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Введение

С начала пандемии коронавирусной инфекции 
начались разработки вакцин. В ноябре 2020 г. Все-
мирная организация здравоохранения (ВОЗ) опу-
бликовала рекомендации для производителей по 

процессу и критериям предварительной квалифи-
кации (PQ) вакцин против COVID-19 и для вклю-
чения в список применяемых в чрезвычайных 
ситуациях (EUL). Решение ВОЗ о том, какой вари-
ант (PQ или EUL) использовать, зависит от объема 
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Резюме
С марта 2020 г. Всемирная организация здравоох-

ранения объявила пандемию коронавирусной инфек-
ции. Практически сразу начались разработки вакцин, 
согласно рекомендациям, опубликованным Всемирной 
организацией здравоохранения. В настоящий момент 
137 вакцин в мире проходят клинические испытания и 
194 находятся на стадии доклинических исследований. 
Кандидатные вакцины разработаны с использованием 
различных технологических платформ. В данной ста-
тье представлены данные по безопасности и эффек-
тивности мРНК-вакцин против новой коронавирусной 
инфекции у детей и подростков. Отмечен высокий по-
пуляционный эффект данных вакцин до распростране-
ния вариантов дельта и омикрон и некоторое снижение 
эффективности в отношении новых вариантов корона-
вируса. Также описаны результаты применения данных 
препаратов у пациентов из группы риска: онкологиче-
ские больные и лица с аутоиммунными и аутовоспали-
тельными заболеваниями.

В обзоре проанализированы данные литературы о 
безопасности и эффективности применения мРНК-
вакцин против коронавирусной инфекции. Использу-
емые в настоящее время мРНК вакцины против новой 
коронавирусной инфекции безопасны и эффективны 
даже среди пациентов из групп риска (онкологические 
больные и лица с аутоиммунными или аутовоспалитель-
ными заболеваниями).

Результаты исследований и пострегистрационного 
контроля за мРНК-вакцинами подчеркивают их про-
филь безопасности и эффективности, что подтверж-
дает возможность и необходимость в массовом исполь-
зовании. 

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, 
мРНК-вакцины, эффективность и безопасность. 

Abstract
Since March 2020, the World Health Organization has 

declared a coronavirus infection pandemic. Almost immedi-
ately, the development of vaccines began, according to the 
recommendations published by WHO. Currently, 137 vac-
cines in the world are undergoing clinical trials and 194 are 
at the stage of preclinical studies. Candidate vaccines have 
been developed using a variety of technology platforms. This 
article presents data on the safety and efficacy of mRNA vac-
cines against a new coronavirus infection in children and 
adolescents. A high population effect of these vaccines was 
noted before the spread of Delta and Omicron variants and 
a slight decrease in effectiveness against new coronavirus 
variants. The results of the use of these drugs in patients at 
risk are also described: cancer patients and people with au-
toimmune and autoinflammatory diseases.

The review analyzed literature data on the safety and 
efficacy of mRNA vaccines against coronavirus infection. 
Currently used mRNA vaccines against novel coronavirus 
infection are safe and effective even among patients at risk 
(cancer patients and individuals with autoimmune or auto-
inflammatory diseases).

The results of studies and post-registration monitoring of 
mRNA vaccines emphasize their safety and efficacy profile, 
which confirms the possibility and need for mass use. 

Key words: new coronavirus infection, vaccine mRNA, ef-
ficacy and safety.
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данных о качестве, безопасности, эффективности 
и разрешения национальных регулирующих ор-
ганов (НРО). На рассмотрение в ВОЗ могут быть 
представлены только вакцины, прошедшие ис-
следования фазы IIb или III, утвержденные НРО. 
Обязательным является и наблюдение за пользой/
риском после начала применения вакцин [1,2]. Ка-
талог используемых в вакцинах компонентов, как 
и другие продукты, разработанные для коронави-
русной инфекции, представлен на сайте NIBSC [3]. 

Учитывая, что в 2020–2021 гг. появились ва-
рианты коронавируса, вызывающие озабочен-
ность, которые хуже нейтрализуются антителами, 
сформированными после применения имеющих-
ся вакцин, возникло предположение, что может 
потребоваться модификация вакцин. ВОЗ разра-
ботала приложение к первоначальному докумен-
ту с учетом исследований, которые показали, что 
модифицированные вакцины возможно оценить 
не в плацебо-контролируемых исследованиях, а в 
сравнении с уже действующими [4,5]. Хотя корре-
лят защиты или пороговый защитный уровень им-
мунного ответа для SARS-CoV-2 не установлен, не-
обходимость модификаций вакцин должна опре-
деляться данными, включающими оценку нейтра-
лизующей эффективности. Имеющиеся сегодня 
данные позволяют предположить, что существует 
взаимосвязь между титрами нейтрализующих ан-
тител и эффективностью вакцины. 

На 23 декабря 2021 г. в списке ВОЗ для под-
тверждения и временной регистрации представ-
лено 24 препарата. В перечень уже одобренных 
входят: 2 мРНК-содержащие вакцины (BNT162b2/
COMIRNATY Tozinameran (INN) – Pfizer и mRNA-
1273 – Moderna – Spikevax); 2 векторные вакци-
ны на основе нереплицирующих аденовирусных 
векторов (AZD1222 Vaxzevria, в которой вектор-
аденовирус шимпанзе, производства AstraZeneca, 
AB, она же производства Serum Institute of India 
Pvt. Ltd под названием Covishield /ChAdOx1_
nCoV-19/; Янссен и Джонсон/Джонсон на основе 
аденовируса 26 типа Ad26.COV2.S; 3 инактивиро-
ванные, из них 2 – китайские разработки (SARS-
CoV-2 Vaccine/Vero Cell/, Inactivated (lnCoV), раз-
работанная Sinopharm/BIBP1 и COVID-19 Vaccine 
/Vero Cel/, Inactivated/CoronavacTM, разрабо-
танная Sinovac Life Sciences Co., Ltd), а также ин-
дийская вакцина (SARS-CoV-2 Vaccine, Inactivated 
(Vero Cell)/ COVAXIN, представленная в ВОЗ 
Bharat Biotech, India). Все 3 вакцины содержат 
инактивированный (убитый) вирус, выращенный 
на клетках Vero (линия клеток, полученная из 
эпителия почки, взятой у африканской зеленой 
мартышки). Еще 2 вакцины практически прошли 
одобрение ВОЗ – это вакцины рекомбинантные, 
содержащие отдельные протеины спайк-белка, 
с Matrix-M™ адъювантом, на основе сапонина, 

полученного из коры мыльного дерева (Quillaja 
saponaria) – стимулятора гуморального и клеточ-
ного звеньев иммунитета. Одна из этих вакцин – 
NVX-CoV2373/Covovax D (Serum Institute of India) 
и вторая – NVX-CoV2373/Nuvaxovid (Novavax, 
Inc, которая и разработала используемый в пре-
паратах адъювант, вакцина уже одобрена EMA). 
Еще 10 вакцин, в том числе российская вакцина 
Sputnik V, находятся на разных стадиях рассмо-
трения. Обновляющиеся данные о статусе вакцин, 
одобренных ВОЗ, можно мониторировать на сайте 
https://extranet.who.int/pqweb/sites/default/files/
documents/Status_COVID_VAX_23Dec2021.pdf.

На 28 декабря 2021 г. 137 вакцин в мире проходят 
клинические испытания и 194 находятся на стадии 
доклинических исследований. Кандидатные вак-
цины разработаны с использованием различных 
технологических платформ, в том числе 47 (35%) 
протеинсубъединичные, 20 (15%) на основе нере-
плицирующих векторов, 15 (11%) –ДНК, 18 (13%) –  
инактивированные, 23 (17%) – мРНК, 2 (1%) на ре-
плицирующем векторе, 6 – содержащие вирусо-
подобные частицы и 2 на технологии, сочетающей 
реплицирующий вектор и антиген-презентиру-
юще клетки. У кандидатных вакцин рассматри-
ваются разные пути введения – парентеральные 
(внутримышечный, внутрикожный и подкожный) 
и интраназальный, аэрозольный, ингаляционный. 
Это объясняется тем, что способ введения вакци-
ны играет существенную роль в интенсивности и 
характере иммунного ответа. Данные о кандидат-
ных вакцинах обновляются и представлены на сай-
тах https://www.who.int/teams/blueprint/covid-19/
covid-19-vaccine-tracker-and-landscape; https://
www.who.int/publications/m/item/draft-landscape-
of-covid-19-candidate-vaccines.

В связи с появлением варианта омикрон с мно-
жественными мутациями в белке спайка эффек-
тивность вакцин оказалась снижена и повышен 
риск как повторных, так и прорывных инфекций. 
Поэтому немедикаментозные вмешательства (фи-
зическое дистанцирование, использование масок, 
тестирование, отслеживание контактов и изоля-
ция) являются важными инструментами для огра-
ничения циркуляции. Однако наличие максималь-
ного уровня иммунизированных людей в популя-
ции в настоящее время оценивается как наиболее 
важный метод минимизации распространения ин-
фекции [6]. 

мРНК-вакцины

Первый отчет об успешном использовании 
мРНК-вакцин у животных был опубликован в  
1990 г., а в последние десятилетия мРНК рассма-
тривалась как более перспективная технология в 
области разработки вакцин, чем субъединичные, 
убитые, живые аттенуированные и ДНК-вакцины. 
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Безопасность мРНК-вакцин определяется отсут-
ствием риска вакциноассоциированных заболе-
ваний, как это возможно при применении живых 
вакцин или инсерционного мутагенеза (измене-
ние генома вследствие вставок <insertion> после-
довательностей нуклеотидов мобильных генети-
ческих элементов), как для ДНК. Вакцины мРНК 
обладают потенциалом быстрого, недорогого и 
масштабируемого производства за счет высокого 
выхода реакции транскрипции in vitro, которое не 
требует токсичных химических веществ или кле-
точных культур. Хотя большинство мРНК-вакцин 
хранятся в замороженном виде (-70°C), проводятся 
исследования для создания устойчивых форм при 
более высоких температурах. Стабильность мРНК 
увеличивается путем упаковки в наночастицы, ко-
торые выполняют также роль адъюванта, или пу-
тем совместного приготовления с ингибиторами 
РНКазы. К 2017 г. уже были опубликованы данные 
об исследовании мРНК-вакцин против гриппа, бе-
шенства, ВИЧ, Зика, Streptococcus spp. и T. gondii 
в исследовании у животных и 1–2 фазах клиниче-
ских испытаний [7,8].

Вакцина мРНК против коронавируса  
Pfizer–BioNTech COVID-19 vaccine, BNT162b2 
(Comirnaty INN: Тozinameran)

Вакцина содержит мРНК и липиды ((4-гидрок-
сибутил)азанедиил)бис(гексан-6,1-диил)бис(2-
гексилдеканоат), 2 [(полиэтиленгликоль)-2000]-
N,N-дитетрадецилацетамид, 1,2-дистеароил-sn-
глицеро-3-фосфохолин и холестерин, дополни-
тельные вещества хлорида калия, монобазисный 
фосфат калия, хлорид натрия, дибазисный диги-
драт фосфата натрия и сахароза или трометамин, 
гидрохлорид трометамина и сахароза. 

Вакцина вводится внутримышечно, два раза с 
интервалом 3 недели, 30 мкг доза для взрослых и 
детей старше 12 лет, 10 мкг для детей с 5 до 11 лет 
включительно. Лицам старше 12 лет с иммуноде-
фицитными состояниями рекомендуется 3-я доза 
(дополнительная через 28 дней после второй. Бу-
стерные дозы рекомендованы всем лицам старше 
12 лет, кто закончил первичную вакцинацию не 
менее 5 месяцев назад. Однократная бустерная 
доза может быть применена и полностью приви-
тым другой авторизованной вакциной – https://
www.fda.gov/media/153716/download.

Вакцина была разрешена управлением по сани-
тарному надзору за качеством пищевых продук-
тов и медикаментов (FDA) США для применения 
у взрослых старше 16 лет 11 декабря 2020 г. Вре-
менная рекомендация по использованию вакцины 
у лиц в возрасте ≥16 лет была опубликована 12 де-
кабря 2020 г. [9]. В мае 2021 г. вакцина была автори-
зована для подростков 12–16 лет [10], а в ноябре 
2021 г. – для детей в возрасте 5–11 лет, в ноябре 

рекомендованы дополнительные и бустер-дозы 
[24]. 

Комитетом по иммунизационной практике 
(АСIР) США разрешил применение вакцины для 
детей с учетом ряда фактов. На 10 октября 2021 г. 
в США у детей в возрасте 5–11 лет было зареги-
стрировано примерно 1,9 млн случаев COVID-19 и 
8300 госпитализаций. На 4 октября 2021 г. было за-
регистрировано 5217 случаев тяжелого мультиси-
стемного педиатрического синдрома (MIS-C), воз-
никающего через несколько недель после острой 
инфекции SARS-CoV-2, из них 44% у детей в воз-
расте 5–11 лет. В условиях преобладания дель-
та-варианта вируса 10,6% от всех случаев заболе-
вания за неделю с 10 октября 2021 г. пришлось на 
детей 5–11 лет, хотя они составляют 8,7% населе-
ния США. Кроме того, дети могут способствовать 
передаче SARS-CoV-2 в семьях и детских учрежде-
ниях [11–13]. Уверенность в преимуществах вак-
цинации Pfizer-BioNTech COVID-19 среди детей в 
возрасте 5–11 лет была высокая для предотвраще-
ния симптоматического лабораторно подтверж-
денного COVID-19 (1 степень достоверности) при 
отсутствии серьезных доказательств рисков [14]. 

ВОЗ одобрила вакцину Pfizer-BioNTech для лиц 
старше 16 лет 8 января 2021 г. [15], а 19 ноября 
2021 г. внесла изменения и рекомендовала вакци-
нацию подростков с 12 лет (16). 

Эффективность вакцины BNT162b2  
(Pfizer-BioNTech)

В клинических исследованиях 2/3 фазы у взрос-
лых 16–91 года с участием более 43 000 доброволь-
цев клиническая эффективность составляла более 
92% против симптоматической инфекции SARS-
CoV-2; уже на 12-й день после 1-й дозы – 89% и 
сохранялась до 21-го дня (время введения второй 
дозы вакцины). В Великобритании были опублико-
ваны данные по эффективности 1-й дозы вакцины 
в течение 10 недель для «предкового» вируса и ва-
рианта альфа (B 1.1.7) – снижение симптоматиче-
ских заболеваний на 55–70%, госпитализации на 
75–85%, смертности – на 75–80% и трансмиссии 
с появлением вторичных случаев – на 45–50% 
[17]. Двукратная вакцинация обеспечивала перво-
начально защиту на 91% (95% CI 89–93%) через 
7 дней после 2-й дозы на протяжении 6 месяцев 
для лиц старше 16 лет [18]. Учитывая возможность 
нарушения интервалов между 1-й и 2-й дозами 
вакцины, было показано, что при удлинении ин-
тервалов до 12 недель выработка нейтрализующих 
антител возрастает, в том числе у пожилых людей 
[19].

Клиническая эффективность у подростков до 
появления вариантов дельта и омикрон составля-
ла до 100% (95% доверительный интервал [ДИ] = 
75,3–100%) в предотвращение симптоматическо-
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го, лабораторно подтвержденного COVID-19. Им-
мунный ответ на 2 дозы Pfizer-BioNTech у подрост-
ков 12–15 лет без предыдущей инфекции SARS-
CoV-2 был не менее, чем у лиц в возрасте 16–25 
лет [20]. У детей 5–11 лет эффективность по сни-
жению заболеваемости симптоматической ин-
фекцией составила 90,9% (95% ДИ = 68,3–98,3%). 
Среднегеометрические уровни антител были 
сравнимы с подростками и молодыми взрослыми 
16–25 лет [14]. 

Реактогенность вакцины BNT162b2  
(Pfizer-BioNTech)

Местные или системные реакции возникали 
почти у половины привитых взрослых, сильные 
не чаще 10%, у подростков в течение 7 дней после 
вакцинации – 90,9% реципиентов вакцины сооб-
щили о любой местной реакции, 90,7% сообщили 
о каком- либо симптоме общей реакции, чаще по-
сле 2-й дозы, в основном, от легкой до умеренной. 
Реакции отмечались в среднем на 1–4-й дни по-
сле получения вакцины и разрешались в среднем 
за 1–2 дня. Наиболее частыми симптомами были 
утомляемость, лихорадка, головная боль, озноб и 
боль в месте инъекции. Данные по безопасности, 
включая информацию о реактогенности, доступ-
ны на https://www.cdc.gov/vaccines/covid-19/
info-by-product/pfizer / reactogenicity.html. У де-
тей 5–11 лет местные реакции в течение 7 дней 
после вакцинации отмечены у 86,2%, а общие – у 
66,6%, чаще после 2-й дозы вакцины, из них пода-
вляющее большинство были от легкой до умерен-
ной степени выраженности, регистрировались 
эти проявления реже, чем у лиц в возрасте 16–25 
лет. Выраженные местные и системные реакции 
(степень 3 или выше, определяемая как наруше-
ние повседневной активности) наблюдались у 
2,7% реципиентов вакцины и у 1,1% реципиентов 
плацебо. Расширенная когорта безопасности – 
2379 детей (включая 1591 реципиента вакцины) 
была добавлена   для мониторинга серьезных по-
бочных эффектов, средний период наблюдения 
составил 2–4 недели после получения второй 
дозы.

Вакцина мРНК против коронавируса Spikevax 
(Vaccine Moderna COVID-19, mRNA-1273) 
(ModernaTX, Inc; Cambridge, Massachusetts)

Вакцина была разрешена к использованию в 
США 18 декабря 2020 г. [21]. 6 января 2021 г. вак-
цина была зарегистрирована в Европейском со-
юзе, 25 января – в ВОЗ, данные были обновлены 
15 июня и 19 ноября [22], Европейское агентство 
авторизовало эту вакцину с новым названием 
Spikevax 22 июня 2021 г. и выдало разрешение на 
применение этой вакцины с 12-летнего возраста 
[23]. 

В состав вакцины Moderna COVID-19 входят 
мРНК, липиды (SM-102, полиэтиленгликоль [PEG] 
2000, димиристоилглицерин [DMG], холесте-
рин и 1,2-дистеароил-sn-глицеро-3-фосфохолин 
[DSPC]), трометамин, гидрохлорид трометамина, 
уксусная кислота, тригидрат ацетата натрия и са-
хароза.

Вакцина вводится дважды с интервалом 28 дней 
в дозе 100 мкг внутримышечно, в дельтовидную 
мышцу. Некоторые страны используют интервал 
между первой и второй дозой до 12 недель в связи с 
тем, что была показана эффективность одной дозы 
в течение 10 недель. Иммунокомпрометированные 
лица в возрасте 18 лет и старше должны получить 
третью дозу (0,5 мл, 100 мкг) не менее чем через  
28 дней после второй дозы и ревакцинированы да-
лее через 6 месяцев [24]. В настоящее время всем 
ранее привитым старше 18 лет рекомендована бу-
стерная доза (0,25 мл, содержащая 50 мкг мРНК) не 
менее чем через 6 месяцев после второй прививки. 

Взаимозаменяемость вакцины Spikevax с 
другими вакцинами COVID-19 для завершения 
курса первичной вакцинации.

Лица, получившие одну дозу Spikevax (0,5 мл, 
100 мкг), должны получить вторую дозу Spikevax 
(0,5 мл, 100 мкг) для завершения первичного курса 
вакцинации, но возможно применять в качестве 
бустерной дозы завершившим вакцинацию други-
ми авторизованными вакцинами.

Эффективность вакцины Spikevax

В 3-й фазе клинических исследований, вклю-
чавшей более 30 000 участников 18–95 лет, по-
сле 2 доз клиническая эффективность вакцины 
составила 94,1%(95% ДИ = 89,3–96,8%) вне за-
висимости от пола, возраста, этнической принад-
лежности, фоновых заболеваний. Была отмечена 
и некоторая эффективность в отношении бессим-
птомного заболевания. Исследование также пока-
зало 90,9% эффективность у участников групп ри-
ска тяжелого течения коронавирусной инфекции 
с хроническими заболеваниями легких, сердца, 
печени, ожирением, диабетом и ВИЧ-инфекцией.

Данные по эффективности вакцины у детей 
оценивались по результатам клинического иссле-
дования, в котором участвовало 3000 подростков 
12–17 лет. Была показана сравнимая со взрослы-
ми 18–25 лет эффективность по предупреждению 
инфекции и продукции антител [25]. Защитный 
уровень антител при коронавирусной инфекции 
на сегодня не известен, но у двукратно приви-
тых mRNA-1273 было проведено исследование по 
определению антител на 57-й день после первой 
прививки и 29-й день после второй дозы, и пока-
зано, что уровень антител прямо ассоциирован с 
защитой от заболевания [26].
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Реактогенность вакцины Spikevax

Реакции на вакцину отмечали в первые 7 дней, 
в основном, после 2-й дозы и у людей 18–64 лет 
чаще, чем у тех, кто старше 65 лет. Местные реак-
ции на первое введение вакцины регистрирова-
ли в среднем у 74,6%, на второе – у 83,9%, общие 
у 57,0% и 81,9% соответственно, из общих прояв-
лений преобладали усталость, миалгии, артралгии 
и озноб. Зуд и головокружение отмечали у 1 из 
100 привитых Детальный обзор реакций представ-
лен на https://www.cdc.gov/vaccines/covid-19/
info-by-product/moderna/reactogenicity.html. 

Эффективность и безопасность мРНК вакцин 
в реальной практике

Оценка эффективности и безопасности после 
лицензирования имеет решающее значение. На 
эффективность вакцины могут повлиять несколь-
ко факторов: условия транспортировки и хране-
ния, правильность введения вакцины, пожилой 
возраст, наличие сопутствующих заболеваний и 
предшествующая инфекция SARS-CoV-2. Подоб-
ный контроль позволяет оценить длительность за-
щиты и, следовательно, необходимость (и частоту) 
повторной вакцинации; уровень защиты от тяже-
лого заболевания и смерти; относительную эф-
фективность различных видов вакцин и разовых 
доз; эффективность против появляющихся вари-
антов вируса [27]. 

Популяционный анализ эффективности вак-
цин до распространения вариантов дельта и оми-
крон показал, что на 30 апреля 2021 г. в 46 штатах 
и территориях США среди почти 101 млн полно-
стью вакцинированых против COVID-19 было 
зарегистрировано 10 262 прорывных инфекции 
(около 0,01%). Средний возраст заболевших –  
58 лет (диапазон – 40–74 года), 6446 (63%) –жен-
щины. У 2725 (27%) человек течение было бессим-
птомным, 995 (10%) госпитализированы, 160 (2%) 
умерли. Среди 995 госпитализированных 289 (29%) 
госпитализированы по причине, не связанной с 
COVID-19, но у них выявлен при обследовании по-
ложительный ПЦР-тест, их рассматривали также 
как бессимптомных. Среди умерших 160 человек 
средний возраст составил 82 года (71–89 лет); из 
них 28 (18%) умерли по причине, не связанной с 
COVID-19 [28].

Сравнительная эффективность (VE) вакцин 
против госпитализации, оцененная в период с  
11 марта по 15 августа 2021 г. в 21 больнице США, 
оказалась выше для вакцины Moderna (VE = 93%), 
чем для Pfizer-BioNTech (VE = 88%) (p = 0,011): для 
вакцины Moderna – 93% через 14–120 дней по-
сле 2-й дозы и 92% через >120 дней; для вакцины 
Pfizer-BioNTech – 91% через 14–120 дней и 77% 
через >120 дней (p<0,001). Уровень антител через 

27 дней после введения 2-й дозы у 32 здоровых до-
бровольцев, вакцинированных Moderna, был 4274 
(95% ДИ = 3393–5384 BAU/мл), и у 51 вакцини-
рованных Pfizer-BioNTech 2950 (  95% ДИ = 2325–
3742 БАЕ/мл, p = 0,033) [29]. 

Коэффициент заболеваемости COVID-19 после 
вакцинации среди взрослых в возрасте 65–74 лет 
и 75 лет снизился на 53% (95% ДИ от 50 до 55) и на 
62% (от 59 до 64), госпитализация – в среднем на 
39% среди лиц в возрасте от 60 до 69 лет, на 60% для 
людей от 70 до 79 лет и на 68% для тех, кто старше 
80 лет. Смертность от COVID-19 также снизилась 
в среднем на 41%, в возрасте 65–74 лет и на 30% в 
возрасте ≥75 лет. [30]. 

Исследование, проведенное в Венгрии, пока-
зало, что скорректированные показатели эффек-
тивности для вакцины Pfizer-BioNTech 83,3% и 
84% против заболевания SARS-CoV-2 через ≥7 и 
≥14 дней после второй дозы, что несколько ниже, 
чем сообщалось в клинической фазе III, а против 
смертельных исходов – 90,6% и 90,3% на ≥7 и ≥14 
дней после второй дозы. Эффективность вакцины 
mRNA-1273 среди 222 892 человек, из которых 36% 
были старше 65 лет, составила 88,7% против ин-
фекции SARS-CoV-2 и 93,6% против смерти через 
≥7 дней после второй дозы [31]. 

В Швеции для обеих мРНК вакцин проде-
монстрирован коллективный эффект (как и для 
вакцины AstraZeneca). В анализ было включено  
1 789 728 человек из 814 806 семей. Каждая се-
мья состояла из 2–5 человек со средним возрас-
том 51,3 года. Наблюдалась обратная зависимость 
между количеством привитых человек в семье и 
риском заражения COVID-19 непривитых. Семьи 
с 1 привитым имели на 45–61% ниже риск зара-
жения COVID-19, в семьях с 2 иммунными риск 
снижался на 75–86%, при 3 иммунных в семье – 
на 91–94% и при 4 – на 97%. У не имеющих имму-
нитета риск заражения COVID-19 был на 45–97% 
ниже по мере увеличения числа членов семьи с 
иммунитетом[32]. 

К сожалению, клиническая эффективность 
всех вакцин в отношении варианта дельта оказа-
лась меньше [33]. Когда вариант дельта составлял 
1,8% циркулирующих штаммов в Нью-Йорке, сред-
няя эффективность вакцин была: 91,3% для Pfizer-
BioNTech (ДИ84,1–97,0), 96,9% для мРНК–1273 (от 
93,7 до 98,0). При увеличении доли дельта к 28 ав-
густа до 99,6% эффективность против заболевания 
снизилась до 74,2% (диапазон от 63,4до 86,8), а про-
тив госпитализации до 86% (для взрослых 18–64 
лет) [34, 35]. Cнижение эффективности зависело и 
от давности законченного курса прививок – у при-
витых 6 месяцев назад выражено существеннее, чем 
у привитых 2 месяца назад [36]. При наблюдении за 
1 237 097 привитыми скорректированная расчетная 
эффективность вакцины была максимальной через  
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2 недели после 2-й дозы для Pfizer-BioNTech – 92,4% 
(95% ДИ 91,7–93,1%) и для мРНК-1273 – 96,3% (95% 
ДИ 95,6–96,9%). В течение последующих 2–3 ме-
сяцев она снизилась до 78,6% (95% ДИ 78,0–79,2%) 
и 86,8% (95% ДИ 86,2–87,4%) соответственно, после 
6 месяцев – до 66% (95% ДИ 64,2–68,0%) и 74,2% 
(95% ДИ 71,6–76,6%) [37].

Уменьшение клинической эффективности ас-
социировано со снижением нейтрализующей ак-
тивности антител, выявленным в этот период вре-
мени по отношению к варианту дельта (рис. 1) [38] 
и, как показали дальнейшие исследования, – к ва-
рианту омикрон. 

Изменение эффективности вакцины связано 
не только с появлением новых вариантов вируса, 
но и со снижением уровня антител и клеточной 
защиты с течением времени после вакцинации. 
Была построена модель прогноза снижения титра 
нейтрализации, которая показала значительную 
потерю защиты от инфекции SARS-CoV-2 в те-
чение первых 250 дней после иммунизации, хотя 
защита от тяжелого заболевания, как считают ав-
торы, должна быть в значительной степени сохра-
нена [47]. Это положение подтверждено практиче-
ски. Среди полностью привитых 3 436 957 человек 
(средний возраст 45 лет, из них 52,4% (1 799 395 
женщины) эффективность 2-кратной вакцинации 
Pfizer-BioNTech (BNT162b2) составляла в первый 
месяц – 97% (95% ДИ 95–99), через 4–5 месяцев 
– 67% (45–80). Для Delta -варианта в   течение пер-
вого месяца – 93% [95% ДИ 85–97]), через 4 меся-
ца – 53% [95% ДИ 39–65] [48]. 

Одним из факторов, влияющих на эффектив-
ность иммунизации, является возраст. С возрас-
том происходит снижение общего числа зрелых 
Т-лимфоцитов, Т-хелперов, способности ответа на 
поликлональные Т-клеточные активаторы (фито-
гемагглютинин, конканавалин А), снижение кле-
точного и гуморального ответа на Т-зависимые 
антигены, преобладает продукция низкоаффин-
ных антител класса lgM, отмечается депрессия 
фагоцитарной активности нейтрофилов и макро-
фагов. Возможно, меньшая выраженность иммун-
ных реакций и продукции цитокинов определяет 
и меньшую реактогенность вакцин у людей стар-
ше 65 лет. Так, если при анализе госпитализаций 
в целом с 24 января по 24 июля 2021 г. в США ку-
мулятивные показатели были в 17 раз выше среди 
невакцинированных по сравнению с вакциниро-
ванными (423 случая на 100 000 населения и 26 на 
100 000 населения соответственно), а с момента 
увеличения доли штамма дельта (с 27 июня по 24 
июля) в ≥10 раз выше у невакцинированных, то 
коэффициенты снижения госпитализации разли-
чались в зависимости от возраста и составили 23, 
22 и 13 для лиц в возрасте 18–49, 50–64 и ≥65 лет 

Рис. 1. Нейтрализующая активность сыворотки 
привитых Pfizer-BioNTech после 2-й дозы вакцины

Рис. 2. Нейтрализация варианта омикрон антителами  
у привитых вакциной Pfizer-BioNTech (BNT162b2),  
а также у переболевших и привитых [46]

По данным CDC США, вакцина Pfizer проде-
монстрировала во время текущей волны омикрон 
снижение эффективности по сравнению даже с 
дельта. Защита от госпитализации составила 70% 
и от инфекции в целом – 33% (для сравнения при 
варианте дельта 93% и 80% соответственно) [39]. 
Предварительные исследования с использовани-
ем как псевдовирусов, так и живых вирусов пока-
зали, что нейтрализующая активность сывороток 
вакцинированных мРНК-вакцинами для омикрон 
снижена в 15–127 раз по сравнению с диким ти-
пом и в 11 по сравнению с дельта [40–43]. Даже 
после применения 3-х доз вакцин нейтрализация 
против варианта омикрон была в 4 раза ниже, чем 
после 2 доз против первоначального варианта ви-
руса [44]. Эти же закономерности прослежены 
как у привитых, получивших бустер, так и у тех, 
кто ранее болел, а затем был привит, или наобо-
рот. Если в предшествующих исследованиях было 
показано, что ранее переболевшие и затем приви-
тые имеют преимущества по уровню антител и их 
функциональным возможностям по нейтрализа-
ции разных вариантов вируса, то нейтрализация 
варианта омикрон сыворотками у таких людей 
хоть и определялась, но была менее интенсивная 
(рис. 2). Поэтому авторы исследования считают 
необходимым модификацию вакцин [45, 46].
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соответственно [49–50]. Анализ эффективности 
2-й и 3-й доз вакцины Pfizer-BioNTech, проведен-
ный в Израиле, показал, что даже после 3 введений 
вакцины риск заболевания для людей 16–39 лет – 
2,1 на 100 000, для лиц 40–69 лет – 8,1 на 100 000 и 
для тех, кто старше 70 лет, –41,3 на 100 000, а для 
тяжелых форм заболевания – 0; 3,5 и 35,8 соответ-
ственно [51, 52]. Еще одним существенным факто-
ром, определяющим эффективность вакцинации, 
является наличие фоновых заболеваний и особен-
но иммуносупрессивных состояний. 

Эффективность вакцинации пациентов  
с иммуносупрессивными состояниями

Изучение антителообразования у пациентов 
с онкологическими заболеваниями в сравнении 
со здоровыми показало, что доля положительных 
титров анти-S IgG на 21-й день после однократно-
го введения вакцины Pfizer-BioNTech составила 32 
из 34 контрольной группы (94%; 95% ДИ 81-98); 21 
из 56 (38%; 26–51) пациентов с солидным раком и 
8 из 44 (18%; 10–32) пациентов с онкогематологи-
ей. Через 2 недели после 2-го введения вакцины 18 
из 19 пациентов с солидным раком (95%; 95% ДИ 
75–99) и 3 (60%; 23–88) из 5 пациентов с онкоге-
матологией были серопозитивными [53]. Анализ 
иммуногенности Pfizer-BioNTech (BNT162b2) у 658 
реципиентов трансплантата почки выявил нали-
чие антител после дозы 1 у 98 (15%) (95% ДИ, 12–
18%), после 2-й дозы у 357 участников (54%) (95% 
ДИ, 50–58%). На выработку антител влияли имму-
носупрессивные препараты, получаемые пациен-
тами. Так, из 473 человек, получавших антиметабо-
литы, 38 (8%) имели антитела после дозы 1, а после 
второй прививки 167 (35%) не выработали антител. 
Среди 185 участников, не получавших антимета-
болиты, 60 (32%) ответили на 1-ю дозу вакцины, и 
33 (18%) остались серонегативными после 2-й дозы 
вакцины. Реактогенность вакцины не отличалась 
у пациентов с онкологическими заболеваниями 
от группы контроля [54]. Учитывая недостаточную 
эффективность 2 мРНК-прививок пациентам с 
трансплантацией почки, была проведена 3-я при-
вивка, которая вызвала серологический ответ у 
49% не ответивших на первые два введения вакци-
ны. У пациентов, принимавших такролимус, мико-
фенолат и стероиды, вероятность появления анти-
SARS-CoV-2 антител даже на 3-ю прививку была 
ниже, чем у пациентов, получавших другие схемы 
лечения (35% против 63% соответственно). После 
третьей дозы вакцины не наблюдалось никаких се-
рьезных нежелательных явлений. Установлена не-
обходимость 3-й дозы вакцины для формирования 
защиты у пациентов с трансплантацией солидных 
органов [55, 56]. 

У пациентов c аллогенной трансплантацией ге-
мопоэтических стволовых клеток эффект вакци-

нации был лучше. После первого введения вакци-
ны у 63 из 117 пациентов (54%) выявили антитела к 
S-антигену, средний титр IgG составил 15,8 Ед/мл  
(от 0,9 Ед/мл до более чем 250 Ед/мл). Через 35 
(18–77) дней после введения 2-й дозы серопози-
тивными были 97 пациентов (83%), причем у 72 
(62%) титры IgG были высокие. Факторами, ассо-
циированными с отсутствием ответа, являлись га-
плотрансплантация, недавняя (<1 года) реакция от-
торжения трансплантат, лимфопения (<1000 кле-
ток/мкл), а также иммуносупрессивное лечение, 
химиотерапия на момент вакцинации. Реакции на 
вакцины были умеренно выражены у 48% (51 из 
106 пациентов) после введения дозы 1 и у 34 из 87 
пациентов (39%) после введения второй, что сопо-
ставимо с показателями здоровых. При наблюде-
нии в течение 39–98 дней не было зарегистриро-
вано ни одной инфекции COVID-19 [57].

Вакцинация пациентов, находящихся на гемо-
диализе (определяли IgG к рецептор-связывающе-
му домену S1 субъединицы SARSCoV-2 в тест си-
стеме Abbott), также подтвердила необходимость 
трех базисных прививок. После 2 доз вакцины 
титр антител >50 произвольных единиц [AU]/ml, 
имели 40 (89%), а после 3 доз – 42 (93%) привитых. 
Третья доза усиливала и гуморальный, и клеточ-
ный ответ, особенно у тех, у кого титр антител по-
сле 2 доз был ниже, или у тех, кто ранее не ответил 
на вакцину [58, 59].

Вакцинация лиц с аутоиммунными и аутово-
спалительными заболеваниями выявила различие 
в эффективности в зависимости от препарата, по-
лучаемого пациентами для лечения [60–61]. Дан-
ные по снижению эффективности со временем 
после законченной вакцинации и в связи с изме-
нением циркулирующих вариантов вируса опре-
делили рекомендации по введению бустерных доз, 
а данные по снижению иммунитета у пациентов 
с иммуносупрессией привели к изменению схемы 
первичной иммунизации для них. Комитет по им-
мунизационной практике США пришел к заклю-
чению о необходимости первичного комплекса 
прививок, состоящего из 3 ведений, третье введе-
ние было названо дополнительным [62]. Рекомен-
дация от 5.11.2021 г. для вакцины Pfizer-BioNTech 
(Комирнаты) – пациентам с иммуносупрессией 
в возрасте 12–17 лет вакцинируются по схеме 
0–21–≥28 дней в дозе 30 мкг (0,3 мл), а пациентам 
старше 18 лет после этой схемы через 6 и более 
месяцев применяется бустерная доза. Для вакци-
ны Модерна – пациентам старше ≥18 лет 100 мкг 
(0,5 мл) по схеме 0–28–≥28 дней и далее через  
≥6 месяцев бустерное введение в половинной дозе 
(0 мкг – 0,25 мл) [24]. Вакцину Johnson & Johnson/
Janssen в настоящее время рекомендуют только в 
тех случаях, когда не доступны или противопока-
заны вакцины мРНК [63]. 
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Безопасность мРНК-вакцин

С начала применения мРНК-вакцин был выяв-
лен серьезный побочный эффект – анафилаксия. 
Первоначальные данные показали, что для Pfizer-
BioNTech риск анафилаксии составил 11,1 на млн 
доз [64], для вакцины Modernа: 2,5 на млн доз [65]. 
К августу 2021 г. уточненные данные – для лиц 
в возрасте 12 лет и старше –5,0 (95% ДИ 3,5, 6,9) 
(Pfizer-BioNTech) и 4,9 (95% ДИ 3,2, 7,2) (Moderna) 
на млн введенных доз. Реакции развивались преи-
мущественно у женщин, фактором риска являлось 
наличие анафилаксии в анамнезе [66].

Вторым серьезным осложнением, связанным 
с мРНК-вакцинами, явились миокардиты и пери-
кардиты. Уже в июне 2021 г. через месяц после 
введения вакцины подросткам были зарегистри-
рованы миокардиты. В Израиле с декабря 2020 г. 
по май 2021 г. было зарегистрировано 275 случа-
ев миокардитов, из них 148 – после 1-й дозы на  
5 401 150 вакцинированных лиц и 121 – после 2-й 
из числа 5 049 424 привитых человек. Была запо-
дозрена связь между вакциной и возникновением 
миокардита, преимущественно у молодых муж-
чин в возрасте от 16 до 30 лет, более выраженная в 
группе 16 до 19 лет. В большинстве случаев миокар-
дит имел легкую форму течения и проходил в те-
чение нескольких дней [67, 68]. На 11 июня 2021 г.  
около 296 млн доз мРНК-вакцины против 
COVID-19 было использовано в США, из них 52 
миллиона у лиц в возрасте 12–29 лет; из них 30 
миллионов были 1-ми и 22 млн были 2-е дозы. В от-
четах о побочных эффектах вакцины (VAERS) по-
лучено 1226 сообщений о миокардите после мРНК-
прививки в период с 29 декабря 2020 г. по 11 июня 
2021 г. Среди лиц с зарегистрированным миокар-
дитом после мРНК-вакцинации средний возраст 
составил 26 лет (диапазон 12–94 года) со средним 
интервалом появления симптомов 3 дня после вак-
цинации (диапазон = 0–179), 923 – мужчины и 
289 женщин. Среди 1094 случаев с уточненной до-
зой вакцины – 76% после дозы 2 мРНК-вакцин 
– и Pfizer-BioNTech и Moderna. У лиц в возрасте 
до 30 лет средний интервал от вакцинации до по-
явления симптомов составил 2 дня (диапазон = 
0–40 дней). У 92% пациентов симптомы появились 
в течение 7 дней. Через 7 дней после введения 2-й 
дозы мРНК-вакцины приблизительная частота со-
общений (с использованием подтвержденных и 
неподтвержденных случаев) составила 40,6 на млн 
2-х доз у мужчин в возрасте 12–29 лет и 2,4 на млн 
2-х доз у мужчин в возрасте≥30 лет. Частота сооб-
щений среди женщин в этих возрастных группах 
была -4,2 и 1,0 на млн 2-х доз соответственно. Са-
мый высокий показатель среди мужчин в возрасте 
12–17 лет и в возрасте 18–24 лет (62,8 и 50,5 за-
регистрированных случаев миокардита на милли-

он вторых введенных доз мРНК соответственно). 
ACIP рассмотрел индивидуальный уровень соот-
ношения пользы и риска мРНК-вакцин у подрост-
ков и молодых людей, в котором сравнивались 
преимущества (предотвращение тяжелого забо-
левания COVID-19) к рискам (количество случаев 
миокардита) и пришел к выводам о необходимо-
сти продолжать вакцинацию. Баланс пользы и ри-
ска варьировал в зависимости от возраста и пола, 
потому что случаи миокардита в первую очередь 
выявлялись среди мужчин в возрасте до 30 лет, 
а риски неблагоприятных исходов, связанные с 
COVID-19, увеличиваются с возрастом. На млн 2-х 
доз мРНК-вакцины против COVID-19, введенной 
мужчинам в возрасте 12–29 лет, предупреждает-
ся 11 000 случаев COVID-19, 560 госпитализаций, 
138 госпитализаций в отделение интенсивной те-
рапии и 6 смертей по сравнению с 39–47 ожида-
емыми случаями миокардита после прививки от 
COVID-19. Среди мужчин в возрасте ≥30 лет 15 
300 случаев COVID-19, 4598 госпитализаций, 1242 
госпитализации в отделение интенсивной тера-
пии и 700 смертей можно было бы предотвратить 
по сравнению с 3–4 ожидаемыми случаями. Этот 
анализ не включал потенциальную пользу от пре-
дотвращения лонг-ковида и мультисистемного 
синдрома [69,70].

Два крупных европейских фармакоэпидеми-
ологических исследования оценили избыточный 
риск у молодых мужчин после введения второй 
дозы вакцины Moderna. В одном в течение 7 дней 
после введения 2-й дозы было зарегистрировано 
около 1,316 (95% ДИ 1,299–1,333) дополнительных 
случаев миокардита у мужчин в возрасте от 12 до 
29 лет на 10 000 человек по сравнению с неприви-
тыми лицами. В другом в течение 28 дней после 2-й 
дозы было зарегистрировано 1,88 (95% ДИ 0,956–
2,804) дополнительных случаев миокардита у муж-
чин в возрасте от 16 до 24 лет на 10 000 человек по 
сравнению с непривитыми лицами. Результаты 
приведены в характеристике вакцины [71].

В связи с выявленными осложнениями возник-
ло значительное число разговоров о смертельных 
исходах у привитых. В связи с этим в США была 
проведена оценка смертности, не связанной с 
COVID-19 у привитых и не привитых. В когорт-
ное исследование в декабре 2020 г. – июле 2021 г.  
включено примерно 11 млн человек из 7 цен-
тров, собирающих данные о безопасности вакцин 
(Vaccine Safety Datalink). После стандартизации 
показателей смертности по возрасту и полу это ис-
следование показало, что у реципиентов вакцины 
COVID-19 была более низкая смертность, не свя-
занная с вакциной COVID-19, чем у невакцини-
рованных людей. Данное исследование показало, 
что скорректированный относительный риск для 
вакцины Pfizer-BioNTech составил 0,41 (95% ДИ = 
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0,38-0,44) после дозы 1 и 0,34 (95% ДИ = 0,33–0,36) 
после дозы 2. Для вакцины Moderna – 0,34 (95% 
ДИ = 0,32–0,37) после дозы 1 и 0,31 (95% ДИ = 
0,30–0,36) после дозы 2. Для вакцины Janssen – 
0,54 (95% ДИ = 0,49-0,59). Вывод – нет повышен-
ного риска смертности среди получателей вак-
цины COVID-19, что подтверждает профиль без-
опасности одобренных в настоящее время вакцин 
COVID-19 и необходимость вакцинации [72].

В связи с появлением вариантов коронави-
руса и снижением эффективности вакцин была 
проведена оценка роли бустерных доз. По пред-
варительным лабораторным исследованиям ком-
пании Pfizer-BioNTech (https://www.pfizer.com/
news/press-release/press-release-detail/pfizer-and-
biontech-provide-update-omicron-variant), 3 дозы 
вакцины увеличивают титры нейтрализующих 
антител в 25 раз по сравнению с двумя к варианту 
омикрон (линия B.1.1.529). Средний геометричес-
кий титр антител к штамму омикрон после 3 доз 
вакцин составил 154 по сравнению с 398 против 
дельта (после 3 доз) и 155 после 2 доз вакцины про-
тив изначального варианта. Через 1 месяц после 
3-й дозы титры увеличились до 1342 к варианту 
дельта и 336 к омикрон. Однако через 4 месяца 
после 3-й дозы GMT нейтрализации снизились до 
820 и 171 соответственно. Эти данные определя-
ют необходимость разработки стратегии сроков 
введения бустерных доз вакцин и создания новых 
вакцин против коронавируса [73]. Была построена 
модель прогнозирования снижения смертности 
и госпитализаций за счет ускорения ежедневных 
темпов ревакцинации в США. Оказалось, что уд-
воение темпов бустерной вакцинации позволит 
предотвратить более 400 000 госпитализаций и  
48 000 смертей. Утроение темпов предотвратит 
более 600 000 госпитализаций и спасет 70 000 жиз-
ней в течение первых 4 месяцев 2022 г. [74]. Се-
годня бустерная вакцинация рекомендована ВОЗ. 
В США CDC бустерная вакцинации рекомендо-
вана через 6 месяцев, в Великобритании – даже 
раньше, через 3–6 месяцев после основного кур-
са [75]. При этом констатируется, что для защиты 
наиболее уязвимых групп населения в первой по-
ловине 2022 г. может потребоваться дополнитель-
ная бустерная вакцинация (четвертая доза) [76]. 
В Европе все 30 стран рекомендуют дополнитель-
ную дозу в качестве продолжения первичной се-
рии для людей с ослабленной иммунной системой 
и бустерную после завершения первичной серии. 
Интересно, что в 5 странах Европы введена обяза-
тельная вакцинация для медицинских работников 
и/или работников учреждений длительного ухода 
[77]. Однако перспектива дальнейшей вакцино-
профилактики коронавирусной инфекции, как 
считают, может заключаться в гетерологических 
бустерах, модификации вакцин или создании уни-

версальной пансарбекавирусной вакцины [78,79]. 
Сейчас ВОЗ призывает активнее продолжать вак-
цинацию, даже если вакцины могут быть несколь-
ко менее эффективными против новых вариан-
тов вируса COVID-19. «Мы должны использовать 
инструменты, которые у нас есть, даже если мы 
продолжаем совершенствовать эти инструмен-
ты. Мы все в безопасности, только если все в без-
опасности». Вакцинация остается важной частью 
подхода к борьбе с продолжающейся пандемией. 
В соответствии с рекомендациями национальных 
органов власти необходимо продолжать усилия по 
увеличению охвата вакцинацией лиц, которые в 
настоящее время не вакцинированы или вакцини-
рованы частично, а также ускорить распростране-
ние бустерных доз [80].
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