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КЛИНИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ МЕТОДОВ ЛАБОРАТОРНОЙ ДИАГНОСТИКИ 
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Актуальность проблемы коксиеллёза у детей определяется эндемичностью этой патологии для ряда регионов России. 
Цель исследования: оценить результаты диагностики коксиеллёза у детей методами реакции связывания комплемента 
(РСК), иммуноферментного анализа (ИФА), полимеразной цепной реакции (ПЦР).
Проведён ретроспективный анализ результатов обследования на коксиеллёз в 3-х группах детей в возрасте от 7 до 17 
лет: 1-я группа (n=30) – методом РСК; 2-я группа (n=34) – методом ИФА; 3-я группа (n=35) – методом ПЦР, находив-
шихся на стационарном лечении в ГБУЗ «Областная инфекционная клиническая больница им. А. М. Ничоги» г. Астрахань 
в период с января 2010 по январь 2020 г.
Наиболее информативными методами диагностики коксиеллёза у детей в течение первых 7 дней от начала болезни 
является ПЦР (специфичность – 95%, чувствительность – 92%), после 7 дня ИФА (специфичность – 91%, чувствитель-
ность – 94%).Чувствительность РСК – 70%, специфичность 87%.
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The urgency of the problem of coxyellosis in children is determined by the endemic nature of this pathology for a number of regions 
of Russia. The purpose of the study: to еvaluate the results of diagnosis of coxyellosis in children using the methods of comple-
ment binding reaction (RSC), enzyme immunoassay (ELISA), and polymerase chain reaction (PCR). Retrospective analysis of the 
survey on Coxiella in 3 groups of children aged 7 to 17 years: group 1 (n=30) method RSK; group 2 (n=34) – by ELISA; group 3 
(n=35) – PCR, were hospitalized in GBUZ «Regional clinical infectious hospital named. A. M. Nicholi» Astrakhan in the period 
from January 2010 to January 2020.
The most informative methods of diagnosis of coxyellosis in children during the first 7 days from the onset of the disease is the 
PCR reaction (specificity-94%, sensitivity-91%), after the 7th day of the disease ELISA (specificity -91%, sensitivity – 94%).The 
sensitivity of the RSC method is 70%, the specificity is 87%.
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Показатель заболеваемости коксиеллёзом в России 
0,07 на 100 тыс. населения, на ряде территорий Сибири, 
Центральной Чернозёмной зоны Южного Федерального 
округа находится в интервале от 5,39 до 16,3 на 100 тыс. 
населения [1, 2].

Основными симптомами типичных форм коксиеллё-
за являются: лихорадка до 39-400С, сопровождающаяся 
ознобами, головные боли, бессонница, сухой болезнен-
ный кашель, миалгии, ретробульбарные боли, увеличе-
ние размеров печени. При аэрогенном пути заражения 
развивается специфическая пневмония [3-6]. Coxiella 

burnetii может длительно персистировать в организме 
человека, способствуя развитию затяжных и хрониче-
ских форм болезни. У 50% инфицированных коксиеллё-
зом, болезнь протекает атипично [7, 8].

Лабораторными методами диагностики коксиеллёза 
являются: культуральный (выделение возбудителя из 
крови, мокроты, мочи на культуре клеток), биологиче-
ский, серологический (РСК, РНИФ). Чаще использу-
ются ИФА (определения специфических антител (АТ) 
к антигенам (АГ) Coxiella burnetii – IgM, IgG), ПЦР – 
молекулярно-генетический метод обнаружения генома 
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возбудителя в крови [2,9]. Результаты серодиагностики, 
ПЦР при коксиеллёзе, представленные в ряде научных 
работ [10-13], носят неоднозначный характер по их зна-
чимости в плане постановки диагноза коксиеллёз.

Цель исследования – оценить результаты диагности-
ки коксиеллёза у детей методами РСК, ИФА, ПЦР.

Материал и методы. Проведено ретроспективное, 
когортное исследование. Источниками информации 
являлись: «Сведения о инфекционных и паразитарных 
заболеваниях» Управления Роспотребнадзора Астра-
ханской области (АО), медицинская документация – 99 
карт стационарного больного, результаты обследования 
пациентов с верифицированным диагнозом коксиеллёз, 
в возрасте от 7 до 17 лет, лечившихся в ГБУЗ АО «Об-
ластная инфекционная больница им. А. М. Ничоги» г. 
Астрахань в период с января 2010 г. по январь 2020 г.

Учитывались случаи болезни, подтверждённые ре-
зультатами лабораторных исследований: 1) РСК с анти-
геном Бернета (СПб. НИИЭМ им. Пастера); 2) ИФА 
крови с использованием коммерческой тест-системы 
«C. burnetii ELISA IgM, IgG; 3) ПЦР крови с использо-
ванием реагентов «АмплиСенс Coxiella burnetii» (ФГУН 
ЦНИИ эпидемиологии Роспотребнадзора).

Взятие биоматериала для обнаружения антител к C. 
burnetii проводилось в день госпитализации (4,6±1,2 
день от начала болезни), затем через 7-10 дней (12,6±2,8 
и 21,5±1,9 день от начала болезни). Подтверждением 
диагноза коксиеллёз служило: наличие АТ класса IgM, 
нарастание титра специфических АТ в парных сыворот-
ках крови, исследуемых в РСК и ИФА; детекция ДНК C. 
burnetii, при исследовании методом ПЦР. Всем больным 
проводили общеклинические и биохимические исследо-
вания крови в соответствии со стандартами оказания ме-
дицинской помощи больным коксиеллёзом. Лаборатор-
ные исследования (общеклинические, биохимические, 
РСК, ИФА, ПЦР) проводились в лаборатории ГБУЗ АО 
«Областная инфекционная клиническая больница им.  
А.М. Ничоги» г. Астрахань.

Заключение этического комитета на проведение ис-
следования не запрашивалось.

Статистическая обработка данных проводилась с ис-
пользование пакета «Statistica 6,0 (Stat Soft, USA). Ко-
личественные показатели оценивали по среднему ариф-
метическому значению и стандартному отклонению. 
Сравнение количественных показателей в 3 группах об-
следованных (РСК, ИФА ПЦР) выполнено с применени-
ем дисперсионного анализа, качественных показателей 
с применением критерия χ2.

Результаты. Из 99 детей, вошедших в исследова-
ние, 94 (95%) приходилось на детей из организованных 
коллективов (школьники младших и старших классов), 
проживающих в городе 87 (88%). В возрастной структу-
ре больных коксиеллёзом на долю детей в возрасте 7-10 
лет приходилось 28 (28%), 11 – 14 лет – 49 (50%), старше 

14 лет 22 (22%) случая коксиеллёза, от общего количе-
ства больных. Во всех возрастных группах больных кок-
сиеллёзом преобладали мальчики до 80% (табл. 1).

Клиническая симптоматика коксиеллёза обусловли-
валась сочетанием лихорадки у 89 (90%) с ознобами у 56 
(56%), головной болью у 26 (26%), сухим кашлем у 32 
(32%), миалгией у 20 (20%), ретробульбарными болями 
у 12 (12%), увеличением печени у 76 (76%) пациентов, 
с повышением активности АЛТ до 1,4±0,3 мкмоль/л и 
показателя билирубина до 24,5±2,6 мкмоль/л. Измене-
ния в общем анализе крови разнонаправленные: умерен-
ный лейкоцитоз у 15%, лейкопения у 20%, нормоцитоз у 
65%, анемия у 23%, тромбоцитопения у 6%, ускорение 
СОЭ у 31% из 99 больных. По результатам РСК с АГ C. 
burnetii, в парных сыворотках крови, установлено, что 
чувствительность этого метода исследования 70%, спец-
ифичность 87%. В первые 5-6 дней от начала болезни АТ 
выявлялись у 20% больных в титре 1:80,0±32,5, в конце 
2-3-й нед от начала болезни у 50% в титре 1:380,0±86,5.

Исследование специфических АТ класса IgМ, IgG 
в сыворотке крови методом ИФА проводилось у 34 
больных. АТ класса IgМ появлялись в крови 32 (94%) 
больных коксиеллёзом на 7,6±1,8 день болезни в титре 
1:120,0±21,5 и у 9 (28%) из них сохранялись до 17,8±2,3 
дня от начала болезни в титре 1:420,0±124,8. АТ класса 
IgG обнаруживались в первые 7 дней от начала болезни 
у 9 (26%) из 34 больных в титре 1:40,0±10,6, в конце 2-3-
й нед у 32 (94%) больных в титре 1:280,0±65,9. Спец-
ифичность метода 91%, чувствительность 94% (табл. 2). 
У 2 (6%) пациентов, при наличии характерных симпто-
мов коксиеллёза, специфические АТ класса IgМ и IgG 
отсутствовали, при наличии ДНК C. burnetii (на 6-й день 
от начала болезни), что не исключает ложноотрицатель-
ный результат ИФА причины которого могут быть раз-
личными (особенности чувствительности, нарушения 
условий постановки реакции и др.).

Специфичность и чувствительность ПЦР по обнару-
жению ДНК коксиелл в сыворотке крови – 95% и 92% 
соответственно (табл. 2).

Максимальное количество положительных резуль-
татов ПЦР у 32 (91%) из 35 пациентов приходилось на 
первые 7 дней от начала болезни. У 3 (9%) пациентов, 
при проведении исследования после 10 дня от начала 
болезни, результаты ПЦР отрицательные, при наличии 
специфических АТ класса IgG в титре 1:140,0±34,6. От-
рицательный результат ПЦР у этих больных обусловли-
вается поздним проведением ПЦР-диагностики от нача-
ла болезни.

Приводим клиническое наблюдение. Больной А., 14 
лет, поступил на стационарное лечение 15 марта 2017 г. 
с направительным диагнозом «Вирусная инфекция не-
уточненной этологии».

Из анамнеза болезни установлено, что со 2 марта 
2017 г. отмечаются: повышение температуры тела до 

Т а б л и ц а  1
Дети, обследованные по поводу коксиеллёза

Показатель Группы обследованных p
1-я (n=30) 2-я (n=34) 3-я (n=35)

Девочки/мальчики, абс. 24/6 27/7 29/6 0,890
Возраст, годы 11,6±4,2 14,3±3,4 11,9±4,6 0,670

П р и м е ч а н и е . 1-я группа – больные, обследованные методом РСК; 2-я группа – методом ИФА крови; 3-я группа – методом ПЦР; p – 
значимость качественных показателей при df=2.
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39,5°С, слабость, нарушения аппетита, сна. Лечился са-
мостоятельно симптоматическими средствами и анти-
бактериальными препаратами. За медицинской помо-
щью обратился 15.03.2017 г.

Эпидемиологический анамнез: проживает в сельской 
местности. У семьи есть подсобное хозяйство (несколь-
ко коров). Молоко употребляет в пищу без термической 
обработки. Все члены семьи здоровы, лихорадящих лиц 
в окружении больного нет.

Объективно: состояние средней тяжести. Температу-
ра тела 37,9° С. Кожные покровы чистые. Перифериче-
ские лимфоузлы не пальпируются. Редкий сухой кашель 
Число дыханий 18 в 1 минуту. Аускультативно дыхание 
проводится по всем полям. Слева в нижней доле вы-
слушиваются мелкопузырчатые хрипы, не меняющие 
своей локализации. Рентгенографически установлено 
наличие инфильтративных изменений в нижней до-
ле левого лёгкого. Гемодинамика удовлетворительная. 
Число сердечных сокращений 86 в 1 мин. Тоны сердца 
громкие, шумов нет. Артериальное давление 110/70 мм. 
рт. ст. Аппетит умеренно снижен. Тошноты, рвоты нет. 
Зев бледно-розовой окраски. Живот мягкий, чувстви-
тельный при глубокой пальпации справа. Печень на 2 
см ниже края рёберной дуги, мягко эластической кон-
систенции. В общем анализе крови количество лейкоци-
тов 11,6×109/л, формула крови без существенных изме-
нений. Количество эритроцитов 4,1×1012/л, тромбоциты 
105×109/л. СОЭ – 15 мм/ч, билирубин – 19,7 мкмоль/л, 
АЛТ – 1,6 мкмоль/л. Результаты обследования на кокси-
еллёз от 15. 03. 2017 г.: ПЦР – отрицательная, ИФА – АТ 
класса IgМ отсутствуют, АТ класса IgG положительные 
в титре 1:200 с увеличением титра АТ во второй сыво-
ротке крови до 1:400.

Отсутствие ДНК и специфических АТ класса IgМ 
объясняется поздним  проведением исследования от на-
чала болезни (на 14-й день). В эти сроки от начала бо-
лезни ПЦР становится отрицательной, АТ класса IgМ 
замещаются АТ класса IgG, титр которых в динамике 
нарастает. В последующем АТ класса IgG к C. burnetii 
сохраняются в крови лиц, перенесших коксиеллёз. На-
растание титра АТ класса IgG в нашем примере свиде-
тельствует о текущем заболевании и является основани-
ем для постановки диагноза: острый коксиеллёз.

Oбсуждение.  По нашим данным специфичность 
РСК составляла 87%, чувствительность 70%. Считают, 
что РСК позволяет выявлять АТ к C. burnetii на 2-3-й 
неделе от начала болезни и только у 60% больных кокси-
еллёзом [12]. Противоположные результаты приводятся 
в исследовании [14], где установлены положительные 
результаты РСК у 27% больных коксиеллёзом на 1 нед, 
у 73% на 2-4 нед от начала болезни. Различия в оценке 
диагностической значимости РСК может обусловли-
ваться методическим качеством исследований и раз-
личиями в оценке полученных данных. Недостатками 
РСК являются ретроспективный характер и длительное 

наличие комплементфиксирующих АТ у переболевших 
коксиеллёзом, возможность перекрестных реакций у 
больных с брюшным тифом, орнитозом, что снижает 
значимость РСК для диагностики острого коксиеллёза. 
Учитывая длительное наличие АТ в крови людей, пере-
несших коксиеллёз, РСК может использоваться для вы-
явления иммунных лиц среди населения эндемичных по 
коксиеллёзу территорий.

При изучении серологических маркёров коксиеллёза 
в ИФА, у лихорадящих больных, на наличие специфиче-
ских АТ класса IgM и IgG к C. burnetii выявлено 17,2% 
серопозитивных лиц с высоким титром АТ нарастаю-
щих в динамике; считается, что это позволяет диагно-
стировать коксиеллёз и установить период болезни [13]. 
Специфические АТ класса IgМ к C. burnetii обнаружива-
лись у 59% пациентов в течение 2 нед от начала болезни, 
а АТ класса IgG у 55% больных с 7 по 32 день от начала 
болезни [14]. По нашим данным специфичность ИФА к 
C. burnetii составляла 91%, чувствительность 94%.

При оценке результатов ИФА необходимо учиты-
вать, что IgM появляются в крови больных коксиел-
лёзом в конце 1-й недели от начала болезни и доста-
точно быстро исчезают. IgG обнаруживаются позже и 
могут сохраняться в крови в течение длительного вре-
мени после перенесенного заболевания, что требует 
проведения дополнительного обследования с целью 
определения нарастания титра АТ класса IgG, обнару-
жения ДНК возбудителя методом ПЦР (в зависимости 
от длительности заболевания). Определение АТ к C. 
burnetii позволяет установить стадию патологическо-
го процесса при коксиеллёзе: наличие IgM (при отсут-
ствии IgG) указывает на острое течение коксиеллёза, 
нарастание титра АТ класса IgG (в сочетании или без 
IgM) свидетельствует о хроническом течении болезни 
или начале периода реконвалесценции коксиеллёза. 
Специфичность ПЦР крови, по нашим данным, со-
ставляет 95%, чувствительность 92%. ПЦР необходи-
мо проводить в течение первых двух недель от нача-
ла болезни и до начала антибактериальной терапии, 
потому что она быстро становится отрицательной 
при появлении и нарастании титра специфических 
АТ [10]. Положительный результат ПЦР на наличие 
в крови ДНК возбудителя свидетельствует об острой 
стадии коксиеллёза [15].

Заключение. Результаты исследования позволяют 
считать, что наиболее информативными методами диа-
гностики коксиеллёза у детей являются: в течение первых 
7 дней от начала болезни ПЦР (специфичность – 95%, 
чувствительность – 92%), после 7 дня от начала болез-
ни ИФА (специфичность – 91%, чувствительность –  
94%).

Сероконверсия АТ к C. burnetii в парных сыворотках 
крови в 4 раза и более свидетельствует об остром кок-
сиеллёзе, отсутствие сероконверсии является следовой 
реакцией ранее перенесенного заболевания.

Т а б л и ц а  2
Диагностическая значимость методов лабораторной диагностики коксиеллёза у детей

Методы исследования Количество больных Специфичность метода, % Чувствительность метода, %
РСК с АГ Бернета 30 87 70
Определение АТ в сыворотке крови методом ИФА 34 91 94
Определение ДНК коксиел Бернета методом ПЦР 35 95 92
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Подтверждением диагноза острый коксиеллёз явля-
ются: наличие ДНК C. burnetii в крови и/или IgМ, увели-
чение титра IgG в парных сыворотках крови.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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