვიოს   HBsAg ს მუტაციაც [86, 89].   

აღნიშნული იძლევა შემდეგი დასკვნის გაკეთების 

საშუალებას:  ანტივირუსული თერაპია შეიძლება 

იყოს  B ჰეპატიტის ვირუსის იმ შტამების 

სელექციისა და გადარჩევის საშუალება,  რომელთა 

მიმართ პოსტვაქცინაციური ანტი- HВs არ არის 

ეფექტური.  B ჰეპატიტის ეტიოლოგიურ აგენტებს 

შორის ასეთი შტამების პრევალენტობის ზრდამ 

შეიძლება საფრთხის წინაშე დააყენოს  B ჰეპატიტის 

ვაქცინაციის ეფექტურობა (51, 92, 93). 
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groups, interruption of the course of vaccination does not 

require a re-start of the course (102, 103). 
 

Thus, vaccination against hepatitis B, regardless of the type 

of vaccine used and the age of the patient, consists of three 

injections of the vaccine at intervals of at least 1 month 

after the first injection and at least 3-6 months after the sec-

ond. In some cases, the interval between the second and 

third injections can be reduced to 2 months or extended to 

12 months. 
 

Conclusion:    

Literature analysis confirmed the urgency of the problem. 

Its main cause is the high frequency of mutations of the 

viral genome of the etiological agent and violation of the 

vaccination scheme. 
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არაეფქტური ვაქცინაციის მიზეზებს შორის  B 

ჰეპატიტის ვირუსის ისეთი შტამების როლი, 

რომელთაც აქვთ d-დეტერმინანტში 

ლოკალიზებული მუტაცია თვალნათელია, თუმცა 

აღნიშნული არ წარმოადგენს არაეფექტური 

ვაქცინაციის ერთადერთ მიზეზს.  არაეფექტური 

ვაქცინაციის მიზეზი ასევე შეიძლება იყოს 

ადეტერმინანტში ფიქსირებული მუტაციაც.  

სინგაპურში  არაეფექტური ვაქცინაციის 41 

შემთხვევიდან მხოლოდ 16-ს დაუდასტირდა 

მუტაცია ადეტერმინანტში,  ტაილანდში 

არაეფექტური ვაქცინაციის 27 შემთხვევიდან 

ვირუსული გენომის აღნიშნული უბნის მუტაცია 

დადასტურდა 6 შემთხვევაში,  ჩინეთში 

არაეფექტურად ვაქცინირებული 24 ბავშვიდან 

ვირუსის ადეტერმინანტის მუტაცია დაფიქსირდა 4 

შემთხვევაში.  შემდგომი გამოკვლევებით 

გამოვლინდა, რომ ამ პაციენტებს სისხლში  

აღენიშნებოდათ    ანტი- HBs, მაშასადამე 

ადეტერმინანტში ფიქსირებული მუტაცია არ არის 

არაეფექტური ვაქცინაციის ერთადერთი მიზეზი.  ამ 

უკანასკნელის მიზეზი შეიძლება იყოს ნაყოფის 

პარენტერალუტ-ტრანსპლაცენტარული 

დაინფიცირება დაინფიცირება ან პერინატალური 

დაინფიცირება დედისაგან.  თუმცა, აღწერილია  

ბავშთა არაეფექტური ვაქცინაციის ისეთი 

შემთხვევები,  როდესაც  B  ჰეპატიტის ვირუსით 

ინფიცირების მარკერები დადასტირდა 

დაბადებიდან  გარკვეული პერიოდის შემდეგ,  რაც 

გამორიცხავს პრენატალურ ან პერინატალურ 

დაინფიცირებას (75) .  არსებობს ჰოპოთეზა, 

რომლის თანახმადაც  d-დეტერმინანტი არ 

წარმოადგენს    HВsAg - ს  ერთადერთ და ძირითად 

პროტექტულ ეპიტომს.  აღწერილა შემთხვევა, 

როდესაც  «ველური» ტიპის   HBsAg ს   შემცველი 

ვირუსის ვაქცინით ვაქცინირებული შიმპანზე 

შემდგომში ავლენდა მდგრადობას  

ადეტერმინანტში ფიქსირებული მუტაციის მქონე 

ვირუსის შტამისადმი.  რაც ნიშნავს, რომ ცხოველის 

ორგანიზმში გამომუშავდა იმუნიტეტი  d-

დეტერმინანტის  მიერ კოდირებული ანტიგენის 

მიმართ, ამ ანტიგენის ორგანიზმში მოხვედრის 

გარესე  (49,88).  მსგავსი სედეგები მიღებულია სხვა 

მკვლევარების მიერაც,  რომელთაც შიმპანზე აცრეს  

SG145R  ვირუსული მუტაციის მქონე შტამით,  

ვაქცინაციის შემდეგ ცხოველი ავლენდა 

მდგრადობას  ვირუსის SG145R მუტაციის მქონე 

შტამის მიმართაც.  აღნიშნული მონაცემები  
 



  https://www.caucasushealth.ge   E ISSN  2449-2450                                                                                                               11 

ISSN 24499-2647:  Caucasus Journal of Health Sciences and Public Health,  Volume 3,  Issue 4,  June  21, 2019 

11. B. Navabakhsh, N. Mehrabi, A. Estakhri, M. Moham-

adnejad, H. Poustchi, Hepatitis B virus infection during 

pregnancy: transmission and prevention, Middle East J. 

Digest. Dis. 3 (2011) 92–102. 

12. A. Goudeau, B. Yvonnet, G. Lesage, F. Barin, F. Denis, 

P. Coursaget, et al., Lack of anti-HBc IgM in neonates 

with HBsAg carrier mothers argues against trans-

placental transmission of hepatitis B virus infection, 

Lancet 2 (1983) 1103–1104. 

13. K.H. Chau, M.P. Hargie, R.H. Decker, I.K. Mushah-

war, L.R. Overby, Serodiagnosis of recent hepatitis B 

infection by IgM class anti-HBc, Hepatology 3 (1983) 

142–149. 38 P. Yi et al. / Journal of Clinical Virology 

77 (2016) 32–39 

14. R.P. Beasley, L.Y. Hwang, G.C. Lee, C.C. Lan, C.H. 

Roan, F.Y. Huang, et al., Prevention of perinatally 

transmitted hepatitis B virus infections with hepatitis B 

immune globulin and hepatitis B vaccine, Lancet 2 

(1983) 1099–1102. 

15. D.Z. Xu, Y.P. Yan, B.C. Choi, J.Q. Xu, K. Men, J.X. 

Zhang, et al., Risk factors and mechanism of trans-

placental transmission of hepatitis B virus: a case-

control study, J. Med. Virol. 67 (2002) 20–26. 

16. X.M. Li, Y.B. Yang, H.Y. Hou, Z.J. Shi, H.M. Shen, 

B.Q. Teng, et al., Interruption of HBV intrauterine 

transmission: a clinical study, World J. Gastroenterol. 

WJG 9 (2003) 1501–1503. 

17. M. Vermeulen, C. Coleman, J. Mitchel, R. Reddy, H. 

van Drimmelen, T. Ficket, et al., Sensitivity of individ-

ual-donation and minipool nucleic acid amplification 

test options in detecting window period and occult hep-

atitis B virus infections, Transfusion (Paris) 53 (2013) 

2459–2466. 

18.  Z. Zhang, A. Li, X. Xiao, Risk factors for intrauterine 

infection with hepatitis B virus, Int. J. Gynaecol. Ob-

stetr. Off. Organ Int. Fed. Gynaecol. Obstetr. 125 

(2014) 158–161. 

19.  H. Zhang, C.Q. Pan, Q. Pang, R. Tian, M. Yan, X. Liu, 

Telbivudine or lamivudine use in late pregnancy safely 

reduces perinatal transmission of hepatitis B virus in 

real-life practice, Hepatology 60 (2014) 468–476. 

20. Y.Y. Xu, H.H. Liu, Y.W. Zhong, C. Liu, Y. Wang, 

L.L. Jia, et al., Peripheral blood mononuclear cell traf-

fic plays a crucial role in mother-to-infant transmission 

of hepatitis B virus, Int. J. Biol. Sci. 11 (2015) 266–

273. 

21. H. Bai, L. Zhang, L. Ma, X.G. Dou, G.H. Feng, G.Z. 

Zhao, Relationship of hepatitis B virus infection of pla-

cental barrier and hepatitis B virus intra-uterine trans-
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ადასტურებენ იმ გარემოებას, რომ d-დეტერმინანტი 

არ წარმოადგენს      HВsAg - ს    ერთადერთ ეპიტოპს.

(18,94). 
 

ზემოაღნიშნული დასტურია იმისა, რომ  B  

ჰეპატიტის ეფექტური ვაქცინაციის უპირობო 

გარანტიას წარმოადგენს  B  ჰეპატიტის გენეტიკის 

სრულყოფილი ცოდნა.  მიუხედავად ხანგრძლივი 

შესწავლისა,  ეს საკითხი სადღეისოდ საბოლოოდ 

შეუსწავლელია  და შესაბამისად არ არის 

იტერესსმოკლებული.    
 

B ჰეპატიტის საწინააღმდეგო ვაქცინები. 

ვაქცინაციის სქემები 
 

სადღეისოდ ცნობილ პარენტერალურ 

ჰეპატიტთაგან მხოლოდ B ჰეპატიტს გააჩნია 

სპეციფიკური პროფილაქტიკის საშუალება. 

აღსანიშნავია ის ფაქტი, რომ B ჰეპატიტის 

საწინააღმდეგო ვაქცინა იცავს პიროვნებას B და D 

ჰეპატიტით ერთდროულად დაინფიცირებისაგანაც, 

ვინაიდან ეს უკანასკნელი პათოგენურ მოქმედებას 

ავლენს მხოლოდ B ჰეპატიტის ვირუსის 
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ვაქცინაციას ახორციელებდნენ ე.წ. «პლაზმური» 

ვაქცინით,  რომელსაც ღებულობენ ქრონიკული B 

ჰეპატიტით დაავადებული პაციენტების სისხლის 
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რეაქტოგენურობა, მაღალი იმუნოგენური აქტივობა.  

შემდგომში, სხვა ორგანიზმში  HBsAg-s    

ექსპრესიისათვის რეკომბინირებული დნმ-

ტექნოლოგიების განვითარებამ,  შესაძლებელი 

გახადა  B ჰეპატიტის საწინააღმდეგოდ 

კომბინირებული ვაქცინების გამოყენება.  

სადღეისოდ მსოფლიოს მრავალ ქვეყანაში 
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ვაქცინების წარმოების ტექნოლოგია სრულად 
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«პლაზმური» ვაქცინების ხანგრძლივი გამოყენებით 

დადასტურდა მათი უსაფრთხოება, ისინი მაინც ვერ 

იძლევიან ამათუიმ პათოგენური აგენტისაგან 

რეციპიენტის სრული დაცვის გარანტიას.   

B ჰეპატიტის რეკომბინირებული ვაქცინა შეიცავს  B 

ჰეპატიტის ვირუსის ზედაპირულ ანტიგენს  ( HBsAg 

ცილას),  რომელიც წარმოადგენს ვირუსის S გენით 

კოდირებულ პროდუქტს და რომელიც შედგება 226 

ამინომჟავისაგან.   HBsAg-ის ექსპრესია ხდება  S 

გენის მაკოდირებელი პლაზმიდის შემცველ  

გენეტიკურად მოდიფიცირებულ საფუარა სოკოს 

უჯრედში. პოლიპეპტიდური    HBsAg 

ექსპრესირებულ საფუარა სოკოს უჯრედში 

თავისთავად გროვდება იმუნოგენური სფერული 

სხეულაკები, რომლებიც გვანან    HBsAg-ს   

ბუნებრივ სხეულაკებს. მათი დიამეტრი 22 ნმ-ს 

შეადგენს.  ხელოვნური სხეულაკები, 

ბუნებრივისაგან განსხვავებით მხოლოდ     HBsAg-

ის   გლიკოლიზირების შემდეგ წარმოიქმნებიან .

(95,96). 
 

B ჰეპატიტის საწინააღმდეგო ვაქცინაში 

ადიუვანტად გამოყენებულია ალუმინის 

ჰიდროქსიდი ან ალუმინის ფოსფატი.  ბაქტერიული 

კონტამინაციისაგან დაცვის მიზნით,  

მულტიდოზირებული ფლაკონის გამოყენებისას, 

მასში კონსერვანტის სახით ამატებენ თიმეროსალს. 

ვერცხლისწყლის ნევროგენური მოქმედების 

გათვალისწინებით,  აშშ-ში ბავშთა ასაკის 

კონტინგენტისათვის განკუთვნილ ვაქცინებში 

თიმეროსალს არ უმატებენ; მიუხედავად იმისა, რომ 

მცირე კონცენტრაციის თიმეროსალის ამათუიმ 

სახის უარყოფითი ეფექტი დადგენილი არ არის.  

(17,47,90, 97). 
 

როგორც წესი,  ექსპრესიული პლაზმიდი ატარებს s 

გენის 3’ უბანს,  რომელიც არის ძირითადი   HBsAg- 

ის    მაკოდირებელი, ექსპრესიული პლაზმიდი ვერ 

აკოდირებს  პრე-S1 და პრე-S2 გენების ეპიტოპებს,  

თუმცა შემუშავებულია ისეთი ვაქცინებიც, 

ძირითადი   HBsAg- ის   პარალელურად   პრე-S1 და 

პრე-S2 ცილებსაც სეიცავენ.  დადგენილია  პრე-S1 და 
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იმუნოგენური ეფექტი სხვა ვაქცინებთან 

შედარებით,  თუმცა მათი წარმოების სიძვირე 

ზღუდავს მათ მასიურ გამოყენებას (23,38,97).  
 

B ჰეპატიტის საწინააღმდეგო რეკომბინანტულ 

ვაქცინას აწარმოებენ მოზრდილთათვის და 

ბავშვებისათვის.  მოზრდილთათვის განკუთვნილი  
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ვაქცინა HBsAg- ის  20 მკგ-ს შეიცავს,  

ბავშვებისათვის განკუთვნილი კი- 10 მკგ-ს; თუმცა, 

აღნიშნული კანონს არ წარმოადგენს. ასე 

მაგალითად,  მერკ შარპ დოუმის (აშშ) წარმოებული 

ვაქცინა შეიცავს მოზრდილთათვის 10 მკგ  HBsAg- ს, 

ბავშვებისათვის კი-  5 მკგ  HВsAg-ს.  აუცილებელს 

წარმოადგენს ის ფაქტი,რომ მოზრდილთათვის 

განკუთვნილ ვაქცინაში  HBsAg- ის   რაოდენობა 2-

ჯერ აღემატება ბავშთა ასაკის კონტინგენტისათვის 

განკუთვნილ  ვაქცინებში არსებულ  HBsAg- ის  

რაოდენობას. 
 

B ჰეპატიტის საწინააღმდეგო ვაქცინის 

ვარგისიანობის ვადა არის 3 წელი. ვაქცინა ინახება 2

-8°С ტემპერატურაზე.  ვაქცინების უმეტესობა 

ტემპერატურისადმი სტაბილურია. გათბობისას 

ისინი იმუნოგენურ პოტენციალს უმნიშვნელოდ 

კარგავენ.   20-26°С ტემპერატურაზე შენახული 

ვაქცინა ვარგისია 1 წლის მანძილზე,   37°С 

ტემპერატურაზე შენახული ვაქცინა – 2-6 თვის 

მანძილზე, 45°С  ტემპერატურაზე შენახული ვაქცინა 

კი -მხოლოდ 1 კვირის მანძილზე (55,72, 94,98) . 
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კონცენტრაციას შორის იმ კონტიგენტთა 
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უბანზე (98). 
 

იგივე ვაქცინა მგრძნობიარეა დაბალი 

ტემპერატურისადმი;  გაყინვის შემდეგ იგი 
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ზრდასრულების ვაქცინაციისას ვაქცინის შეყვანა 

შეიძლება სხვა კუნთებშიც.  ვაქცინაციის ჩატარება 

საჯდომზე არ არის რეკომენდირებული, ვინაიდან 

ამ დროს მცირდება პროტექტული ანტისხეულების 

გამომუშავება, ასევე არაა რეკომენდირებული 

ვაქცინის შეყვანა კანქვესა ცხიმოვან შრეში, საჯდომი 

ნერვის დაზიანების მაღალი რისკის გამო, თუმცა 

კანქვესა ინექციის გზით მოზრდილთა 

ვაქცინაციისას იხარჯება ვაქცინის ნაკლები დოზა, 

რაც მეტად ეკონომიურია (99). 
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ასაკში), მესამე კი – პირველი ვაქცინაციიდან 6 თვის 

შემდეგ (6 თვის ასაკში);  თუმცა შეიძება ვაქცინაცია 

სხვა სქემითაც ჩატარდეს. პირველ ორ ვაქცინაციას 

შორის ინტერვალის გაზრდა არ ახდენს ვაქცინაციის 

იმუნოგენურობაზე და ანტი – HBs-ის   საბოლოო 

კონცენტრაციაზე; შემდგომ ორ ვაქცინაციას შორის 
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შემთხვევაში სასურველია მისი ჩატარება უახლოეს 

ვადაში, ამ შემთხვევაში ინტერვალი მეორე და 

მესამე ვაქცინაციებს შორის არ უნდა აღემატებოდეს 

2 თვეს:  მესამე ვაქცინაციის დაგვიანებისას მისი 

ჩატარება სასურველია უმოკლეს ვადაში.  

გამოკვლევებით ასევა დადგინდა, რომ პირველი 

ვაქცინაციის სქემის დარღვევის გამო, რევაქცინაციის 

სრული სქემით ჩატარება არ არის საჭირო.(34,99-

103). 
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წყაროების ანალიზმა დაადასტურა პრობლემის 
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