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Резюме

Актуальность. Генерализованные формы менингококковой инфекции (ГФМИ) характеризуются тяжёлым течением и высокой 

летальностью, а наиболее высокому риску заболевания ими подвержены дети первого года жизни и дети младшего воз­

раста. Цель. Представить не опубликованные на русском языке данные, дополнив их, по иммуногенности и безопасности 

вакцины MenACYW­TT и 13­валентной пневмококковой конъюгированной вакцины (PCV13) при их совместном введении 

здоровым российским детям в возрасте 12–23 месяца, ранее не получавшим менингококковую вакцину. Материалы и мето-

ды. В открытом рандомизированном исследовании фазы III с участием детей в возрасте 12–23 месяца изучена иммуноген­

ность и безопасность MenACYW­TT – конъюгированной со столбнячным анатоксином вакцины для профилактики инфекций, 

вызываемых менингококками серогрупп A, C, W и Y – при её совместном введении с вакцинами для детей (вакциной для 

профилактики кори, эпидемического паротита и краснухи [MMR] и вакциной для профилактики ветряной оспы [V] в Южной 

Корее и Таиланде, 6­в­1 комбинированной вакциной для профилактики дифтерии, столбняка, коклюша, полиомиелита, 

гепатита В и инфекции, вызываемой Haemophilus influenzae типа b, [DTaP­IPV­HepB­Hib] в Мексике и пневмококковой конъ­

югированной вакциной [PCV13] в Российской Федерации (NCT 03205371)). В данной статье приведены результаты той части 

представленного исследования, которая была проведена в Российской Федерации, в котором изучаемая вакцина вводилась 

одновременно с вакциной PCV13. Результаты. Иммуногенность в отношении менингококков каждой серогруппы оценивали 

методом количественного анализа сывороточных бактерицидных антител (СБА) с использованием комплемента человека 

(чСБА) и, в подгруппе участников, комплемента крольчат (кСБА). Профили безопасности вакцин описывали вплоть до 30 дней 

после вакцинации. В общей сложности в исследование включили 1183 участника, из которых 400 были из Российской Феде­

рации. Доли участников с серопротекцией (чСБА ≥ 1:8) в отношении каждой из серогрупп менингококков через 30–44 день 

после вакцинации в группах участников, получивших MenACYW­TT или MenACYW­TT + PCV13, были сопоставимыми (≥ 91% и ≥ 

84% соответственно). Профили безопасности вакцин MenACYW­TT и PCV13 при введении по отдельности или совместно были 

в целом сопоставимыми.  Вывод. Совместное введение вакцины MenACYW­TT и пневмококковой конъюгированной вакцины 

детям раннего возраста не оказывало клинически значимого влияния на иммуногенность и безопасность каждой из вакцин.

Ключевые слова: вакцина, менигококк MenACYW­TT, одновременная вакцинация, PCV13, иммуногенность, безопасность
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Abstract

Relevance. Invasive meningococcal disease (IMD) has high morbidity and mortality, with infants and young children among those 

at greatest risk. Materials & Methods. A phase III, open­label, randomized study in toddlers aged 12–23 months evaluated the 

immunogenicity and safety of MenACYW­TT, a tetanus toxoid conjugated vaccine against meningococcal serogroups A, C, W, and 

Y, when coadministered with paediatric vaccines (measles, mumps and rubella [MMR]; varicella [V] in South Korea and Thailand; 

6­in­1 combination vaccine against diphtheria, tetanus, pertussis, polio, hepatitis B and Haemophilus influenzae type b [DTaP­IPV­

HepB­Hib] in Mexico and pneumococcal conjugate vaccine [PCV13]) in the Russian Federation (NCT03205371). This manuscript 

reports the outcome of the part of the study conducted in the Russian Federation using PCV13 as the co­administered vaccine. 

Immunogenicity to each meningococcal serogroup was assessed by serum bactericidal antibody assay using human complement 

(hSBA) and, for a subset of subjects, baby rabbit complement (rSBA). Vaccine safety profiles were described up to 30 days post­

vaccination. Results. A total of 1,183 participants were enrolled in the study, out of which 400 were from the Russian Federation. 

The proportion with seroprotection (hSBA ≥1:8) to each meningococcal serogroup at Day 30 was comparable between the 

MenACYW­TT and MenACYW­TT + PCV13 groups (≥91% and ≥84%, respectively). The safety profiles of MenACYW­TT and PCV13, 

when given alone or concomitantly, were generally comparable. Conclusion. Coadministration of MenACYW­TT with pneumococcal 

conjugate vaccine in toddlers had no clinically relevant effect on the immunogenicity and safety of any of the vaccines.

Keywords: vaccine, meningococcal. MenACYW­TT, simultaneous administration, pneumococcal conjugate vaccine, immunogenicity, safety
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Введение
Генерализованные формы менингококковой ин­

фекции (ГФМИ) характеризуются тяжёлым течени­
ем и высокой летальностью, а также серьёзными 
последствиями, особенно у детей [1,2]. Наиболее 
высокая частота ГФМИ наблюдается у детей в воз­
расте младше 5 лет, а также у подростков и мо­
лодых взрослых, а наиболее высокая смертность 
характерна для пожилых людей [3]. В Европе за­
болеваемость ГФМИ медленно снижалась с 2000 г. 
по 2016 г. В 2016 г. стандартизованная по возра­
сту заболеваемость составила 0,64 подтверждён­
ных случая на 100 тыс., летальность – 10,4% [4].

Во всём мире большинство случаев ГФМИ вы­
зывают менингококки шести серогрупп (A, B, C, W, 

X и Y). Так, в 2017 г. 96% подтверждённых случаев 
ГФМИ в Европе были вызваны этими серогруппа­
ми, из которых 51% случаев были связаны с серо­
группой В [4]. Однако относительный вклад каждой 
из серогрупп в общую заболеваемость ГФМИ отли­
чается в разных странах Европы. В последнее вре­
мя в нескольких странах наблюдалось увеличение 
частоты случаев ГФМИ, вызванных серогруппами 
W и Y [4,5–8]. В 2016 г. на них пришлось 17% и 12% 
случаев соответственно, а наиболее высокую ле­
тальность обуславливала серогруппа W (14%) [4]. 
На глобальном уровне тенденции заболеваемости 
ГФМИ также имеют отличия. Так, серогруппы В и Y 
преобладают в Северной Америке, серогруппы В 
и С – в Южной Америке, серогруппа В является 
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наиболее частым возбудителем ГФМИ в Австралии 
[9]. Рост числа случаев, вызванных серогруппой W, 
также наблюдается в Канаде и Австралии [10–12].

В Российской Федерации имеет место долгосроч­
ная тенденция к снижению случаев ГФМИ, однако 
в 2017–2019 гг. был отмечен рост заболеваемости, 
в частности, в 2019 г. на 33,3% (до 0,75 на 100 тыс. 
населения) по сравнению с 2016 г. (0,5 на 100 тыс. 
населения). Летальность от ГФМИ продолжает 
оставаться на высоком уровне. В 2019 г. она уве­
личилась до 21%, тогда как в 2010–2013 гг. со­
ставляла около 15%, после чего начала стабильно 
повышаться. Летальность у детей в возрасте млад­
ше 4 лет достигала 25%, у подростков в возрасте 
15–19 лет – 20%. В 2019 г. ГФМИ чаще вызывались 
Neisseria meningitidis серогруппы C (130 случаев, 
21,1% от всех случаев ГФМИ с идентифицирован­
ной серогруппой). Серогруппу B чаще изолировали 
у детей в возрасте младше 4 лет, серогруппу С – 
у подростков в возрасте 15–19 лет и серогруппу 
А – у взрослых в возрасте 25–44 года. Следует от­
метить, что в 30,7% случаев серогруппу установить 
не удалось (189 штаммов). Кроме того, количество 
случаев ГФМИ, вызванных менингококками серо­
группы W, продолжило расти в 2019 г. Российский 
референс­центр по мониторингу за бактериальными 
менингитами отмечал: «Особенности течения эпи­
демического процесса менингококковой инфекции 
за последние 3 года свидетельствуют ещё об одном 
периодическом подъёме заболеваемости [ГФМИ] 
в Российской Федерации, что указывает на необ­
ходимость расширения контингента групп риска для 
иммунизации современными конъюгированными 
вакцинами» [13].

Схемы рутинной вакцинации детей первого года 
жизни, детей раннего возраста и подростков отлича­
ются в разных странах, многие из этих схем вклю­
чают введение одновременно нескольких вакцин 
для уменьшения количества визитов к врачу и по­
вышения охвата вакцинацией. В соответствии с та­
ким подходом важно оценивать иммуногенность 
и безопасность вакцин при их совместном приме­
нении. Зарегистрированные менингококковые вак­
цины делятся на моновалентные и поливалентные. 
Моновалентные вакцины для профилактики инфек­
ций, вызванных отдельными серогруппами, например, 
серогруппами A, B и C. К поливалентным относятся 
4­валентные вакцины для профилактики менингокок­
ковой инфекции, вызванной серогруппами A, B, W и Y. 

MenACYW­TT (MenQuadfi®) – вакцина, конъюги­
рованная со столбнячным анатоксином для профи­
лактики инвазивной менингококковой инфекции, 
вызванной серогруппами А, C, W и Y. В исследова­
ниях с участием детей разного возраста, подрост­
ков и взрослых (в том числе в возрасте > 65 лет) 
показано, что вакцина иммуногенна и хорошо пе­
реносится [14–21].

В исследованиях показано, что при совмест­
ном введении вакцины MenACYW­TT с вакцинами 
для профилактики столбняка, дифтерии, коклюша 

(Tdap) и вируса папилломы человека (HPV4) под­
росткам, ранее непривитым от менингококковой 
инфекции, профили безопасности и иммуногенно­
сти вакцины MenACYW­TT и вводимых совмест­
но вакцин были сопоставимыми [21]. Сходным 
образом, при совместном введении вакцины 
MenACYW­TT с педиатрическими вакцинами (для 
профилактики кори, эпидемического паротита 
и краснухи [ММR], ветряной оспы [V] и шестива­
лентной вакцины для профилактики дифтерии, 
столбняка, коклюша, полиомиелита, гепатита В 
и инфекции, вызванной Haemophilus influenzae 
типа b, [DTaP­IPV­HepB­Hib] и пневмококковой 
конъюгированной вакцины [PCV13]) детям второго 
года жизни, ранее не получавшим менингококко­
вую вакцину, профили безопасности и иммуноген­
ности вакцины MenACYW­TT и вводимых совместно 
вакцин были сопоставимыми [22].

Цель статьи – представить не опубликованные 
на русском языке данные, дополнив их, по имму­
ногенности и безопасности вакцины MenACYW­TT 
и 13­валентной пневмококковой конъюгированной 
вакцины (PCV13) при их совместном введении здо­
ровым российским детям в возрасте 12–23 месяца, 
ранее не получавшим менингококковую вакцину.

Так как эти данные не были ранее опублико­
ваны на русском языке, не все российские врачи 
могли с ними ознакомиться. Кроме того, в данной 
статье представлены дополнительные данные по 
безопасности вакцины, которые не были опублико­
ваны ранее [22].

Материалы и методы
Дизайн исследования и участники

Проведено открытое рандомизированное 
многоцентровое исследование фазы III с актив­
ным контролем с участием здоровых детей в воз­
расте 12–23 месяца, ранее не привитых против 
менингококковой инфекции, для оценки иммуно­
генности и безопасности вакцины MenACYW­TT 
при её совместном введении с вакцинами для де­
тей, которые рутинно используются в Южной Корее, 
Таиланде, Мексике и Российской Федерации в со­
ответствии с местными программами иммунизации 
(NCT03205371). Выбор стран был обусловлен специ­
фичными для них рекомендациями по иммунизации, 
схемами иммунизации и опубликованными данными 
об охвате вакцинацией. В Южной Корее и Таиланде 
вакцину MenACYW­TT вводили в разные конечности 
одновременно с вакцинами MMR и V, в Мексике – 
с комбинированной вакциной DTaP­IPV­HepB­Hib, 
в России – с вакциной PCV13. Данное международ­
ное исследование проводилось с 7 ноября 2016 г. 
по 19 июля 2018 г., в Российской Федерации – 
с 16 января 2017 г. по 15 января 2018 г.

Критерии включения в исследование 
Участники должны были быть привиты в соот­

ветствии с возрастом, и их родители/опекуны – 
подписали форму информированного согласия. 
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Критерии исключения из исследования
Введение любой вакцины в течение 4 недель 

до первого визита; введение вакцины, запланиро­
ванное на период исследования, кроме вакцины 
для профилактики гриппа; включение в другое ис­
следование в течение 4 недель до первого ви­
зита; введение любой менингококковой вакцины 
в анамнезе; менингококковая инфекция в анам­
незе; высокий риск менингококкового инфици­
рования; синдром Гийена­Барре или реакция, 
подобная феномену Артюса, в анамнезе. Кроме 
того, участников исключали из группы PCV13, 
если они уже получили третью (ревакцинирую­
щую) дозу PCV13 (участники должны были получить 
только две дозы PCV13 на первом году жизни; 
согласно национальным рекомендациям вакцину 
PCV13 вводят в возрасте 2, 4 и 15 месяцев).

Распределение участников по группам
Для обеспечения соблюдения местных рекомен­

даций по иммунизации вакциной PCV13 здоровых 
детей в возрасте 12–14 и 16–23 месяца, ранее 
не получавших менингококковую вакцину, включи­
ли в группу получающих только вакцину MenACYW­
TT, здоровых детей в возрасте 15 месяцев, которые 
не получили третью дозу вакцины PCV13, рандоми­
зировали в соотношении 2:1 в группы получающих 
две вакцины одновременно (MenACYW­TT + PCV13) 
или только вакцину PCV13.

По своему дизайну исследование было откры­
тым, однако выполнявшие серологические ис­
следования сотрудники лаборатории не имели 
информации о распределении участников по груп­
пам на протяжении всего исследования.

Вакцина
MenACYW­TT (Санофи, Свифтуотер, Пенсильва­

ния, США) в дозе 0,5 мл, содержащей по 10 мкг 
каждой серогруппы (A, C, W и Y) и 55 мкг столб­
нячного анатоксина в качестве белка­носите­
ля. В России совместно с ней вводили вакцину 
Превенар 13® (Пфайзер Айрлэнд Фармасьютикалз, 
Ирландия).

У участников исследования брали образцы кро­
ви для оценки иммуногенности на исходном уровне 
(до вакцинации) и через 30–44 дня после введе­
ния вакцины MenACYW­TT.

По окончании исследования участники получили 
памятку со списком вакцин, рекомендуемых для их 
возраста Национальным календарем профилакти­
ческих прививок. Кроме того, после завершения 
всех проводимых в ходе исследования вакцинаций 
и визитов участникам, которые были рандомизиро­
ваны в группу, получившую только вакцину PCV13, 
предложили зарегистрированную в Российской 
Федерации 4­валентную менингококковую конъ­
югированную вакцину в соответствующих ЛПУ, 
принимавших участие в исследовании. Это было 
сделано для обеспечения этим участникам равно­
ценного доступа к профилактике ГФМИ.

Данное исследование проведено с соблюде­
нием стандартов, установленных Хельсинкской 
декларацией и руководством по надлежащей кли­
нической практике (GCP) Международной конфе­
ренции по гармонизации (ICH), а также местных 
и/или национальных нормативных документов. 
В каждом исследовательском центре протокол ис­
следования был проанализирован и одобрен не­
зависимым этическим комитетом или экспертным 
советом организации.

Иммуногенность
Титры функциональных антител против антигенов 

менингококка измеряли в образцах крови, взятых 
до вакцинации и в период 30–44 дней после введе­
ния вакцины MenACYW­TT, методом количественного 
анализа сы во ро точ ных бактерицидных антител (СБА) 
с использованием комплемента человека (чСБА) и, 
в выделенной подгруппе участников, дополнитель­
но с применением комплемента крольчат (кСБА). 
Анализы выполнялись в Международном депар­
таменте клинической иммунологии (GCI, Санофи, 
Свифтуотер, Пенсильвания, США) и в Службе обще­
ственного здравоохранения Англии (PHE, Агентство 
защиты здоровья, Манчестер, Великобритания) 
соответственно, метод описан в статьях [22,23]. 
Титры антител против пневмококка измеря­
ли в GCI (Санофи) (см. раздел «Дополнительные 
методы»).

Первичной конечной точкой данного исследова­
ния являлся иммунный ответ против всех четырёх 
серогрупп менингококка по результатам измере­
ния титров чСБА до вакцинации и через 30 дней 
(до 44 дней) после неё в виде долей участников 
с титрами чСБА ≥ 1:8 (серопротекция) и ≥ 1:4, зна­
чения среднего геометрического титров (СГТ) анти­
тел, доли участников с увеличением титра антител 
после вакцинации в ≥ 4 раза выше уровня до вак­
цинации и доли участников с серологическим от­
ветом на вакцинацию в день 30 (серологический 
ответ на вакцинацию определялся, как титр в чСБА 
после вакцинации ≥1:16 [у участников с титрами 
до вакцинации <1:8] или титр после вакцинации 
в ≥ 4 раза выше титра до вакцинации [у участников 
с титрами до вакцинации ≥1:8]).

Вторичные конечные точки представляли собой 
оценку иммунного ответа на антигены PCV13 до 
вакцинации и через 30 дней (до 44 дней) после 
неё в виде значения среднего геометрического 
концентрации (СГК) антител, а также доли участ­
ников с серопротективными уровнями антител 
на 30­й день. Дополнительно титры антител против 
менингококков серогрупп A, C, W и Y оценивали 
по уровням кСБА до введения вакцины MenACYW­
TT и через 30 (до 44) дней после него в подгруппе 
участников (100 участников, которых случайным 
образом выбрали из группы совместного введе­
ния вакцин MenACYW­TT и PCV13, и 50 участников, 
которых случайным образом выбрали из группы 
получивших только вакцину MenACYW­TT). 
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На исходном уровне (0­й день) и после вакци­
нации (30­й день) титры всех антител против всех 
серотипов, входивших в состав пневмококковой 
вакцины, оценили у всех участников в соответству­
ющих группах исследования.

Безопасность
За участниками наблюдали в течение 30 ми­

нут после вакцинации для оценки развития любых 
не ожидаемых системных нежелательных явлений 
(НЯ) немедленного типа. Пациентам/законным 
представителям выдали дневники, цифровые тер­
мометры и гибкие линейки для регистрации суточ­
ной температуры тела, ожидаемых реакций в месте 
инъекции и системных реакций в течение 7 дней 
после вакцинации. Не ожидаемые несерьёзные 
НЯ регистрировали до 30­го дня, серьёзные НЯ 
(СНЯ) – на протяжении всего исследования. НЯ, 
признанные связанными с вакцинацией, регистри­
ровали как нежелательные реакции (НР).

Статистический анализ
Это исследование было описательным и не под­

разумевало проверку формальной гипотезы. 
Категориальные данные представлены в виде по­
казателей частоты с 95% доверительными интер­
валами (ДИ). 95% ДИ точечных оценок вычисляли 
с использованием нормального приближения для 
количественных данных и точного биномиального 
распределения (метод Клоппера­Пирсона) для до­
лей. Для СГТ или СГК 95% ДИ точечных оценок 
вычисляли с использованием нормального при­
ближения при допущении об их логарифмически 
нормальном распределении.

Описательная статистика представлена по груп­
пам исследования. Анализы иммуногенности 
выполнялись для завершивших исследование в со­
ответствии с протоколом (PPAS) популяции участ­
ников, в которую вошли все участники, которые 
получили одну дозу исследуемой вакцины, сда­
ли пригодный для оценки образец крови после 

вакцинации и не имели значимых отклонений от 
протокола. Для анализа безопасности (SafAS) ис­
пользовались данные, полученные в результате 
оценки поствакцинального периода всех участни­
ков исследования, привитых изучаемой вакциной.

Результаты и обсуждение
В общей сложности в России в исследова­

ние было включено 400 участников, из которых 
200 человек было рандомизировано в группу 
одновременного введения MenACWY­TT и PCV13, 
100 человек – в группу, получившую только 
MenACWY­TT, и 100 человек –только PCV13 (один 
участник из данной группы не был привит, поэто­
му в данной группе вакцинировано 99 человек). 
Ни один привитой участник не выбыл из исследова­
ния. Демографические и исходные характеристики 
в сформированных группах были сбалансированы 
(табл. 1).

В группе совместного введения вакцин 
MenACYW­TT и PCV13 (MenACYW­TT + PCV13) 
и в группе, получившей только вакцину MenACYW­
TT, доли участников с серопротекцией в чСБА про­
тив каждой из серогрупп менингококка через 
30 дней после вакцинации были сопоставимыми 
(рис. 1А). СГТ чСБА против каждой из серогрупп 
менингококка выросли от исходного уровня к 30­
му дню и были сопоставимыми между двумя груп­
пами для серогрупп A, W и Y, тогда как СГТ антител 
против серогруппы A в группе получивших только 
MenACYW­TT был выше, чем в группе MenACYW­TT 
+ PCV13 (табл. 2). Серологический ответ на вакци­
ну в чСБА через 30 дей после вакцинации в указан­
ных группах также был сопоставим (рис. 2). Доли 
участников с титрами в кСБА ≥1:8 и ≥1:128 против 
каждой из серогрупп менингококка через 30 дней 
после вакцинации также были сопоставимыми 
в двух группах (табл. 3).

В обеих группах привитых (MenACYW­TT + 
PCV13 и только MenACYW­TT) доля участников 
с увеличением титра чСБА через 30 дней после 

Таблица 1. Характеристики участников (все рандомизированные участники)
Table 1. Baseline characteristics (all randomized participants)

MenACYW-TT + PCV13  
(N = 200) (SD)

MenACYW-TT (N = 100)
(SD)

PCV13
(n = 100)

(SD)

Мальчики, n (%)
Male, n (%)
Девочки, n (%)
Female, n (%)

122 (61,0)

78 (39,0)

49 (49,0)

51 (51,0)

55 (55,0)

45 (45,0)

Средний возраст, месяцы 
Mean age, months 16,5 (2,36) 16,0 (3,10) 16,3 (2,26)

Медиана возраста, месяцы 
(диапазон)
Median age, months (range)

15,0
(14,0–23,0)

15,0 
(12,0–23,0)

15,0
(15,0–23,0)

Примечание: N – количество участников; n – количество участников, соответствующих указанным критериям; PCV13 – пневмококковая 
конъюгированная вакцина; SD –стандартное отклонение.
Note: N – number of participants; n – number of participants fulfilling the criteria listed; PCV13 – pneumococcal conjugate vaccine; SD – standard 
deviation.
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Таблица 2. Среднее геометрическое значение титра в чСБА на исходном уровне (0-й день) и на 30-й день 
у участников, рандомизированных в группы MenACYW-TT + PCV13 и MenACYW-TT (PPAS)
Table 2. hSBA geometric mean titres at baseline (Day 0) and Day 30 
in participants randomized to MenACYW-TT+PCV13 or MenACYW-TT (PPAS)

Таблица 3. Доля участников с титрами в кСБА ≥1:8 и ≥1:128 на 30-й день 
из рандомизированных групп MenACYW-TT + PCV13 и MenACYW-TT (подгруппа PPAS-кСБА)
Table 3. Proportion of participants with rSBA titres ≥1:8 and ≥1:128 at Day 30 in participants randomized  
to MenACYW-TT+PCV13 or MenACYW-TT  (PPAS-rSBA subset)

Серогруппа
Serogroup

Временная точка
Timepoint

MenACYW-TT + PCV13
(N = 196)

MenACYW-TT
(N = 96)

М СГТ [95% ДИ]
GMT[95% ДИ] М СГТ [95% ДИ]

GMT[95% ДИ]

A День 0 196 5,99 [5,3–6,76] 96 8,54 [6,47–11,3]

День 30 196 24,6 [20,2–30,1] 96 49,0 [36,8–65,3]

C День 0 196 2,77 [2,43–3,16] 96 3,69 [2,84–4,81]

День 30 196 205 [156–269] 96 309 [218–437]

W День 0 196 2,93 [2,54–3,38] 96 3,62 [2,73–4,79]

День 30 196 57,4 [47,9–68,6] 96 57,0 [44,3–73,5]

Y День 0 196 2,90 [2,56–3,28] 96 3,49 [2,68–4,53]

День 30 196 139 [111–173] 96 172 [130–229]

Примечание: ДИ – доверительный интервал; СГТ – среднее геометрическое титров; 
чСБА – количественный анализ сывороточных бактерицидных антител с использованием комплемента человека; M – количество участников 
с действительными результатами серологических исследований; N – количество участников в PPAS; PPAS – популяция участников, завер-
шивших исследование в соответствии с протоколом.
Note: CI – confidence interval; GMT – geometric mean titre;
hSBA – serum bactericidal antibody assay using human complement; M – number of participants with valid serology results; N – number of 
participants in PPAS; PPAS – per protocol analysis set.

Примечание: анализ кСБА выполнялся только в подгруппе участников.
ДИ – доверительный интервал; M – количество участников с действительными результатами серологических исследований; N – количество 
участников в PPAS;
n – количество участников, достигших указанной конечной точки;
PPAS – популяция участников, завершивших исследование в соответствии с протоколом; кСБА – количественный анализ сывороточных бак-
терицидных антител с использованием комплемента крольчат.
Note: rSBA was only conducted in a subset of participants. CI – confidence interval;
M – number of participants with valid serology results; N – number of participants in PPAS; n – number of participants experiencing the endpoint 
listed; PPAS – per protocol analysis set; rSBA – serum bactericidal antibody assay using baby rabbit complement.

Серогруппа
Serogroup

Титр кСБА
rSBA titer

MenACYW-TT + PCV13
(N = 100)

MenACYW-TT
(N = 46)

n/M % [95% ДИ]
%[95% ДИ] n/M % [95% ДИ]

%[95% ДИ]

A ≥ 1:8 93/94 98,9 [94,2–100,0] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

≥ 1:128 90/94 95,7 [89,5–98,8] 45/46  97,8 [88,5–99,9]

C ≥ 1:8 92/94 97,9 [92,5–99,7] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

≥ 1:128 92/94 97,9 [92,5–99,7] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

W ≥ 1:8 92/94 97,9 [92,5–99,7] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

≥ 1:128 92/94 97,9 [92,5–99,7] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

Y ≥ 1:8 93/94 98,9 [94,2–100,0] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

≥ 1:128 93/94 98,9 [94,2–100,0] 46/46 100,0 [92,3–100,0]

вакцинации в ≥ 4 раза выше исходного уровня 
была сопоставима для всех четырёх серогрупп (до­
полнительная таблица S1 в Приложении).

Исходные СГК антител ко всем 13 серотипам 
вакцины PCV13 в группах участников, привитых 
MenACYW­TT + PCV13 или только PCV13, были сопо­
ставимыми. Через 30 дней после вакцинации СГК 
антител выросла в обеих группах и оставалась со­
поставимой (табл. 4). Доля участников с концентра­
цией антител против пневмококка ≥ 0,35 мкг/мл 

через 30 дней после вакцинации составила ≥ 90% 
для всех серотипов в обеих группах, кроме серотипа 
3 (> 72%) (рис. 1В). Доля участников с концентраци­
ей антител против пневмококка ≥ 1,0 мкг/мл варьи­
ровала от 48,2% (серотип 3) до 97,4% (серотип 14) 
в группе привитых MenACYW­TT + PCV13, и от 38,0% 
(серотип 3) до 94,6% (серотип 14) – в группе приви­
тых только PCV13 (рис. 1С).

Обзор данных по безопасности представ­
лен в таблице 5. Доли участников, которые 
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Таблица 4. Среднее геометрическое значение концентрации антител против серотипов пневмококков, входящих 
в PCV13, на исходном уровне (0-й день) и на 30-й день у участников, рандомизированных в группы MenACYW-TT + 
PCV13 и PCV13 (PPAS)
Table 4. Geometric mean concentrations for PCV13 vaccine components at baseline (Day 0) and Day 30 in participants 
randomized to MenACYW-TT+PCV13 or PCV13 (PPAS)

Серотип
Serotype

Временная точка
Timepoint

MenACYW-TT + PCV13
(N = 196)

PCV13
(N = 92)

М
СГК [95% ДИ]

GMC [95% ДИ] М
СГК [95% ДИ]
GMC[95% ДИ]

1 День 0
Day 0 193 0,867 [0,741–1,01] 92 0,918 [0,713–1,18]

День 30
Day 30 191 2,33 [1,98–2,75] 92 2,14 [1,63–2,81]

3 День 0
Day 0 193 0,409 [0,341–

0,491] 92 0,414 [0,322–
0,533]

День 30
Day 30 191 0,802 [0,664, 

0,967] 92 0,773 [0,608–
0,983]

4 День 0
Day 0 193 0,604 [0,511–

0,715] 92 0,653 [0,507–
0,840]

День 30
Day 30 191 1,97 [1,68–2,31] 92 1,49 [1,15–1,93]

5 День 0
Day 0 193 0,828 [0,719–

0,953] 92 0,782 [0,610–1,00]

День 30
Day 30 191 1,99 [1,70–2,31] 92 1,73 [1,33–2,24]

6A День 0
Day 0 193 1,61 [1,33–1,95] 92 1,48 [1,09–2,00]

День 30
Day 30 191 5,96 [4,99–7,13] 92 6,13 [4,47–8,41]

6B День 0
Day 0 193 0,895 [0,715–1,12] 92 0,691 [0,514–

0,929]

День 30
Day 30 191 3,66 [2,99–4,50] 92 2,57 [1,83–3,61]

7F День 0
Day 0 193 1,32 [1,12–1,55] 92 1,39 [1,08–1,77]

День 30
Day 30 191 3,05 [2,59–3,58] 92 2,67 [2,05–3,47]

9V День 0
Day 0 193 0,841 [0,710–

0,997] 92 0,863 [0,660–1,13]

День 30
Day 30 191 2,34 [1,95–2,81] 92 2,52 [1,92–3,30]

14 День 0
Day 0 192 3,25 [2,74–3,86] 92 3,00 [2,30–3,91]

День 30
Day 30 191 7,62 [6,56–8,83] 92 6,30 [5,00–7,93]

18C День 0
Day 0 193 0,737 [0,620–

0,876] 92 0,995 [0,766–1,29]

День 30
Day 30 191 2,19 [1,87–2,58] 92 2,21 [1,73–2,83]

19A День 0
Day 0 193 1,65 [1,36–2,01] 92 1,96 [1,46–2,64]

День 30
Day 30 191 5,75 [4,85–6,80] 92 5,91 [4,54–7,69]

19F День 0
Day 0 193 1,78 [1,43–2,21] 92 1,74 [1,28–2,35]
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сообщили по меньшей мере об одной ожидаемой 
нежелательной реакции составили 36,5% (73/200) 
в группе MenACYW­TT + PCV13, 28,0% (28/100) 
в группе MenACYW­TT и 17,2% (17/99) в группе 
PCV13. Большая часть ожидаемых реакций были 
1­й или 2­й степени выраженности (Шкалы для 
оценки степени выраженности описаны в дополни­
тельной таблице S2 в Приложении). В группе при­
витых MenACYW­TT + PCV13 ожидаемые реакции 
в месте инъекции были зарегистрированы у 26,0% 
(52/200) привитых в месте введения MenACYW­TT 
и у 28,0% (56/200) привитых на введение PCV13. 
Самыми частыми ожидаемыми реакциями в ме­
сте инъекции после введения вакцин MenACYW­
TT или PCV13 была эритема (в месте инъекции 
вакцины MenACYW­TT – 21,5% (43/200) в группе 
привитых MenACYW­TT + PCV13 и 17,0% (17/100) 
в группе MenACYW­TT; в месте инъекции вакцины 
PCV13 – 24,0% (48/200) в группе MenACYW­TT + 
PCV13 и 8,1% (8/99) в группе PCV13). Ожидаемые 
реакции в месте инъекции, возникшие в тече­
ние семидневного периода после вакцинации, 
с разбивкой по максимальной степени выражен­
ности, представлены в дополнительной табли­
це S3 в Приложении. Доля участников, которые 
сообщили по меньшей мере об одной ожидаемой 
системной реакции, составила 20,0% (40/200) 
в группе MenACYW­TT+ PCV13, 19,0% (19/100) – 
в группе MenACYW­TT и 10,1% (10/99) – в группе 
PCV13. Наиболее частой ожидаемой системной ре­
акцией была раздражительность (13,0% (26/200) 
в группе MenACYW­TT + PCV13, 16,0% (16/100) 
в группе MenACYW­TT и 9,1% (9/99) в группе 
PCV13). Ожидаемые системные реакции, возник­
шие в течение 7­дневного периода после вакци­
нации, с разбивкой по максимальной степени 
выраженности, представлены в дополнительной 
таблице S4 в Приложении.

О НЯ немедленного типа не сообщалось, ни один 
из участников не прекратил участия в исследовании 

вследствие НЯ или НР, ни у одного из участников не раз­
вилось СНЯ. Случаи смерти не зарегистрированы.

Совместное введение вакцины MenACYW­TT 
и 13­валентной пневмококковой конъюгирован­
ной вакцины здоровым российским детям ранне­
го возраста не оказывало клинически значимого 
влияния на иммуногенность и безопасность обеих 
вакцин по сравнению с их отдельным введени­
ем. Иммунный ответ в группе детей, привитых вак­
циной MenACYW­TT, был сопоставим с иммунным 
ответом, наблюдавшимся в предыдущем исследо­
вании вакцины MenACYW­TT с участием здоровых 
детей раннего возраста [20].

Оценка возможности одновременного введе­
ния вакцин для детей является важной задачей, 
поскольку совместное введение разных вакцин 
в рамках календарей вакцинации детей широко 
практикуется во всем мире с целью уменьшения 
количества визитов и своевременности и полно­
ты охвата рутинными прививками. Более ранние 
данные свидетельствуют о возможном взаимо­
действии между белками­носителями, входящими 
в состав конъюгированных вакцин, и другими вак­
цинными антигенами, что может повлиять на им­
муногенность и безопасность вакцин при их 
совместном применении [24,25]. Совместное вве­
дение зарегистрированных в мире четырёхвалент­
ных менингококковых вакцин (конъюгированных 
с модифицированным дифтерийным [CRM] или 
столбнячным анатоксином) с рутинно применяемы­
ми вакцинами для детей не оказывает клинически 
значимого влияния на их иммуногенность и без­
опасность [26–28]. Результаты данного исследо­
вания подтверждают имеющийся опыт отсутствия 
клинически значимого влияния на иммуногенность 
и безопасность конъюгированной со столбнячным 
анатоксином вакцины MenACYW­TT и пневмокок­
ковой конъюгированной вакцины.

Введение вакцины MenACYW­TT является без­
опасным у детей в возрасте 12–23 месяца, ранее 

Примечание: ДИ – доверительный интервал; СГК – среднее геометрическое концентрации; M – количество участников с действительными 
результатами серологических исследований; N – количество участников в PPAS. PPAS – популяция участников, завершивших исследование 
в соответствии с протоколом.
Note: CI – confidence interval; GMT – geometric mean titre; M, number of participants with valid serology results; N – number of participants in PPAS; 
PPAS – per protocol analysis set.

Серотип
Serotype

Временная точка
Timepoint

MenACYW-TT + PCV13
(N = 196)

PCV13
(N = 92)

М
СГК [95% ДИ]

GMC [95% ДИ] М
СГК [95% ДИ]
GMC[95% ДИ]

День 30
Day 30 191 5,58 [4,57–6,81] 92 5,53[3,98–7,69]

23F День 0
Day 0 192 0,631 [0,519–

0,768] 92 0,733 [0,537–1,00]

День 30
Day 30 191 2,42 [2,04–2,86] 92 2,58 [1,98–3,37]

Таблица 4. Продолжение
Table 4. Continuation 
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Примечание: НЯ – нежелательное явление; НР – нежелательная реакция; ДИ – доверительный интервал; M – количество участников, имев-
ших данные для соответствующей конечной точки; n – количество участников, имевших соответствующую конечную точку; СНЯ – серьезное 
нежелательное явление; SafAS, популяция для анализа безопасности.
*В таблице указано общее количество ожидаемых реакций в двух местах введения в группе совместного введения вакцин MenACYW-TT 
и PCV13.
Note: AE – adverse event; AR – adverse reaction; CI – confidence interval; M – number of participants with data available for the relevant endpoint; 
n – number of participants fulfilling the relevant endpoint; SAE – serious adverse event; SafAS – safety analysis set.
*Solicited injection site reactions in the table are from the two injection sites combined in the study group where both MenACYW-TT and 
PCV13 vaccines were administered.

Таблица 5. Данные по безопасности у участников, рандомизированных в группы MenACYW-TT + PCV13, MenACYW-
TT и PCV13 (SafAS)
Table 5. Safety overview in participants randomized to MenACYW-TT+PCV13, MenACYW-TT and PCV13 (SafAS)

MenACYW-TT + PCV13 (N = 
200)

MenACYW-TT
(N = 100)

PCV13
(N = 99)

n/M % [95% ДИ]
% [95% CI] n/M % [95% ДИ]

% [95% CI] n/M % [95% ДИ]
% [95% CI]

Спонтанно сообщенное 
НЯ немедленного типа
Immediate unsolicited AE

0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] 0/99 0,0 [0,0–3,7]

Ожидаемая реакция
Solicited reaction 73/200 36,5 [29,8–

43,6] 28/100 28,0 [19,5–
37,9] 17/99 17,2 [10,3–

26,1]

Ожидаемая реакция 
в месте инъекции*
Solicited injection site 
reaction*

63/200 31,5 [25,1–
38,4] 19/100 19,0 [11,8–

28,1] 13/99 13,1 [7,2–21,4]

Ожидаемая системная 
реакция
Solicited systemic reaction

40/200 20,0 [14,7–
26,2] 19/100 19,0 [11,8–

28,1] 10/99 10,1 [5,0–17,8]

Спонтанно сообщенное 
НЯ
Unsolicited AE

17/200 8,5 [5,0–13,3] 13/100 13,0 [7,1–
]21,2] 8/99 8,1 [3,6–15,3]

Спонтанно сообщенная 
НР
Unsolicited AR

0/200 0,0 [0,0–1,8) 0/100 0,0 [0,0–3,6] 0/99 0,0 (0,0–3,7]

НЯ, приведшее к 
прекращению участия 
в исследовании
AE leading to study 
discontinuation

0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] 0/99 0,0 [0,0–3,7]

НР, приведшая к 
прекращению участия 
в исследовании
AR leading to study 
discontinuation

0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] 0/99 0,0 (0,0–3,7]

СНЯ
SAE 0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] 0/99 0,0 (0,0–3,7]

Смерть
Death 0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] 0/99 0,0 (0,0–3,7]

не получавших менингококковую вакцину, при её 
введении отдельно или совместно с зарегистриро­
ванной вакциной PCV13. Ожидаемые нежелатель­
ные реакции были преимущественно 1­й (лёгкой) 
или 2­й (средней) степени выраженности, а НЯ не­
медленного типа или НЯ, приведших к прекраще­
нию участия в исследовании, не отмечены. СНЯ 
также не наблюдались.

При совместном введении вакцин PCV13  
и MenACYW­TT наблюдалась тенденция к более вы­
сокой частоте ожидаемых реакций в месте инъ­
екции и системных реакций, однако они, включая 
реакции 3­й степени выраженности, оставались 
нечастыми.

В данном исследовании более низкие СГТ 
в чСБА против серогруппы A наблюдались при 
совместном введении вакцин MenACYW­TT 
и PCV13 по сравнению с введением только вакци­
ны MenACYW­TT. Такое явление отсутствовало при 
анализе данных по частоте серопротекции (титры 
чСБА после вакцинации ≥ 1:8), которая была вы­
сокой в обеих группах, и при оценке иммунного от­
вета методом кСБА. Поскольку эта закономерность 
была характерна только для СГТ в чСБА и не на­
блюдалась больше ни для одной из других конеч­
ных точек (как в чСБА, так и в кСБА), клиническая 
значимость этих данных, по­видимому, минималь­
на. Сходное наблюдение более низкого СГТ в кСБА 
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Рисунок 1. Доли участников с (A) титрами в чСБА против менингококка ≥ 1:8 и концентрациями антител против 
пневмококка (B) ≥ 0,35 мкг/мл и (C) ≥ 1,0 мкг/мл, включая серотипы 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F 
и 23F на 30-й день у участников из рандомизированных групп по вакцинам MenACYW-TT + PCV13, MenACYW-TT 
и PCV13 (PPAS)
Figure 1. Proportion of participants with (A) hSBA meningococcal titres ≥ 1:8, and anti-pneumococcal antibody concen-
trations (B) ≥ 0.35 µg/mL and (C) ≥ 1.0 µg/mL to serotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F and 23F at Day 
30 in participants randomized to MenACYW-TT+PCV13, MenACYW-TT and PCV13 (PPAS)

Примечание: чСБА – количественный анализ сывороточных бактерицидных антител с использованием комплемента человека; вакцина; 
PPAS – популяция участников, завершивших исследование в соответствии с протоколом.
Note: hSBA – serum bactericidal antibody assay using human complement; PPAS – per-protocol analysis set.
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только против серогруппы A было отмечено по­
сле совместного введения другой четырёхвалент­
ной конъюгированной менингококковой вакцины 
и вакцины PCV13 [29].

В 2019 г. примерно 50% случаев ГФМИ с из­
вестной серогруппой в России были вызваны ме­
нингококками серогрупп, входящих в состав вакцин 
MenACWY [13]. О потребности в вакцинах, защища­
ющих от ГФМИ, вызванных серогруппами A, C, W и Y, 
свидетельствует то, что высокая летальность вслед­
ствие ГФМИ в России обусловлена серогруппами W 
(летальность 37%) и C (летальность 25%) [3]. Поэтому 
наличие и широкое применение вакцин с актуаль­
ными серогруппами может значимо снизить заболе­
ваемость и смертность от ГФМИ в России.

Данное исследование имело ряд ограниче­
ний. Когда в нём оценивали совместное введение 
с пневмококковой конъюгированной вакциной, ко­
личество участников в каждой исследуемой группе 
было небольшим. Исследование было спланирова­
но только как описательное и не обладало необхо­
димой мощностью для статистического сравнения 
изучаемых групп.

Заключение
Вакцина MenACYW­TT была безопасной и имму­

ногенной при её совместном введении с вакциной 
PCV13 здоровым детям в возрасте 12–23 меся­
ца. Результаты исследования будут способство­
вать внедрению вакцины MenACYW­TT в схемы 
вакцинации детей во всем мире, поскольку растёт 
количество данных в пользу возможности совмест­
ного введения этой вакцины с другими рутинно 

применяемыми педиатрическими вакцинами без 
изменения их безопасности и иммуногенности.

Совместное использование данных
Квалифицированные научные сотрудники мо­

гут подать запрос на доступ к данным на уровне 
пациентов, в том числе на доступ к отчету о кли­
ническом исследовании, протоколу исследования 
со всеми поправками, бланку индивидуальной ре­
гистрационной карты, плану статистического ана­
лиза и спецификациям набора данных. Данные 
на уровне пациентов будут обезличены, а докумен­
ты исследования отредактированы в целях защиты 
персональных данных участников исследования. 
Более подробная информация о критериях обмена 
данными компании Санофи, соответствующих ис­
следованиях и порядке запроса доступа размеще­
на на сайте: https://www.vivli.org/ 

Приложение
Дополнительные методы

Концентрацию антител против Streptococcus 
pneumoniae определяли методом электрохемилю­
минесцентного анализа (ЭХЛ) на IgG против кап­
сульного полисахарида (PnPS) для серотипов 1, 3, 
4, 5, 6A, 6B, 7F, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 
18C, 19A, 19F, 22F, 23F и 33F. На поверхность 
лунок 96­луночных планшетов наносили очищен­
ные антигены (компания «МезоСкейлДискавери» 
[MesoScale Discovery], Роквилл, Мэриланд, США) 
и инкубировали в лунках разведённые образцы сы­
воротки крови, которые предварительно обработа­
ли абсорбентами клеточной стенки пневмококка. 

Рисунок 2. Серологический ответ на вакцину* в чСБА в день 30 у участников, рандомизированных в группы вакцин 
MenACYW-TT +PCV13 и MenACYW-TT (PPAS)
Figure 2. hSBA vaccine seroresponse* at Day 30 in participants randomized to MenACYW-TT+PCV13 and MenACYW-TT 
(PPAS)
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Примечание: чСБА – количественный анализ сывороточных бактерицидных антител с использованием комплемента человека; PPAS – попу-
ляция участников, завершивших исследование в соответствии с протоколом. *Серологический ответ на вакцину определялся как титр чСБА 
после вакцинации ≥ 1:16 (у участников с титрами до вакцинации < 1:8) или как увеличение титра после вакцинации в ≥ 4 раза по сравнению 
с титром до вакцинации (у участников с титрами до вакцинации ≥ 1:8).
Note: hSBA – serum bactericidal antibody assay using human complement; PPAS – per protocol analysis set. *Vaccine seroresponse is defined as 
hSBA post-vaccination titres ≥1:16 in those with pre-vaccination titres < 1:8, or post-vaccination titres ≥ 4-fold greater than the pre-vaccination titre.
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Таблица S1. Количество и доля участников с увеличением титра чСБА в ≥ 4 раза от исходного уровня до дня 30 — 
популяция участников, завершивших исследование в соответствии с протоколом
Table S1. Number and percentage of subjects with ≥ 4-fold rise of hSBA titer from baseline to D30 – Per-protocol 
Analysis Set

Таблица S2. Ожидаемые реакции в месте инъекции: терминология, определения и шкалы для оценки степени 
выраженности
Table S2. Solicited injection site reactions: terminology, definitions, and intensity scales

MenACYW-TT + PCV13 
(N = 196)

MenACYW-TT 
(N = 96)

Серогруппа
Serogroup

n/M % [95% ДИ]
[95% CI]

n/M % [95% ДИ]
[95% CI]

A 114/196 58,2 [50,9–65,2] 70/96 72,9 [62,9–81,5]

C 181/196 92,3 [87,7–95,7] 88/96 91,7 [84,2–96,3]

Y 185/196 94,4 [90,2–97,2] 90/96 93,8 [86,9–97,7]

W 174/196 88,8 [83,5–92,8] 87/96 90,6 [82,9–95,6]

Примечание: n – количество участников с титром, отвечающим критериям кратности увеличения; M – количество участников с действитель-
ными результатами анализа на антитела против конкретной серогруппы; N – количество участников в PPAS.
Доли вычислены для M.
Note: n – number of subjects with titer that meets the fold rise criteria; M – number of subjects with valid serology results for the particular serogroup; 
N – number of subjects in PPAS. Percentages are based on M.

Термин в ИРК (MedDRA 
термин низшего уровня 

[ТНУ])
CRF term (MedDRA lowest 

level term [LLT])

Болезненность в месте инъекции
Injection site tenderness

Эритема в месте 
инъекции

Injection site 
erythema

Припухлость в месте 
инъекции

Injection site swelling

Термин дневника пациента
Diary card term

Болезненность
Tenderness

Покраснение
Redness

Припухлость
Swelling

Определение
Definition

Наличие 
покраснения, 
захватывающего 
примерное место 
введения иглы
Presence of a 
redness including the 
approximate point of 
needle entry

Припухлость в месте инъекции 
или рядом с ним
Припухлость или отек 
обусловлены инфильтрацией 
жидкости в ткань или 
полость и, в зависимости от 
имеющегося пространства 
для распространения 
жидкости, припухлость может 
быть либо мягкой (типично), 
либо плотной (менее типично) 
на ощупь, поэтому ее 
лучше описывать визуально 
по размеру
Swelling at or near the injection 
site
Swelling or edema is caused 
by a fluid infiltration in tissue or 
cavity and, depending on the 
space available for the fluid to 
disperse, swelling may be either 
soft (typically) or firm (less 
typical) to touch and thus can be 
best described by looking at the 
size of the swelling

Шкала степени 
выраженности
Intensity scale

1 степень: минимальная реакция при 
касании места инъекции
2 степень: ребенок плачет или проте-
стует при касании места инъекции
3 степень: ребенок плачет при касании 
конечности, в которую выполнена 
инъекция, или подвижность конечно-
сти снижена
Grade 1: Minor reaction when injection 
site is touched
Grade 2: Cries or protests when injection 
site is touched
Grade 3: Cries when injected limb is 
moved, or the movement of the injected 
limb is reduced

1 степень: от > 0 до < 
25 мм
2 степень: от ≥ 5 до < 
50 мм
3 степень: ≥ 50 мм
Grade 1: > 0 to < 
25 mm
Grade 2: ≥ 25 to < 
50 mm
Grade 3: ≥ 50 mm

1 степень: от > 0 до < 25 мм
2 степень: от ≥ 25 до < 50 мм
3 степень: ≥ 50 мм
Grade 1: > 0 to < 25 mm
Grade 2: ≥ 25 to < 50 mm
Grade 3: ≥ 50 mm
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Таблица S3. Ожидаемые реакции в месте инъекции, возникшие после введения вакцины, с разбивкой 
по максимальной степени выраженности – популяция для анализа безопасности
Table S3. Solicited injection site reactions after vaccine injection, by maximum intensity during the solicited period ‒ 
Safety Analysis Set

Примечание: n – количество участников, достигших конечной точки, указанной в первых 2 столбцах; M – количество участников с имеющими-
ся данными для соответствующей конечной точки; N – количество участников в SafAS. Доли вычислены для M
Note: n – number of subjects experiencing the endpoint listed in the 1st 2 columns; M – number of subjects with available data for the relevant 
endpoint: N – number of subjects in SafAS. Percentages are based on M.

Участники, 
у которых 
возникла 

по меньшей 
мере одна 
реакция:
Subjects 

experiencing 
at least one:

Максимальная 
степень 

выраженности
Maximum 
intensity

MenACYW-TT + PCV13 
(N = 200)

MenACYW-TT 
(N = 100)

PCV13 
(N = 99)

n/M % [95% ДИ]
[95% CI]

n/M % [95% ДИ]
[95% CI] n/M % [95% ДИ]

[95% CI])

Реакции в месте введения MenACYW-TT

Б
ол

ез
не

нн
ос

ть
 в

 м
ес

те
 

ин
ъе

кц
ии

In
je

ct
io

n 
si

te
 te

nd
er

ne
ss

Любая
Any 28/200 14,0 [9,5–19,6] 8/100 8,0 [3,5–15,2] Н/П Н/П Н/П

1 степени
Grade 1 18/200 9,0 [5,4–13,9] 6/100 6,0 [2,2–12,6] Н/П Н/П Н/П

2 степени
Grade 2 6/200 3,0 [1,1–6,4] 2/100 2,0 [0,2–7,0] Н/П Н/П Н/П

3 степени
Grade 3 4/200 2,0 [0,5–5,0] 0/100 0,0 [0,0–3,6] Н/П Н/П Н/П

Эритема 
в месте 

инъекции
Injection site 

erythema

Все
Any 43/200 21,5 [16,0–27,8] 17/100 17,0 [10,2–25,8] Н/П Н/П Н/П

1 степени
Grade 1 42/200 21,0 [15,6–27,3] 17/100 17,0 [10,2–25,8] Н/П Н/П Н/П

2 степени
Grade 2 1/200 0,5 [0,0–2,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] Н/П Н/П Н/П

3 степени
Grade 3 0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] Н/П Н/П Н/П

Припухлость 
в месте 

инъекции
Injection site 

swelling

Все
Any 8/200 4,0 [1,7–7,7] 7/100 7,0 [2,9–13,9] Н/П Н/П Н/П

1 степени
Grade 1 8/200 4,0 [1,7–7,7] 7/100 7,0 [2,9–13,9] Н/П Н/П Н/П

2 степени
Grade 2 0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0–3,6] Н/П Н/П Н/П

3 степени
Grade 3 0/200 0,0 [0,0–1,8] 0/100 0,0 [0,0; 3,6) Н/П Н/П Н/П

Реакции в месте введения PCV13

Б
ол

ез
не

нн
ос

ть
 в

 м
ес

те
 

ин
ъе

кц
ии

In
je

ct
io

n 
si

te
 te

nd
er

ne
ss

Все
Any 34/200 17,0 [12,1–22,9] Н/П Н/П Н/П 9/99 9,1 [4,2–16,6]

1 степени
Grade 1 22/200 11,0 [7,0–16,2] Н/П Н/П Н/П 7/99 7,1 [2,9–14,0]

2 степени
Grade 2 7/200 3,5 [1,4–7,1] Н/П Н/П Н/П 1/99 1,0 [0,0–5,5]

3 степени
Grade 3 5/200 2,5 [0,8–5,7] Н/П Н/П Н/П 1/99 1,0 [0,0–5,5]

Эритема 
в месте 

инъекции
Injection site 

erythema

Все
Any 48/200 24,0 [18,3–30,5] Н/П Н/П Н/П 8/99 8,1 [3,6–15,3]

1 степени
Grade 1 47/200 23,5 [17,8–30,0] Н/П Н/П Н/П 8/99 8,1 [3,6–15,3[

2 степени
Grade 2 1/200 0,5 [0,0–2,8] Н/П Н/П Н/П 0/99 0,0 [0,0–3,7]

3 степени
Grade 3 0/200 0,0 [0,0–1,8] Н/П Н/П Н/П 0/99 0,0 [0,0–3,7]

Припухлость 
в месте 

инъекции
Injection site 

swelling

Все
Any 19/200 9,5 [5,8–14,4] Н/П Н/П Н/П 2/99 2,0 [0,2–7,1]

1 степени
Grade 1 17/200 8,5 [5,0 –13,3] Н/П Н/П Н/П 2/99 2,0 [0,2–7,1]

2 степени
Grade 2 2/200 1,0 [0,1–3,6] Н/П Н/П Н/П 0/99 0,0 [0,0–3,7]

3 степени
Grade 3 0/200 0,0 [0,0–1,8] Н/П Н/П Н/П 0/99 0,0 [0,0–3,7]
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Таблица S4. Ожидаемые системные реакции, возникшие после введения вакцины, с разбивкой по максимальной 
степени выраженности — популяция для анализа безопасности
Table S4. Solicited systemic reactions after vaccine injection, by maximum intensity during the solicited period - Safety 
Analysis Set

Участники, 
у которых 
возникла 

по меньшей 
мере одна 
реакция:
Subjects 

experiencing 
at least one:

Максимальная 
степень 

выраженности
Maximum 
intensity

MenACYW-TT + PCV13 
(N = 200)

MenACYW-TT
(N = 100)

PCV13 
(N = 99)

n/M %
[95% 
ДИ]

[95% 
CI]

n/M %
[95% 
ДИ]

[95% 
CI]

n/M %
[95% 
ДИ]

[95% 
CI]

Лихорадка
Fever

Все
Any

12/200 6,0 [3,1–
10,2]

3/100 3,0 [0,6; 
8,5]

2/99 2,0 [0,2–
7,1]

1 степени
Grade 1

7/200 3,5 [1,4–
7,1]

2/100 2,0 [0,2–
7,0]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

2 степени
Grade 2

5/200 2,5 [0,8–
5,7]

1/100 1,0 [0,0–
5,4]

2/99 2,0 [0,2–
7,1]

3 степени
Grade 3

0/200 0,0 [0,0–
1,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

Рвота
Vomiting

Все
Any

0/200 0,0 [0,0–
1,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

1 степени
Grade 1

0/200 0,0 [0,0–
1,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

2 степени
Grade 2

0/200 0,0 [0,0–
1,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

3 степени
Grade 3

0/200 0,0 [0,0–
1,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

Необычная 
плаксивость
Abnormal 
crying

Все
Any

8/200 4,0 [1,7–
7,7]

4/100 4,0 [1,1– 
9,9]

2/99 2,0 [0,2–
7,1]

1 степени
Grade 1

3/200 1,5 [(0,3–
4,3]

3/100 3,0 [(0,6–
8,5]

1/99 1,0 [0,0–
5,5]

2 степени
Grade 2

3/200 1,5 [(0,3–
4,3]

1/100 1,0 [0,0–
5,4]

1/99 1,0 [0,0–
5,5]

3 степени
Grade 3

2/200 1,0 [0,1–
3,6]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

Сонливость
Drowsiness

Все
Any

25/200 12,5 [8,3–
17,9]

6/100 6,0 [2,2–
12,6]

4/99 4,0 [1,1–
10,0]

1 степени
Grade 1

24/200 12,0 [7,8–
17,3]

5/100 5,0 [1,6–
11,3]

4/99 4,0 [1,1–
10,0]

2 степени
Grade 2

0/200 0,0 [0,0–
1,8]

1/100 1,0 [0,0–
5,4]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

3 степени
Grade 3

1/200 0,5 [0,0–
2,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

Отсутствие 
аппетита
Appetite loss

Все
Any

19/200 9,5 [5,8–
14,4]

12/100 12,0 [6,4–
20,0]

7/99 7,1 [2,9–
14,0]

1 степени
Grade 1

14/200 7,0 [3,9–
11,5]

11/100 11,0 [5,6–
18,8]

6/99 6,1 [2,3–
12,7]

2 степени
Grade 2

4/200 2,0 [0,5–
5,0]

1/100 1,0 [0,0–
5,4]

1/99 1,0 [0,0–
5,5]

3 степени
Grade 3

1/200 0,5 [0,0–
2,8]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

Планшеты промывали и в лунки вносили конъю­
гированные с меткой SULFO­TAG антитела против 
иммуноглобулина (Ig) человека, избыток конъюгата 

удаляли и добавляли буфер для чтения результатов. 
Планшет анализировали методом ЭХЛ и количество 
антител определяли относительно стандартного 
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раствора в мкг/мл. Нижний предел количествен­
ной оценки метода составлял 0,15 мкг/мл.

Серопротективные уровни антител к антигенам 
PCV13 определены как:

Концентрация антител против пневмококков 
серотипов 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 
19F и 23F ≥ 0,35 и 1,0 мкг/мл.

Таблица S4. Продолжение
Table S4. Continuation 

Участники, 
у которых 
возникла 

по меньшей 
мере одна 
реакция:
Subjects 

experiencing 
at least one:

Максимальная 
степень 

выраженности
Maximum 
intensity

MenACYW-TT + PCV13 
(N = 200)

MenACYW-TT
(N = 100)

PCV13 
(N = 99)

n/M %
[95% 
ДИ]

[95% 
CI]

n/M %
[95% 
ДИ]

[95% 
CI]

n/M %
[95% 
ДИ]

[95% 
CI]

Раздражи-
тельность
Irritability

Все
Any

26/200 13,0 [8,7–
18,5]

16/100 16,0 [9,4–
24,7]

9/99 9,1 [4,2–
16,6]

1 степени
Grade 1

11/200 5,5 [2,8–
9,6]

9/100 9,0 [4,2–
16,4]

4/99 4,0 [1,1–
10,0]

2 степени
Grade 2

11/200 5,5 [2,8–
9,6]

7/100 7,0 [2,9–
13,9]

5/99 5,1 [1,7–
11,4]

3 степени
Grade 3

4/200 2,0 [0,5–
5,0]

0/100 0,0 [0,0–
3,6]

0/99 0,0 [0,0–
3,7]

Примечание: n – количество участников, достигших конечной точки, указанной в первых 2 столбцах; M – количество участников с имеющи-
мися данными для соответствующей конечной точки; N – количество участников в SafAS. Доли вычислены для M
Note: n – number of subjects experiencing the endpoint listed in the 1st 2 columns; M – number of subjects with available data for the relevant 
endpoint: N – number of subjects in SafAS. Percentages are based on M.
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ИНФОРМАЦИЯ ВОЗ

Всемирный день борьбы со СПИДом 2022 г.

«Лакмусовая бумажка» для определения возможности элиминации – дети и ключевые 
группы населения

ВОЗ рекомендует сконцентрировать внима­
ние на тех группах населения, которые остались 
в стороне от глобальных усилий по борьбе с ВИЧ 
и СПИДом. Лишь 52% детей с ВИЧ­инфекцией про­
ходят жизненно необходимый курс лечения. Если 
мы сможем добиться прогресса в прекращении 
новых случаев инфицирования среди детей и обе­

спечим, чтобы все получали качественные анти­
ретровирусные препараты, у нас появятся большие 
надежды, и мы сможем укрепить приверженность 
делу ликвидации СПИДа среди всех групп населе­
ния к 2030 г.

Источник: https://www.who.int/ru/campaigns/
world­aids­day/2022


