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Íåñìîòðÿ íà ïðîãðåññ, äîñòèãíóòûé â îáëàñòè áîðüáû ñ èíôåêöèîííûìè çàáîëåâàíèÿìè áàêòåðèàëüíîé ïðèðîäû,
çàáîëåâàåìîñòü ãåíåðàëèçîâàííûìè ôîðìàìè ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåêöèè (ÃÔÌÈ) îñòàåòñÿ âåñüìà àêòóàëüíîé
ïðîáëåìîé äëÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ íå òîëüêî â ñòðàíàõ ñ èñòîðè÷åñêè ñëîæèâøåéñÿ âûñîêîé çàáîëåâàåìîñòüþ, íî è â
ñòðàíàõ, ñ÷èòàþùèõñÿ âïîëíå «áëàãîïîëó÷íûìè» â îòíîøåíèè ýòîé èíôåêöèè. Â 60-õ ãîäàõ ïðîøëîãî âåêà áûëî
îñâîåíî ïðîèçâîäñòâî âûñîêîïîëèìåðíûõ ôîðì ïîëèñàõàðèäîâ ìåíèíãîêîêêà. Ýòè âûñîêîìîëåêóëÿðíûå ïîëèñà-
õàðèäû áûëè èñïîëüçîâàíû äëÿ ðàçðàáîòêè âàêöèí. Ñ èõ ïîìîùüþ óäàëîñü âåñüìà ñóùåñòâåííî ñíèçèòü çàáîëåâàå-
ìîñòü ÃÔÌÈ â ðÿäå ñòðàí, â òîì ÷èñëå â ñòðàíàõ òàê íàçûâàåìîãî àôðèêàíñêîãî «ìåíèíãèòíîãî ïîÿñà». Ê ñîæàëå-
íèþ, ïîëèñàõàðèäíûå âàêöèíû íå ëèøåíû èçâåñòíûõ íåäîñòàòêîâ, ÷òî ïîáóäèëî èññëåäîâàòåëåé ê ðàçðàáîòêå áî-
ëåå ïåðñïåêòèâíûõ êîíúþãèðîâàííûõ âàêöèí. Ðàçðàáîòàííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè âàêöèíû íîâîãî ïîêîëåíèÿ
ñîçäàíû íà îñíîâå êîíúþãàòîâ ïîëèñàõàðèäîâ ðàçëè÷íûõ ñåðîãðóïï ñ áåëêàìè-íîñèòåëÿìè, òàêèìè êàê ñòîëáíÿ÷-
íûé àíàòîêñèí, ìîäèôèöèðîâàííûé äèôòåðèéíûé òîêñèí (CRM197) èëè áåëêè íàðóæíîé ìåìáðàíû. Áûëè ðàçðàáîòà-
íû è àïðîáèðîâàíû ìîíî- è ïîëèâàëåíòíûå êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû. Êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû îáëàäàþò ðÿ-
äîì ïðåèìóùåñòâ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîëèñàõàðèäíûìè. Îíè ñòèìóëèðóþò îáðàçîâàíèå èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè, ïî-
ýòîìó ñïîñîáíû îáåñïå÷èâàòü ñòîéêóþ çàùèòó îò ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåêöèè ó äåòåé ðàííåé âîçðàñòíîé ãðóïïû. Â
÷àñòíîñòè, âåñüìà ýôôåêòèâíîé îêàçàëàñü ìîíîâàëåíòíàÿ êîíúþãèðîâàííàÿ âàêöèíà ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêà ñåðî-
ãðóïïû Ñ. Äàííàÿ âàêöèíà ñ óñïåõîì áûëà ïðèìåíåíà â Âåëèêîáðèòàííèè. Èçâåñòíû òàêæå òåòðàâàëåíòíûå êîíúþ-
ãèðîâàííûå âàêöèíû Menactra è Menveo. Â ýòèõ ïðåïàðàòàõ èñïîëüçîâàëèñü êîíúþãàòû ìåíèíãîêîêêîâûõ ïîëèñà-
õàðèäîâ ñåðîòèïîâ A, C, W135 è Y. Ýòè ïîëèñàõàðèäû ñòèìóëèðîâàëè âûðàáîòêó áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë ó 90% èììó-
íèçèðîâàííûõ ëèö. Èçâåñòíîãî óñïåõà òàêæå óäàëîñü äîñòè÷ü â îáëàñòè ñîçäàíèÿ ãåííî-èíæåíåðíûõ âàêöèí è
âàêöèí, ñêîíñòðóèðîâàííûõ íà îñíîâàíèè âåçèêóë íàðóæíîé ìåìáðàíû ìåíèíãîêîêêà (OMV-âàêöèí). OMV-âàêöèíû
ïðîäåìîíñòðèðîâàëè ñâîþ ýôôåêòèâíîñòü â áîðüáå ñ ýïèäåìèÿìè ìåíèíãèòà, âûçâàííûìè ìåíèíãîêîêêîì ñåðî-
ãðóïïû Â. Ïîëèñàõàðèäíûå âàêöèíû ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â â ðàçíûõ êîíñòðóêòèâíûõ âàðèàíòàõ îêà-
çûâàëèñü íåýôôåêòèâíûìè ââèäó èõ íèçêîé èììóíîãåííîñòè. Ñîçäàíèþ ïîëíîöåííîé âàêöèíû, çàùèùàþùåé îò
ÃÔÌÈ, âûçâàííûõ ìåíèíãîêîêêîì ñåðîãðóïïû Â, ïðåïÿòñòâóåò áîëüøîå ðàçíîîáðàçèå àíòèãåííûõ âàðèàíòîâ äàí-
íîãî ìèêðîáà. Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè óäàëîñü ñîçäàòü òîëüêî øòàììî-ñïåöèôè÷åñêèå âàêöèíû, ïðèãîäíûå äëÿ
áîðüáû ñî âñïûøêàìè ÃÔÌÈ, âûçâàííûìè êîíêðåòíûì øòàììîì ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â. Îáñóæäàþòñÿ ïåð-
ñïåêòèâû ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè âàêöèí ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â.
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Çàáîëåâàåìîñòü ìåíèíãîêîêêîâûì ìåíèíãèòîì è äðóãèìè
ãåíåðàëèçîâàííûìè ôîðìàìè ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåê-
öèè (ÃÔÌÈ) ïðîäîëæàåò îñòàâàòüñÿ ñåðüåçíîé ïðîáëåìîé
äëÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ ðÿäà ñòðàí. Â ýíäåìè÷åñêîé ôîðìå
ÃÔÌÈ âñòðå÷àåòñÿ ó äåòåé è ïîäðîñòêîâ. Íàèáîëåå âûñî-
êàÿ çàáîëåâàåìîñòü îòìå÷àåòñÿ â âîçðàñòíîé ãðóïïå
3–12 ìåñ. Åæåãîäíî â ìèðå ðåãèñòðèðóåòñÿ îêîëî 500 òûñ.
ñëó÷àåâ ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåêöèè (ÌÈ), 50 òûñ. èç êîòî-
ðûõ ïðè îòñóòñòâèè àäåêâàòíîãî ëå÷åíèÿ ïðèâîäÿò ê ëå-
òàëüíîìó èñõîäó [1]. Â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ îáùèé óðîâåíü
ñìåðòíîñòè îò ìåíèíãîêîêêîâîãî ìåíèíãèòà îáû÷íî ñî-
ñòàâëÿåò 5–10%; â Àôðèêå — ïîðÿäêà 10%. Óðîâåíü ëå-
òàëüíîñòè ïðè áûñòðî ðàçâèâàþùåéñÿ ñåïòèöåìèè ìîæåò
ïðåâûøàòü 15–20% [2].

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâëÿëîñü îñâåùåíèå ýòàïîâ
ðàçâèòèÿ âàêöèíîïðîôèëàêòèêè ÃÔÌÈ äî åå ñîâðåìåííî-
ãî óðîâíÿ, à òàêæå îïðåäåëåíèå êðóãà ïðîáëåì, ñòîÿùèõ
ïåðåä ñîâðåìåííûìè èññëåäîâàòåëÿìè.

Íàèáîëåå äåéñòâåííîé ìåðîé â áîðüáå ñ ìåíèíãîêîê-
êîâûì ìåíèíãèòîì (ÌÈ) ÿâëÿåòñÿ ñïåöèôè÷åñêàÿ âàêöè-

íàöèÿ. Ïîýòîìó èììóíèçàöèÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì áåç-
îïàñíûõ è ýôôåêòèâíûõ âàêöèí ÿâëÿåòñÿ åäèíñòâåííûì
ðàöèîíàëüíûì ïîäõîäîì â áîðüáå ñ ÌÈ [3].

Ïîëèñàõàðèäíûå âàêöèíû, ðàçðàáîòàííûå áîëåå
40 ëåò íàçàä, áûëè ïåðâûìè ïðåïàðàòàìè, äîñòàòî÷íî ýô-
ôåêòèâíî ïðåäîòâðàùàþùèìè ÃÔÌÈ. Â îñíîâå äåéñòâèÿ
ïîëèñàõàðèäíûõ âàêöèí ëåæèò Ò-íåçàâèñèìûé èììóííûé
îòâåò. Ïðè òàêîì ìåõàíèçìå èììóííîãî îòâåòà âûðàáîòàí-
íàÿ çàùèòà íåäîëãîâðåìåííà è íå ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ
èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè. Òàêæå ñóùåñòâåííûì íåäîñ-
òàòêîì ïîëèñàõàðèäíûõ âàêöèí ÿâëÿåòñÿ íèçêàÿ ýôôåê-
òèâíîñòü èììóííîãî îòâåòà ó äåòåé äî 2 ëåò, ïîñêîëüêó
Ò-íåçàâèñèìûå àíòèãåíû òðóäíî ðàñïîçíàâàåìû èììóí-
íîé ñèñòåìîé íîâîðîæäåííûõ è ãðóäíûõ äåòåé [4].

Êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû.
Ïðèíöèïû êîíñòðóèðîâàíèÿ

Äëÿ ýôôåêòèâíîãî êîíòðîëÿ íàä ÌÈ æåëàòåëüíî ðàñïîëà-
ãàòü âàêöèíîé, îáëàäàþùåé äîñòàòî÷íîé èììóíîãåííî-
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ñòüþ äëÿ ëèö ëþáîãî âîçðàñòà. Òàêàÿ âàêöèíà äîëæíà ñîç-
äàâàòü äîëãîâðåìåííóþ èììóíîëîãè÷åñêóþ ïàìÿòü è îá-
ëàäàòü áóñòåðíûì ýôôåêòîì. Òåîðåòè÷åñêè ýòî ïîçâîëèëî
áû îáåñïå÷èâàòü çàùèòó äàæå ïîñëå ñíèæåíèÿ òèòðà àí-
òèòåë. Èäåàëüíàÿ ìåíèíãîêîêêîâàÿ âàêöèíà äîëæíà òàê-
æå ïðåðâàòü öèðêóëÿöèþ âîçáóäèòåëÿ ñðåäè «çäîðîâûõ»
íîñèòåëåé. Ýòèì òðåáîâàíèÿì â äîñòàòî÷íîé ñòåïåíè ñîîò-
âåòñòâóþò âàêöèíû, â êîòîðûõ ïîëèñàõàðèäíûé àíòèãåí
êîíúþãèðîâàí ñ áåëêîì-íîñèòåëåì [5].

Ïðè ñîçäàíèè ëèöåíçèðîâàííûõ êîíúþãèðîâàííûõ
âàêöèí â íàñòîÿùåå âðåìÿ èñïîëüçóþòñÿ ïÿòü áåëêîâ-íî-
ñèòåëåé äëÿ ïîëèñàõàðèäíîãî àíòèãåíà. Ê íèì îòíîñÿòñÿ:
ñòîëáíÿ÷íûé àíàòîêñèí, äèôòåðèéíûé àíàòîêñèí, CRM197

(íåòîêñè÷íûé äåðèâàò äèôòåðèéíîãî àíàòîêñèíà), PRP-
OMP (êîìïëåêñ áåëêîâ íàðóæíîé ìåìáðàíû Neisseria
meningitidis) è ïðîòåèí D. Âñå ýòè ïÿòü áåëêîâ-íîñèòåëåé
ÿâëÿþòñÿ ýôôåêòèâíûìè â óñèëåíèè èììóíîãåííîñòè âàê-
öèíû, íî ðàçëè÷àþòñÿ ïî êîëè÷åñòâó è àâèäíîñòè àíòèòåë,
îáðàçîâàíèå êîòîðûõ îíè ñòèìóëèðóþò [6]. Â ðåçóëüòàòå
êîíúþãàöèè ïîëèñàõàðèäà ñ áåëêîì-íîñèòåëåì, èììóí-
íûé îòâåò ñòàíîâèòñÿ Ò-çàâèñèìûì. Ðàñïîçíàâàíèå ïîëè-
ñàõàðèäíûõ àíòèãåíîâ ïðîèñõîäèò â Â-êëåòêàõ, ïàðàë-
ëåëüíî ïðîèñõîäèò çàõâàò áåëêà-íîñèòåëÿ è åãî ïðåçåíòà-
öèÿ Ò êëåòêàì ñîâìåñòíî ñ ìîëåêóëàìè êîìïëåêñà
ãèñòîñîâìåñòèìîñòè. Ò êëåòêè, â ñâîþ î÷åðåäü, îáåñïå÷è-
âàþò íåîáõîäèìûå ïðîöåññû äëÿ ïåðåêëþ÷åíèÿ êëàññîâ
àíòèòåë ïðåèìóùåñòâåííî ñ IgM è IgG2 íà IgG1 òèï, ñâÿ-
çàííûé ñ áîëåå âûñîêèì óðîâíåì áàêòåðèöèäíîé àêòèâíî-
ñòè ñûâîðîòêè êðîâè. Êðîìå òîãî, èìååò ìåñòî ïðàéìèíã
äëÿ ïîñëåäóþùåé ðåâàêöèíàöèè, ÷òî âûðàæàåòñÿ â î÷åíü
áûñòðîì íàðàñòàíèè òèòðà àíòèòåë ïðè ïîñëåäóþùåé èì-
ìóíèçàöèè êîíúþãèðîâàííîé âàêöèíîé. Êîíúþãèðîâàí-
íûé àíòèãåí õîðîøî ðàñïîçíàåòñÿ èììóííîé ñèñòåìîé
ìëàäåíöà è ñòèìóëèðóåò âûñîêèé àíòèãåííûé îòâåò. Èí-
äóêöèÿ Ò-çàâèñèìîãî ïóòè ïîçâîëÿåò òàêæå âûðàáîòàòü
áûñòðûé è ýôôåêòèâíûé èììóííûé îòâåò â ñëó÷àÿõ êîí-
òàêòà ñ èíôåêöèîííûìè àãåíòàìè. Äîïîëíèòåëüíûìè ïðå-
èìóùåñòâàìè êîíúþãèðîâàííûõ âàêöèí ÿâëÿåòñÿ ñîçäà-
íèå «îáùåñòâåííîãî» èììóíèòåòà ïðè ïðîâåäåíèè ìàññî-
âîé âàêöèíàöèè äåòåé ðàííåãî âîçðàñòà è áîðüáà ñ
íàçîôàðèíãåàëüíûì íîñèòåëüñòâîì [4].

Â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ ïîÿâèëèñü è óæå èñïîëüçó-
þòñÿ äëÿ ìàññîâîé âàêöèíàöèè äåòåé è âçðîñëûõ ëþäåé
êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû íà îñíîâå ïîëèñàõàðèäîâ ìå-
íèíãîêîêêà. Ñ 1999 ã. â ìèðîâîé ïðàêòèêå çäðàâîîõðàíå-
íèÿ äîñòóïíû è øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ ìåíèíãîêîêêîâûå
êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû ïðîòèâ ÌÈ ñåðîãðóïïû Ñ (â
äâóõ âàêöèíàõ ïîëèñàõàðèä êîíúþãèðîâàí ñ íåòîêñè÷íûì
äåðèâàòîì äèôòåðèéíîãî àíàòîêñèíà CRM197 — Menin-
gitec™ (ôèðìû «Wyeth Vaccines») è Menjugate (ôèðìû
«Novartis Vaccines»), â âàêöèíå NeisVac-C™ (ôèðìû «Bax-
ter Bioscience») ïîëèñàõàðä êîíúþãèðîâàí ñî ñòîëáíÿ÷-
íûì àíàòîêñèíîì. Ýòè ïðåïàðàòû èñïîëüçóþòñÿ â åâðîïåé-
ñêèõ ñòðàíàõ, Àâñòðàëèè è Êàíàäå. Ôèðìîé «Sanofi Paster»
ðàçðàáîòàíà âàêöèíà Menactra (ñîäåðæàùàÿ ïîëèñàõàðè-
äû ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïï À, C, Y è W135, êîíúþãèðîâàí-
íûå ñ äèôòåðèéíûì àíàòîêñèíîì). Ñ 2009 ã. ïðèìåíÿåòñÿ
÷åòûðåõâàëåíòíàÿ âàêöèíà Menveo (ôèðìû «Novartis»), â
êîòîðîé ïîëèñàõàðèäû ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïï À, C, Y è
W135 êîíúþãèðîâàíû ñ CRM197.

Â äåêàáðå 2010 ã. âàêöèíà ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêà ñåðî-
ãðóïïû À, êîíúþãèðîâàííàÿ ñî ñòîëáíÿ÷íûì àíàòîêñèíîì
(MenAfriVac), ïðîèçâîäñòâà «Serum Institute of India
Limited» áûëà èñïûòàíà íà âñåé òåððèòîðèè Áóðêèíà-Ôàñî
è â îòäåëüíûõ ðàéîíàõ Ìàëè è Íèãåðà. Ê 2011 ã. ÷èñëî âàê-

öèíèðîâàííûõ â âîçðàñòå 1–29 ëåò ñîñòàâèëî áîëåå
20 ìëí. ÷åëîâåê. Â ýòèõ ñòðàíàõ çàðåãèñòðèðîâàíî ñàìîå
íèçêîå çà âñþ èñòîðèþ ÷èñëî ïîäòâåðæäåííûõ ñëó÷àåâ
ìåíèíãèòà ñåðîãðóïïû À âî âðåìÿ ýïèäåìè÷åñêîãî ñåçîíà.

Êîíúþãèðîâàííàÿ ìåíèíãîêîêêîâàÿ ïîëèñàõàðèäíàÿ
âàêöèíà ãðóïïû À èìååò öåëûé ðÿä ïðåèìóùåñòâ ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ ñóùåñòâóþùèìè ïîëèñàõàðèäíûìè âàêöèíàìè:
îíà âûçûâàåò áîëåå ñèëüíóþ è áîëåå óñòîé÷èâóþ èììóí-
íóþ ðåàêöèþ íà ìåíèíãîêîêê ñåðîãðóïïû À; ñíèæàåò íîñè-
òåëüñòâî ìåíèíãîêîêêîâ. Îæèäàåòñÿ, ÷òî ýòà âàêöèíà áó-
äåò îáåñïå÷èâàòü äëèòåëüíóþ çàùèòó íå òîëüêî âàêöèíè-
ðîâàííûõ ëèö, íî è ÷ëåíîâ èõ ñåìåé, à òàêæå îêðóæàþùèõ
ëþäåé, êîòîðûå â ïðîòèâíîì ñëó÷àå ïîäâåðãëèñü áû ðèñêó
çàáîëåâàíèÿ ìåíèíãèòîì. Äàííàÿ âàêöèíà îñîáåííî ýô-
ôåêòèâíà äëÿ çàùèòû äåòåé â âîçðàñòå äî äâóõ ëåò, èì-
ìóííàÿ ñèñòåìà êîòîðûõ íå ðåàãèðóåò íà ÷èñòî ïîëèñàõà-
ðèäíûå âàêöèíû. Êðîìå òîãî, âûñîêàÿ òåðìîñòàáèëüíîñòü
âàêöèíû ïîçâîëÿåò èñïîëüçîâàòü åå â ìåñòàõ ïðîâåäåíèÿ
âàêöèíàöèè áåç ñïåöèàëüíûõ ìåð îõëàæäåíèÿ.

Ïî ñîñòîÿíèþ íà ÿíâàðü 2015 ã. âàêöèíàöèåé
MenAfriVac áûëî îõâà÷åíî 217 ìëí. ÷åëîâåê â 15 ñòðàíàõ
Àôðèêàíñêîãî ðåãèîíà (Áåíèí, Áóðêèí-Ôàñî, Ãàìáèÿ,
Êîò-ä’ Èâóàð, Êàìåðóí, ×àä, Íèãåðèÿ, Áåíèí, Ãàíà, Ñåíå-
ãàë, Ìàëè, Ìàâðèòàíèÿ, Ñóäàí, Òîãî, Ýôèîïèÿ). Ïðåäïîëà-
ãàåòñÿ, ÷òî ê 2016 ã. èììóíèçàöèåé áóäåò îõâà÷åíî áîëåå
300 ìëí. ÷åëîâåê â âîçðàñòå 1–29 ëåò â 26 ñòðàíàõ Àôðè-
êàíñêîãî ìåíèíãèòíîãî ïîÿñà. Îæèäàåòñÿ, ÷òî áëàãîäàðÿ
ýòîìó ìåðîïðèÿòèþ ýïèäåìèè ÌÈ ñåðîãðóïïû À â ýòîì ðå-
ãèîíå Àôðèêè áóäóò ëèêâèäèðîâàíû [7].

Êîíúþãèðîâàííûå ìåíèíãîêîêêîâûå âàêöèíû.
Èçó÷åíèå èììóíîãåííîñòè

×åðåç 7–10 äíåé ïîñëå ââåäåíèÿ îäíîé äîçû êîíúþãèðî-
âàííîé ìåíèíãîêêîâîé ñåðîãðóïïû Ñ âàêöèíû, ó ïîäðîñò-
êîâ è âçðîñëûõ íàáëþäàåòñÿ ïîäúåì áàêòåðèöèäíîé àê-
òèâíîñòè àíòèòåë, êîòîðàÿ äîñòèãàåò ìàêñèìóìà ÷åðåç
2–4 íåäåëè è ñîõðàíÿåòñÿ ó áîëåå ÷åì 90% âàêöèíèðîâàí-
íûõ â òå÷åíèå ïÿòè ëåò [8].

Â 1999–2000 ãã. â Âåëèêîáðèòàíèè áûëà ïðîâåäåíà
êîìïàíèÿ ïî èììóíèçàöèè ïðîòèâ ìåíèíãèòà ñåðîãðóïïû
Ñ ñ èñïîëüçîâàíèåì ìîíîâàëåíòíûõ êîíúþãèðîâàííûõ
ìåíèíãîêîêêîâûõ ñåðîãðóïïû Ñ âàêöèí: Meningitec™
(ôèðìû «Wyeth Vaccines»), NeisVac-C™ (ôèðìû «Baxter
Bioscience»), Menjugate (ôèðìû «Novartis Vaccines»). Âàê-
öèíû ââîäèëè äåòÿì îò 1 ãîäà äî 18 ëåò. ×åðåç 5 ëåò ïîñëå
èììóíèçàöèè áûëà ïðîâåäåíà îöåíêà òèòðîâ áàêòåðèöèä-
íûõ àíòèòåë. Ó 84% èç 987 ó÷àñòíèêîâ íàáëþäàëñÿ òèòð
áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë ïðîòèâ ñåðîãðóïïû Ñ íå íèæå ÷åì
1:8. Ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêèå âåëè÷èíû òèòðîâ áàêòåðèöèä-
íûõ àíòèòåë áûëè çíà÷èòåëüíî íèæå â âîçðàñòíîé ãðóïïå
11–13 ëåò, ÷åì â âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ 14–16 ëåò è
17–20 ëåò. Â ïðåäåëàõ ýòèõ âîçðàñòíûõ ãðóïï íå íàáëþäà-
ëîñü çíà÷èìîãî ðàçëè÷èÿ â ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêèõ âåëè-
÷èíàõ òèòðîâ ëèö, èììóíèçèðîâàííûõ âàêöèíàìè ðàçíûõ
ïðîèçâîäèòåëåé [9].

Ó äåòåé, èììóíèçèðîâàííûõ â âîçðàñòå 6, 7, 8 è äàæå
9 ëåò, ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêàÿ âåëè÷èíà òèòðîâ áàêòåðè-
öèäíûõ àíòèòåë áûëà çíà÷èìî íèæå, ÷åì â ãðóïïàõ äåòåé,
èììóíèçèðîâàííûõ â âîçðàñòå 12–15 ëåò [9].

Òàêèì îáðàçîì, êîíöåíòðàöèÿ áàêòåðèöèäíûõ àíòè-
òåë â ñûâîðîòêå êðîâè ïðèâèòûõ, ïî âñåé âèäèìîñòè, íàõî-
äèòñÿ â îáðàòíîé êîððåëÿöèè ñ âîçðàñòîì ðåáåíêà.

Ïîñêîëüêó ïîëèñàõàðèäíûå âàêöèíû íåýôôåêòèâíû
äëÿ èììóíèçàöèè äåòåé â âîçðàñòå äî 2 ëåò, âàæíî áûëî
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âûÿñíèòü íàñêîëüêî èììóíîãåííû êîíúþãèðîâàííûå
ïîëèñàõàðèäíûå âàêöèíû äëÿ äåòåé ýòîé âîçðàñòíîé
ãðóïïû.

Íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ðàíåå ïðîâåäåííûõ èññëå-
äîâàíèé â Âåëèêîáðèòàíèè â 1999 ã. áûëà ïðîâåäåíà òðåõ-
êðàòíàÿ èììóíèçàöèÿ ìîíîâàëåíòíîé êîíúþãèðîâàííîé
ìåíèíãîêîêêîâîé ñåðîãðóïïû Ñ âàêöèíîé, êîòîðóþ ââîäè-
ëè äåòÿì òðåõêðàòíî â 2, 3 è 4 ìåñÿöà æèçíè. Âàêöèíà îêà-
çàëàñü âûñîêîýôôåêòèâíîé óæå ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââå-
äåíèÿ â âîçðàñòå 2 ìåñ. Ó âñåõ ïðèâèòûõ óðîâåíü áàêòåðè-
öèäíûõ àíòèòåë ïðåâûøàë òåîðåòè÷åñêè òðåáóåìûé
ïîêàçàòåëü 1:8. Ïîñëå âòîðîé èììóíèçàöèè íàáëþäàëîñü
çàìåòíîå óâåëè÷åíèå ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêîé âåëè÷èíû
òèòðà áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë. Òðåòüÿ èììóíèçàöèÿ â âîç-
ðàñòå 4 ìåñ. íå ïðèâîäèëà ê óâåëè÷åíèþ ñðåäíåãåîìåòðè-
÷åñêîé âåëè÷èíû òèòðà àíòèòåë. Ê 14 ìåñ. æèçíè óðîâåíü
àíòèòåë ïàäàë, íî äîïîëíèòåëüíîå ââåäåíèå ïîëèñàõà-
ðèäíîé èëè êîíúþãèðîâàííîé ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíû
âûçûâàëî áóñòåðíûé ýôôåêò, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá ýô-
ôåêòèâíîì ïðàéìèðîâàíèè èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè [10].

Êàìïàíèÿ èììóíèçàöèè 1999 ã. ñîïðîâîæäàëàñü òàê
íàçûâàåìîé «èììóíèçàöèåé âäîãîíêó» äî ñåíòÿáðÿ
2000 ã. Îíà áûëà â ïåðâóþ î÷åðåäü íàöåëåíà íà òå âîçðàñ-
òíûå ãðóïïû, â êîòîðûõ ñóùåñòâîâàë íàèáîëüøèé ðèñê çà-
áîëåâàíèÿ. Áûëî ïðîâàêöèíèðîâàíî áîëåå 80% îò çàïëà-
íèðîâàííîãî êîëè÷åñòâà ëèö, ïîäëåæàùèõ èììóíèçàöèè,
êðîìå ñàìîé ñòàðøåé âîçðàñòíîé ãðóïïû. Ýôôåêòèâíîñòü
èììóíèçàöèè áûëà äîêàçàíà ïî ðåçóëüòàòàì ÏÖÐ è ïî
ñíèæåíèþ óðîâíÿ íîñèòåëüñòâà ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû
Ñ. Êîëè÷åñòâî ñëó÷àåâ ÌÈ ñåðîãðóïïû Ñ ñíèæàëîñü êàæ-
äûé ãîä ïîñëå ââåäåíèÿ âàêöèíàöèè ñ 954 ñëó÷àåâ â
1998–1999 ãã. äî 64 ñëó÷àåâ â 2003–2004 ãã. Ñíèæåíèå ñî-
ñòàâèëî 93%. Äîëÿ çàáîëåâàåìîñòè ìåíèíãèòîì ñåðîãðóï-
ïû Ñ óïàëà äî 34,4% â 1998–1999 ãã. äî 4,2% â 2003–
2004 ãã. (ðèñ. 2).

Â äðóãîì èññëåäîâàíèè äåòÿì â âîçðàñòå 2, 3 è 4 ìåñ.
ââîäèëàñü ìîíîâàëåíòíàÿ êîíúþãèðîâàííàÿ ìåíèíãîêîê-
êîâàÿ âàêöèíà ñåðîãðóïïû Ñ â äîçàõ 2 è 10 ìêã ïîëèñàõà-
ðèäà. Â âîçðàñòå 13–16 ìåñ. è 4 ëåò ïàöèåíòû ïîëó÷àëè
áóñòåðíóþ äîçó, ñîäåðæàùóþ 10 ìêã íåêîíúþãèðîâàííîãî
ïîëèñàõàðèäà ñåðîãðóïïû Ñ. Ê ÷åòâåðòîìó ãîäó æèçíè
ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêèå âåëè÷èíû òèòðîâ áàêòåðèöèäíûõ
àíòèòåë ñíèæàëèñü äî óðîâíÿ, ïðåäøåñòâîâàâøåãî âàêöè-
íàöèè. Ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêàÿ âåëè÷èíà èíäåêñà àâèäíî-
ñòè àíòèòåë óâåëè÷èâàëàñü äî äîñòèæåíèÿ ó ïðèâèòûõ
âîçðàñòà 13–16 ìåñ. è îñòàâàëàñü ïîñòîÿííîé äî âîçðàñòà
4 ãîäà. Ïîñëå ââåäåíèÿ áóñòåðíîé äîçû äåòÿì â âîçðàñòå
4 ëåò, â òå÷åíèå ìåñÿöà ó íèõ ñóùåñòâåííî âîçðàñòàëè
óðîâíè IgG è àíòèáàêòåðèàëüíîé àêòèâíîñòè. Èíòåðåñíî,
÷òî ïîñòáóñòåðíûé ýôôåêò áûë â äâà ðàçà âûøå äëÿ ïàöè-
åíòîâ, âàêöèíèðîâàííûõ äîçîé 2 ìêã ïîëèñàõàðèäà, ÷åì
äëÿ èììóíèçèðîâàííûõ 10 ìêã ïîëèñàõàðèäà. Òàêèì îáðà-
çîì, áûëî äîêàçàíî íàëè÷èå èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè ó
äåòåé â âîçðàñòå 4 ëåò ïîñëå 3-êðàòíîé èììóíèçàöèè
êîíúþãèðîâàííîé âàêöèíîé [12].

Íà ïðàêòèêå ìîæåò âîçíèêíóòü íåîáõîäèìîñòü ðåâàê-
öèíàöèè ëèö, êîòîðûå ðàíåå óæå áûëè ïðèâèòû ïîëèñàõà-
ðèäíîé ìåíèíãîêîêêîâîé ñåðîãðóïïû Ñ âàêöèíîé. Èìåþò-
ñÿ ñâèäåòåëüñòâà, ÷òî ó òàêèõ ëèö îòâåò íà êîíúþãèðîâàí-
íóþ ìåíèíãîêîêêîâóþ ñåðîãðóïïû Ñ âàêöèíó ñíèæåí è
ìåíåå äëèòåëåí, à èììóíîëîãè÷åñêàÿ ïàìÿòü ôîðìèðóåòñÿ
ñëàáåå. Òåì íå ìåíåå, ïîëàãàþò, ÷òî âûðàæåííîñòü èììóí-
íîãî îòâåòà ó òàêèõ ëèö äîñòàòî÷íà äëÿ âûðàáîòêè ïðîòåê-
òèâíîãî èììóíèòåòà, ò.å. ðåâàêöèíàöèÿ îïðàâäàíà [3].

Áûëà èññëåäîâàíà áåçîïàñíîñòü è èììóíîãåííîñòü
òåòðàâàëåíòíîé êîíúþãèðîâàííîé ïîëèñàõàðèäíîé âàê-
öèíû Menactra íà 3 ãðóïïàõ äåòåé. Âàêöèíàöèÿ ïðîâîäè-
ëàñü â âîçðàñòå 2, 4 è 6 ìåñÿöåâ. Èñïîëüçîâàëèñü äîçû 1, 4
è 10 ìêã ïîëèñàõàðèäà. ×àñòü ïðèâèòûõ äåòåé â âîçðàñòå
îò 15 äî 18 ìåñ. ïîäâåðãëàñü ðåâàêöèíàöèè òåòðàâàëåíò-
íîé ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíîé. ×åðåç ìåñÿö ïîñëå çàâåð-
øåíèÿ èììóíèçàöèè äîëÿ äåòåé ñ òèòðîì àíòèòåë 1:8 è
âûøå ñîñòàâëÿëà îò 54 äî 92%. Íå áûëî çàìå÷åíî ñòàòè-
ñòè÷åñêè äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â âûðàáîòêå áàêòåðèöèä-
íûõ àíòèòåë íà òðè ðàçíûå äîçû. Ïîñëå ðåâàêöèíàöèè ïî-
ëèñàõàðèäíîé âàêöèíîé íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå òèòðîâ
áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë îò 5 äî 170 ðàç, ÷òî ñâèäåòåëüñò-
âóåò î íàëè÷èå èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè [13].

Â äðóãîì èññëåäîâàíèè ïðîâîäèëè ñðàâíåíèå èììóí-
íîãî îòâåòà íà ââåäåíèå êîíúþãèðîâàííîé òåòðàâàëåíò-
íîé âàêöèíû Menactra è íåêîíúþãèðîâàííîé òåòðàâàëåíò-
íîé ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíû ó äåòåé â âîçðàñòå îò 2 äî
10 ëåò. Îöåíèâàëàñü áàêòåðèöèäíàÿ àêòèâíîñòü ñûâîðî-
òîê êðîâè äî âàêöèíàöèè, íà 28 äåíü è ÷åðåç 6 ìåñ. ïîñëå
âàêöèíàöèè. Ïîêàçàíî, ÷òî íàëè÷èå áàêòåðèöèäíûõ àíòè-
òåë è ïðîöåíò ñåðîêîíâåðñèé áûëè çíà÷èòåëüíî âûøå äëÿ
âñåõ 4 ñåðîãðóïï ïîëèñàõàðèäîâ ó äåòåé, èììóíèçèðîâàí-
íûõ êîíúþãèðîâàííîé âàêöèíîé. Ýòè çíà÷èòåëüíûå ðàç-
ëè÷èÿ ñîõðàíÿëèñü â òå÷åíèå 6 ìåñ. [14].

Ó 75–95% ïîäðîñòêîâ è âçðîñëûõ, èììóíèçèðîâàííûõ
âàêöèíîé Menactra, ïðîòåêòèâíûå àíòèòåëà ñîõðàíÿëèñü â
òå÷åíèå òðåõ ëåò. Â ãðóïïå äåòåé, âàêöèíèðîâàííûõ â âîç-
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Ðèñ. 1. Äèíàìèêà çàáîëåâàåìîñòè ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåêöèåé,
âûçûâàåìîé N. meningitidis ñåðîãðóïïû Ñ c 1998 ïî 2004 ã. [11].

Ðèñ. 2. Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ìåíèíãîêîêêà ðàçëè÷íûõ ñåðîãðóïï
ïî âîçðàñòíûì êàòåãîðèÿì â ÑØÀ, 2005–2013 ãã. [19].



ðàñòå 2–11 ëåò, óðîâåíü àíòèòåë ñíèæàëñÿ áûñòðåå è ïðî-
òåêòèâíûé óðîâåíü ÷åðåç äâà ãîäà ñîõðàíÿëñÿ òîëüêî ó
15–45%. Òåì íå ìåíåå, ïîêàçàòåëü ñîäåðæàíèÿ ïðîòåêòèâ-
íûõ àíòèòåë â ýòîé ãðóïïå áûë âûøå, ÷åì ó äåòåé, âàêöè-
íèðîâàííûõ íåêîíúþãèðîâàííîé ïîëèñàõàðèäíîé âàêöè-
íîé, èëè â êîíòðîëüíîé ãðóïïå íåïðèâèòûõ äåòåé [5].

Ñ àâãóñòà 2004 ã. ïî ñåíòÿáðü 2006 ã. ïðîâîäèëèñü èñ-
ñëåäîâàíèÿ èììóíîãåííîñòè òåòðàâàëåíòíîé êîíúþãèðî-
âàííîé ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíû Menveo. Â ýòèõ èññëåäî-
âàíèÿõ ïðèíÿëî ó÷àñòèå 25 äåòåé èç Âåëèêîáðèòàíèè è
196 èç Êàíàäû. Ãðóïïó äåòåé èç Âåëèêîáðèòàíèè èììóíè-
çèðîâàëè â âîçðàñòå 2, 3 è 4 ìåñ. âàêöèíîé Menveo èëè ìî-
íîâàëåíòíîé êîíúþãèðîâàííîé âàêöèíîé ñåðîãðóïïû Ñ.
×àñòü ïàöèåíòîâ ïîëó÷èëè òîëüêî äâå èíúåêöèè â 2 è
4 ìåñ. Ãðóïïó äåòåé èç Êàíàäû èììóíèçèðîâàëè âàêöèíîé
Menveo â âîçðàñòå 2, 4 è 6 ìåñ. Â 12 ìåñ. ïðîâîäèëè ïî-
âòîðíóþ èììóíèçàöèþ êîíúþãèðîâàííîé òåòðàâàëåíòíîé
ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíîé èëè ïîëèñàõàðèäíîé òåòðàâà-
ëåíòíîé âàêöèíîé. Ó äåòåé, ïîëó÷àâøèõ èíúåêöèè â âîç-
ðàñòå 2, 3 è 4 ìåñ., òèòðû àíòèòåë âûøå ÷åì 1:4, íàáëþäà-
ëèñü äëÿ ñåðîãðóïïû À â 93% ñëó÷àåâ, ñåðîãðóïïû Ñ —
â 96%, ñåðîãðóïïû W135 — â 97%, ñåðîãóïïû Y — â 94%.
Äëÿ ïàöèåíòîâ, êîòîðûå ïîëó÷àëè èíúåêöèè â âîçðàñòå 2,
4 è 6 ìåñ., àíàëîãè÷íûé èììóííûé îòâåò áûë äëÿ ñåðî-
ãðóïïû À â 81% ñëó÷àåâ, ñåðîãðóïïû Ñ — â 98%, ñåðîãðóï-
ïû W135 — â 99%, ñåðîãðóïïû Y — â 98%. Òå äåòè, êîòîðûõ
èììóíèçèðîâàëè òîëüêî äâóìÿ èíúåêöèÿìè â âîçðàñòå 2 è
4 ìåñ., äåìîíñòðèðîâàëè áîëåå íèçêèå óðîâíè àíòèòåë
ïðîòèâ ñåðîãðóïïû À. Îäíàêî ââåäåíèå áóñòåðíîé äîçû
âàêöèíû Menveo â âîçðàñòå 12 ìåñ. ïîçâîëèëî äîñòè÷ü ñå-
ðîïðîòåêòèâíîãî óðîâíÿ 1:4 è âûøå äëÿ ñåðîãðóïï Ñ, W135,
Y ó 95% èììóíèçèðîâàííûõ è äëÿ ñåðîãðóïïû À — ó 84%
èììóíèçèðîâàííûõ ëèö. Ñðåäíèå ãåîìåòðè÷åñêèå âåëè÷è-
íû òèòðîâ àíòèòåë ïðîòèâ ñåðîãðóïïû Ñ â ðåçóëüòàòå
ïåðâè÷íîé èììóíèçàöèè áûëè âûøå äëÿ ãðóïïû äåòåé,
èììóíèçèðîâàííûõ ìîíîâàëåíòíîé êîíúþãèðîâàííîé
âàêöèíîé ñåðîãðóïïû Ñ, ÷åì èììóíèçèðîâàííûõ âàêöèíîé
Menveo. Âîçìîæíîå îáúÿñíåíèå ýòîìó ôàêòó ñâÿçàíî ñ
òåì, ÷òî âàêöèíà Menveo ñîäåðæèò ïîëèñàõàðèä ñåðîãðóï-
ïû Ñ â äîçå 5 ìêã, à äîçà ìîíîâàëåíòíîé âàêöèíû ñîäåð-
æèò 10 ìêã [15].

Êîíúþãèðîâàííûå ìåíèíãîêîêêîâûå âàêöèíû.
Ýïèäåìèîëîãè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü

Ýïèäåìèîëîãè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü êîíúþãèðîâàííûõ
ìåíèíãîêîêêîâûõ âàêöèí íàèáîëåå õîðîøî èçó÷åíà â Âå-
ëèêîáðèòàíèè. Çàáîëåâàåìîñòü ìåíèíãèòîì ñåðîãðóïïû Ñ
â ýòîé ñòðàíå ðåçêî âîçðîñëà ñ 1994 ã. ïî 1998 ã. Çà
1998–1999 ãã. îòìå÷åíî 1500 çàáîëåâàíèé ìåíèíãîêîêêî-
âûì ìåíèíãèòîì, èç êîòîðûõ 150 ñëó÷àåâ çàêîí÷èëèñü ëå-
òàëüíûì èñõîäîì [8]. Â íîÿáðå 1999 ã. â íàöèîíàëüíûé êà-
ëåíäàðü ïðèâèâîê áûëà ââåäåíà âàêöèíàöèÿ êîíúþãèðî-
âàííîé ìåíèíãîêîêêîâîé âàêöèíîé ñåðîãðóïïû Ñ.
Ïåðâîíà÷àëüíî âàêöèíèðîâàëèñü ãðóäíûå äåòè è ïîäðî-
ñòêè îò 15 äî 17 ëåò, ò.å. äâå âîçðàñòíûå ãðóïïû ñ ñàìûì
âûñîêèì ðèñêîì ñìåðòíîñòè îò ìåíèíãèòà ñåðîãðóïïû Ñ.
Ïîäðîñòêàì ââîäèëè îäíó äîçó âàêöèíû, à íîâîðîæäåí-
íûì â âîçðàñòå 2, 3, 4 ìåñ., íàðÿäó ñ ðóòèííîé èììóíèçà-
öèåé, ââîäèëè òðè äîçû [10].

Ñ 2000 ã. è äàëåå äîïîëíèòåëüíàÿ èììóíèçàöèÿ ïðî-
âîäèëàñü ãðóäíûì äåòÿì 5–11 ìåñ. (2 äîçû) è äåòÿì
12–23 ìåñ. (1 äîçà). Âàêöèíàöèÿ äåòåé â âîçðàñòå îò 2 äî
14 ëåò áûëà çàâåðøåíà ê êîíöó 2000 ã. [8].

Áûë ïðîâåäåí àêòèâíûé ìîíèòîðèíã â óñòàíîâëåííûõ
ñëó÷àÿõ ìåíèíãèòà, ó÷èòûâàþùèé ïîäòâåðæäåíèå ñåðîòè-
ïîâîé ïðèíàäëåæíîñòè, âîçðàñò çàáîëåâøåãî, à òàêæå
ñòåïåíü îõâàòà íàñåëåíèÿ âàêöèíàöèåé.

Âñëåäñòâèå ïðîâåäåíèÿ êàìïàíèè âàêöèíàöèè êîëè-
÷åñòâî ëàáîðàòîðíî ïîäòâåðæäåííûõ ñëó÷àåâ çàáîëåâà-
íèÿ óïàëî áîëåå ÷åì íà 90% âî âñåõ èììóíèçèðîâàííûõ
ãðóïïàõ. Êîëè÷åñòâî ñëó÷àåâ çàáîëåâàíèÿ â äðóãèõ âîç-
ðàñòíûõ ãðóïïàõ ñîêðàòèëîñü íà 2/3 â ðåçóëüòàòå ñíèæå-
íèÿ óðîâíÿ íîñèòåëüñòâà [16].

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè çàáîëåâàåìîñòü ìåíèíãèòîì
ñåðîãðóïïû Ñ â Âåëèêîáðèòàíèè ñíèçèëàñü äî ðåêîðäíîãî
óðîâíÿ 0,02 íà 100 òûñ. íàñåëåíèÿ. Ñîãëàñíî ïîñëåäíèì
äàííûì, ýôôåêòèâíîñòü êðàòêîñðî÷íîé çàùèòû ïîñëå âàê-
öèíàöèè â äåòñêîì âîçðàñòå ñîñòàâèëà 97%, ÷åðåç ãîä ïî-
ñëå âàêöèíàöèè îíà ïàäàëà äî 68%. Ïðîâåäåííàÿ ÷åðåç
12 ìåñ. ïîâòîðíàÿ âàêöèíàöèÿ ïðèâîäèëà ê îáðàçîâàíèþ
óðîâíÿ ïðîòåêòèâíûõ àíòèòåë, êîòîðûå îáåñïå÷èâàëè çà-
ùèòó â òå÷åíèå 3 ëåò [17].

Ýïèäåìèîëîãè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü âàêöèíû Me-
nactra îêîí÷àòåëüíî íå ïîäòâåðæäåíà, ïîñêîëüêó îíà ïðè-
ìåíÿåòñÿ â ñòðàíàõ, ãäå ýíäåìè÷åñêàÿ çàáîëåâàåìîñòü
ÃÔÌÈ âåñüìà íèçêà [5].

Êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû íîâîãî ïîêîëåíèÿ

Êðîìå óæå ëèöåíçèðîâàííûõ êîíúþãèðîâàííûõ âàêöèí
ñîçäàþòñÿ êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû, âêëþ÷àþùèå èíûå
êîìáèíàöèè ïîëèñàõàðèäîâ ìåíèíãîêîêêîâ ðàçëè÷íûõ
ñåðîãðóïï (ñåðîãðóïï Ñ è Y, ñåðîãðóïï À è Ñ, ñåðîãðóïï À, Ñ
è W135, ñåðîãðóïï Ñ è Y ñ ïîëèñàõàðèäîì Haemophilus
influenzae òèï b (Hib) — ïîëèðèáîçèëðèáèòîëôîñôàòîì
(PRP) è ò.ï. [8].

Íà Ôèëèïïèíàõ áûëî ïðîâåäåíî îòêðûòîå ðàíäîìè-
çèðîâàííîå èññëåäîâàíèå êîìáèíèðîâàííîé ñåìèâàëåíò-
íîé âàêöèíû ïðîòèâ äèôòåðèè, ñòîëáíÿêà, êîêëþøà, ãåïà-
òèòà Â, ãåìîôèëüíîé èíôåêöèè, ìåíèíãîêîêêîâ ñåðîãðóïï
À è Ñ (DTPw-HBV/Hib-MenAC), êîòîðóþ ââîäèëè äåòÿì â
âîçðàñòå 6, 10 è 14 íåäåëü. Âàêöèíó èññëåäîâàëè â òðåõ
âàðèàíòàõ, à èìåííî èçó÷àëè ðàçëè÷íûå êîìáèíàöèè ïî-
ëèñàõàðèäîâ ñåðîãðóïï À è Ñ ñ PRP. Ïåðâûé âàðèàíò âàê-
öèíû ñîäåðæàë ïîëèñàõàðèäû ñåðîãðóïï À, Ñ â äîçå 2,5
ìêã êàæäûé è PRP â äîçå 5 ìêã. Âòîðîé âàðèàíò âàêöèíû
ñîäåðæàë òå æå êîìïîíåíòû, íî â äîçå 5 ìêã êàæäîãî àí-
òèãåíà. Òðåòèé âàðèàíò âàêöèíû âêëþ÷àë ïî 5 ìêã ïîëèñà-
õàðèäîâ ñåðîãðóïï À, Ñ è 2,5 ìêã PRP. Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó
èììóíèçèðîâàëè òîëüêî âàêöèíîé ÀÊÄÑ+ÍÂV. Ïîñëå ïåð-
âè÷íîé âàêöèíàöèè 97,7% âàêöèíèðîâàííûõ äåìîíñòðè-
ðîâàëè àíòèòåëà ïðîòèâ ñåðîãðóïï À è Ñ â òèòðàõ 1:8 è áî-
ëåå. Àíòèòåëà ïðîòèâ PRP íàáëþäàëèñü â êîíöåíòðàöèè
0,15 ìêã/ìë (áàêòåðèöèäíûé òèòð). Âûðàáîòêà îòâåòà íà
êîìïîíåíòû ÀÊÄÑ è ÍÂV íå ñíèæàëàñü îò ïðèñóòñòâèÿ íå-
áîëüøèõ äîç êîíúþãèðîâàííûõ âàêöèí ñåðîãðóïï À è Ñ.
Ïîâòîðíîå ââåäåíèå ïîëèñàõàðèäîâ âûçûâàëî óñèëåííîå
îáðàçîâàíèå àíòèòåë ïðîòèâ Hib è ìåíèíãîêîêêîâ ñåðîã-
ðóïï À è Ñ, ÷òî äîêàçûâàëî íàëè÷èå èììóíîëîãè÷åñêîé
ïàìÿòè [18].

Ê îñíîâíûì ïåðñïåêòèâíûì íàïðàâëåíèÿì ðàçðàáî-
òîê âàêöèí ïðîòèâ ÌÈ íîâîãî ïîêîëåíèÿ îòíîñÿò ñîçäàíèå
ïðåïàðàòîâ, òðåáóþùèõñÿ ïðè îïðåäåëåííîé ýïèäåìè÷å-
ñêîé îáñòàíîâêå êîíêðåòíûõ ñòðàí è ðåãèîíîâ, à òàêæå
êîíñòðóèðîâàíèå êîìáèíèðîâàííûõ âàêöèí, óìåíüøàþ-
ùèõ èíúåêöèîííóþ íàãðóçêó íà ðåáåíêà [5].

6 ÁÈÎïðåïàðàòû. Ïðîôèëàêòèêà, äèàãíîñòèêà, ëå÷åíèå. 2016. Ò. 16. ¹ 1

Ì. Â. Àáðàìöåâà, À. Ï. Òàðàñîâ, Ò. È. Íåìèðîâñêàÿ



Âàêöèíû ïðîòèâ èíôåêöèè,
âûçûâàåìîé ìåíèíãîêîêêàìè ñåðîãðóïïû Â.
Îïûò ðàçðàáîòêè è ïåðñïåêòèâû ñîçäàíèÿ

Ïî ìåðå óñïåøíîé áîðüáû ñ ìåíèíãèòîì, âûçûâàåìûì ìå-
íèíãîêîêêàìè ñåðîãðóïï À, Ñ, Y, è W135, ìåíèíãîêîêêè ñå-
ðîãðóïïû Â âñå ÷àùå ñòàíîâÿòñÿ ïðè÷èíîé ÃÔÌÈ â ðàçâè-
òûõ ñòðàíàõ. Íàïðèìåð, â ÑØÀ â 2005–2013 ãã ìåíèíãî-
êîêê ñåðîãðóïïû Â ÿâíî äîìèíèðîâàë âî âñåõ âîçðàñòíûõ
ãðóïïàõ îò íîâîðîæäåííûõ äî ëèö ñòàðøå 65 ëåò. Ïðè
ýòîì çàáîëåâàåìîñòü â âîçðàñòíîé ãðóïïå äî 5 ëåò ïðè-
ìåðíî â 60% ñëó÷àåâ áûëà âûçâàíà ìåíèíãîêîêêîì ñåðî-
ãðóïïû Â. Ìåíèíãîêîêêè ñåðîãðóïï Ñ, Y, W135 áûëè ïðè÷è-
íîé ïðèìåðíî äâóõ èç òðåõ ñëó÷àåâ ìåíèíãîêîêêîâîé èí-
ôåêöèè ñðåäè ëèö 11 ëåò è ñòàðøå (ðèñ. 2).

Ìíîãî÷èñëåííûå ïîïûòêè ñîçäàíèÿ âàêöèíû ïðîòèâ
ìåíèíãîêîêêîâ ñåðîãðóïïû Â íå ïðèâåëè ê çàìåòíîìó óñ-
ïåõó.

Ðàçðàáîòêà ìåòîäèêè âûäåëåíèÿ ïîëèñàõàðèäà ñåðî-
ãðóïïû Â ïîçâîëèëà ïðîâåñòè èñïûòàíèå ýôôåêòèâíîñòè
î÷èùåííûõ êàïñóëüíûõ ìåíèíãîêîêêîâûõ âàêöèí ñåðî-
ãðóïïû Â, âûÿâèâøåå ïðàêòè÷åñêè ïîëíîå îòñóòñòâèå èì-
ìóíîãåííîñòè [20]. Ó èììóíèçèðîâàííûõ ëþäåé âûðàáàòû-
âàëèñü òîëüêî òðàíçèòîðíûå IgM, êîòîðûå õàðàêòåðèçîâà-
ëèñü íèçêîé àôôèííîñòüþ è íå îáëàäàëè áàêòåðèöèäíûìè
ñâîéñòâàìè [21]. Ñóùåñòâóåò ãèïîòåçà î ïåðåêðåñòíîé ðå-
àêòèâíîñòè àíòèòåë ê ìîäèôèöèðîâàííîìó ïîëèñàõàðèäó
ñåðîãðóïïû Â ñ òêàíåâûìè àíòèãåíàìè ìîçãà íîâîðîæäåí-
íîãî, â ÷àñòíîñòè ñ ãëèêîïðîòåèíàìè ìîçãà [22]. Òåîðåòè-
÷åñêè ýòî ìîæåò ïðèâîäèòü ê ðàçâèòèþ ó âàêöèíèðîâàí-
íûõ ëþäåé àóòîèììóííûõ çàáîëåâàíèé. Ñóùåñòâóåò îïàñ-
íîñòü ïåðåõîäà ïîëèñàõàðèä Â-ñïåöèôè÷åñêèõ IgG-
àíòèòåë ÷åðåç ãåìàòîïëàöåíòàðíûé áàðüåð [22–24].

Íåñìîòðÿ íà ñóùåñòâóþùèå ïðîáëåìû, ðàáîòû â íà-
ïðàâëåíèè ñîçäàíèÿ âàêöèíû ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêîâîãî
ìåíèíãèòà ñåðîãðóïïû Â ïðîäîëæàþòñÿ.

Áûëè ñäåëàíû ïîïûòêè ðàçðàáîòêè ìåíèíãîêîêêîâûõ
âàêöèí íà îñíîâå êîìïëåêñà áåëêîâ íàðóæíîé ìåìáðàíû,
íå ñîäåðæàùèõ ýíäîòîêñèíà. Òåîðåòè÷åñêîé ïðåäïîñûë-
êîé äëÿ ðàçðàáîòêè âàêöèí äàííîãî íàïðàâëåíèÿ ïîñëó-
æèëè äàííûå î òîì, ÷òî áàêòåðèöèäíûå àíòèòåëà ê ìåíèí-
ãîêîêêó ñåðîãðóïïû Â âîçìîæíî ïîëó÷èòü òîëüêî ïðîòèâ
íåêàïñóëüíûõ àíòèãåíîâ [25]. Ïåðâûå áåëêîâûå ìåíèíãî-
êîêêîâûå âàêöèíû ïðåäñòàâëÿëè ñîáîé ïðåïàðàò áåëêîâ
íàðóæíîé ìåìáðàíû, ýêñòðàãèðîâàííûõ ñ ïîìîùüþ äå-
òåðãåíòà. Äëÿ óäàëåíèÿ ËÏÑ ýêñòðàãèðîâàííûé áåëîê îñà-
æäàëè ýòàíîëîì, õîòÿ ýòî ïðèâîäèëî òîëüêî ê ÷àñòè÷íîìó
óäàëåíèþ ýíäîòîêñèíà. Ïðè èñïûòàíèè ïîëó÷åííûõ ïðå-
ïàðàòîâ íà ëþäÿõ ïîñëå òðåõêðàòíîãî ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà
íå áûëî îòìå÷åíî çàìåòíîé ïðîäóêöèè áàêòåðèöèäíûõ
àíòèòåë. Âîçìîæíîé ïðè÷èíîé íåóäà÷è ñ÷èòàþò àãðåãèðî-
âàííîå ñîñòîÿíèå áåëêà [26].

Ïðèìåíåíèå â êà÷åñòâå âàêöèíû âåçèêóë íàðóæíîé
ìåìáðàíû ìåíèíãîêîêêà (ÎMV) íà÷àëîñü W. D. Zollinger ñ
ñîàâòîðàìè â 1970-õ ãã. ñ ðàçðàáîòêè ìåòîäà ýêñòðàêöèè
áåëêîâ íàðóæíîé ìåìáðàíû [27, 28]. Àâòîðû èñïîëüçîâà-
ëè âîäíî-ñîëåâóþ îáðàáîòêó áàêòåðèàëüíîé ìàññû ðàç-
ëè÷íûõ øòàììîâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â, ïðåäâàðè-
òåëüíî èíàêòèâèðîâàííîé 0,5% ôåíîëîì. Èñïîëüçîâàíèå
öåòàâëîíà âìåñòî âîäíî-ñîëåâîé îáðàáîòêè ïðèâîäèëî ê
çíà÷èòåëüíîìó ñíèæåíèþ îòíîñèòåëüíîãî ñîäåðæàíèÿ
áåëêà, à òàêæå ïîòåðå âåçèêóëÿðíîé ñòðóêòóðû è èììóíî-
ëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïðåïàðàòà [27].

Â 1980-å ãã. C. E. Frash ñ ñîàâòîðàìè ñóùåñòâåííî èç-
ìåíèëè òåõíîëîãèþ ïîëó÷åíèÿ âåçèêóëÿðíûõ âàêöèí ñå-

ðîãðóïïïû Â. Âàêöèííûé øòàìì ñòàëè êóëüòèâèðîâàòü â
òå÷åíèå 72 ÷ â æèäêîé ïèòàòåëüíîé ñðåäå, ÷òî â 3–4 ðàçà
ïîâûñèëî êîíöåíòðàöèþ âåçèêóë â ñðåäå. Â ðåçóëüòàòå
áûë ïîëó÷åí áîëåå ýôôåêòèâíûé âàêöèííûé ïðåïàðàò
[29]. Âàêöèíà îêàçàëàñü, ïî ìåíüøåé ìåðå, â 10 ðàç áîëåå
èììóíîãåííîé â îïûòàõ íà ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ïî
ñðàâíåíèþ ñ ïðåïàðàòàìè, ïðèãîòîâëåííûìè ïî ñòàðîé
òåõíîëîãèè. Ó ìûøåé è ìîðñêèõ ñâèíîê çàðåãèñòðèðîâàëè
ðàçâèòèå âòîðè÷íîãî èììóííîãî îòâåòà. Â êëèíè÷åñêèõ
èññëåäîâàíèÿõ, ïðîâåäåííûõ â Êåéïòàóíå â 1981 ã. ñ ó÷à-
ñòèåì 4400 äîáðîâîëüöåâ, OMV-âàêöèíà (øòàìì 3006,
Â:2à:Ð1.2), ââîäèìàÿ äâàæäû, ñòèìóëèðîâàëà âûðàáîòêó
ñåðîòèïîñïåöèôè÷åñêèõ IgG-àíòèòåë ó âçðîñëûõ è ïîäðî-
ñòêîâ, õîòÿ ïðè ýòîì âûçûâàëà ëèøü 2–4-êðàòíûé ïðèðîñò
òèòðîâ áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë [30]. Ñõîäíûå ðåçóëüòàòû
áûëè ïîëó÷åíû â íà÷àëå 1980-õ ãã. â Íîðâåãèè ïðè èñïû-
òàíèè ïîä ðóêîâîäñòâîì L. O. Froholm OMV-âàêöèíû, ñî-
äåðæàùåé øòàìì Ì986; Â:2à:Ð1.2. Âàêöèíà áûëà ïîëó÷å-
íà ïî òåõíîëîãèè, ðàçðàáîòàííîé C. E. Frash è W. D. Zol-
linger [31–33].

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñò-
âîâàëè î ôîðìèðîâàíèè ïîñëå ââåäåíèÿ âåçèêóëÿðíûõ
âàêöèí ïðåèìóùåñòâåííî ñåðîñóáòèïîâîãî è ñåðîòèïîâî-
ãî èììóííîãî îòâåòà. Êðîìå òîãî, èììóíîãåííîñòü òàêèõ
ïðåïàðàòîâ îñòàâàëàñü íåäîñòàòî÷íîé äëÿ îáîñíîâàíèÿ
ðåêîìåíäàöèè èõ âíåäðåíèÿ â ïðàêòèêó. Äëÿ ðåøåíèÿ
ýòèõ ïðîáëåì â ñåðåäèíå 1980-õ ãã. â Íîðâåãèè áûëî ïðî-
âåäåíî èññëåäîâàíèå áåëêîâîé âàêöèíû, ïîëó÷åííîé èç
2 øòàììîâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â (øòàìì 8047;
Â:2à:Ð1.2 è øòàìì 44/76; Â:15:Ð1.7,16). Êîìïëåêñ áåëêîâ
íàðóæíîé ìåìáðàíû ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â áûë ñî-
åäèíåí ñ êàïñóëüíûìè ïîëèñàõàðèäàìè ìåíèíãîêîêêà ñå-
ðîãðóïï À, Ñ, Y, è W135, ÷òî ñïîñîáñòâîâàëî ïîâûøåíèþ
ðàñòâîðèìîñòè è èììóíîãåííîñòè âàêöèíû [34].

Ýòè ìíîãîëåòíèå èññëåäîâàíèÿ ïðèâåëè ê ðàçðàáîòêå
îäíîé èç íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíûõ òåõíîëîãèé ïîëó÷åíèÿ
ýôôåêòèâíîé è áåçîïàñíîé âàêöèíû èç ìåíèíãîêîêêà ñå-
ðîãðóïïû Â, ñîñòîÿùåé èç íàòèâíîãî êîìïëåêñà áåëêîâ
íàðóæíîé ìåìáðàíû ìåíèíãîêîêêà ýòîé ñåðîãðóïïû è
êàïñóëüíûõ ïîëèñàõàðèäîâ äðóãèõ ñåðîãðóïï. Âàæíûì
êîìïîíåíòîì äàííîé òåõíîëîãèè ÿâëÿåòñÿ âûäåëåíèå íà-
òèâíîãî êîìïëåêñà áåëêîâ íàðóæíîé ìåìáðàíû ñ ïîìî-
ùüþ ùàäÿùèõ ìåòîäîâ ýêñòðàêöèè, ÷òî ñïîñîáñòâóåò ìàê-
ñèìàëüíîìó ñîõðàíåíèþ íàòèâíîé ñòðóêòóðû êîìïëåêñà
ìåìáðàííûõ áåëêîâ. Ïðè ðàçðàáîòêå òàêèõ âàêöèí íåîá-
õîäèìî áûëî îïðåäåëèòü îïòèìàëüíûé íàáîð ïðîòåêòèâ-
íûõ áåëêîâ íàðóæíîé ìåìáðàíû è îáåñïå÷èòü èììóííóþ
çàùèòó îò èíôåêöèè, âûçâàííîé ãåòåðîëîãè÷íûìè ñåðî-
òèïàìè è ñóáòèïàìè ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â ó ëþäåé
ðàçíîãî âîçðàñòà è íà ïðîòÿæåíèè îòíîñèòåëüíî äëèòåëü-
íîãî ïåðèîäà [26].

Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ áûëè íàïðàâëåíû íà
îöåíêó ïðîôèëàêòè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè OMV-âàêöèí ó
âçðîñëûõ è äåòåé è îïðåäåëåíèå ñïåêòðà ïåðåêðåñòíîé
çàùèòû îò âèðóëåíòíûõ øòàììîâ ìåíèíãîêîêêà èíîé ñå-
ðîòèïîâîé è ñåðîñóáòèïîâîé ïðèíàäëåæíîñòè [25, 35].
Ê ðåøåíèþ ýòèõ âîïðîñîâ ïî-ðàçíîìó ïîäîøëè èññëåäî-
âàòåëè èç Íîðâåãèè, Êóáû è Ãîëëàíäèè ïðè ðàçðàáîòêå îñ-
íîâíûõ ñîâðåìåííûõ OMV-âàêöèí ñåðîãðóïïû Â.

Â êîíöå 1980-õ ãã. Íîðâåæñêèì íàöèîíàëüíûì èíñòè-
òóòîì çäîðîâüÿ áûëà ñîçäàíà OMV-âàêöèíà íà îñíîâå
øòàììà 44/76 (B:15:P1.7,16), êîììåð÷åñêîå íàçâàíèå
MenBvac. Òîãäà æå íà Êóáå â Èíñòèòóòå èì. Êàðëîñà Ôèí-
ëåÿ, ïîñëå óñïåøíîãî çàâåðøåíèÿ êëèíè÷åñêèõ èññëåäî-
âàíèé, ïðèñòóïèëè ê âûïóñêó âåçèêóëÿðíîé âàêöèíû íà îñ-

Ìåíèíãîêîêêîâàÿ èíôåêöèÿ. Êîíúþãèðîâàííûå ïîëèñàõàðèäíûå ìåíèíãîêîêêîâûå âàêöèíû è âàêöèíû íîâîãî ïîêîëåíèÿ

ÁÈÎïðåïàðàòû. Ïðîôèëàêòèêà, äèàãíîñòèêà, ëå÷åíèå. 2016. Ò. 16. ¹ 1 7



íîâå øòàììà CU385 (B:4:P1.15), êîììåð÷åñêîå íàçâàíèå
VA-MENGOS-BC. Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè âàêöèíà âõîäèò
â íàöèîíàëüíûé êàëåíäàðü ïðèâèâîê Êóáû (äëÿ äåòåé 3 è
5 ìåñÿöåâ).

Â 1993 ã. â ×èëè áûëî ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå èçó-
÷åíèå íîðâåæñêîé è êóáèíñêîé âàêöèí. Èììóíèçàöèè
ïîäâåðãëîñü òðè ãðóïïû: äåòè â âîçðàñòå ìåíåå 1 ãîäà
(187 ÷åëîâåê), îò 2 äî 4 ëåò (183 ÷åëîâåêà), âçðîñëûå (173
÷åëîâåêà). Âñå äîáðîâîëüöû ïîëó÷èëè ïî òðè äîçû íîð-
âåæñêîé èëè êóáèíñêîé âàêöèíû ñ ïåðåðûâîì â 2 ìåñ. Ïî-
ñëå ââåäåíèÿ îáåèõ âàêöèí âçðîñëûì áûëî äîêàçàíî ôîð-
ìèðîâàíèå ïåðåêðåñòíîðåàãèðóþùèõ áàêòåðèöèäíûõ àí-
òèòåë ê ÷èëèéñêîìó øòàììó (B:15:P1.3,7). Îáå âàêöèíû
îáëàäàëè âûñîêîé èììóíîãåííîñòüþ äëÿ äåòåé ìëàäøå
1 ãîäà. Îíè ñòèìóëèðîâàëè ÷åòûðåõêðàòíûé è áîëåå ïðè-
ðîñò òèòðîâ áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë ïðîòèâ ãîìîëîãè÷íûõ
øòàììîâ áîëåå ÷åì ó 90% èììóíèçèðîâàííûõ ëèö. Îäíàêî
ó äåòåé â âîçðàñòå äî 5 ëåò ñåðîêîíâåðñèè áàêòåðèöèäíûõ
àíòèòåë ê ãåòåðîëîãè÷íîìó ÷èëèéñêîìó øòàììó íå âûÿâ-
ëÿëîñü. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ôîðìèðî-
âàíèè ó äåòåé ïðåèìóùåñòâåííî øòàììîñïåöèôè÷åñêîé
çàùèòû ïðè ââåäåíèè OMV-âàêöèí [26].

Òàêæå áûëî ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå èñïûòàíèå
íîðâåæñêîé è êóáèíñêîé âàêöèí ïîä êîíòðîëåì ÂÎÇ â Èñ-
ëàíäèè. Â èñïûòàíèÿõ ó÷àñòâîâàëè äîáðîâîëüöû â âîç-
ðàñòå 15–20 ëåò. Âàêöèíàöèþ ïðîâîäèëè äâóìÿ èëè òðåìÿ
äîçàìè âàêöèíû ñ èíòåðâàëîì 6 íåäåëü. Îêàçàëîñü, ÷òî
ïðîöåíò ëþäåé ñ ÷åòûðåõêðàòíûì íàðàñòàíèåì òèòðà áàê-
òåðèöèäíûõ àíòèòåë ÷åðåç 12 ìåñ. ïîñëå ââåäåíèÿ äâóõ
èëè òðåõ äîç êóáèíñêîé âàêöèíû ñîñòàâèë, ñîîòâåòñòâåí-
íî, 15 è 44%. Óâåëè÷åíèå óðîâíÿ áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë
ïîñëå äâóõ- èëè òðåõêðàòíîãî ââåäåíèÿ íîðâåæñêîé âàê-
öèíû áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî, ñîîòâåòñòâåííî, ó 17 è 68%
äîáðîâîëüöåâ, êðîìå òîãî íîðâåæñêàÿ âàêöèíà â òåõ æå
èñïûòàíèÿõ ñòèìóëèðîâàëà âûðàáîòêó àíòèòåë, îáëàäàþ-
ùèõ áàêòåðèöèäíûìè ñâîéñòâàìè ïî îòíîøåíèþ ê ãåòåðî-
ëîãè÷íûì øòàììàì ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â, ÷åì çíà-
÷èòåëüíî ïðåâîñõîäèëà êóáèíñêóþ âàêöèíó [26].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñóùåñòâóåò äâà íàïðàâëåíèÿ, ïî
êîòîðûì ïðîäîëæàåòñÿ ðàçðàáîòêà íîâûõ âàêöèí ïðîòèâ
ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â. Ïåðâîå íàïðàâëåíèå ïîñâÿ-
ùåíî ñîçäàíèþ ãåííî-èíæåíåðíûõ âàêöèí. Ïðèìåðîì òà-
êîé âàêöèíû ìîæåò ñëóæèòü øåñòèâàëåíòíàÿ OMV-âàêöè-
íà Íèäåðëàíäñêîãî èíñòèòóòà íàöèîíàëüíîãî çäîðîâüÿ,
ñêîíñòðóèðîâàííàÿ èç äâóõ øòàììîâ ìåíèíãîêîêêà ñåðî-
ãðóïïû Â. Êàæäûé øòàìì ýêñïðåññèðóåò òðè ðàçëè÷íûõ
áåëêà ÐîãÀ.

Ïîñëå òðåõêðàòíîé âàêöèíàöèè ãðóäíûõ äåòåé íàáëþ-
äàëñÿ óìåðåííûé ðîñò àíòèòåë ñ áàêòåðèöèäíîé àêòèâíî-
ñòüþ, íåêîòîðûå ôîðìû ÐîãÀ îêàçàëèñü ñëàáîèììóíîãåí-
íûìè. Ó äåòåé â âîçðàñòå îò 1 äî 2 ëåò, èììóíèçèðîâàííûõ
÷åòûðåõêðàòíî, íàáëþäàëîñü óñèëåíèå îáðàçîâàíèÿ áàê-
òåðèöèäíûõ àíòèòåë, ÷òî ñâèäåòåëüñòâîâàëî îá ýôôåêòèâ-
íîñòè òàêîé ñõåìû èììóíèçàöèè. ×òîáû ðàñøèðèòü çîíó
çàùèòû îò ìåíèíãèòà ñåðîãðóïïû Â, â Èíñòèòóòå íàöèî-
íàëüíîãî çäîðîâüÿ Íèäåðëàíäîâ áûëà ðàçðàáîòàíà 9-âà-
ëåíòíàÿ OMV-âàêöèíà, âêëþ÷àþùàÿ òðè ðàçëè÷íûõ øòàì-
ìà. Âñå òðè øòàììà ïîäâåðãëèñü ãåííî-èíæåíåðíîé ìî-
äèôèêàöèè, â ðåçóëüòàòå êîòîðîé êàæäûé øòàìì îêàçàëñÿ
ñïîñîáåí ñèíòåçèðîâàòü òðè òèïà ìîëåêóë ÐîãÀ [8].

Êðîìå òîãî, â ïîñëåäíèå ãîäû áûëè ðàçðàáîòàíû è
çàðåãèñòðèðîâàíû äâå ãåííî-èíæåíåðíûå âàêöèíû ïðî-
òèâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â: âàêöèíà TRUMENBATM

ôèðìû «Pfizer Inc» è âàêöèíà BEXSERO® ôèðìû «Novartis
International».

Âàêöèíà TRUMENBATM ñîñòîèò èç 2 ðåêîìáèíàíòíûõ
áåëêîâ, ñâÿçûâàþùèõ ôàêòîð Í (fHBP), îòíîñÿùèõñÿ ê
äâóì ðàçëè÷íûì ïîäñåìåéñòâàì À è Â. Îäíà äîçà âàêöèíû
(0,5 ìë) ñîäåðæèò ïî 60 ìêã êàæäîãî áåëêà. Çàùèòíîå
äåéñòâèå ïðîòèâ ÌÈ â îñíîâíîì ñâÿçàíî ñ êîìïëåìåíò-çà-
âèñèìûì ëèçèñîì Neisseria meningitidis. Ýôôåêòèâíîñòü
âàêöèíû îöåíèâàþò â ðåàêöèè èììóííîãî áàêòåðèîëèçà ñ
êîìïëåìåíòîì ñûâîðîòêè êðîâè ÷åëîâåêà. Âàêöèíà ïðåä-
íàçíà÷åíà äëÿ ëþäåé â âîçðàñòå 10–25 ëåò. Ïðîâîäèòñÿ
òðåõêðàòíàÿ èììóíèçàöèÿ: ïîñëå ïåðâîãî ââåäåíèÿ âàê-
öèíàöèÿ ïîâòîðÿåòñÿ ÷åðåç äâà è øåñòü ìåñÿöåâ.

Â ðàíäîìèçèðîâàííîì èññëåäîâàíèè, ïðîâåäåííîì â
ÑØÀ, èììóíîãåííîñòü TRUMENBATM ïîñëå òðåõêðàòíîé
èììóíèçàöèè èññëåäîâàëàñü íà ïîäðîñòêàõ îò 11 äî
18 ëåò. Îïðåäåëÿëè ïðîöåíò èììóíèçèðîâàííûõ, ó êîòî-
ðûõ íàáëþäàëîñü ÷åòûðåõêðàòíîå è áîëåå óâåëè÷åíèå
òèòðà áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë äëÿ êàæäîãî èç 4 äîìèíè-
ðóþùèõ â ÑØÀ øòàììîâ. Â çàâèñèìîñòè îò øòàììà, ÷åòû-
ðåõêðàòíîå ïîâûøåíèå òèòðà àíòèòåë ïðè äîâåðèòåëüíîì
èíòåðâàëå 95% ïîñëå òðåòüåé èíúåêöèè ñîñòàâëÿëî: äëÿ
øòàììà ÐÌB80 — 85,3%, äëÿ øòàììà ÐÌB2001 — 95%,
äëÿ øòàììà ÐÌB2948 — 83,4%, äëÿ øòàììà ÐÌB2707 —
77%. Ñõîäíûå äàííûå äëÿ âîçðàñòíîé ãðóïïû îò 11 äî
18 ëåò áûëè ïîëó÷åíû òàêæå è â Åâðîïå.

Â õîäå êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñ ó÷àñòèåì
4282 äîáðîâîëüöåâ îò 11 äî 25 ëåò, ñåðüåçíûå ïîáî÷íûå
ÿâëåíèÿ îòìå÷àëèñü ó 88 ÷åëîâåê (2%). Ëåãêèå ïîáî÷íûå
ÿâëåíèÿ îòìå÷àëèñü ó 1049 (24,5%) èììóíèçèðîâàííûõ.
Íàèáîëåå ÷àñòî íàáëþäàëèñü áîëü â ìåñòå èíúåêöèè è ãî-
ëîâíàÿ áîëü [36].

Âàêöèíà BEXSERO® â îäíîé äîçå (0,5 ìë) ñîäåðæèò ïî
50 ìêã ñëåäóþùèõ ðåêîìáèíàíòíûõ áåëêîâ: íåéññåðèàëü-
íûé àäãåçèí À (NadA), íåéññåðèàëüíûé ãåïàðèí-ñâÿçû-
âàþùèé àíòèãåí (NHBA), áåëîê, ñâÿçûâàþùèé ôàêòîð Í
(fHBP), à òàêæå 25 ìêã OMV. Êîìïîíåíò OMV ïîëó÷àþò ïó-
òåì ôåðìåíòàöèè èç øòàììà NZ98/254 (ýêñïðåññèðóùèé
PorÀ). Çàùèòíîå äåéñòâèå ïðîòèâ ÌÈ ñâÿçàíî ñ êîìïëå-
ìåíò-çàâèñèìûì ëèçèñîì Neisseria meningitidis. Ýôôåê-
òèâíîñòü âàêöèíû îöåíèâàþò â ðåàêöèè èììóííîãî áàêòå-
ðèîëèçà ñ êîìïëåìåíòîì ñûâîðîòêè êðîâè ÷åëîâåêà. Âàê-
öèíà ïðåäíàçíà÷åíà äëÿ ëþäåé â âîçðàñòå 10–25 ëåò.

Èììóíîãåííîñòü BEXSERO® îöåíèâàëàñü ïîñëå äâó-
êðàòíîé èììóíèçàöèè íà ïîäðîñòêàõ è ìîëîäûõ ëþäÿõ îò
11 äî 24 ëåò. Óðîâåíü áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë îöåíèâàëè
÷åðåç ìåñÿö ïîñëå ïîñëåäíåé èììóíèçàöèè ñ ïîìîùüþ
êîìïëåìåíò-çàâèñèìîãî ëèçèñà. Äëÿ ýòîãî èñïîëüçîâàëè
îäèí èç òðåõ âàêöèííûõ àíòèãåíîâ: fHBP, NadA, OMV (PorA
p1.4), íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå÷àþùèõñÿ â øòàììàõ, öèðêó-
ëèðóþùèõ íà òåððèòîðèè ÑØÀ. Îïðåäåëÿëè ïðîöåíò èì-
ìóíèçèðîâàííûõ, ó êîòîðûõ íàáëþäàëîñü ÷åòûðåõêðàòíîå
è áîëåå óâåëè÷åíèå òèòðîâ áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë äëÿ
êàæäîãî èç 3 øòàììîâ. Â èññëåäîâàíèÿõ, ïðîâåäåííûõ â
Êàíàäå è Àâñòðàëèè, ÷åòûðåõêðàòíûé ðîñò àíòèòåë äëÿ àí-
òèãåíà fHBP íàáëþäàëñÿ â 98% ñëó÷àåâ, äëÿ NadA — â
99%, äëÿ PorA — p1.4 â 39%. Â Âåëèêîáðèòàíèè áûëè ïî-
ëó÷åíû ñëåäóþùèå äàííûå: 78, 94 è 67% ñîîòâåòñòâåííî.

Â òðåõ êîíòðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèÿõ ñ ó÷àñòèåì
2221 äîáðîâîëüöåâ íåñåðüåçíûå ïîáî÷íûå ÿâëåíèÿ â òå-
÷åíèå 7 äíåé ïîñëå èíúåêöèè íàáëþäàëèñü â 439 ñëó÷àÿõ
(20%). Ñåðüåçíûå ïîáî÷íûå ÿâëåíèÿ íàáëþäàëèñü â 2%
ñëó÷àåâ [37].

Ñïîñîáíîñòü âàêöèíû BEXSERO® ïåðåêðûâàòü ñóùåñò-
âóþùèå øòàììû ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â áûëà íåäàâ-
íî îöåíåíà â ñåìè åâðîïåéñêèõ ñòðàíàõ ïðè ïîìîùè ñèñ-
òåìû àíòèãåííîãî òèïèðîâàíèÿ. Áûëî îöåíåíî 1052 ãè-
ïåðâèðóëåíòíûõ øòàììà ìåíèíãîêîêêà. Ïîêàçàíî, ÷òî

8 ÁÈÎïðåïàðàòû. Ïðîôèëàêòèêà, äèàãíîñòèêà, ëå÷åíèå. 2016. Ò. 16. ¹ 1

Ì. Â. Àáðàìöåâà, À. Ï. Òàðàñîâ, Ò. È. Íåìèðîâñêàÿ



BEXSERO® â ñðåäíåì ïî Åâðîïå ïåðåêðûâàåò 78% ïàòîãåí-
íûõ øòàììîâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â. Êðîìå òîãî, ïî-
ñêîëüêó ýòà âàêöèíà ñîäåðæèò àíòèãåíû, ïðèñóòñòâóþùèå
òàêæå â ìåíèíãîêîêêàõ äðóãèõ ñåðîãðóïï, îíà ìîæåò ïðå-
äóïðåæäàòü ìåíèíãèò, âûçûâàåìûé íå òîëüêî ìåíèíãî-
êîêêîì ñåðîãðóïïû Â. Èìåþòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî
BEXSERO® ïîçâîëÿåò âûðàáàòûâàòü èììóíèòåò ïðîòèâ ìå-
íèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Õ [38].

Îäíàêî ñïåêòð ñåðîñóáòèïîâ ìåíèíãîêîêêîâ, öèðêó-
ëèðóþùèõ íà îïðåäåëåííîé òåððèòîðèè, îêàçûâàåòñÿ çíà-
÷èòåëüíî øèðå è íå ñîâïàäàåò ñ ñóáòèïàìè, âêëþ÷åííûìè
â ðåêîìáèíàíòíûå âàêöèíû è â OMV-âàêöèíó. Áîëåå òîãî,
ïðèìåíåíèå òàêèõ ïðåïàðàòîâ ìîæåò ëåãêî ïðèâåñòè ê
ñìåíå ñóáòèïîâ è ðàñïðîñòðàíåíèþ â òîé æå ïîïóëÿöèè
íîâûõ øòàììîâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â [5].

Âòîðîå íàïðàâëåíèå â ðàçðàáîòêå âàêöèíû ïðîòèâ
ÌÈ, âûçûâàåìîé ìåíèíãîêîêêîì ñåðîãðóïïû Â, — èçãî-
òîâëåíèå âàêöèíû äëÿ áîðüáû ñ êîíêðåòíîé ýïèäåìèåé
èëè âñïûøêîé.

Â 1991 ã. â Íîâîé Çåëàíäèè íà÷àëàñü ýïèäåìèÿ ÌÈ
ñåðîãðóïïû Â. Ýòà ýïèäåìèÿ â 86% ñëó÷àåâ áûëà âûçâàíà
êëîíîì ìåíèíãîêîêêà Â:4:Ð1.7b,4, NZ98/254. Äëÿ áîðüáû ñ
íåé áûëà ðàçðàáîòàíà øòàììîñïåöèôè÷åñêàÿ OMV-âàêöè-
íà MeNZB. Âàêöèíà áûëà èçãîòîâëåíà äâóìÿ ðàçíûìè
ïðîèçâîäèòåëÿìè: Íîðâåæñêèì íàöèîíàëüíûì èíñòèòó-
òîì çäîðîâüÿ è êîìïàíèåé «Novartis Vaccines». Òåõíîëî-
ãèÿ ïðîèçâîäñòâà ýòîé âàêöèíû ñîâïàäàåò ñ òåõíîëîãèåé
íîðâåæñêîé âàêöèíû MenBvac. Âàêöèíà ïðîøëà èñïûòà-
íèÿ íà áåçîïàñíîñòü, èììóíîãåííîñòü è ðåàêòîãåííîñòü ñ
ó÷àñòèåì äâóõ ãðóïï äåòåé îò 8 äî 12 ëåò. Ïåðâàÿ ãðóïïà
(302 ÷åëîâåêà) áûëà èììóíèçèðîâàíà âàêöèíîé MeNZB
íîðâåæñêîãî ïðîèçâîäñòâà èëè âàêöèíîé MenBvac. Âòî-
ðàÿ ãðóïïà (313 ÷åëîâåê) áûëà èììóíèçèðîâàíà âàêöèíîé
MeNZB ïðîèçâîäñòâà «Novartis Vaccines» èëè MeNZB íîð-
âåæñêîãî ïðîèçâîäñòâà. Âñå ó÷àñòíèêè ïîëó÷àëè 3 âàêöè-
íàöèè ñ èíòåðâàëîì â 6 íåäåëü. Â ïåðâîé ãðóïïå äîñòàòî÷-
íûé èììóííûé îòâåò íà âàêöèíó MeNZB íàáëþäàëè ó áî-
ëåå ÷åì 70% âàêöèíèðîâàííûõ, íî òîëüêî ó 16%
íàáëþäàëñÿ äîñòàòî÷íûé èììóííûé îòâåò íà ãåòåðîëî-
ãè÷íóþ íîðâåæñêóþ âàêöèíó MenBvac. Ó èììóíèçèðîâàí-
íûõ âàêöèíîé MenBvac, èììóííûé îòâåò íà ãåòåðîëîãè÷-
íóþ âàêöèíó MeNZB çàðåãèñòðèðîâàí ó 32%[33]. Ýòîò ôàêò
ïîñëóæèë äîêàçàòåëüñòâîì ýôôåêòèâíîñòè øòàììîñïåöè-
ôè÷íîé âàêöèíû. Âî âòîðîé ãðóïïå âàêöèíèðóåìûõ ïðåïà-
ðàòû ïðîèçâîäñòâà «Novartis Vaccines» è MeNZB íîðâåæ-
ñêîãî íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà çäîðîâüÿ âûçûâàëè îäè-
íàêîâûé óðîâåíü èììóííîãî îòâåòà ïîñëå ââåäåíèÿ 3 äîç.
Âàêöèíà MeNZB áûëà áåçîïàñíîé, íåðåàêòîãåííîé è õî-
ðîøî ïåðåíîñèëàñü äåòüìè â âîçðàñòå îò 8 äî 12 ëåò [39].

Â èþëå 2004 ã. â Íîâîé Çåëàíäèè áûëà íà÷àòà ìàññî-
âàÿ âàêöèíàöèÿ ýòîé âàêöèíîé. Îñíîâíîé óïîð áûë ñäåëàí
íà äåòåé â âîçðàñòå îò 6 ìåñ. äî 5 ëåò. 62,3% äåòåé ïîëó÷è-
ëè 3-êðàòíóþ âàêöèíàöèþ. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî 3-êðàòíàÿ
âàêöèíàöèÿ â 5–6 ðàç ñíèæàåò ðèñê çàáîëåâàíèÿ ÌÈ ãðóï-
ïû Â. Ýôôåêòèâíîñòü âàêöèíû äëÿ äåòåé â âîçðàñòå îò
6 ìåñ. äî 3 ëåò ñîñòàâëÿëà 84,8%, äëÿ äåòåé â âîçðàñòå îò
6 ìåñ. äî 5 ëåò — 80%. Âñåãî áûëî èñïîëüçîâàíî îêîëî
3 ìëí. äîç äëÿ ëèö ìîëîæå 20 ëåò [40].

Ê èþíþ 2008 ã. ðóòèííàÿ âàêöèíàöèÿ áûëà ïðèîñòà-
íîâëåíà â âèäó ñïàäà çàáîëåâàåìîñòè. Òåïåðü OMV-âàê-
öèíàöèÿ â Íîâîé Çåëàíäèè ïðåäíàçíà÷àåòñÿ òîëüêî äëÿ
ëèö ñ îñîáûìè ìåäèöèíñêèìè ïîêàçàíèÿìè, âêëþ÷àþùè-
ìè ïîâûøåííûé ðèñê çàáîëåâàíèÿ ìåíèíãîêîêêîâûì ìå-
íèíãèòîì, òàêèìè êàê äåôèöèò êîìïëåìåíòà è ôóíêöèî-
íàëüíàÿ àñïëåíèÿ. Çàáîëåâàåìîñòü ÃÔÌÈ â Íîâîé Çåëàí-
äèè çíà÷èòåëüíî ñíèçèëàñü [8].

Ïîñëåäíèå äàííûå ïîêàçûâàþò: îäíîâðåìåííàÿ âàê-
öèíàöèÿ ñòóäåíòîâ âàêöèíîé MeNZB è êîíúþãèðîâàííîé
ìåíèíãîêîêêîâîé Ñ-âàêöèíîé õîðîøî ïåðåíîñèòñÿ, âûçû-
âàåò îáðàçîâàíèå áàêòåðèöèäíûõ àíòèòåë ê øòàììàì
ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïï Ñ è Â, ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ íî-
ñèòåëüñòâà ìåíèíãîêîêêîâ ñ 40 äî 21%, ÷òî îòêðûâàåò
äîïîëíèòåëüíûå ïåðñïåêòèâû âàêöèíîïðîôèëàêòèêè
ÃÔÌÈ [5].

Ïîçèöèÿ ÂÎÇ â îòíîøåíèè êîíúþãèðîâàííûõ
ìåíèíãîêîêêîâûõ âàêöèí

Ðåêîìåíäàöèè ÂÎÇ ïî ïðîèçâîäñòâó è êîíòðîëþ êà÷åñòâà
êîíúþãèðîâàííîé âàêöèíû ñåðîãðóïïû Ñ îïóáëèêîâàíû â
ñåðèè òåõíè÷åñêèõ äîêëàäîâ ÂÎÇ (¹ 924, 2004 ã.).

Äîêàçàíà áåçîïàñíîñòü è âûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü
êîíúþãèðîâàííîé ìåíèíãîêîêêîâîé âàêöèíû ñåðîãðóïïû
Ñ â áîðüáå ñ ÌÈ. Ïîýòîìó íåîáõîäèìî ðàññìîòðåòü âîïðîñ
âêëþ÷åíèÿ êîíúþãèðîâàííîé ìåíèíãîêîêêîâîé âàêöèíû
ñåðîãðóïïû Ñ â íàöèîíàëüíûå ïðîãðàììû èììóíèçàöèè â
ðàéîíàõ, ãäå ÌÈ, âûçâàííàÿ Neisseria meningitidis ñåðî-
ãðóïïû Ñ, ÿâëÿåòñÿ çíà÷èòåëüíîé ïðîáëåìîé îáùåñòâåí-
íîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ ñðåäè äåòåé ìëàäøåãî âîçðàñòà.
Òàì, ãäå çàáîëåâàíèå ó äåòåé â âîçðàñòå ñòàðøå 2 ëåò ÿâ-
ëÿåòñÿ îñíîâíûì ïîâîäîì äëÿ áåñïîêîéñòâà, èëè òàì, ãäå
ýêîíîìè÷åñêèå ðåñóðñû îãðàíè÷åíû, ìîæíî äîáèòüñÿ çà-
ùèòû îò ÌÈ íà íåñêîëüêî ëåò ïóòåì ïðèìåíåíèÿ îäíîé
äîçû êîìáèíèðîâàííîé ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíû ãðóïï À
è Ñ [3].

Ïëàíîâóþ âàêöèíàöèþ êîíúþãèðîâàííîé ìåíèíãî-
êîêêîâîé ñåðîãðóïïû Ñ âàêöèíîé äåòåé â âîçðàñòå 2, 4,
6 ìåñ. ïðîâîäÿò Èñïàíèÿ (ñ ðåâàêöèíàöèåé íà âòîðîì ãîäó
æèçíè), Èðëàíäèÿ, Êàíàäà; â Âåëèêîáðèòàíèè äåòåé âàêöè-
íèðóþò â 3, 4 ìåñ.; â Áðàçèëèè — â 3, 5, 12 ìåñ., â Èòàëèè —
â 3, 5 è 12 ìåñ.; â Èñëàíäèè — â 2, 4 è 6 ìåñ. Â ñòðàíàõ ñ
íèçêèì óðîâíåì çàáîëåâàåìîñòè ÃÔÌÈ ãðóïïû Ñ, ïðîâî-
äÿò îäíó âàêöèíàöèþ íà âòîðîì ãîäó æèçíè: â Íèäåðëàí-
äàõ — â 14 ìåñ., â Áåëüãèè — â 12–18 ìåñ., â Àâñòðàëèè —
â 12 ìåñ., íà Êèïðå — â 12–13 ìåñ., â Ãåðìàíèè —
â 12–14 ìåñ., â Øâåéöàðèè — â 12 ìåñ. (ñ ðåâàêöèíàöèåé
â 11–15 ëåò) [41].

Äëÿ óñêîðåíèÿ ðàçðàáîòêè íîâûõ êîíúþãèðîâàííûõ
âàêöèí ñåðîãðóïïû À áûë îáðàçîâàí ñìåøàííûé ãîñóäàð-
ñòâåííî-÷àñòíûé êîíñîðöèóì îñíîâíûõ ïðîèçâîäèòåëåé
âàêöèíû è êëþ÷åâûõ ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé. Ïî
ñðàâíåíèþ ñ èìåþùèìèñÿ ïîëèñàõàðèäíûìè âàêöèíàìè,
áóäóùèå êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû ñåðîãðóïïû À äîëæ-
íû áûòü áîëåå ýôôåêòèâíûìè, îñîáåííî äëÿ ìëàäåíöåâ,
ñíèæàòü íîñèòåëüñòâî â íîñîãëîòêå è âûçûâàòü áîëåå ïðî-
äîëæèòåëüíóþ çàùèòó. Ê ñîæàëåíèþ, âûñîêàÿ öåíà êîíú-
þãèðîâàííûõ âàêöèí, ñêîðåå âñåãî, îãðàíè÷èò èõ èñïîëü-
çîâàíèå âî ìíîãèõ ñòðàíàõ, íàèáîëåå ñèëüíî ñòðàäàþùèõ
îò ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåêöèè. Òàêæå èìååòñÿ îáåñïîêî-
åííîñòü òåì, ÷òî îãðàíè÷åííîå ÷èñëî ïðîèçâîäèòåëåé ìå-
íèíãîêîêêîâûõ âàêöèí ñíèçèò êîíêóðåíöèþ è óâåëè÷èò
öåíó âàêöèí. Ïîýòîìó ÂÎÇ ïîîùðÿåò ïðîâåäåíèå èññëåäî-
âàíèé, íàïðàâëåííûõ íà îïòèìèçàöèþ èñïîëüçîâàíèÿ
èìåþùèõñÿ ïîëèñàõàðèäíûõ âàêöèí ïðîòèâ ÌÈ â ðàçëè÷-
íûõ ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ [3].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â áîëüøèíñòâå ñòðàí èìååòñÿ òåí-
äåíöèÿ ê âñå áîëåå øèðîêîìó èñïîëüçîâàíèþ êîíúþãèðî-
âàííûõ âàêöèí.

Ñîãëàñíî èíñòðóêöèè ïî ïðèìåíåíèþ, êîíúþãèðîâàí-
íîé ìåíèíãîêîêêîâîé âàêöèíîé À, Ñ, W135, Y ðåêîìåíäîâà-
íî ïðèâèâàòü ëèö îò 2 äî 55 ëåò. Â ïåðâóþ î÷åðåäü îíà
ïðèìåíÿåòñÿ äëÿ ãðóïï ðèñêà: ëèö ñ äåôèöèòàìè êîìïî-

Ìåíèíãîêîêêîâàÿ èíôåêöèÿ. Êîíúþãèðîâàííûå ïîëèñàõàðèäíûå ìåíèíãîêîêêîâûå âàêöèíû è âàêöèíû íîâîãî ïîêîëåíèÿ
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íåíòîâ êîìïëåìåíòà, ëèö ñ ôóíêöèîíàëüíîé àñïëåíèåé,
ìèêðîáèîëîãîâ, ðàáîòàþùèõ ñ êóëüòóðîé ìåíèíãîêîêêîâ,
íîâîáðàíöåâ, ïóòåøåñòâåííèêîâ, íàïðàâëÿþùèõñÿ â ýí-
äåìè÷íûå ïî ÃÔÌÈ ñòðàíû, ëèö, íàõîäÿùèõñÿ â ìåñòå âû-
ÿâëåíèÿ âñïûøêè ÌÈ [8].

Âàêöèíàöèÿ ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêîâîé èíôåêöèè
â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè çàðåãèñòðè-
ðîâàíû ñëåäóþùèå ìåíèíãîêîêêîâûå âàêöèíû: ïîëèñàõà-
ðèäíàÿ âàêöèíà ãðóïïû À (ÔÃÓÏ «ÍÏÎ «Ìèêðîãåí», Ðîñ-
ñèÿ), ïîëèñàõàðèäíàÿ âàêöèíà À+Ñ («Ñàíîôè Ïàñòåð Ñ. À.»,
Ôðàíöèÿ), ïîëèñàõàðèäíàÿ òåòðàâàëåíòíàÿ âàêöèíà Ìåí-
öåâàêñ À, Ñ,Y, W135 («ÃëàêñîÑìèòÊëÿéí Áàéîëîäæèêàëç»,
Áåëüãèÿ), êîíúþãèðîâàííàÿ âàêöèíà ñåðîãðóïïû Ñ Ìåíþ-
ãåéò («Íîâàðòèñ Âàêöèíñ Ýíä Äèàãíîñòèêñ Ñ.ð.ë.», Èòà-
ëèÿ); êîíúþãèðîâàííàÿ ñ äèôòåðèéíûì àíàòîêñèíîì âàê-
öèíà ñåðîãðóïï À, Ñ, Y è W135, Ìåíàêòðà («Ñàíîôè Ïàñòåð Ñ.
À.», Ôðàíöèÿ) (òàáë. 1).

Â ñîîòâåòñòâèè ñ Ñàíèòàðíî-ýïèäåìèîëîãè÷åñêèìè
ïðàâèëàìè (ÑÏ 3.1.2.2512–09) â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè
ïîêàçàíèåì ê ïðîôèëàêòè÷åñêîé èììóíèçàöèè ñ ïîìîùüþ
ìåíèíãîêîêêîâîé ãðóïïû À ïîëèñàõàðèäíîé âàêöèíû ÿâ-
ëÿåòñÿ ïîâûøåííàÿ çàáîëåâàåìîñòü (2 ñëó÷àÿ íà 100000
íàñåëåíèÿ è áîëåå) â ïðåäøåñòâóþùåì èëè òåêóùåì ãîäó.
Âàêöèíàöèÿ ïîêàçàíà â ãðóïïàõ ïîâûøåííîãî ðèñêà èí-
ôèöèðîâàíèÿ çà 2 íåäåëè äî ôîðìèðîâàíèÿ êîëëåêòèâîâ
(ó÷àùèåñÿ ïåðâûõ êóðñîâ èíñòèòóòîâ, ñðåäíèõ ó÷åáíûõ çà-
âåäåíèé, âðåìåííûå ðàáî÷èå è ëèöà, ïðèáûâøèå èç ðàç-
íûõ ìåñòíîñòåé è ïðîæèâàþùèå âìåñòå; äåòè ñòàðøå 5 ëåò
â îðãàíèçîâàííûõ êîëëåêòèâàõ, êðóãëîñóòî÷íî íàõîäÿ-
ùèåñÿ â óñëîâèÿõ òåñíîãî îáùåíèÿ è ò.ä.). Îäíèì è òåì æå
ëèöàì ïîâòîðíóþ âàêöèíàöèþ ïðîâîäÿò íå ÷àùå 1 ðàçà â
3 ãîäà. Ïðîôèëàêòè÷åñêèå ïðèâèâêè ïðîòèâ ÌÈ â Ðîññèé-
ñêîé Ôåäåðàöèè âêëþ÷åíû â êàëåíäàðü ïðîôèëàêòè÷å-
ñêèõ ïðèâèâîê ïî ýïèäåìè÷åñêèì ïîêàçàíèÿì.

Ïðîôèëàêòè÷åñêóþ âàêöèíàöèþ ïî ýïèäåìè÷åñêèì
ïîêàçàíèÿì ïðîâîäÿò ïðè óãðîçå ýïèäåìè÷åñêîãî ïîäúå-
ìà, à èìåííî ïðè óâåëè÷åíèè çàáîëåâàåìîñòè ïðåâàëè-
ðóþùåé ñåðîãðóïïîé ìåíèíãîêîêêà â äâà è áîëåå ðàç ïî
ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì ãîäîì ïî ðåøåíèþ ãëàâíîãî ãî-
ñóäàðñòâåííîãî ñàíèòàðíîãî âðà÷à Ðîññèéñêîé Ôåäåðà-
öèè, ãëàâíûõ ãîñóäàðñòâåííûõ ñàíèòàðíûõ âðà÷åé ñóáúåê-
òîâ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè.

Âàêöèíàöèè ïîëèñàõàðèäíîé ìåíèíãîêîêêîâîé ãðóï-
ïû À âàêöèíîé ïîäëåæàò:

– äåòè îò 1 ãîäà äî 8 ëåò âêëþ÷èòåëüíî;
- ñòóäåíòû ïåðâûõ êóðñîâ ñðåäíèõ è âûñøèõ ó÷åáíûõ

çàâåäåíèé, ïðåæäå âñåãî â êîëëåêòèâàõ, óêîìïëåêòîâàí-
íûõ ó÷àùèìèñÿ èç ðàçíûõ ðåãèîíîâ ñòðàíû è çàðóáåæíûõ
ñòðàí.

Ïðè ïðîäîëæàþùåìñÿ ðîñòå çàáîëåâàåìîñòè ÌÈ ÷èñ-
ëî ïðèâèâàåìûõ ëèö ïî ýïèäåìè÷åñêèì ïîêàçàíèÿì
äîëæíî áûòü ðàñøèðåíî çà ñ÷åò:

– ó÷àùèõñÿ ñ 3 ïî 11 êëàññû;
– âçðîñëîãî íàñåëåíèÿ ïðè îáðàùåíèè â ëå÷åáíî-

ïðîôèëàêòè÷åñêèå îðãàíèçàöèè äëÿ ïðîâåäåíèÿ èììóíè-
çàöèè ïðîòèâ ÌÈ.

Âûâîäû

1. Âàêöèíîïðîôèëàêòèêà ÃÔÌÈ ÿâëÿåòñÿ ñàìîé ýôôåê-
òèâíîé ìåðîé â áîðüáå ñ ýòèì è çàáîëåâàíèÿìè.
2. Ñîçäàíû ýôôåêòèâíûå êîíúþãèðîâàííûå âàêöèíû
ïðîòèâ ñàìûõ ðàñïðîñòðàíåííûõ ñåðîãðóïï N. meningitidis.

3. Íîâûå êîíúþãèðîâàííûå áåëêîâî-ïîëèñàõàðèäíûå
âàêöèíû â îòëè÷èå îò ïîëèñàõàðèäíûõ íå òîëüêî ïîçâîëÿ-
þò ñîçäàâàòü äîñòàòî÷íûé óðîâåíü èììóíèòåòà, íî òàêæå
ñòèìóëèðóþò ôîðìèðîâàíèå èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè.
4. Âàêöèíû ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêîâ ñåðîãðóïï A, C, W135, Y
ïîçâîëÿþò ñíèçèòü çàáîëåâàåìîñòü ÃÔÌÈ â îòäåëüíûõ
ñòðàíàõ äî íåñêîëüêèõ ñëó÷àåâ â ãîä.
5. Â ìèðîâîé ïðàêòèêå ñóùåñòâóþò äîñòàòî÷íî ýôôåêòèâ-
íûå âàêöèíû ïðîòèâ ìåíèíãîêîêêà ñåðîãðóïïû Â. Ê ÷èñëó
èõ íåäîñòàòêîâ îòíîñèòñÿ îãðàíè÷åííûé øòàìì-ñïåöèôè-
÷åñêèé çàùèòíûé ýôôåêò.
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Despite the progress in fighting against infectious diseases of bacterial origin, the incidence of generalized forms of
meningococcal infection (GFMI) remains a topical public health problem not only in countries with historical high incidence,
but also in countries considered to be relatively «secured» in regard to the mentioned infection. In the 60s of the last cen-
tury the production of high-polymer forms of meningococcal polysaccharides was started. These high molecular weight
polysaccharides were used for the development of vaccines. They helped to significantly reduce the incidence of GFMI in
certain countries, including the countries of the so-called African «meningitis belt». Unfortunately, polysaccharide vac-
cines have well-known deficiencies, prompting the researchers to develop advanced conjugate vaccines. Current new gen-
eration of vaccines are based on conjugates of polysaccharides of different serogroups with carrier proteins such as teta-
nus toxoid, a modified diphtheria toxin (CRM197) or outer membrane proteins. Mono- and multivalent conjugate vaccines
were developed and tested. Conjugate vaccines have several advantages compared to the polysaccharide vaccines. They
stimulate the formation of immunological memory, and therefore are able to provide consistent protection against
meningococcal disease in children of an early age group. In particular, monovalent conjugate vaccine against serogroup C
meningococcal disease were proven to be very effective. This vaccine was successfully used in the UK. There are also
tetravalent conjugate vaccines Menactra and Menveo. These preparations consist of serotype A, C, W135 and Y
meningococcal polysaccharide conjugates. These polysaccharides stimulated the production of bactericidal antibodies in
90% of immunized individuals. Certain success was also achieved in developing genetically engineered vaccines and the
vaccines based in meningococcal outer membrane vesicles (OMV-vaccines). OMV-vaccines showed to be effective in the
fight against epidemics of meningitis caused by serogroup B meningococcus. Polysaccharide vaccines against serogroup
B meningococcus in different designs proved to be ineffective because of their low immunogenicity. There are certain diffi-
culties in developing an ultimate vaccine that protects against GFMI, due to the fact that there is a variety of antigenic types
of serogroup B meningococcus. So far the scientists only have managed to develop a strain-specific vaccine suitable for
fighting GFMI outbreaks, caused by the specific strain of serogroup B meningococcus. The opportunities to enhance the ef-
ficacy of vaccines against serogroup B meningococcus are still being discussed.

Key words: meningococcal disease; generalized forms of meningococcal infection; conjugate vaccines; polysaccharide vac-

cines; strain-specific protective effect.
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