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Резюме
В обзоре представлены данные об антигенной структуре листерий и современной классификации эпи-
демически значимых серовариантов листерий. Приведены сведения о характерных видоспецифических 
свойствах серовариантов листерий, которые могут быть общими для двух или нескольких видов, а 
также имеют общие антигены со стафилококками, тифо-паратифозными бактериями. Показано, что 
для медицинской микробиологии представляет практический интерес только антигенная схема Listeria 
monocytogenes – единственного вида листерий, патогенного для человека. Определено важное значение 
серотипирования при проведении эпидемиологического анализа с целью выявления источника инфекций 
и путей её распространения. Изложены сведения об открытии возбудителя листериоза. Приведены дан-
ные, касающиеся различий в обозначении серовариантов при диагностике листериоза в отечественной и 
зарубежной медицинской практике. Отображена неразрывная связь серотипов листерий с определённым 
хозяином, определённым типом заболевания и географическим происхождением, что подтверждается 
выделением изолятов из продуктов питания. Так, наиболее часто выделяемыми серотипами являются 
1 и 4. Показано, что высокий уровень адаптационных свойств листерий, их способность к размножению 
в абиотической среде, в том числе в продуктах питания, увеличение лиц с различными иммунодефици-
тами, а также преобладание пищевого пути заражения представляют значительный риск повышения 
заболеваемости листериозом. В обзоре дана информация о таких рекомендуемых в качестве экспресс-
диагностики методах иммунохимических исследований, как реакция иммунофлюоресценции, иммуно-
ферментный анализ, а также полимеразная цепная реакция. В обзоре рассматривается современное 
состояние проблемы серологической диагностики и перспективные направления серотипирования па-
тогенных листерий. Серологическая диагностика листерий детально не разработана, а существующие 
серологические методы направлены на выявление специфических антител к листериям. К преимуществам 
серологического метода можно отнести: быстрый результат; возможность исследования любого био-
логического материала. Доступные в настоящее время серологические методы имеют ряд недостатков, 
такие как малая достоверность результатов, низкая специфичность исследования. 
Ключевые слова: антигенная структура, листериоз, серологическая диагностика, Listeria monocytogenes

Для цитирования: Хаптанова Н.М., Андреевская Н.М., Лукьянова С.В., Коновалова Ж.А., Гефан Н.Г., Остяк А.С., Токмакова Е.Г. 
Особенности серологической диагностики листериоза (обзор литературы). Acta biomedica scientifica. 2019; 4(1): 43-49. doi: 
10.29413/ABS.2019-4.1.7.

Aspects of Serological Diagnostics of Listeriosis  
(Literature Review)

Khaptanova N.M., Аndreevskaya N.M., Lukyanova S.V., Konovalova Zh.А., Gefan N.G., Ostyak А.S., 
Tokmakova E.G.

Irkutsk Antiplague Research Institute of Siberia and Far East (ul. Trilissera 78, Irkutsk 664047, Russian Federation)

Corresponding author:  Natalya M. Khaptanova, e-mail: khaptanchik@mail.ru

Abstract
The review presents data on the antigenic structure and the current classification of epidemically significant serovari-
ants of Listeria. Description of species-specific properties of serovariants of Listeria, which may be common for two or 
more species, and common antigens with staphylococci and typhoid and paratyphoid bacteria, are given. It has been 
shown that only the antigenic scheme of Listeria monocytogenes is of practical interest for medical microbiology. Im-
portance of serotyping in the epidemiological analysis to determine the source of infections and ways of its spreading 
has been determined. Differences in the designation of serovariants in the diagnosis of listeriosis in medical practice 
are observed. High level of adaptive properties of Listeria, its ability to reproduce in an abiotic environment, including 
food, susceptibility of immunodeficient individuals, prevalence of food pathway of infection pose a significant danger 
of increased sickness rate with listeriosis. Serological diagnostics of Listeria has not been developed in detail, and the 
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existing serological methods are aimed at identifying specific antibodies to listeria. Advantages of the serological method 
include: quick results and the possibility to study any biological material. Currently available serological methods have 
a number of disadvantages: low reliability of results and low specificity of the study. The most promising method for 
identification of a serological group of cultures, according to the world classification, is the multiplex PCR method, based 
on the correlation between the serogroup of an isolate and the presence of specific open reading frames in its genome.
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Листерии широко распространены в окружающей 
среде, они выделяются из почвенных и водных экосистем, 
из продуктов питания, объектов внешней среды, цирку-
лируют в организме и вызывают заболевание животных 
и человека. В связи с этим закономерно то пристальное 
внимание, которое в последнее десятилетие привлечено 
к листериозной инфекции как в плане клинической, так 
и в плане лабораторной диагностики. Особенно насто-
раживает возрастающая роль листерий в перинатальной 
и неонатальной патологии, которые характеризуются 
тяжестью течения и высокой летальностью [1, 2, 3].

Повышение заболеваемости листериозом обу-
словлено уникальной пластичностью и способностью 
листерий не только сохраняться, но и размножаться в 
инфицированных продуктах даже при строгом соблюде-
нии «холодовой цепи». Необходимо отметить, что опре-
делённую роль играет увеличение людей, страдающих 
различными иммунодефицитами, а также преобладание 
пищевого пути заражения. После перенесённого за-
болевания формируется продолжительный иммунитет 
[4, 5, 6, 7]. 

С целью выявления наиболее значимых вирулентных 
штаммов необходимо разрабатывать новые подходы к 
типированию листерий [8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 
18, 19, 20]. Из изученных к настоящему времени видов 
листерий только L.  monocytogenes представляет опас-
ность для человека и животных, L. ivanovii патогенна для 
животных [21, 22, 23]. К настоящему времени установлено, 
что L. monocytogenes является этиологическим агентом в 
98 % случаев заболеваний листериозом у людей и в 85 % 
случаев – у домашних животных [24]. 

В 1911 г. шведским учёным G. Hulphers из гнойного 
узелка печени павшего кролика была выделена и впер-
вые описана бактерия L. monocytogenes [25], а точное и 
подробное описание микроба было сделано позднее, в 
1923 г. E. Murray с соавт. [26]. Продолжая изучение, учёные 
определили, что L.  monocytogenes является патогеном 
для более 50 видов млекопитающих, включая человека, 
птиц, клещей, рыб и ракообразных. Впервые случаи 
заболевания людей листериозом зарегистрированы в 
1929 г. [27, 28].

Отмечено, что шесть видов рода Listeria имеют спец-
ифические антигены, которые характерны для 16 серо-
типов: 1/2a, 1/2b, 1/2c, 3a, 3b, 3c, 4a, 4ab, 4b, 4c, 4d, 4e, 7, 5, 
6a, 6b. Соматический О-антиген листерий обозначается 
цифрами, буквенное обозначение соответствует жгу-
тиковому Н-антигену, причём жгутиковые Н-антигены 
обозначены начальными буквами латинского алфавита: 
A, B, C, D. У L. monocytogenes обнаружены все серовари-
анты кроме трёх последних [27, 29]. Штаммы вида L. grayi 
обладают только одним жгутиковым антигеном E. По 
одному соматическому антигену имеют L. ivanovii (серо-
тип 5) и L. innocua (серотип 6). Следует констатировать, 
что отечественная серологическая диагностика имеет 

свои особенности: так, серовары L. monocytogenes, обо-
значенные в соответствии с международной классифи-
кацией 1/2а 1/2b, 1/2c, 3a, 3b 3с, объединены в первую 
серологическую группу, а остальные серовары – во 
вторую. Широкий спектр организмов-хозяев, в которых 
может размножаться патоген, обусловил антигенную 
гетерогенность внешней оболочки L. monocytogenes [27, 
28, 29, 30]. R.H.  Orsi с  соавт. [31] продемонстрировали, 
что используя молекулярные методы типирования 
можно разделить L. monocytogenes на три эволюционные 
линии, характеризующиеся различными патогенными 
потенциалами: первая линия – штаммы, связанные с 
эпидемическими вспышками листериоза (серотипы 1/2b, 
3b, 4b, 4d и 4е); вторая линия – штаммы, выделенные во 
время спорадических случаев листериоза (серотипы 1/2a, 
1/2c, 3a и 3c); третья линия – штаммы, редко связанные со 
случаями листериоза (серотипы 4a и 4c). В то же время 
не обнаружено закономерностей между сероварами 
выделяемых штаммов и биологическим типом хозяина, 
а также тяжестью заболевания. Специфичность к хозя-
ину и течение патологического процесса обусловлены 
факторами патогенности листерий: листериолизином, 
интерналинами А и Б [13, 29, 32]. По данным зарубежных 
авторов, последовательности, кодирующие факторы 
патогенности, значительно чаще обнаруживались у 
штаммов серовара 4b [33]. 

Серологические особенности выделяемых культур 
не ограничиваются описанной схемой. В США была вы-
делена культура листерий сероварианта 4b, которая со-
держала генетические последовательности, характерные 
для других серовариантов [34]. Кроме внутривидовых 
перекрёстных реакций, у листерий наблюдаются пере-
крёстные серологические реакции со стафилококками, 
тифо-паратифозными бактериями [9].

При проведении эпидемиологического анализа с 
целью выявления источника инфекций и путей её рас-
пространения для медицинской микробиологии пред-
ставляет практический интерес изучение антигенной 
структуры L. monocytogenes [35, 36].

В частности, при изучении серологического пейзажа 
штаммов, выделенных от больных листериозом, установ-
лено, что большая часть случаев заболеваний связана с 
серотипами 4b, 1/2а, 1/2b. Анализ заболеваемости листе-
риозом продемонстрировал, что около 50 % всех случаев 
листериоза в мире вызывают штаммы серовара 4b, хотя 
среди штаммов, выделяемых из заражённых продуктов, 
доминируют сероварианты L. monocytogenes 1/2а, 1/2b, 
1/2с. Вспышки кишечных заболеваний 1998–1999  гг. в 
США после употребления в пищу сарделек были вызваны 
штаммом серовара 4b, который являлся этиологиче-
ским агентом листериоза в Великобритании в течение 
30 лет. Установлено, что из 2232 изолятов, выделенных 
от заболевших людей, 60 % случаев составлял именно 
серовар 4b, а в 17 %, 11 % и 4 % случаев заболевания 
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были вызваны сероварами 1a, 1/ab и 1c соответственно. 
Наиболее часто сообщалось о выделении серовара 1/2а 
в Восточной Европе, Восточной Африке, Центральной 
Германии, Финляндии и Швейцарии, в то время как со-
вместное выделение серовариантов 1/2а и 4b примерно 
в одинаковых пропорциях отмечалось во Франции и 
Нидерландах [10, 37, 38].

Определить диагноз «листериоз» только по кли-
нико-эпидемиологическим сведениям сложно из-за 
полиморфизма клинических проявлений и невозмож-
ности выявить источник инфекции – по этой причине 
главное значение имеет лабораторная диагностика. 
Дать заключительный диагноз возможно только после 
бактериологического исследования [28]. 

Несмотря на то, что «золотым стандартом» в диа-
гностике листериоза признано бактериологическое вы-
деление культуры возбудителя, серологические методы, 
являясь вспомогательными, всё же играют важную роль 
в диагностике этой инфекции. К достоинствам сероло-
гических методов можно отнести: экспресс-результат, 
относительную простоту постановки реакций, а также 
возможность исследования разнообразного биологи-
ческого материала [22].

Одним из методов серологической диагностики яв-
ляется определение антител к секретируемому фактору 
патогенности листерий – листериолизину  О. Эта мето-
дика является более специфической, и всё же авторы 
рекомендуют использовать её только для выявления 
неинвазивных бессимптомных форм болезни при эпи-
демических вспышках листериоза [39]. Показано, что 
концевой полипептидный фрагмент рекомбинантной 
молекулы листериозина  О наиболее специфичен при 
скрининге сывороток больных листериозом людей, по 
сравнению с другими белковыми антигенами. Для вы-
явления неинвазивных бессимптомных форм болезни 
при эпидемических вспышках листериоза, а также при 
анализе сывороток доноров и больных листериозом 
целесообразно использовать специфическую методику, 
основанную на гуморальном ответе на белковые анти-
гены листерий (JrpA, JnlB и ActA), связанные с патоген-
ностью [23, 31, 40, 41, 42].

Для определения серологической принадлежности 
культур, согласно мировой классификации, рекомендует-
ся использовать в практической и научной работе метод 
мультиплексной ПЦР, основанный на корреляции между 
серогрупповой принадлежностью изолята и наличием 
специфических открытых рамок считывания в его геноме 
[8, 11]. Использование этого метода позволяет выявить 
разнообразие культур L. monocytogenes, циркулирующих 
на разных географических территориях России с диф-
ференциацией эпидемически значимых и опасных для 
человека штаммов [14, 22].

Большинство иммунологических методов выявления 
листерий основано на применении моноклональных 
антител. Первая панель моноклональных антител для 
выявления листерий была предложена J.M. Farber (1987). 
Метод выявлял общий флагеллярный Н-антиген листерий 
у L.  monocytogenes, L.  ivanovi, L.  innocua, L.  weishimeri и 
L. seeligeri и не давал перекрёстных реакций с 30 культура-
ми других видов, включая стафилококки и стрептококки 
[17, 44]. Широкое применение получила родоспецифи-
ческая панель моноклональных антител, разработанная 
B.T. Butman с соавт. [39]. В иммуноферментной реакции 

и дот-блоте моноклональные антитела не давали пере-
крёстных реакций с 21 видом других микроорганизмов, 
включая стрептококки. Панель состояла из 15 специфич-
ных к роду Listeria моноклональных антител, выявлявших 
термостабильный родоспецифичный белок молекуляр-
ной массой от 30 000 до 38 000 Да. Два моноклона из этой 
панели были в дальнейшем использованы для создания 
коммерческой иммуноферментной тест-системы (Listeria 
– ЕеK) для выявления Listeria  spp. [45]. Тест-система 
широко применялась в качестве дополнительного, но 
не альтернативного метода для выявления листерий в 
продуктах питания [46].

Однако моноклональные, как и ранее использо-
вавшиеся в методе иммунофлюоресценции поликло-
нальные антитела, в настоящее время практически не 
применяются для диагностики листериоза. По мнению 
ряда исследователей, данная группа методов сохраняет 
практическое значение лишь при проведении сероэпи-
демиологических обследований и санитарно-гигиени-
ческих мероприятий на животноводческих объектах для 
профилактики листериоза у животных и обслуживающего 
персонала [14, 22]. 

Существует целый ряд серологических методов, 
которые используются в клинической лабораторной 
диагностике и направлены на выявление специфических 
антител к листериям. Их применение целесообразно со 
второй недели заболевания. Антитела против листерий 
сохраняются в течение нескольких лет после заболе-
вания. К серологическим реакциям, используемым для 
диагностики листериоза, относятся: иммуноферментный 
анализ (ИФА), реакция агглютинации (РА), реакция связы-
вания комплемента (РСК), реакция непрямой гемагглю-
тинации (РНГА). Материалом для исследования являются 
кровь и спинномозговая жидкость (СМЖ). Результат 
считают положительным по наличию антител в титре от 
1:250 до 1:5000 [47].

В Российской Федерации для серологической диа-
гностики инфекций у сельскохозяйственных животных 
производят препараты для постановки РСК и РНГА, а так-
же сыворотки двух типов 1-го и 2-го, которые позволяют 
оценить антигенную принадлежность листерий к двум 
серогруппам. В настоящее время предлагается сухой 
комплемент для РСК производства Щелковского биоком-
бината (Московская область). Анализ антигенной струк-
туры L. monocytogenes с использованием отечественных 
сывороток двух типов показал относительно низкую 
специфичность данной системы дифференциации [8, 11].

Общеизвестно, что серовары и серотипы листерий 
не являются видоспецифичными. Они могут быть общими 
для разных видов листерий независимо от патогенности 
для человека. Анализ серологической структуры листе-
рий показал, что она крайне неудобна для диагностики. 
L. monocytogenes, имеет одну или несколько общих анти-
генных детерминант с другими видами листерий, кроме 
L. welshimeri. Поэтому само по себе определение серовара 
без применения иных методов не позволяет установить 
диагноз инфекции, вызванной L. monocytogenes [48].

Серологические методы, которые используются в 
настоящее время, имеют ряд недостатков: исследование 
имеет низкую специфичность (листериозные антигены 
по своей структуре очень схожи с антигенами других 
микроорганизмов, поэтому часто получают ложнопо-
ложительные или ложноотрицательные результаты), 
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а сам метод не выявляет возбудителя, а обнаруживает 
антитела; результаты имеют малую достоверность, на их 
основании можно только заподозрить листериоз; при 
выраженных иммунодефицитных состояниях организм 
утрачивает возможность образования антител, ИФА при 
этом будет отрицательным даже при самом тяжёлом те-
чении листериоза; проведение анализа возможно только 
на поздних сроках болезни, начиная со второй недели 
от первых симптомов. Диагноз «листериоз» может быть 
заподозрен или поставлен при достоверной разности 
титров антител в парных сыворотках больных с харак-
терной клинической картиной (РА с цветным диагности-
кумом, РСК, непрямая реакция иммунофлюоресценции 
(НРИФ), РНАГ), при исследовании СМЖ (НРИФ, ПЦР, ИФА, 
микроскопия) и бактериологическом исследовании 
методом обогащения с угольным иммуноглобулиновым 
сорбентом [2, 14, 22, 28, 43, 47, 49].

Тем не менее, в практике отечественных бактериоло-
гов серологические методы лабораторной диагностики 
листериоза остаются основными и позволяют установить 
предполагаемый диагноз листериозной инфекции с даль-
нейшим подтверждением бактериологическим методом. 
Безусловно, результаты серологического обследования 
несут определённую информацию о контакте различных 
групп населения или групп риска с возбудителем, но 
не позволяют с высокой степенью точности диагности-
ровать листериоз даже при применении нескольких 
серологических методов. Простым и надёжным остаётся 
метод слайд-агглютинации, для реализации которого не-
обходимы агглютинирующие листериозные сыворотки. 
Основным фактором, лимитирующим диагностические 
возможности бактериологических лабораторий, является 
отсутствие коммерческих, зарегистрированных препара-
тов для типирования культур L. monocytogenes. В связи с 
этим усовершенствование способов получения листе-
риозных сывороток, позволяющих уже на ранних этапах 
идентифицировать L. monocytogenes, и их регистрация в 
Росздравнадзоре являются актуальными задачами.
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