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Введение

Острая респираторная вирусная инфек-
ция, вызываемая коронавирусом SARS-CoV-2 
(COVID-19), – заболевание, приводящее к высо-
кой летальности, в основном, среди лиц пожилого 
возраста с наличием сопутствующей патологии. 
11 марта 2020 г. ВОЗ объявила о начале пандемии 
COVID-19, продолжающейся по настоящее время 
[1, 2].

По состоянию на 15.05.2022 г. в мире зареги-
стрировано 521 млн случаев заболевания новой 
коронавирусной инфекцией, причем 6,26 млн слу-
чаев из них закончились летально. В России выяв-
лено 18 млн случаев, летальным исходом закончи-
лись 370 тыс. случаев [3].

По международной классификации SARS-
CoV-2 отнесен к роду Betacoronavirus (подрод Sar-
becovirus) семейства Coronaviridae [4]. Вирус со-

Резюме
На сегодняшний день адекватная и своевременная 

оценка числа заболевших – основа эффективных меро-
приятий, направленных на предупреждение распрос-
транения новой коронавирусной инфекции COVID-19. 
«Золотым стандартом» подтверждения инфицирова-
ния SARS-CoV-2 на сегодняшний день остается полиме-
разная цепная реакция с обратной транскрипцией в ре-
жиме реального времени.

Цель: проанализировать опыт работы городского 
вирусологического центра Клинической инфекционной 
больницы им. С.П. Боткина по обследованию на наличие 
коронавируса SARS-CoV-2 методом полимеразной цеп-
ной реакции в период с 2020 по 2022 г. 

Материалы и методы. Проведена систематизация 
ПЦР-исследований на COVID-19 за период 2020–2022 гг. 
Всего было обследовано 221 901 человек, положительные 
результаты получены у 55 372 (24,95%). Среди контин-
гентов обследованных больных преобладали пациенты, 
проходившие стационарное лечение в клинической ин-
фекционной больнице им. С.П. Боткина.

Результаты. В данном исследовании проанализиро-
ваны возможные причины появления ложноположитель-
ных и ложноотрицательных результатов ПЦР. Показа-
на корреляция числа положительных результатов с ди-
намикой выявления новых случаев COVID-19 в Санкт-
Петербурге в период пандемии 2020–2022 гг. Установ-
лено, что доля пациентов, обследованных за период 
госпитализации более 3 раз, остается значительной. 
Этот факт требует самого пристального внимания, 
учитывая высокую стоимость и трудоемкость ПЦР-
исследований.

Ключевые слова: COVID-19, SARS-CoV-2, полимераз-
ная цепная реакция.

Abstract
To date, an adequate and timely assessment of the num-

ber of cases is the basis of effective measures aimed at pre-
venting the spread of COVID-19 infection. Real-time reverse 
transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) remains 
the gold standard for confirming COVID-19.

The purpose of the work: to analyze the experience of the 
city virological center of the S.P. Botkin Clinical Infectious 
Diseases Hospital (Botkin Hospital) for the examination for 
the presence of SARS-CoV-2 coronavirus by PCR in the pe-
riod from 2020 to 2022.

Materials and methods. The systematization of PCR stud-
ies on COVID-19 for the period 2020-2022 was carried out. 
A total of 221,901 people were examined, positive results 
were obtained in 55,372 (24.95%). Among the contingents 
of the examined patients, patients who underwent inpatient 
treatment at the Botkin Hospital,

Conclusions. This study analyzed the possible causes of 
false-positive and false-negative PCR results. The correlation 
of the number of positive results with the dynamics of detec-
tion of new cases of COVID-19 in St. Petersburg during the 
2020-2022 pandemic is shown. It has been established that 
the proportion of patients examined more than 3 times dur-
ing the period of hospitalization remains significant. This 
fact requires the closest attention, given the high cost and 
laboriousness of PCR studies.
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держит оболочку, а геном представлен одноните-
вой плюс-РНК. Мутирует вирус относительно не-
быстро. Геномом вируса кодируются ряд неструк-
турных и структурных (S, E, M, N) белков [5–7]. 

На сегодняшний день адекватная и своевре-
менная оценка числа заболевших – основа эф-
фективных мероприятий, направленных на пред-
упреждение распространения инфекции. Наибо-
лее широко используемыми методами подтверж-
дения COVID-19 являются методы амплификации 
нуклеиновых кислот (МАНК), например, полиме-
разная цепная реакция с обратной транскрипцией 
в режиме реального времени (ОТ-ПЦР-РВ). Тест-
системы на SARS-CoV-2 выявляют чаще всего 
фрагменты генов N- и S-белков.

Однако, несмотря на то, что метод ОТ-ПЦР-
РВ является «золотым стандартом» в диагностике 
COVID-19, зачастую лаборатории сталкиваются 
с проблемами появления ложноотрицательных, 
ложноположительных и сомнительных результа-
тов [8, 9].

В настоящее время в России зарегистрировано, 
по данным официального сайта Росздравнадзора 
на 16 мая 2022 г., 113 диагностических набора на 
основе ПЦР для детекции вируса SARS-CoV-2 [10].

Одной из приоритетных задач лабораторной 
диагностики COVID-19 остается повышение до-
стоверности ПЦР-исследований. При проведении 
массовых тестирований в условиях серьезной за-
груженности лабораторий появление ошибочных 
результатов (ложноположительных или ложно-
отрицательных) неизбежно. Однако необходимо 
стремиться к уменьшению доли ошибочных ре-
зультатов, так как эффективность работы проти-
воэпидемической службы, перенаправление по-
токов пациентов, а также терапевтическая такти-
ка целиком зависят от результатов исследований 
мазков [11].

Получение ложноотрицательных результатов 
может приводить к несвоевременной изоляции 
больных и введению ограничительных мер. Воз-
можных причин появления ложноотрицательных 
результатов несколько. Во-первых, очень важна 
правильность выбора материала для исследова-
ния. На качество проведения ОТ-ПЦР-РВ может 
влиять как качество забора проб, так и состав се-
крета верхних дыхательных путей [12, 13]. В одной 
из работ показано, что информативность мазка из 
глотки составляет всего 32% случаев, а максималь-
но информативным (93%) является определение 
вируса SARS-CoV-2 в жидкости, полученной из 
легких (бронхоальвеолярный лаваж) [14]. Также 
РНК вируса SARS-CoV-2 может обнаруживаться 
в фекалиях больных, причем, согласно некоторым 
публикациям, длительность детекции вируса в 
кале по сравнению с мазком из носоглотки гораз-
до дольше [15, 16]. Также есть данные о детекции 

вируса SARS-CoV-2 в крови [17], слюне [18] и даже 
в спинномозговой жидкости [19]. И все-таки, не-
смотря на это, проще всего он обнаруживается в 
мазках из носоглотки, и следовательно, этот мате-
риал по-прежнему остается наиболее подходящим 
для целей рутинной диагностики. Также важным 
фактором является время отбора проб от начала 
заболевания. В верхних дыхательных путях вирус 
SARS-CoV-2 определяется за 1–3 дня до появле-
ния симптомов заболевания, а максимальной кон-
центрация вируса в ВДП становится в период раз-
гара клинической симптоматики, после чего она 
начинает постепенно снижаться [20, 21]. В некото-
рых случаях РНК вируса может детектироваться 
в течение нескольких месяцев [22].

Следующим фактором, приводящим к появле-
нию ложноотрицательных результатов, является 
нарушение технологии преаналитического этапа 
диагностики. В связи с нестабильностью молекул 
РНК причиной «потери проб» может стать несо-
блюдение температурных условий хранения или 
транспортировки материала, ошибка лаборанта 
при переносе растворов из одной пробирки в дру-
гую (особенно при высокой загрузке лаборато-
рии), а также нарушение протоколов выделения 
образца. На аналитическом этапе диагностики 
ложноотрицательные результаты могут явиться 
следствием нарушения температурного режима 
хранения реагентов для амплификации, инструк-
ций к наборам, мутаций в геноме самого вируса 
SARS-CoV-2 или наличия в исходной пробе так на-
зываемых ингибиторов амплификации [23]. 

Получение ложноположительных результатов 
ведет к появлению случаев необоснованной госпи-
тализации неинфицированных лиц, а также к за-
вышению общей статистики числа инфицирован-
ных [24, 25]. Одна из причин появления ложнопо-
ложительных результатов – контаминация лабо-
ратории нуклеиновыми кислотами. Источниками 
контаминации, особенно в условиях высокой за-
грузки лаборатории, могут быть ДНК-ампликоны 
(продукты ПЦР), исследуемые образцы, а также 
положительные контрольные образцы, содержа-
щиеся в диагностических наборах.

Перекрестная контаминация появляется при 
механическом переносе исследуемых образцов в 
процессе пробоподготовки, выделения или внесе-
ния пробы в реакционную смесь. Тотальная кон-
таминация – загрязнение ампликонами рабочих 
поверхностей, рабочей одежды, оборудования и 
воздуха в лаборатории.

В зарубежной литературе встречаются сообще-
ния о контаминации целевыми геномными после-
довательностями вируса SARS-CoV-2 в процессе 
производства диагностических наборов, что мо-
жет приводить к появлению ложноположитель-
ных результатов ПЦР [26].
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Еще одной причиной возникновения ложнопо-
ложительных результатов при ПЦР-диагностике 
является образование неспецифической флуорес-
ценции реакционной смеси либо неспецифичес-
ких продуктов ПЦР, причем вероятность данного 
события повышается на поздних циклах термоци-
клирования. Эти ошибки могут возникать в случае 
нарушения приготовления реакционной смеси, 
нарушений холодовой цепи в процессе хранения 
реагентов для амплификации либо ошибок про-
граммирования амплификатора. 

Особо хочется отметить, что процент ошибоч-
ных результатов при ПЦР-диагностике возраста-
ет с увеличением количества исследований, при-
водящим к возрастанию нагрузки на персонал. 
В любом случае особо важной задачей остается 
качественная подготовка персонала, проводящего 
ПЦР-исследования, в том числе и на вирус SARS-
CoV-2, во избежание возникновения всех этих 
ошибок.

Цель исследования – проанализировать 
опыт работы городского вирусологического цен-
тра Клинической инфекционной больницы им. 
С.П. Боткина (Больница Боткина) по обследова-
нию на наличие коронавируса SARS-CoV-2 мето-
дом ПЦР в период с 2020 по 2022 г.; оценить про-
блемы, возникающие в ходе проведения исследо-
вания клинического материала на наличие РНК 
SARS-CoV-2 методом ПЦР. Проследить динамику 
количества исследований мазков из верхних дыха-
тельных путей на SARS-CoV-2 в Больнице Боткина 
за период 2020–2022 гг. и сопоставить количество 
положительных результатов с пиками подъемов 
заболеваемости в Санкт-Петербурге. 

Материалы и методы исследования

Проведена систематизация ПЦР-исследований 
на COVID-19 за период 2020–2022 гг. Всего было 
обследовано 221 901 человек, положительные ре-
зультаты получены у 55 372 (24,95 %). Среди кон-

тингентов обследованных больных преобладали 
пациенты, проходившие стационарное лечение 
в Больнице Боткина.

Результаты исследования и обсуждение

За период с начала пандемии COVID-19 тести-
рование на вирус методом ПЦР в лаборатории 
городского вирусологического центра Больницы 
Боткина проводилось различными тест-системами 
с различными величинами предельной чувстви-
тельности (табл. 1). 

Все представленные в таблице 1 диагностиче-
ские наборы основаны на принципе ОТ-ПЦР-РВ. 
Самая первая тест-система производства ГНЦ 
«Вектор», поступившая в работу, имела ряд сущес-
твенных недостатков – заявленная чувствитель-
ность теста была невысока и равнялась 105 копий 
на миллилитр. Вторым существенным недостат-
ком было отсутствие ВКО (внутреннего контроль-
ного образца), что не позволяло достоверно кон-
тролировать наличие и процент ошибок. 

Среди контингентов обследуемых больных 
в начале пандемии преобладали, в основном, меди-
цинские работники, а с ноября 2020 г. лаборатория 
ГКДЦ (вирусологический) проводила обследова-
ния на вирус SARS-CoV-2 пациентов, находящих-
ся на стационарном лечении в Больнице Боткина 
(рис. 1, 2). 

Таблица 1 

Тест-системы для ПЦР-диагностики COVID-19, используемые в лаборатории городского 
вирусологического центра Больницы Боткина

Период использования Наименование тест-системы Производитель

28.03.2020–25.05.2020 Вектор-ПЦРрв-2019-nCoV-RG» по ТУ 
21.20.23-088-05664012-2020

ФГУ ГНЦ ВБ «Вектор» Роспотребнадзора

26.05.2020–23.10.2020 «АмплиСенс® Cov-Bat-FL» ФБУН ЦНИИ эпидемиологии Роспотребнадзора

24.10.2020–06.12.2020 «COVID-2019 Amp» ФБУН НИИ эпидемиологии и микробиологии имени 
Пастера

07.12.2020–05.10.2021 «АмплиТест SARS-CoV-2» ФГБУ «ЦСП» ФМБА России

С 06.10.2021 г. по 
настоящее время

«АмплиПрайм® SARS-CoV-2 DUO» по ТУ 
21.20.23-083-09286667-2020

ООО «НекстБио»

Рис. 1. Количество ПЦР-исследований на COVID-19  
в ГКДЦ (вирусологический) в 2020–2022 гг.
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Как видно из рисунка 3, увеличение числа 
положительных результатов обследования на  
COVID-19 методом ПЦР совпадает по времени с 
пиками заболеваемости в Санкт-Петербурге при 
относительно равномерной загрузке лаборатории. 
Соответственно, число положительных результа-
тов максимально в группе больных, проходящих 
стационарное лечение.

Необходимо помнить, что ПЦР-исследование 
на вирус SARS-CoV-2 остается достаточно трудо-
емким и дорогостоящим, а многократные исследо-
вания для пациентов, находящихся на стационар-
ном лечении, никак не влияют на тактику ведения 
таких пациентов.

Выводы

1. На сегодняшний день ПЦР-исследование 
мазка из носоглотки на вирус SARS-CoV-2 остает-
ся «золотым стандартом» диагностики COVID-19, 
однако проведение данных исследований требует 
от лаборатории наличия квалифицированных ка-

Рис. 2. Количество положительных результатов ПЦР-
исследований на COVID-19 в ГКДЦ (вирусологический) 
в 2020–2022 гг.

Рис. 4. Кратность ПЦР-исследований на COVID-19  
в ГКДЦ (вирусологический) в 2020 г.

Рис. 6. Кратность ПЦР-исследований на COVID-19  
в ГКДЦ (вирусологический) в 2022 г.

Рис. 5. Кратность ПЦР-исследований на COVID-19  
в ГКДЦ (вирусологический) в 2021 г.

Рис. 3. Соотношение положительных результатов  
ПЦР-исследований на COVID-19 с динамикой прироста 
случаев заболеваний в Санкт-Петербурге за период с 
марта 2020 г. по апрель 2022 г.

За время развития пандемии COVID-19 неодно-
кратно менялись критерии выписки пациентов. 
Если до ноября 2020 г. необходимым условием вы-
писки было получение 2 отрицательных результа-
тов ПЦР в мазке из носоглотки [27], то в дальней-
шем допустимым был однократный отрицатель-
ный мазок, а с февраля 2022 г. необходимость в по-
лучении контрольных мазков отпала [28]. Однако, 
как видно из приведенных данных, соотношение 
лиц, обследованных многократно (3 и более раз) за 
период госпитализации, остается значительным. 
Например, в 2022 г. двукратно было обследовано 
6278 человек, а доля лиц, обследованных 3 и более 
раз, составила 55,32%. Похожее соотношение на-
блюдалось и 2020 и в 2021 гг. (рис. 4–6).
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дров ввиду возможного появления ложноположи-
тельных или ложноотрицательных результатов.

2. Используемые в лаборатории городского ви-
русологического центра Клинической инфекци-
онной больницы им. С.П. Боткина диагностиче-
ские наборы не имели существенных различий, за 
исключением набора производства ФГУ ГНЦ ВБ 
«Вектор» Роспотребнадзора, не имеющего в своем 
составе ВКО и отличающегося сравнительно не-
высокой заявленной чувствительностью.

3. Среди контингентов обследованных больных 
преобладали пациенты, проходившие стационар-
ное лечение в Больница Боткина, причем динамика 
количества обследований и числа положительных 
результатов коррелирует с динамикой выявления 
новых случаев COVID-19 в Санкт-Петербурге.

4. Доля пациентов, обследованных за период го-
спитализации более 3 раз, остается значительной. 
Этот факт требует самого пристального внима-
ния, учитывая высокую стоимость и трудоемкость 
ПЦР-исследований.
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