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Введение

Оценка серопревалентности новой коронави-
русной инфекции (COVID-19) представляет на-
учный и практический интерес для системы здра-
воохранения во всем мире, учитывая глобальный 
характер инфекции. Результаты серологическо-

го обследования населения позволяют оценить 
масштабы распространения COVID-19, включая 
бессимптомные и легкие формы, уровень и дли-
тельность сохранения гуморального иммунитета, 
удельный вес серонегативных лиц, восприимчи-
вых к инфекции, динамику эпидемических волн, 

Резюме
Цель: оценить динамику гуморального иммунного от-

вета к S-белку SARS-CoV-2 и уровня витамина D у меди-
цинских работников, оказывающих помощь пациентам 
с COVID-19.

Материалы и методы. Проведены повторные по-
перечные исследования с интервалом 6 месяцев (май – 
декабрь 2021 г.) с участием 170 медицинских работников 
инфекционных стационаров. Количественное опреде-
ление уровня иммуноглобулинов G к SARS-CoV-2 и кон-
центрации витамина D в сыворотке крови проводилось 
с использованием иммуноферментного анализа.

Результаты. Через 1,5 года от начала пандемии 
91,2% медицинских работников были серопозитивны 
к SARS-Co-V-2. К декабрю 2021 г. этот показатель со-
ставил 98,8%, а доля лиц с высоким уровнем антител 
(>150 BAU/мл) увеличилась от 49,4% до 77%. Вакцина-
ция против SARS-Co-V-2 приводила к более выраженно-
му нарастанию титра антител (1031 BAU/мл) у пере-
болевших COVID-19 в сравнении с ранее привитыми 
(367 BAU/мл). Уровень витамина D был ниже нормы 
у 71,2% медицинских работников и не коррелировал 
с концентрацией антител к SARS-Co-V-2.

Заключение. Серопревалентность SARS-Co-V-2 сре-
ди медицинских работников достигла практически 
стопроцентного уровня к концу второго года пандемии. 
Больший прирост антител после вакцинации наблюдал-
ся при формировании гибридного иммунитета у пере-
болевших COVID-19. Мы не выявили взаимосвязи между 
уровнем витамина D и выраженностью гуморального 
иммунного ответа к SARS-Co-V-2.

Ключевые слова: серопревалентность, медицинские 
работники, новая коронавирусная инфекция, COVID-19, 
SARS-CoV-2.

Abstract
Aim: to assess the dynamic changes of humoral immune 

responses against the S-protein of SARS-CoV-2 and vitamin 
D level in healthcare workers providing care to COVID-19 
patients.

Methods. Repeated cross-sectional studies were con-
ducted with an interval of 6 months (May-December 2021) 
including 170 healthcare workers of infectious settings. An 
enzyme linked immunosorbent assay was used for the quan-
titative detection of immunoglobulins G to SARS-CoV-2 and 
the vitamin D level in the blood serum.

Results. In 1.5 years after the start of the pandemic, 91.2% 
healthcare workers were seropositive to SARS-Co-V-2. In De-
cember 2021, this proportion became 98.8%, and the percent-
age of individuals with high antibodies level (>150 BAU / ml) 
raised from 49.4% to 77%. Increase in antibodies level induced 
by vaccination against SARS-CoV-2 was significantly higher in 
those who have had prior COVID-19 (1031 BAU/мл) compared 
to those previously vaccinated (367 BAU/ml). The vitamin 
D level was lower than reference values in 71.2% of health 
workers and did not correlate with the concentration of anti-
bodies to SARS-Co-V-2.

Conclusion. SARS-Co-V-2 seroprevalence among 
healthcare workers reached almost 100% by the end of the 
second year of the pandemic. A greater increase in anti-
bodies level after vaccination was observed in healthcare 
workers previously infected with SARS-Co-V-2 due to for-
mation of hybrid immunity. We did not reveal the associa-
tion between the vitamin D level and the humoral immune 
response to SARS-Co-V-2.

Key words: seroprevalence, healthcare workers, new 
coronavirus infection, COVID-19, SARS-CoV-2.
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для разработки мероприятий по предотвращению 
дальнейшего распространения COVID-19 и стра-
тегии профилактики новых пандемий [1].

Закономерности формирования иммунной 
прослойки населения изучались с самого начала 
пандемии COVID-19, когда гуморальный имму-
нитет был обусловлен преимущественно перене-
сённым заболеванием [2]. После начала массовой 
вакцинации особую важность приобрело изуче-
ние поствакцинального иммунитета для оценки 
эффективности специфической защиты и опреде-
ления тактики в отношении ревакцинации [3]. 

Без сомнения, уровень серопревалентности 
COVID-19 может отличаться в зависимости от 
страны, региона, возраста обследованных, пери-
ода проведения исследования и профессиональ-
ной группы. Изучение гуморального иммуните-
та к COVID-19 у медицинских работников имеет 
важное значение. В условиях продолжающейся 
пандемии медицинские работники не только со-
ставляют одну из основных групп профессиональ-
ного риска заражения COVID-19, но и могут быть 
источником инфекции, связанной с оказанием 
медицинской помощи, для пациентов, госпитали-
зированных в стационар или посещающих поли-
клиники [2].

Российские исследования, посвященные изу-
чению уровня антител к SARS-CoV-2 у медицин-
ских работников, немногочисленны [4–6], боль-
шая часть их была проведена до начала массовой 
иммунизации против COVID-19.

Массовая иммунизация против COVID-19 
в мире началась с декабря 2020 г. [7]. В Россий-
ской Федерации (РФ) порядок вакцинации про-
тив COVID-19 определен приказом Министерства 
здравоохранения РФ от 6 декабря 2021 г. № 1122н 
«Об утверждении национального календаря про-
филактических прививок, календаря профилакти-
ческих прививок по эпидемическим показаниям 
и порядка проведения профилактических приви-
вок» и временными методическими рекоменда-
циями по порядку проведения вакцинации против 
COVID-19 от 21.06.2022 г. [8]. Согласно этим доку-
ментам, работники медицинских организаций от-
несены к приоритету первого уровня вакцинации 
против инфекции, вызываемой вирусом SARS-
CoV-2. С учетом неблагоприятной эпидемической 
ситуации в РФ осуществляется «экстренная» вак-
цинация через 6 месяцев после перенесенного за-
болевания (в том числе у ранее вакцинированных 
лиц) или через 6 месяцев после предыдущей вак-
цинации. Изучение уровня специфических анти-
тел к SARS-CoV-2 у медицинских работников по-
зволит дать оценку состояния коллективного им-
мунитета в группе риска. 

Среди факторов, влияющих на гуморальный 
иммунитет, важную роль играет витамин D [9]. 

Принимая во внимание иммуномодулирующие 
эффекты витамина D, закономерна взаимосвязь 
дефицита витамина D c риском тяжелого течения 
COVID-19 [10, 11]. Однако его влияние на гумо-
ральный иммунитет к SARS-CoV-2 остается неяс-
ным, результаты исследований немногочисленны 
[12, 13] и противоречивы. Так, в одном из исследо-
ваний показана лишь незначительная тенденция 
к отрицательной корреляции между уровнем ви-
тамина D и уровнем anti-SARS-CoV-2 IgG [13]. 

Цель исследования – оценка динамики гумо-
рального иммунного ответа к S-белку SARS-CoV-2 
и уровня витамина D у медицинских работников, 
оказывающих помощь пациентам с COVID-19.

Материалы и методы исследования

Поперечное исследование с включением 170 
медицинских работников инфекционных от-
делений Архангельской области, оказывающих 
медицинскую помощь пациентам с COVID-19, 
проводилось двукратно с интервалом 6 месяцев: 
первое – в мае 2021 г., через 1,5 года от начала 
пандемии COVID-19, второе – в декабре 2021 г., 
через 2 года от начала пандемии COVID-19. В ис-
следование включены все медицинские работни-
ки, находившиеся на рабочем месте в день обсле-
дования и подписавшие информированное согла-
сие (сплошная выборка). Участники исследования 
заполняли опросник с указанием их возраста, 
пола, должности, стажа работы, а также сведений 
о перенесённом заболевании – COVID-19 и полу-
ченной вакцинации против SARS-Co-V2 с указа-
нием даты получения прививки. После этого про-
изводился забор венозной крови для определения 
иммуноглобулинов класса G (IgG) к полноразмер-
ному Spike-белку SARS-Co-V2 и концентрации 
25-гидроксикальциферола (витамин D).

Определение уровня антител к SARS-Co-V2 про-
водилось в центральной научно-исследовательской 
лаборатории Северного государственного меди-
цинского университета методом иммунофермент-
ного анализа с использованием набора реагентов 
для иммуноферментного количественного опре-
деления IgG к SARS-CoV-2 (Вектор-Бест, Россия). 
Результат обследования расценивался как отрица-
тельный при концентрации антител в диапазоне от 
0 до 10 ВАU/мл, как положительный – при концен-
трации IgG, равной или выше 10 ВАU/мл. Согласно 
инструкции производителя, уровень IgG, равный 
11–79 BAU/мл, рассматривался как низкий (низ-
кий вируснейтрализующий эффект); при 80–
149,9 BAU/мл – как средний (вируснейтрализую-
щий эффект присутствовал только в 50% случаев); 
при >150 BAU/мл – как высокий (вируснейтра-
лизующая активность была ярко выражена в 100% 
случаев); уровень 500 BAU/мл и выше – как очень 
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высокий (соответствовал максимальному уровню 
антител).

Концентрация витамина D определялась с ис-
пользованием набора реагентов для определения 
25-гидроксикальциферола в венозной крови (Vit D 
Direct AccuBind ELISA, США). Результат 30,0–
49,9 нг/мл соответствовал нормальному уровню 
витамина D, уровень от 20,0 до 29,9 нг/мл расцени-
вался как недостаток, уровень 25-гидроксикальци-
ферола ниже 20 нг/мл – как дефицит, при уровне 
выше или равном 50 нг/мл концентрация счита-
лась повышенной [14].

При представлении результатов качественные 
признаки выражены в абсолютных числах с указа-
нием частот (%). Анализ качественных признаков 
проводился с использованием критерия χ2 Пирсо-
на. Нормальность распределения количественных 
данных определялась по критерию Колмогорова – 
Смирнова. Способом их представления выбрана ме-
диана (1-й и 3-й квартили) – Me (Q1; Q3). Различия 
между двумя группами оценены с использованием 
непараметрического U-критерия Манна – Уитни 
для непарных выборок и критерия Вилкоксона для 

повторных измерений. Оценка корреляционной 
связи проводилась с использованием непарамен-
тического коэффициента корреляции Спирмена. 
Для сравнения средних в 3 группах использовался 
однофакторный дисперсионный анализ Краске-
ла – Уоллиса. Расчеты проводили с помощью паке-
та статистических программ SPSS v.23 (IBM).

Результаты исследования

Среди обследованных медицинских работ-
ников преобладали лица женского пола (94,7%). 
Возраст варьировал от 21 до 81 года, медиана воз-
раста – 46 (38; 65) лет. Врачи составили 37,6%, ме-
дицинские сёстры – 58,2%, вспомогательный пер-
сонал – 4,2%. Большинство участников исследова-
ния (66,5%) работали в инфекционном отделении 
более 10 лет. Оценка уровня витамина D и концен-
трации антител к SARS-Co-V2 в крови проводилась 
всем медицинским работникам, включённым в ис-
следование, двукратно с интервалом в 6 месяцев. 
детальная характеристика участников исследо-
вания и результаты обследования представлены 
в таб лице 1.

Таблица 1

Характеристика участников исследования и результаты серологического обследования  
на иммуноглобулины G (IgG) к SARS-CoV-2, N=170

Характеристики Уровень антител (IgG) к SARS-CoV-2, BAU/мл 
(май 2021 г.), N (%)

Уровень антител (IgG) к SARS-CoV-2, BAU/мл 
(декабрь 2021 г.), N (%)

Всего, N (100,0%)

≤10,0 11,0–
79,9

80,0–
149,9

150,0–
499,9

≥500,0 ≤10,0 11,0–
79,9

80,0–
149,9

150,0–
499,9

≥500,0

Пол

Женский 14 
(8,7)

35 
(21,7)

34 
(21,1)

50 
(31,1)

28 
(17,4)

2 (1,2) 18 
(11,2)

18 
(11,2)

36 
(22,4)

87 
(54,0)

161 (100,0%)

Мужской 1 
(11,0)

1 
(11,0)

1 
(11,0)

4 
(44,5)

2 
(22,5)

0 (0,0) 1 
(11,0)

0 (0,0) 4 
(44,5)

4 
(44,5)

9 (100,0%)

Возраст

≤ 30 лет 0 (0,0) 7 
(31,8)

8 
(36,4)

5 
(22,7)

2 (9,1) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 4 
(18,2)

18 
(81,8)

22 (100,0%)

31–40 лет 6 
(16,7)

5 
(13,8)

6 
(16,7)

15 
(41,7)

4 
(11,1)

0 (0,0) 7 
(19,5)

4 
(11,1)

9 
(25,0) 

16 
(44,4)

36 (100,0%)

41–50 лет 5 (9,6) 14 
(26,9)

9 
(17,3)

11 
(21,2)

13 
(25,0)

2 (3,8) 6 
(11,5)

5 (9,6) 11 
(21,2)

28 
(53,9)

52 (100,0%)

51–60 лет 3 (6,5) 10 
(21,7)

9 
(19,6)

16 
(34,8)

8 
(17,4)

0 (0,0) 6 
(13,0)

5 
(10,9)

13 
(28,3)

22 
(47,8)

46 (100,0%)

>60 лет 1 (7,2) 0 (0,0) 3 
(21,4)

7 
(50,0)

3 
(21,4)

0 (0,0) 0 (0,0) 4 
(28,6)

3 
(21,4)

7 
(50,0)

14 (100,0%)

Должность

Врач 4 (6,2) 14 
(21,9)

14 
(21,9)

22 
(34,4)

10 
(15,6)

1 (1,6) 8 
(12,5)

2 (3,1) 19 
(29,7)

34 
(53,1)

64 (100,0%)

Средний и младший 
медицинский 
персонал

11 
(10,4)

22 
(20,8)

21 
(19,8)

32 
(30,2)

20 
(18,9)

1 (0,9) 11 
(10,4)

16 
(15,1)

21 
(19,8)

57 
(53,8)

106 (100,0%)

Стаж

<10 лет 4 (6,9) 14 
(24,6)

14 
(24,6)

20 
(35,1)

5 (8,8) 1 (1,8) 6 
(10,5)

5 (8,8) 17 
(29,8)

28 
(49,1)

57 (100,0%)
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Высокий (150–499,9 BAU/мл) и очень высокий 
(≥500 BAU/мл) уровень IgG к SARS-Co-V2 наблю-
дался у 49,4% обследованных. Распределение ме-
дицинских работников по концентрации антител 
представлено на рисунке 2. Доля лиц, имеющих 
высокую концентрацию антител (>150 BAU/мл), 
в группах вакцинированных (63,3%) и переболев-
ших с симптомами была выше (57,0%), чем среди 
переболевших бессимптомно, – 35,5%, p=0,029.

Первое обследование (май 2021 г.)

В мае 2021 г. более половины (N=95, 55,9%) ме-
дицинских работников сообщили, что перенесли 
COVID-19 в среднем за 3 (2; 4) месяца до включения 
в исследование. Двое из числа переболевших полу-
чили вакцинацию после перенесённого заболева-
ния. Из 75 не болевших COVID-19 30 человек было 
вакцинировано против SARS-Co-V2 в среднем за 3 
(1; 4) месяца до проведения исследования, 45 были 
не привиты. Доля вакцинированных составила 
17,6%, а процент не привитых и не болевших – 
26,5% от общего числа участников исследования. 

По результатам серологического обследования 
8,8% медработников были серонегативны к SARS-
Co-V2 (уровень IgG ≤10 ВАU/мл). Все сообщив-
шие о ранее перенесённой COVID-19 и 96,7% не 
болевших и получивших вакцинацию имели по-
ложительный результат обследования на антитела 
к SARS-Co-V2 (> 10 ВАU/мл). При первом обследо-
вании 31 из 45 (68,9%) медицинских работников, не 
привитых против SARS-Co-V2 и ранее не болевших 
COVID-19, были серопозитивны, что было расцене-
но как заболевание, перенесённое бессимптомно. 

Доля перенесших заболевание бессимптомно со-
ставила 18,2% от общей выборки (рис. 1).

Характеристики Уровень антител (IgG) к SARS-CoV-2, BAU/мл 
(май 2021), N (%)

Уровень антител (IgG) к SARS-CoV-2, BAU/мл 
(декабрь 2021), N (%)

Всего, N (100,0%)

≤10,0 11,0–
79,9

80,0–
149,9

150,0–
499,9

≥500,0 ≤10,0 11,0–
79,9

80,0–
149,9

150,0–
499,9

≥500,0

>10 лет 11 
(9,7)

22 
(19,5)

21 
(18,6)

34 
(30,1)

25 
(22,1)

1 (0,8) 13 
(11,5)

13 
(11,5)

23 
(20,4)

63 
(55,8)

113 (100,0%)

Витамин D

<20,0 нг/мл 8 
(13,0)

16 
(25,8)

11 
(17,7)

16 
(25,8)

11 
(17,7)

1 (1,7) 4 (6,9) 8 
(13,8)

17 
(29,3)

28 
(48,3)

621/582 
(100,0%)

20,0–29,9 нг/мл 2 (3,4) 13 
(22,0)

17 
(28,8)

19 
(32,2)

8 
(13,6)

0 (0,0) 11 
(17,4)

4 (6,4) 15 
(23,8)

33 
(52,4)

591/632 
(100,0%)

30,0–49,9 нг/мл 4 
(10,8)

4 
(10,8)

7 
(18,9)

17 
(46,0)

5 
(13,5)

1 (2,8) 3 (8,6) 1 (2,8) 8 
(22,9)

22 
(62,9) 

371/352(100,0%)

≥50,0 нг/мл 1 (8,3) 3 
(25,0)

0 (0,0) 2 
(16,7)

6 (50,0 0 (0,0) 0 (0,0) 3 
(21,4)

2 
(14,3)

9 
(64,3)

121/142 
(100,0%)

Статус COVID–19

Не болевшие 
COVID-19 и не 
вакцинированные

14 
(31,1)

9 
(20,0)

11 
(24,4)

5 
(11,2)

6 
(13,3)

0 (0,0) 1 
(14,3)

0 (0,0) 2 
(28,6)

4 
(57,1)

451/72 (100,0%)

Переболевшие 
COVID-19 и не 
вакцинированные

0 (0,0) 22 
(23,7)

18 
(19,4)

39 
(41,9)

14 
(15,0)

0 (0,0) 1 
(11,1)

2 
(22,3)

3 
(33,3)

3 
(33,3)

931/92 (100,0%)

Переболевшие 
COVID-19 и 
вакцинированные

0 (0,0) 0 
(0,0%)

1 
(50,0)

0 (0,0) 1 
(50,0)

0 (0,0) 9 (9,2) 9 (9,2) 18 
(18,4)

62 
(63,2)

21/ 982 (100,0%)

Вакцинированные,  
не болевшие 
COVID-19

1 (3,3) 5 
(16,7)

5 
(16,7)

10 
(33,3)

9 
(30,0)

2 (3,5) 8 
(14,3)

7 
(12,5)

17 
(30,4)

22 
(39,3)

301/562 
(100,0%)

Всего, N (%) 15 
(8,8)

36 
(21,2)

35 
(20,6)

54 
(31,8)

30 
(17,6)

2 (1,2) 19 
(11,2)

18 
(10,6)

40 
(23,5)

91 
(53,5)

170 (100,0%)

1май 2021 г.; 
2декабрь 2021 г.

Окончание таблицы 1

Рис. 1. Результаты серологического обследования 
медицинских работников с учётом перенесённого 
заболевания/вакцинации против COVID-19,  
май 2021 г., N=170
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Уровень витамина D соответствовал нормаль-
ным значениям (30–49,9 нг/мл) у 21,8% медицин-
ских работников, недостаток витамина D имели 
34,7%, дефицит наблюдался у 36,5%, высокий уро-
вень – у 7,0%. Корреляционной связи между кон-
центрацией IgG к SARS-Co-V2 и уровнем витами-
на D не установлено, ρ=0,236, p=484.

У медицинских работников с высокой концен-
трацией витамина D в 66,7% случаев определял-
ся высокий (150-499,9 BAU/мл) и очень высокий 
(≥500 BAU/мл) уровень IgG к SARS-Co-V-2. При 
нормальной концентрации витамина D уровень 
специфических антител >150 BAU/мл наблю-
дался в 59,5%, а при недостатке и дефиците вита-
мина D – только в 45,8% и 43,5%, соответствен-
но, p=0,011. Статистически значимых различий 
в концентрации витамина D в группах переболев-
ших COVID-19 с симптомами и без симптомов не 
выявлено, p=0,117. 

Повторное обследование (декабрь 2021 г.)

В период с мая по декабрь 2021 г. 11 человек 
перенесли COVID-19. У переболевших в течение 
этого периода медиана концентрации IgG к SARS-
Co-V-2 при первом обследовании (май 2021 г.) со-
ставила 29 (12; 316) BAU/мл, что соответствовало 
низкому уровню антител согласно инструкции 
производителя. 

Вакцинированы между обследованиями 85,9% 
исследуемой группы (N=146), среди них преобла-
дали уже болевшие COVID-19, ранее не привитые 
(57,5%) (табл. 2). Первичную вакцинацию 2 дозами 
вакцины получили 90,3% ранее болевших (N=84) и 
80,0% не болевших и не привитых (N=36). Бустер-
ная доза вакцины введена 81,3%, вакцинированных 
до включения в исследование (N=26), 2 из них бо-
лели COVID-19 до включения в исследование.

Вследствие этого доля переболевших и вакци-
нированных участников возросла с 1,2% до 57,6%, 
а процент не болевших и не привитых сократился 
от 26,5% до 4,1% (рис. 3).

В декабре 2021 г. при повторном исследовании 
медиана специфических антител к SARS-Co-V2 
повысилась до 654 (163; 2503) BAU/мл в сравнении 
с медианой, наблюдаемой в мае 2021 г. 150 (53; 372) 
BAU/мл, p<0,001. Доля серонегативных участни-
ков в исследуемой группе снизилась с 8,8% до 2,1%. 
Процент лиц с очень высоким (≥500 BAU/мл) уров-
нем IgG к SARS-Co-V2 увеличился с 17,6% до 53,5% 
(см. рис. 2). 

При повторном обследовании (декабрь 2021 г.) 
у 77,8% медицинских работников, переболевших 

Рис. 2. Результаты количественного определения 
иммуноглобулинов G к SARS-CoV2 в крови 
медицинских работников в мае и декабре 2021 г., 
N=170

Таблица 2

Медианы концентрации иммуноглобулинов G (IgG) к SARS-Co-V2 в группах медицинских 
работников, вакцинированных с мая по декабрь 2021 г., с учётом заболевания/вакцинации против 

COVID-19 до включения в исследование, N=144

Вакцинированные против SARS-
CoV2 с мая по декабрь 2021 г., 

N=144*

Медиана концентрации 
IgG к SARS-Co-V2, май 

2021 г.

Медиана нарастания 
концентрации IgG  

к SARS-Co-V2

Медиана 
концентрации 

IgG к SARS-Co-V2, 
декабрь 2021 г.

Значение 
p

Медиана возраста 

Не болевшие COVID-19 и ранее 
не вакцинированные, N=36

86 (2;210) BAU/мл 481 (117; 2624) BAU/
мл

433 (137; 2131) 
BAU/мл

<0,001*** 46,5 (39,5; 54,5)

Переболевшие COVID-19  
и ранее не вакцинированные, 
N=84

185 (77; 367) BAU/мл 1031 (511; 3224) 
BAU/мл

1138 (255; 3172) 
BAU/мл

<0,001*** 46,0 (37,5; 55,0)

Ранее вакцинированные,  
не болевшие COVID-19, N=24

271 (106; 981) BAU/
мл

367 (92; 702) BAU/
мл

291 (148;507) 
BAU/мл

0,440*** 51,0 (45,0; 58,0)

Значение p 0,021** 0,002** 0,001** – 0,192**

* 2 человека, переболевших COVID-19 и вакцинированных до начала исследования, были исключены из данного анализа.
** Критерий Краскела – Уоллиса: сравнение медиан возраста и медиан концентрации IgG к SARS-Co-V2 в 3 изучаемых 
группах.
*** Критерий Вилкоксона для повторных измерений: сравнение медиан концентрации IgG к SARS-Co-V2 в каждой из 
изучаемых групп, полученных при повторных измерениях в мае и декабре 2021 г.



Оригинальное исследование

Том 15, №2, 2023           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ98

COVID-19 до включения в исследование и в после-
дующем вакцинированных (N=84), отмечалось на-
растание концентрации антител в среднем на 1031 
(511; 3224) BAU/мл. В группе не болевших и получив-
ших первичную вакцинацию (N=36) повышение 
уровня IgG к SARS-Co-V2 произошло в 80,2% случаев 
в среднем на 481 (117; 2624) BAU/мл. Среди приви-
тых до включения в исследование и в последующем 
ревакцинированных (N=24), то есть получивших 
третью бустерную дозу, нарастание уровня анти-
тел в декабре в сравнении с маем 2021 г. отмечалось 
в 54,2% и в среднем составило 367 (92; 702) BAU/мл. 
Медианы нарастания титра антител в 3 группах 
статистически значимо различались, p=0,002 (см. 
табл. 2). Концентрация IgG к SARS-Co-V2, повтор-
но измеренная в декабре 2021 г., была статисти-
чески значимо выше в сравнении с изначальным 
уровнем (май 2021 г.) в группах получивших пер-
вичную вакцинацию в течение 6 месяцев после 
включения в исследования, в то время как в груп-
пе ранее привитых и ревакцинированных медиа-
ны концентрации антител в мае и декабре 2021 г. 
статически значимо не различались, p=0,440 (см. 
табл. 2).

В декабре 2021 г. нормальный уровень витами-
на D (30–49,9 нг/мл) имели 20,3% обследованных. 
Недостаточная концентрация витамина D наблю-
далась у 37,3%, дефицит наблюдался у 34,2%, вы-
сокий уровень – у 8,2%. Статистически значимых 
различий по уровню витамина D при измерении 
в мае и декабре 2021 г. не наблюдалось. 

У лиц с дефицитом и недостаточностью вита-
мина D уровень антител к SARS-Co-V2 в динамике 
увеличился на 367 (16; 1510) BAU/мл, а у медицин-
ских работников с нормальным и высоким уров-

нем витамина D прирост составил 693 (10; 2595) 
BAU/мл, p=0.70. При повторном исследовании 
доля лиц с высоким уровнем специфических анти-
тел (>150 BAU/мл) не различалась в группах с раз-
ным уровнем витамина D, p=0,834.

Обсуждение

Через 15 месяцев от начала пандемии в Архан-
гельской области доля серопозитивных медицин-
ских работников была высокой и составила 91,2%. 
Более половины участников перенесли COVID-19 
в симптоматической форме, доля переболевших 
бессимптомно составила 18,2%. Высокая концен-
трация специфических антител к SARS-Co-V2 
чаще наблюдалась у медицинских работников, 
перенесших заболевание с наличием симптомов и 
имевших нормальный и высокий уровень витами-
на D. Через полгода от начала исследования, к де-
кабрю 2021 г., доля серопозитивных участников 
возросла до 98,8%. Среди лиц, получивших вакци-
нацию в период между серологическими обсле-
дованиями, более выраженный прирост концен-
трации антител отмечался у ранее переболевших 
COVID-19, в то время как у медицинских работ-
ников, ранее привитых и получивших бустерную 
дозу вакцины, значительного нарастания антител 
не наблюдалось. 

Наше исследование было инициировано в мае 
2021 г., когда в мире уже было зарегистрировано 
более 162 млн случаев COVID-19 и 3 млн смертель-
ных исходов, связанных с инфекцией [15]. В РФ 
количество подтвержденных случаев составляло 
более 5 млн, число умерших превышало 120 тысяч 
[16]. В Архангельской области это был период спа-
да второй волны COVID-19, количество заболев-
ших колебалось от 51 до 70 человек в день, общее 
число заболевших в регионе на конец мая состав-
ляло 63 649 случаев, а количество умерших – 979 
[16]. 

Серопревалентность COVID-19 среди меди-
цинских работников инфекционных стационаров 
превышала показатель серопревалентности среди 
взрослого населения Архангельска (65,0%), оце-
ненный в тот же период [17], что обусловлено как 
многократными профессиональными контактами 
с вирусом SARS-CoV-2, так и более высоким ох-
ватом вакцинацией. Наши результаты подтверж-
даются многочисленными исследованиями, пока-
зывающими более высокий уровень серопрева-
лентности COVID-19 у медицинских работников 
в сравнении с популяцией в целом [18, 19, 20]. 

Полученные нами данные сопоставимы с ре-
зультатами исследований, проведённых в апреле 
2021 г. в Германии, где специфические антитела 
класса IgG были выявлены у 82,9% медицинских 
работников, оказывающих помощь пациентам 
с COVID-19, а также с данными Ristic M. из Сер-

Рис. 3. Распределение участников по группам с учётом 
перенесённого заболевания/вакцинации против 
COVID-19, в мае и декабре 2021 г., N=170
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бии, где серопревалентность медицинского пер-
сонала в марте – июне 2022 г. составила 92,96%, 
и результатами, полученными Decarreaux D. из 
Франции, где антитела к S-белку были выявлены 
у 94,7% медицинских работников [15, 19, 21]. Ана-
логичные результаты опубликованы также иссле-
дователями из Индии: в июне – июле 2021 г., по-
сле второй волны COVID-19, 85,2% обследованных 
медицинских работников были серопозитивными, 
серопревалентность в группе вакцинированных 
составила 88,6% [22]. 

Доля медицинских работников, не вакциниро-
ванных против SARS-Co-V2 до включения в иссле-
дование и перенесших COVID-19 бессимптомно 
(18,2%), в нашем исследовании была значительно 
ниже, чем по данным мета-анализа, проведённого 
Ma Q. et al., показавшего, что удельный вес бес-
симптомных форм среди пациентов с подтверж-
денным COVID-19 составил 40,5%. Результаты 
исследования подтверждают актуальность серо-
мониторинга для оценки формирования популя-
ционного иммунитета, рисков инфицирования 
COVID-19, а также вариабельность течения новой 
коронавирусной инфекции [23].

Концентрация специфических антител зависит 
от многих факторов, в том числе от степени тяжес-
ти перенесенного заболевания. В исследованиях, 
посвященных изучению гуморального иммуни-
тета к SARS-Co-V2, установлено, что лица, пере-
болевшие тяжелыми формами COVID-19, имели 
более высокий титр антител к SARS-CoV-2 [24]. По 
нашим данным, удельный вес лиц с высоким уров-
нем антител чаще наблюдался при заболевании 
с симптомами в сравнении с переболевшими бес-
симптомно.

По результатам систематического обзора и ме-
таанализа, включающего результаты 3 исследова-
ний эффективности вакцин и 4 обсервационных 
исследований, проведенных в США, Израиле и Ве-
ликобритании, не выявлено существенной раз-
ницы в напряжённости постинфекционного и по-
ствакцинального гуморального иммунитета [25]. 
Подобные результаты получены в нашем исследо-
вании: серопозитивность и доля лиц, имеющих вы-
сокую концентрацию антител, в группах вакцини-
рованных (63,3%) и переболевших не отличались. 

При проведении повторного исследования че-
рез 6 месяцев, в декабре 2021 г., середина третьей 
волны, доля серонегативных медицинских работ-
ников уменьшилась до 1,2%. Рост серопревалент-
ности был преимущественно обусловлен проведе-
нием вакцинации медицинских работников. 

Несмотря на то, что многочисленные исследо-
вания по изучению специфического иммунитета к 
COVID-19 подтвердили корреляцию титров анти-
тел с защитой на популяционном уровне, инди-
видуальные защитные титры остаются неизвест-

ными [26]. В нашем исследовании у медицинских 
работников, переболевших COVID-19 в течение 
изучаемого периода, с мая по декабрь 2021 г., меди-
ана концентрации IgG к SARS-Co-V2 при первом 
обследовании составила 29 (12; 316) BAU/мл, что 
соответствовало низкому уровню антител соглас-
но инструкции производителя. Однако концентра-
ция антител, выявленных в мае 2021 г., в этой не-
большой группе варьировала от 0 до 433 BAU/мл, 
и у 5 из 11 переболевших в мая по декабрь была 
выше 150 BAU/мл. В этом случае факт заболева-
ния можно объяснить непродолжительностью гу-
моральной защиты, высокой вирусной нагрузкой 
в условиях профессиональных контактов и вари-
абельностью индивидуальной гуморальной защи-
ты. 

Большая часть медицинских работников была 
вакцинирована между обследованиями. В декаб-
ре 2021 г. удельный вес получивших вакцинацию 
составил 90,5%, тогда как до начала исследования 
(в мае 2021 г.) были вакцинированы только 17,6%. 
Среди вакцинированных в период с мая по де-
кабрь 2021 г. 57,5% ранее болели COVID-19, в этой 
группе (переболевших и вакцинированных в по-
следующем) отмечен более высокий прирост кон-
центрации специфических антител в сравнении 
с ранее не привитыми и не болевшими, а также 
с группой ранее привитых и получивших бустер-
ную дозу. Наши результаты сопоставимы с ранее 
опубликованными данными M. Salvaggio et al., 
которые показали больший прирост антител по-
сле вакцинации у переболевших COVID-19, когда 
формируется так называемый гибридный имму-
нитет [27]. Термин «Гибридный иммунитет» ис-
пользуют в отношении лиц с предшествующим за-
болеванием COVID-19, которые затем были вакци-
нированы, или наоборот [28]. Исследователи уста-
новили, что концентрация антител у переболев-
ших медицинских работников после первой дозы 
вакцины BNT162b2 mRNA COVID-19 была выше, 
чем у не болевших после полного курса вакцина-
ции [27]. С другой стороны, данные исследования, 
проведенного во Франции, свидетельствуют о том, 
что у медицинских работников, вакцинированных 
двумя дозами вакцины, обнаружение нейтрализу-
ющих антител не было значимо связано с перене-
сенной инфекцией COVID-19 в случае вакцинации 
более чем за 3 месяца до включения в исследова-
ние [21], что в целом подтверждает необходимость 
введения бустерных доз вакцины, как после забо-
левания, так и после вакцинации. 

Данные, полученные нами при сравнении 
3 групп медицинских работников, получивших 
вакцину в период с мая по декабрь: 1 группа – 
переболевшие COVID-19 и позднее вакциниро-
ванные, 2 группа – не привитые не болевшие, 
3 группа – привитые и ревакцинированные тре-
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тьей дозой, демонстрируют более низкий прирост 
антител у привитых, получивших бустерную дозу, 
в сравнении с двумя другими группами. При срав-
нении возраста медицинских работников в 3 груп-
пах оказалось, что в третьей группе с более низким 
приростом антител были лица более старшего воз-
раста, однако статистической разницы по возра-
сту получить не удалось, вероятно, по причине не-
большой выборки. 

Эффективность бустерной дозы вакцин про-
тив SARS-CoV-2 подтверждена при использовании 
гетерологичной схемы прайм-бустера [29], в то 
время как все участники нашего исследования 
в качес тве третьей дозы получили гомологичный 
бустер. Кроме того, закономерно постепенное 
снижение специфической защиты со временем 
[29], поскольку не все плазматические клетки, 
индуцированные вакциной, фиксируются или со-
храняются в виде долгоживущих плазматических 
клеток памяти. Помимо этого, у лиц, не инфици-
рованных COVID-19 до вакцинации, антитела со 
временем исчезают быстрее [30]. Для анализа про-
тективного эффекта бустерной дозы вакцины не-
обходимы дальнейшие исследования с динамиче-
ским контролем серопозитивности. 

Оценка уровня 25-гидроксикальциферола по-
казала низкую обеспеченность витамином D меди-
цинских работников «красной зоны», только 28,8% 
из них имели уровень, соответствующий нормаль-
ным или высоким значениям, что согласуется 
с ранее полученными результатами исследования 
метаболита витамина D кальцидиола (25(ОН)D3) 
в сыворотке крови взрослой популяции жителей 
города Архангельска. Концентрация метаболита 
ниже нормы (≤ 30 нг/мл) была зарегистрирована 
у 72% обследованных [31].

При сопоставлении уровня витамина D и титра 
IgG к SARS-CoV-2 корреляции не обнаружено. Не-
смотря на то, что среди медицинских работников 
с высоким уровнем витамина D доля лиц с высо-
кой концентрацией антител (>150 BAU/мл) была 
больше, наши данные согласуются с результатами 
изучения взаимосвязи между IgG к SARS-CoV-2, 
витамином D и маркерами воспаления у пациен-
тов с COVID-19. Авторы данного исследования 
сделали вывод о том, что, витамин D, защищая от 
тяжелых форм COVID-19, не влияет напрямую на 
выработку IgG против SARS-CoV-2 [13]. 

Мнение исследователей в отношении влияния 
витамина D на уровень антител после вакцинации 
иное. Parthymou A. et al. при анализе различных 
факторов, влияющих на уровень антител к S-белку 
SARS-CoV-2 через 3 месяца после введения второй 
дозы вакцины BNT162b2, установили наличие по-
ложительной взаимосвязи между титром антител 
и уровнем витамина D [12]. По нашим данным, 
прирост антител к SARS-CoV-2 в динамике был 

выше у медицинских работников с нормальным 
и высоким уровнем витамина D, но критическо-
го уровня статистической значимости достичь не 
удалось.

Заключение

Таким образом, динамическая оценка уровня 
специфических антител к SARS-CoV-2 и обеспе-
ченности витамином D медицинских работников, 
оказывающих помощь пациентам с COVID-19 
в период продолжающейся пандемии инфекции, 
показала:

– высокий уровень серопозитивности 
COVID-19 с нарастанием ее через 6 месяцев, к де-
кабрю 2021 г., с 91,2 до 98,8%;

– значительный удельный вес медицинских 
работников с высоким и очень высоким уров-
нем иммуноглобулинов G к S-белку SARS-CoV-2, 
который в мае 2021 г. составил 49,4%, в декабре 
2021 г. – 77,0%;

– отсутствие разницы в концентрации имму-
ноглобулинов G к SARS-CoV-2 у привитых и пере-
болевших COVID-19;

– недостаточную обеспеченность витами-
ном D 71,2% медицинских работников инфекци-
онных стационаров;

– отсутствие корреляции между уровнем ан-
тител к SARS-CoV-2 и обеспеченностью витами-
ном D.
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