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Современные подходы к разработке и совершен-
ствованию иммунодиагностических средств индика-
ции патогенов базируются на широком использова-
нии моноклональных антител заданной специфич-
ности (МКА).

Эти уникальные ингредиенты иммунодиагно-
стических тестов позволяют идентифицировать сай-
ты связывания и уточнять химическую структуру ан-
тигенных детерминант, изучать биологические функ-
ции ряда антигенов – потенциальных компонентов 
химических вакцинных препаратов, оценивать роль 
этих биополимеров в патогенезе инфекции, служат 
основой для создания диагностических средств ин-
дикации патогенных микроорганизмов. 

МКА делают возможным проведение исследо-
ваний на принципиально новом уровне, обеспечивая 
получение точной информации о местоположении 
и структуре гомологичных им детерминант, анти-
генной мозаике различных видов микроорганизмов, 
антигенном дрейфе, эпитопной плотности диагно-
стически значимых биополимеров. 

Эффективность применения МКА для иденти-
фикации возбудителей сапа и мелиоидоза и их диф-
ференциации от близкородственных видов буркхоль-
дерий подтверждена как отечественными, так и за-
рубежными исследователями. 

Впервые о возможности применения мелиои-
дозных МКА как основы для высокочувствительной 
иммуноферментной тест-системы для обнаружения 
экзотоксина возбудителя мелиоидоза в сыворот-
ке крови экспериментальных животных сообщили 
G.Ismail et al. в 1987 г. [17]. 

Вскоре эффективность применения МКА для 
идентификации возбудителей сапа и мелиоидоза и их 
дифференциации от близкородственных видов бурк-
хольдерий была подтверждена отечественными экспе-
риментаторами [11]. Для дифференциации двух близ-
ких в антигеном отношении видов микроорганизмов, 
В. mallei и В. pseudomallei, были получены МКА к по-
верхностным антигенам этих бактерий [13]. 

На основе МКА к эпитопам антигена 6 (по клас-
сификации Н.Н.Пивня) в ВолгоградНИПЧИ был из-
готовлен препарат для индикации возбудителя сапа 
в различных объектах исследования. В рабочем раз-
ведении он обеспечивал специфическое свечение 
B. mallei, не взаимодействовал с близкородственной 
бактерией В. рseudomallei и гетерологичными микро-
организмами. В 1992 г. препарат «Иммуноглобулины 
диагностические флуоресцирующие сапные моно-
клональные мышиные сухие» успешно прошел го-
сударственные испытания и решением Комитета 
МИБП при МЗ СССР от 15.10.92 г. был рекомен-
дован для внедрения в практику здравоохранения. 
Позже после разработки технологии изготовления 
иммуноглобулинов диагностических флуоресциру-
ющих мелиоидозных моноклональных был решен 
один из проблемных вопросов дифференциации двух 
близких в антигенном отношении видов патогенных 
буркхольдерий, B. pseudomallei и B. mallei [7, 8]. 

Опыт работы по использованию МКА в про-
изводстве препаратов для МФА подтвердил суще-
ственные преимущества моноклонального сырья: 
стабильность его свойств, возможность накопления 
МКА в необходимых количествах в любое время, что 
повысило технологичность всего процесса производ-
ства препаратов, параметры качества которых превы-
шают соответствующие показатели поликлональных 
аналогов [12].

Помимо совершенствования технологии произ-
водства препаратов для индикации возбудителей сапа 
и мелиоидоза, МКА применяли в аналитических це-
лях, что позволило получить новые сведения о свой-
ствах ряда диагностически значимых антигенов пато-
генных буркхольдерий, составе некоторых биополи-
меров и их локализации в микробной клетке [2, 5].

Для выявления буркхольдерий чаще всего при-
меняют МКА к экзополисахариду В. рseudomallei 
или поверхностно локализованному антигену капсу-
лоподобного вещества этого микроорганизма [18, 21, 
25], к антигенам клеточной стенки [12, 13] и белкам 
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наружной мембраны [1, 19] буркхольдерий II группы 
патогенности.

МКА различной эпитопной направленности ис-
пользуют при изготовлении диагностических препа-
ратов и тест-систем для иммунофлуоресцентного и 
иммуноферментного анализов или в реакции агглю-
тинации бактерий. Полагают, что наиболее перспек-
тивным методом обнаружения антигенов возбудите-
ля мелиоидоза в пробах клинического материала яв-
ляется сэндвич-вариант твердофазного иммунофер-
ментного метода с применением МКА. По данным 
N.Anuntagool et al., установлено, что в этих случаях 
чувствительность метода достигает 75 %, а специ-
фичность – 98 % [14]. 

В ВолгоградНИПЧИ в 1996–1998 гг. на основе 
МКА была разработана и апробирована эксперимен-
тальная иммуноферментная тест-система для вы-
явления гликопротеина (АГ8) в составе капсульной 
субстанции B. pseudomallei. С помощью этой тест-
системы подтверждена гетерогенность штаммов 
В. pseudomallei по признаку экспрессии антигенных 
детерминант, в частности по содержанию АГ8 в су-
точных культурах буркхольдерий [18]. Высокая раз-
решающая способность тест-системы иммунофер-
ментной моноклональной позволяет осуществлять 
быстрый и достоверный контроль за наличием/отсут-
ствием Аг8 в исследуемых пробах, его накоплением 
на этапах культивирования различных штаммов воз-
будителя мелиоидоза [10, 11], а также исследовать ди-
намику распространения Аг8, как одного из основных 
маркеров B. pseudomallei в организме биомоделей при 
различных способах заражения животных [6]. 

МКА к различным эпитопам антигена 8 были с 
успехом использованы С.Н.Скопинской и соавт. для 
экспресс-обнаружения возбудителей сапа и мелиои-
доза (в эксперименте) с помощью технологии флуо-
ресцентного липосомального иммуноанализа [10].

За рубежом МКА к антигенам  B. pseudomallei 
используют в ряде традиционных иммунодиагно-
стических тестов, применяемых, преимущественно, 
в эндемичных регионах распространения инфекции, 
для идентификации выделяемых культур буркхоль-
дерий и их дифференциации от других представите-
лей рода Burkholderia [29].

С помощью ТИФМ на основе МКА к экзополи-
сахариду I.Steinmetz et al. [25] были идентифициро-
ваны все штаммы B. рseudomallei, изолированные в 
различных географических регионах. В то же вре-
мя при проверке кросс-реактивности тест-системы 
было выявлено взаимодействие с близкородственны-
ми бактериями B. mallei. 

Эти же экзополисахарид-специфичные МКА 
были использованы для ускоренной идентифика-
ции  B. pseudomallei с помощью реакции латекс-
агглютинации (РЛА) [26]. Авторы идентифицирова-
ли изоляты из проб внешней среды и клинического 
материала, отобранные в районах Юго-Восточной 
Азии, северной Австралии и Африки. Четкая спец-
ифическая агглютинация была зарегистрирована с 

Ara– штаммами B. pseudomallei, но не с Burkholderia-
подобными изолятами (Ara+) и другими видами бак-
терий. Преимущества использования МКА для при-
готовления латексного диагностикума стали очевид-
ны, поскольку ранее с помощью РЛА на основе по-
ликлональных антител дифференцировать B. pseudo-
mallei и B. thailandensis не удавалось [15, 23]. 

Мишенью для идентификации B. pseudomallei в 
пробах клинического материала может служить так-
же белок наружной мембраны с молекулярной мас-
сой 30 kDa, локализованный на поверхности бакте-
рий [19]. Использование МКА к этому антигену в РА 
с клиническими изолятами позволило авторам в 243 
случаях получить положительные результаты [20]. 
РА с другими видами грамотрицательных бактерий 
оказались отрицательными, за исключением положи-
тельной РА с одним штаммом B. mallei. Однако МКА 
этого типа обладали кросс-реактив но стью в отноше-
нии грамположительных Bacillus sp. и Streptococcus 
pyogenes. Помимо РА, МКА были апробированы в 
РЛА. Чувствительность реакции составила 100 %, 
специфичность колебалась от 85,96 % (высев на сре-
ду для гемокультуры) до 96,49 % (высев в сердечно-
мозговой бульон). Установлено, что сочетанное при-
менение культурального метода и РЛА повышало 
специфичность анализа и укорачивало сроки получе-
ния ответа. 

Эти данные отражают сложность решения во-
проса о выборе антигенной мишени и типа диагно-
стической реакции при поиске патогена в случае ис-
следования клинического материала.

Наряду с межвидовой дифференциацией бурк-
хольдерий актуальным направлением исследований 
остается совершенствование схем эффективного вы-
явления внутривидовых отличий: обнаружение виру-
лентных и авирулентных штаммов В. pseudo mallei, 
выделяемых из проб клинического материала и объ-
ектов внешней среды. 

Впервые о возможности дифференциации таких 
штаммов в лабораторных условиях заговорили после 
установления факта того, что авирулентные штаммы 
B. pseudomallei, изолированные из внешней среды, 
отличаются от вирулентных клинических изоля-
тов B. pseudomallei по способности ассимилировать 
L-арабинозу [24, 28].

Позже после получения МКА к экзополисаха-
риду B. pseudomallei и их использования для диагно-
стических целей было обнаружено, что дифферен-
циация вирулентных (Ara–) и авирулентных (Ara+) 
штаммов В. pseudomallei возможна по наличию или 
отсутствию на поверхности бактериальной клетки 
гликопротеина с молекулярной массой 200 kDa [22], 
и подтверждено специалистами, работавшими в энде-
мичных районах распространения возбудителя ме-
лиоидоза [26].

В настоящее время общепринято, что авиру-
лентные Ara+  B. pseudomallei изоляты из внешней 
среды отличаются от вирулентных Ara– клинических 
изолятов и Ara– изолятов из внешней среды способ-
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ностью ассимилировать L-арабинозу и отсутствием 
на их поверхности 200 kDa антигена [16]. Антиген 
200 kDa B. pseudomallei относится к группе экзопо-
лисахаридов грамотрицательных бактерий, так на-
зываемых капсульных полисахаридов – значимых 
факторов вирулентности возбудителя мелиоидоза. 
Он является гликопротеином в составе капсулы, его 
идентифицируют как составную часть антигена 8, 
лока лизованного внеклеточно [2, 3, 4, 5]. 

В связи с этим несомненный интерес представля-
ют работы по получению и использованию МКА для 
целей дифференциации вирулентных и авирулент-
ных штаммов B. pseudomallei. Опубликованы данные 
о МКА, четко взаимодействующими с Ara– изолята-
ми B. pseudomallei, но не Ara+ вариантами, выделен-
ными из внешней среды [21, 22]. Для быстрой диф-
ференциации вирулентных и авирулентных изолятов 
B. pseudomallei C.Thepthai et al. [27] была предложе-
на панель агглютинирующих мелиоидозных МКА, 
в которую вошли две группы антител, агглютиниро-
вавших 100 % Ara+ клинических и почвенных изоля-
тов  B. рseudomallei  и вторая группа МКА, которые 
агглютинировали более 90 % Ara– клинических и по-
чвенных изолятов. 

Дальнейшее совершенствование лабораторной 
диагностики мелиоидоза ориентировано на разработ-
ку иммунодиагностических препаратов и тест-систем 
на основе МКА к антигену 200 kDa B. pseudomallei для 
обнаружения и идентификации вирулентных штам-
мов B. pseudomallei, что особенно важно в условиях 
чрезвычайных ситуаций, вне зависимости от зон эн-
демичного распространения патогена. Недавно полу-
ченная нами коллекция гибридом-продуцентов МКА к 
различным эпитопам антигена 200 kDa является базо-
вой для разработки вышеназванного направления ис-
следований. После завершения этапов по получению 
исчерпывающей характеристики всех свойств МКА 
будет определена диагностическая ценность каждого 
типа моноклонального иммуноглобулина в реакциях 
с широким набором буркхольдерий и гетерологичных 
микроорганизмов.

В целом, следует отметить, что несмотря на по-
вышенный интерес к возбудителям сапа и мелиоидо-
за во всем мире международный рынок диагностиче-
ских средств не располагает коммерчески доступны-
ми МИБП для их обнаружения и идентификации. 

Поэтому расширение работ в рамках федераль-
ной целевой программы «Национальная система хи-
мической и биологической безопасности Российской 
Федерации (2009–2013 годы)» в части получения им-
мунодиагностических препаратов и тест-систем на 
основе МКА для детекции патогенных микроорга-
низмов, в том числе возбудителей сапа и мелиоидоза, 
открывает новые возможности для сотрудничества 
профильных учреждений по совершенствованию 
существующей схемы индикации буркхольдерий II 
группы патогенности и разработке новых монокло-
нальных средств обнаружения этих патогенов, необ-
ходимых для повышения готовности специалистов к 

условиям чрезвычайных ситуаций.
Работа выполнена по государственному кон-

тракту № 60-Д/4 от 24.08.2010 г. в рамках реализации 
федеральной целевой программы «Национальная 
система химической и биологической безопасности 
Российской Федерации (2009–2013 годы)».
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Summarized are the modern approaches to choosing the methods and 
techniques of pathogenic burkholderia detection, literary data, and the results 
of the authors own studies on the problem of development of monoclonal 
preparations for fast identification of Burkholderia genus representatives. 
Discussed are the prospects both of modernization of monoclonal prepara-
tions and test-systems for detection of glanders and melioidosis etiological 
agents in different objects and of the differentiation of burkholderia species, 
and intraspecific typing of melioidosis agent strains.
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