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Впервые дана сравнительная характеристика клинико-лабораторных показателей у пациентов с клиническими при-
знаками клещевого риккетсиоза в природном очаге с низким риском заражения R. sibirica и циркуляцией R. raoultii в 
зависимости от результатов серологической верификации диагноза. Установлено почти полное совпадение клинико-
лабораторных показателей у больных КР вне зависимости от наличия антител к R. sibirica и/или R. raoultii.
Показано, что даже комплексное применение РСК, РНИФ, ИФА для обнаружения антител к R. sibirica не позволяет 
верифицировать диагноз у третьей части больных с патогномоничными признаками клещевого риккетсиоза. У серопо-
зитивных пациентов преобладали антитела к R. sibirica, что не позволяет дифференцировать случаи КР разной видовой 
этиологии.
Обсуждаются возможные причины феномена «серонегативности» больных КР и подходы к его изучению.
Даётся заключение, что при существующем разнообразии и недостаточной изученности риккетсий, циркулирующих в 
природных очагах, и современном состоянии лабораторной диагностики КР, основанием для постановки диагноза «кле-
щевой риккетсиоз» должны быть клинико-эпидемиологические признаки данного инфекционного заболевания, которое 
необходимо регистрировать в установленном порядке даже при отсутствии серологической верификации. Для таких 
случаев в МКБ-10 предусмотрено два варианта кодировки: А 79.9 – Риккетсиоз неуточненный (инфекция, вызываемая 
риккетсиями, БДУ) и А 77.9 – Пятнистая лихорадка неуточненная (клещевой тиф, БДУ) [mkb-10.com].
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For the first time, a comparative description of clinical and laboratory parameters in patients with clinical signs of tick-borne 
rickettsiosis in a natural focus with a low risk of infection with R. sibirica and circulation of R. raoultii is given, depending on the 
results of serological verification of the diagnosis. Established almost complete coincidence of clinical and laboratory parameters 
in patients with tick-borne rickettsiosis, regardless of the presence of antibodies to R. sibirica and / or R. raoultii.
It was shown that even the complex use of complement fixation test, indirect immunofluorescent test and ELISA for the detection of 
antibodies to R. sibirica does not allow verification of the diagnosis in a third part of patients with pathognomonic signs of tick-
borne rickettsiosis. In seropositive patients, antibodies to R. sibirica prevailed, which makes it impossible to differentiate cases of 
tick-borne rickettsiosis of different species etiology.
The possible reasons of the phenomenon of «seronegativeness» of patients with tick-borne rickettsiosis and approaches to its study 
are discussed.
It is concluded that with the existing diversity and insufficient knowledge of rickettsiae circulating in natural foci, and the current 
state of laboratory diagnostics, the basis for the diagnosis of «Tick-borne rickettsiosis» should be the clinical and epidemiological 
signs of this infectious disease, which must be recorded in the established order even no serological verification. For such cases, 
ICD-10 has two encoding options: A 79.9 - Rickettsiosis, unspecified (infection caused by rickettsia, no other indication) and A 
77.9 - Spotted fever, unspecified (tick-borne fever, no other indication) [mkb-10.com].
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На территории России и Казахстана циркулируют не 
менее восьми видов риккетсий группы клещевой пятни-
стой лихорадки (КПЛ), патогенность, иммуногенность 
и широта распространения которых изучены недоста-
точно [1]. Одна из причин - крайне ограниченные воз-
можности лабораторной диагностики клещевых риккет-
сиозов (КР), в том числе давно известного сибирского 
клещевого тифа (СКТ), в условиях рутинной медицин-
ской практики. В качестве серологических тестов для 
подтверждения диагноза КР могут быть использованы 
реакция связывания комплемента (РСК) и реакция не-
прямой иммунофлюоресценции (РНИФ). РСК с рас-
творимым антигеном R. sibirica (этиологический агент 
СКТ) позволяет определять антитела к группоспецифи-
ческим антигенам риккетсий группы КПЛ. Более чёткая 
видовая дифференциация внутри группы возможна с по-
мощью РНИФ. Однако коммерческий выпуск корпуску-
лярных антигенов для постановки РНИФ никогда не был 
налажен, а выпуск препарата «Диагностикум риккетси-
озный Сибирика для РСК» практически отсутствует. Да-
же при его наличии, РСК, как и РНИФ, характеризуется 
невысокой чувствительностью и поздним выявлением 
маркёров риккетсиальной инфекции (не ранее 13-15 
дня от начала заболевания, чаще значительно позднее) 
[2]. Этого недостатка лишены иммуноферментный ана-
лиз (ИФА) с использованием экспериментальных серий 
тест-систем для выявления IgM и IgG к риккетсиям [3; 
4] и полимеразная цепная реакция (ПЦР), которая по-
зволяет обнаруживать ДНК риккетсий в биоптате пер-
вичного аффекта кожи или в отдельных случаях в крови 
больного [5; 6]. Тест-системы для лабораторной диагно-
стики КР методами ПЦР или ИФА в практической рабо-
те малодоступны.

Вышеперечисленное становится причиной непол-
ной регистрации случаев КР в официальных формах 
статистической отчётности. Ежегодно остается нерас-
шифрованной этиология заболеваний, как минимум, у 
30% госпитализированных больных с общеинфекци-
онным синдромом и контактом с клещами в анамнезе, 
несмотря на использование современных лабораторных 
методов диагностики наиболее распространённых кле-
щевых трансмиссивных инфекций (КТИ) - клещевого 
энцефалита (КЭ), иксодового клещевого боррелиоза 
(ИКБ), гранулоцитарного анаплазмоза человека (ГАЧ), 
моноцитарного эрлихиоза человека (МЭЧ) [7]. В при-
родных очагах с высоким уровнем заболеваемости СКТ 
у 35% больных с типичной клинической картиной КР 
с помощью РСК не удается серологически верифици-
ровать диагноз [8]. Недавние исследования показали, 
что даже комплексное использование РНИФ и ПЦР в 
классических очагах СКТ в Алтайском крае c высоким 
риском инфицирования R. sibirica не позволяет полу-
чить подтверждение диагноза почти в каждом третьем 
клиническо-эпидемиологически верифицированном 
случае СКТ. При этом отсутствуют достоверные отли-

чия в частоте встречаемости и длительности основных 
проявлений СКТ между группой больных с серологиче-
ским (РНИФ) и/или молекулярно-биологическим (ПЦР-
РВ) подтверждением диагноза и группой больных, у 
которых диагноз СКТ выставлен только на основании 
клинико-эпидемиологических данных [9].

Особый интерес представляют территории, на кото-
рых, несмотря на расположение в пределах обитания 
иксодовых клещей – переносчиков КТИ, крайне редко 
регистрируют заболеваемость этими инфекциями, на-
пример, Называевский район Омской области, где за 
период с 2000 по 2014 г. зарегистрированы 1 случай КЭ 
(в 2008 г.), 1 случай ИКБ (в 2011 г.), 1 случай КР (в 2011 
г.). Ежегодно в весенне-осенний период в Называевскую 
ЦРБ госпитализируют не менее двух десятков больных 
с клинико-эпидемиологическими признаками клещево-
го риккетсиоза. «Местное» происхождение КР доказано 
в 2014 г., когда на данной территории установили нали-
чие природного очага клещевых риккетсиозов группы 
КПЛ с циркуляций двух видов риккетсий – классиче-
ского патогена R. sibirica и потенциально патогенного 
вида R. raoultii. Иксодофауна мест заражения людей 
представлена двумя видами переносчиков - клещами 
Dermacentor marginatus и D. reticulatus. Циркуляция R. 
sibirica подтверждена изоляцией штамма из переносчи-
ков, сероконверсией сывороток крови пациентов и био-
пробных животных в РСК с антигеном R. sibirica, иден-
тификацией этого вида риккетсий в органах биопроб-
ных животных молекулярно-биологическими методами. 
Изолированный штамм R. sibirica отличался низкой 
иммуногенностью и вирулентностью, что характерно 
для штаммов, циркулирующих на периферии нозоареа-
ла СКТ [2]. Присутствие в очаге R. raoultii установлено 
методом ПЦР с последующим секвенированием ампли-
конов ДНК риккетсий из иксодовых клещей, снятых с 
людей [10].

Цель работы – дать сравнительную характеристику 
клинико-лабораторных показателей у пациентов с кли-
ническими признаками клещевого риккетсиоза в при-
родном очаге с низким риском заражения R. sibirica и 
циркуляцией R. raoultii в зависимости от серологиче-
ской верификации диагноза.

Материал и методы. Материалом для клинико-
лабораторного анализа были «Медицинские карты ста-
ционарного больного» (истории болезни), результаты 
серологического обследования 72 больных, госпитали-
зированных с подозрением на клещевой риккетсиоз в 
инфекционное отделение Называевской ЦРБ в период 
2012-2015 г. Возраст пациентов: дети от 1 до 18 лет - 8 
человек; взрослые от 36 до 60 лет – 40 человек, старше 
60 лет - 24 человека. Клиническая картина заболевания 
была типичной для КР с первичным аффектом в месте 
входных ворот инфекции, розеолезной и розеолезно-
папулезной сыпью, лихорадкой, симптомами инток-
сикации, гепато- и спленомегалией у части больных. 
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Характерная клиническая картина, в сочетании с 
весенне-осенней сезонностью заболеваний и наличием 
у подавляющего большинства факта присасывания кле-
ща позволяло устанавливать диагноз «клещевой рик-
кетсиоз» на основании клинико-эпидемиологических 
данных.

В исследование включены все пациенты с диагнозом 
клещевой риккетсиоз, прошедшие обследование на на-
личие серологических маркёров риккетсиозной инфек-
ции несколькими методами (ИФА, РСК, РНИФ). От 27 
больных исследовали парные сыворотки в динамике ин-
фекционного процесса, от 45 больных - одиночные сы-
воротки крови. Группоспецифическую диагностику КР 
проводили с растворимым антигеном R. sibirica двумя 
методами: РСК и ИФА. Для видовой дифференциации 
R. raoultii и R. sibirica использовали РНИФ.

РСК выполняли микрометодом по общепринятой 
методике с «Диагностикумом риккетсиозным «Сибири-
ка» сухим для РСК» производства НПО «БИОМЕД», г. 
Пермь. Для выполнения РНИФ по стандартной методи-
ке использованы: корпускулярные антигены R. sibirica 
и R. raoultii, приготовленные из клеточных культур, 

инфицированных штаммами риккетсий из рабочей кол-
лекции Омского НИИ природно-очаговых инфекций; 
иммуноглобулины диагностические флюоресцирующие 
антивидовые против иммуноглобулинов человека, сухие 
(НИИЭМ им. Н. Ф. Гамалеи РАМН, Москва); альбумин 
бычий, меченым родамином, сухой («МЕДГАМА» ГУ 
НИИЭМ им. Н. Ф. Гамалеи,  Москва). Обнаружение 
специфических к риккетсиям IgM и IgG с помощью 
ИФА проводили экспериментальными тест-системами, 
разработанными в Омском НИИ природно-очаговых 
инфекций [4]. Для обнаружения IgM и IgG к возбудите-
лям КЭ и ИКБ применяли коммерческие тест-системы 
для ИФА производства ЗАО «Вектор-Бест» и ООО 
«Омникс». Статистическая обработка данных проведена 
в программе Microsoft Excel.

Результаты. Антириккетсиальные антитела выявлены 
у 50 больных (серопозитивная группа), в том числе двумя 
или тремя методами – у 36 человек. У 14-ти пациентов 
клинический диагноз подтвержден только ИФА на осно-
вании обнаружения антириккетсиозных IgM (9 человек) 
или сероконверсии специфических IgG (5 человек). У 22 
больных (серонегативная группа) не удалось обнаружить 

Сравнительная характеристика клинико-лабораторных показателей у больных с клинической картиной клещевого риккетсиоза в 
зависимости от серологической верификации диагноза

Показатели
Исследуемые группы

Всего (n=72)серонегативная (n=22) серопозитивная (n=50)
n M±m n M±m n M±m

Длительность инкубационного периода, дни 14 5,2±4,5 38 5,9±7,7 52 5,7±6,9
Длительность болезни, дни 22 13,6±3,0 50 12,2±3,3 72 12,6±3,2
Длительность лихорадки, дни 22 4,5±2,2 50 5,1±2,7 72 5,0±2,6
Максимальное повышение температуры тела (оС) 22 39,0±0,5 50 38,9±0,8 72 39,0±0,7

Первичный 
комплекс,%

Наличие первичного комплекса 18 81,8±8,2 39 78,0±5,9 57 79,2±4,8
Корочка 9 40,9±10,5 28 56,0±7,0 34 47,2±5,9
Инфильтрат 13 59,1±10,5 31 62,0±6,9 40 55,6±5,9
Лимфаденит 11 50,0±10,7 24 48,0±7,1 33 45,8±5,9

Кожная розеолезная сыпь, % 21 95,5±4,4 47 94,0±3,8 68 94,4±2,7

Локализация 
сыпи

Туловище и конечности 15 68,2±9,9 28 56,0±7,0 43 59,7±5,8
Только туловище 6 27,3±9,5 14 28,0±6,3 20 27,8±5,3
Только конечности 0 0±4,0 5 10,0±4,2 5 6,9±3,0

Головная боль, % 18 81,2±8,2 44 88,0±4,6 62 86,1±4,1
Слабость, % 20 90,9±6,1 49 98,0±2,0 69 95,8±2,4
Снижение аппетита, % 15 68,2±9,9 39 78,0±5,9 54 75,0±5,1

Изменения 
гемограммы,
%

Лейкоцитоз 1 4,5±4,5* 23 46,0±7,0* 24 33,3±5,6
Лейкопения 0 0±4,0 2 4,0±2,8 2 2,8±1,9
Нейтрофилез 2 9,1±6,3 9 18,0±5,4 11 15,3±4,2
Нейтропения 0 0±4,0 6 12,0±4,6 6 8,3±3,3
Лимфоцитоз 2 9,1±6,3 12 24,0±6,0 14 19,4±4,7
Лимфопения 3 13,6±7,3 6 12,0±4,6 9 12,5±3,9
Моноцитоз 1 4,5±4,4 3 6,0±3,4 4 5,6±2,7
Увеличение СОЭ 9 40,9±10,5 31 62,0±6,9 40 55,6±5,9

Увеличение печени, % 4 18,2±8,2 12 24,0±6,0 16 22,2±4,9
Увеличение селезенки, % 1 4,5±4,5 2 4,0±2,8 3 4,2±2,4
Повышение активности АЛТ,% 6 27,3±9,5 20 40,0±6,9 26 36,1±5,7
Повышение активности АСТ,% 3 13,6±7,3 7 14,0±4,9 10 13,9±4,1
Антитела к 
другим КТИ

IgM к вирусу КЭ,% 1 4,5±4,5 1 2,0±2,0 2 2,8±1,9
IgG к ИКБ,% 0 0±4,0 2 4,0±2,8 2 2,8±1,9

П р и м е ч а н и е . n – количество больных, у которых определен показатель; M – средняя арифметическая (для абсолютных величин) или 
доля больных, у которых определен показатель, от числа n (%); m – стандартная ошибка; КТИ – клещевые трансмиссивные инфекции.
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серологические маркёры риккетсиальной инфекции ни 
одним из трёх методов. У одного пациента серонегатив-
ной группы и одного больного из серопозитивной группы 
обнаружены IgM к вирусу КЭ. В серопозитивной группе 
у двух больных выявлены IgG к возбудителю ИКБ.

Все положительные в РНИФ с антигеном R. sibirica 
сыворотки крови больных в 100% случаев были поло-
жительны в РСК и ИФА. У одного пациента проба сыво-
ротки положительна к антигену R. raoultii и отрицатель-
на к R. sibirica, при типичной клинической картине КР. 
Данный факт свидетельствует о том, что, в природных 
очагах КР с циркуляцией штаммов, отличающихся по 
вирулентности, достаточно трудно имеющимися серо-
логическими методами дифференцировать случаи КР, 
вызываемые разными видами риккетсий.

Возраст пациентов варьировал: в серопозитивной 
группе от 3-х до 84-х лет (7 человек - до 18 лет, 28 че-
ловек – от 19 до 60 лет, 15 человек – старше 60 лет), в 
серонегативной – от 12-ти до 76-ти лет (2 человека - до 
18 лет, 12 человек – от 19 до 60 лет, 8 человек – старше 
60 лет). Лица мужского пола в серопозитивной группе 
составили 34 человека, женского – 16 человек; в сероне-
гативной группе – 12 и 10 человек соответственно.

Характеристика клинико-лабораторных показателей 
у больных КР из серонегативной группы в сравнении с 
аналогичными показателями больных из серопозитивной 
группы представлены в таблице. Обращает на себя внима-
ние отсутствие статистически значимых отличий между 
сравниваемыми группами по всем анализируемым пока-
зателям, за исключением содержания лейкоцитов в гемо-
грамме. В серопозитивной группе отмечен лейкоцитоз у 
46% больных, в серонегативной группе – только у 4,5% 
больных (t=5,00, р˂0,01). У пациентов с серологическими 
маркёрами КР имела место выраженная тенденция к сниже-
нию доли нейтрофильных лейкоцитов на фоне повышения 
доли лимфоцитов. В серопозитивной группе у 12,0±4,6% 
больных отмечена нейтропения, у 24,0±6,0% больных – 
лимфоцитоз, в серонегативной группе - 0±4,0% и 9,1±6,3% 
соответственно. Учитывая равную степень выраженности 
общеинфекционного синдрома в обеих группах, можно 
предположить наличие некоторых особенностей формиро-
вания адаптивного иммунитета у серонегативных пациен-
тов, что нуждается в специальном изучении.

Длительность инкубационного периода в обеих груп-
пах варьировала от 2-х до 30 дней, составляя в среднем 
около 6 дней. Средняя продолжительность заболевания - 
12-13 дней, госпитализации – 10 дней. Температура тела 
в разгар болезни достигала 39-40о С. В серопозитивной 
и в серонегативной группах лихорадка по длительности, 
как правило, не превышала 5-6 дней и сопровождалась 
слабостью (98,0±2,0% и 90,9±6,1% случаев соответ-
ственно), головной болью (88,0±4,6% и 81,2±8,2% слу-
чаев соответственно), снижением аппетита (78,0±5,9% и 
68,2±9,9 случаев соответственно). На высоте заболевания 
у больных обеих групп отмечали увеличение размеров 
печени (у 24,0±6,0% больных серопозитивной группы 
и у 18,2±8,2% больных серонегативной группы) и селе-
зёнки (4,0±2,8% и 4,5±4,5% соответственно). Чаще, чем 
увеличение размеров печени, обнаруживали повышение 
активности печёночных ферментов: АЛТ – в 40,0±6,9% 
случаев серопозитивного КР и в 27,3±9,5% случаев се-
ронегативного КР; АСТ – в 14,0±4,9% и 13,6±7,3% слу-
чаев соответственно. В среднем у половины пациентов 
обеих групп отмечали повышенный уровень СОЭ.

Нормализация температуры тела и уменьшение сим-

птомов интоксикации в обеих группа проходило на фоне 
антибактериального лечения доксициклином.

Патогномоничным признаком КР является развитие 
первичного комплекса, включающего первичный аффект и 
регионарный лимфаденит. Первичный аффект (геморраги-
ческая корочка на возвышающемся участке кожи - инфиль-
трате) считают специфической реакцией на внедрение R. 
sibirica, что подтверждено, в том числе, работами по вы-
делению и идентификации возбудителя из первичного аф-
фекта молекулярно-биологическими методами [11].

В обеих группах первичный комплекс в виде короч-
ки, инфильтрата, регионарного лимфаденита не всегда 
представлен всеми его признаками, и в целом отсутство-
вал у 18,2% пациентов серонегативной группы и 22% 
пациентов серопозитивной группы. Согласно наблюде-
ниям разных авторов, первичный комплекс может от-
сутствовать у 25-30% больных КР в отличие от сыпи, 
которую считают наиболее постоянным признаком кле-
щевого риккетсиоза [8].

У подавляющего большинства больных обеих групп 
(94,0±3,8% серопозитивных и 95,5±4,4% серонега-
тивных) наблюдали розеолезную, иногда розеолезно-
папулезную сыпь (от единичных элементов до обильно-
го высыпания) чаще на туловище и конечностях, реже 
– только на туловище или только на конечностях. Сыпь 
держалась 1-7 дней (в среднем 4) и исчезала, оставляя 
нестойкую пигментацию.

Заключение. Впервые проведён сравнительный ана-
лиз клинико-лабораторных показателей у больных с раз-
личным иммунным ответом к риккетсиям в очаге КР с 
низким риском заражения R. sibirica и циркуляцией R. 
raoultii. У серопозитивных пациентов преобладали ан-
титела к R. sibirica, что не позволяет дифференцировать 
случаи КР разной видовой этиологии. Установлено поч-
ти полное совпадение клинико-лабораторных показате-
лей у больных КР вне зависимости от наличия антител 
к R. sibirica и/или R. raoultii.  Показано, что даже ком-
плексное применение РСК, РНИФ, ИФА для обнаруже-
ния антител к R. sibirica не позволяет верифицировать 
диагноз у третьей части больных с патогномоничными 
признаками клещевого риккетсиоза.

Причинами феномена «серонегативности» больных 
КР могут быть ранние сроки серологического обследо-
вания; недостаточная чувствительность используемых 
методов; циркуляция в очаге других, неизвестных1 или 
менее патогенных риккетсий группы КПЛ, например, 
R. raoultii – одного из этиологических агентов синдрома 
TIBOLA или DEBONEL. Общность патогенетических 
закономерностей развития заболеваний клещевыми 
риккетсиозами обусловливает схожесть их клинической 
картины [12]. По сравнению с «классическим» клеще-
вым риккетсиозом, вызванным R. sibirica, при инфици-
ровании R. raoultii генерализация процесса, клиниче-
ские проявления и выработка антител могут быть менее 
выражены [13,14]. Причиной «серонегативности» паци-
ентов с диагнозом КР может быть тот факт, что в форми-
ровании специфической невосприимчивости к риккет-
сиям как внутриклеточным паразитам ведущее значение 
имеет не гуморальный, а клеточно-опосредованный им-
мунитет, для оценки которого в начале 1990-х годов ис-

1В этой связи можно провести историческую аналогию с иксодо-
выми клещевыми боррелиозами, которые долгое время считали 
серонегативным клещевым энцефалитом.
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пользовали запрещённую впоследствии внутрикожную 
аллергическую пробу [1].

При существующем разнообразии и недостаточной из-
ученности риккетсий, циркулирующих в природных оча-
гах, и современном состоянии лабораторной диагностики, 
основанием для постановки диагноза «клещевой риккет-
сиоз» должны быть клинико-эпидемиологические при-
знаки данного инфекционного заболевания, которое не-
обходимо регистрировать в установленном порядке даже 
при отсутствии серологической верификации. Для таких 
случаев в МКБ-10 предусмотрено два варианта кодировки: 
А 79.9 – Риккетсиоз неуточненный (инфекция, вызывае-
мая риккетсиями, БДУ2) и А 77.9 – Пятнистая лихорадка 
неуточненная (клещевой тиф, БДУ) [mkb-10.com].

С развитием современной риккетсиологии и расши-
рением знаний об особенностях формирования имму-
нитета при инфицировании внутриклеточными возбу-
дителями бактериальной природы, причина феномена 
«серонегативности» клещевых риккетсиозов будет рас-
шифрована.
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