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Резюме В начале массовой иммунизации личного состава Вооруженных Сил Российской Федера-
ции в ноябре 2020 г. первой в России вакциной Гам-КОВИД-Вак против новой коронави-
русной инфекции COVID-19 необходимо было оценить уровень антител у вакцинирован-
ных лиц, длительность и напряженность гуморального иммунитета против COVID-19. Цель 
работы: изучение иммуногенной эффективности вакцины Гам-КОВИД-Вак у сотрудников 
военных лечебных учреждений после вакцинации. Материалы и методы: наличие специ-
фических антител в сыворотке крови лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак 
(477 добровольцев), и переболевших COVID-19 (73 пациента) определяли в реакции ней-
трализации, методами иммуноферментного анализа (ИФА) с использованием наборов 
реагентов различных производителей и иммуноблоттинга. Статистическую обработку 
результатов исследования проводили методами вариационной статистики. Результаты: 
установлено, что у 90,7% вакцинированных выявляются вируснейтрализующие антитела 
в реакции нейтрализации и у 95,4% — в ИФА. Отмечено снижение уровня антител, выявля-
емых в реакции нейтрализации и ИФА, у вакцинированных старше 50 лет. Концентрация 
иммуноглобулина класса G к S-белку вируса SARS-CoV-2, определяемая в ИФА у группы 
лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак, достоверно выше, чем в группе пере-
болевших COVID-19. Наибольший уровень корреляции результатов определения антител 
в ИФА и реакции нейтрализации получен при использовании экспериментального набора 
реагентов для количественного выявления вируснейтрализующих антител методом кон-
курентного ИФА с использованием рекомбинантного человеческого ангиотензинпревра-
щающего фермента (ACE2). Изучение динамики изменений уровня вируснейтрализующих 
антител показало, что через три месяца после введения второго компонента вакцины 
отмечается достоверное снижение уровня антител более чем в два раза. Выводы: у лиц, 
иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак, формируется эффективный гуморальный 
иммунитет к возбудителю COVID-19. Снижение среднего геометрического значения ти-
тров антител в два раза через три месяца после введения второго компонента вакцины 
Гам-КОВИД-Вак свидетельствует о необходимости проведения ревакцинации через 6 ме-
сяцев после введения второго компонента вакцины.
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Abstract In November 2020, the Armed Forces of the Russian Federation began mass immunisation of 
the personnel with Gam-COVID-Vac (Sputnik V), the first Russia vaccine against the new coro-
navirus infection (COVID-19). Thus, it became necessary to assess post-vaccination antibody 
levels and the duration and intensity of humoral immunity to COVID-19. The aim of the study 
was to  investigate the  immunogenicity and efficacy of Gam-COVID-Vac in military medical 
staff after vaccination. Materials and methods: the authors determined the presence of spe-
cific antibodies in the serum of individuals immunised with Gam-COVID-Vac (477 volunteers) 
and COVID-19 convalescents (73 patients), using virus neutralisation (VN), enzyme-linked im-
munosorbent assay (ELISA) with reagent kits by several manufacturers, and immunoblotting. 
The results of the study were evaluated using analysis of variance. Results: VN detected virus 
neutralising antibodies in 90.7% of vaccinated subjects; ELISA, in 95.4%. Both VN and ELISA 
showed lower antibody levels in the  vaccinated over 50  years of age. ELISA demonstrated 
a significantly higher concentration of anti-SARS-CoV-2 spike IgG in the Gam-COVID-Vac group 
than in the COVID-19 convalescent group. The correlation between antibody detection results 
by VN and ELISA was the strongest when the authors used their experimental reagent kit for 
quantitative detection of virus neutralising antibodies by competitive ELISA with the recom-
binant human ACE2 receptor. Having analysed the time course of neutralising antibody titres, 
the authors noted a significant, more than two-fold decrease in geometric means of the titres 
three months after administration of the second vaccine component. Conclusions: the subjects 
vaccinated with Gam-COVID-Vac gain effective humoral immunity to COVID-19. The decrease 
in titres indicates the need for revaccination in 6 months.
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Введение
В августе 2020 г. была внедрена в практику 

отечественного здравоохранения первая вак-
цина Гам-КОВИД-Вак (Спутник V), разработан-
ная специалистами ФГБУ «НИЦЭМ им.  Н.Ф.  Га-
малеи» Минздрава России, против новой 
коронавирусной инфекции COVID-19 на основе 
аденовирусного вектора со встроенным фраг-
ментом генетического материала, кодирую-
щим шиповидный гликопротеин (spike protein, 
или S-белок) вируса SARS-CoV-2.

В ходе проведения I–II и III фаз клинических 
исследований указанной вакцины получены ре-
зультаты изучения ее иммуногенности [1, 2]. Мас-
совая иммунизация вакциной Гам-КОВИД-Вак 
в Вооруженных силах Российской Федерации 
проведена в ноябре 2020 г. Ранее было вакцини-
ровано около 2,5 тыс. военнослужащих, большая 
часть которых являлась сотрудниками лечебных 
учреждений Главного военно-медицинского 
управления. По поручению Министра обороны 
Российской Федерации в ФГБУ «48 ЦНИИ» Ми-
нобороны России во взаимодействии с Главным 
военно-медицинским управлением было орга-
низовано проведение исследования по коли-
чественной оценке гуморального иммунитета 
у личного состава военных лечебных учрежде-
ний, иммунизированного вакциной Гам-КОВИД-
Вак, с целью определения уровня антител, дли-
тельности и напряженности иммунитета против 
новой коронавирусной инфекции COVID-19.

Известно, что эффективность вакцинации 
против вирусных инфекций главным образом 
определяется наличием вируснейтрализующих 
антител (ВНА), которые выявляются в реакции 
нейтрализации [3]. Однако постановка реакции 
нейтрализации является длительной и трудоем-
кой процедурой, которая проводится с исполь-
зованием живого вируса SARS-CoV-2 в услови-
ях лабораторий, предназначенных для работы 
с возбудителями II группы патогенности. Поэтому 
для массовой оценки гуморального иммунитета 
у лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-
Вак, используют общепринятый и доступный 
в обычной лаборатории метод определения/вы-
явления иммуноглобулинов класса G (IgG) к ре-
цептор-связывающему домену (receptor-binding 
domain, RBD) S-белка или полноразмерному 
S-белку вируса SARS-CoV-2 с помощью иммуно-
ферментного анализа (ИФА) [4, 5]. Однако коэф-
фициент корреляции между уровнем антител 
в реакции нейтрализации и уровнем IgG, выяв-
ляемых в ИФА с помощью различных наборов 
реагентов, может значительно отличаться в за-
висимости от варианта анализа и используемых 
рекомбинантных антигенов. Поэтому для полу-

чения достоверных результатов оценки гумо-
рального иммунитета у вакцинированных лиц 
необходимо было экспериментально обосно-
вать выбор оптимального варианта проведения 
ИФА и соответствующего набора реагентов.

Цель работы — изучение иммуногенной эф-
фективности вакцины Гам-КОВИД-Вак у сотруд-
ников военных лечебных учреждений после 
вакцинации.

Материалы и методы
Пациенты и добровольцы. Исследование про-

водили с соблюдением принципов доброволь-
ности и конфиденциальности. Взятие крови 
у пациентов и добровольцев для исследований 
проводили после получения информированного 
согласия на включение результатов их обсле-
дования в данное исследование, которое было 
одобрено на заседании биоэтической комиссии 
ФГБУ «48 ЦНИИ» Минобороны России, протокол 
заседания № 6(924) от 04.05.2022.

В исследование были включены пробы крови, 
полученные от 477 добровольцев (группа имму-
низированных вакциной Гам-КОВИД-Вак) из чис-
ла медицинского персонала в возрасте от 23 
до 72 лет, из них 267 (55,9%) мужчин и 210 (44,0%) 
женщин, и 93 пациентов с подтвержденным диа-
гнозом COVID-19 (группа пациентов, переболев-
ших COVID-19 (реконвалесцентов)) в возрасте 
от 26 до 63 лет, из них 49 (52,6%) мужчин и 44 
(47,3%) женщины. Средний возраст в группе до-
бровольцев составил 40,2 года, в группе пациен-
тов — 37,5. Критериями включения в исследова-
ние служили возраст добровольца или пациента 
старше 18 лет, отсутствие в анамнезе сведений 
о перенесенном ранее COVID-19 и наличие ин-
формированного согласия. Определение нали-
чия антител в сыворотках крови добровольцев 
к вирусу SARS-CoV-2 перед проведением вакци-
нации не проводили.

Реакция нейтрализации. Определение уровня 
вируснейтрализующих антител к вирусу SARS-
CoV-2 проводили в реакции нейтрализации in 
vitro классическим методом. Для постановки 
реакции нейтрализации готовили ряд после-
довательных разведений испытуемых сыворо-
ток крови в среде 199 (НПП «Пан Эко», Россия) 
в одинаковых объемах. Ко всем разведениям 
сыворотки добавляли вирус SARS-CoV-2 в дозе 
50 БОЕ. Смесь вируса и сыворотки крови выдер-
живали при температуре 37  °С в течение 60 мин 
Далее проводили заражение односуточной мо-
нослойной культуры клеток Vero В (постоянная 
культура клеток почки африканской зеленой 
мартышки, полученная из Института вирусо-
логии Д.И. Ивановского). В качестве контроля 
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использовали нормальную сыворотку крови че-
ловека и образцы испытуемых сывороток в раз-
ведении 1:2 в среде 199. Инфицированный мо-
нослой клеток термостатировали в течение 60 
мин при 37 °С, удаляли инокулят и на монос-
лой наносили питательное агаровое покрытие, 
под которым монослой инкубировали в течение 
2 сут, после чего окрашивали витальным краси-
телем (нейтральный красный) и через сутки учи-
тывали результаты по методу, предложенному 
Н.Н. Гинсбургом с соавт. [6].

Вирусы. В работе использовали вирус SARS-
CoV-2, исходного варианта В.1 (вариант В), соот-
ветствующий референсной последовательности 
NC_045512.2 (Wuhan seafood market pneumonia 
virus isolate Wuhan-Hu-1, complete genome), 
а также варианты «альфа» B.1.1.7 (британский), 
«бета» B.1.351 (южно-африканский), «гамма» 
P.1 (бразильский) и «дельта» B.1.617 (индийский), 
хранившиеся в Специализированной коллекции 
ФГБУ «48 ЦНИИ» Минобороны России. Опре-
деление биологической активности вариантов 
SARS-CoV-2 проводили на флаконах с односу-
точной монослойной культурой клеток Vero 
В методом негативных колоний под агаровым 
покрытием [7].

Иммуноферментный анализ. ИФА проводили 
с использованием наборов реагентов для имму-
ноферментного выявления IgG к SARS-CoV-2:

 – набор реагентов для иммуноферментного 
количественного определения IgG к SARS-
CoV-2 в сыворотке (плазме) крови «SARS-CoV-
2-IgG количественный-ИФА-БЕСТ» производ-
ства АО «Вектор-Бест», Россия (РУ № РЗН 
2021/14458);

 – набор реагентов для иммуноферментного 
выявления IgG к рецептор-связывающему до-
мену поверхностного гликопротеина S (spike) 
коронавируса SARS-CoV-2 «SARS-COV-2-RBD-
ИФА-Гамалеи» производства ФГБУ   «НИЦЭМ 
им.  Н.Ф. Гамалеи» Минздрава России 
(РУ № РЗН 2020/10393);

 – экспериментальный набор реагентов «SARS-
CoV-2-ВНА-ИФА-РХБЗ», изготовленный 
в ФГБУ  «48 ЦНИИ» Минобороны России, 
для количественного выявления ВНА мето-
дом конкурентного ИФА с использованием 
рекомбинантного человеческого ангиотен-
зинпревращающего фермента 2 (рецептор 
ангиотензина 2, АСЕ2) [8].
Количественное определение ВНА с помо-

щью конкурентного ИФА проводили с исполь-
зованием рекомбинантного внеклеточного до-

1 WHO International Standard. First WHO International Standard for anti-SARS-CoV-2 immunoglobulin (human). NIBSC code: 
20/136. https://www.nibsc.org/documents/ifu/20-136.pdf

мена человеческого рецептора ангиотензина 
АСЕ2 (ООО «Хайтест», Россия), иммобилизован-
ного на поверхности лунок полистиролового 
планшета. Изучаемые образцы сывороток кро-
ви и калибровочные пробы с известной кон-
центрацией ВНА в международных единицах 
IU (относительно Международного стандарта 
ВОЗ — WHO International Standard for anti-SARS-
CoV-2 immunoglobulin NIBSC code: 20/1361) пред-
варительно разводили в 10 раз на отдельном 
планшете с помощью рабочего раствора реком-
бинантного S-белка вируса SARS-CoV-2 (ООО 
«Хайтест», Россия), конъюгированного с пе-
роксидазой хрена. Планшет помещали в тер-
мошейкер и инкубировали в течение 30 мин 
при температуре 37 °С с интенсивностью пере-
мешивания 300 об/мин Затем полученные раз-
ведения сыворотки крови с конъюгатом S-белка 
вируса SARS-CoV-2 переносили в лунки план-
шета с иммобилизованным рецептором ACE2. 
Планшет помещали в термошейкер и инкуби-
ровали в течение 30 мин при температуре 37 °С 
с интенсивностью перемешивания 300 об/ мин 
После промывки в лунки планшета вносили рас-
твор тетраметилбензидина, через 25 мин реак-
цию останавливали внесением раствора серной 
кислоты и проводили учет результатов на спек-
трофотометре при длине волны 450 нм.

Электрофорез и иммуноблоттинг. Электрофо-
рез рекомбинантного RBD S-белка коронавиру-
са SARS-CoV-2 и последующий иммуноблоттинг 
с использованием образцов сыворотки крови 
группы пациентов, переболевших COVID-19, 
и группы лиц, иммунизированных вакциной Гам-
КОВИД-Вак, проводили в соответствии со стан-
дартной методикой [9, 10].

Статистическую обработку результатов 
проводили с использованием методик, описан-
ных в руководствах И.П.  Ашмарина, А.А.  Во-
робьева  [11] и В.С.  Генеса [12]. Для характери-
стики полученных вариационных рядов были 
использованы: среднее геометрическое значе-
ние, среднее квадратическое отклонение, дове-
рительный интервал, коэффициент корреляции. 
Достоверность различий коэффициента корре-
ляции определяли по методике В.Ю. Урбаха [13].

Результаты и обсуждение
На первом этапе работы было проведе-

но исследование специфичности антител 
к S-белку вируса SARS-CoV-2, содержащихся 
в исследованных образцах сывороток, мето-
дом иммуноблоттинга. Для этого был проведен 

https://www.nibsc.org/documents/ifu/20-136.pdf
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электрофорез рекомбинантного RBD S-белка 
коронавируса SARS-CoV-2 и последующий им-
муноблоттинг с использованием исследуемых 
образцов сыворотки. Проводили сравнительный 
анализ образцов сывороток крови группы па-
циентов, переболевших COVID-19, и группы лиц, 
иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак. 
Для исследований были использованы объеди-
ненные образцы сывороток крови исследуемых 
групп, в которых содержание IgG к S-белку ви-
руса SARS-CoV-2 было одинаковым (титр в ИФА 
1:12800). В результате исследования было уста-
новлено, что при одинаковом уровне IgG к S-бел-
ку вируса SARS-CoV-2 в группах сравнения более 
выраженное взаимодействие антител с рекомби-
нантным RBD S-белка вируса SARS-CoV-2 наблю-
дается в группе вакцинированных лиц (рис. 1).

Для изучения концентрации IgG к S-белку ви-
руса SARS-CoV-2 в сыворотках крови участников 
исследования из групп лиц, иммунизирован-
ных вакциной Гам-КОВИД-Вак и переболевших 
COVID-19, были проведены исследования с по-
мощью набора реагентов «SARS-CoV-2-IgG коли-
чественный-ИФА-БЕСТ». Исследовали образцы 

сывороток крови, полученные от 93 пациентов, 
переболевших в первую волну пандемии, вы-
званную уханьским вариантом вируса SARS-
CoV-2, на 18–30 сут от начала заболевания, кото-
рые имели подтвержденный диагноз и прошли 
стационарное лечение, а также от 93  добро-
вольцев из числа медицинского персонала, 
иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак, 
через 21–40 сут после введения второго ком-
понента вакцины. Результаты сравнения двух 
групп представлены на рисунке 2.

В группе лиц, иммунизированных вакциной 
Гам-КОВИД-Вак (рис. 2), уровень IgG к S-белку 
вируса SARS-CoV-2, выявляемый в ИФА, досто-
верно выше (p<0,05), чем в группе переболев-
ших инфекцией COVID-19, вызванной исходным 
вариантом В.1 вируса SARS-CoV-2. Учитывая, 
что образцы сыворотки крови в группе перебо-
левших COVID-19 были получены от лиц, про-
шедших стационарное лечение и, следователь-
но, имевших выраженную клиническую картину, 
и так как в выборку исследования не были вклю-
чены образцы сыворотки крови от пациентов 
с легким течением и с инаппарантными  формами 

Рис. 1. Электрофореграмма рекомбинантного RBD S-белка коронавируса SARS-CoV-2 (A) и иммуноблоттинг с образцами сы-
воротки крови группы реконвалесцентов и группы лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак (B). Дорожки на элек-
трофореграмме (А): 1 — стандарт молекулярной массы белков (Аbcam, США, кат. № ab116027); 2 — рекомбинантный RBD 
S-белка коронавируса SARS-CoV-2. Данные иммуноблоттинга (B): дорожки 1, 3, 5, 7 — стандарт молекулярной массы белков 
(Аbcam, США, кат. № ab116027); дорожка 2 — объединенный образец сывороток крови группы реконвалесцентов; дорожки 
4 и 6 — моноклональные антитела к RBD S-белка SARS-CoV-2 (положительный контроль); дорожка 8 — объединенный обра-
зец сывороток крови группы лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак.

Fig. 1. Electropherogram of the  recombinant SARS-CoV-2 RBD (A) and immunoblot with serum samples of the  convalescent 
group and the  Gam-COVID-Vac group (B). Electropherogram lanes (A): 1—protein molecular weight standard (Abcam, USA, 
Cat. No. ab116027); 2—recombinant SARS-CoV-2 RBD. Immunoblot lanes (B): 1, 3, 5, 7—protein molecular weight standard (Abcam, 
USA, Cat. No. ab116027); 2—pooled serum sample of the convalescent group; 4, 6—monoclonal antibodies to SARS-CoV-2 RBD 
(positive control); 8—pooled serum sample of the Gam-COVID-Vac group.
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заболевания, можно ожидать, что при расшире-
нии выборки в группе переболевших различие 
между группами возрастет.

На втором этапе исследований было прове-
дено сравнительное изучение в реакции нейтра-
лизации и ИФА уровня специфических антител 
в образцах сыворотки крови от 477 доброволь-
цев (потенциальных доноров иммунной плазмы), 
иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак, 
взятых на 21–28 сут после введения второго 
компонента вакцины. С этой целью использо-
вали набор реагентов «SARS-COV-2-RBD-ИФА-
Гамалеи», в котором для сенсибилизации лунок 
планшета и связывания антител использовали 
рекомбинантный RBD S-белка вируса SARS-
CoV-2. Полуколичественное определение уровня 
антител с помощью данного набора реагентов 
проводили путем титрования сывороток крови 
двукратным шагом начиная с разведения 1:200. 
Был продемонстрирован средний уровень кор-
реляции (r=0,67) между титром ВНА, определя-
емым в реакции нейтрализации, и титром IgG 
к RBD S-белка вируса SARS-CoV-2, выявляемым 
в ИФА (рис. 3). Ранее в проведенных работах 
[14, 15] была получена различная степень корре-
ляции результатов определения антител к вирусу 
SARS-CoV-2 с помощью иммунохимических мето-
дов с результатами определения ВНА в реакции 
нейтрализации. По результатам данного иссле-
дования было показано, что выявленное в ре-
акции нейтрализации среднее геометрическое 

2 WHO International Standard. First WHO International Standard for anti-SARS-CoV-2 immunoglobulin (human). NIBSC code: 
20/136. https://www.nibsc.org/documents/ifu/20-136.pdf

значение титров ВНА составило 1:27. Значение 
титра ВНА, установленное в реакции нейтрали-
зации, в 75% образцов сыворотки крови состави-
ло от 1:10 до 1:80. Максимальное значение титра 
ВНА (1:5120) было выявлено у одного вакциниро-
ванного, что было связано с наличием у данного 
лица иммунитета после перенесенной инфекции 
COVID-19 в течение 6 месяцев, предшествующих 
вакцинации, при этом среднее геометрическое 
значение титров составило 1:2840 (142 BAU/мл).

Важно отметить, что в группе, состоящей 
из 477 иммунизированных вакциной Гам- КОВИД-
Вак, положительный результат в реакции ней-
трализации, свидетельствующий о наличии ВНА, 
был выявлен у 90,1%, а в ИФА положительными 
были 95,4%. Оценка иммуногенной эффектив-
ности вакцины Гам-КОВИД-Вак в зависимости 
от возраста вакцинированных показала, что у им-
мунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак лиц 
старше 50 лет отмечается снижение уровня ан-
тител в реакции нейтрализации и в ИФА (табл. 1), 
что подтверждается ранее полученными данны-
ми клинических исследований [1, 16].

С целью выбора оптимального варианта 
проведения ИФА, позволяющего определять 
уровень антител с высоким значением коэффи-
циента корреляции с результатами их оценки 
в реакции нейтрализации, нами были проведе-
ны сравнительные исследования концентрации 
ВНА и IgG к S-белку вируса SARS-CoV-2, выяв-
ляемых в ИФА с помощью наборов реагентов 
для их количественного определения. Для этого 
использовали набор реагентов «SARS-CoV-2-IgG 
количественный-ИФА-БЕСТ» на основе реком-
бинантного полноразмерного S-белка вируса 
SARS-CoV-2, набор реагентов «SARS-CoV-2-RBD-
ИФА-Гамалеи» на основе RBD S-белка вируса 
SARS-CoV-2 и экспериментальный набор реа-
гентов для конкурентного ИФА с использовани-
ем рекомбинантного человеческого рецептора 
ACE-2 «SARS-CoV-2-ВНА-ИФА-РХБЗ».

Данные наборы предназначены для количе-
ственного определения уровня антител, в кото-
рых для построения калибровочной кривой ис-
пользованы калибровочные пробы с известной 
концентрацией антител, выраженной в между-
народных единицах относительно Междуна-
родного стандарта ВОЗ2. Образцы сыворотки 
крови от 97 лиц, иммунизированных вакциной 
Гам-КОВИД-Вак, группировали в соответствии 
с уровнем титра IgG к вирусу SARS-CoV-2, опре-
деленным ранее в ИФА. Более высокие средние 
геометрические значения титров антител были 

Рис. 2. Результаты сравнения уровня IgG к S-белку вируса 
SARS-CoV-2 в сыворотках крови группы иммунизированных 
и группы реконвалесцентов. Погрешность среднего геоме-
трического значения уровня антител по оси ординат пред-
ставлена доверительным интервалом I95.

Fig. 2. Comparison results for serum levels of anti-SARS-CoV-2 
spike IgG in vaccinated subjects and convalescents. Error bars 
along the Y axis show confidence intervals, I95, for geometric 
means of antibody levels.
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получены при использовании набора реагентов 
«SARS-CoV-2-IgG количественный-ИФА-БЕСТ». 
В то же время наибольшая степень корреляции 
(r=0,84) между результатами определения уров-
ня антител в ИФА и в реакции нейтрализации 
была установлена при использовании набора 
реагентов «SARS-CoV-2-ВНА-ИФА-РХБЗ» (табл. 2).

В дальнейшем оценку динамики уровня гумо-
рального иммунитета после вакцинации иссле-
довали с помощью набора реагентов на основе 

конкурентного ИФА с использованием рекомби-
нантного человеческого рецептора ACE2 «SARS-
CoV-2-ВНА-ИФА-РХБЗ». С этой целью провели 
сравнительное исследование образцов сывороток 
крови в группе иммунизированных вакциной Гам-
КОВИД-Вак на наличие ВНА через 1, 2, 3 и 4 мес. 
после введения второго компонента вакцины. 
В результате проведенного исследования уста-
новлено, что снижение уровня ВНА отмечается 
уже на 2 мес. после введения второго компонента, 

Рис. 3. Распределение уровней вируснейтрализующих антител (ВНА) в реакции нейтрализации в зависимости от уровней 
IgG к RBD S-белка вируса SARS-CoV-2, выявляемых в ИФА, в группе лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак. По 
оси абсцисс — обратная величина титра IgG в ИФА, по оси ординат — обратная величина титра ВНА в реакции нейтрализа-
ции.

Fig. 3. Distribution of neutralising antibody levels detected by virus neutralisation versus anti-SARS-CoV-2 RBD IgG levels detected 
by ELISA in the subjects immunised with Gam-COVID-Vac. The X axis shows reciprocal IgG titres determined by ELISA; the Y-axis 
shows reciprocal neutralising antibody titres determined by virus neutralisation.
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Таблица 1. Оценка гуморального иммунитета в различных возрастных группах после иммунизации вакциной Гам-КОВИД-Вак
Table 1. Assessment of humoral immunity after vaccination with Gam-COVID-Vac in different age groups

Метод оценки
Assessment method

Показатель оценки гуморального иммунитета в возрастной группе
Humoral immunity statistics for the age group of

≤50 лет
≤50 years

>50 лет
>50 years

Среднее геометрическое 
значение титров антител

Geometric mean of 
the antibody titre

Доверительный 
интервал I95 (Хmin–Xmax)
Confidence interval, I95

(Хmin–Xmax)

Среднее геометриче-
ское значение титров 

антител
Geometric mean of 
the antibody titre

Доверительный ин-
тервал I95 (Хmin–Xmax)
Confidence interval, I95 

(Хmin–Xmax)

ИФА
ELISA

1:3210 (1:2080–1:5470) 1:1820 (1:770–1:3920)

Реакция нейтрализации
Virus neutralisation

1:38 (1:32–1:50) 1:23 (1:16–1:37)
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а через три месяца отмечается достоверное сни-
жение среднего геометрического значения уров-
ня антител более чем в 2 раза (рис. 4).

С появлением различных вариантов SARS-
CoV-2 встал вопрос об изучении напряженности 
гуморального иммунитета к ним у лиц, иммуни-
зированных вакциной Гам-КОВИД-Вак. С этой 
целью была проведена оценка эффективности 
гуморального иммунитета в реакции нейтрали-
зации с образцами сывороток крови в группе 
лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-
Вак, со значениями титра антител в ИФА после 
вакцинации от 1:800 до 1:25600 к наиболее ак-
туальным на момент исследования вариантам 
SARS-CoV-2 (табл. 3).

Сравнительный анализ результатов оценки 
напряженности гуморального иммунитета ме-
тодом ИФА и в реакции нейтрализации в от-
ношении всех пяти значимых вариантов SARS-
CoV-2 свидетельствует о том, что показатели ВНА 
иммунных сывороток крови, включая индийский 
вариант «дельта», подтверждают эпидемиоло-
гическую эффективность вакцины Гам-КОВИД-
Вак. При этом отмечается, что для нейтрализа-
ции данного варианта вируса необходим в три 
раза более высокий уровень ВНА по сравнению 
с исходным (уханьским) вариантом, что под-

Таблица 2. Данные корреляционного анализа между результатами определения уровня антител, полученными при исполь-
зовании ИФА с помощью различных наборов реагентов и реакции нейтрализации, n=97
Table 2. Correlation analysis results for antibody levels obtained by ELISA with different reagent kits and by virus neutralisation, n=97

Метод оценки 
(набор реагентов)

Test method 
(reagent kit)

Единица 
измерения 

уровня 
 антител
Unit of 

measurement 
for antibody 

levels

Среднее 
 геометрическое 
значение уровня 

антител
Geometric mean 
of antibody titres

Коэффициент корреляции между уровнем антител, 
выявляемых с помощью …

Correlation coefficient between antibody levels detected by
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t 3

Реакция 
 нейтрализации
Virus neutralisation

Титр
Titre

1:23 – 0,67А 0,72В 0,84С

ИФА («SARS-COV-2-
RBD-ИФА-Гамалеи»)
Kit 1

Титр
Titre

1:2026 0,67А – 0,91 0,82

ИФА («SARS-CoV-2-
IgG количествен-
ный-ИФА-БЕСТ»)
Kit 2

BAU/мл
BAU/mL

460 0,72В 0,91 – 0,88

ИФА («SARS-CoV-2-
ВНА-ИФА-РХБЗ»)
Kit 3

IU/мл
IU/mL

204 0,84С 0,82 0,88 –

Примечание. Различия между значениями А и С и между значениями В и С статистически достоверны при уровне значимости 
р<0,05. IU — международные единицы; BAU — единицы связывания антител; «–» — неприменимо.
Note. The differences between A and С and between B and C are statistically significant (p<0.05). IU—international units; BAU—
binding antibody units; — not applicable; Kit 1—SARS-CoV-2-RBD-ELISA-Gamaleya by the N.F. Gamaleya National Research Center 
for Epidemiology and Microbiology; Kit 2—SARS-CoV-2-IgG quantitative-EIA-BEST by Vector-Best, AO; Kit 3—SARS-CoV-2-VNA-ELI-
SA-NCBS by the 48 Central Scientific Research Institute (experimental kit).

Рис. 4. Динамика изменения уровня антител к вирусу SARS-
CoV-2 в группе иммунизированных вакциной Гам- КОВИД-
Вак. По оси абсцисс — сутки после введения второго 
компонента вакцины. По оси ординат — уровень антител, 
Международные единицы (IU/мл) вируснейтрализующих 
антител относительно стандарта WHO 20/136. Погрешность 
среднего геометрического значения уровня антител по оси 
ординат представлена доверительным интервалом I95.

Fig. 4. Time course of anti-SARS-CoV-2 antibody levels after 
immunisation with Gam-COVID-Vac. The  X axis represents 
days after administration of the  second vaccine component; 
the  Y axis indicates virus neutralising antibody levels ex-
pressed in international units (IU/mL) using WHO standard 
20/136. Error bars along the Y axis show confidence intervals, 
I95, for geometric means of antibody levels.
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тверждается подъемом заболеваемости в пе-
риод распространения в популяции индийского 
варианта, в том числе и среди лиц, вакциниро-
ванных более шести месяцев назад.

Анализ иммунного ответа у ряда ранее вак-
цинированных лиц, поступивших в стационар 
с манифестной формой COVID-19, вызванной ин-
дийским вариантом вируса SARS-CoV-2, показал, 
что даже в случае критического снижения уровня 
специфических антител после иммунизации вак-
циной Гам-КОВИД-Вак, которое может отмечаться 
на 6 месяц после введения второго компонента, 
происходит быстрый и значительно более высо-
кий прирост уровня антител. Титр IgG к S-белку 
SARS-CoV-2, выявляемый в ИФА, в ряде таких слу-
чаев достигал значений 1:102400, что превышало 
максимальный уровень 1:51200, отмечаемый ра-
нее у некоторых вакцинированных после перене-
сенного COVID-19. Полученные результаты позво-
ляют предположить длительное сохранение у лиц, 
иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак, 
популяции В-клеток памяти, ответственных за вы-
работку антител при повторном инфицировании.

Выводы
1. Оценка иммуногенной эффективности вакци-

ны Гам-КОВИД-Вак показала, что среди при-
витых положительный результат в реакции 
нейтрализации был выявлен у 90,1%, среднее 
геометрическое значение титров вирусней-
трализующих антител в реакции нейтрализа-
ции на 21–28-е сутки после введения второго 
компонента вакцины Гам-КОВИД-Вак соста-
вило 1:27. С помощью ИФА IgG к RBD S-белка 

вируса SARS-CoV-2 выявлены у 95,4% вакци-
нированных лиц со средним геометрическим 
значением титров 1:2840. У иммунизирован-
ных лиц в возрасте старше 50 лет отмечается 
снижение уровня специфических антител, вы-
являемых в реакции нейтрализации и в ИФА.

2. Концентрация IgG к S-белку вируса SARS-
CoV-2, определяемая в ИФА у группы лиц, 
иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-
Вак, достоверно выше, чем в группе пациен-
тов, переболевших новой коронавирусной 
инфекцией COVID-19, вызванной исходным 
вариантом В.1 вируса SARS-CoV-2, с уровнем 
значимости p<0,05.

3. Коэффициент корреляции между значения-
ми титров антител в реакции нейтрализации 
и уровнем IgG к S-белку вируса SARS-CoV-2, 
выявляемых в ИФА с помощью различных 
наборов реагентов, составил от 0,67 до 0,84. 
Наибольший уровень корреляции выявлен 
при использовании экспериментального на-
бора реагентов для количественного выявле-
ния вируснейтрализующих антител методом 
конкурентного ИФА с использованием реком-
бинантного человеческого рецептора АСЕ2.

4. Изучение динамики уровня вируснейтра-
лизующих антител показало, что через три 
месяца после введения второго компонента 
вакцины Гам-КОВИД-Вак отмечается сниже-
ние среднего геометрического значения ти-
тров антител в два раза, что свидетельствует 
о необходимости проведения ревакцинации 
через 6 месяцев после введения второго 
компонента вакцины.

Таблица 3. Результаты оценки значений титра вируснейтрализующих антител (ВНА) в образцах сыворотки крови в группе 
лиц, иммунизированных вакциной Гам-КОВИД-Вак, в отношении пяти вариантов вируса SARS-CoV-2, n=30
Table 3. Evaluation results for serum neutralising antibody (NA) titres in the Gam-COVID-Vac group with reference to five SARS-
CoV-2 variants, n=30

Вариант вируса SARS-CoV-2
SARS-CoV-2 variant

Количество уникаль-
ных мутаций в S-белке 

 (общее количество)a

Unique spike protein 
mutations (total number)

Обратная величина  
среднего геометрического 

значения титров ВНА
Reciprocal geometric mean of 

NA titres

Кратность снижения вирус-
нейтрализующей активно-

сти сывороткиa, Xср±σ
Serum neutralising activity 
reductiona factor, Xmean±σ

Исходный вариант В.1 (вариант В)
Original variant В.1 (variant B)

– 125,5 –

Вариант «альфа» B.1.1.7  (британский)
Alpha, B.1.1.7 (UK)

4 (11) 88,8 1,4±0,8

Вариант «бета» B.1.351 
 (южно-африканский)
Beta, B.1.351 (South Africa)

6 (10) 28,2 4,5±4,2

Вариант «гамма» P.1 (бразильский)
Gamma, P.1 (Brazil) 

8 (12) 41,4 3,0±2,9

Вариант «дельта» B.1.617  (индийский)
Delta, B.1.617 (India)

7 (10) 45,9 2,7±2,3

Примечание. «–» — неприменимо.
a Относительно исходного варианта В.1 (вариант В) вируса SARS-CoV-2.
Note. — not applicable.
a Compared to original SARS-CoV-2 variant В.1 (variant B).
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