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Projekta aktualitate

Hepatits E ir viena no izplatitakajam ar partiku saistitajam zoonozém pasaule, ka arl
biezakais akUta hepatita izraisitajs [1]. SaslimSanu ar hepatitu E izraisa hepatita E viruss (HEV).
InficéSanas ar $o virusu iespéjama gan jaunattistibas valstis, gan industrializétas valstis [2], un ta
galvenokart noris fekali-orala ce]a [3]. Pasaules Veselibas organizacija zino, ka ik gadu aptuveni
20 miljoni cilveku parslimo hepatitu E, savukart tikai aptuveni 16,5% (3,3 miljoni) gadijumu tiek
registréti ka simptomatiski [4]. Lai gan mirstiba nav liela (1 — 4%) [5], cilvékiem ar jau esoSiem
aknu bojajumiem, ka art gratniecém letals iznakums iespéjams biezak, attiecigi 70% un 25%
gadijumu [6]. Attistoties hroniskai HEV infekcijai, augsts mirstibas limenis iespéjams ari
imUnsupresétiem cilvékiem [7]. Latvija no 2006. gada, kad tika registréts pirmais hepatita E
gadijums [8], I1dz 2017. gada beigam kopuma serologiski apstiprinats 91 saslimsanas gadijums
[9] (1. attels).
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1. attéls. Apstiprinato hepatita E gadijumu skaits Latvija 2006. — 2017. gada kumulativi
dazadas vecuma grupas (n = 91).

llgu laiku HEV tika uzskatits par uzmanibas vértu infekciju tikai jaunattistibas valstis,
kuras galvenais iedzivotaju inficésanas cel$ ir kontaminéts dzeramais Gdens [10]. Sajas valstis
saslimSana ar HEV ir endémiska, to galvenokart izraisa virusa 1. un 2. genotips (HEV-1 un HEV-
2). Teritorijas, kuras HEV-1 sastopams visbiezak, ir Azija, Afrika un Vidéjie Austrumi. Savukart
HEV-2 par dominéjoo genotipu tiek uzskatits Meksika un Rietumafrikd [7]. Sajas valstis
seroprevalence svarstas no 30% lidz 80%, visbiezak klinisku saslimSanu diagnosticéjot 15 — 40
gadu veciem cilvékiem [2].

Savukart industrializétas valstis lielakoties tiek registréti sporadiski saslimsanas gadijumi,
kurus izraisijusi virusa 3. un 4. genotips (HEV-3 un HEV-4). Eiropa, Japana, Ziemel- un
Dienvidamerika HEV3 ir bieZzakais saslimSanu izraisoSais genotips, bet Kina, Taivana un
Dienvidaustrumazija tas ir HEV-4 [7]. Pretéji HEV-1 un HEV-2, Sie genotipi ir zoonotiski hepatita



E ierosinataji, tie sp€j inficét gan cilvékus, gan dzivniekus, galvenokart, majas clkas, ka ari tadus
meza dzivniekus ka meza ctkas, briezus, zakus [10].

Majas cuku un meza dzivnieku gala un galas produkti atziti par primaro inficésanas celu
cilvekiem [11], [12]. Gadijumi, kad cukam novéro virémiju kausanas vecuma, var radit
potencialu risku cilvékiem inficeéties ar HEV, ja cukgala un citi kauSanas produkti netiek
pietiekami termiski apstradati pirms lietoSanas uztura [3]. Pie Sadiem produktiem pieder dazadi
galas izstradajumi, kas satur dzivnieku aknas, pieméram, pastétes, dazadas desas un cisini.
Dzivnieku gala (t.i., muskulaudos) HEV konstatéts salidzinoSi zema [imeni [13].

Ka citi riska faktori, kas palielina iespéju saslimt ar hepatitu E industrializétas valstis, tiek
minéti celojumi uz endémiskiem regioniem, saskarsme ar inficetiem dzivniekiem,
asinsparlieSana, grutnieciba, novecosana, jau eksistéjosi aknu bojajumi, ka ari vézveidigo un citu
filtretajdzivnieku lietoSana uztura [14].

Industrializétas valstis HEV incidence un seroprevalence atSkiras gan starp valstim, gan
vienas valsts ietvaros (regionos) [12], kopuma svarstoties starp 0,6% - 52,5% [6]. Diagnostikas
dati industrializétas valstis liecina, ka 5 — 15% no pacientiem ar akutu hepatitu diagnosticéts
hepatits E, izmeklesanas gaita izsledzot A, B, C hepatitus [11]. Savukart seroprevalences dati
dazadas vecuma grupas norada uz vairakkartéju saskarsmi ar HEV muaza laika [2]. Lielakoties
hepatita E infekcija sastopama pusmuizZa/vecaka gada gajuma virieSiem (vidéjais vecums 63
gadi) [12].

Attistoties diagnostikas metodém, vairakas industrializétas valstis identificétas ka
,karstie punkti”, kuras registrets augsts HEV seroprevalences [imenis cilvekiem: Niderlande,
Cehija, Marselas, Tuliizas un Korsikas regioni Francija, ka ari Abruco regions Italija, Japana, Kina
[2], [12]. Lielaka dala rezultatu Sajos pétijjumos norada uz biezu iedzivotaju saskarsmi ar HEV,
kas kontrasté ar zemo zinoto saslimsSanas gadijumu skaitu, noradot uz problémam diagnostika
[6]. Lielakoties saslimSana ar hepatitu E gan jaunattistibas, gan industrializétas valstis noris ka
aklta, bet paslimitéjosa saslimSana, un simptomi ir Joti lidzigi citu akdtu hepatitu izraisitajiem
simptomiem: aknu iekaisums, drudzis un dzelte [15], [2]. Iznémums ir HEV-3, kas sp€j izraisit
hronisku hepatitu iminsupresétiem cilvekiem [10]. Pétijumi liecina, ka cilvékiem, kas sanémusi
organu transplantus, hronisks hepatits E attistas 60% gadijumos [12]. HEV genotipu
sastopamibu pasaulé paradita 2. attela.
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2. attéls. Hepatita E virusa genotipu 1 — 4 sastopamiba pasaulé [16].

Jaatzime, ka pieejamos datus par infekcijas patiesajiem apmériem gan globala, gan
lokala liment ietekmé nepietiekama hepatita E diagnostika, kas ir aktuala probléma visa pasaulée
[2]. Jau minéts, ka tikai apméram 6% no saslimsSanas gadijumiem ir simptomatiski, tacu
visbiezak hepatits E tiek nepareizi diagnosticéts, ka medikamentu izraisiti aknu bojajumi. Turklat
bez simptomiem, kas norada uz aknu bojajumiem, hepatita E gadijumos var attistities ari
neirologiskas komplikacijas, pieméram, Giliana-Barra sindroms, neiralgiska amiotrofija, periféra
neiropatija u.c. Konstatéjot pacientiem iepriekSminétas pazimes, arsti ne vienmér apsver HEV
infekciju ka diagnozi [12]. Ja jaunattistibas valstis finansialo lidzek|u trikums, ka arT iedzivotaju
kopé€ja labklajiba ietekmé vinu iespéjas griezties pie arsta un sanemt pareizu diagnozi, tad
industrializétas valstis hepatits E joprojam tiek uzskatits par infekciju, kas saistita ar izceloSanu
uz endémiskiem regioniem, tatad specialiem apstakliem. BieZi vien, ja pacienta anamnézé
netiek uzradits celojums uz kadu no HEV endémiskajiem regioniem, specialists neapsver
iespéjamu inficésanos ar konkréto virusu [11].

Hepatita E virusa raksturojums

Hepatita E viruss pieder Hepeviridae dzimtai. Pie tas pieder divas gintis Orthohepevirus
un Piscihepevirus. Orthohepevirus gintij pieder cetras sugas (A — D), no kuram pie
Orthohepevirus A pieder hepatita E viruss. Sai sugai izskir septinus genotipus, no kuriem pieci
(HEV-1, -2, -3, -4, -7) inficé cilvékus, divi (HEV- 3, -4) — majas cukas, cetri (HEV-3, -4, -5, -6) —
meZa clkas, viens (HEV-3) — zakus un briezus, viens (HEV-4) — jakus un viens (HEV-7) — kamielus.
Visi septini genotipi pieder vienam serotipam [10], [11].

Hepatita E viruss ir sférisks, neapvalkots viruss, kas sastav no kapsidas proteina un
nukleinskabes. Ta diametrs ir 27-34 nm, savukart ta vienspirales, pozitivas polaritates RNS
genoms ir 7,2 kbp gars. Tas satur tris atvértas lasiSanas ramjus jeb ORF (no anglu valodas —
Open Reading Frames). Katrs no ORF kodé specifiskus, virusam nozimigus proteinus: ORF1 —
nestrukturalos proteinus, pieméram, metiltransferazi, proteazi, helikazi un RNS polimerazi, kas
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vitali nepiecieSami virusa replikacijas procesiem, ORF2 — kapsidas proteinu, kam ir svariga loma
virusa iek|usanai méerka Suna un kas satur neitralizéjoSo antivielu piesaistiSsanas vietas, bet ORF3
kodeé ar citoskeletu saistitu fosfoproteinu, kas nodroSina virusa izk|GSanu no Sinas un lidz ar to
talaku izplatibu organisma [15], [14].

Kopuma HEV ir stabils, nonakot apkartéja vide. Uzglabajot virusu vienu ménesi istabas
temperatlra, tas saglaba savas infekciozas Tpasibas. levietojot virusu +4°C, viruss spéj izraisit
saslim$anu pat péc diviem ménesiem [13]. Virusa iznicinasanai efektivi var izmantot termisko
apstradi. Veikts pétijums, kura pieradits, ka termiska apstrade vismaz 20 minates, partikas
produkta iekséjai temperatirai sasniedzot +71°C, pilniba inaktivé hepatita E virusu [17]. Efektivi
virusa iznicinasanai ir ari hloru saturosi dezinfekcijas lidzekli un ultravioletais starojums [7].

Hepatita E virusa dabiskie rezervudri un izplatisanas celi

Primarais cilveku inficéSanas avots ir vide — tidens un dzivnieku valsts produkti. Partikas
produkti un vides faktori ir veids, ka viruss izplatas, inficéjot arvien lielakas dzivnieku un cilvéku
populacijas (3. attéls). Lai sekmigi noveérstu cilveku inficeSanas iespéjas ar HEV-3 un HEV-4 un
attistitu diagnostikas metodes, ir jaizprot ta izplatibas celi majas ciku un meza dzivnieku
populacijas.

ma]as cukas

.

d kt meza cukas

produkti

\‘ ‘“' / "
cilvéeks

3. attéls. Hepatita E virusa izplatibas celi no inficétiem organismiem uz neinficétiem
organismiem.

Lai gan ir nepiecieSami papildus pétijumi par HEV transmisijas celiem starp dzivnieku
sugam un starp dzivniekiem un cilvékiem, pétijumi liecina, ka vides faktoriem ir loti liela nozime
[18]. Cuku fekalijas un urins ir viens no galvenajiem veidiem, ka viruss no inficétiem dzivniekiem
nonak apkartéja vidé. Lidz ar to iespéjama HEV akumulacija vidé, kura dzivnieki un cilveki
uzturas diendiena. Kontaminacijai ar HEV paklauts ari dzivniekiem pieejamais dzeramais Gdens
un bariba. Ar tieSs ikdienas kontakts starp dzivniekiem un dzivnieku kontakts ar cilvéku var
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novest pie HEV talakas izplatibas konkrétaja populacija. Ka riska faktori tiek minéti art cuku
novietnes izmérs un lopkopibas paradumi [3].

Videji lielas un mazas ciku fermas, ka art piemajas saimniecibas tiek minétas ka riska
faktors, kas saistits ar HEV seroprevalenci [3], [19], [20], [21], [22]. Pétijumi liecina, ka HEV
seroprevalence ir ievérojami augstaka biologiskajas saimniecibas, salidzinot ar industrialajam
fermam, attiecigi 89% un 72%. Augstaka HEV seroprevalence (76%) neka industrialajas fermas
noveérota saimniecibas, kuras dzivnieki brivi uzturas ara aplokos vai ganibas [23]. No lopkopibas
paradumiem ka galvenie riska faktori tiek minéti véla sivénu atskirSana no sivenmatém un slikti
higiénas apstakli [24]. BiodroSibas pasakumu ievéroSana atzita ka no HEV infekcijas pasargajoss
faktors. Saimniecibas, kuras jaievéero stigrakas sanitaras prasibas, pieméram, dusa pirms
ieieSanas ferma, novérota ievérojami zemaka HEV RNS prevalence fekaliju paraugos [25]. Kina
veikts pétijums norada, ka HEV RNS sastopamibai ir sezonals raksturs — visaugstaka
sastopamiba marta-aprili, kam seko nedaudz zemaka sastopamiba septembri-oktobri [26].

Literatlra pieejama pretruniga informacija ari par HEV spéju parvarét transplacentaro
barjeru. Viena petijuma konstatéts, ka grisnas sivenmates, ja tam novéro HEV izraisitu virémiju,
So virusu var nodot siveniem, jo HEV RNS tika konstatéts abortétu sivénu aknas [27]. Turpreti
cita pétijuma siveniem nenovéroja vertikalu HEV parnesi no eksperimentali intravenozi
inficétam grisnam sivenmatem [28].

Meza dzivniekos slimibas izplatibu veicina dzivnieku piebarosana, inficetiem dzivniekiem
dalot baribu ar veseliem individiem, ka art kopéjais populacijas blivums konkréta teritorija [11].

Savstarpéju inficéSanos starp majas un meza cikam veicina tieSs kontakts starp tam,
pieméram, ja majas cikas tiek audzétas atvérta tipa audzétavas. Sadi tiek dalita gan vide, gan
bariba, gan iespéjama pécnacéju radisana [13]. Literatlra pieejama pretruniga informacija par
to, vai hepatita E viruss tiek nodots no meza cuikam (Sus scrofa) uz majas cukam (Sus scrofa
domesticus) [3], vai tomér otradi [29]. HEV prevalence meZa clikas parasti ir zemaka neka majas
cukas, kas Jautu izdarit secinajumu, ka viruss izplatas no majas cikam uz meza cikam. Tomér
janem véra ari pieradijumi, ka brivi dzivojosas cukas parasti virusa prevalence ir zemaka neka
nozogojumos dzivojosiem dzivniekiem [11]. Sados apstaklos infekcijas starp majas cikam
izplatitos atrak bieza un tuva dzivnieku kontakta dél. Neskatoties uz neskaidro virusa
transmisijas celu, neapSaubams ir fakts, ka abas sugas ir uznémigas pret konkréto virusu un
rada inficéSanas risku cilvekiem [3], [18].

No cukam un cilvékiem izoléto HEV genétiska radnieciba, pierada to, ka virusa
transmisija starp abam sugam ir iespéjama [3]. Turklat cilvékiem, kuri nodarboSanas dél ir
biezaka kontakta ar dzivniekiem (mednieki, mezkopji, lopkopji, veterinararsti), HEV prevalence
ir augstaka neka paréja cilveku populacija, noradot uz sugu savstarpéjo uznémibu pret HEV [1].

Hepatita E viruss ciiku populdcija

Cuku populacija Eiropa, Ziemel-, un Dienvidamerika, Afrika, Dienvidaustrumazija,
Okeanija un Japana dominé HEV-3, savukart Kina, Japana un Indonézija plasi izplatits ir HEV-4.
Japiezime, ka Idzigs virusa genotipu sadalijums novérojams ari cilveku populacija attiecigajas
pasaules dalas. Seroprevalence daZadas pasaules dalas atskiras, tapat dazadas valstis cuku
ganampulkos HEV seroprevalence varié no 5 lidz 100%. AtsSkiribas lielakoties pamatotas ar



izmekléSanas metozu un izmekléto paraugu dazadibu. Cikam diagnosticét saslimSanu ar HEV ir
sarezgiti, jo tam nenoveéro specifiskus saslimsanas simptomus [13].

Kops 1997. gada, kad HEV tika pirmo reizi konstatéts majas cikam [10], veikti aktivi
pétijumi, nosakot gan RNS, gan antivielu prevalenci ciku populacija visa pasaulé. Pétijumi
liecina, ka infekcija majas cukas visbiezak attistas tam sasniedzot 8 — 12 nedéJu vecumu, tatad
1si péc maternalo antivielu izzusanas. Infekcijas gadijuma virémija ilgst apméram 1 — 2 nedélas.
Ir noveroti ari ilgstosaki viremijas gadijumi, Tpasi, ja cukas ar HEV inficéjas veélaka augsSanas
posma, $ados gadijumos virémija var tikt novérota ari lidz kausanas vecumam [3]. Skotija veikta
pétijuma virémija kausanas laika tika novérota 44,4% cuku [30], turpretl Apvienotaja Karalisté
veikta pétijuma tikai 3% cuku novéroja viremiju kausanas laika [31].

Virusa izdaliSana ar féecém visaktivak notiek 3 — 8 nedélas péc sivéna atSkirSanas no
mates. Paradoties antivielam, sakuma IgM, vélak 1gG, ap 15 — 18 nedélu, virusa izdaliSana
pakapeniski samazinas [13], [3]. Spanija veikta pétijuma par HEV antivielu sastopamibu cikas,
IgM antivielas konstatéja 7 — 13 nedélas veciem sivéniem, bet IgG antivielas paradiSanos
noveéroja sakot no 13 nedélu vecuma, atseviskos gadijumos pat no 18 nedélu vecuma. Savukart
IgG antivielas kausanas vecuma (ap 26 nedelam) novéroja 50 — 100% ciuku piecas no seSam
pétijuma iesaistitajam fermam [32]. HEV izdalisanas ilgums ar fekalijam ir dazads un atkarigs no
vairakiem faktoriem — saimniekoSanas veida, higiénas ievéroSanas ferma, ka ari no citam
infekcijas slimitbam, ar kuram ctkas slimo paraléli HEV [3]. Eksperimentali inficéjot clikas ar ctiku
reproduktivi respiratora sindroma (CRRS) virusu un HEV, tika pieradits, ka Sim cikam HEV
izdaliSanas ar fekalijam notika ilgak un intensivak neka cikam, kuras bija inficétas tikai ar HEV
[33].

Eiropas Savieniba tieSi majas clkas tiek uzskatitas par primaro HEV avotu. Majas clku
populacija ir ieverojami lielaka, salidzinot ar meza cikam. Lidz ar to ari partikas produkti, iegGti
no majas cukam, uztura tiek lietoti biezak neka meza dzivnieku galas produkti [1].

MeZa cukas par nopietnu HEV rezervuaru tiek uzskatitas kop$ devindesmito gadu
beigam, kad HEV pirmo reizi tika identificéts brivi dzivojosas meza clikas Australija. MeZa clkas
lielakoties ir inficetas ar HEV-3, taCu atseviSki HEV-4 gadijumi registréti Japana. Eiropa
seroprevalence svarstas 4,9 — 57,4% robezas, savukart RNS prevalence registréta lidz pat 68,2%.
Atskirtba no majas cukam, augstaka seroprevalence novérota pieaugusas cukas [13].

Apkopojot informaciju, kas pieejama par Latvijas kaiminvalstim un citam tuvakajam
valstim, redzams, ka $ajas valstis ir fikséta HEV klatblGtne majas un meza ciku populacijas (1.
tabula). Nav precizu datu par hepatita E sastopamibu Krievija, tomér par HEV klatbGtni $1s valsts
teritorija liecina Igaunijas kolégu atsauce uz nepublicétiem datiem [34]. Lidzigi ka citas Eiropas
valstis [1] arT $ajas valstis HEV prevalence atskiras gan ganampulku, gan individualu dzivnieku
[Tmenl. Tomeér ta ir pietiekami augsta, lai raisitu pardomas par iesp&jamo infekcijas izplatisanos
ari Latvija.



1. tabula
HEV seroprevalence individualos dzivniekos Latvijai tuvakajas valstis

Valsts Dzivnieku veids RNS klatbitne Antivielas pret HEV
(publikacija) (individualos dzivn.) (individualos dzivn.)
\gaunija [34] Majas cukas 23% 62%

& J Meza cukas 16% 17%
Baltkrievija Majas cukas 15% 29%

[35] Meza cikas 0% 35%
Lietuva [36], Majas cukas 33% ORF1; 23% ORF2 44%

[37] Meza cukas 26% ORF1; 17% ORF2 57%
Norvégija [18] Majas cikas - 73%
Zviedrija [38] Majas clkas 30% —

Somija [39] Majas clkas 39% 82%
Majas clukas - 41%

Polija [40
lja [40] Meza cukas - 31%

Latvija ir apkopojusi datus par inficeSanas gadijumiem ar hepatitu E cilveku populacija,
veicot uzraudzibu nacionala Iimeni [41]. Balstoties uz Eiropas Partikas nekaitiguma iestades
(EFSA) 2017. gada zinojumu [1], Latvija nav sniegusi datus par HEV klatbGtni biezak
identificetajas virusa parnesajosajas dzivnieku sugas, ka ari to galas produktos.

Antivielu noteikSana pret hepatita E virusu un HEV RNS izdaliSana no majas un meiza
ctku, ka art no cikgalas un ciku aknu saturoSiem produktu paraugiem projekta ietvaros sniedz
ieskatu par slimibas izplatibu Latvija majas un meZa ciku populacijas, un iespéjamo
sastopamibu cikgalas un clku aknas saturoSos partikas produktos.

MERKIS: veikt hepatita E monitoringu majas un meZa cukas un to galas produktos, kas
rezultata sniegs informaciju par hepatita E izplatibu. Monitoringa rezultati kalpos ka agrina
bridinasanas sistéma, kas dos signalu hepatita E apkaroSanas un uzraudzibas uzsaksanai.

PROJEKTA UZDEVUMI:

1. Majas un meZa ciku paraugu ievakSana serologiskajam un molekulari biologiskajam
analizém.

2. Veikt ievakto majas un meza cuku paraugu serologisko un molekulari biologisko izpéti:
noteikt HEV antivielu (IgG) klatbGtni majas un meza ctku asins paraugos, pétit HEV RNS
iespéjamo klatbGtni majas un meza cuku paraugos.

3. Uzkrato un ieglto datu apkoposana un analizé$ana: veidot datu bazi par ievakto majas un
mezZa cliku paraugu epidemiologiskajiem datiem un laboratorisko analizu rezultatiem,
analizét un apkopot HEV izplatibu un genétisko daudzveidibu majas un meZa cuku
populacijas Latvija.

4. Cukgalas un cuku aknas saturoSu partikas produktu ievaksana un molekulari biologiska
izpéte uz iespéjamo hepatita E virusa klatbadtni, datu bazes veidoSana par ievaktajiem
partikas paraugiem un to laboratoriskajiem izmeklésanas rezultatiem.

5. Sagatavot ieteikumus turpmakai hepatita E virusa uzraudzibai, kontrolei un apkarosanai
cukkopibas un clikgalas produktu nozares uznémumos.
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1. Projekta darba uzdevumu izpilde
1.1. Paraugu atlase serologiskajam un molekulari biologiskajam analizém

Madjas un meZa ciiku paraugu atlase serologiskai izmeklésanai

Serologiskas analizes tika veiktas majas un meza cuku asins paraugiem. Veicot paraugu
atlasi, tika izveidota datu baze, kura registréta dazada informacija par ievaktajiem majas un
meza cuku paraugiem (4A. un 4B. attéli). Visi asins paraugi tika iesaldéti un uzglabati -20°C Iidz
analizu veikSanai. Primara informacija, pieméram, paraugu skaits, majas cuku novietnu
atrasanas vietas un numuri, meza ciku nomediSanas vietas, ciku vecums gan par majas, gan
mezZa cikam tika ieglta no veterinararstu un mednieku noraditas informacijas, paraugu

nododot.

vecums Prionics ID.VET

Nr.p.k. Novads Pagasts Regions novietnes izmérs Novietnes tips vecuma grupa

E‘ E‘ E‘ E‘ E‘ E‘ gadiE‘ ménei'B Re1u|tﬁj DDE‘ Rezultats EJ S}'P‘)E
4A. attéls. Majas ciiku datu baze apkopota informacija.

Prionics ID.VET

Nr.p.k. Novads Pagasts Regions Vecums (gados)

- - - - | Rezultats 0D [ |Rezultf | S/P%

4B. attéls. Meza cliku datu bazée apkopota informacija.

Petijuma ieklautas cliku saimniecibas no visas Latvijas teritorijas (skat. 5. attélu).
Cukkopibas saimniecibas tika iedalitas grupas gan péc lieluma, gan raZzoSanas tipa. Vadoties péc
kopéja cuku skaita, kas registréts konkrétaja novietné Lauksaimniecibas datu centra (LDC)
datubazg, tika izveidotas piecas saimniecibu grupas: 1 — 10 ctkas ,loti maza”, 11 — 100 cikas
»,maza”, 101 — 1000 cukas ,videja”, 1001 — 5000 cukas ,liela”, 5001 un vairak cuku ,loti liela”
saimnieciba. ledalot saimniecibas péc raZoSanas tipa tika izveidotas tris grupas: slégta razoSanas
cikla un daltta razoSanas cikla saimniecibas, izSkirot nobaroSanas un sivénu razoSanas tipa
saimniecibas.

Lai ar 95% ticamibas varbutibu noteiktu HEV antivielu izplatibu, pienemot, ka vidéja HEV
izplatiba ganampulka ir 10%, tika atlasits atbilstoss paraugu skaits no katras saimniecibas. Citu
valstu pétijumos pieejama informacija liecina par Joti dazadu HEV izplatibas l[imeni ganampulka,
tadel, nezinot situaciju par Latvijas cuku populaciju, tika izvéléts HEV izplatibas [Tmenis 10%, kas
ir nedaudz zemaks ka vairuma pétijumu un Jauj izmeklét lielaku paraugu skaitu (atbilstosi 95%
ticamibas varbutibai) no katras saimniecibas.

Arl meZa clku asins paraugi tika atlasiti ta, lai pétijuma ieklautu péc iespéjas plasaku
Latvijas valsts teritoriju (skat. 6. attélu). Lai ievaktie paraugi aptvertu péc iespéjas plasaku valsts
teritoriju, Latvija tika iedalita Cetros regionos, balstoties uz vésturisko iedalijumu novados:
Vidzeme, Latgalé, Kurzemé un Zemgalé. Atlasot paraugus, tika sekots lidzi paraugu skaitam
katra regiona, lai tas batu lidzigs.
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5. attéls. Cliku novietnes Latvijas teritorija, no kuram ievakti majas ciiku asins paraugi HEV
serologiskai izmeklésanai.

lepaja

st 3 T Pan mlyi Leaflet \ Map data quensueexn\

6. attels Latvijas teritorija |evakt|e meza ciku asins paraugi HEV serologlskal izmeklésanai.

Madjas un meza ciiku paraugu atlase molekulari biologiskai izmeklésanai

Hepatita E virusa noteikSanai un Latvija cirkuléjoSo virusa genotipu noteikSanai tika
izmantoti majas un meza ctku asins un audu paraugi. Veicot paraugu atlasi, tika izveidota datu
baze, kura registréta informacija par ievaktajiem majas un meza ciku paraugiem (7A. un 7B.
attéli). Primara informacija, pieméram, paraugu skaits, majas ctiku novietnu atrasanas vietas un
numuri, meza cuku nomedisanas vietas, ciku vecums gan par majas, gan meza cukam tika
ieglta no veterinararstu un mednieku noraditas informacijas, paraugu nododot.
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nested nested
rtRT-PCR PCR . .
Nr.p.k. | Novads | Pagasts | Regions | Materials | Vecums RNS, (Jothikumar, PCR ORF1 ORF2 sequencing | sequencing
exteraction (Johne, ORF1 ORF2
2006) 2009) (Huang,
2002)
7A. attels. Majas ciiku molekulari biologisko izmekléjumu datu bazé apkopota informacija
nested nested
rtRT-PCR PCR
RN PCR ORF1 i i
Nr.p.k. | Novads | Pagasts | Regions | Materials | Vecums S. (Jothikumar, CRO ORF2 sequencing | sequencing
extraction (Johne, ORF1 ORF2
2006) 2009) (Huang,
2002)

7B. attéls. Meza cuku molekulari biologisko izmekléjumu datu bazé apkopota informacija

Majas cuku paraugi izvéléti saskana ar projekta 1. gada rezultatiem — péc iespéjas
jaunaki dzivnieki no saimniecibam, kuras atbilstoSi projekta 1. gada iegltajiem serologisko
analiZzu rezultatiem novérota augsta hepatita E virusa antivielu sastopamiba. Meza ciku paraugi
izveleti no visas Latvijas teritorijas, tacu lielakais Tpatsvars bija Kurzemé nomeditie dzivnieki, kas
skaidrojams ar to, ka Saja regiona ir lielaks populacijas blivums. TestéSanai atlasiti galvenokart
gadu vecas vai jaunakas meza cukas. Kopuma izmekléti 270 majas cuku paraugu (202 asins
paraugi un 68 audu paraugi) no 32 novietném un 361 meZa ciku paraugi (300 asins paraugi un
61 audu paraugs).

Cikgalas un ciku aknas saturoSu padrtikas produktu atlase molekulari biologiskai

izmeklésanai

Projekta ietvaros HEV klatbitnes analizéSanai tika izveélétas tris partikas produktu
grupas: ciku aknas, malta ctkgala un rupnieciski razotas pastétés, kuru sastava noraditas cuku
aknas. Tika izveidota datu baze, kura registreta informacija par ievaktajiem ciku aknas
saturoSajiem un cukgalas produktu paraugiem (8. attéls). Kopuma uz HEV RNS klatbatni tika
izmekléeti 57 partikas produktu paraugi: 15 paraugi no svaigam cuku aknam, 12 paraugi no
maltas cukgalas, 29 pastétes paraugi, kuru sastava bija ciku aknas, un 1 fermentétas, vitinatas
desas paraugs. Partikas produktiem bija dazadu valstu izcelsme. Partikas produkti iegadati
mazumtirdzniecibas vietas, t.sk. veikalu kédées, galvenokart Riga un tas apkaime.

Nr.p.k.

nested

nested

!iazotaja/ aknu cukgalas Homoge- 1) RNS 2) RNS r‘tRT-PCR PCR PCR Sec!uen- Sec!uen-
Produkts Masa izcelsmes saturs % saturs % nizétana izdalitana izdali€ana (Jothikumar, ORF1 ORF2 cing cing
valsts ° ° 2006) (Johne, | (Huang, ORF1 ORF2

2009)

2002)

8. attéls. Ciikgalas un ciiku aknu saturoso partikas produktu paraugu datu bazé apkopota

informacija
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1.2. Paraugu izmeklésanas metodes
1.2.1. Serologiskas izmekléSanas metodes

Antivielas pret HEV gan majas, gan mezZa cuku asins paraugos tika noteiktas, izmantojot
imanfermentativo analizi jeb ELISA testu. Vispirms visi asins paraugi tika izmekléti ar PrioCHECK®
HEV Ab porcine (Prionics, Sveice) netieo skrininga ELISA testu. Majas un meZa ciku asins
paraugiem, kuriem Sis tests uzradija rezultatu “aizdomigs”, tika veikta papildus izmeklésana ar
ID Screen® Hepatitis E Indirect Multi-species (ID.vet, Francija) netie$o verificéjo3o ELISA testu, lai
precizétu Sadu paraugu imunologisko statusu.

1.2.2. Molekulari biologiskas izmekléSanas metodes

Majas un meZa ciiku paraugu sagatavosana testésanai
Gan majas, gan meza cukam testéSanai izmantots divu veidu biologiskais materials —

asinis un audu suspensijas paraugi. Virusa RNS izolésanai tika izmantotas divas dazadas
metodes — manuali ar Q/lAamp cador® Pathogen Mini Kit (QIAGEN) un automatizéti ar
NucliSENS® easyMAG (bioMérieux) reagentu komplektu. Manuala RNS ekstrakcijas metode tika
pielietota 70,7% majas cuku un 75,6% meza ciuku paraugiem, bet automatizéta RNS ekstrakcijas
metode tika izmantota 29,3% majas ciku un 23,8% meza clku paraugiem.

Cakgalas un ciku aknas saturosu partikas produktu sagatavosana testésanai
Katrs partikas produkts tika testéts divos atkartojumos. Virusa koncentrésanai tika

izmantota sekojoSa metode [42]:

e nosver 3g produkta, nemot 0.5 cm? lielus gabalinus no dazadam produkta vietam,

homogenizé 30 ml PBS (phosphate-buffered saline) bufert 230 rpm 2 minates;

e ieglto suspensiju centrifugé 30 min 10 000 rpm +42C, lai atbrivotos no taukiem un

partikas atliekam;

e supernatantu parlej jauna 50 ml stobrina un pievieno % tilpuma 5x PEG

(polyethylene glycol)/NaCl, maisot inkubé +42C 1 — 2 stundas;

e suspensiju centrifugé 30 min 10 000 rpm +42C, supernatantu nolej, izveidojusas

nogulsnes resuspendé 1 ml PBS un uzglaba -802C lidz nukleinskabju izdaliSanai.

HEV RNS tika izoléta no 200 pl PBS suspensijas péc QIAamp cador Patogen Mini Kit
(QIAGEN) protokola, kas tika izmantos arl dzivnieku paraugiem un uzradija labus rezultatus.
Atseviskiem aizdomigiem paraugiem tika veikta atkartota RNS izdaliSana no lielaka daudzuma
materiala (800 — 1000 ul suspensijas), izmantojot NucliSENS® easyMAG reagentus (bioMeérieux),
kas ir rekomendéti darbam ar partikas virusiem, tomeér pozitivs rezultats neviena no
atkartotajiem paraugiem netika ieguts.
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Parauqu testéSana ar molekuldras biologijas metodém

Projekta 2. gada ka galvena metode HEV RNS klatbiltnes noteikSanai tika izmantota
nested RT-PCR reakcija, kas amplificé virusa ORF-1 fragmentu [43]. Péc reakcijas apstaklu
pielagosanas ST metode bija jutigaka (deva vairak pozitivu paraugu), salidzinot ar projekta 1.
gada atstradato reala laika RT-PCR metodi [44], turklat iegutos amplikonus iespéjams uzreiz
sekvenét un izmantot virusa genotipésanai. Ja nested RT-PCR ORF-1 deva pozitivu signalu, tad
Sim paraugam papildus tika amplificets ORF-2 fragments [45], un abi fragmenti izmantoti
genotipa noteikSanai. leglto sekvencu analizei izmantota starptautiska sadarbibas projekta
HEVnet datubaze un tieSsaistes programma Hepatitis E Virus Genotyping Tool Version 0.1
(programma: https://www.rivm.nl/mpf/typingtool/hev/), sekvencu filogenétiska analize veikta,
izmantojot programmu MEGA 7.0 [46], [47], [48], [49].

1.3. leteikumi HEV uzraudzibai, kontrolei un apkarosanai clikkopibas un cikgalas
produktu nozares uznémumos

Caku novietnu limeni

HEV izplatiba starp cukam ir cieSi saistita ar fekalo piesarnojumu apkartéja vide, kas
norada uz iespeju samazinat inficeto cuku skaitu, ievérojot atbilstoSas novietnes
apsaimniekosanas, higiénas (ieskaitot efektivus dezinfekcijas pasakumus ctku turésanas telpas
un aprikojuma dezinfekciju, ja to izmanto vairakos korpusos) un biodrosibas prasibas [50].
Vecums, kura novéro HEV infekciju, ir saistits ar novietné izmantoto apsaimniekosSanas veidu,
pieméram, sivénu grupésanu péc zidiSanas perioda beigam un higiénas prasibu ievérosanas
novietné [51]. Lielakaja dala pétijjumu noradits, ka visintensivak ar fekalijam HEV izdala sivéni 3
— 4 meénesu vecuma [52], [53], [54], tikai daZziem dzivniekiem novéro pozitivu PCR rezultatu péc
6 ménesSu vecuma (mazak ka 10%) [55], [56]. Primari, viruss tiek izdalits ar fekalijam, ka rezultata
HEV akumuléjas dzivnieku uzturésanas vietas inficétajas fermas. Cuku izdalitais HEV uzkrajas
kGtsmeéslos. Atkaritba no gridas seguma (rezgu grida vai pakaisi) ctkas ir pastaviga kontakta ar
kGtsmeésliem, Iidz ar to art ar HEV avotu fermu apkartéja vidé. HEV izdalas ne tikai ar fekalijam,
bet art ar urinu, kontaminéjot dzerama tdens un baribas uzglabasanas vietas, I1dz ar to bariba
un dzeramais tdens var bat ka netiesSi HEV izplatiSanas vektori no vienas dzivnieku grupas uz
otru [53].

Ciku savstarpéjais kontakts katru dienu, 1pasi, ja ir liels dzivnieku blivums paatrina HEV
izplatibu novietnes vidé. Vairums pétijumu pierada, ka fekali — oralais inficéSanas celS ir
galvenais HEV izplatiSanas veids cikam [57], [52], [58], [59], [60].

Viena no iespéjamam kontroles opcijam varétu but izvairiSanas no HEV ieneSanas ferma,
tadejadi uzturot ganampulku brivu no HEV infekcijas. Ja tas nav iespéjams, tad ka cita kontroles
opcija tiek minéta HEV inficeto clku skaita samazinasana kausanas vecuma, lai virémija, aknu
infekcija un virusa izdalisanas no organisma notiktu pietiekami ilgu laiku pirms kausanas,
tadejadi izvairoties no kautkermenu kontaminacijas kautuve. Risks, ka cliku aknas bus HEV
pozitivas pieaug, ja clkas tiek kautas agra vecuma [1], [24]. ArT cUku audzésana pa partijam jeb

- =V

cikliem un efektiva tirisana un dezinfekcija pirms jaunas partijas ielaiSanas telpas tiek minéts ka
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HEV izplatibu mazinoSs faktors ciku novietnés. Jasamazina majas cuku kontakta iespéjas ar
savvalas dzivniekiem, Tpasi meza ctkam, kas ir HEV rezervuars [1].

Ari citu infekcijas slimibu kontrole ir butisks HEV izplatibas samazinasanas solis. Jo
inficéjoties ar citiem slimibu ierosinatajiem, pieméram cuku reproduktivi respiratora sindroma
virus, kas biezi sastopams ctkkopiba, cikam samazinas imunitate un organisma spéja pretoties
pret citam infekciju slimtbam, to skaita ari HEV [33].

Ka potencials HEV kontroles veids varétu but cuku vakcinacija pret HEV. LidzSinéjie
pétijumi parada, ka cilvékiem razota HEV vakcina bija efektiva izmantoSanai trusiem, bet trikst
pétijumu par §is vakcinas efektivitati cikam. Sobrid ari nav komerciali pieejama vakcina pret
HEV [1], [61].

Cikgalas produktu nozares uznémumos

Sobrid nav oficialas HEV kontroles politikas dzivniekiem. Inficétie dzivnieki bieZi neizrada
kliniskas pazimes, tadeél var tikt nosatiti uz kautuvi, ka rezultata HEV kontaminéti organi un gala
nonak partikas kédé. Kautuvé dalu dzivnieku parnésato patogénu, ka pieméram, HEV nav
iespéjams atklat ikdienas galas inspekcijas (pirmskausanas un péckausanas). Tadel esosSajiem
ierobezojumiem, kas jaievéro, lai izvairitos vai samazinatu kautkermenu kontaminaciju ar
fekalijam, ir batiska nozime kautkermena virsmas kontaminacijas ar HEV samazinasanai.
levérojot labturibas noteikumus un t.s. labu praksi cuku transportésanas laika, pirmskausanas
turésanas laika un kautuve, ka art pasa kauSanas procesa un kautkermenu uzglabasanas
procesa, iespéjams samazinat cikgalas krustkontaminaciju ar HEV. Zarnu trakta iznemsana
javeic uzmanigi, lai neraditu ta perforaciju un izvairitos no kautkermena un instrumentu
kontaminacijas ar zarnu saturu. Jauzmanas ari no kautkermena kontaminacijas ar Zulti [1].

Attiecigais inventars un instrumenti, Tpasi nazi, ir jalieto tikai tam paredzétaja darbibam.
Sis noteikums kategoriski jaievéro, kad tiek veikta iek$&jo organu iznemsana. NaZi un grie$anas
instrumenti robotos ir jaapstrada ar karstu Gdeni (85°C 15 sek.) péc katras operacijas [1].

Pétijumi ir pieradijusi, ka kautuvju darbiniekiem novéro augstaku HEV antivielu
prevalenci neka cilvékiem, kuri nav paklauti regularam kontaktam ar cukam (attiecigi 42% un
16%) [62], kautuvju darbinieki un partikas razotné iesaistitais personals ir jainformé par HEV un
javeicina, lai vini ievéro labas higiénas prakses prasibas. Ipasi japievér$ uzmaniba adas
nobrazumu aizsardzibai, lai izvairitos no inficéSanas tieSa kontakta cela. Personala inficésanas
risku var samazinat, ja tiek lietots speciali paredzetais aizsargapgérbs un individualie
aizsardzibas Iidzekli [1], [63].

Kausanas laika dzivniekiem infekciozs viruss var bat ari asinis un aknas, lidz ar to ari
pasa gala vai subproduktos, tadél pasakumi, lai novérstu krustkontaminaciju Saja gadijuma
nebis pietiekodi efektivi. Sada gadijuma japievérs uzmaniba, lai HEV tiktu inaktivéts, ievérojot
atbilstosu produktu termisko apstradi. Tadé| ir ieteicams apsvért papildus parbaudes galai un
iek$éjiem organiem, kuri paredzéti patérinam jéla vai viegli pagatavota (ne lidz galam
pagatavota) veida, kura laika HEV netiek pilnigi inaktivéts [1].
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2. Rezultati un diskusija
2.1. Serologisko izmekléjumu rezultati un diskusija
2.1.1. HEV antivielu sastopamiba majas cliku populacija

Projekta izpildes laika tika izmekléti 1254 majas cuku asins paraugi no 157 novietném
visa Latvijas teritorija. Veicot paraugu serologisko izmeklésanu, 46,4% no tiem tika konstatétas
antivielas pret hepatita E virusu. Antivielas pret HEV majas cukam tika konstatétas 38
novietnes.

legltie rezultati norada (skat. 9. attélu), ka ganampulka liment visbiezak HEV antivielas
(100,0%) konstatetas lielas un |oti lielas ctku novietnés, savukart visretak (6,6%) loti mazas
novietnés. Antivielas pret HEV vidéja un maza izmeéra novietnés konstatétas attiecigi 50,0% un
23,4% gadijumu. Vairakos literatiras avotos [3], [19], [20], [21], [22] loti mazas Iidz vidéja
izméra saimniecibas tiek biezak noraditas ka HEV rezervuari, jo tas biezak tiek apsaimniekotas
ka biologiskas saimniecibas. Lai gan $aja pétijuma iegltie rezultati pierada antivielu klatbatni art
sada izmeéra saimniecibas, ievérojami biezak HEV antivielas tika novéerota lielas un loti lielas,
industrializétas saimniecibas.

Analizéjot serologiskos rezultatus dzivnieku individuala Ilimeni (skat. 9. attélu),
novérojam, ka biezak antivielas pret HEV bija sastopamas lielas (91,4%) un |oti lielas (75,7%)
ciku novietnés. Savukart visretak antivielas pret HEV tika novérotas |oti mazas novietnés
(10,9%), kam seko mazas (13,5%) un vidéja izméra (25,9%) novietnes. Sadi novérojumi
individualu dzivnieku limeni sakrit ar literatlGra pieejamo informaciju [3], [53], ka lielam
dzivnieku skaitam uzturoties ciesa kontakta, dalot Gdeni un baribu, virusa izplatiSanas tiek

veicinata.
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9. attéls. Seroreagéjosu majas ciku novietnu un dzivnieku skaits %, iedalot novietnes péc ciiku skaita
tajas.

Analizéjot serologiski reagéjoSo cuku skaitu dazada tipa novietnés, novérojam, ka
novietnés, kas koncentréjas uz sivénu razoSanu, uzturot tikai vaislas dzivnieku populaciju, HEV
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antivielas konstatétas visbiezak — attiecigi 55,6%. Slégta razosSanas cikla novietnés antivielas
pret HEV konstatétas 27,0% gadijumu, savukart nobaroSanas tipa novietnés HEV antivielas
netika konstatétas.

Lidzigi rezultati tika ieguti, analiz€jot antivielu sastopamibu dzivnieku individuala limeni
katra no grupam: 64,6% dzivnieku sivénu razoSanas novietnés konstatétas antivielas pret HEV,
kam seko slégta razoSanas cikla novietnes ar 46,6% reagéjosu dzivnieku, savukart nobarosanas
tipa novietnés nevienai cikai netika konstatétas antivielas pret hepatita E virusu. Sis
novérojums neties$i norada uz to, ka HEV antivielas sastopamas cuku novietnés, kuras tiek
turétas pieaugusas cukas, jo gan slégta tipa, gan sivénu razoSanas tipa saimniecibas ir
pieaugusas vaislas cikas. Tacu ir nepiecieSami plasaki pétijumi, lai apstiprinatu $adu
pienémumu.

Precizs vecums cukam bija zinams 568 (45,3%) no izmeklétajiem majas clku paraugiem.
Seroreagéjoso majas cuku skaits attiecigaja vecuma grupa redzams 10. attéla. legltie rezultati
norada, ka antivielas majas cikam pret HEV biezak konstatétas 6-7 un 8-11 ménesSu vecuma,
attiecigi 62,7% un 56%. Literatira pieejama informacija [52] liecina, ka lidzigi dati iegti ari citos
pétijumos, noradot, ka HEV antivielas 6,5 méneSus vecam cukam konstatétas 50 — 100%

gadijumu.
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10. attéls. Seroreagéjoso majas ciiku skaits atkariba no vecuma.

Daudz lielakai izmekleéto paraugu dalai, 912 paraugiem (72,7%), bija zinama informacija
par fiziologisko vecuma grupu. Cukas tika iedalitas tris grupas — nobarojamas cukas,
jauncukas/remontcikas un sivenmates un kuili. Janem veéra, ka precizu vecumu katrai no Sim
grupam ir grati noteikt, jo gan nobarojamas cikas, gan jauncikas/remontcikas ir sivéni no to
atskirSanas vecuma Iidz vai nu nokausanai, vai vaislas gatavibas sasniegSanai. Lai gan dzives
ilgums Sim grupam médz parklaties, nobarojamas cukas nosaciti var uzskatit par jaunaku
fiziologiska vecuma grupu neka jauncikas/remontciikas, jo nobarojamas cikas tiek nokautas
pirms vaislas gatavibas sasniegSanas (vidéji 5 — 6 méneSu vecuma). Sivénmates un kuili
reprezenté pieaugusus, dzimumgatavibu sasniegusus individus. Visretak antivielas konstatétas
nobarojamas cukas — 24,3% gadijumu, bet visbiezak — vaislas jauncikas (77,2%). legltie
rezultati apliecina literatira atrodamo informaciju [2], ka HEV vairak apdraud sivénu
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populacijas. Salidzinot nobarojamos sivénus ar vaislas jaunclikam, antivielas pret HEV ~3,2
reizes biezak konstatétas vaislas jauncukas.

Japiemin, ka nobarojamo cuku paraugi, kuros tika konstatétas antivielas pret HEV, bija
no slégta razoSanas cikla saimniecibam. Jau iepriekS tika aprakstits, ka pétijuma ieklautajas
nobarosanas tipa saimniecibas cikam netika konstatétas HEV antivielas.

2.1.2. HEV antivielu sastopamiba meZa cuku populacija

Projekta izpildes laika izmekléSanai uz HEV antivielam ievakti 450 mezZa clku asins
paraugi no visas Latvijas teritorijas. No izmeklétajiem paraugiem 40,9% tika konstatétas
antivielas pret HEV.

Izmekléto meza clku paraugi tika sadaliti tris vecuma grupas, balstoties uz informaciju,
ko sniegusi mednieki, nododot paraugu. Vienam no paraugiem vecums netika noradits.
Pamatojoties uz sadu iedalijumu, novérojam, ka, pieaugot meza ciku vecumam, pieaug ari ctku
skaits, kuram konstatétas antivielas pret hepatita E virusu. Art literatlira pieejama informacija
[13] liecina par to, ka meza cukas biezak inficeSanas ar HEV konstatéta pieaugusos Tpatnos.

Analizéjot rezultatus, Latvijas valsts teritorija tika sadalita veésturiskajos novados:
Vidzeme, Latgale, Kurzeme un Zemgale. Sadi rezultati norada uz izteiktaku antivielu cirkulaciju
majas un meza cuku populacijas Kurzemeée un Zemgalé (11. attéls).
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11. attéls. Seropozitivo majas un meza ciiku skaits procentos katra no valsts regioniem.

Novérojums, ka HEV antivielas relativi retak sastopamas meza cukam Vidzemé un
Latgale, salidzinot ar Kurzemi un Zemgali, skaidrojams ar meza cliku blivumu Sajos regionos.
Kurzemé un Zemgalé vienmeér ir bijis lielaks meza ctku blivums neka Latgalé un Vidzemé (péc
Valsts meZa dienesta datiem [64]) (skat. 12A. un 12B. attélus). lespéjams, ka regionos ar
mazaku meza cuku blivumu, infekcijas slimibu, kas izplatas dzivnieku tiesa kontakta, taja skaita
HEV, izplatiba tiek dabigi ierobezota. Turklat, nemot véra savstarpéjo virusa uznémibu starp
majas un meza cukam, ari zemaka HEV antivielu cirkulacija majas cukas sados regionos var tikt
skaidrota ar zemaku HEV antivielu sastopamibu meza cukam.
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Jamin ari apstakli, ka pédéjos 4 gados Afrikas ciku méra dé| notiek meZa ciku aktiva
(finansiali atbalstita sievieSu kartas meza ciiku) populacijas samazinasana Vidzemé un Latgalé.
Tikai kop$ 2016. gada ari Kurzemé un Zemgalé norit aktivas medibas Sis infekcijas slimibas
ierobezo$anas noltkos. Dzivnieku savstarpéjas kontaktésanas iespéjas samazinas, ja dzivnieku
blivums ir zemaks. Tadejadi tiek ierobezota ari infekcijas slimibu izplatiba konkréta populacija,
kad slimibas ierosinataja inficéts dzivnieks kontakta cela nodod saslim$anu citiem dzivniekiem.
Domajams, ka pateicoties aktivai meZza cuku skaita kontrolei Vidzemé un Latgale, izdevies
netieSi samazinat ari HEV sastopamibu $ajos regionos.

12A. attéls. Meza cuku blivums Latvijas teritorija 12B. attéls. MeZa ciiku blivums Latvijas teritorija
2013.gada. 2018.gada.

Salidzinot vidéjo HEV antivielu sastopamibu majas cikam (46,4%) un meza cikam
(40,9%), Iidzigi ka citas Eiropas valstis ta ir augstaka majas clku populacija. Salidzinot ar
tuvakajam kaiminvalstim Lietuvu un lgauniju, HEV antivielu sastopamiba majas cikam Latvija ir
zemaka neka lgaunija (62%), bet augstaka neka Lietuva (44%). Savukart meza ciku populacija
HEV antivielu sastopamiba ir augstaka neka Igaunija (17%), bet zemaka neka Lietuva (57%) [37],
[34].

Kopuma 31 projekta serologisko izmekléjumu rezultati norada uz véra nemamu hepatita
E virusa antivielu cirkulaciju gan majas, gan meza ciuku populacijas. Ta ka antivielu klatbdtne
norada uz iepriek$éju organisma saskarsmi ar slimibas ierosinataju, tad iegutie rezultati liecina
par aktivu dzivnieku saskarsmi ari ar pasu slimibas ierosinataju — hepatita E virusu.

2.2. Molekulari biologisko izmekléjumu rezultati un diskusija
2.2.1. HEV sastopamiba un genotipu daudzveidiba majas cuku populacija

Projekta ietvaros tika parbauditi 270 majas ciku asins un audu paraugi, no kuriem 17 jeb
6,3% tika konstatéta HEV RNS klatbutne. Lai salidzinatu dazadu faktoru ietekmi uz HEV klatbutni
majas cuku populacija, tika aprékinata riska attieciba (odds ratio — OD). Ka galvenie riska faktori
(2. tabula) tika identificéti ciku novietnes atrasanas vieta, Kurzemé identificéjot lidz pat 18,9%
pozitivu paraugu, un cliku vecums — majas cukam, kuras nav sasniegusas ¢etru ménesu vecumu
HEV RNS tika noverots 19,3% gadijumu. No pétijuma izmeklétajam 32 novietném HEV pozitivi
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paraugi tika konstatéti piecas dazadas novietnés — pa vienai Vidzemé un Zemgalé, savukart
Kurzeme tris novietnés konstatéti 15 HEV pozitivas majas cukas.

Salidzinot ar citiem tuvéjas valstis veiktiem pétijumiem, Lietuva, izmekléjot 470 majas
ctku serumu paraugus, HEV RNS tika konstatéts 32,98%, bet testéto dzivnieku vecums nebija
noradits [36]. Igaunija 2 — 4 ménesus vecu sivénu fekaliju paraugos HEV RNS detekcijas biezums
bija 22,9%, kopuma tika testéti 449 paraugi [34]. Lielbritanija veikta pétijuma konstatéts, ka no
629 cuku paraugiem, kas ievakti kautuvés, uz HEV RNS klatbutni pozitivi bija 5,7% seruma
paraugu un 17% zarnu paraugu. Minéts, ka 90% no dzivniekiem bija jaunaki par 12 ménesSiem,
bet precizaks vecums netiek noradits [31]. Cita pétijjuma no Francijas kautuvém, analizéjot tikai
majas cuku paraugus no seropozitivam fermam, divos no 24 jeb 8,3% paraugu tika konstatéta
HEV RNS klatbutne, abi Sie dzivnieki bija jaunaki par seSiem ménesSiem [65]. Musu veiktaja
pétijuma iegitie rezultati atbilst ieprieks publicétajiem datiem. Gandriz 70% musu pétijuma
ieklauto majas ctku bija ¢etrus un vairak ménesus vecas, lidz ar to parslimojusas HEV aktivo
fazi, ko parasti novéro 2 — 3 ménesu vecuma. Sava starpa salidzinot dazadu pétijumu rezultatus,
janem vera, ka pétijumi veikti ar dazadiem paraugiem — asins serumu, aknu audiem, fekalijam
u.c., ka ar lietojot atSkirigas paraugus vaksanas, RNS ekstrakcijas un testéSanas metodes,
rezultati pat vienai un tai pasai paraugkopai var |oti variet [31], [36].

2. tabula
Dazadu faktoru ietekme uz majas cilku HEV pozitivo paraugu noteikSanas biezumu.

Majas cukas
n Pozitivi, n Pozitivi, % OR, p vértiba
Parauga Kurzeme 79 15 18.9% 22.1, p<0.005
geografiska | Zemgale 85 1 1.2% 0.1, p=0.012
izcelsme Vidzeme 101 1 0.9% 0.1, p=0.003
Latgale 5 0 0.0% 0, p=0.587
Kopa 270 17 6.3%
Vecuma Majas: l'dz 4 méneSu vecumam 83 16 19.3% 36.2, p<0.005
grupa Majas: 4-6 ménesus vecas 187 1 0.5% 0.03, p<0.005
Testéjamais | Asinis 202 0 0.0% 0, p<0.005
paraugs Audu paraugi 68 17 25.0% Inf, p<0.005
RNS Manuali/ QlAamp cador Pathogen 191 17 8.9% Inf, p=0.002
ekstrakcijas | Automatizéti/ NucliSENS easyMAG 79 0 0.0% 0, p=0.002
metode

Lai gan 2. tabula redzams, ka bdtiska ietekme uz pozitivo paraugu biezumu ir ar
testéjama parauga veidam un RNS izdaliSanas metodei, $1s, visticamak ir novirzes, kas radusas
koncentréjoties uz noteiktu dzivnieku grupu. Lidz 4 ménesu veciem sivéniem testésanai biezi
tiek iesutits patologiskais materials jeb audu paraugi un sada tipa paraugiem RNS ekstrakcija
vienmér tiek veikta manuali. Cetrus ménesus un vecakam majas cikam slimibu uzraudzibai bieZi
tiek izmantoti individualu dzivnieku asins paraugi, pie tam RNS ekstrakcijai var tikt izmantota ari
automatizéta iekarta, tacu, saskana ar literatlru, Saja vecuma sivéni visbiezak HEV jau ir
parslimojusi un aktta virémija novérojama tikai atseviSskiem dzivniekiem [52]. MeZa cuku
paraugkopa Sie faktori savu nozimi vairs nesaglaba, lidz ar to nav pamata uzskatit, ka metozu
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izvéle ir ietekmejusi pétijuma rezultatus. Projekta ietvaros pétijuma pirmaja gada tika ievakti art
ciku fekaliju paraugi no kautuvém (no 6 ménesus un vecakam majas ciukam), tomér HEV
sastopamiba Saja vecuma grupa vértéjama ka loti zema, tadél ierobeZota finanséjuma dél So
paraugu izmekléjumi netika turpinati.

Visiem pétijuma iegltajiem pozitivajiem paraugiem tika veikta sekvenésana, 16 no 17
paraugiem izdevas ieglt sekvences. Visos gadijumos ieguta sekvence piederéja Ortohepevirus
gintij HEV 3 genotipam (3g, 3e un 3l).

2.2.2. HEV sastopamiba un genotipu daudzveidiba meza cliku populacija

Kopuma tika izmekléti 361 meza cuku asins un audu paraugi, no kuriem 38 jeb 10,5%
tika konstatéta HEV RNS klatbatne. Ari meza cuku populacija galvenie riska faktori saistiti ar
parauga geografisko izcelsmi un meza cuku vecumu — Kurzemé HEV RNS tika konstatéts 16,5%
testeto dzivnieku, un virusa klatbitne netika konstatéta nevienai meza cikai, kura vecaka par
12 ménesiem (3. tabula).

3. tabula
DaZadu faktoru ietekme uz meza ciiku HEV pozitivo paraugu noteikSanas biezumu.
Meza cukas
n Pozitivi, n Pozitivi, % OR, p vértiba
Parauga Kurzeme 145 24 16.6% 2.86, p=0.002
geografiska | Zemgale 50 4 8.0% 0.71, p=0.369
izcelsme Vidzeme 81 1 1.2% 0.08, p<0.005
Latgale 85 9 10.6% 1.00, p=0.561
Kopa 361 38 10.5%
Vecuma Meza: 12 ménesi un jaunakas 311 38 12.2% Inf, p=0.002
grupa MeZa: vecakas par 12 méneSiem 50 0 0.0% 0, p=0.002
Testéjamais | Asinis 300 30 10.0% 0.74, p=0.300
paraugs Audu paraugi 61 8 13.11% 1.36, p=0.300
RNS Manuali/ Q/Aamp cador Pathogen 273 25 9.1% 0.56, p=0.089
ekstrakcijas | Automatizéti/ NucliSENS easyMAG 86 13 15.1% 1.77, p=0.089
metode

Lidzigi rezultati meZa cuku populacija novéroti ari Igaunija — 16% paraugu konstatéja
HEV RNS [34], Vacija HEV RNS konstatéja 11,0% meZa cuku paraugu [66], savukart, Horvatija —
11,5% [67]. Lietuva HEV RNS mezaciku paraugos konstatéts 25,94% [36]. Latvija HEV
konstatéSanas bieZuma atskirtbas starp noteiktiem regioniem skaidrojamas ar atskirigo meza
cuku populacijas blivumu — Kurzeme tas ir lielaks, salidzinot ar citiem regioniem. Japiemin arf,
ka slimojoSo ipatnu skaits gadu no gada var variéet [66], tadé| bltu nepiecieSams veikt regularu
monitoringu, lai novértétu patieso infekcijas izplatibu valsti.

Visiem pétijuma iegutajiem pozitivajiem paraugiem tika veikta sekvenésana, 26 no 38
paraugiem izdevas ieglt sekvences. Visos gadijumos ieguta sekvence piederéja Ortohepevirus
gintij HEV 3 genotipam. MeZa cuku populacija, salidzinot ar majas cukam, cirkulé atskirigi HEV
genotipi — 3¢, 3i, 3g. Interesanti, ka Lietuva HEV 3i genotips atrasts mezactikam un ari briezu
paraugos [36].
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2.2.3. HEV sastopamiba cukgala un cuku aknas saturoSos partikas produktos

Projekta ietvaros tika parbauditi 57 dazadi cikgalu vai ciku aknas saturosSi partikas
produkti, kas pieejami mazumtirdznieciba. Tikai viena no tiem jeb 1.75% paraugu tika
konstatéta HEV RNS klatbitne. Sis paraugs bija Latvija razota pastéte, kur ciku aknu saturs bija
32% no kopéjas masas.

Janem vera, ka svaigas cliku aknas reprezenté partikas produktu, kas ieglts no
individuala dzivnieka, visticamak arT malta gala paraugu sagatavos$anai iegadatajos apjomos
(100 — 200 g) iegiita no viena dzivnieka. Saja pétijuma majas cikam kauanas vecuma tikai
vienai no 188 cukam (0,5%) tika konstateta HEV RNS klatbltne, saglabajot risku izplatit infekciju
apkarteja vide un partika. Lai iegltu reprezentativus datus par HEV sastopamibu Sajas partikas
produktu grupas, pétijuma nepiecieSams ieklaut daudz lielaku paraugu apjomu. Savukart
pastétes razoSanai lielos apjomos tiek izmantotas aknas no vairakiem dzivniekiem, kas tiek
pilntba homogenizétas, lidz ar to pieaug risks, ka raZoSana izmantojot tikai viena HEV inficéta
dzivnieka aknas, kontaminéta bus liela dala no sarazotas partikas produkta partijas.

Lidz Sim HEV izplatiba partika nav sistematiski uzraudzita, Iidz ar to nav harmonizétas
metodes virusa testéSanai dazadas matricas, So un citu faktoru ietekmeé rezultati dazados
pétijumos varié. Pieméram, svaigas cuku aknas no kautuvem rezultati atskiras pat 10 reizes un
HEV konstatéts no 1,3% lidz 13,5%, tapat art mazak par 10% HEV pozitivu ciku aknu paraugu
konstatéts mazumtirdznieciba [1], kas nozimég, ka nepiecieSams vismaz 100 individualu paraugu
izmeklésana, lai varétu iegut objektivus rezultatus. Analizéjot HEV klatbGtni desinas, kas
gatavotas no ciukas galas un/vai aknam, vairakos pétijumos zinots par pozitiviem rezultatiem —
Spanija 6% (6/93), bet Cehija un Italija HEV netika atrasts 92 un 128 analizétajos minéto desinu
paraugos [68]. Vacija tirdznieciba konstatéti 22% (11/50) HEV kontaminétu aknu desinu [69].
Muasu pétijuma izvéléta produktu grupa “aknu pastétes” varétu bat lidzvértiga $ajos pétijumos
izmantotajam aknu desinam, tikai janem véra atskiribas pagatavosanas tehnologija, pieméram,
termiska apstrade, aknu saturs produkta u.c.

Analizéjot pozitiva parauga sekvenci, tika noteikts, ka tas pieder pie HEV 3c genotipa. Sis
genotips netika konstatéts majas cukam, bet tika novérots atseviskam meZza cikam, tomér
sekvencu Ilidziba nebija pietiekama, lai varétu izdarit secinajumus par HEV kontaminacijas
iespéjamo avotu.
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3. Secinajumi

1. Majas cikam HEV antivielas tika novérotas nedaudz biezak (46,4%) neka meza cikam
(40,9%).

2. Antivielas pret HEV gan ganampulka limeni, gan individualu dzivnieku ITmeni biezak
tika konstatétas lielas (1001 — 5000 ctku) un |oti lielas (5001 < ctku) majas cuku novietnés, ka
ari tadas novietnés, kuras nodarbojas ar sivénu razoSanu.

3. Majas cuku novietnés, kas nodarbojas tikai ar cuku nobaroSanu, antivielas pret HEV
netika konstatétas.

4. Majas cukam antivielas pret HEV biezak tika konstatétas 6 — 7 un 8 — 11 ménesu
vecuma, bet meza cukam 3 lidz 5 gadu vecuma.

5. HEV virusa klatbitne konstatéta 6,9% analizéto majas cuku paraugu, visbiezak tas
konstatéts majas cukam, kuras jaunakas par 4 ménesiem.

6. HEV virusa klatbutne konstatéta 38 no 361 analizétajiem meZa ciku paraugiem,
visbiezak tas konstatéts meza cikam, kas ir 12 ménesus vecas un jaunakas.

7. Gan majas, gan meza cukam HEV nozimigi biezak konstatéts Kurzemes regiona. HEV
antivielu sastopamiba gan majas cikam, gan meza cikam augstaka bija Kurzemé un Zemgale.

8. Majas cuku un meZa cioku populacija cirkule dazadi HEV genotipi, kas starp
populacijam neparklajas.

9. Viena no 29 analizétajiem pastétes paraugiem tika konstatéta HEV RNS klatbdtne,
datu par dzivotspéjigu virusu nav. Pastétes parauga detektétais HEV pieder pie 3c genotipa un ir
atskirigs no Saja pétijuma konstatétajiem virusiem majas ciku populacija.

Projekta vaditaja: Zanete Steingolde
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