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Резюме. В 2020 г. весь мир столкнулся с эпидемиологической вспышкой, вызванной новым коронавирусом 
SARS-CoV-2. Имеющиеся к настоящему времени сведения свидетельствуют в пользу того, что вновь выделенный 
коронавирус SARS-CoV-2 следует отнести к «суперантигенам», основными проявлениями которых, как известно, яв-
ляются подавление факторов неспецифической резистентности и угнетение механизмов врожденного иммунитета, 
сопряженное с формированием системной воспалительной реакции в виде «цитокинового шторма» и патологиче-
ской активацией фагоцитов в легочной ткани с ее альтерацией и последующим фиброзированием. В этой связи 
достаточно сложным, а порой и невозможным, представляется формирование полноценного специфического им-
мунного ответа на воздействие подобных антигенов. Это, наряду с высокой инфекционной природой заболевания 
и связанной с ним смертностью, требует особого внимания к лежащему в его основе иммунопатомеханизму(-ам). 
Возможно, именно поэтому пока получено достаточно мало информации относительно иммуногенных свойств вновь 
выделенного коронавируса SARS-CoV-2, а также, что особенно важно, о структурах самого вируса, ответственных 
за формирование специфического иммунитета к нему. Последние будут служить основой для ведения пациентов 
и разработки вакцин. Тем не менее определенная точка зрения по данному вопросу уже начинает формироваться, 
поскольку активно разрабатываются средства выявления специфических антител, а также современные диагности-
ческие тесты на коронавирус, которые включают полимеразную цепную реакцию в реальном времени, полимеразную 
цепную реакцию с обратной транскрипцией в реальном времени и изотермическую амплификацию, опосредованную 
обратной транскрипцией. Представленный анализ позволяет расширить понимание вопроса, касающегося имму-
нопатогенеза COVID-19, механизмов возникновения и развития заболевания в живом организме, формирования 
иммунного ответа на новый коронавирус, а также определить терапевтическую тактику ведения больных с тяжелой 
коронавирусной инфекцией. Выяснение механизмов возникновения и развития новой коронавирусной инфекции 
может помочь ученым, практикующим врачам общей практики, клиницистам и врачам лабораторной медицины 
правильно реагировать на пандемию COVID-19.
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томеханизмы; суперантиген; полимеразная цепная реакция в реальном времени; терапевтическая тактика; имму-
ногенные свойства коронавирусов.
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IMMUNOLOGICAL ASPECTS OF SARS-CoV-2  
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ABSTRACT: In 2020 the whole world was faced with an epidemiological outbreak caused by a new coronavirus SARS-
CoV-2. The information available to date suggests that the newly isolated SARS-CoV-2 coronavirus should be assigned to 
superantigens, the main manifestations of which, as it is known, are suppression of nonspecific resistance factors and sup-
pression of innate immunity mechanisms associated with the formation of a systemic inflammatory response in the form of 
cytokine storm and pathological activation of phagocytes in the lung tissue with its alteration and subsequent fibrosis. In this 
case, it is quite difficult and sometimes even impossible to observe the formation of fully-fledged specific immune answer on 
the effect of such antigens. This, along with the high infectious nature of the disease and the associated mortality, requires 
special attention to the underlying immunopatomechanism(s). Perhaps that is why little information has been obtained re-
garding the immunogenic properties of the newly isolated SARS-CoV-2 coronavirus so far, as well as, most importantly, about 
the structures of the virus itself responsible for the formation of specific immunity to it. The latter will serve as the basis for 
patient management and vaccine development. Nevertheless, a certain point of view on this issue is already beginning to form, 
as tools for detecting specific antibodies are being actively developed, as well as modern diagnostic tests for coronavirus, 
which include real-time polymerase chain reaction, real-time reverse transcription polymerase chain reaction and isothermal 
amplification mediated by reverse transcription. The presented analysis makes it possible to expand the understanding of 
the issue concerning the immunopathogenesis of COVID-19, the mechanisms of the onset and development of the disease in 
a living organism, the formation of an immune response to the new coronavirus, and also to determine the therapeutic tactics 
of managing patients with severe coronavirus infection. Elucidating the mechanisms of the emergence and development of 
a new coronavirus infection can help scientists, general practitioners, clinicians, and laboratory physicians respond correctly 
to the COVID-19 pandemic.

Keywords: new coronavirus infection; immunological resistance; coronavirus; immunopatomechanisms; superantigen; 
real-time polymerase chain reaction; therapeutic tactics; immunogenic properties of coronaviruses.
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Начало XXI в. для человечества сопряжено с эпиде-
миями, вызванными двумя вновь выявленными корона-
вирусами (CoV) — SARS-CoV и MERS-CoV, характеризу-
ющимися выраженной вирулентностью и патогенностью 
по сравнению с другими представителями данного 
семейства, а также высокой летальностью среди пора-
женных ими лиц [1–3]. Впервые коронавирус тяжелого 
острого респираторного синдрома (SARS-CoV) был опи-
сан в 2003 г. [4]. Озабоченность в плане вызываемых им 
заболеваний и их тяжести была вызвана отсутствием эф-
фективных средств и методов терапии. В 2002–2003 гг. 
вирус SARS-CoV инфицировал более 8000 человек, при-
чем примерно у 10 % от общего числа инфицированных 
не смогли предотвратить летальный исход [5]. Однако 
в дальнейшем случаи данной инфекции практически 
перестали регистрировать в человеческой популяции, 
что в конечном итоге определило окончание всех ис-
следовательских программ в данном направлении. Де-
сятилетие спустя появился еще один необычный вариант 
коронавируса — возбудитель ближневосточного респи-
раторного синдрома (MERS-CoV), впервые зарегистри-
рованный в Саудовской Аравии [6]. По своим свойствам 
MERS-CoV был еще более вирулентным, летальный исход 
регистрировали в 35–50% от всех диагностированных 
случаев заражения [7]. Оба зоонозных вируса SARS-CoV 
и MERS-CoV способны вызвать гораздо более тяжелые 
заболевания, чем обычно циркулирующие в человече-
ской популяции CoV, что позволило рассматривать их 
как потенциальные биологические поражающие агенты 
(БПА), а вызываемые ими поражения — как глобальную 
проблему современного здравоохранения, а также воен-
ной медицины применительно к военнослужащим. Ин-
фицирование SARS-CoV и MERS-CoV приводит к острому 
повреждению легких (ОПЛ), сопровождающемуся интер-
стициальным и альвеолярным отеком и дыхательной не-
достаточностью на фоне отсутствия патологии со сторо-
ны системы кровообращения [8].

Циркуляция различных коронавирусов в популя-
циях животных повышает вероятность видового пере-
носа и повторения вспышек коронавирусных инфекций 
в ближайшем будущем, в том числе вызванных прин-
ципиально новыми CoV. Вероятность такого переноса 
все-таки относительно мала, но реализация этого собы-
тия с сохранением гомологии возможна с применением 
различных технологий, в том числе с помощью культур 
клеток человека в военных лабораториях Соединенных 
Штатов Америки [9]. Примером этому можно считать 
SARS-CoV-2, происхождение которого было прослежено 
специалистами Всемирной организация здравоохране-
ния (ВОЗ) от города Ухань в провинции Хубэй, Китай (де-
кабрь 2019 г.). Новый коронавирус (SARS-CoV-2) отнесен 
к подсемейству бетакоронавирусов с высокой гомоло-
гией последовательности с коронавирусами летучих 
мышей, позже (февраль 2020 г.) он был обозначен ВОЗ 
как коронавирусное заболевание 2019 (COVID-19) [10, 11]. 

Искусственный видовой перенос определил модифика-
цию вируса и превращение его из условного зооноза 
в выраженный антропоноз. Источником коронавирусной 
инфекции для человека может быть больной человек, 
в том числе находящийся в инкубационном периоде за-
болевания. Пути передачи инфекции: воздушно-капель-
ный (при кашле, чихании, разговоре), воздушно-пыле-
вой и контактный. Факторы передачи: воздух, пищевые 
продукты и предметы обихода, контаминированные 
COVID-19. Инкубационный период от 2 до 14 сут [12]. 
Клинические проявления, вызываемые новым корона-
вирусом, весьма вариабельны — от полного отсутствия 
симптоматики или легкой лихорадки, кашля и одышки 
до достаточно выраженных клинических проявлений по-
ражения легочной ткани и острого респираторного дис-
тресс-синдрома (acute respiratory distress syndrome —  
ARDS), приводящего к развитию и прогрессированию 
дыхательной недостаточности и летальному исходу [13, 
14]. Формирование ARDS, как крайней формы воспали-
тельной реакции, требует от организма мобилизации 
всех противовоспалительных механизмов, в том числе 
реализуемых при участии иммунной системы [15]. Наи-
более тяжелое течение коронавирусной инфекции опи-
сывают у пациентов, страдающих ожирением, сахарным 
диабетом, артериальной гипертензией [12].

На сегодняшний день иммунологические аспекты 
возникновения и эволюции новой коронавирусной ин-
фекции находятся на стадии глубокого изучения и по-
нимания, поэтому многие характеристики иммунного от-
вета организма на эту инфекцию до конца неизвестны. 
Тем не менее нельзя не признать, что преимуществен-
ными входными воротами инфекции служат верхние 
дыхательные пути, тогда как описывают возможную эн-
теральную циркуляцию вируса при проглатывании зара-
женного материала и отделяемого [16, 17]. Вирус имеет 
преимущественное сродство к клеткам дыхательного 
эпителия и пневмоцитам, вызывая мощное воспаление 
легочной ткани. Кроме того, прослежена диссеминация 
вируса в нервной ткани [18], поражение различных кле-
ток и формирование коагулопатии [19]. В этом SARS-
CoV-2 повторяет многие механизмы воздействия других 
родственных CoV вирусов [20]. Всего из семейства ко-
ронавирусов (включает 37 возбудителей, распределен-
ных по четырем группам) только α- и β-коронавирусы 
патогенны для человека. Наиболее часто в человеческой 
популяции коронавирусов циркулируют четыре вида 
CoV: 229Е, NL63, OC43 и HKU [21]. До 2003 г. считали, 
что коронавирусы, как правило, вызывают легкие острые 
респираторные вирусные инфекции (ОРВИ), протекаю-
щие со скудными симптомами или вовсе бессимптомно 
[20]. Эпидемические вспышки SARS-CoV или MERS-CoV, 
несмотря на некоторые особенности, выявили общее 
свойство пандемических штаммов — выраженный от-
вет иммунной системы человека. Установлено, что ос-
новным клеточным рецептором для SARS-CoV служит 
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ангиотензинпревращающий фермент 2 (angiotensin 1 
converting enzyme 2 — ACE2) [23, 24], после связыва-
ния с которым вирус проникает в клетку, в то же время 
основным рецептором для MERS-CoV считают эктопеп-
тидазу DPP4 [24]. В отличие от инфекции, вызываемой 
SARS-CoV, которая в первую очередь проявляется тя-
желым острым респираторным синдромом, инфекция, 
вызванная заражением вирусом MERS-CoV, помимо 
респираторных расстройств, может проявляться почеч-
ной недостаточностью. Инфекция, вызванная SARS-CoV, 
достаточно быстро передается от человека к человеку, 
в то же время MERS-CoV обладает меньшей заразитель-
ностью, в связи с чем легче сдерживается, однако нет 
ясности, с чем это может быть связано [25].

Предполагают, что развитие в живом организме ви-
рулентных и патогенных для человека коронавирусов со-
пряжено с блокадой под их влиянием факторов и меха-
низмов неспецифической резистентности, что позволяет 
уклоняться от их защитных эффектов. Применительно 
к CoV описано несколько путей, благодаря которым па-
тогены избегают воздействия компонентов иммунной 
системы [26–28]. Индукцию синтеза эндогенного ин-
терферона (ИФН) I типа рассматривают как раннее не-
специфическое звено защиты от многих типов вирусов, 
в том числе коронавирусов. Вместе с тем, как и в слу-
чае других CoV, некоторые белки упомянутых вирусов 
подавляют синтез и секрецию ИФН I типа, а также су-
прессивно действуют на другие факторы и механизмы 
врожденного противовирусного иммунитета. Эти на-
рушения продукции ИФН I типа, по-видимому, играют 
существенную роль в иммунопатогенезе SARS и MERS. 
Ингибирование системы ИФН под влиянием SARS-CoV 
и MERS-CoV способствует их размножению и диссеми-
нации в организме и, как следствие, неблагоприятному 
прогнозу среди пациентов с высокими титрами этих ви-
русов. Возникающий в условиях инфицирования SARS-
CoV и MERS-CoV замедленный противовирусный ответ 
не только способствует формированию иммунопатологи-
ческого состояния, но и не позволяет должным образом 
контролировать репликацию вирусов [26]. В проведен-
ных экспериментальных исследованиях на мышиной мо-
дели инфекции SARS-CoV зарегистрировано замедление 
процессов синтеза и секреции ИФН I типа, в результате 
чего клиренс вируса из организма падает, а воспали-
тельная реакция, как система гистотопической защиты 
от пролиферации вируса в клетках, нарастает.

Подобная картина, правда, пока не до конца до-
казанная, имеет место и при воздействии нового ко-
ронавируса SARS-CoV-2 на систему неспецифической 
резистентности. Кроме ACE2 SARS-CoV-2 может взаи-
модействовать с дополнительным рецептором CD147, 
известным как индуктор экстраклеточных матриксных 
металлопротеиназ (Basigin или EMMPRIN). ACE2 ло-
кализована в структурах нервной системы и эндоте-
лиальных клетках различных органов, что определяет 

многообразие проявлений поражения [29–31]. Связав-
шиеся с тем или иным рецептором вирионы попадают 
в эндосому, где рибонуклеиновая кислота (РНК) вируса 
высвобождается и распознается эндосомальными ре-
цепторами TLR3 и TLR7. Далее сигнал транслируется ни-
жестоящими посредниками TRIF и TRAF6 в направлении 
комплекса киназы (I-kB), под влиянием которого диссо-
циируется и высвобождается NF-κB [32], ответственный 
за синтез широкого спектра провоспалительных цито-
кинов, таких, в частности, как proIL(interleukin)-1, IL-6, 
proIL-18, IL-21, TNFα, МСР-1. Последние, в свою очередь, 
привлекают лимфоциты и лейкоциты в очаг инфекции. 
Другой сигнал трансдуцируется через адаптерный белок 
TRAF3 на семейство факторов транскрипции интерферо-
на (IRF), включающее, по меньшей мере, IRF3 и IRF7, ко-
торые после фосфорилирования мигрируют в ядро, где 
инициируют синтез ИФН I типа. Если РНК вируса рас-
познает TLR7, трансдукция происходит по классическому 
пути [29].

Существует еще один механизм уклонения CoV от ней-
трализации факторами неспецифической резистент-
ности посредством прямого слияния с плазматической 
мембраной клеток. В этом случае вирион высвобождает 
одноцепочечную РНК, которая синтезирует две открытых 
рамки считывания генов ORF1a и ORF1ab. С этих рамок 
происходит экспрессия полипротеинов pp1a и pp1ab, 
из которых в результате посттрансляционных изменений 
образуются 12 неструктурных белков, локализующихся 
в перинуклеарном пространстве клетки. Неструктурные 
белки обладают многовекторной активностью и образу-
ют комплексы c РНК [39]. Кроме процессов репликации, 
РНК распознают также цитоплазматические рецепторы 
RLR и MDA5, трансдуцирующие нисходящий сигнал 
через митохондриальные противовирусные сигнальные 
белки (MAVS) на протеиновый комплекс TRAF-TANK-
IKKε-TBK1, далее на IRF3, IRF7 и NF-κB с последующим 
импортом в ядро и синтезом ИФН I типа и провоспали-
тельных цитокинов.

Таким образом, допустимо предположить, что пато-
генные и вирулентные для человека CoV проявляют свои 
поражающие свойства посредством блокады на ранних 
этапах инфекционного процесса факторов и механизмов 
неспецифической резистентности, следствием чего яв-
ляется развитие мощной ограничительной воспалитель-
ной реакции, способной привести к выраженным имму-
нопатологическим нарушениям [34–38]. Иммунотропные 
эффекты CoV на уровне врожденного иммунитета сопря-
жены с прогрессией инфекции, т. е. эти эффекты не но-
сят защитного действия применительно к инфицирован-
ному организму.

Общеизвестно, что структура практически любого 
патогена представляет собой комплекс биологически 
активных субстанций, которые способны, с одной сто-
роны, защитить его от негативного воздействия фак-
торов иммунной защиты макроорганизма, а с другой 
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стороны — проявить в той или иной степени свои им-
муногенные свойства, благодаря которым в инфициро-
ванном организме происходит формирование специфи-
ческого иммунного ответа. Не исключение в этом плане 
и вновь выявленный коронавирус SARS-CoV-2, вирион 
которого представляет собой шарообразную частицу 
диаметром 80–229 нм, содержащую одноцепочечную 
РНК позитивной полярности, размером около 32 000 
нуклеотидов, ассоциированную с N-белком [1]. Вирион 
окружен липидной оболочкой, в которую встроены три 
структурных белка, имеющих важное значение в патоге-
незе инфекции. C внешней стороны липидной мембраны 
расположены гликопротеиновые шипы (S-белок), обра-
зующие некое подобие короны, откуда и название «ко-
ронавирус», их основное предназначение — связывание 
с поверхностными структурами и слияние вириона с ци-
топлазматической мембраной клетки хозяина. S-белок, 
а точнее его домен-связывающий рецептор (RBD), может 
подвергаться конформационным изменениям, позволя-
ющим ему избегать распознавания механизмами врож-
денного иммунитета. В состав липидной мембраны вхо-
дят еще два важных структурных белка — Е и М. Кроме 
перечисленных структурных белков CoV генерирует ряд 
неструктурных (вспомогательных) белков, играющих 
важную роль в активации воспаления, подавлении про-
дукции ИФН I типа и уклонении от распознавания вируса 
системой врожденного иммунитета [39, 40].

Патогенные коронавирусы способны вызывать у ин-
фицированного хозяина тяжелый, а порой и смер-
тельный синдром системной воспалительной реакции 
(system inflammation reaction syndrome — SIRS), состоя-
ние, сопровождающееся «цитокиновым штормом», по-
давлением выработки ИФН и развитием ARDS. В этом 
случае подавление системного воспалительного ответа 
направлено на спасение пациентов, инфицированных 
COVID-19 [41].

Ключевым механизмом в патогенезе SIRS считают 
образование так называемых инфламмасом, которые 
представляют собой следствие взаимодействия возбу-
дителей с клетками макроорганизма, распознаваемое 
в дальнейшем Nod-подобными рецепторами [42, 43]. 
Существует большое семейство инфламмасом, выпол-
няющих разнообразные функции в системе врожденно-
го иммунитета. Применительно к новой коронавирусной 
инфекции наибольшее внимание привлекает NLRP3-
инфламмасома, которая формируется в ответ на втор-
жение различных патогенов и играет ключевую роль 
в системе противовирусной защиты организма хозяина. 
Целый ряд патогенов, в том числе РНК-содержащие па-
тогенные вирусы, такие как вирус гриппа, CoV и другие, 
индуцируют сборку и активацию NLRP3-инфламмасомы 
на ранней стадии инфекции, что сопровождается защит-
ной реакцией организма хозяина [44]. Внедрение пато-
генного возбудителя сопровождается распознаванием 
его РНК и белков, что вызывает каскад регуляторных 

реакций, приводящих к сборке NLRР3-инфламмасомы, 
образуемой белками NACHT, LRR, NLRP3, спекоподобно-
го белка ASC, прокаспазы 1 и последующей активации 
этого комплекса. Процесс формирования и последующей 
активации инфламмасомы детерминирован нескольки-
ми событиями. Распознавание патогенного вируса, на-
пример, эндосомальными TLR3, TLR7 сопровождается 
трансдукцией сигнала до I-κB, диссоциацией этого ком-
плекса, высвобождением NF-κB и его импортом в ядро 
с последующим синтезом каскада провоспалительных 
цитокинов, часть из которых секретируется в форме не-
зрелых предшественников, например, proIL-1, proIL-18 
и др. Одновременно с этим вирусные белки (Е-протеин 
и вспомогательный белок 3а) активируют ионные ка-
налы, приводя к утечке из клетки ионов К+ и притока 
Ca2+ [45]. Подобный ионный дисбаланс служит сильным 
активатором NLRP3-инфламмасомы. С другой стороны, 
накопление промежуточных продуктов вирусного ме-
таболизма сопровождается генерацией активных форм 
кислорода (АФК), повреждением митохондрий с высво-
бождением из них дезоксирибонуклеиновой кислоты 
(ДНК). Избыточное высвобождение катепсина в цито-
плазму также будет активировать NLRP3-инфламмасому 
[44]. В результате всех этих событий уже собранная 
NLRP3-инфламмасома расщепляет прокаспазу 1 до ее 
зрелой формы, которая обеспечивает протеолитиче-
скую обработку proIL-1, proIL-18 и пропироптотическо-
го фактора (GSDMD) до их зрелых форм [46, 47]. В свою 
очередь, GSDMD формирует поры в плазматической 
мембране, что облегчает секрецию в межклеточное про-
странство зрелых провоспалительных цитокинов и вы-
зывает гибель клеток. Секретированный в межклеточное 
пространство IL-1β рекрутирует нейтрофилы, макрофаги 
и цитотоксические Т-клетки в место воспаления, кото-
рым в случае SARS-CoV становятся нижние дыхательные 
пути, где накапливаются продукты разрушения вирусом 
альвеолярных клеток. Отмечено, что низковирулентные 
вирусы CoV чаще локализуются в верхних дыхательных 
путях и практически не опускаются на уровень альве-
ол. Как следствие, инфицирование ими сопровождается 
легким течением заболевания и минимальной симпто-
матикой, а нередко и полным отсутствием таковой. Иную 
картину наблюдают при инфицировании высоковиру-
лентными штаммами SARS-CoV или MERS-CoV, которые 
проявляют тропизм к альвеолярным клеткам. В этом слу-
чае нейтрофилы и цитотоксические Т-клетки совместно 
с секретированными цитокинами и хемокинами могут 
способствовать повреждению легочной ткани, развитию 
местного отека и тяжелой пневмонии с исходом в фи-
броз легких. Вероятность подобного исхода увеличива-
ется с возрастом [48]. 

Таким образом, NLRP3-инфламмасомы можно счи-
тать ключевым звеном патогенеза вновь выявленной 
коронавирусной инфекции, вызванной SARS-CoV-2, при-
чем возможными активаторами NLRP3-инфламмасом 
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выступают АФК, генерируемые при повреждении лизо-
сом, митохондрий и вследствие других процессов.

Совокупность вышеприведенных данных свидетель-
ствует, что основным этапом развития новой корона-
вирусной инфекции является уклонение и подавление 
факторов неспецифической резистентности и блокада 
врожденного иммунитета с развитием в ответ на анти-
генное воздействие мощной ограничительной воспали-
тельной реакции макроорганизма, которая в конечном 
итоге способна привести к нарушениям со стороны им-
мунной системы и организма в целом. Полученные к на-
стоящему времени сведения свидетельствуют в пользу 
того, что вновь выделенный коронавирус SARS-CoV-2 
следует отнести к «суперантигенам», основными прояв-
лениями инвазии которых, как известно, являются бло-
када факторов и механизмов врожденного иммунитета 
с активацией на этом фоне нейро-эндокринно-иммунных 
взаимосвязей и гиперпродукцией провоспалительных 
цитокинов и хемокинов. В этой связи достаточно слож-
ным, а порой и невозможным, представляется формиро-
вание полноценного специфического иммунного ответа 
на воздействие подобных антигенов. Возможно, именно 
поэтому пока получено достаточно мало информации от-
носительно иммуногенных свойств вновь выделенного 
коронавируса SARS-CoV-2, а также, что особенно важно, 
о структурах самого вируса, ответственных за формиро-
вание специфического иммунитета к нему. Тем не ме-
нее определенная точка зрения по данному вопросу уже 
начинает формироваться, поскольку активно разраба-
тываются средства выявления специфических антител, 
а также современные диагностические тесты на корона-
вирус, которые включают полимеразную цепную реакцию 
в реальном времени, полимеразную цепную реакцию 
с обратной транскрипцией в реальном времени и изо-
термическую амплификацию, опосредованную обратной 
транскрипцией [49–51]. В плане выявления специфиче-
ских антител основные усилия направлены на разработку 
иммуноферментных тест-систем и иммунофлуоресцентных 
тест-систем. Специфические антитела к SARS-CoV-2 мо-
гут выявляться у большинства инфицированных людей 
через 10–15 дней после появления первых симптомов 
заболевания. Однако пока нельзя отчетливо говорить 
о динамике образования и накопления этих антител, 
а следовательно, и о том, как долго они будут сохра-
няться в крови, каковы их специфичность применительно 
к конкретному возбудителю и уровень защитного титра, 
а также насколько они будут обеспечивать защиту орга-
низма при повторном заражении этим же возбудителем 
[52]. Доступные информационные материалы доказывают 
возможность повторного заражения SARS-CoV-2, что под-
тверждает предположение о коротком сроке невосприим-
чивости к возбудителю. В настоящее время не получено 
полного представления о том, чем в большей степени 
обусловлена невосприимчивость организма к повторной 
инфекции — клеточными или гуморальными факторами 

специфического иммунитета к SARS-CoV-2. С участием 
людей проведены два исследования, в которых оцени-
вали уровень антител в сыворотке крови пациентов после 
перенесенной инфекции SARS-CoV [53, 54]. Так, Х. Guo,  
et al. [53] при динамическом наблюдении за медицински-
ми работниками (n = 34), инфицированными SARS-CoV, 
на протяжении 13 лет после первичной инфекции показа-
ли, что высокие уровни антител класса иммуноглобулина 
(Ig) G сохранялись на протяжении 1 года после первич-
ной инфекции, однако в дальнейшем титры постепенно 
падали, хотя и продолжали выявляться на протяжении 
всего периода наблюдения. Практически аналогичные 
закономерности были выявлены L.-P. Wu, et al. [54], кото-
рые обследовали 173 пациентов, перенесших инфекцию 
SARS-CoV. В результате серологических исследований 
было показано, что устойчиво высокие уровни IgG у об-
следованных лиц сохранялись в течение двух лет после 
первичного инфицирования, на третий год уровень IgG 
значительно снижался. 

Титры специфических сывороточных антител к по-
тенциальному этиопатогену, безусловно, служат важ-
ным и значимым показателем выраженности ответной 
иммунной реакции организма на его воздействие. Вме-
сте с тем нельзя не признать, что сами по себе титры 
специ фических антител не всегда могут быть объектив-
ны в плане формирования иммунологической резистент-
ности к тому или иному антигену. В этой связи более 
объективным показателем, особенно на популяционном 
уровне, является уровень положительных сероконвер-
сий, т. е. доля парных сывороток, в которых уровень 
специфических антител как минимум в 4 раза отличает-
ся друг от друга. При анализе доступных информацион-
ных материалов по данному вопросу изучены результаты 
12 исследований [55–62]. Численность обследованных 
лиц варьировала от 22 до 173 пациентов, медиана воз-
раста пациентов составляла от 40 до 67 лет. Вместе 
с тем в ряде исследований имели место определенные 
ограничения: несбалансированная по полу выборка 
или отсутствие данных о тяжести заболевания. Коли-
чество проанализированных сывороток составляло от  
29 до 535. В исследованиях использовали следующие се-
рологические методы: иммуноферментный анализ (ИФА), 
иммунохемилюминесцентный анализ (ИХЛ), протеомные 
микропанели, анализ GICA (иммунохроматографический 
анализ с использованием коллоидного золота в каче-
стве метки), коммерческий набор для выявления антител 
к SARS-CoV-2, иммунохроматографическая тест-полоска, 
хемилюминисцентный иммуноанализ на микрочастицах, 
латеральный проточный иммуноанализ. Полученные 
результаты показали, что периоды сероконверсии IgM 
и IgG варьировали в зависимости от срока забора кли-
нического материала. В ряде случаев продукцию спец-
ифических антител наблюдали через короткое время по-
сле появления симптомов инфекции, тогда как в других 
случаях антитела определяли лишь на промежуточных 
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или поздних стадиях инфекции. Нельзя не отметить, 
что динамика специфического антителообразования 
у инфицированных SARS-CoV-2 практически не отли-
чалась от таковой в ответ на другие антигенные воз-
действия. А именно, после инфицирования первыми 
выявляли антитела класса IgM, затем — IgG. Причем 
уровень IgM превалировал на ранних (до 7 сут) стадиях 
заболевания и в дальнейшем снижался, в то же время 
уровень IgG к сроку снижения уровня IgM, как правило, 
начинал нарастать и увеличивался в среднем и позднем 
периодах заболевания [63]. Однако нельзя не признать, 
что подобная динамика специфического антителогенеза 
не во всех исследованиях была сходной. Так, в двух ис-
следованиях, действительно, в начале регистрировали 
сероконверсию IgM: медиана периода сероконверсии 
IgM составляла 10–12 дней, медиана периода серокон-
версии IgG — 12–14 дней. Напротив, в других иссле-
дованиях антитела класса IgG определяли раньше, чем 
IgM, или же периоды сероконверсии IgM и IgG были оди-
наковы [58]. Вышеописанные проявления скорее могут 
быть исключением из традиционной динамики разви-
тия специфического антителогенеза при инфицировании 
SARS-CoV-2. Возможно, подобная картина может быть 
объяснена неодинаковой чувствительностью исполь-
зуемых для выявления специфических антител тестов. 
По данным исследования Y. Gao, et al. [56], частота вы-
явления антител с использованием трех валидирован-
ных тестов (ИХЛ, анализ GICA и твердофазный ИФА) была 
неодинаковой. Частота положительных результатов 
при определении IgM в сыворотке была выше для ана-
лиза GICA, тогда как сывороточные IgG чаще определяли 
методом твердофазного ИФА. Нельзя также исключить 
появление подобных результатов за счет нетрадицион-
ной картины формирования иммунного ответа организма 
к вирусу SARS-CoV-2 на фоне блокады продуктами жиз-
недеятельности вируса врожденного иммунитета. В трех 
исследованиях частоты сероконверсий IgM и IgG на раз-
ных стадиях инфекции были следующими: 11,1 / 60% 
и 3,6 / 50% на ранней стадии (1–7 дней от начала сим-
птомов), 53,8 / 86,7% и 57,1 / 76,9% на промежуточной 

стадии (8–14 дней от начала симптомов) и 74,2 / 96,7% 
и 93,3 / 100% на поздней стадии для IgM и IgG соот-
ветственно.

Анализ взаимосвязи между частотой сероконверсий 
и тяжестью заболевания проведен только в двух иссле-
дованиях. Тяжесть заболевания варьировала от легкой 
до тяжелой или критической; взаимосвязи между тя-
жестью заболевания и частотой сероконверсий не на-
блюдали [57]. Частоты сероконверсий IgM и IgG (а так-
же уровень антител) не отличались между группами 
пациентов с различной степенью тяжести заболевания. 
Высказано предположение о возможной взаимосвязи 
между быстрым нарастанием уровня антител в сыво-
ротке на ранней стадии инфекции и риском летального 
исхода. Вместе с тем появление повторных случаев за-
ражения SARS-CoV-2 выявило особенности протекания 
заболевания, в том числе и при наличии вируснейтра-
лизующих IgG — при повторном заражении течение за-
болевания часто было намного тяжелее предыдущего. 
В этом плане наличие антител могло стать предпосыл-
кой аутоиммунного конфликта [63], требующего раннего 
применения кортикостероидов как иммунодепрессан-
тов. Заметим, что бессимптомные амбулаторные слу-
чаи COVID-19 не включены ни в одно из исследований, 
а данные о частоте и периоде сероконверсий у таких 
пациентов отсутствуют.

Таким образом, новая коронавирусная инфекция 
2019-nCoV продолжает распространяться в мире. К на-
стоящему моменту имеет место развитие так называемой 
второй волны инфекции, что предсказуемо, поскольку 
в эпидемиологическом плане обострение два раза в год 
(осень, весна) типично для острой респираторной вирус-
ной инфекции. Подавление факторов неспецифической 
резистентности и угнетение механизмов врожденного 
иммунитета сопряжено с формированием системной 
воспалительной реакции в виде «цитокинового штор-
ма» и патологической активацией фагоцитов в легочной 
ткани с ее альтерацией и последующим фиброзирова-
нием. Эти аспекты определяют терапевтическую тактику 
ведения больных, страдающих тяжелой коронавирусной 
инфекцией.
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