
769Статья доступна по лицензии Creative Commons Attribution 4.0
The article can be used under the Creative Commons Attribution 4.0 License

Оригинальные статьиOriginal articles
Инфекция и иммунитет

2024, Т. 14, № 4, с. 769–780
Russian Journal of Infection and Immunity = Infektsiya i immunitet 
2024, vol. 14, no. 4, pp. 769–780

ПОСТВАКЦИНАЛЬНЫЙ ИММУНИТЕТ 

И ЧАСТОТА ПНЕВМОНИЙ У МЕДИЦИНСКИХ 

РАБОТНИКОВ ПОСЛЕ ПРИМЕНЕНИЯ 

РАЗЛИЧНЫХ СХЕМ ВАКЦИНАЦИИ ПРОТИВ ГРИППА 

МЕЖДУ 1 И 2 ПИКАМИ ЗАБОЛЕВАЕМОСТИ 

COVID-19

М.П. Костинов1,2, Н.Ю. Настаева3, Н.Ф. Никитюк1,2, К.В. Машилов1, А.A. Хасанова4, 

И.Л. Соловьева4, Н.П. Андреева5,7, Ю.А. Ли6, В.Б. Полищук1, А.В. Линок1,2, 

М.Н. Локтионова2, А.М. Костинова2, И.А. Храпунова2

1 ФГБНУ Научно-исследовательский институт вакцин и сывороток им. И.И. Мечникова, Москва, Россия
2 ФГАОУ ВО Первый Московский государственный медицинский университет имени им. И.М. Сеченова Минздрава РФ 

(Сеченовский Университет), Москва, Россия
3 ФГБУЗ Новороссийский клинический центр Федерального медико-биологического агентства РФ, г. Новороссийск, Россия
4 ФГБОУ ВПО Ульяновский государственный университет, г. Ульяновск, Россия
5 ФГБОУ ВО Чувашский государственный университет им. И.Н. Ульянова, г. Чебоксары, Россия
6 ФГБОУ ВО Тихоокеанский государственный медицинский университет Минздрава России, г. Владивосток, Россия
7 БУ Городская детская клиническая больница Минздрава Чувашии, г. Чебоксары, Россия

Резюме.  Введение. В отсутствии вакцины против SARS-CoV-2 сезонная вакцинация против гриппа в период 

пандемии способствовала снижению восприимчивости и тяжести течения COVID-19. Цель — оценить со-

стояние поствакцинального иммунитета к гриппу, частоту и тяжесть пневмоний у медицинских работников 

после применения различных схем вакцинации против гриппа, между 1 и 2 пиками эпидемического подъема 

COVID-19. Материалы и методы. Проведен сравнительный анализ результатов уровней антител к штаммам 

вируса гриппа и частоты развития пневмонии у 487 медицинских работников: I группа — непривитые в 2020–

2021 (n = 281), II группа — вакцинированные против гриппа (Совигрипп) (n = 98), III группа — получившие 

сочетанную вакцинацию против гриппа и пневмококка (Превенар 13) (n = 108). Результаты. Через 6 месяцев 

после вакцинации наиболее высокие показатели выявлены к вирусу гриппа A(H3N2), уровень серопротекции 

(� 1:40) от 49,0% у непривитых (I группа) до 53,4–53,2% у получивших сочетанную вакцинацию (III группа), 

а также вакцинированных только от гриппа (II группа), p > 0,05; к штамму A(H1N1) уровень серопротекции 

в I группе — 24,5%, ниже (p < 0,04), чем у II группы — 32,7%, но не различается от уровня 40,4% в III груп-
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пе; к штамму B уровень серопротекции самый низкий: от 19,4% в группе непривитых до 22,4% во II группе 

и 23,4% в III группе. Частота развития пневмоний в I (3,9%), II (3,1%) и III группах (4,6%) не различались, 

однако среди всех вакцинированных пневмонии по тяжести клинического течения были легкими, тогда как 

у непривитых сотрудников кроме легкого течения (45,4%, у 5 из 11 человек) пневмонии в 36,4% (4 из 11 чело-

век) случаев оценивались как средней тяжести и в 18,2% (2 из 11 человек) случаев как тяжелые, с летальными 

исходами. Выводы. Проведенное исследование показало, что через 6 месяцев после проведения сезонной им-

мунизации против гриппа между 1 и 2 пиками эпидемического подъема COVID-19 иммуногенность вакци-

ны соответствует критерием CPMP по штамму A(H3N2). У всех вакцинированных (100%) отмечено легкое 

течение пневмоний с клиникой COVID-19, у непривитых в 36,4% случаев имело место среднетяжелое течение 

и в 18,2% — тяжелое течение с летальным исходом.

Ключевые слова: COVID-19, вакцина против гриппа, сочетанная вакцинация, антитела к гриппу, пневмонии, 

эпидемический подъем.
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Abstract. Background. In the absence of a vaccine against SARS-CoV-2, seasonal influenza vaccination during 

the pandemic contributed to lowered COVID-19 susceptibility and severity. The study was aimed to assess the state of post-

influenza vaccination immunity, pneumonia frequency and severity in medical workers after using various flu vaccination 

regimens, between the 1st and 2nd peaks of COVID-19 epidemic rise. Materials and methods. Comparatively analyzed data 

on the levels of antibodies against influenza virus strains and pneumonia incidence in 487 medical workers was carried out: 

1st group — unvaccinated in 2020–2021 (n = 281), 2nd group — vaccinated against influenza (Sovigripp), (n = 98), 3rd 

group — received combined vaccination against influenza and pneumococcus (Prevenar 13), (n = 108). Results. 6 months 

after vaccination, the highest rates of influenza virus were detected in the A(H3N2), the level of seroprotection (� 1:40) 

ranged from 49.0% in unvaccinated (1st group) to 53.4–53.2% in those who received combined vaccination (group III), 

as well as influenza alone (2nd group), p > 0.05; for strain A(H1N1) the level of seroprotection in 1st group is 24.5%, 

lower (p < 0.04) than in 2nd group — 32.7%, but does not differ from the levels of 40.4% in group III; for strain B the level 

of seroprotection is the lowest ranging from 19.4% in the group of unvaccinated subjects up to 22.4% in 2nd group and 23.4% 

in 3rd group. The pneumonia incidence in 1st group (3.9%), 2nd group (3.1%), 3rd group (4.6%) did not differ, however, 

among all vaccinated subjects severity of pneumonia clinical course was mild, whereas in unvaccinated employees, except 

for mild course (45.4%, 5 out of 11 people) pneumonia in 36.4% (4 out of 11 people) cases was assessed as moderate and 

in 18.2% (2 out of 11 people) cases — severe with fatal outcomes. Conclusion. The study showed that 6 months after seasonal 

influenza immunization between the 1st and 2nd peaks of COVID-19 epidemic rise, the immunogenicity of the vaccine 

meets the CPMP criterion for the A(H3N2) strain. In vaccinated patients, the proportion of pneumonia with COVID-19 

clinical picture was mild in 100% of cases, and in unvaccinated patients in 36.4% of cases — of moderate severity and 

in 18.2% — severe with fatal outcome.

Key words: COVID-19, influenza vaccine, combined vaccination, antibodies to influenza, pneumonia, epidemic rise.

Введение

На протяжении десятилетий основным эле-

ментом профилактики гриппа является вак-

цинация. В последние годы стала очевидной 

информация о возможной связи между вакци-

нацией против гриппа и уровнем заболеваемо-

сти COVID-19 [16, 18, 22, 26, 27]. Некоторые ис-

следования показывают, что грипп и COVID-19 

вызываемые разными вирусами, тем не менее 

дают феномен интерференции, который об-

условлен способностью клетки, пораженной 

одним вирусным агентом, ограничивать про-

никновение другого, что, вполне вероятно, 

и произошло с вирусами гриппа вследствие 

обширного распространения SARS-CoV-2 [21]. 

Выдвигаются предположения, что антитела 

против разных вирусов могут давать перекрест-
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ную защитную реакцию между различными 

вирусами (кросс-протекция) [14].

Кроме того, люди, вакцинированные 

от гриппа, имеют не только меньший риск за-

болеть COVID-19, но и развить тяжелую фор-

му заболевания [17, 18, 20, 30, 32]. Отмечается 

возможная роль стимуляции вакциной про-

тив гриппа неспецифического иммунитета 

на уровне T-лимфоцитов, что, по мнению ис-

следователей, способствует формированию за-

щиты от COVID-19 за счет синтеза интерферо-

нов активированными Т-лимфоцитами [18, 19].

Следовательно, можно предположить воз-

можное существование прямой зависимости 

между напряженностью поствакцинально-

го иммунитета к вирусу гриппа и его неспец-

ифическим эффектом по отношению к SARS-

CoV-2. Однако в большинстве исследований 

этот факт недостаточно изучен.

Цель исследования — оценить состояние 

пост вакцинального иммунитета к гриппу, ча-

стоту и тяжесть пневмоний у медицинских ра-

ботников после применения различных схем 

вакцинации против гриппа, между 1 и 2 пика-

ми эпидемического подъема COVID-19.

Материалы и методы

Дизайн исследования. В исследовании уча-

ствовали 487 медицинских работников стар-

ше 18 лет. Участники были распределены 

на 3 группы: I группа — не имею щие в анамне-

зе вакцинаций против гриппа в сезоне 2020–

2021 гг. и против пневмококковой инфекции 

(n = 281), II группа — вакцинированы против 

гриппа (n = 98), III группа — получившие со-

четанную вакцинацию против гриппа и пнев-

мококка (n = 108).

При отборе участников ориентировались 

на требования к проведению клинических ис-

следований с учетом критериев включения 

и критериев исключения.

Этапы исследования:

 – первый этап исследования (с августа 

2020 г. по январь 2021 г.) включал: вакци-

нацию медицинских работников против 

гриппа и пневмококка; регистрацию за-

болеваемости острыми респираторными 

инфекциями (ОРИ) по данным первичной 

медицинской документации в период эпиде-

мического подъема COVID-19 в РФ и в Крас-

нодарском крае; проведение эпидемиоло-

гического и статистического анализа. Все 

участники исследования не были вакцини-

рованы против SARS-CoV-2, поскольку вак-

цина проходила клинические исследования;

 – второй этап исследования (с февраля 

по март 2021 г.), через 6 месяцев после вак-

цинации от гриппа и пневмококковой ин-

фекции. Проводилось исследование на-

пряженности иммунитета к гриппу среди 

участников исследования; определение 

среднего геометрического титра (СГТ) анти-

тел и количества серопротекций и анализ 

присоединения респираторный инфекций.

Сбор проспективных данных выполнен 

по статистическим отчетным формам: № 060у 

«Карта профилактических прививок»; № 058у 

«Экстренное извещение об инфекционном за-

болевании, пищевом, остром профессиональ-

ном отравлении, необычной реакции на при-

вивку»; № 060у «Журнал учета инфекционных 

заболеваний».

Для проведения исследования получено 

одобрение Локального этического комитета 

ФГБНУ «Научно-исследовательский институт 

вакцин и сывороток им. И.И. Мечникова» № 3 

от 14.02.2022 и оформлено письменное инфор-

мированное согласие от респондентов (меди-

цинских работников организации).

Критерии соответствия. Исследование 

было проведено с соблюдением этических норм 

в соответствии с Хельсинкской декларацией 

ВОЗ «Этические принципы проведения на-

учных медицинских исследований с участием 

человека» и «Правилами клинической практи-

ки в Российской Федерации», утвержденными 

Приказом Минздрава РФ от 19.06.2003 г. № 266.

Условия проведения. Исследование проводи-

лось на базах ФГБУЗ «Новороссийский клини-

ческий центр» Федерального медико-биологи-

ческого агентства» (г. Новороссийск, Россия), 

ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» 

(Сеченовский университет) Министерства здра-

воохранения Российской Федерации (Москва, 

Россия) и ФГБНУ «Научно-исследовательский 

институт вакцин и сывороток им. И.И. Мечни-

кова» (Москва, Россия) в соответствие с про-

токолом исследования от 12.02.22 г. утвержден-

ной на ученном совете ФГБНУ «Научно-иссле-

довательский институт вакцин и сывороток им. 

И.И. Мечникова» темы НИР.

Вакцинные препараты, применяемые в иссле-

довании, и правила их введения:

 – Совигрипп, вакцина гриппозная инак-

тивированная субъединичная (АО «Нацио-

нальная иммунобиологическая компания», 

Россия). Вакцина с консервантом доступна 

для вакцинации лиц от 18 до 60 лет и вклю-

чает штаммы, соответствующие рекомен-

дациям ВОЗ для сезона гриппа в северном 

полушарии 2020–2021 гг. для трехвалентных 

вакцин: A(H1N1)pdm09 Гуандонг-Мао нань/

SWL1536/19-подобный штамм; А(H3N2)/

Гонконг/2671/19-подобный штамм; B/

Вашингтон/02/19-подобный штамм, вы-

деленные из вируссодержащей аллан-

тоисной жидкости куриных эмбрионов, 
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связанные с иммуноадъювантом — сопо-

лимер N-винилпирролидона и 2-метил-5-

винилпиридина (Совидон). При электрон-

номикроскопическом исследовании была 

показана способность препарата коопера-

тивно связываться с гемагглютининами ви-

руса гриппа, сохраняя их нативную структу-

ру [8]. Научно доказано, что такие конъюгаты 

способствуют развитию Т-независимого им-

мунитета, а также позволяют максималь-

но снизить количество антигена в вакцине, 

а значит, и возможность побочных явле-

ний [9, 12].

 – Превенар 13 (ПКВ13), вакцина пневмо-

кокковая конъюгированная адсорбирован-

ная, тринадцативалентная (Пфайзер Инк., 

США, первичная упаковка — ООО «НПО 

Петровакс Фарм», Россия) представляет со-

бой капсулярные полисахариды 13 сероти-

пов пневмококка: 1, 3, 4, 5, 6А, 6В, 7F, 9V, 14, 

18С, 19А, 19F и 23F, индивидуально конъю-

гированные с дифтерийным белком CRM197 

и адсорбированные на алюминия фосфате. 

Введение вакцины ПКВ13 вызывает выра-

ботку антител к капсулярным полисахари-

дам Streptococcus pneumoniae, обеспечивая тем 

самым специфическую защиту от инфек-

ций, вызываемых включенными в вакцину 

13 серотипами пневмококка.

Вакцинацию против гриппа и пневмококко-

вой инфекции проводили после осмотра тера-

певта в кабинете иммунопрофилактики. Одна 

доза вакцины составляет 0,5 мл. Вакцина вво-

дилась в/м (против гриппа и пневмококковой 

инфекции — однократно.

Статистические методы. В результате тести-

рования на соответствие нормальному распре-

делению количественных показателей (табл. 1) 

гипотеза о том, что данные являются выбор-

кой из нормально распределенной совокуп-

ности, была отвергнута, согласно критериям 

Колмогорова–Смирнова (с коррекцией значи-

мости Лильефорс) и Шапиро–Уилка, р < 0,001.

Статистический анализ представлен расче-

том частот и долей для категориальных пере-

менных, проверки на нормальность количе-

ственных переменных с помощью критериев 

Колмогорова–Смирнова (с коррекцией значи-

мости Лильефорс) и Шапиро–Уилка. Для срав-

нения долей использован критерий хи-квадрат, 

для сравнения количественных показателей — 

непараметрический критерий Манна–Уитни. 

При проверке гипотез использованы уровни 

значимости 0,01 (1%) и 0,05 (5%). Визуализация 

результатов выполнена в табличной и графичес-

кой форме. Для расчетов использованы элек-

тронные таблицы Excel 2010 и статистический 

пакет SPSS v.26.

Результаты

Для оценки гуморального иммунитета по-

сле вакцинации против гриппа выборочно 

исследовано 246 образцов сыворотки крови, 

среди которых: 61,2% (60 из 98 человек) при-

витых только против гриппа (II группа); 41,7% 

(45 из 108 человек) — вакцинированных против 

гриппа и пневмококковой инфекции (III груп-

па). В качестве контроля была выделена группа 

непривитых (I группа), которая составила 50,2% 

(141 из 281 человека) обследованных.

Результаты иммуногенности вакцины оце-

нивали в соответствии с критериями, опреде-

ленными Европейским медицинским агент-

ством (Committee for Proprietary Medicinal 

Products [CPMP]).

Сравнительный анализ оценки иммуно-

генности вакцины с определением уровни се-

ропротекций к штаммам вируса гриппа через 

6 месяцев после вакцинации по группам участ-

ников выявил наиболее высокие показатели 

у штамма A(H3N2) (табл. 1). Уровень серопро-

 Таблица 1. Уровень серопротекций к штаммам вируса гриппа через 6 месяцев после вакцинации 

по группам участников

Table 1. Intergroup level of seroprotection to influenza virus strains 6 months after vaccination

Группа

Group
Всего (абс.)

Total (abs.)

A(H1N1) A(H3N2) B

Абс.

Abs.
%

Абс.

Abs.
%

Абс.

Abs.
%

I группа (непривитые)

1st group (unvaccinated)
281 34 24,5 68 49,0 27 19,4

II группа (V грипп)

2nd group (V flu)
98 19 32,7* 31 53,4 13 22,4

III группа (V сочетанная)

3rd group (V combined)
108 19 40,4 25 53,2 11 23,4

Примечание. Показаны результаты с титром � 1:40; V — вакцинация; статистически значимые различия между показатели штаммов вируса 
гриппа: * — p < 0,04 у штамма A(H1N1) между I и II группами.
Note. Results with a titer � 1:40 are shown; V — vaccination; statistically significant differences between influenza virus strains: * — p < 0.04 in the 
A(H1N1) strain between 1st group and 2nd group.
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текции к данному штамму колебался от 49,0% 

у непривитых медицинских работников (I груп-

па) до 53,4–53,2% — у получивших сочетанную 

вакцинацию (III группа) и грипп (II группа).

Исследованиями сывороток крови к штамму 

гриппа A(H1N1), проведенными в аналогичный 

период, установлено, что уровень серопротек-

ции (I группа) у непривитых медицинских ра-

ботников (24,5%), достоверно ниже (p < 0,04) чем 

у привитых против гриппа (II группа) (32,7%).

Необходимо отметить, что через 6 месяцев 

у всех медицинских работников регистриро-

вались минимальные титры антител к вирусу 

гриппа штамма B от 19,4% в группе непривитых 

до 22,4% (II группа) и 23,4% (III группа) имму-

низированных вакциной против гриппа и соче-

танной схемой с использованием вакцин про-

тив гриппа и пневмококка соответственно.

Следует принимать во внимание, что нами 

не проводилось исследование уровня антител 

через 3 недели после введения вакцины. Однако 

нами построена табл. 2 с моделированием показа-

телей исходя из расчетных данных о ежемесячном 

снижении скорости и степени поствакцинальных 

антител [29]. Анализ позволяет предположить, 

что процент лиц с серопротекцией к указанным 

штаммам перед началом сезона распростране-

ния гриппа и других респираторных заболеваний 

был достаточно высоким и иммуногенность вак-

цины соответствовала критериям, указанным 

Комитетом патентованных медицинских про-

дуктов (CPMPEMEA, CPMP/EWP/1045/01), где 

уровень серопротекций после вакцинации для 

штаммов вируса гриппа определен > 70%.

Другим показателем оценки иммуноген-

ности вакцин против гриппа является опреде-

ление уровней среднегеометрических титров 

(СГТ) антител к штаммам вируса. Полученные 

нами результаты через 6 месяцев в зависимости 

от вакцинации по группам обследованных от-

ражены в табл. 3.

 Защитный уровень СГТ антител (� 1:40) 

определялся только к штамму гриппа H3N2 

в III группе 1:42, где медицинские работни-

ки были привиты сочетаной вакциной против 

гриппа и пневмококковой инфекции. Что ка-

сается значений СГТ у непривитых (I группа) 

и вакцинированных против гриппа (II груп-

па), то данный показатель к этому же штамму 

гриппа находится в пределах 1:29 и 1:27 соответ-

ственно и определяется ниже протективного. 

В остальных группах ко всем штаммам вируса 

 Таблица 2. Расчетное количество серопротекций к штаммам гриппа через 21 день 

после вакцинации

Table 2. The estimated anti-influenza strain seroprotection 21 days after vaccination

Группа

Group
Всего (абс.)

Total (abs.)

H1N1 H3N2 B

Абс.

Abs.
%

Абс.

Abs.
%

Абс.

Abs.
%

I группа (непривитые)

1st group (unvaccinated)
281 34 74,5 68 89,0 27 69,4

II группа (V грипп)

2nd group (V flu)
98 19 82,7 31 93,4 13 72,4

III группа (V сочетанная)

3rd group (V combined)
108 19 90,4 25 93,2 11 73,4

Примечание. показаны результаты с титром � 1:40.
Note. The results are shown with a titer � 1:40.

Таблица 3. Значения среднегеометрических титров антител к штаммам вируса гриппа 

через 6 месяцев после вакцинации по группам участников

Table 3. Magnitude of inter-group mean geometric anti-influenza virus strain antibody titers 6 months 
after vaccination

Группы

Groups
Всего человек

Total people
Обследовано

Examined
H1N1 H3N2 B

I группа (непривитые)

1st group (unvaccinated)
281 141 1:12 1:29 1:10

II группа (V грипп)

2nd group (V flu)
98 60 1:17 1:27 1:13

III группа (V сочетанная)

3rd group (V combined)
108 45 1:19 1:42 1:14

Примечание. V — вакцинация.
Note. V — vaccination.



774

Инфекция и иммунитетМ.П. Костинов и др.

гриппа СГТ антител определялся значительно 

ниже уровня защитного.

Анализируя индивидуальные показатели 

уровня антител через 6 месяцев в группе со-

трудников, вакцинированных против грип-

па (II группа), установлено, что лица с низким 

СГТ антител (< 1:40) к штамму H1N1 состави-

ли большую половину обследованных — 68,4% 

(41 из 60) и лишь 11,7% сотрудников (7 из 60 че-

ловек) имели защитный уровень антител 1:40 

(табл. 4). В структуре значений были выявлены 

результаты с высокими СГТ антител к штамму 

гриппа H1N1 (> 1:160) — 13,3% (8 из 60 человек), 

причем максимальный уровень антител в зна-

чении 1:320 к данному штамму гриппа опреде-

лялся в 2 (3,3%) случаях.

К штамму гриппа A(H3N2) количество лиц 

не имеющих протективных уровней антител 

составило 48,3% (29 из 60 человек), защитные 

АТ регистрировались у 51,7% (31 из 60 человек). 

В сравнении со значениями к штамму гриппа 

H1N1 количество лиц с защитным уровнем ан-

тител к штамму гриппа A(H3N2) было выше, чем 

к штамму гриппа H1N1 (p = 0,0001). Причем доля 

лиц с высокими значениями (> 1:160) к гриппу 

A(H3N2) составили 16,7% (10 из 60 человек), что 

несколько выше, чем к гриппу H1N1 — 13,3%. 

Следует отметить, что у 78,3% (47 из 60 человек) 

обследованных сотрудников не выявлялись за-

щитные уровни антител к штамму гриппа В 

и лишь у 21,7% (13 из 60 человек) они соответ-

ствовали протективным значениям.

Анализируя уровень СГТ антител к гриппу 

через 6 месяцев в группе получивших сочетан-

ную вакцинацию против гриппа и пневмокок-

ковой инфекции (III группа), выявлена анало-

гичная тенденция как при анализе, проведен-

ном в предыдущей группы сравнения (табл. 5). 

Так, значения СГТ антител к штамму гриппа 

A(H3N2) были выше в сравнении с таковыми 

к штаммам гриппа H1N1 и В (p = 0,006).

Достаточно высокий процент лиц с низ-

ким титром антител (< 1:40) не достигнувших 

протективного уровня определялся к штамму 

гриппа H1N1 — 58,0% (26 из 45), в то время как 

низкий уровень АТ к штамму гриппа A(H3N2) 

зарегистрирован у 44,4% (20 из 45 человек). 

Сравнивая защитный уровень антител к штам-

му гриппа H1N1 и штамму гриппа A(H3N2), 

также выявлено превалирование показателя 

к гриппу A(H3N2), который составил 55,6% (25 

из 45 человек) против 42,0% (19 из 45 человек). 

Следует также отметить, что участники с вы-

сокими значениями (1:160 и выше) выявлялись 

к штамму гриппа A(H3N2) у 18,0% (8 из 45 чело-

век) сотрудников против 8,9% (4 из 45) к штам-

му гриппа H1N1.

Наиболее низкие показатели, регистрируе-

мые ниже защитного уровня, определялись 

к гриппу штамму B в 75,6% случаев (34 из 45 че-

ловек) и только у 24,4% (11 из 45 человек) АТ об-

наружены в протективных значениях, при этом 

высокие уровни (> 1:160) выявлены лишь у 6,7% 

(3 из 45 человек) (табл. 5).

Таблица 4. Распределение значений СГТ антител к штаммам вируса гриппа через 6 месяцев 

в группе лиц, вакцинированных против гриппа (II группа)

Table 4. Distribution of anti-influenza virus strain antibody GMT magnitude 6 months after influenza vaccination 
(2nd group)

Уровни антител

Antibody levels

Штаммы вируса гриппа

Influenza virus strains

A(H1N1) A(H3N2) B

человек

people
%

человек

people
%

человек

people
%

II группа (V грипп)

2nd group (V flu)

1:5 23 38,3 14 23,3 28 46,6

1:10 10 16,6 7 11,6 6 10,0

1:20 8 13,3 8 13,3 13 21,6

1:40 7 11,6 13 21,6 7 11,6

1:80 4 6,6 8 13,3 2 3,3

1:160 6 10,0 7 11,6 0 0

1:320 2 3,3 0 0 2 3,3

1:640 0 2 3,3 2 3,3

1:1280 0 1 1,6 0

Всего

Total
60 60 60

СГТ

GMT
1:17 1:27 1:13

Примечание. V — вакцинация.
Note. V — vaccination .
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Представляют научно-практический ин-

терес результаты исследований, проведенных 

в группе медицинских работников, не полу-

чивших вакцинацию против гриппа и пнев-

мококковой инфекции (I группа, непривитые) 

(табл. 6).

Наблюдениями в динамике за сотрудни-

ками, не вакцинированными против гриппа 

и пневмококка, с определением уровней анти-

тел через 6 месяцев от начала исследования 

выявлено, что в данной группе лиц защитный 

уровень антител ко всем изучаемым штаммам 

гриппа — A(H1N1), A(H3N2) и В определялся 

в 24,8%, 48,9% и 19,1% соответственно.

Несомненный интерес вызвал анализ кли-

нического наблюдения за медицинским персо-

Таблица 5. Распределение значений СГТ антител к штаммам вируса гриппа через 6 месяцев 

в группе лиц, вакцинированных против гриппа и пневмококка (III группа)

Table 5. Distribution of anti-influenza virus strain antibody GMT magnitude 6 months after influenza + pneumococcus 
vaccination (3rd group)

Уровни антител

Antibody levels

Штаммы вируса гриппа

Influenza virus strains

A(H1N1) A(H3N2) B

человек

people
%

человек

people
%

человек

people
%

III группа (V сочетанная)

3rd group (V flu)

1:5 16 35,5 7 15,5 20 44,4

1:10 4 8,8 5 11,1 6 13,3

1:20 6 13,3 8 17,7 8 17,7

1:40 9 20,0 7 15,5 3 6,6

1:80 6 13,3 6 13,3 5 11,1

1:160 2 4,4 4 8,8 2 4,4

1:320 2 4,4 4 8,8 1 2,2

1:640 0 0 3 6,6 0

1:1280 0 0 1 2,2 0

Всего

Total
45 45 45

СГТ

GMT
1:19 1:42 1:14

Таблица 6. Распределение значений СГТ антител к штаммам вируса гриппа через 6 месяцев 

в группе лиц, не вакцинированных против гриппа и пневмококка (I группа)

Table 6. Distribution of anti-influenza virus strain antibody GMT magnitude 6 months without influenza + 
pneumococcus vaccination (1st group)

Уровни антител

Antibody levels

Штаммы вируса гриппа

Influenza virus strains

A(H1N1) A(H3N2) B

человек

people
%

человек

people
%

человек

people
%

I группа (непривитые)

1st group (unvaccinated)

1:5 77 54,6 32 22,6 92 65,2

1:10 12 8,5 13 9,2 7 4,9

1:20 17 12,1 27 19,1 15 10,6

1:40 17 12,1 25 17,1 8 5,6

1:80 10 7,1 19 13,4 12 8,5

1:160 4 2,8 14 9,9 5 3,5

1:320 1 0,7 8 5,6 2 1,4

1:640 2 1,4 2 1,4 0

1:1280 1 0,7 1 0,7 0

Всего

Total
141 141 141

СГТ

GMT
1:12 1:29 1:10
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налом в течение 6 месяцев, то есть между 1 и 2 

пиками эпидемического подъема COVID-19. 

Оказалось, что частота развития пневмоний, 

подтвержденных данными компьютерной то-

мографии, среди иммунизированных (3,9%, 

у 8 из 206 человек) и непривитых (3,9%, у 11 

из 281 человека) лиц против гриппа и пневмо-

кокка не отличалась (табл. 7). В то же время 

среди вакцинированных все пневмонии по тя-

жести клинического течения были легкими, 

тогда как у непривитых сотрудников — в 45,4% 

(у 5 из 11 человек), у 36,4% (4 из 11 человек) па-

циентов они оценивались как среднетяжелые 

и в 18,2% (2 из 11 человек) случаев как тяже-

лые. Несмотря на госпитализацию, в этих слу-

чаях был зарегистрирован летальный исход 

заболевания.

Обсуждение

При анализе полученных результатов по ис-

следованию иммуногенности вакцины против 

гриппа, а также в ее сочетании с пневмококко-

вой, проведенные между первым и вторым пи-

ком заболеваемости COVID-19 в Краснодарс-

ком крае у медицинских работников, на первый 

взгляд кажется, что все изучаемые показатели 

регистрируются в низких значениях. Однако, 

принимая во внимание результаты исследова-

ниях по оценки поствакцинального иммуни-

тета, где показано, что эффективность вакци-

нации против гриппа зависит от времени, при 

котором происходит ежемесячное снижение 

уровня антител в среднем на 7% для штамма 

H3N2 и штаммов линии В и на 6–11% — для 

H1N1, прошедшего с момента введения пре-

парата и штамма вируса, то полученные нами 

данные согласуются с аналогичными показа-

телями других исследователей [29]. Таким об-

разом, можно предположить, что за 6 месяцев, 

прошедших с момента вакцинации защитный 

уровень антител для штаммов A(H1N1) и B 

снизился на 50%, а для A(H3N2) — на 40% [1]. 

Несмотря на то что скорость и степень умень-

шения антител могут различаться, считается, 

что эпидемиологическая эффективность сохра-

няется в течение года.

В проведенном исследовании обнаружены 

высокие уровни антител к штамму A(H3N2) че-

рез 6 месяцев после вакцинации против грип-

па во всех группах привитых сотрудников, при 

этом наибольшее количество — среди лиц, по-

лучивших сочетанную вакцинацию (26,7%). 

Также в группе привитых от гриппа ко всем 

трем штаммам выявлена доля лиц от 4 (6,7%) 

до 10 (16,7%), имевших высокие уровни анти-

тел, достигающих максимальных значений 

(1:1280). Такое распределение подтверждает 

эффективность проведенной вакцинации. 

Однако нельзя исключить и роль циркулиру-

ющих сезонных вирусов гриппа. Так, анализ 

изменений уровня популяционного иммуни-

тета трудоспособного взрослого населения 

России к циркулирующим вирусам гриппа 

A(H1N1)pdm09, A(H3N2) и B показал, что в 2014 

и 2017 гг. преобладал сезонный вируса гриппа 

серотипа А(Н3N2), в 2016 г. — пандемичес-

кий вариант вируса гриппа серотипа А(Н1N1) 

pdm09, а в 2015 и 2018 гг. — вирус гриппа серо-

типа В [2].

Согласно данным Национального центра 

по гриппу при НИИ гриппа, в эпидемиче-

ском сезоне 2019–2020 гг. в России циркули-

ровали вирусы, генетически близкие вирусу 

А/Гонконг/2671/2019 (генетическая подгруп-

па 3С.2а1b+T135K-B). Начало эпидемическо-

го сезона 2021–2022 гг. в Краснодарском крае 

характеризовалось подъемом заболеваемости 

 Таблица 7. Доля пневмоний с клиникой COVID-19, но без подтверждения диагноза в течение 

6 месяцев по группам участников

Table 7. Inter-group proportion of COVID-19-related pneumonia without verified diagnosis within 6 months

Группы

Groups

Всего 
человек

Total 
people

Всего 
пневмоний, 

абс./%

Total 
pneumonia, 

abs./%

Легкое течение

Mild course
Средней тяжести

Moderate severity
Тяжелое

Severe

Абс.

Abs.
%

Абс.

Abs.
%

Абс.

Abs.
%

II группа (V грипп)

2nd group (V flu)
98 3/3,1 3 100 0 0 0 0

III группа (V сочетанная)

3rd group (V flu)
108 5/4,6 5 100 0 0 0 0

I группа (непривитые)

1st group (unvaccinated)
281 11/3,9 – 45,4 4 36,4

2 летальных 
исхода

2 deaths
18,2

Примечание. V — вакцинация.
Note. V — vaccination.
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гриппом А(H3N2) [11]. Полученные результа-

ты убедительно свидетельствуют о существо-

вании причинно-следственной связи между 

уровнем популяционного иммунитета и эти-

ологией эпидемий. Как правило, по их про-

шествии отчетливо увеличивается уровень 

антител к доминирующему агенту, следствием 

чего является как увеличение прослойки лиц 

с протективными антителами, так и увели-

чение СГТ антител к основному возбудителю 

эпидемии [3].

Оценка уровня популяционного иммуни-

тета показала, что у привитых моновакциной 

против гриппа доля (32,7%) лиц с протектив-

ными значениями антител к штамму A(H1N1) 

выше (p < 0,04), чем у невакцинированных 

(24,5%). Если принимать во внимание выше-

указанное предположение о возможном сни-

жением уровень антител на 50% через 6 месяцев 

после вакцинации, то полученные данные яв-

ляются ожидаемыми.

В проведенном нами исследовании зареги-

стрированный уровень антител, а также СГТ 

антител к гриппу B был наименьшим среди 

всех штаммов гриппа в исследуемых группах 

несмотря на циркуляцию возбудителя в 2017–

2018 гг. на территории Краснодарского края. 

Недостаточная иммуногенность вакцинно-

го компонента вирусов гриппа В отмечается 

и в других публикациях [7].

Известно, что поствакцинальный иммуни-

тет после иммунизации адъювантной вакци-

ной сохраняется не менее года у большинства 

пациентов. Однако ежегодная вакцинация не-

обходима для обновления гуморальных антител 

к циркулирующим в данном сезоне штаммам 

гриппа и для поддержания СГТ антител на за-

щитных уровнях у серонегативных лиц [6, 15].

В то же время нельзя исключить, что преоб-

ладание протективных уровней антител к грип-

пу среди привитых взаи мосвязано и с формиро-

ванием длительной иммунологической памяти, 

особенно при введение адъювантной вакцины, 

среди которых и используемая для иммуниза-

ции в данном исследовании [4]. Адъюванты по-

лиоксидоний (азоксимера бромид) и Совидон 

(поливинилпирролидон), входящие в состав 

отечественных вакцин против гриппа, способ-

ствуют не только формированию гуморального 

иммунитета, но оказывают и иммуномодули-

рующее действие, которое проявляется в акти-

вации функции клеток врожденного и адаптив-

ного иммунитета, необходимых для распозна-

ния вирусов, в том числе и SARS-CoV-2, индук-

ции синтеза про- и противовоспалительных 

медиаторов [5, 10, 13, 23, 24].

В дальнейшем на протяжении 6 месяцев 

в наблюдаемых группах медицинских работ-

ников была проведена оценка влияния вак-

цинации на тяжесть течения острых респира-

торных инфекций, в том числе осложненными 

пневмониями с клиникой COVID-19. Следует 

напомнить, что вакцинация против гриппа 

или ее сочетание с пневмококковой вакциной 

проводилась данному контингенту в отсут-

ствие специ фической профилактики против 

SARS-CoV-2. Важно отметить, что у медицин-

ских сотрудников, вне зависимости от схемы 

вакцинации против гриппа или сочетанной 

вакцинации против гриппа и пневмококковой 

инфекции, развившиеся впоследствии пневмо-

нии протекали в легкой форме. У непривитых 

сотрудников пневмонии, осложнившие тече-

ние респираторных инфекций, в 54,6% случа-

ев (6 из 11 человек) имели среднетяжелое те-

чение, а в 18,2% (2 из 11 человек) закончились 

летально.

Еще следует подчеркнуть, что сравнитель-

ный анализ оценки уровня поствакцинальных 

антител показал, что наибольшее число серо-

протекций ко всем штаммам гриппа выявлено 

в группе привитых против гриппа и пневмо-

кокковой инфекции. Не исключено, что вак-

цинация против пневмококковой инфекции 

сопровождается стимуляцией не только спец-

ифических антител к гриппу, но и к SARS-

CoV-2, транзиторно способствуя снижению вос-

приимчивости к COVID-19 [25, 28, 31].

Заключение

Детальный анализ по исследованию уров-

ней антител к вирусу гриппа, проведенный 

по группам медицинских сотрудников в за-

висимости от полученной вакцинации меж-

ду первым и вторым пиком заболеваемости 

COVID-19, позволил определить, что спустя 

6 месяцев доля серопротекций и СГТ антител 

среди вакцинированных выше, чем у лиц не-

иммунизированных в конкретном наблюдае-

мом сезоне. Однако только показатели штам-

ма A(H3N2) по уровню СГТ антител соответ-

ствовали критериям иммуногенности CPMP. 

Выявленная среди непривитых сотрудников 

вариабельность значений антител от мини-

мальных до максимальных свидетельствует 

о возможном сохранении как поствакциналь-

ных антител с предыдущего сезона иммуни-

зации, так и о циркуляции штаммов вируса 

гриппа на данной территории. Несмотря на от-

сутствие различий в профилактике респира-

торных инфекций, предшествующая вакци-

нация оказывает влияние на тяжесть течения 

пневмоний с клиникой COVID-19: у 100% вак-

цинированных отмечено легкое их течение, 

у непривитых — в 36,4% случаев имело место 

среднетяжелое течение и в 18,2% — тяжелое, 

с летальным исходом.
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