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Резюме

Введение. В условиях пандемии новой коронавирусной инфекции (COVID-19) особую актуальность приобретают исследования 

по изучению особенностей формирования иммунного ответа к SARS-CoV-2 у переболевших различными клиническими формами 

этой инфекции, что имеет важное значение для понимания степени их участия в формировании популяционного иммунитета 

и оценки индивидуальной невосприимчивости к SARS-CoV-2 в последующем. Цель исследования – проанализировать сроки 

формирования специфических антител к SARS-CoV-2 и продолжительность их сохранения у переболевших новой коронави-

русной инфекцией. Материалы и методы. Оценка сроков формирования специфических антител трех классов (IgА, IgМ и IgG) 

к SARS-CoV-2 у 218 пациентов проведена в первые дни заболевания. В последующем их обследовали повторно в различные 

сроки от начала заболевания, от одного до четырех раз (суммарно 321 точка контроля). Для оценки продолжительности сохране-

ния антител к COVID-19 у переболевших было организовано проспективное исследование, в котором приняли участие 368 чело-

век. Обследование для определения специфических антител класса G проводили каждые 2-4 недели, в сроки от одного до вось-

ми месяцев от начала клинических проявлений COVID-19. Суммарно – 919 точек контроля. Антитела исследовали методом 

твердофазного иммуноферментного анализа с использованием тест-систем SARS-CoV-2-IgМ-ИФА-БЕСТ и SARS-CoV-2-IgG-ИФА-

БЕСТ (производитель АО «ВЕКТОР-БЕСТ») и «Антигма А» (производитель «Генериум»). Результаты и обсуждение. У большинства 

обследованных лиц антитела классов М и G начинали формироваться с 10-го дня болезни, тогда как антитела класса А выявляли 

начиная с 5-го дня. При легких и бессимптомных формах коронавирусной инфекции IgG-антитела к SARS-CoV-2 в большинстве 

случаев не формировались, а уровни серопротекции коррелировали с тяжестью перенесенного заболевания. Продолжитель-

ность сохранения IgG-антител могла составлять не менее 8 месяцев, однако имели место единичные случаи их элиминации 

как после COVID-19 в форме ОРВИ, так и после перенесенной интерстициальной пневмонии. При сохраняющемся неблаго-

получии по COVID-19 случаев повторного заболевания среди лиц, сформировавших G-антитела (в том числе и утративших их 

через 4–5 мес. после заболевания), в течение периода наблюдения не было зарегистрировано. Заключение. Таким образом, 

по итогам проведенного исследования получены важные материалы по особенностям формирования гуморального иммунного 

ответа к новой коронавирусной инфекции. Однако для полного понимания иммунного ответа к SARS-CoV-2 необходима оценка 

авидности IgG-антител или их способности к вируснейтрализации, а также изучение клеточного иммунитета у переболевших 

COVID-19, но не сформировавших антитела.
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Abstract

Relevance In the context of the new coronavirus infection (COVID-19) pandemic, research on the formation of an immune response 

to SARS-CoV-2 in patients with various clinical forms of this infection is of particular relevance, which is important for understanding 

the degree of their participation in the formation of population immunity and assessing individual immunity to SARS-CoV-2 in the future. 

Aim of the study was to analyze the timing of the formation of specific antibodies to SARS-CoV-2 and the duration of their preservation 

in patients with a new coronavirus infection. Materials and methods. The timing of the formation of specific antibodies of three classes 

(IgA, IgM and IgG) to SARS-CoV-2 in 218 patients was evaluated in the first days of the disease. Subsequently, they were re-examined at 

various times from the onset of the disease, from one to four times (a total of 321 control points). To assess the duration of preservation 

of antibodies to COVID-19 in patients who were ill, a prospective study was organized, in which 368 people participated. Screening 

for specific class G antibodies was performed every 2–4 weeks, within one to eight months of the onset of clinical manifestations 

of COVID-19. In total 919 control points. The antibodies were examined by solid-phase enzyme immunoassay using the SARS-CoV-2-

IgM-ELISA-BEST and SARS-CoV-2-IgG-ELISA-BEST test systems (manufactured by VECTOR-BEST JSC) and Antigma A (manufactured 

by Generium). Results. In most of the examined individuals, class M and G antibodies began to form from day 10 of the disease, while 

class A antibodies were detected from day 5. In mild and asymptomatic forms of coronavirus infection, IgG antibodies to SARS-CoV-2 

were not formed in most cases, and seroprotection levels correlated with the severity of the disease. The duration of preservation 

of IgG antibodies could be at least 8 months, but there were isolated cases of their elimination both after COVID-19 in the form 

of respiratory infection and after interstitial pneumonia. With continuing problems with COVID-19, there were no cases of recurrent 

disease among individuals who formed G-antibodies (including those who lost them 4-5 months after the disease) during the follow-up 

period. Conclusion. Thus, according to the results of the study, important materials were obtained on the peculiarities of the formation 

of a humoral immune response to a new coronavirus infection. However, to fully understand the immune response to SARS-CoV-2, it is 

necessary to assess the avidity of IgG antibodies or their ability to neutralizing the virus, as well as to study cellular immunity in patients 

who have had COVID-19 but have not formed antibodies.

Key words: coronavirus infection, SARS-CoV-2, COVID-19, humoral immunity, features of formation, duration 
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Введение
Пандемия новой коронавирусной инфекции 

(COVID-19), вызванная вирусом SARS-CoV-2, яви-
лась беспрецедентным вызовом мировому обществу. 
По официальным данным, в мире на 05.01.2021 г. 
зарегистрировано более 85,6 млн случаев инфици-
рования COVID-19 и более 1,8 млн летальных исходов 
[1–5].

В настоящее время болезнь охватила более 
200 стран на всех континентах и привела к тя-
желым социально-экономическим последствиям, 
нарушению общественной жизни и производствен-
ной деятельности [3,4].

В Российской Федерации случаи заболева-
ния COVID-19 стали регистрировать с 31 января 
2020 г. В течение 2020 г. в РФ было лабораторно 
подтверждено более 3 млн фактов инфицирования 
SARS-CoV-2 во всех субъектах страны и зареги-
стрировано практически 60 тыс. смертельных ис-
ходов болезни [3–5].

Появление COVID-19 поставило перед специали-
стами здравоохранения задачи быстрой диагности-
ки и оказания квалифицированной медицинской 
помощи заболевшим. Во всех странах мира ученые 
и практики активно изучают клинические и эпидемио-
логические особенности заболевания, разрабатывают 
новые средства его профилактики и лечения [6–17].

В условиях пандемии новой коронавирус-
ной инфекции особую актуальность приобретают 

исследования иммунного ответа на SARS-CoV-2 
и изучение иммунопатогенетических механизмов 
болезни, что имеет значение как для диагности-
ки и лечения заболевания, так и для понимания 
степени участия переболевших COVID-19 в форми-
ровании популяционного иммунитета и оценке ин-
дивидуальной невосприимчивости переболевших 
к SARS-CoV-2 в последующем [6–17].

Цель исследования – проанализировать 
сроки формирования специфических антител 
к SARS-CoV-2 и продолжительность их сохранения 
у переболевших новой коронавирусной инфекцией.

Материалы и методы
Работа выполнена в ФБУН «Центральный на-

учно-исследовательский институт эпидемиологии» 
Роспотребнадзора и ООО «Европейский медицин-
ский центр «УГМК-Здоровье» в 2020–2021 гг.

Оценка сроков формирования специфических 
антител трех классов (IgА, IgМ и IgG) к SARS-CoV-2 
проведена в первые дни заболевания. В исследо-
вании приняли участие 218 пациентов с COVID-19 
в форме острой респираторной вирусной инфекции 
(ОРВИ) или интерстициальной пневмонии. Каждый 
из них в последующем был обследован в разные 
сроки от начала заболевания – от одного до четы-
рех раз (суммарно 321 точка контроля).

Помимо этого было организовано проспектив-
ное исследование для оценки продолжительности 
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сохранения гуморального иммунитета к COVID-19 
после перенесенного заболевания. В исследо-
вание включали сотрудников нескольких меди-
цинских организаций г. Екатеринбурга, которые 
переболели новой коронавирусной инфекцией 
в различных клинических формах (от бессимптом-
ного носительства до тяжелой пневмонии). Группа 
наблюдения регулярно пополнялась по мере вы-
явления новых сотрудников, заболевших COVID-19. 
Всего в исследовании приняли участие 368 че-
ловек. Обследование персонала на наличие 
специ фических IgG проводили каждые 2–4 не-
дели. В случаях, когда у сотрудников в течение 
двух месяцев наблюдения не выявляли антитела, 
их исключали из исследования и последующее их 
обследование выполняли методом ПЦР. В течение 
первого месяца от появления симптомов COVID-19 
были обследованы 352 человека, в сроки от од-
ного до двух месяцев – 181, от двух до трех ме-
сяцев – 121, от трех до четырех месяцев – 89, 
от четырех до пяти месяцев – 81, от пяти до шести 
месяцев – 58, от шести до семи месяцев – 27, 
от семи до восьми месяцев – 10 человек. Всего 
за время наблюдения было 919 точек контроля.

Лабораторные исследования выполняли в кли-
нико-диагностической лаборатории ООО «Европей-
ский медицинский центр «УГМК-Здо ровье». 
Ан ти те ла исследовали методом твердофазного 
иммуноферментного анализа с использованием 
тест-систем SARS-CoV-2-IgМ-ИФА-БЕСТ и SARS-
CoV-2-IgG-ИФА-БЕСТ (производитель АО «ВЕКТОР-
БЕСТ») и «Антигма А» (производитель «Генериум»). 
Наличие иммуноглобулинов определяли посред-
ством расчета коэффициента позитивности (КП). 
Для IgМ и IgG результат анализа считали поло-
жительным при КП ≥ 1,1, отрицательным – при 
КП < 0,8, сомнительным или пограничным, если 
0,8 ≤ КП < 1,1. Для IgА положительным результатом 
считали КП ≥ 1,1, отрицательным – КП < 0,9, со-
мнительным – 0,9 ≤ КП < 1,1.

В исследовании применяли эпидемиологиче-
ский (описательно-оценочный и аналитический) 

и статистический методы. При анализе полученных 
данных использовали общепринятые статистиче-
ские приемы с расчетом медианы, минимальных 
и максимальных значений.

Статистическую значимость различий оценива-
ли по критерию Фишера. Различия считали досто-
верными при р < 0,05. Статистическую обработку 
материалов проводили с использованием пакета 
прикладных программ Microsoft Office 2013 и он-
лайн-сервиса https://medstatistic.ru/.

Результаты и обсуждение
При оценке сроков формирования специфи-

ческих антител к SARS-CoV-2 установлено, что 
до пятого дня заболевания IgM и IgG выявляли 
у незначительного числа заболевших –5,1% и 3,8% 
соответственно (табл. 1). С шестого по десятый 
день болезни доля лиц с положительным резуль-
татом исследования на IgM и IgG увеличилась до 
39,3% и 31,1% соответственно. После 11 дня бо-
лезни у большинства участников исследования уже 
определялись специфические антитела классов М 
и G (от 70,8% до 100%). При этом значимых разли-
чий между сроками выработки IgM и IgG выявлено 
не было (φ < 1,64, p > 0,05).

Для антител класса А была характерна несколько 
иная динамика. IgА формировались раньше, чем IgM 
и IgG. В срок до 5-го дня заболевания эти различия 
не были значимы (φ < 1,64, p > 0,05), однако с 6-го 
по 10-й день болезни более ранее формирование 
антител класса А становилось очевидным, т. к. их 
выявляли уже у 87,2% обследованных – против IgM 
у 39,3% пациентов и IgG у 31,1% (φ > 2,31, p < 0,01).

При оценке продолжительности сохранения 
антител к COVID-19 было установлено, что у боль-
шинства (76,2%) лиц, которые перенесли COVID-19 
в бессимптомной форме, антитела класса G 
не выявлялись на протяжении двухмесячного пе-
риода наблюдения после заболевания (табл. 2). 
По окончании периода эти лица были исключены 
из исследования. Среди лиц с серопротекцией ан-
титела сохранялись на протяжении всего периода 

Таблица 1. Сроки формирования специфических антител у больных COVID-19
Table 1. Timing of the formation of specific antibodies in patients with COVID-19
 

Дни забо-
левания

Days 
of illness

IgM, IgG IgА

Всего об-
следовано

Total 
examined

Выявлены  IgM
IgM detected

Выявлены IgG 
IgG detected Всего об-

следовано
Total 

examined

Выявлены  IgА
IgA detected

Абс.ч.
Number % Абс.ч. 

Number % Абс.ч 
Number. %

до 5
up to 5 78 4 5,1 3 3,8 38 7 18,4

6–10 61 24 39,3 19 31,1 39 34 87,2

11–15 62 48 77,4 47 75,8 32 29 90,6

16–20 48 34 70,8 43 89,6 31 27 87,1

21–25 44 40 90,9 40 90,9 18 16 88,9

26–30 28 27 96,4 28 100,0 16 14 87,5
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Таблица 2. Продолжительность гуморального иммунного ответа к COVID-19
Table 2. Duration of the humoral immune response to COVID-19

Клиническая 
форма COVID-19
The clinical form 

of COVID-19

Срок от начала клинических проявлений заболевания
The period from the beginning of clinical manifestations of the disease

1 мес.
1 months

2 мес.
2 months

3 мес.
3 months

4 мес.
4 months

Вс
ег

о 
об

сл
ед

ов
ан

о 
To

ta
l e

xa
m

in
ed

О
бн

ар
уж

ен
ы

 Ig
G

Ig
G

 d
et

ec
te

d

КП PC Вс
ег

о 
об

сл
ед

ов
ан

о 
To

ta
l e

xa
m

in
ed

О
бн

ар
уж

ен
ы

 Ig
G

Ig
G

 d
et

ec
te

d

КП PC Вс
ег

о 
об

сл
ед

ов
ан

о 
To

ta
l e

xa
m

in
ed

О
бн

ар
уж

ен
ы

 Ig
G

Ig
G

 d
et

ec
te

d

КП PC Вс
ег

о 
об

сл
ед

ов
ан

о 
To

ta
l e

xa
m

in
ed

О
бн

ар
уж

ен
ы

 Ig
G

Ig
G

 d
et

ec
te

d

КП PC

Бессимптомная 
форма COVID-19
Asymptomatic 
infection

21 5 
(23,8%)

4,7
(1,7–
9,9)

21 5 
(23,8%)

5,9
(1,6–
14,6)

5 5 
(100%)

5,3
(1,2–
15,1)

5 5 
(100%)

4,9
(1,2–
12,3)

ОРВИ 
Respiratory infection 239 218 

(91,2%)

10,9
(1,1–
32,6)

105 97 
(92,4%)

12,5
(1,3–
31,2)

84 81 
(96,4%)

13,1
(1,3–
37,7)

62 57 
(100%)

12,9
(1,9–
22,9)

Пневмония 
Pneumonia 92 92 

(100%)

19,9
(2,2 

–38,9)
55 55 

(100%)

20,11
(1,9–
39,2)

32 32 
(100%)

17,95
(2,6–
36,6)

22 22 
(100%)

18,01
(1,9–
40,4)

Клиническая 
форма COVID-19
The clinical form 

of COVID-19

Срок от начала клинических проявлений заболевания
The period from the beginning of clinical manifestations of the disease

5 мес.
5 months
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6 months
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G
Ig

G
 d

et
ec

te
d

КП PC

Бессимптомная 
форма
Asymptomatic 
infection

3 3 
(100%)

3,2
(1,4–
8,6)

1 1 
(100%) 1,6 0 – – 0 –-

ОРВИ 
Respiratory infection 61 58 

(95,0%)

11,3
(1,7-
19,2)

46 45 
(97,8%)

9,8
(1,9–
22,9)

22 22 
(100%)

9,7
(1,6–
19,2)

8 8 
(100%)

11,9
(1,3–
24,9)

Пневмония 
Pneumonia 17 16

(94,1%)

21,3
(3,4–
31,3)

11 11
(100%)

21,9
(3,2–
36,7)

5 5
(100%)

17,8
(9,1–
28,4)

2 2
(100%)

9,2
(7,5–
10,9)

исследования, т. е. не менее 5 месяцев, при коэф-
фициенте позитивности от 1,2 до 15,1.

У сотрудников, которые перенесли COVID-19 
в форме интерстициальной пневмонии, в 100% 
случаев были выявлен IgG. Медиана коэффициента 
позитивности была в 2–2,5 раза выше, чем у пере-
болевших COVID-19 в форме острой респираторной 
инфекции, и в 3–5 раз выше, чем у бессимптомных 
носителей вируса. После пневмонии IgG у большин-
ства участников исследования сохранялись в тече-
ние 8 месяцев, их элиминация имела место только 
в одном случае – у женщины 51 года через 4,5 ме-
сяца после заболевания.

В течение периода наблюдения, несмотря 
на сохраняющееся неблагополучие по COVID-19, 
ни у одного из участников исследования повторных 
случаев заболевания зарегистрировано не было.

Заключение
Таким образом, по итогам проведенного анализа 

можно констатировать, что специфические IgM и IgG 
начинают формироваться преимущественно с 10-го 
дня болезни, тогда как антитела IgА можно обнару-
жить в более ранние сроки заболевания – начиная 
с 5-го дня, что может быть использовано для более 
ранней диагностики коронавирусной инфекции.

Примечание:*КП (коэффициент позитивности) – представлена медиана и диапазон значений
Note: *PС (positivity coefficient) - shows the median and range of values
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При легких и бессимптомных формах коронави-
русной инфекции серопревалентность по IgG к SARS-
CoV-2 в большинстве случаев не формируется. Уровни 
серопротекции возрастают пропорционально тяжести 
перенесенного заболевания. Длительность сохране-
ния IgG, по данным нашего исследования, составляла 
не менее 8 месяцев, однако имели место случаи эли-
минации антител как после COVID-19 в форме ОРВИ, 
так и после перенесенной интерстициальной пнев-
монии. Случаев повторного заболевания COVID-19 
у лиц, сформировавших специфические антитела IgG 
(в том числе и утративших их через 4–5 мес. после за-
болевания), в течение периода наблюдения не было 
зарегистрировано, несмотря на сохраняющееся не-
благополучие по этой инфекции.

Таким образом, можно предположить, что пе-
реболевшие коронавирусной инфекцией могут 
формировать популяционный иммунитет к этому 
заболеванию, однако в настоящее время нет отве-
та на вопрос – насколько продолжительным будет 
иммунный ответ у переболевших и будут ли они 
в дальнейшем также невосприимчивы к COVID-19 
или потребуется их вакцинация. Помимо этого, 
для понимания особенностей иммунного ответа 
к SARS-CoV-2 и прогноза развития ситуации не-
обходима оценка авидности IgG или их способ-
ности к вируснейтрализации, а также изучение 
клеточного иммунитета у переболевших COVID-19, 
но не сформировавших антитела после перенесен-
ной инфекции.

Таблица 3. Данные о переболевших COVID-19, утративших специфические IgG
Table 3. Data on COVID-19 patients who have lost specific IgG

Пол
Gender

Возраст, 
лет

Age, years

Клиническая форма 
COVID-19

The clinical form 
of COVID-19

Степень 
тяжести
Degree 

of severity

КП IgG 
(1–2 мес. от начала 

заболевания)
PС of IgG 

(1-2 months from the 
onset of the disease)

Срок элиминации 
антител, мес. 

The term elimination 
of antibodies, 

months

Женский
Female 51 Пневмония (КТ-1)

Pneumonia (CT-1)

Средняя
Moderate 
severity

4,4 4,5

Женский
Female 21 ОРВИ

Respiratory infection
Легкая

Mild severity 12,9 4,5

Мужской
Male 26 ОРВИ

Respiratory infection
Легкая

Mild severity 21,9 4,5

Женский
Female 48 ОРВИ

Respiratory infection
Легкая

Mild severity 11,2 5,5

Женский
Female 51 ОРВИ

Respiratory infection
Легкая

Mild severity 13,8 4,5
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ИНФОРМАЦИЯ CDC

Передача SARS-CoV-2 от людей без симптомов COVID-19  

Исследователи из Центра по реагированию 
на COVID-19 отдела по инфекционным заболева-
ниям Центра США по контролю и профилактике 
заболеваний, Атланта, Джорджия использовали 
аналитическую модель принятия решений с целью 
оценить долю бессимптомных носителей в переда-
че вируса SARS-CoV-2.

В рамках исследования использовались данные 
мета-анализа, средняя длительность инкубационно-
го периода была установлена на уровне 5 дней, 
длительность периода контагиозности составила 
10 дней, пик заразности – от 3 до 7 дней (± 2 дня от 
средней продолжительности инкубационного перио-
да), общая доля бессимптомного SARS-CoV-2 варьи-
ровала от 0 до 70%, что позволяло оценить широкий 
диапазон возможных вариантов передачи вируса.

Исходные допущения для модели заключались 
в том, что пик заразности приходится на середину пе-
риода появления симптомов и что у 30% лиц с инфек-
цией никогда не появлялись симптомы, но 75% из них 
были так же заразны, как и те, у кого симптомы 
развивались. Исследователями обнаружено, что 59% 
всех случаев передачи вируса происходит от бессим-
птомных носителей: 35% – от больных в инкубацион-
ном периоде заболевания и 24% от бессимптомных 
носителей, у которых в течение исследования не про-
явились никакие признаки COVID-19.

Авторы, однако, отмечают, что достоверность 
математических моделей напрямую зависит от ка-
чества вносимых данных, т. о. при получении новой 
информации об эпидемиологии COVID-19, особен-
но при возможном появлении новых вариантов 
вируса с отличающимися клиническими и эпидеми-
ологическими проявлениями от циркулирующего 
сейчас, результаты исследования будут пересмо-
трены.

Актуальность этой аналитической модели ре-
шения для нескольких сценариев сохраняется, так 
как помимо выявления и изоляции людей с сим-
птомами COVID-19, потребуется эффективный кон-
троль распространения риска передачи от людей 
с бессимптомным течением инфекции. Имеющи-
еся результаты показывают, что такие меры, как 
ношение масок, гигиена рук, социальное дистан-
цирование и стратегическое тестирование людей, 
которые не болеют, будут основой для замедления 
распространения COVID-19 до тех пор, пока без-
опасные и эффективные вакцины не будут широко 
использоваться.

Источник: Johansson MA, Quandelacy TM, 
Kada S, et al. SARS-CoV-2 Transmission From 

People Without COVID-19 Symptoms. JAMA 
Netw Open. 2021;4(1):e2035057 doi:10.1001/

jamanetworkopen.2020.35057/




