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Вирусный гепатит С до настоящего 
время остается серьезной эпиде-

миологической проблемой. Ежегод-
но, по данным ВОЗ, от осложнений 
данной инфекции умирают около 
700 тысяч человек. Эпидемиологи-
ческий процесс характеризуется как 
острыми, так и хроническими (пре-
имущественно) формами гепатита, 
а также манифестным или скрытым 
течением инфекции [13]

Для лабораторной диагностики 
вирусного гепатита С используются 
серологические и молекулярно-био-
логические методы исследования.

Серологическим методом в сы-
воротке крови определяют наличие 
антител класса G к ВГС. Этот метод 
является самым доступным и эконо-
мически выгодным. Современные 
наборы для ИФА-диагностики на се-
годняшний день отличаются высокой 

специфичностью и чувствительно-
стью, однако при использовании лю-
бого ИФА-теста может быть получен 
как ложноположительный, так и лож-
ноотрицательный результат, причем 
удельный вес ложноположительных 
результатов будет зависеть от мно-
гих факторов (специфичности теста, 
обследуемого контингента, качества 
анализируемого образца и т. д.) [3].

Для подтверждения положитель-
ного результата согласно санитар-
но-эпидемиологическим правилам СП 
3.1.311213 «Профилактика вирусного 
гепатита С» обязательным является 
определение антител к индивидуаль-
ным белкам ВГС (core, NS 3, NS 4, 
NS 5) с помощью тест-систем на осно-
ве ИФА или метода иммуноблота. При 
проведении иммуноблота используют-
ся нитроцеллюлозные полоски, на ко-
торых адсорбированы рекомбинантные 

белки и (или) синтетические пептиды. 
В связи с более низкой чувствитель-
ностью данного метода ряд авторов 
отмечают вероятность появления лож-
ноотрицательных результатов [4].

В настоящее время нет надежных 
критериев, гарантирующих получение 
достоверного результата на антиВГС 
ни методом ИФА, ни методом ИХЛА, 
ни методом иммунного блота. По мно-
гочисленным литературным данным, 
при исследовании образцов, содержа-
щих низкие концентрации антиВГС 
или антитела с низкой авидностью, 
в тест-системах разных производите-
лей разница в результатах исследова-
ния может достигать значительных ве-
личин (20–30 %[6, 7]). Это может быть 
связано с тем, что при производстве 
тест-систем для ИФА или иммунного 
блота используются разные реком-
бинантные белки и синтетические 
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пептиды, адсорбируемые в качестве 
антигенов, а также с феноменом так 
называемого неспецифического свя-
зывания рекомбинантных антигенов 
и синтетических белков с белками 
крови пациентов [10, 11, 12] Таким 
образом, результаты лабораторных 
обследований могут интерпретиро-
ваться следующим образом: «позитив-
ный/положительный», «негативный/
отрицательный» и неопределенный 
(в соответствии с соглашением, до-
стигнутым на Российском консенсусе 
по вирусному гепатиту С, 2000) [5, 3].

Анализируя инструкции произво-
дителей разных тест-систем, можно 
проследить, какие полипептиды или 
рекомбинантные белки используют 
чаще. Это АГ core, NS 3, NS 4. Рос-
сийские производители, как прави-
ло, в этот список включают и АГ 
NS 5, в то время как такие крупные 
и признанные компании, как Roche 
Diagnostics (тест-система «Ан-
ти-HCV–II» для анализатора cobas 
Elecsys) и Abbott Diagnostics (тест-си-
стема «Анти-HCV для анализатора 
Architect») не имеют данного пептида 
в составе своих тест-системах. Серо-
конверсия при гепатите С редко начи-
нается с появления первых антител 
к АГ-NS 5, однако такое встречается 

и существуют сероконверсионные па-
нели, где наличие антител в образцах 
подтверждено с помощью иммунно-
го блота и сероконверсия начинается 
с антител к АГ-NS 5, при этом инфи-
цирование подтверждено методом 
ПЦР (панель производства SeraCare 
PHV922). Поэтому не всегда коррек-
тно, получив положительный резуль-
тат в российской тест-системе, а затем 
отрицательный для того же образца 
в тест-системе, например, Anti-HCVII 
cobas Elecsys или «Анти-HCV Abbott 
Diagnostics», считать первоначальный 
результат ложноположительным.

Целью данной работы была попытка 
оценить специфичность и чувстви-
тельность новой тест-системы «Ге-
патитИФА-анти-HCV» производства 
«Алкор Био» при сравнении с тест-си-
стемами других производителей в по-
становках с сыворотками реальных 
пациентов и в серии контрольных 
сероконверсионных панелей.

Материалы и методы
Скрининг сывороток крови на ан-

титела к ВГС проводился с использо-
ванием следующих наборов для ИФА 
(«ГепатитИФА-анти-HCV Алкор Био», 
«ИФА-АНТИ-HCV Диагностические 

системы», «ДС-ИФА-АНТИ-НСV–
СПЕКТР-GM Диагностические сис-
темы»», «БЕСТ анти-ВГС Вектор-Бест», 
«БЕСТ анти-ВГС-спектр Вектор-Бест») 
и для ИХЛА («Анти-HCV Abbott 
Diagnostics», «Anti-HCV II cobas 
Elecsys). Подтверждающий тест так-
же дополнялся иммунным блотом ЗАО 
«ЭКОлаб». Пробы тестировали в те-
чение 72 часов или аликвотировали 
и замораживали для дальнейших ис-
следований (повторное замораживание 
не допускалось). Часть проб тестиро-
вана в ПЦР. Для уточнения специфич-
ности тест-системы «ГепатитИФА-ан-
ти-HCV Алкор Био» использовались 
клинические образцы, отрицательные 
в тест-системе «Анти-HCV Abbott 
Diagnostics», и в нескольких случаях 
получали положительный результат 
в тест-системе «ГепатитИФА-ан-
ти-HCV» производства «Алкор Био», 
который затем подтверждался в тестах 
других производителей.

Пример 1
В клинико-диагностической 

лаборатории было отобрано 89 
образцов, положительных по ре-
зультатам тестирования одной 
из тест-систем производства «Диа-
гностические системы» (ДС) и (или) 

Таблица 1
Результаты сравнительного тестирования сывороток пациентов*,**

№ п/п ГепатитИФА-анти-
HCV, Алкор Био

ИФА-АНТИ-HCV, 
ДС

Вектор-Бест Анти-HCV Abbott 
Diagnostics

Лайн-Блот ВГС, 
Эколаб

Anti-HCV II, 
Cobas Elecsys ПЦР

БЕСТ анти-ВГС-спектр БЕСТ анти-ВГС

1 0,0 Core+/– 3,5 Core 1, 2 +
2 0,0 1,5 Core + 5,9 3,9 Отриц.
3 0,4 1,1 Core + Core 1, 2, NS 4 + Отриц. Отриц.
4 0,1 1,9 Core + 1,6 Отриц. Отриц.
5 0,0 1,3 Core + 3,0 1,9
6 0,1 1,2 Core 0,9 Отриц.
7 0,1 2,5 0,3 1,1 Core1, 2, NS 4 +

8 0,1 2,6 Core + Core 1, 2 + Отриц.

Примечание: * – строка не заполнена, если образец не тестировали в данной тест-системе; ** – для ИФА и ИХЛА приведены коэффициенты 
позитивности, для анти-ВГС-спектр и иммуноблоттинга перечислены белки, с которыми образец оказался реактивным.

Таблица 2
Результаты сравнительного исследования дискордантных образцов

№ образца Anti-HCV II Cobas 
Elecsys

Подтверждение диагноза
Бест анти-ВГС-авто, 

Вектор-Бест
ГепатитИФА-анти-

HCV, Алкор БиоДС ИФА анти-HCV спектр
Core NS 3 NS 4 NS 5

30 0,00 0,0 0,10 7,00 0,00 1,6 0,5
55 36,4 0,0 0,02 0,08 0,03 0,1 0,3
56 2,90 0,0 0,00 0,00 0,00 13,2 0,8

57 2,30 0,0 0,00 4,60 0,00 0,3

Примечание: * – строка не заполнена, если образец не тестировали в данной тест-системе. ** – для ИФА и ИХЛА приведены коэффициенты позитивности.
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Таблица 3
Результаты сравнительного исследования слабоположительных сывороток

N п/п МилаЛаб-ИФА-АНТИ-HCV 
ДС (ОП крит. 0,302)

Бест-анти-ВГС-спектр 
Вектор Бест (COR-

NS 3-NS 4-NS 5)

Анти-HCV Abbott 
Diagnostics

Иммуноблот Лайн-Блот 
ВГС ЭкоЛаб

(cor1-cor2-NS 3-NS 4-NS 5)

ГепатитИФА-анти-HCV, 
Алкор Био

(ОП крит. 0,197)
1 0,683 +--- 1,40 0,720

2 0,732 +--- 1,31 0,651

3 0,562 +--- ++--- 1,536

4 0,344 +--- +/-+--- 0,380

5 0,659 10,16 0,230 (+/–)

6 0,566 +--- ++--- 0,515

7 0,584 +--- 0,800

8 1,164 -+-- 4,82 ---+- 1,256

9 0,546 +--- 0,88(–/+) +/----- 0,746

10 0,694 ++-- 2,30 0,042 (–)

11 0,358 --+- --+-- 0,571

12 – +/---- 3,48 ++--- 0,022 (–)

13 0,540 +--- ++--- 0,596

14 0,461 +--- 3,89 0,020 (–)

15 0,719 +--- 2,12 0,513

16 0,370 ++/--- 1,27 0,747

17 0,532 +--- 3,95 ++--- 0,648

18 0,520 +--- 3,23 0,398

19 0,329 +—- ++-+- 0,091(–)

20 0,522 ++/—- 1,15 0,967

21 0,380 +-+- 10,12 0,726

22 0,586 +--- 1,59 0,035 (–)

23 0,400 +--- 1,87 0,022 (–)

24 1,280 +--- 1,58 0.645

25 0,581 +--- 1,47 0,668

26 0,680 +--- 1,21 0,449

Abbott Diagnostics с подтверждени-
ем в тест-системах «БЕСТ анти-
ВГС-спектр Вектор-Бест2 и (или) 
в иммуноблоттинге («Лайн-Блот 
ВГС» компании «ЭКОлаб»). Дан-
ные образцы в дальнейшем были 
проанализированы в тест-системе 
«ГепатитИФА-анти-HCV» производ-
ства «Алкор Био». Для 81 образца 
результаты совпали с заключением 
лаборатории. Для 8 (8,9 %) образцов 
результаты исследования были отри-
цательными и не совпали с данными, 
полученными при постановке проб 
на тест-системах других производи-
телей (так называемая дискордантная 
проба). В дальнейшем те образцы, 
количество клинического материала 
в которых было достаточным, были 
дополнительно протестированы ме-
тодом ПЦР и в тест-системе Anti-
HCV II cobas Elecsys. Результаты этих 
исследований представлены в табл. 1.

Пример 2
В клинико-диагностической лабора-

тории было отобрано 57 образцов (30 
отрицательных и 27 положительных) 
по результатам исследований в тест-си-
стеме cobas Elecsys Anti-HCV II. Допол-
нительно образцы были протестированы 
в тест-системах других производителей. 
Получено 4 дискордантных образца 
(7,01 %), результаты исследований ко-
торых представлены в табл. 2.

Пример 3
В  лаборатории ГКДЦ (виру-

сологической) были отобраны 42 
образца, охарактеризованных как 
слабоположительные и сомнитель-
ные при тестировании набором 
«МилаЛаб-ИФА-АНТИ-HCV Диа-
гностические системы» в подтвержда-
ющем тесте «Бест анти-ВГС-спектр 
Вектор-Бест», часть в дальнейшем 
исследовалась в «Лайн-Блоте ВГС» 

ЭКОлаб и методом «ИХЛА Анти-HCV 
Abbott Diagnostics». При постанов-
ке ИФА набором «ГепатитИФА-ан-
ти-HCV Алкор Био» 10 образцов были 
охарактеризованы как отрицательные.

Зачастую при валидации новых 
тест-систем клинические лаборатории 
используют в сравнительных постанов-
ках слабоположительные образцы от па-
циентов, чей статус в отношении заболе-
вания вирусным гепатитом С неизвестен, 
и опираются только на значения, полу-
ченные в постановках на тест-системах, 
имеющихся в наличии. Из приведенных 
примеров видно, что без окончательного 
клинического диагноза в некоторых слу-
чаях довольно бессмысленно сравнивать 
тест-системы между собой. Для уточ-
нения чувствительности тест-системы 
методически верным будет оперировать 
чувствительностью по сероконверси-
онным панелям, а при сомнительном 
диагнозе – дополнительно тестиро-
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Продолжение таблицы 3

27 0,672 +--- 0,87(–/+) 0.841

28 1,000 +--- 0,817

29 0,508 +--- 1,73 0,826

30 0,476 +--- 0,97(–/+) 1,029

31 0,652 +--- 1,00 1,272

32 0,351 +--- 0,91(–/+) 0,041 (–)

33 0,519 +—- 2,27 0,639

34 0,368 +--- 1,68 0,811

35 - +--- 2,55 0,485

36 0,772 +--- 3,60 0,556

37 0,831 ---- 0,05 0,019

38 0,400 2,03 ++-+- 0,483

39 0,764 1,14 ++-+- 0,030 (–)

40 0,984 -+-- 3,27 ---++ 0,308

41 0,777 +--- ++--- 0,702

42 0,798 +--- ++--- 0,024( –)

Примечание: * – строка не заполнена, если образец не тестировали в данной тест-системе. ** – для ИХЛА приведены коэффициенты пози-
тивности, для ИФА – ОП образца, для анти-ВГС-спектр и иммуноблоттинга перечислены белки, с которыми образец оказался реактивным.

Таблица 4
Результаты исследования слабоположительных сывороток

№ панели № обр. Кпоз ГепатитИФА-анти-
HCV Алкор Био (сер.)*

Кпоз ГепатитИФА-анти-
HCV (N) Алкор Био**

Abbott Diagnostics 
антиHCV

ORTHO® HCV Version 3.0 
ELISA

SC панель слабополож. 
образцов 810

1 1,1 3,0 3,60 4,90

2 1,5 3,9 4,90 4,90

3 1,2 4,0 6,70 4,90

4 4,9 12,5 11,70 4,90

5 4,7 12,5 11,10 4,90

6 2,5 13,0 12,90 4,90

7 2,5 8,4 6,87 4,90

8 2,4 4,2 5,20 4,90

9 1,3 4,4 8,50 4,90

10 1,8 1,3 1,20 2,12

11 0,0 0,0 0,06 0,01

Примечание: * – коэффициент позитивности, полученный при постановках набором «ГепатитИФА-анти-HCV Алкор Био» предыдущей версии; 
** – коэффициент позитивности, полученный при постановках набором «ГепатитИФА-анти-HCV Алкор Био» последней версии; *** – КВ для 
данной серии измерений – 5 %, ОП крит. – 0,205.

Таблица 5
Результаты исследования панелей сывороток с различными генотипами ВГС

№ панели № обр. Кпоз ГепатитИФА-анти-
HCV Алкор Био (сер.)*

Кпоз ГепатитИФА-анти-
HCV (N) Алкор Био**

Анти-HCV Abbott 
Diagnostics

ORTHO® HCV Version 3.0 
ELISA

SC 250 генотип. панель

1 (1b) 6,8 13,8 > 6,5 > 4,9

2 (1a) 6,0 16,3 > 6,5 > 4,9

3 (2b) 6,5 14,9 > 6,5 > 4,9

4 (2b) 6,6 15,2 5,9 > 4,9

5 (3a) 5,9 14,8 6,2 > 4,9

6 (1a) 7,6 13,8 > 6,5 > 4,9

7 (3a) 6,8 15,6 5,9 > 4,9

8 (1b) 8,4 16,3 > 6,5 > 4,9

9 (3a) 6,4 14,4 6,5 > 4,9

10 (2b) 0,1 0,2 0,3 0,1

Примечание: *– коэффициент позитивности, полученный при постановках набором «ГепатитИФА-анти-HCV Алкор Био» предыдущей вер-
сии; ** – коэффициент позитивности, полученный при постановках набором «ГепатитИФА-анти-HCV Алкор Био» последней версии; ***КВ для 
данной серии измерений – 5 %, ОП крит. – 0,205.
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вать пациента некоторое время спустя, 
как прописано в санитарно-эпидеми-
ологических правилах СП 3.1.311213 
«Профилактика вирусного гепатита С». 
В исследованиях других авторов от-
мечается, что скрининг, проведенный 
с применением двух и более тест-систем 
ИФА, может приводить к появлению 
образцов, для которых невозможно уста-
новить окончательный серологический 
диагноз [11]. При двухэтапном тестиро-
вании, предложенном ВОЗ, предлага-
ется последовательное использование 
двух ИФА тест-систем, сравнимых 
по чувствительности и специфичности, 
причем второй используется только для 
положительных в первичном тестиро-
вании образцов. [12]

«ГепатитИФА-анти-HCV Алкор 
Био» – тест, известный короткими 
стадиями основных инкубации (двух-
стадийный тест за час), и тем, что 
все реагенты в нем готовы к исполь-
зованию, их не надо предварительно 
разводить. В 2020 году в «Алкор Био» 
завершилось обновление тест-системы 
«ГепатитИФА-анти-HCV», а основной 
характеристикой для улучшения яви-
лась специфичность набора. Известный 
факт, что при нанесении на планшет 
структурного Core и неструктурных 
белков NS 3, NS 4, NS 5 огромную роль 
играют соотношения этих компонен-
тов на планшете для обнаружения 
всех основных форм и стадий гепа-
тита С и равномерность их нанесения 
на планшет, именно в этом состоит 
искусство разработки скринингового 
теста на гепатит С [9]. Довольно часто 
сами системы для получения пепти-
дов и рекомбинантных белков могут 
вносить интерференцию и служить 
источником неспецифического сиг-
нала, поэтому качественная очистка 
самих антигенов играет ключевую роль 
в повышении специфичности, и соот-
ветственно бóльшая часть работ по-
священы именно очистке антигенов. 
Поэтому компанией «Алкор Био» были 
проведены многократные постановки, 
позволяющие четко откорректировать 
концентрации, влияющие на баланс 
чувствительности и специфичности 
и открытие разных видов и типов 
панелей. Также хорошие результаты 

равномерного нанесения антигенов 
на планшет были получены благода-
ря использованию высокотехнологич-
ных автоматических линий нанесения 
производства США, установленных 
на производственной площадке ком-
пании.

Еще одной задачей, которую поста-
вила компания «Алкор Био», явилась 
работа по повышению чувствитель-
ности тест-системы «ГепатитИФА-ан-
ти-HCV». Чтобы ее улучшить, необ-
ходимо было повысить число кова-
лентных связей АГ–АТ, что в конечном 
итоге должно привести к усилению 
основного сигнала. Для решения этой 
проблемы большую роль играет ана-
литический буфер, а именно его спо-
собность максимально создавать для 
выделения оптимальную среду. Обнов-
ленный состав буфера дополнительно 
оказал влияние и на элиминацию рев-
матоидного фактора, что позволило 
осуществить более полное выделение 
антител и повысить специфичность 
теста (табл. 4). В качестве примера 
приведены результаты сравнительных 
постановок панелей слабоположитель-
ных образцов двумя вариантами на-
бора «ГепатитИФА-анти-HCV Алкор 
Био» (предыдущей версии и набора 
с улучшенными характеристиками).

Также при постановке в панелях 
образцов отмечено следующее: в це-
лом имеется увеличение КП при рабо-
те набором «ГепатитИФА-анти-HCV» 
улучшенной версии, что позволяет 
в ряде случаев судить об образце 
не как о сомнительном, а как о по-
ложительном, что подтверждается 
в постановках на тест-системах дру-
гих производителей (табл. 5).

Таким образом, в новой версии на-
бора оказался выравнен баланс между 
чувствительностью и специфичностью, 
и теперь чувствительность и специ-
фичность, прописанные в инструкции 
к «ГепатитИФА-анти-HCV Алкор Био», 
полностью соответствуют заявленным.

Заключение
На сегодняшний день интерпре-

тация результатов детекции антиВГС 
в образцах с низкими значениями КП 
(невысокой оптической плотностью 

в ИФА) остается одной из серьезных 
задач лабораторной диагностики. По-
стоянное повышение аналитической 
чувствительности и специфичности 
лабораторных тестов остается одной 
из приоритетных задач для произво-
дителей современных тест-систем. 
Постановка окончательного серо-
логического диагноза может потре-
бовать более углубленного обсле-
дования пациента и подразумевать 
комплексный подход. Тест-система 
«ГепатитИФА-анти-HCV» производ-
ства компании «Алкор Био» отвечает 
современным требованиям по специ-
фичности и чувствительности и может 
быть рекомендована к использованию 
в качестве скрининговой для диагнос-
тики антиВГС в рутинной практике.
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