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Для лабораторного подтверждения диагноза лихорадки Западного Нила (ЛЗН) использовали иммуно-
ферментный анализ (ИФА) и полимеразную цепную реакцию (ПЦР) согласно МУК 4.2.3009-12. Для исследования 
были взяты пробы сывороток крови и цельной крови, поступившие в референс-центр по мониторингу за лихорадкой 
Западного Нила в 2018 и 2019 гг. Всего было изучено 270 проб (152 пробы в 2018 г. и 118 проб в 2019 г.) от больных 
с предварительными диагнозами: вирусный энцефалит неуточненной этиологии, острая респираторная вирусная 
инфекция, менингит, острый гастроэнтерит. Антитела к вирусу Западного Нила (ВЗН) были обнаружены у 193 (71,4 %) 
пациентов, у 146 (54,0 %) был зарегистрирован только иммунный ответ без присутствия вирусной РНК. Оба маркера 
ВЗН присутствовали у 47 (17,4 %) пациентов. Только РНК ВЗН была выявлена в 14 (5,1 %) случаях. Таким образом, 
лабораторное подтверждение клинического диагноза ЛЗН было получено в 76,6 % случаев (207 из 270).  
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We used ELISA and PCR for laboratory verification of West Nile fever (MUC 4.2.3009-12). We analyzed serum and 
whole blood samples which had been sent to West Nile fever reference monitoring centre in 2018–2019. A total of 270 blood 
samples obtained from patients with presumed viral encephalitis of unknown etiology, acute respiratory viral infection, 
acute respiratory viral infection, meningitis, acute gastroenteritis were analyzed. Antibodies against WNV were detected 
in 193 (71,4 %) blood samples, while 146 samples were found to be capable of developing an immune response with viral 
RNA not being detected in them. Both WNV antibodies and viral RNA were detected in 47 (17,4 %) samples tested. 
WNV RNA was detected in only 14 (5,1 %) cases. Thus, laboratory confirmation of WNF was obtained in 76,6 % of cases 
(207 out of 270). 
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Лабораторное подтверждение клинического 

диагноза лихорадки Западного Нила (ЛЗН) заклю-
чается в обнаружении РНК вируса Западного Ни-
ла (ВЗН) с помощью полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) и выявлении методом иммунофермент-
ного анализа (ИФА) специфических антител в сы-
воротке крови больного. Обнаружение специфи-
ческих антител до сих пор остается наиболее ши-
роко используемым подходом к диагностике ЛЗН у 
людей, в то время как вирусная РНК обнаружива-
ется в крови больного в период от 5 до 15 дней от 
начала заболевания  [2, 4, 5, 13]. 

ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Оценить информативность регламентиро-

ванных диагностических методов при верифика-
ции диагноза лихорадки Западного Нила в биоло-
гическом материале, поступившем на исследова-
ние в референс-центр в 2018–2019 гг. 

 
МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ 
Объектами исследования явились 270 образ-

цов сывороток крови и цельной крови от больных         
с предварительными диагнозами: вирусный энцефа-
лит неуточненной этиологии, острая респираторная 
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вирусная инфекция, менингит, острый гастроэнте-
рит, поступившие в референс-центр (РЦ) в 2018 
и 2019 гг. из Волгоградской, Астраханской, Ростов-
ской, Воронежской, Тверской, Тульской, Липецкой 
областей, Ставропольского и Красноярского края, 
Республик Татарстан, Крым, Дагестан, Ханты-
Мансийского автономного округа.   

Для исследования методом ИФА в РЦ приме-
няли тест-системы: «Anti-West Nile Virus ELISA 
(IgM)», «Anti-West Nile Virus ELISA (IgG)», «Avidity 
Anti-West Nile Virus (IgG) ELISA» («Euroimmun AG», 
Германия); РНК ВЗН определяли при помощи набо-
ра реагентов «АмплиСенс WNV-FL» (ФБУН ЦНИИ 
Эпидемиологии Роспотребнадзора, Россия).  

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ                                        
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
Специфические антитела были зарегистри-

рованы у 193 (71,4 %) обследуемых. Только анти-
тела (IgG, IgM) без выявления специфической РНК 
вируса Западного Нила были зафиксированы              
у 146 (54,0 %) пациентов. Вирусная РНК, совмест-
но с присутствием антител классов IgG и IgM, 
определялась у 47 (17,4 %) человек, только РНК 
ВЗН – в 14 (5,1 %) случаях.  

По данным ряда авторов, IgM к ВЗН обычно 
обнаруживаются в течение первой недели инфек-
ции, иногда в продромальный период, и от 6 мес. 
до нескольких лет сохраняются в кровеносном 
русле, в спинномозговой жидкости – до 200 дней 
после инфицирования. IgG к ВЗН циркулируют  
в организме, как минимум, до 1,5 лет, хоть и с вы-
раженным падением титров. Определение специ-
фических IgG позволяет установить диагноз ЛЗН, 
диагностическим критерием является сероконвер-
сия либо нарастание их титра в четыре и более 
раза к 3-й неделе после начала заболевания. 
Однако подтверждение лабораторного диагноза 
ЛЗН на основании четырехкратного нарастания 
титра специфических IgG не всегда возможно, 
поскольку концентрация антител при этом забо-
левании увеличивается достаточно быстро (в те-
чение 1–2 суток) после проявления симптомов, 
а затем стабилизируется [6, 7, 10, 12].  

В настоящей работе в случае обнаружения 
IgG к ВЗН в сыворотке крови больного проводили 
определение авидности антител этого класса. 
Известно, что низкоавидные антитела циркулируют 
в крови первые 2–3 месяца, а высокоавидные 
выявляют при давнем контакте с возбудителем 
ЛЗН. Tabain I. с соавт. с помощью «Avidity Anti-
West Nile Virus (IgG) ELISA» («Euroimmun AG», 
Германия) было проведено исследование, в кото-
ром авторам удалось доказать, что величина 
индекса авидности IgG к ВЗН позволяет диффе-
ренцировать острую стадию инфекции, вызван-
ную ВЗН, от более поздней стадии болезни, 

причем для ЛЗН характерно быстрое «созревание 
авидности», что позволяет определять давность 
заболевания с точностью до месяца [9]. Всего 
авидность IgG против ВЗН была определена               
в 16 сыворотках крови. В IgM-положительных об-
разцах авидность преимущественно имела низкие 
значения (до 40 %), в части сывороток – погранич-
ные (от 40 до 60 %). В сыворотках крови, в кото-
рых обнаруживали IgG без присутствия IgM, 
авидность в большинстве случаев была высокой 
(выше 60 %). Данные результаты еще раз под-
твердили, что авидность IgG позволяет отличить 
текущую/недавнюю инфекцию от персистирующей 
серопозитивности IgM, как у пациентов с выра-
женной симптоматикой заболевания, так и у лиц 
без симптомов.  

Следует отметить, что биологический матери-
ал, полученный из различных регионов, в боль-
шинстве случаев направляли в РЦ только на ос-
новании клинической симптоматики. Несмотря на 
установление циркуляции ВЗН в 62 субъектах РФ, 
в большинстве выявление больных ЛЗН в эпидеми-
ческий сезон не проводится. Это напрямую связно 
с отсутствием возможности проведения лабора-
торных исследований на ЛЗН, а если диагностика 
проводится, то она ограничивается обнаружением 
IgM антител, в редких случаях РНК. 

На территории РФ разрешены к применению 
наборы реагентов для определения IgM к ВЗН: 
«Anti-West Nile Virus ELISA (IgM)» («Euroimmun AG», 
Германия), «БиоСкрин-ВЗН М» (ЗАО БТК «Био-
сервис», Россия), «ВектоНил-IgМ» (ЗАО «Вектор-
Бест», Россия). Несмотря на ряд проведенных 
исследований по определению диагностической 
значимости иммуноферментных наборов различ-
ных производителей для определения антител           
к ВЗН [1, 3, 8, 11], в настоящий момент нет единого 
мнения специалистов о наиболее эффектив-  
ной иммунодиагностической тест-системе. В ходе 
работы было оценено количество совпадающих 
результатов, полученных в лабораториях регио-
нов при использовании ИФА тест-систем для об-
наружения IgM к ВЗН отечественного производства 
(ЗАО «Вектор-Бест» и ЗАО БТК «Биосервис»),          
и в РЦ с применением тест-системы «Euroimmun 
AG». Совпадение результатов исследований 
иммуноферментных тест-систем производства 
«Euroimmun AG» и ЗАО БТК «Биосервис» состави-
ло 84,6 %, а с набором производства ЗАО «Век-
тор-Бест» – 60 %. Такие результаты не позволяют 
судить о недостатках или преимуществах той или 
иной тест-системы. Необходим более глубокий 
анализ диагностической чувствительности и спе-
цифичности каждой из них, а также их способ-
ности давать устойчиво стабильный результат 
при тестировании референтных образцов. 

Низкий процент обнаружения РНК ВЗН можно 
объяснить не только пропуском периода виремии, 
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который составляет от 2–3 до 14–18 дней [4, 5], но 
и нарушениями правил доставки биологического 
материала. Предположительно, при несоблюдении 
правил хранения и транспортировки материала 
происходит разрушение РНК, чувствительность 
тест-системы не позволяет выявить вирусный мате-
риал в столь низкой концентрации, что ведет            
к ложноотрицательным результатам. Анализ дан-
ных показал, что РНК вируса была обнаружена             
в материале, полученном из медицинских учрежде-
ний Волгоградской области и близлежащих регио-
нов: Ростовской области, Ставропольского края, 
Астраханской области, Воронежской области, рес-
публики Крым. В то время как в материале от паци-
ентов из Красноярского края, Тюменской области, 
Тверской области и РНК ВЗН выявлено не было.  

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Для дифференциальной и ретроспективной 

диагностики лихорадки Западного Нила рекомен-
дуется использовать комплексный подход, который 
заключается в параллельном использовании двух 
методов: прямого обнаружения РНК вируса с помо-
щью ПЦР и в серологическом исследовании анти-
тел в ИФА. Такой подход обусловлен разными 
временными рамками образования специфических 
маркеров и ограниченным нахождением вируса              
в кровяном русле, а также для исключения ложно-
положительных результатов и перекрестных ре-
акций с другими флавивирусами. Таким обра-
зом, антитела к вирусу Западного Нила (ВЗН) 
были обнаружены у 193 (71,4 %) пациентов, у 146 
(54,0 %) был зарегистрирован только иммунный 
ответ без присутствия вируса РНК. Оба маркера 
ВЗН присутствовали у 47 (17,4 %) пациентов. 
Только РНК ВЗН была выявлена в 14 (5,1 %) слу-
чаях. Подтверждение клинического диагноза ЛЗН 
было получено в 76,6 % случаев (207 из 270). 
Достоверность постановки диагноза ЛЗН повышает 
только одновременное обнаружение нескольких 
специфических маркеров, поэтому на любой стадии 
заболевания необходимо использовать комплекс 
базовых иммуно- и генодиагностических методов. 
Более достоверные результаты могут быть полу-
чены при одновременном исследовании референт-
ных образцов с применением различных тест-
систем в одинаковых условиях. 
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