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Пневмококковые полисахаридные 
конъюгированные вакцины
и проблема смены циркулирующих  
серотипов пневмококка

   

   

Резюме

Актуальность. В 2007 г. ВОЗ рекомендовала пневмококковые коньюгированные вакцины (ПКВ) ввести в национальные 

календари прививок для маленьких детей. К 2020 г. ПКВ применяли 145 стран, в том числе и Россия. Цель. Выявить вакцины 

с высокой эпидемиологической и иммунологической эффективностью против различных форм пневмококковой инфекции, 

в т.ч. бактерионосительства. Выводы. Показано, что ПКВ обладают высокой эпидемиологической и иммунологической 

эффективностью против различных форм пневмококковой инфекции, в т.ч. бактерионосительства. Выявлено, что массовое 

применение ПКВ, приводящее к элиминации «вакцинных» серотипов, одновременно сопровождается распространением 

случаев инфекции за счет серотипов, не входящих в вакцины, что существенно снижает положительный эффект вакцинации. 

Это требует частой замены серотиповых полисахаридов в вакцине в соответствии с серотипами циркулирующих штаммов. 

Альтернативой ПКВ могут быть вакцины на основе пневмолизина, поверхностных пневмококковых белков, цельноклеточные 

и живые аттенуированные, субъединичные вакцины на основе белка, прочие варианты вакцин.
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ный иммунитет, бактерионосительство

Конфликт интересов не заявлен.

Для цитирования: Костюкова Н. Н., Бехало В. А. Пневмококковые полисахаридные конъюгированные вакцины и пробле-

ма смены циркулирующих серотипов пневмококка. Эпидемиология и Вакцинопрофилактика. 2023;22(5):110–120. https://

doi:10.31631/2073–3046–2023–22–5– 110–120

Pneumococcal Polysaccharide Conjugated Vaccines and the Problem of Changing Circulating Serotypes of Pneumococcus

NN Kostyukova**, VA Bekhalo

N. F. Gamaleya National  Rerearch Center of Epidemiology and Microbiology, Moscow, Russian Federation

Abstract

Relevance. In 2007, WHO recommended pneumococcal conjugate vaccines (PCV) be included in national immunization schedules 

for young children. By 2020, 145 countries, including Russia, were using PCV.

Aims. To identify vaccines with high epidemiological and immunological efficacy against various forms of pneumococcal infection, 

including carriage. Conclusions. It has been shown that PCV has high epidemiological and immunological efficacy against various 

forms of pneumococcal infection, including carriage. It was revealed that the mass use of PCV, leading to the elimination of "vaccine" 

serotypes, is simultaneously accompanied by the spread of cases of infection due to serotypes not included in vaccines, which 

significantly reduces the positive effect of vaccination. This requires frequent replacement of serotype polysaccharides in the 

vaccine in accordance with the serotypes of circulating strains. An alternative to PCV can be vaccines based on pneumolysin, surface 

pneumococcal proteins, whole – cell and live attenuated, protein-based subunit vaccines, etc. vaccine variants.
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Современные пневмококковые конъюгирован­
ные полисахаридные вакцины используются 

в  различных странах с начала XXI века. Неконъ­
югированная полисахаридная 23-типовая пневмо­
кокковая вакцина, применявшаяся с 80-х годов 
прошлого века, высокоспецифична, но входящие 
в ее состав высокомолекулярные капсульные типо­
вые полисахариды являются тимус-независимыми 
антигенами. Это значит, что они не формируют им­
мунологической памяти, почти не реагируют на ре­
вакцинации и практически не вызывают иммунно­
го ответа у детей первых двух лет жизни  – основ­
ной группы риска тяжелых форм пневмококковой 
инфекции. В настоящее время пневмококковая 
полисахаридная вакцина (ППВ), содержащая анти­
гены наиболее распространенных 23 серотипов 
(из  более 100 известных) применяется для имму­
низации взрослых (новобранцев, лиц, страдающих 
хроническими легочными заболеваниями или вхо­
дящих в  декретированные группы, и др.) и детей 
старше двух лет, 

Современные пневмококковые серотиповые 
вакцины представляют собой конъюгаты несколь­
ких типовых капсульных полисахаридов с белка­
ми, обычно – дифтерийным или столбнячным ана­
токсинами или детоксицированным дифтерийным 
токсином CRM 197. В настоящее время выпуска­
ются и лицензированы в  большинстве стран 7-, 
10- и  13-валентные конъюгированные вакцины. 
Прошли последние клинические испытания еще 
15- и  20-валентные конъюгированные вакцины 
(табл. 1). В 2007 г. ВОЗ рекомендовала пневмо­
кокковые конъюгированные вакцины (ПКВ) ввести 
в  национальные календари прививок для малень­
ких детей. К 2020 г. ПКВ применяли 145 стран, 
в том числе и Россия [1].

Однозначно судить об эффективности пневмо­
кокковых вакцин не представляется возможным. 
Это связано с разнообразием клинических про­
явлений пневмококковой инфекции (ПИ)  – гене­
рализованные (или инвазивные) формы, пнев­
монии разной степени тяжести, отиты, гаймори­
ты, а также здоровое носительство. Можно до­
бавить и  сложности этиологической диагностики 
ПИ, так как Streptococcus pneumoniaе относится 
к трудно культивируемым микроорганизмам. До 
недавнего времени для серотипирования пнев­
мококка использовали реакцию Нойфельда «на­
бухания капсул»  – микроскопическое исследова­
ние в  капле живой культуры пневмококка при 
его взаимодействии с типоспецифическими сыво­
ротками  – процедура небезопасная и  требующая 
определенного навыка. На основе этих сывороток 
были разработаны латексные препараты, упроща­
ющие постановку реакции и  учет ее результатов. 
При этом стандартные типовые пневмококковые 
сыворотки, производимые в  Копенгагенском Се­
рум-Институте, очень дороги. Однако во второй 
декаде ХХI века для серотипирования пневмо­
кокка начали c  успехом применять молекулярно-

биологичеcкие методы, что сильно упростило за­
дачу. В настоящее время предложено множество 
вариантов этих методов вплоть до полного ге­
номного секвенирования выделенных культур [2]. 
В обзоре, посвященном сравнению методов мо­
лекулярно-генетического серотипирования пнев­
мококка [3] рекомендуется в  условиях практики 
использовать ПЦР в  режиме реального времени, 
а культуры, давшие отрицательный результат, на­
правлять для дальнейшей идентификации в  спе­
циализированные центры для их изучения путем 
полногеномного секвенирования.

К 2007 г. выпускалась лишь 7-валентная ПКВ. 
Некоторые развитые страны начали применять ее 
еще раньше (например, США с  2000 г., Соединен­
ное Королевство – с 2006 г.) [4]. Об эффективности 
вакцинации против ПИ можно судить только по тем 
публикациям, в  которых заболеваемость привитых 
и  непривитых оценивалась в  зависимости от  серо­
типов пневмококка. Это возможно лишь там, где хо­
рошо поставлена бактериологическая диагностика 
ПИ и серотипирование изолятов пневмококка. Наи­
более четкие результаты по эффективности пневмо­
кокковых вакцин удалось получить при изучении за­
болеваемости инвазивными (генерализованными) 
формами пневмококковой инфекции (ИПИ), так как 
пациенты в  этом случае, как правило, госпитали­
зируются и  более тщательно обследуются с  целью 
выявления этиологического агента. Есть удачные 
попытки оценки эффективности новых вакцин при 
внебольничной пневмонии (ВП), при неинвазив­
ных формах инфекции (острый средний отит – ОСО) 
и при здоровом носительстве пневмококка. 

Первые впечатления от  массовой вакцинации 
маленьких детей (до 5 лет) были очень благоприят­
ными. Так, в Великобритании (Англии и Уэлсе) через 
два года и позднее (до 2010 г.) при высокой степени 
охвата иммунизацией заболеваемость ИПИ среди 
младенцев снизилась на  98% за счет серотипов, 
входящих в  вакцину [5]. Однако у 20,5% привитых 
все-таки возникли случаи ИПИ, преимущественно 
вызванные серотипами 6В и 19 F, входящими в вак­
цину. Более того, участились случаи ИПИ за  счет 
серотипов, не входящих в  вакцину. Тем не менее 
общая заболеваемость ИПИ снизилась на  34%, 
(в т.ч. на  56% среди детей до двух лет). В  Англии 
и Уэлсе также был проведен анализ эффективности 
применения ПКВ-7 и  ПКВ-13 в  отношении одной 
из форм ИПИ  – пневмококковых менингитов (ПМ) 
[4]. Применение ПКВ-7 практически не сказалось 
на  заболеваемости ПМ по  причине быстрой смены 
вакцинных серотипов у невакцинированных. Введе­
ние 13-валентной вакцины в  2010 г. привело все­
таки к снижению заболеваемости в 2015–2016 гг. 
на  48%. Авторы подсчитали, что, несмотря на  ча­
стичную замену серотипов не входящими в вакцину, 
вакцинация за  10 лет предотвратила 702 случая 
пневмококкового менингита. 

Не имея возможности останавливаться на  от­
дельных публикациях из разных стран об эффек­
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Таблица 1. Сравнительная характеристика состава пневмококковых вакцин

Вакцина Белковый носитель
(конъюгат)

Серотипы
пневмококков *

7-валентная 
конъюгированная вакцина 

Нетоксичный вариант дифтерийного 
токсина – белок CRM197

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F;

10-валентная 
конъюгированная вакцина 

D-белок
H. influenzaе, дифтерийный и столбняч-
ный анатоксины **

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F;
1, 5, 7F

13-валентная 
конъюгированная 
вакцина 

Нетоксичный вариант дифтерийного 
токсина – белок CRM197 ***

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F, 1,
3, 5, 6A, 7F, 19A;

15-валентная пневмококковая 
конъюгированная вакцина 

Нетоксичный вариант дифтерийного 
токсина – белок CRM197

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F;
1, 5, 7F, 3, 6A, 19A, 22F, 33F;

16-валентная 
конъюгированная 
вакцина 

Нетоксичный вариант дифтерийного 
токсина – белок CRM197 

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 
1, 5, 7F, 3, 6A, 19A, 15A, 12F, 22F; 

20-валентная 
конъюгированная 
вакцина 

Нетоксичный вариант дифтерийного 
токсина – белок CRM197 

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 
1, 5, 7F, 3, 6A, 19A, 22A, 33F; 
8, 10A, 11A, 15BС 

23-валентная 
полисахаридная
вакцина 

Нет 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 
11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 
19F, 20, 22F, 23F, 33F 

Примечание:*жирным шрифтом выделены серотипы, новые по отношению к предшествующему варианту вакцины.
**конъюгированные с D-протеином нетипируемой Haemophilus influenzae (серотипы 1, 4, 5, 6В, 7F, 9V, 14, 23F), а также со столбнячным 
(серотип 18С) и дифтерийным (серотип 19F) анатоксинами в качестве белков-носителей, адсорбированные на фосфате алюминия.***13 
серотипов пневмококка, индивидуально конъюгированных с белком-носителем CRM197, адсорбированные на фосфате алюминия. Белко-
вый конъюгат является генномодифицированной нетоксичной формой дифтерийного токсина.

Note: *serotypes that are new in relation to the previous version of the vaccine are highlighted in bold. **conjugated with D–protein of untyped 
Haemophilus influenzae (serotypes 1, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 23F), as well as with tetanus (serotype 18C) and diphtheria (serotype 19F) anatoxins 
as carrier proteins adsorbed on aluminum phosphate. ***13 pneumococcal serotypes, individually conjugated with the carrier protein CRM197, 
adsorbed on aluminum phosphate. Protein conjugate is a genetically modified non–toxic form of diphtheria toxin.

Table 1. Comparative characteristics of the composition of pneumococcal vaccines

Vaccine Protein carrier 
(conjugate)

Serotypes 
of pneumococci *

7-valent
conjugated vaccine

Non-toxic variant of diphtheria toxin – 
CRM197 protein

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 

10–valent
conjugated
vaccine

D-protein
H. influenzae,
diphtheria and
tetanus toxoids **

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 
1, 5, 7F 

13-valent
conjugated
vaccine

Non-toxic variant of diphtheria toxin – 
CRM197 protein ***

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F, 1, 
3, 5, 6A, 7F, 19A; 

15-valent
pneumococcal
conjugated
vaccine

Non-toxic variant of diphtheria toxin – 
CRM197 protein

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 
1, 5, 7F, 3, 6A, 19A, 22F, 33F; 

16-valent
conjugated
vaccine

Non-toxic variant of diphtheria toxin – 
CRM197 protein

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 
1, 5, 7F, 3, 6A, 19A, 15A, 12F, 22F; 

20-valent
conjugated
vaccine

Non-toxic variant of diphtheria toxin – 
CRM197 protein

4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F; 
1, 5, 7F, 3, 6A, 19A, 22A, 33F; 
8, 10A, 11A, 15BС 

23-valent
polysaccharide
vaccine

No 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 
11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 
19F, 20, 22F, 23F, 33F 
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тивности конъюгированных пневмококковых вак­
цин при отдельных формах ПИ, ограничимся ана­
лизом наиболее полных обзоров последних лет, 
посвященных этим вопросам. 

Результаты проекта «Оценка смены и  распро­
странения серотипов пневмококка» (PCERENADE), 
полученные при анализе данных эпиднадзора 
за ПИ на 44 территориях мира, показали, что пла­
новая иммунизация младенцев пневмококковы­
ми конъюгированными вакцинами привела через 
6 лет к снижению ИПИ у детей и взрослых на 85% 
(цит по [6]). 

В одном из обзоров по  эффективности конъ­
югированных вакцин при ИПИ [7] в  38 странах 
мира всех континентов указывается, что конъю­
гированные пневмококковые вакцины к 2008 г. 
снизили число смертей от ИПИ в мире с 800 тыс. 
до 541  тыс. в  год. Однако к 2015 г. 42,2% случа­
ев ИПИ возникают за  счет невакцинных сероти­
пов. До введения ПКВ-7 семь серотипов, в  нее 
входящих, обуславливали 48 ± 8,2% всех ИПИ 
у детей, а после введения 7-валентной вакцины – 
11  ± 19%, что говорит о несомненной эпидеми­
ологической эффективности этой вакцины в  от­
ношении входящих в нее серотипов. Что касается 
10- и  13-валентных вакцин, которые тоже стали 
использоваться к 2015 г., то 42,2% случаев ИПИ 
в  странах с  массовой вакцинацией детей были 
вызваны серотипами, не входящими в эти вакци­
ны. Этот показатель различался по разным конти­
нентам и  странам: 25,5% – в Северной Америке, 
46,4%  – в  Европе, 13,8%  – в  странах Западного 
Тихого океана, что связано с  разными сроками 
введения вакцин с  увеличивающимся числом се­
ротиповых антигенов. 

В научных публикациях о влиянии ПКВ в разных 
странах на  заболеваемость ИПИ и  на  серотипо­
вой состав вызывающих ее пневмококков сделан 
вывод, что общее снижение числа случаев ИПИ 
за  6  лет составило 50%, несмотря на  частичную 
смену вакцинных серотипов на  невакцинные [8]. 
Авторы ссылаются на работы, указывающие на бо­
лее низкую инвазивность серотипов пневмококка, 
не входящих в вакцину. 

В обзоре по  эффективности конъюгированных 
вакцин в  10 странах Европы [9] (Великобритания, 
Франция, Финляндия и  др.) отмечается, что через 
5 лет со времени введения 10-, а потом и  13-ва­
лентной ПКВ младенцам, произошло снижение за­
болеваемости ИПИ у детей до 5 лет на  42%, у  бо­
лее старших и  взрослых  – на  32%, а у  пожилых 
≥ 65 лет – на 7%. Это снижение явилось результа­
том не только прямого (прививочный иммунитет), 
но и  непрямого (среди непривитых) действия вак­
цины за  счет коллективного иммунитета. Однако 
же с 2015 г. наблюдался рост заболеваемости ИПИ 
во всех возрастах за счет серотипов, не входящих 
в вакцину. Так, в 2018 г. у детей до 5 лет отмечен 
рост на 111%, у более старших детей и взрослых – 
на 63% и у пожилых ≥ 60 лет – на 84%. В 2015 г. се­

ротипы, входящие в ПКВ-10 и ПКВ-13, выделялись 
лишь в  32–53% и  20–29% случаев соответствен­
но по  разным странам [10], заболеваемость ИПИ 
практически не снизилась.

Сходные данные получены группой авторов, 
изучавших эпидемиологическую эффективность 
конъюгированных вакцин среди детей моложе 
5 лет и пожилых в 11 странах Европы и Северной 
Америки [11]. Были отобраны 11  стран с  населе­
нием не менее 1  млн чел. за  2 года до и  через 3 
года после внедрения ПКВ в  рамках националь­
ных программ иммунизации. Заболеваемость ИПИ 
в  странах была крайне различной, причем в  США 
и Канаде в целом выше, чем в странах Европы. Тем 
не менее удалось отметить, что снижение заболе­
ваемости наступило уже после введения ПКВ-7, по­
сле ПКВ-10 и ПКВ-13 снижение за счет вакцинных 
серотипов было выражено в меньшей степени. За­
болеваемость ИПИ у  детей до вакцинации держа­
лась на уровне от 17,1 до 94,7 на 100 тыс. детей. 
Уже после введения ПКВ-7 отмечен спад до 9,6–
33,0 за счет серотипов, включенных в вакцину и он 
продолжался по  мере введения 10- и 13-валент­
ных ПКВ до 6,9–18,8 на 100 тыс., но в ряде стран 
замечен рост случаев ИПИ за  счет невакцинных 
серотипов – с 1,6–7,2 до вакцинации до 3,8–12,4 
на  100 тыс.  – после. В  конце периода наблюде­
ния (2016  г.) невакцинные серотипы составляли 
в  разных странах 20,0–96,0% всех изолятов при 
ИПИ. Наибольший вклад невакцинные серотипы 
вносили в заболеваемость ИПИ у пожилых. И все-
таки авторы отмечают снижение заболеваемости 
ИПИ во вcех возрастных группах после введения 
вакцин, несмотря на рост ИПИ, обусловленных се­
ротипами, не входящими в вакцины [11]. 

В обзоре, посвященном одной из важнейших 
клинических форм ИПИ – пневмококковым менин­
гитам (ПМ) [12], показано, что применение ПКВ-
10 или ПКВ-13 в  58 странах привело к снижению 
случаев ПМ, вызваны вакцинными серотипами 
с  49,0% (2014 г.) до 27,8% (2019 г.) [12]. Однако 
в  2019 г. уже 52,9% выделенных изолятов пнев­
мококка по  серотипам не соответствовали соста­
ву вакцин (до начала вакцинации такие изоляты 
встречались в 22,2% случаев). 

В обстоятельном обзоре Du QQ, et al пока­
зано, что после снижения числа ИПИ на  62% и, 
в частности, ПМ на 40%, в результате вакцинации 
к 2012–2013 гг. сокращение шло преимуществен­
но среди маленьких детей и  не превышали 26% 
[13]. Так, в Гамбии заболеваемость ИПИ, вызван­
ная 13 вакцинными серотипами, снизилась среди 
детей с 78,0 до 14,0 на 100 тыс., но одновременно 
возросла за  счет невакцинных серотипов среди 
детей до двух лет на 48%, детей 2–4 лет – на 27%. 
В Тайване серотипы, входящие в ПКВ-13, в нача­
ле массовой вакцинации (2013 г.) составляли 83% 
изолятов, а в 2014–2015 гг. – уже 44%, в то вре­
мя как доля невакцинных серотипов возросла 
с  17% до 54%. При этом изначально в  разных 
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странах циркулирующие серотипы пневмококка 
отличались. Эти же авторы отмечают, что выявля­
емые невакцинные штаммы отличались повышен­
ной инвазивностью (что не совпадает с  мнением 
Hausdorff [8]) [13]. Серотипы 1, 7F и  12F имеют 
наибольший инвазивный потенциал для всех воз­
растов в отношении ИПИ, а серотипы 1, 9V и 18С 
более агрессивны для маленьких детей, чем для 
взрослых. Некоторые серотипы  – 6С, 15А, 15ВС, 
16F и  23В имели инвазивный потенциал ниже 
эталонного штамма 19А.

Некоторые исследования, хотя и  проведенные 
на  небольших, негусто населенных территори­
ях, тем не менее, собрали четкую информацию. 
Так, в  Каталонии (провинция Испании) было из­
учено 2303 изолята пневмококка от больных ИПИ 
из всех возрастных групп с 2013 г. по 2019 г. С се­
редины 2016  г. в  провинции применяется ПКВ-13 
среди детей до одного года (2, 4 и  11  мес.). Забо­
леваемость ИПИ с 2017 г. по 2019 г. существенно 
снизилась среди привитых и  непривитых (старшие 
возрастные группы) за  счет серотипов, входящих 
в состав ПКВ-13, но возросла за счет иных сероти­
пов [14].

Что касается эффективности ПКВ в  отношении 
других нозоформ ПИ, то данные по ним менее чет­
кие, так как это связано с  трудностями их этио­
логической диагностики. Материалы, касающиеся 
эпидемиологической эффективности вакцин про­
тив локализованных форм ПИ, менее конкретны, 
но также изобилуют данными о смене вакцинных 
серотипов на невакцинные.

В обзоре показано, что хотя после введения де­
тям ПКВ-7 наблюдалось снижение числа случаев 
ОСО у привитых на 57% за счет серотипов, входящих 
в  вакцину, одновременно наступил рост заболева­
емости на  33% за  счет невакцинных серотипов [8]. 
Снижение числа случаев ОСО уже после введения 
ПКВ-7 и, тем более, после ПКВ-13, на 57–67% отме­
чено в Южной Корее, однако только в отношении се­
ротипов, входящих в вакцину. В работе, посвященной 
этому вопросу, показано, что ПКВ-7 обеспечивает не­
которую защиту от  ОСО, но прочие факторы также 
играют роль, имеется в виду, прежде всего, замена 
вакцинных серотипов невакцинными  [15].

Финские исследователи при изучении возбуди­
теля ОСО с помощью тимпаноцентеза (практически 
исключающим занос посторонней флоры) показа­
ли, что после вакцинации ПКВ-7 число вакцинных 
серотипов в  отделяемом снизилось на  56%, а не 
входящих в вакцину возросло на 33% [8]. В Швей­
царии на основании исследования почти 620 проб 
от  больных с  ОСО до и  на  фоне применения ПКВ 
с 2008 г. по 2015 г. отмечено постепенное сниже­
ние вакцинных серотипов в  этиологии этих забо­
леваний, особенно после внедрения ПКВ-13, хотя 
степень снижения разных серотипов была неоди­
наковой [16] (см. ниже).

В отношении внебольничных пневмоний (ВП) 
в  литературе имеются также только отрывочные 

корректные сведения. Судить об эффективности 
вакцинации в  отношении ВП можно, например, 
по  изменению числа госпитализации лиц с  этим 
диагнозом. В упоминавшемся обзоре указывается, 
что в Австралии снижение госпитализаций с ВП от­
мечено уже после введения ПКВ-7 [13]. В Велико­
британии (напомним, что младенцев там стали при­
вивать ПКВ-7 с 2004 г., а ПКВ-13 – с 2010 г.) начи­
ная с 2008 г. отмечено снижение заболеваемости 
ВП взрослых в  последующие 5  лет. При  этом доля 
вакцинных штаммов в  этиологии заболеваний ВП 
у непривитых взрослых снизилась после введения 
ПКВ-7 на  88%, а после введения ПКВ-13  – еше 
на 30%. Это свидетельствует о типоспецифической 
эффективности вакцин и вызываемом ими коллек­
тивном иммунитете у  непривитых за  счет резкого 
снижения числа источников инфекции (не только 
больных, но и носителей), а также об одновремен­
ной смене серотипов, не входящих в вакцины [17]. 
В приведенном выше обзоре по применению ПКВ 
в 10 странах Европы авторы пришли к выводу, что 
сведения об эффективности ПКВ вакцин при ВП 
противоречивы [9].

Уже упоминалось, что применение ПКВ при­
вело к  опосредованному снижению носительства 
пневмококка среди непривитых контингентов 
благодаря коллективному иммунитету. Речь идет 
о существенном снижении носительства (и забо­
леваемости) у  непривитых в  результате резкого 
уменьшения источников инфекции из-за привитых 
контингентов – при пневмококковой инфекции 
это маленькие дети. На этот феномен указывает­
ся в  работах [5–7, 9–11], а также в  специальных 
исследованиях по влиянию прививок на носитель­
ство пневмококка. В  обзоре показано, что при­
менение ПКВ не изменяет распространенности 
носительства пневмококка, так как вакцинные 
штаммы, хотя и исчезают из циркуляции, но быстро 
заменяются не входящими в вакцину [8].

Ниже приводим наиболее детально выпол­
ненные исследования по  прямому влиянию ПКВ 
на  распространение носительства пневмококка 
среди привитых. В  Португалии было изучено вли­
яние ПКВ на  носительство пневмококка в  разные 
периоды: 2007–2010  гг. (т.е. до начала примене­
ния ПКВ), в  2011–2012 гг., и  в  2015–2016  гг, т.е 
во время применения ПКВ-13 среди детей 0–6 лет 
[18]. Изучено 4232 носоглоточных пробы. Распро­
страненность носительства оставалась стабильной 
во все периоды – 62,1%, 62,4% и 61,6% среди де­
тей в городах и 59,8%, 62,8% и 59,35 – в сельской 
местности. Распространенность серотипов, входя­
щих в  ПКВ, изначально была невысока, причем 
применение ПКВ-7 ничего не изменило. Однако по­
сле введения ПКВ-13 отмечено снижение доли ше­
сти серотипов, добавленных в эту вакцину, – в го­
роде их доля снизилась с  16,4% (до вакцинации) 
до 7,3% и 1,6% в последующие 2 периода, а в сель­
ской местности – с 13,3% до 7,8% и 1,9% соответ­
ственно. При этом резко возросло число не входя­
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щих в  вакцину серотипов, вначале – у  привитых, 
а к концу наблюдения – и среди непривитых.

Изучение прямого воздействия прививок ПКВ-
10 на носительство пневмококка проведено в Па­
кистане, где вакцинация младенцев на  нацио­
нальном уровне начата в  2013 г. На протяжении 
2014–2018 гг. проведены еженедельные обследо­
вания каждый раз новых групп по 15 детей моложе 
двух лет на носительство пневмококка в носоглот­
ке. Обследовано 2370 детей, из которых 379 были 
трехкратно привиты. Отмечено существенное сни­
жение носительства серотипов, входящих в вакци­
ну, (с 16,1% до 9,0%) и отсутствие снижения невак­
цинных серотипов. Одновременно среди привитых 
чаще, чем среди непривитых, были распространены 
серотипы, не  входящие в  вакцину. Степень актив­
ности снижения носительства вакцинных сероти­
пов зависела прямо от числа полученных прививок 
[19]. В Мозамбике с апреля 2018 г. была введена 
трехкратная иммунизация детей ПКВ-10. Привива­
ли младенцев в  8, 12 и  16  недель. Среди участ­
ников наблюдения были ВИЧ-инфицированные 
[20]. Проведено 2 массовых перекрестных обсле­
дования на  носительство пневмококка у  детей 
с  6  нед. до 5  лет: до введения вакцинации (ок­
тябрь 2012 г. – март 2013 г.) и после ее введения 
(октябрь 2014 г.– март 2015  г.) в  двух городах 
и  одном сельском районе. Распространенность 
вакцинных серотипов снизилась с 35,9% до 20,7%, 
причем в  равной степени как у  здоровых, так и  у 
ВИЧ-инфиированных детей. Одновременно отмече­
но увеличение распространения носительства се­
ротипов пневмококка, не  включенных в  вакцину, 
с  12,4% до  20,7% (за 2 года). Прививки не  влия­
ли на  «густоту» колонизации пневмококками сли­
зистой оболочки носоглотки. В  Бразилии в  марте 
2010  г. была введена ПКВ-10  в  рутинную иммуни­
зацию детей 2-го года жизни (в виде четырех инъек­
ций) с  последующим «вылавливанием» ускользнув­
ших от прививки. При обследовании на носительство 
пневмококка детей привитых возрастов оказалось, 
что прививки не повлияли на его распространение – 
до  прививок в  2010  г. доля носителей составляла 
40,3%, в  2013  – 48,8%. Однако резко изменился 
серотиповой состав циркулирующих пневмококков – 
до прививок вакцинные серотипы составляли 19,8%, 
в  2013 г.  – только 1,8% (снижение на  97,3%), но 
наблюдался рост частоты невакцинных серотипов 
с  10,8% до  21,0% [21]. В  Швейцарии [16] также от­
мечен рост доли невакцинных серотипов пневмокок­
ка у  носителей с  26,4% в  2004  г. (т.е. до  внедрения 
вакцины) до 85,2% к 2015 г., (после внедрения ПКВ-7  
и ПКВ-13).

Приведенные материалы свидетельству­
ют о  несомненной эфффективности ПКВ про­
тив пневмококкового носительства серотипов, 
входящих в  вакцины, но и  о быстром замещении 
в  циркуляции «вакцинных» серотипов «невакцин­
ными», что существенно снижает (а порой и  ниве­
лирует) положительное действие вакцин. При этом 

смена серотипов не  всегда является результатом 
вытеснения вакцинных серотипов и  заменой их 
невакцинными. Исследователи обратили внимание 
на  феномен генетического «переключения» капсул 
при полном сохранении остальных антигенных ком­
понентов бактериальной клетки. В исследованиях, 
проведенных в Пакистане, показано, что в 44 слу­
чаях изменения капсулы сиквенс-тип изолята 
не менялся, что свидетельствует о «переключении» 
только капсул. Процесс этот отмечен не  только 
у  изолятов, выделенных от  привитых, и  не толь­
ко у  вакцинных, но и  у не  входящих в  вакцины 
серотипов [22]. Более того, изменения серотипо­
вого состава циркулирующих штаммов пневмо­
кокка возможны в  результате предполагаемого 
горизонтального переноса генов, ответственных 
за  метаболизм и  вирулентность, с  последующим 
отбором серотипов, не  входящих в  вакцину [22]. 
Примеры генетических изменений серотиповых 
(полисахаридных) и  прочих антигенов пневмокок­
ка при применении ПКВ приведены в обзоре [13]. 
Но замена серотипов после вакцинации происхо­
дит не  всегда. Так, в  работе [13] приводится при­
мер из  исследования, проведенного в  Мадриде, 
где вакцинация ПКВ детей до  15  лет с  2007 г. 
по  2015  г. не  повлияла на  состав циркулирующих 
серотипов пневмококка. Преобладание невакцин­
ных серотипов отмечено и в ряде стран, где не при­
меняли (или очень редко применяли) вакцинацию. 
В  части стран доля невакцинных серотипов была 
высока еще до  применения вакцин, например, 
в некоторых провинциях Китая [13]. Оказалось, что 
разные вакцинные серотипы ведут себя неодина­
ково среди привитого контингента. В  исследова­
ниях изменения циркуляции отдельных серотипов 
пневмококка после внедрения ПКВ, показано, что 
распространение разных серотипов происходило 
по-разному. Несмотря на  различный серотиповой 
пейзаж пневмококка в  разных странах, почти все 
исследователи отмечают отсутствие снижения рас­
пространения серотипа 3 [8,14,16,18,23,24], вхо­
дящего в  ПКВ-13, и  иногда даже увеличение его 
циркуляции. В  работе [11] указывается, что ИПИ, 
обусловленные серотипом 3, встречались до  вак­
цинации с частотой 2,2–3,7 на 100 тыс. населения, 
а после введения ПКВ-13  – 1.6–6,3 на  100  тыс. 
населения. В  Республике Малави после введе­
ния иммунизации маленьких детей ПКВ–13 рас­
пространение этого серотипа не  изменилось [19]. 
В Саутхемптоне (Великобритания), напротив, отме­
чено снижение носительства этого серотипа с 1,67 
до  1,27 на  100  тыс. населения [25]. Устойчивость 
серотипа 3 к  поствакцинальному иммунитету ча­
стично объясняют способностью этого серотипа 
к  выработке очень большого количества капсуль­
ного полисахарида, что делает клетку физически 
недоступной к  действию специфических антител 
и  фагоцитов. Действительно, большие капсулы от­
четливо заметны при микроскопии культуры пнев­
мококка серотипа 3, при макроскопическом 
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исследовании  – отмечается рост необычных для 
пневмококка влажных слизистых колоний разме­
рами до 1,0–1,5 мм на кровяном питательном ага­
ре, в то время как культуры других серотипов в этих 
же условиях формируют суховатые, почти точечные 
колонии. В отношении прочих серотипов сведения 
об их изменении после вакцинации не столь сход­
ны и конкретны. Серотип 19А (входящий с ПКВ-13) 
стал реже встречаться в  США после прививок, но 
в  некоторых странах Европы частота его выделе­
ния не  снизилась [7]. В  11  странах Европы [11] 
после введения ПКВ-13 распространение серотипа 
19А при ИПИ снизилось, особенно среди пожи­
лых, а серотип 6А практически исчез. В Португалии 
встречаемость серотипа 19А в  городах и  селах 
снизилась с  14,1–11,1% до  вакцинации ПКВ-13 
до  11,1–0,8% после [18]. В  Бразилии отмечено 
особо резкое снижение распространения вак­
цинного серотипа 19F после массовых прививок 
детей [21]. В  Малави проведено изучение распро­
странения некоторых серотипов после введения 
ПКВ-10  и  показано, что эпидемиологическая эф­
фективность вакцины за  5  лет в  отношении носи­
тельства составила для серотипов 9 V/А  – 65,5%, 
а для серотипа  19F  – 55,3% [19]. Неодинаковая 
степень иммуногенности различных серотиповых 
антигенов также осложняет проблему использова­
ния серотиповых пневмококковых вакцин.

Сведения по  России об  эффективности серо­
типовых пневмококковых вакцин не  столь чет­
ки, как в  некоторых приведенных зарубежных 
работах. Это связано с  недавним (с 2014  г.) вве­
дением ПКВ в  Национальный календарь профи­
лактических прививок нашей страны, с медленным 
ее внедрением по  огромной территории, а также 
с  недостатками (отсутствием) серотипирования 
циркулирующих штаммов пневмококка на  местах. 
В России лицензированы ПКВ-13 (Prevenar) в 2011 г. 
и  ПКВ-7 (Sinflorix)  – в  2012 г. Но ПКВ-7 применя­
лась на  территории России еще до  2012 г. в  рам­
ках региональных программ иммунизации. Более 
того, готовы к внедрению отечественные ПКВ-16 [1] 
и  ПКВ-13 «Пневмотекс» (совместно с  Кореей) [6]. 
Полисахаридная вакцина ППВ-23 зарегистри­
рована в  США в  1983 г., в  России  – в  1998 г. 
В 2014 г. в Национальный календарь профилакти­
ческих прививок нашей страны введена иммуни­
зация младенцев в  возрасте двух и  4,5  месяцев 
с  ревакцинацией в  15  месяцев. ППВ-23 применя­
ется по эпидемиологическим показаниям, преиму­
щественно для вакцинации взрослых (например, 
новобранцев, лиц из  групп повышенного риска, 
медицинских работников и т.п.).

Вакцинация маленьких детей происходит мед­
леннее, чем предполагалось. К 2019 г., по данным 
Н. И.  Брико и  соавт., охват прививками составил 
в  среднем 64,9%, но был не  одинаков на  разных 
территориях страны, хотя есть регионы с  95% 
охватом декретированного контингента [26]. 
Дети до  5  лет, не  привитые в  положенные сроки, 

подлежат «догоняющей» вакцинации. Недостаточно 
используется ППВ-23 среди взрослых. В  стра­
не еще высока заболеваемость ПИ и  смертность 
от  нее, особенно среди маленьких детей и  пожи­
лых, что требует дальнейшего усиления эпидемио­
логического надзора за  этой инфекцией [26]. 
По  данным [1], к  2021  г. в  России было приви­
то ПКВ более 80% детей, охват одной прививкой 
составил 49%.

Исследования эффективности ПКВ и  распро­
странения серотипов пневмококка в РФ пока еще 
не  носят систематического характера, хотя име­
ются сведения по многим территориям страны [1]. 
Исследования, проведенные до 2014 г. (т.е. до вве­
дения ПКВ в  календарь прививок), показали, что 
выделяющиеся в стране при инвазивных и неинва­
зивных формах ПИ штаммы пневмококка преиму­
щественно соответствовали серотипам, входящим 
в ПКВ-13 [1,27,28].

Изучение распространенности серотипов пнев­
мококка в  отдельных регионах России среди лиц 
старше 18 лет при разных формах ПИ и  носитель­
стве к  2019 г. показало, что ПКВ-13 примерно 
на  75%, а ППВ-23  – еще больше соответствовали 
серотиповому составу циркулирующих серотипов, 
что говорит о возможности успешного применения 
этих вакцин среди взрослого населения [29].

К числу немногих исследований в  масшта­
бах страны можно назвать работу посвященную 
эпидемиологии и  этиологии гнойных менингитов, 
в  том числе пневмококковых [30]. На материале 
семи федеральных округов РФ показано, что такая 
важная форма ПИ, как пневмококковый менингит 
(ПМ), претерпела некоторые эпидемиологические 
и  этиологические изменения на  фоне массовой 
вакцинации. Так, в  2006–2013 гг. (т.е до  введе­
ния прививок) 93% выделенных при ПМ культур 
пневмококка соответствовали серотипам ПКВ-13, 
в  2014–2017 г.г.  – до  63%, а в  2018–2021  г.г.  – 
до 50%. Снижение заболеваемости произошло сре­
ди маленьких детей, общая заболеваемость ПМ 
не снизилась. 

В исследовании, включавшем 6  крупных го­
родов России (в том числе Москву), установлена 
причинно-следственная связь между применени­
ем ПКВ и  частотой ПИ у  детей раннего возраста 
и показана высокая профилактическая активность 
вакцин как при инвазивных, так и  прочих фор­
мах этой инфекции [31]. Охват вакцинацией в  пе­
риод наблюдения (2015–2016  гг., то есть через 
2 года после проведения вакцинации) составлял 
51% (возрастная группа с 2 мес. до 1 года) и 40% – 
на  втором году жизни. Авторы обращают внима­
ние на высокую частоту отказов родителей (54,2%) 
от  прививки ПКВ. После введения ПКВ в  кален­
дарь прививок РФ (в 2014  г.) заболеваемость ВП 
в  2015  г. по  сравнению с  2013 г. среди детей 
в возрасте до одного года снизилась на 9,3%, сре­
ди детей 1–2 лет  – на  7,9% [32]. В  одном из  го­
родов Среднего Урала в  2011–2016  гг. удалось 
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определить коэффициент эпидемиологической эф­
фективности ПКВ-13 у  детей в  возрасте до  6  лет 
в  отношении ВП неустановленной этиологии, рав­
ный 48,7%, у  детей до  1  года  – 54,8%. Серотипы 
пневмококков, выделенных при ВП, соответство­
вали серотипам ПКВ-13 в 76,3% [33].

Выявлена эффективность применения ПКВ 
в  отношении носительства пневмококка. Так, еще 
до массового внедрения прививок, а только на ре­
гиональном уровне (Красноярский край) показа­
но, что при охвате 9,6% детей в возрасте до 5 лет 
(2009–2012 гг.) прививкой ПКВ-7 носительство 
среди них снизилось через 2 года с 51,4% до 31,6% 
[34]. Недавно отечественные исследователи пока­
зали, что вакцинация привела к  снижению носи­
тельства пневмококка у детей в возрасте до 5 лет 
с  41,5% до  19,7% на  протяжении 2011–2019 гг., 
однако снижение произошло только за  счет серо­
типов, входящих в  вакцину; носительство невак­
цинных серотипов возросло [35].

Опыт применения ПКВ на  отдельных террито­
риях страны, среди разных контингентов под­
тверждает полученные ранее данные зарубежных 
авторов не только о  высокой типоспецифической 
эпидемиологической эффективности этих вакцин, 
но и о быстрой смене вакцинных серотипов на не­
вакцинные после введения массовой вакцина­
ции. В Москве до введения массовой вакцинации 
против ПИ (2014  г.) 77,3% изолятов пневмококка, 
выделенных в  педиатрических центрах, соответ­
ствовали серотипам ПКВ-13. В  2017 г. эта доля 
существенно снизилась до 58,5%. При этом возрос­
ла высеваемость невакцинного серотипа 15В/С 
определенных сиквенс-типов [36]. В  Петербурге 
с  использованием оптимизированных методов 
серотипирования пневмококков показано, что 
с  2016  г. по  2021  г. существенно снизилось вы­
явление серотипов, входящих в ПКВ-13 с 94,15 до 
25,8%. Снижение разных серотипов происходило 
неодинаково. Серотипы 4, 9АV, 1, 5, 18, 19А прак­
тически исчезли. Серогруппа 6  снизилась с  15,4% 
до 3,4%, серотип 19F – с 34,1% до 10,1%. Зато воз­
росла распространенность невакцинных серотипов 
и серогрупп – 11АD с 1,1% до 11,4%, 15F – c 2,2% 
до  12,4%, 15AF  – c 2,2 до  13,5% [37]. По  данным 
поликлиник и  стационаров г. Астрахани доказаны 
достоверный уровень клинической эффективности 
ПКВ-13 в  отношении хронической обструктивной 
болезни легких (ХОБЛ), а также снижение числа го­
спитализаций. Так, зимой 2021–2022 гг. обостре­
ния ХОБЛ отсутствовали у 51,1% вакцинированных 
(в 2020–2021 гг.), и только у 32,4% не получивших 
вакцину. В  условиях распространения COVID-19 
35,2% привитых ПКВ больных COVID-19 нуждались 
в  госпитализации, а невакцинированные почти 
в 2 раза чаще (63,4%). У привитых ПКВ заболевших 
COVID-19 отмечено более легкое течение основной 
вирусной инфекции (возможно, за  счет неприсое­
динения пневмококка) [38]. Показано достоверное 
снижение числа повторных ВП у  больных с  ХОБЛ 

после введения ПКВ-13 и отсутствие такового при 
применении ППВ-23 [39]. 

В стране накоплен небольшой опыт по  приме­
нению неконъюгированной 23-валентной пневмо­
кокковой полисахаридной вакцины ППВ-23 после 
введения ПКВ для предотвращения рецидивов 
и  обострений ПИ у  взрослых. Применение обеих 
вакцин с интервалом в один год при сахарном диа­
бете у  пожилых ≥65  лет, а также у  40-летних, уве­
личило количество предотвращенных случаев ПИ 
и летальных исходов [40].

Применение ПКВ-13 оказалось весьма успеш­
ным для профилактики ПИ во время чрезвычайной 
ситуации, например, при наводнении в  Амурской 
области летом 2013 г. Через 2 года после вакци­
нации детей 2–5  лет с  факторами риска ПИ забо­
леваемость ОРВИ и  ВП среди привитых снизилась 
в 2,5 раза. До начала вспышки среди циркулирую­
щих пневмококков 85% изолятов соответствовали 
серотипам ПКВ-13. Через год после вакцинации 
у  одной трети детей вообще не  выделялись пнев­
мококки из носоглотки, что говорит о несомненной 
эффективности вакцины. Среди детей дошкольного 
возраста носительство вакцинных серотипов в це­
лом снизилось, но  появились новые, в  том числе 
почти у  40% детей произошло полное замещение 
серотипового состава [41].

Все исследователи единодушны во мнении, 
что быстрая смена серотипов после вакцинации 
на  серотипы, не  входящие в  вакцину, существен­
но снижает вклад этих вакцин в  современную 
иммунопрофилактику пневмококковой инфек­
ции. Одним из  способов преодоления этого недо­
статка современных ПКВ является расширение 
их состава за  счет новых, наиболее распростра­
ненных серотипов. В  2021  г. в  Западных странах 
лицензированы 15- и  20-валентные серотиповые 
ПКВ (табл. 1.). В  США в  2021  г. 20-валентная ПКВ 
предложена для иммунизации взрослых до  64  лет 
с  сопутствующими заболеваниями или иммуноде­
фицитными состояниями и среди лиц старше 65 лет 
рекомендовано после применения 15-, 20-ва­
лентных вакцин провести ревакцинацию ППВ-23 
[42]. В  работе [9] показано, что после введения 
ПКВ-13 серотипы 20-валентной вакцины (не вхо­
дящие в  ПКВ-13) в  2015–2018 гг. обусловили 
75% ИПИ у  детей до  5  лет и  пожилых. По  данным 
Е. В. Никитиной с соавт., в 15- и 20-валентные ПКВ 
входят 28,1  и  41,6% серотипов пневмококка со­
ответственно, которые выделялись в С.-Петербурге 
в  2015–2021  гг. у  детей до  5  лет с  инфекциями 
верхних дыхательных путей [37]. Безопасность 
и  эффективность 15- и  20-валентных ПКВ под­
тверждается в  ряде исследований, например [9, 
43, 44]. По данным Redin, et al., применение ПКВ-
20  позволило бы охватить 68,7% циркулирующих 
серотипов пневмококка, в  то время как ПКВ-13 
покрывала лишь 28,6% из  них через 2 года по­
сле массовой вакцинации детей [14]. По результа­
там 3-й фазы исследований 15-валентная вакцина 
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V114  видно, что иммуногенность входящих в  нее 
серотипов не ниже, чем у ПКВ-13 и была совмести­
ма с введением традиционных «младенческих» вак­
цин против полиомиелита, гепатита В, и  др. [44]. 
Рассматривается возможность использования 
синтетических олигосахаридов взамен природных 
капсульных полисахаридов, так как первые явля­
ются более стабильными в процессе изготовления 
и стандартизации вакцины [45].

На основании приведенных данных о  быстрой 
смене серотипов после внедрения ПКВ специ­
алисты пришли к  выводу о  необходимости заме­
ны всего серотипового состава этих препаратов 
хотя бы каждые 10  лет или о  создании разных 
по  составу вакцин для отдельных регионов, или 
для разных возрастных групп. В  качестве аль­
тернативы ПКВ многие из  упоминавшихся выше 
исследователей предлагают вакцины на  осно­
ве видоспецифических или менее разнообраз­
ных, чем полисахаридные, белковых антигенах 
пневмококка [11,13,16,23]. Подробно изучаются 
цельноклеточные пневмококковые вакцины с  ис­
пользованием бескапсульных штаммов, иногда ге­
нетически измененных [46]. Предлагаются живые 

аттенуированные, мультиантигенные вакцины 
на  основе поверхностных белков пневмококка  – 
факторов патогенности [47], полисахаридные вак­
цины с разными адъювантами, мукозные вакцины 
[13]. Исследования по  созданию новых вакцин 
против пневмококковой инфекции продолжаются.

Заключение
Пневмококковые капсульные полисахаридные 

серотиповые конъюгированные вакцины зареко­
мендовали себя как высоко иммуногенные, легко 
переносимые маленькими детьми и  создающими 
несомненную противоэпидемическую защиту (дли­
тельность которой еще окончательно не  опреде­
лена) в  отношении всех форм пневмококковой 
инфекции и  бактерионосительства. Однако узкая 
типовая специфичность капсульных антигенов 
и  быстрая смена циркулирующих серотипов среди 
населения после прививок существенно снижает 
эффективность этих препаратов. Наряду с работой 
по постоянному расширению и обновлению сероти­
пового состава ПКВ, ведется разработка препара­
тов на  основе антигенов более широкого спектра 
специфичности, чем капсульные полисахариды. 
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