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АБСТРАКТ

Листериоз это инфекционная болезнь людей и животных, вызываемая Listeria monocytogenes, характеризуется мно-
жеством источников проникновения возбудителя, разнообразием путей и факторов передачи, полиморфизмом кли-
нических проявлений и высокой летальностью. Листерия уникальный пищевой патоген, поскольку имеет внутрикле-
точный жизненный цикл и характеризуется высокими адаптационными свойствами. В патогенезе инфекции важное 
значение имеют факторы патогенности L. monocytogenes, обеспечивающие их незавершённый фагоцитоз, внутрикле-
точный паразитизм, высокую скорость инфицирования клеток, формирование антибиотикорезистентности. Факторы 
вирулентности Listeria monocytogenes способствуют ее патогенности и действуют на различных этапах цикла инфи-
цирования хозяина. Учитывая чрезвычайный полиморфизм клинических проявлений и уникальность биологии возбу-
дителя актуальным направлением является совершенствование методов лабораторной диагностики и специфической 
иммунопрофилактики листериоза. В статье обобщены последние данные эпизоотологии, эпидемиологии и патогенеза 
листериозной инфекции, представлены основные факторы патогенности и вирулентности Listeria monocytogenes как 
ключевые мишени для совершенствования методов ускоренной идентификации листерии в пищевой продукции. При-
менение современных методов ускоренной идентификации листерий позволяет существенно сократить срок прове-
дения анализа и повысить достоверность полученных результатов даже при низкой концентрации возбудителя в ис-
следуемой пробе.
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ВВЕДЕНИЕ 

Листериоз это инфекционное заболевание человека и 
животных сапрозоонозного характера, возбудителем ко-
торого является Listeria monocytogenes. Заболеваемость 
листериозом невелика, однако учитывая тяжесть кли-
нических проявлений и высокую летальность (до 20-
40%), данная инфекция контролируется Всемирной ор-
ганизацией здравоохранения [1]. Листериоз из болезней, 
регистрируемых преимущественно среди животных, 
превратился в одну из наиболее значимых пищевых зооан-
тропонозных болезней в мире [2,3]. Listeria monocytogenes 
является возможными контаминантами продовольствен-
ного сырья и пищевых продуктов, которые, как факторы 
передачи, играют ведущую роль в возникновении листе-
риоза у людей. Вынужденная утилизация больших пар-
тий инфицированных пищевых продуктов (прежде всего, 
мясных и молочных) наносит огромный экономический 
ущерб многим странам [4,5].

Listeria monocytogenes относится к опасным бактери-
альным пищевым патогенам в мире, вызывающим тяже-
лые заболевания человека. Начиная с 80-х годов прошлого 
столетия в мире стали характерными эпидемические 
вспышки этой инфекции, связанные с употреблением уже 
готовых пищевых продуктов, контаминированных листе-
риями. Так, описаны крупные вспышки в индустриально 
развитых странах Западной Европы (Франция, Велико-
британия, Швейцария, Финляндия) и Северной Америки 
(США, Канада) с числом пострадавших от нескольких де-
сятков до 300 [6].

В настоящее время листериоз расценивается как опас-
ная пищевая инфекция и, хотя по уровню заболеваемо-
сти (ежегодно в мире регистрируется около тысячи забо-
левших) он уступает сальмонеллёзу, кампилобактериозу 
и некоторым другим известным инфекциям с пищевым 

путем передачи, значительно превосходит их по тяжести 
течения, отличается беспрецедентно высокой летально-
стью [7,8]. По данным Европейского агентства по пище-
вой безопасности в странах Европы с высоким уровнем 
лабораторной диагностики заболеваемость листериозом в 
период с 2006 по 2010 гг. составляла в целом 0,35 случая 
на 100 тыс. жителей [9]. Следует отметить, что тенден-
ция увеличения регистрации случаев листериоза в разви-
тых странах в последние годы сохраняется. Так, в Евро-
пейском Союзе в 2016 и 2018 гг. было сообщено о более 
чем 2,5 тыс. подтвержденных случаев заболевания лю-
дей, что соответствует 0,47 случ./100 тыс. жителей [10]. 
Вспышки листериоза с высокой летальностью среди лю-
дей регистрируют в мире по настоящее время: в ЮАР в 
2017 г. при самой масштабной вспышке летальность до-
стигла 20,4 % (193 из 948), в США в 2020 г. – 22,1 % (8 
из 36), в Швейцарии в 2020 г. 29,4 % (10 из 34) [3]. Боль-
шинство вспышек были связаны с употреблением различ-
ных пищевых продуктов животного происхождения, кон-
таминированных L. monocytogenes.

За период с 2010 по 2023 годы в Казахстане было за-
регистрировано 36 очагов листериозной инфекции сель-
скозяйственных животных. Максимальное количество не-
благополучных очагов листериоза выявлены в Улытауской 
области 20 (55,6%), в Актюбинской области 5 (13,9%), по 
3 (8,3%) очага выявлено в Алматинской и ЗКО, 2 (5,5%) 
очага в Туркестанской области. В Акмолинской, Жамбыл-
ской и Абайской областях выявлено по 1 (2,8%) очагу [11]. 
Наличие серопозитивных животных в популяциях круп-
ного и мелкого рогатого скота во всех областях страны 
свидетельствует о циркуляции листерий на данных тер-
риториях (рисунок 1). Высокий уровень серопревалентно-
сти определен в Улытауской области: среди крупного ро-
гатого скота 16,6%, среди мелкого рогатого скота 17,7%. 
В других областях этот показатель не превышал 15% [11].
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Эпидемиологическая ситуация по листериозу в РК ха-
рактеризуется спорадическими случаями. 

Эпизоотология и эпидемиология листериоза
Микроорганизмы рода Listeria относятся к семей-

ству Listeriaceae, отряду Bacillales, классу Bacilli. Ли-
стерия – грамположительная бактерия, имеет генетиче-
ские связи с Clostridium, Enterococcus, Staphylococcus, 
Streptococcus и Bacillus [1-3]. Результаты секвенирова-
ния рРНК 16S позволили выделить эти бактерии в са-
мостоятельное семейство Listeriaceae (ранее относились 
к Corynebacteriaceae, позже к Lactobacillaceae) [9]. Род 
Listeria в настоящее время представлен следующими ви-
дами: L. monocytogenes, L. innocua, L. ivanovii, L. farberi, 
L. seeligeri, L. welshimeri, L. ilorinensis, L. rocourtiae, L. 
weihenstephanensis, L. marthii, L. grandensis, L. riparia, 
L. cossartiae, L. fleischmannii, L. portnoyi, L. rustica, 
L. immobilis, L. booriae, L. thailandensis, L. goaensis, 
L. costaricensis, L. floridensis, L. aquatica, L. grayi, L. 
valentina, L. newyorkensis, L. swaminathanii, L. cornellensis 
[5,10].

Listeria monocytogenes является основным возбуди-
телем заболевания человека и животных, тогда как L. 
ivanovii является патогенным для животных [12]. Офици-
альным открытием Listeria является 1924 г., когда группа 
исследователей (E. G. D. Murray, R. A. Webb, M. B. R. 
Swann) в Кембридже (Англия) выделила L. monocytogenes 
в качестве этиологического агента септического заболе-
вания кроликов и морских свинок [7]. Поскольку листе-
рии чрезвычайно устойчивы к действию неблагоприят-
ных факторов и обладают уникальной пластичностью, 
источником и резервуаром возбудителя могут являться не 
только живые организмы, но и объекты внешней среды, в 
которых они способны сохраняться и размножаться дли-
тельное время. В связи с этим листериоз в настоящее 
время рассматривают как сапрозоонозную инфекцию.

В объектах внешней среды листерии могут не только 
длительно сохраняться, но и размножаться [12]. При этом 
листерии растут в широком интервале температур (от -4⁰С 
до +42⁰С) и pH среды (от 5,5 до 9,5), хорошо переносят 
охлаждение и могут размножаться при +4 - +6⁰С в почве, 
воде, на растениях [5,9]. В пищевых продуктах (колбас-
ные изделия, сыры, молоко, мясо и др.) размножаются 

при температуре бытового холодильника. При +70⁰С гиб-
нут через 20-30 мин., при +100⁰С - через 3-5 мин [9,13]. 
Listeria spp. являются факультативно анаэробными бак-
териями, не образующими спор, около 0,5 мкм в ширину 
и 1 мкм - 1,5 мкм в длину. Listeria spp. обычно подвижны 
из-за перитрихиальных жгутиков в диапазоне темпера-
тур от 24⁰C до 28⁰C, но неподвижны выше 30⁰C [12,14]. 
Listeria spp. также обладают способностью переносить 
солевые условия (NaCl) до 20% (вес/объем [w/v]) и ра-
стут в диапазоне pH 4,4-9,6 [13,14]. Эти условия роста 
способствуют их универсальности для роста и выжива-
ния в экстремальных условиях окружающей среды, воз-
никающих на предприятиях по переработке пищевых про-
дуктов, и становятся серьезной проблемой для пищевой 
промышленности.

К листериозу восприимчивы все виды домашних 
(крупный рогатый скот,овцы, свиньи, лошади) и многие 
виды диких животных, грызуны, домашняя (куры, гуси, 
утки) и дикая птица [1-3]. Наиболее восприимчивы мо-
лодые и беременные животные. Источником возбудителя 
инфекции являются больные животные, выделяющие воз-
будителя во внешнюю среду с истечениями из носовой 
полости, при абортах, с калом, мочой, молоком (при ли-
стериозных маститах), а также животные-листерионоси-
тели [10,13]. У людей особенно восприимчивы к листе-
риозу беременные женщины, новорожденные (в первые 
три недели жизни), взрослые старшего возраста, а также 
лица с дефектами иммунной системы и микробной эколо-
гии пищеварительного тракта [2,13]. Профессиональной 
болезнь считается для работников животноводческих и 
птицеводческих ферм и комплексов, цехов первичной пе-
реработки животноводческой продукции на мясо- и пти-
цекомбинатах, ветеринарных специалистов и работников 
боен. Инфекционная доза широко варьируется (<100 кле-
ток до 1011 клеток) и зависит от количества потреблен-
ной загрязненной пищи, штамма бактерий и иммуноло-
гического

статуса хозяина [12,14].
Как патоген L. monocytogenes устойчив и способен 

адаптироваться к неблагоприятным условиям окружаю-
щей среды, таким как высокая концентрация соли, широ-
кий диапазон температур (1-45⁰C), низкий pH и условия 

Рисунок 1. Показатели серопревалентности к листериозу сельскохозяйственных животных в 
РК ( в числителе КРС, в знаменателе МРС) [11]
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ограничения кислорода, которые характерны для желу-
дочно-кишечного тракта человека, что усугубляет инфек-
цию L. monocytogenes у людей [12,13]. Благодаря обра-
зованию биопленок и осмоадаптации L. monocytogenes 
также устойчив к высыханию и дезинфицирующим сред-
ствам [6,12]. Таким образом, L.monocytogenes может легко 
размножаться на нескольких поверхностях, увеличивая 
вероятность вспышек листериоза через загрязненные про-
дукты питания.

Факторы патогенности и вирулентности листерии 
Листерии, обладая широкими адаптивными возмож-

ностями, способны приспосабливаться к существованию 
в различных условиях. Высокая метаболическая актив-
ность листерий и устойчивость к неблагоприятным фак-
торам создают возможность лёгкого перехода от сапра-
фитического к паразитическому типу метаболизма при 
попадании в организм хозяина. Окружающая среда, в ко-
торой находится патоген, влияет на экспрессию генов ви-
рулентности. Поэтому листерии способны переключаться 
между сапрофитизмом и вирулентностью в зависимости 
от условий среды [2,4,7,10].

В патогенезе инфекции важное значение имеют фак-
торы патогенности и вирулентности L. monocytogenes, 
обеспечивающие их незавершённый фагоцитоз, внутри-
клеточный паразитизм, высокую скорость заселения здо-
ровых клеток, формирование антибиотикорезистентности. 
Факторы вирулентности Listeria monocytogenes способ-
ствуют ее патогенности и действуют на различных эта-
пах цикла инфицирования хозяина. 

В настоящее время в геноме L. monocytogenes детек-
тированы многочисленные острова патогенности (Listeria 
pathogenicity island- LIPI-1, LIPI-2, LIPI-3 и LIPI-4) и 
стрессоустойчивости (Stability stress island-SSI-1и SSI-
2) [15,16]. Основные детерминанты вирулентности L. 
monocytogenes сгруппированы вдоль хромосомы в остро-
вах патогенности Listeria-1 (LIPI-1) [1-3]. Однако LIPI-3 и 
LIPI-4 идентифицированы как характерные для гиперви-
рулентных штаммов L. monocytogenes [9,14]. Посредством 
полногеномного секвенирования (WGS) определены ре-
гуляторы важных факторов вирулентности: гены кла-

стера интерналинов (inlE, inlI, inlK, inlP, inlF, inlG, inlH), 
острова стрессоустойчивости (SSI-1, ассоциированный 
с устойчивостью к кислотам, солям и обеспечивающий 
рост в пищевых продуктах, а также SSI-2, обеспечиваю-
щий L. monocytogenes выживание в щелочных условиях 
и в условиях окислительного стресса) [15,16]. 

Важным фактором выживаемости листерий в чело-
веческой популяции стало распространение штаммов со 
множественной устойчивостью к антимикробным препа-
ратам. Полногеномное секвенирование L.monocytogenes 
позволило идентифицировать гены антибиотикорези-
стентности, за счёт которых этот вид бактерий приобре-
тает устойчивость к препаратам. Примерами являются 
ген FosX (lmo1702) кодирующий белок резистентности 
к фосфомицину, Pbplike (lmo0441) кодирующий пени-
циллин-связывающий белок и, определяющий устойчи-
вость к β-лактамам, Lin (lmo0919) определяющий устой-
чивость к макролидам, NorB кодирующий NO-редуктазу, 
ассоциированную с устойчивостью к фторхинолонам, Sul 
(lmo0224) детерминирующий устойчивость к сульфани-
ламидам [16,17].

Наличие в геномах штаммов L. monocytogenes гене-
тических детерминант островов патогенности, стрес-
соустойчивости и антибиотикорезистентности свиде-
тельствует о наличии у листерии высокого патогенного 
потенциала. Listeria monocytogenes разделен на 13 серо-
типов (½a, ½b, ½c, 3a, 3b, 3c, 4a, 4ab, 4b, 4c, 4d, 4e, 7) на 
основе соматических и жгутиковых антигенов. Эти серо-
типы далее группируются в четыре линии генетического 
разнообразия (I-IV) [17,18]. 

Успех L. monocytogenes в индуцировании инфекции 
обусловлен способностью преодолевать три важных ба-
рьера в организме человека, а именно кишечный эпите-
лий, гематоэнцефалический барьер и плаценту, а затем 
распространяться в другие органы. Желудочно-кишечный 
тракт является основным местом проникновения и рас-
пространения патогенных листерий [8,12]. Процесс ин-
фицирования клетки хозяина L. monocytogenes включает 
несколько различных стадий: адгезия и инвазия клеток хо-
зяина, интернализация клетками хозяина, лизис вакуоли, 

Таблица 1. Основные факторы патогенности и вирулентности Listeria monocytogenes [15,16]

Белок Мол.масса kDa Ген Функция

prfA 27 prfA Регуляция транскрипции генов, кодирующие 
факторы вирулентности листерии

Листериолизин О (LLO) 58 hly Главный фактор патогенности листерии
Фосфолипаза С (plcA) 36 plcA Лизис первичной фагосомы
Лецитиназа (plcB) 33 plcB Лизис вторичной фагосомы

Металлопротеаза mpl 57 mpl Посттрансляционная модификация фосфолипазы и 
лецитиназы

ActA 67 actA
Полимеризация актина клетки-хозяина, 
обеспечивает внутриклеточные и межклеточные 
перемещения листерий 

Интерналины inlА и 
inlB 88 и 64 inlА и inlB

Факторы инвазии, обеспечивающие проникновение 
листерий в эукариотические клетки (InlA - в
эпителиальные клетки, InlB - в гепатоциты)

Муреингидролаза р60 60 iap Внеклеточный белок, способствует межклеточным 
перемещениям листерии
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внутриклеточное размножение и межклеточное распро-
странение в соседнюю клетку (рисунок 2).

При попадании в организм через загрязненную пищу 
L. monocytogenes выживает при воздействии высокой кис-
лотности, желчных солей, неспецифических воспали-
тельных атак и протеолитических ферментов из системы 
хозяина [19]. Пережив эту стадию, L. monocytogenes про-
никает в фагоцитарные клетки хозяина с помощью по-
верхностных белков, называемых интерналинами. Клетки 
фагоцитов обладают механизмами, которые используются 
для уничтожения поглощенных бактерий; следовательно, 
способность L. monocytogenes выживать в этих клетках 
обусловлена его уникальной патогенностью [12,19]. 

Преодоление кишечного эпителиального барьера 
имеет решающее значение для системного распростра-
нения инфекции. Белок адгезии листерий (LAP), также из-
вестный как ацетальдегид алкогольдегидрогеназа (AdhE), 
способствует прохождению бактерий через эпителиаль-
ный барьер, открывая барьер плотного контакта после 
взаимодействия с рецептором клетки-хозяина, белком те-
плового шока 60 (Hsp60) [19,20]. Далее происходит интер-
нализация – проникновение бактерий в макрофаги, эн-
тероциты и М-клетки (фагоцитирующие эпителиальные 
клетки кишечника, концентрирующиеся вокруг пейеро-
вых бляшек и солитарных фолликулов). Интернализация 
опосредуется листериальными белками интерналинами, 
который взаимодействует с рецепторами фагоцитов и обе-
спечивает поглощение ими листерий [13,19]. В результате 
формируются первичные фагосомы, окружённые однос-
лойной мембраной. 

Семейство белков интерналина это крупные поверх-
ностные белки (70-80 кДа), такие как inlA и inlB, которые 
прикрепляются к бактериальной клетке через свои С-кон-
цевые регионы [12,19]. Адгезия L. monocytogenes к хозя-
ину и интернализация в вакуоль обеспечивается посред-
ством генами inlA и inlB, которые кодируются опероном 
inlAB. InlA отвечает за связывание между L. monocytogenes 
и белком адгезии хозяина E-кадгерином, экспрессируе-
мого на поверхности энтероцитов. Это связывание сти-
мулирует поглощение L. monocytogenes эпителиальными 
клетками [21,22]. InlB связывает клеточный рецептор Met 
- белок тирозинкиназы, который также является эндоген-
ным лигандом фактора роста гепатоцитов. Это связывание 
позволяет L. monocytogenes проникать в гораздо более ши-
рокий спектр типов клеток-хозяев, таких как гепатоциты, 
фибробласты и эпителиоидные клетки [13,22].

Проникая во внутреннюю среду клетки хозяина, L. 
monocytogenes высвобождается из фагосомальной ваку-
оли с помощью цитолизинов листериолизина O (LLO) 
и фосфолипазы. Ген гемолизина (hly) отвечает за выра-
ботку порообразующего поверхностного токсина –ли-
стериолизина О (LLO), который необходим для лизиса 
мембран вакуолей и высвобождения L. monocytogenes в 
цитоплазму [19,22]. Отсутствие LLO характерно авиру-
лентным штаммам L. monocytogenes, поскольку бактерия 
не достигнет цитоплазмы клетки-хозяина. Таким обра-
зом, LLO секретируется всеми вирулентными штаммами 
L. monocytogenes [22]. 

Listeria monocytogenes также секретируют фосфоли-
пазы, которые помогают в лизисе мембран вакуолей фос-
фатидилинозитол-фосфолипаза (plcA) и фосфатидилхо-
лин-фосфолипаза (plcВ) [13,19]. Исследования показали, 
что plcA помогает L. monocytogenes выбраться из первич-
ной вакуоли, тогда как plcB активен во время распростра-
нения бактерий от клетки к клетке [19,21]. Созревание 
plcA и plcB зависит от цинковой металлопротеазы, кото-
рая кодируется геном mpl. Металлопротеаза также помо-
гает hly, plcB и plcA разрушать первичные вакуоли по-
сле вторжения в клетку-хозяина [21]. Благодаря действию 
этих факторов патогенности происходит лизис мембран 
фагосом и выход бактерий в цитоплазму, где они продол-
жают интенсивно размножаться и выделять токсические 
продукты. Таким образом, имея уникальный набор фак-
торов патогенности, листерии не подвергаются внутри-
клеточному киллингу и остаются жизнеспособными (не-
завершенный фагоцитоз). 

Рисунок 2. Механизм патогенеза листериозной инфекции [8,12]

Рисунок 3. Формирование первичной фагосомы
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Механизм подвижности клетки-хозяина на основе 
белка актина облегчает внутриклеточное перемещение 
листерии через цитоплазму в соседние клетки, распро-
страняя инфекцию без повторного воздействия внекле-
точного иммунного надзора хозяина [9]. Бактериальный 
поверхностный белок, называемый актиновым полиме-
ризационным белком (ActA), идентифицирован как фак-
тор вирулентности для внутриклеточного перемещения 
L. monocytogenes в цитоплазме [20,22]. ActA вызывает по-
лимеризацию глобулярных молекул актина в актиновые 
нити, что облегчает внутриклеточное и межклеточное пе-
ремещение L. monocytogenes . ActA играет решающее зна-
чение в цитоплазматическом перемещении патогена. Бо-
лее низкая вирулентность серотипов листерии связана с 
выработкой более низких уровней белка ActA [22].

Муреингидролаза клеточной стенки является высоко-
консервативным антигеном среди рода Listeria (80%–90%) 
[17,22]. Инвазионно-ассоциированный белок (iap) пред-
ставляет собой внеклеточный белок p60, который коди-
руется геном iap [16,22]. Белок p60 рассматривается как 
фермент муреингидролаза, который облегчает разделение 
перегородок на заключительном этапе деления клетки. Он 
также участвует в прикреплении L. monocytogenes к клет-
ке-хозяину и играет важную роль в вирулентности и па-
тогенности бактерии. Выйдя в межклеточную среду, ли-
стерии «продавливают» цитоплазматическую мембрану 
соседних здоровых клеток, и инфицируют их. Образую-
щаяся вторичная вакуоль, окруженная двойной мембра-
ной, подвергается лизису,и листерии начинают новый 
цикл своего развития. 

Установлено, что гены патогенности листерии hly, 
plcA, plcB, ActA, inlА, inlB, iap, кодирующие факторы ви-
рулентности,активируются при получении внешних сиг-
налов. PrfA (positive regulatory factor A) является основ-
ным регулятором экспрессии факторов вирулентности, 
присутствующих в кластере генов патогенности листе-
рии [17,22].

Экспрессия prfA контролируется альтернативным сиг-
ма-фактором σB [21,22]. Окружающая температура вли-
яет на выработку факторов вирулентности, поскольку вто-
ричная структура нетранслируемой prfA-мРНК зависит от 
температуры [18,22]. При 30⁰C рибосомы не могут связы-
вать и транслировать последовательность, в результате 
механизма положительной обратной связи транскриби-
руется только небольшое количество prfA [22]. При 37⁰C 
вторичная структура изменяется, что приводит к трансля-
ции prfA-мРНК с последующим синтезом PrfA и увеличе-
нием количества транскрибируемого prfA. 

Методы диагностики листериоза
Достоверная идентификация L. monocytogenes чрез-

вычайно важна для профилактики и контроля заболева-

ния. Бактериологический метод является «золотым стан-
дартом» диагностики так как обеспечивает выделение и 
идентификацию живого возбудителя. Выделение и иден-
тификация бактериальной культуры L. monocytogenes 
включают использование селективных агентов и проце-
дуры обогащения. Цель селективных агентов заключается 
в подавлении конкурирующей микрофлоры, в то время 
как процедура обогащения позволяет увеличить концен-
трацию L. monocytogenes [23,24]. 

Для тестирования широкого спектра пищевых матриц 
рекомендованы различные методы. Стандарт ISO 11290 
рекомендуется для выделения L. monocytogenes в самых 
разных продуктах питания и кормах, а также в образцах 
окружающей среды [24]. Метод USDA рекомендуется для 
обнаружения Listeria spp. в продуктах питания из мяса и 
птицы и объектов окружающей среды [1,21,24]. Метод 
Broth Listeria, используется для выделения Listeria spp. 
из молочных продуктов, мяса, морепродуктов и овощей 
[1,3,24]. 

Все вышеупомянутые методы включают серию пер-
вичных и вторичных обогащений образцов в селективных 
средах. Метод ISO 11290 использует среды Half Fraser 
Broth и Fraser Broth для первичного и вторичного обо-
гащения соответственно. Метод USDA использует двух-
этапное обогащение в среде Вермонта. Метод One Broth 
Listeria использует одноэтапное обогащение в бульоне 
Listeria, которое занимает 2 дня для получения результа-
тов, в отличие от 5 и 4 дней, необходимых для методов 
ISO и USDA, соответственно [23,24]. Эти среды обогаще-
ния содержат различные селективные агенты, включая ци-
клогексимид, колистин, цефотетан, фосфомицин, хлорид 
лития, налидиксовую кислоту, акрифлавин, фенилэтанол, 
цефтазидим, полимиксин B и моксалактам. Антибиотики 
в основном подавляют рост грамотрицательныхбактерий, 
которые часто присутствуют в качестве конкурентов в об-
разцах пищевых продуктов. Механизм ингибирования ан-
тибиотиков включает ингибирование синтеза белка (ци-
клогексимид, фосфомицин и налидиксовая кислота), 
разрушение внешней клеточной мембраны бактерий (ко-
листин) и бета-лактамазы (цефотетан) [23,24].

После первичного и вторичного обогащения бульон 
обычно высевают на селективные или дифференциаль-
ные среды. ISO 11290 рекомендует использовать Ок-
сфорд и PALCAM агар для обнаружения и выделения L. 
monocytogenes. USDA использует хромогенные среды, та-
кие как Agar Listeria и RAPID-L.mono. Метод One Broth 
Listeria требует использования зеленого агара Listeria 
Brilliance [23,24]. Эти среды обычно зависят от β-глюкози-
дазной активности Listeria, которая расщепляет хромоген-
ный субстрат, образуя синие или зеленые колонии. Леци-
тин, присутствующий в агаре, гидролизуется ферментом 
фосфолипазой, синтезируемым только L. monocytogenes, 

Рисунок 4. Регуляция экспрессии факторов вирулентности листерии [17,22]
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что приводит к образованию непрозрачных ореолов во-
круг их колоний [23]. Предполагаемые листериальные ко-
лонии на селективном агаре подтверждаются быстрыми 
тестами и по биохимическим свойствам, таким как окра-
ска по Граму, каталазный тест, тест на подвижность, ге-
молиз на чашках с кровяным агаром.

Молекулярно-генетические методы исследования ши-
роко используется для обнаружения L. monocytogenes. 
Традиционная ПЦР нацелена на детекцию наиболее рас-
пространенных и специфических генов L. monocytogenes, 
такие как hly, inlA, inlB, iap, plcA, plcB [25,26]. Тради-
ционные методы ПЦР используются чаще, чем выде-
ление культуры, поскольку они могут обеспечить бы-
стрые результаты и надежно обнаружить низкие уровни 
L. Monocytogenes. Метод мультиплексной ПЦР, позво-
лил различить пять различных Listeria spp., включая L. 
monocytogenes, нацеливаясь на разные гены для каждого 
вида [27]. Мультиплексная ПЦР может обнаруживать от 
1 до 100 КОЕ/мл Listeria однако, как и обычная ПЦР, она 
может переоценивать присутствие патогена [25]. Наибо-
лее эффективно использование мультиплексной ПЦР для 
серотипирования культуры листерии, основанный на кор-
реляции между серогрупповой принадлежностью изолята 
и наличием специфических открытых рамок считывания 
в его геноме. Использование этого метода позволяет выя-
вить разнообразие культур L. monocytogenes, циркулирую-
щих на разных географических территориях с дифферен-
циацией эпидемически значимых и опасных для человека 
штаммов [28,29]. Хотя молекулярные методы высокочув-
ствительны, они дорогие и требуют специальных техни-
ческих знаний и оборудования. Методы ПЦР также очень 
восприимчивы к ингибиторам и могут не дифференциро-
вать жизнеспособные от мертвых клеток [22,25]. 

Быстрое обнаружение и идентификация антигенов L. 
monocytogenes в образцах продуктов питания или объ-
ектах внешней среды обеспечит надлежащую стратегию 
контроля Listeria и потенциально сократить вспышки ли-
стериоза. Иммунологические методы - иммунофермент-
ный анализ (ELISA) и иммунохроматографический анализ 
(LFIA) - являются альтернативными подходами к обнару-
жению L. monocytogenes из-за их низкой стоимости, высо-
кой чувствительности и специфичности, а также простоты 

в интерпретации данных. Поликлональные (PAb) и моно-
клональные (MAb) антитела, полученные против ключе-
вых иммунодоминантных антигенов L. monocytogenes, как 
специфические иммунореагенты оказались полезными 
при разработке и модификации иммуноферментных ме-
тодов контроля и профилактики листериоза. 

Моноклональные антитела, полученные к InlA, всту-
пали в сильное взаймодействие со штаммами листерии, 
принадлежащими к серотипу 1/2a, но слабо с 1/2c, 4a и 
4b. Поскольку большинство вспышек листериоза вклю-
чают серотип 4b, эти MAb оказался неэффективным для 
использования при скрининге пищевых продуктов. Не-
смотря на схожесть структуры белка с InlA, белок InlB ге-
нерировал более специфические моноклональные анти-
тела против L. monocytogenes [30]. Антитела, полученные 
против последовательности из 17 аминокислот из N-кон-
цевой области LLO (58 кДа), показали высокую специ-
фичность к L. monocytogenes при иммунодетекции бакте-
рии [31]. Благодаря своей высокой иммуногенности, LLO 
также эффективно использовался в качестве антигена при 
разработке метода диагностики листериоза [32]. Анти-
тела, полученные против plcA и plcВ имели перекрестную 
реактивность в анализах на обнаружение L. monocytogenes 
в пищевых образцах, что обусловлено 55% идентичности 
структуры данного белка между Listeria, Bacillus cereus, 
B. anthracis, St.aureus , Clostridium spp [32]. Высокоспец-

ифичные антитела против ActA, имели диагностический 

Рисунок 5. Колонии листерии на селективном агаре [23]

Рисунок 6. Иммунологические методы диагностики листериоза [30]



64

Eurasian Journal of Applied Biotechnology. №.2, 2025
DOI: 10.11134/btp.2.2025.7

потенциал для использования в ELISA для специфиче-
ского обнаружения L. monocytogenes [33]. Связывание 
антитела анти-ActA с магнитными шариками также было 
эффективным для разделения L. monocytogenes из пище-
вых матриц [34].

Обнаружение L. monocytogenes с использованием MAb 
против структуры белка p60 показало высокую специфи-
ческую реактивность [25]. Экспрессия пептида, состо-
ящего из 11 аминокислот, уникальных для белка p60, 
позволила создать высокоспецифичные антитела для об-
наружения L. monocytogenes [35]. Белок теплового шока 
Hsp60 является рецептором эпителиальных клеток чело-
века, который специфически взаимодействует с LAP – бел-
ком адгезии листерии. Константа сродства для Hsp60-LAP 
составляет 1,68х108 М, что эквивалентно взаимодействию 
антиген-антитело [19,20]. Использование Hsp60 в каче-
стве молекулы захвата, связанные с парамагнитными ми-
кросферами оказалось эффективно для разработки имму-
ноанализа для обнаружения L. monocytogenes [36].

Важные усовершенствования, основанные на биотех-
нологии и инженерии антител, такие как методы, осно-
ванные на фрагментах одноцепочечных антител (scFv) и 
антителах с тяжелой цепью (фрагменты VHH). Антитела 
scFv и VHH имеют схожую антигенсвязывающую аффин-
ность, как и целые антитела, однако, они могут быть по-
лучены в больших количествах с использованием микроб-
ных систем экспрессии и просты в обращении и широком 
диапазоне применения. Показано, что использование VHH 
фрагментов антител в непрямом ELISA позволило сни-
зить затраты и время для обнаружения L. monocytogenes 
в пищевых продуктах по сравнению с использованием 
обычных MAb [37]. Применение фрагментов scFv в ка-
честве агента захвата было достаточным для повышения 
чувствительности сэндвич- ELISA для детекции листе-
рии [38]. 

Для обеспечения безопасности пищевых продуктов и 
обнаружения патогенов и токсинов пищевого происхож-
дения в последние десятилетия резко возросла актуль-
ность LFIA как быстрого и недорогого теста. Чтобы быть 
использованным в качестве инструмента для предотвра-
щения вспышек листериоза, LFIA должен быть способен 
обнаруживать минимально возможное количество бакте-
риальных клеток на грамм или миллилитр образца. Пре-
дел детекции коммерческих тестов классического сэн-
двич-формата колеблется от 1х105 до 1х106 КОЕ/мл [39]. 
Объединяя LFIA с молекулярными методами, такими как 
рекомбиназная полимеразная амплификация (RPA LF), 
предел детекции составила 1,5х 101 КОЕ/мл для чистой 
культуры L. monocytogenes [40].

Применение LFIA в образцах продуктов питания мо-
жет быть ограничено типами используемой пищевой ма-
трицы, которая часто влияет на биологическую актив-
ность реагентов и бактериальных антигенов, снижая 
чувствительность обычных тестов. Экспрессия антигена 
Listeria может серьезно подвергаться влиянию обогащаю-
щих бульонов или условий роста, используемых для куль-
тивирования бактерий или кислотных, солевых и темпе-
ратурных стрессов для иммунологического обнаружения.

Метод иммуномагнитного разделения и концентриро-
вания использовались в качестве предварительной обра-

ботки образцов для уменьшения помех пищевой матрицы 
[34]. Разработка биосенсора иммунохроматогафии нукле-
иновых кислот с платформой иммуномагнитного разделе-
ния позволила достигнуть предел детекции 3,5 х 102 КОЕ/
мл в чистой культуре L. monocytogenes и в образцах про-
дуктов питания [41]. Биотинилированные антитела пока-
зали лучшую способность захвата в системе иммунораз-
деления из-за высокого сродства стрептавидина к биотину 
с пределом обнаружения 1х102 КОЕ/мл в чистой культуре 
L. monocytogenes [39]. Помимо снижения помех пищевой 
матрицы, иммуномагнитное разделение или концентриро-
вание уменьшает длительность этапы процесса предвари-
тельной обработки, поддерживает биологическую актив-
ность образцов, а также усиливает детекцию сигналов для 
количественного анализа, когда магнитные наночастицы 
конъюгированы с моноклональными антителами [34].

Используя устройство обогащения патогенов (PED) 
для LFIA, достигнут предел детекции 1,2х102 КОЕ/мл для 
L. monocytogenes из пищевых образцов [42]. Объединив 
поверхностно-усиленное рамановское рассеяние (SERS), 
достигнут показатель 5х101 КОЕ/мл [43]. Однако анало-
гичное использование метода позволило детектировать 75 
КОЕ/мл в чистой культуре и около 200 КОЕ/мл в искус-
ственно зараженном молоке с различными концентраци-
ями L. monocytogenes [44].

Несмотря на то, что «золотым стандартом» в диагно-
стике листериоза признано бактериологическое выделе-
ние культуры возбудителя, серологические методы, позво-
ляющие регистрировать уровень и класс специфических 
антител, синтезирующих-

ся в динамике болезни, всё же играют важную роль в 
диагностике этой инфекции.

Однако используемые на практике серологические ме-
тоды (РА с цветным диагностикумом, РСК, РИФ, РНАГ), 
имеют низкую специфичность и малую достоверность, 
так как поверхностные листериозные антигены по своей 
структуре очень схожи с антигенами других микроорга-
низмов [1,2]. Проведение анализов возможно только на 
поздних сроках болезни, в начале второй недели заболе-
вания, с целью регистрации нарастания титра суммарных 
противолистериозных антител (IgM/IgG) в 4 и более раз 
[17]. Диагноз «листериоз» может быть поставлен при до-
стоверной разности титров антител в парных сыворотках 
больных с характерной клинической картиной и бактери-
ологическом исследовании. При выраженных иммуноде-
фицитных состояниях организм утрачивает возможность 
образования антител [9,12].

Высокая эффективность серологических исследований 
достигнута иммуноферментным тестированием наличия 
IgG к секретируемому фактору патогенности листерий ли-
стериолизину О [45]. Показано, что концевой полипептид-
ный фрагмент рекомбинантной молекулы листериозина О 
наиболее специфичен при скрининге сывороток больных 
листериозом людей. Для выявления неинвазивных бес-
симптомных форм болезни при эпидемических вспыш-
ках листериоза, определена диагностическая значимость 
ELISA, основанные на гуморальном ответе других белко-
вых антигенов, связанных с вирулентностью листерий - 
LLO и PLC [33].
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Применение современных методов ускоренной иден-
тификации листерий позволяет существенно сократить 
срок проведения анализа и повысить достоверность по-
лученных результатов даже при низкой концентрации воз-
будителя в исследуемой пробе.

ОБСУЖДЕНИЕ

Листериоз это инфекционная болезнь людей и живот-
ных, вызываемая Listeria monocytogenes, характеризуется 
множеством источников проникновения возбудителя, раз-
нообразием путей и факторов передачи, полиморфизмом 
клинических проявлений и высокой летальностью [1-3]. 
Основным источником и резервуаром возбудителя ин-
фекции признаны объекты внешней среды и природные 
субстраты. Листериоз человека является одной из веду-
щих пищевых токсикоинфекций в мире с высокой степе-
нью летальности до 20-40%. Увеличение заболеваемости 
листериозом связано с длительным хранением пищевых 
продуктов при низкой температуре, что способствует раз-
множению в них листерий при первично слабой контами-
нации ими [9,12].

Листерия это уникальный патоген, поскольку имеет 
внутриклеточный жизненный цикл и характеризуется вы-
сокими адаптационными свойствами [10]. В патогенезе 
инфекции важное значение имеют факторы патогенности 
L. monocytogenes, обеспечивающие их незавершённый фа-
гоцитоз, внутриклеточный паразитизм, высокую скорость 
инфицирования клеток, формирование антибиотикорези-
стентности [15,18]. Исследованиями биологии и генетики 
вирулентности возбудителя листериоза определен набор 
биологически активных молекул и поверхностных бел-
ков клеточной стенки патогенных листерии - листерио-
лизин О, фосфолипаза С, лецитиназа, металлопротеиназа, 
интерналин, белки ActA и PrfA. Эти факторы патогенно-
сти листерии позволяют им активно проникать и размно-
жаться не только в фагоцитах, но и эндотелиальных и эпи-
телиальных клетках человека и животных [15,21]. 

Учитывая чрезвычайный полиморфизм клинических 
проявлений и уникальность биологии возбудителя акту-
альным направлением является совершенствование мето-
дов лабораторной диагностики и специфической иммуно-
профилактики листериоза.

Длительность и трудоемкость традиционного бакте-
риологического исследования на селективных средах с 
последующими биохимическими исследованиями, до-
роговизна ПЦР анализов обуславливают значимость 
иммунологических методов выявления возбудителя 
листериоза, в том числе иммуноферментного и иммуно-
хроматографического анализов [24,25]. Поликлональные 
и моноклональные антитела, полученные против ключе-
вых иммунодоминантных антигенов L. monocytogenes, как 
специфические иммунореагенты оказались полезными 
при разработке и модификации иммунологических экс-
пресс- методов обнаружения L. monocytogenes в пище-
вых продуктах [1,7]. 

В статье обобщены последние данные эпизоотоло-
гии, эпидемиологии и патогенеза листериозной инфек-
ции, представлены основные факторы патогенности и ви-
рулентности Listeria monocytogenes как ключевые мишени 
для совершенствования методов ускоренной идентифика-

ции листерии в пищевой продукции.
Применение современных методов ускоренной иден-

тификации листерий позволяет существенно сократить 
срок проведения анализа и повысить достоверность по-
лученных результатов даже при низкой концентрации воз-
будителя в исследуемой пробе.
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АБСТРАКТ

Listeriosis is an infectious disease that affects both humans and animals and is caused by Listeria monocytogenes. 
It is characterized by multiple sources of pathogen entry, a wide range of transmission routes and factors, polymorphic 
clinical manifestations, and high mortality rates. L. monocytogenes is considered a unique foodborne pathogen due to its 
intracellular lifecycle and remarkable adaptive capabilities. The pathogenesis of listeriosis is largely driven by the virulence 
factors of L. monocytogenes, which enable incomplete phagocytosis, intracellular parasitism, rapid host cell invasion, and the 
development of antibiotic resistance. These virulence determinants act at various stages of the host infection cycle, enhancing 
the pathogen’s ability to evade immune responses and establish persistent infections. Given the pronounced polymorphism 
of clinical manifestations and the unique biology of the pathogen, improving laboratory diagnostic methods and developing 
targeted immunoprophylactic strategies are of paramount importance. This article reviews recent advances in the epizootiology, 
epidemiology, and pathogenesis of listeriosis. It also highlights key pathogenicity and virulence factors of L. monocytogenes 
as critical targets for the development of rapid identification techniques in food products. The implementation of modern rapid 
detection methods significantly reduces analysis time and increases the accuracy of results, even when the pathogen is present 
in low concentrations within the tested samples.

Keywords: Listeriosis, immunodiagnostics, pathogenesis, virulence, antibodies, pathogen.
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АБСТРАКТ

Листериоз бұл Listeria monocytogenes қоздыратын адамдар мен жануарлардың жұқпалы ауруы, қоздырғыштың 
ену көздерінің көптігімен, таралу жолдары мен факторларының әртүрлілігімен, клиникалық көріністердің полимор-
физмімен және жоғары өлім-жітімімен сипатталады. Листерия ерекше азық-түлік патогені, себебі ол жасуша ішіндегі 
өмірлік циклге ие және жоғары бейімделу қасиеттерімен ерекшеленеді. Инфекцияның патогенезінде L. monocytogenes 
патогенділік факторлары маңызды рөл атқарады, олар толық емес фагоцитозды қамтамасыз етіп, жасуша ішіндегі па-
разитизмді, жасушаларды жоғары жылдамдықпен жұқтыруды және антибиотикке төзімділіктің қалыптасуын туын-
датады. Listeria monocytogenes вируленттік факторлары оның патогенділігін арттырып, иесінің инфекция циклінің 
әртүрлі кезеңдерінде әрекет етеді. Клиникалық көріністердің ерекше полиморфизмі мен қоздырғыш биологиясының 
бірегейлігін ескере отырып, листериозды лабораториялық диагностикалау әдістерін және арнайы иммунопрофилак-
тиканы жетілдіру өзекті бағыт болып табылады. Мақалада листериоз инфекциясының эпизоотологиясы, эпидемиоло-
гиясы және патогенезі туралы соңғы мәліметтер жинақталып, Listeria monocytogenes патогенділік және вируленттік 
негізгі факторлары ұсынылған, олар азық-түлік өнімдеріндегі листерияны жылдам анықтау әдістерін жетілдіру үшін 
негізгі мақсаттар болып табылады. Листерияны жылдам анықтаудың заманауи әдістерін қолдану зерттеу үлгісіндегі 
қоздырғыштың төмен концентрациясында да талдау уақытын айтарлықтай қысқартуға және алынған нәтижелердің 
сенімділігін арттыруға мүмкіндік береді.

Кілтті сөздер: листериоз, иммунодиагностика, патогенез, вируленттілік, антиденелер, қоздырғыш.


