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Дано представление о клинических проявлениях менингококковой инфекции. Обоснована необходимость ее вакци-
нопрофилактики. Приведены исторические данные об эволюции прививочного материала от корпускулярных инак-
тивированных вакцин до современных химических поливалентных вакцин. Представлены сведения об эффектив-
ности применения корпускулярных вакцин и рассмотрены осложнения, возникающие при их использовании. Изло-
жена история применения моно-, ди-, тетравалентных полисахаридных вакцин, обсуждается роль бактерицидных 
антител в формировании иммунитета против менингококковой инфекции. Представлена информация об опыте ис-
пользования полисахаридных вакцин в различных странах и разных возрастных группах при проведении рандоми-
зированных испытаний. Проанализированы сведения о влиянии вакцинации на уровень носительства менингокок-
ка и заболеваемость менингококковой инфекцией. Рассмотрена позиция ВОЗ в отношении применения полисаха-
ридных менингококковых вакцин в рутинной практике. Представлены перспективы дальнейшего использования по-
лисахаридных вакцин для контроля над распространением менингококковой инфекции.
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The present article describes clinical signs of meningococcal disease. It justifies the necessity of its vaccine prevention. 
The article provides with the historical data on the evolution of inoculants from corpuscular inactivated vaccines to modern 
chemical polyvalent vaccines. It provides a glimpse of the efficacy of the use of corpuscular vaccines and considers the 
corresponding implications. The historical overview includes the use of mono-, di-, tetravalent polysaccharide vaccines, 
and the discussion on the role of bactericidal antibodies in the formation of immunity against meningococcal disease. The 
article also describes the experience of using polysaccharide vaccines in various countries and in different age groups in 
randomized clinical trials. It provides with the data analysis about the effect of vaccination on the level of meningococcal 
carriage and the incidence of meningococcal disease. The WHO’s position on the use of polysaccharide meningococcal 
vaccines in routine practice are also provided. In the conclusion the article presents the prospects for further use of 
polysaccharide vaccines to control the spread of meningococcal disease.
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Возбудитель менингококковой инфекции (МИ) – Neisse-
ria meningitidis, выделен в 1887 г. Weichselbaum. Морфоло-
гия менингококка была описана в 1907 г. Flexneг. Возбудитель 

менингококковой инфекции относится к роду Neisseria се-
мейства Nеisseriасеае, включающему также патогенный вид 
N. gonorrhoeae и несколько непатогенных видов (рис. 1).
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С менингитом человечество сталкивалось еще в античные 
времена. Впервые клиническая картина менингита была опи-
сана античными врачами Аретеем и Павлом Эгинским. Ме-
нингит, как нозологическую форму, выделил Sydenham в XVII в. 
[2]. Химиопрофилактика не имеет большого значения в борь-
бе с МИ. Наиболее эффективной мерой в борьбе с МИ явля-
ется специфическая вакцинация. История создания менинго-
кокковых вакцин насчитывает около 100 лет. Первые вакци-
ны, защищающие от МИ, были использованы для вакцинации 
американских военнослужащих более 40 лет назад. 

Клинические проявления менингита. Могут быть весь-
ма разнообразными. Следует отметить, что патогенностью 
обладают только капсульные штаммы Neisseria meningitides. 
Бескапсульные штаммы не являются патогенными, они бы-
стро лизируются с участием комплемента человека [3, 4]. 
Наиболее распространенной формой МИ является назофа-
рингит. Инкубационный период при заболевании менинго-
кокковым назофарингитом не превышает 2–3 сут. Отмечает-
ся повышение температуры тела, чаще в виде субфебрили-
тета, головная боль и катаральные проявления. Наблюдается 
гиперемия миндалин, мягкого неба, дужек. Обращают на себя 
внимание яркая гиперемия и зернистость задней стенки глот-
ки, покрытой слизисто-гнойным налетом. Заболевание длит-
ся 3–5 сут и заканчивается выздоровлением.

При генерализации процесса может развиться менинго-
коккцемия (менингококковый сепсис). Заболевание начина-
ется остро, с повышения температуры за несколько часов до 
40–41°С, что сопровождается головной болью, рвотой, боля-
ми в мышцах спины и конечностей. Отмечаются одышка, та-
хикардия, наклонность к падению артериального давления 
вплоть до развития коллапса. Очень рано развивается олигу-
рия или анурия. Наиболее демонстративным симптомом яв-
ляется экзантема. При массивной бактериемии и интоксика-
ции сыпь может располагаться на любой поверхности тела и 
становится некротической. 

При сверхострых (молниеносных) формах менингококкце-
мии в короткий срок развивается инфекционно-токсический 
шок, часто приводящий к смерти.

Так же, как и при менингококкцемии, развитию менинго-
коккового менингита часто предшествует назофарингит. За-
болевание начинается остро с подъема температуры до вы-
соких цифр, резкой, мучительной головной боли. Часто на-
блюдается неукротимая рвота, не связанная с приемом пищи. 
Больные возбуждены, у части из них уже в первые часы забо-
левания наступает расстройство сознания. Лицо гипереми-
ровано, нередки герпетические высыпания на губах, возни-
кает тактильная, слуховая и зрительная гиперестезия. Воз-
можен судорожный синдром. Менингеальная симптоматика 
проявляется уже в первые сутки заболевания [5]. 

Понятие «менингококковый менингит» весьма условно, по-
скольку между оболочками и веществом мозга существует 
тесная анатомическая связь. К генерализованным формам 
менингококковой инфекции (ГФМИ) относится и смешанная 
МИ, клинически она выражается в сочетании симптоматики 
состояний менингококкцемии и менингита.

Наиболее опасное осложнение при ГФМИ – инфекционно-
токсический шок, отек мозга, острая сердечно-сосудистая 
недостаточность и острая надпочечниковая недостаточность 
(синдром Уотерхауса–Фридериксена) [6].

Предпринимались многочисленные попытки лечения ме-
нингококкового менингита с помощью иммунных сывороток 
и сульфонамидных препаратов. Это помогло снизить смерт-
ность, но не оказало существенного влияния на заболевае-
мость МИ. Заболеваемость менингококковым менингитом 
встречается во всех странах. Эндемически болезнь первично 
наблюдается у детей и подростков. Самая опасная возраст-
ная группа – младенцы в возрасте от 3 до 12 мес. Если про-
цесс принимает эпидемический характер, то могут быть за-
тронуты и другие возрастные группы. При отсутствии адек-
ватного лечения большинство случаев ГФМИ заканчивают-
ся летально. В развитых странах общий уровень смертности 
от менингококкового менингита обычно составляет 5–10%; в 
Африке – ближе к 10%. Уровень летальности при быстро раз-
вивающейся септицемии может превышать 15–20%. [7]. Все-
го по некоторым данным в мире в настоящее время ежегодно 
заболевает до 500 тыс. человек. ГФМИ становятся все более 
значимыми по мере распространения вакцин против Strepto-
coccus pneumoniaе и Haemophilus influenzaе тип b [8].

Так как от 5 до 15% детей и молодых людей являются но-
сителями менингококков в носоглотке, борьба с менингокок-
ковой инфекцией, основанная на химиотерапевтической эли-
минации носительства в носоглотке, практически невозмож-
на, за исключением небольших и относительно закрытых об-
щин. Поэтому иммунизация с использованием безопасных и 
эффективных вакцин является единственным рациональным 
подходом в борьбе с менингококковой инфекцией [7].

Исторические аспекты создания менингококковых 
вакцин. До настоящего времени не существует вакцин, обе-
спечивающих защиту от всех патогенных штаммов менинго-
кокка. Разработка менингококковых вакцин была заторможе-
на в связи с биологическими особенностями N. meningitidis 
и его уникальным взаимоотношением с организмом хозяи-
на. У менингококка, как и у других патогенных микроорганиз-
мов, существуют механизмы, способствующие преодолению 
защитных барьеров хозяина. Данное обстоятельство явилось 
причиной неудачи попыток создания универсальной менинго-
кокковой вакцины. Эти причины включают, в частности, и не-
достаточную иммуногенность низкомолекулярных капсуль-
ных полисахаридов и липополисахаридов [9].

При первых попытках создания менингококковой вакцины 
использовали убитые бактерии N. meningitidis (A. Sophian, J. 

Рис. 1. Изображение N. meningitidis (синий цвет) на человеческих 
эндотелиальных клетках (красный цвет), сделанное сканирующим 
электронным микроскопом (×20000) [1].
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Black, 1912 г.; М. Greenwood, 1916 г.; F.L. Gates, 1918 г.; и др.) [9]. 
Между 1900–1940 гг. в этом направлении проведено несколько 
исследований, но из-за недостаточности информации невоз-
можно утверждать, что эти вакцины вызывали протективный им-
мунитет у вакцинированного. Из-за высокой реактогенности, а 
иногда и токсичности подобных вакцин, а также их неясной про-
тективной эффективности цельноклеточные менингококковые 
вакцины не получили практического применения [10]. Вслед за 
успешным развитием вакцин на основе столбнячного и дифте-
рийного анатоксинов, в 30-е гг. XX века были предприняты по-
пытки исследования протективного потенциала грубых филь-
тратов культуры менингококка, содержащих инактивированный 
экзотоксин. В частности, такую попытку предприняли D. Kuhns с 
соавторами в 1938 г. Эти препараты оказались иммуногенными, 
но они содержали примеси капсульных полисахаридов, белков 
наружных мембран и эндотоксинов [11]. Разработка менинго-
кокковых вакцин существенно затормозилась в связи с успеш-
ным лечением МИ антибиотиками и предупреждением вторич-
ных случаев заболевания применением сульфонамидов. Одна-
ко, в начале 1960-х гг. XX в. сульфонамидрезистентные штам-
мы N. meningitidis широко распространились и стали, в частно-
сти, представлять собой серьезную проблему для рекрутов во 
время войны во Вьетнаме [12]. Этот факт возродил интерес к 
проблеме разработки менингококковых вакцин. В начале 40-х 
гг. XX в. H.W. Scherp и G. Rake продемонстрировали, что сыво-
ротка крови лошадей, иммунизированных группоспецифиче-
скими капсульными полисахаридами, защищала мышей от за-
ражения летальной дозой N. meningitidis [13]. Однако очищен-
ные препараты капсульных полисахаридов не вызывали обра-
зования специфических антител у людей. В дальнейшем было 
установлено, что слабая иммуногенность может быть связана с 
низкой молекулярной массой (ММ) полученных полисахарид-
ных препаратов. Последующие исследования Е.А. Kabat с со-
авторами показали, что полисахариды с высокой ММ вызывают 
достаточную выработку антител у людей [14].

В конце 1960-х годов группа исследователей во главе с 
E.C. Gotschlich предложила метод получения высокомолеку-
лярного менингококкового капсульного полисахарида. Вы-
деленный полисахарид оказался одновременно нереакто-
генным и иммуногенным для человека, что было продемон-
стрировано в эпидемиологических испытаниях [15, 16]. Пер-
вые очищенные препараты капсульного полисахарида N. 
meningitidis серогрупп А и С с ММ более 100000 Да, получен-
ные с помощью катионного детергента цетавлона, оказались 
низкоиммуногенными для лабораторных животных (включая 
обезьян), что доказывало недостаточную ценность результа-
тов, полученных на лабораторных животных, для прогнозиро-
вания эффективности вакцинных препаратов для людей [17]. 
В тоже время, введение полученных препаратов доброволь-
цам вызывало значимое нарастание уровня менингококко-
вых бактерицидных антител, что доказало высокую иммуно-
генность препаратов капсульного полисахарида менингокок-
ка серогрупп А и С для людей [15, 17, 18]. Результаты данных 
исследований вполне соответствовали выводам E.A. Kabat с 
соавторами, показавших связь полисахаридов с низкой ММ 
(<25000 Да) с их слабой иммуногенностью [14].

Одновременно с ограниченными испытаниями первых по-
лисахаридных вакцин были проведены исследования забо-
леваемости МИ серогруппы С среди призывников в США [18, 
19]. В результате сделано еще одно чрезвычайно важное для 
последующей разработки коммерческих полисахаридных 
вакцин наблюдение: возникновение менингококкового ин-
фекционного заболевания у людей связано, прежде всего, с 

отсутствием сывороточных специфических бактерицидных 
антител к вирулентному штамму. Это позволило заключить, 
что бактерицидные антитела в формировании протективного 
иммунитета играют основополагающую роль [17].

Дальнейшие исследования развития МИ у людей из групп 
риска представили новые доказательства важности противо-
капсульных бактерицидных антител в создании эффективной 
защиты против данного инфекционного заболевания:

- наблюдается корреляция между уровнем бактерицидных 
антител и восприимчивостью к заражению менингококком у 
детей. Чувствительность к заражению менингококком нарас-
тает в течение первых 6 мес. жизни. Минимальные титры ме-
нингококковых антител в сыворотках крови детей отмечаются 
в возрасте от 6 мес. до 2 лет, что определяет границы группы 
максимального риска [20];

- большую роль играют нарушения системы комплемен-
та, в частности, дефицит компонентов, таких как С5, С6 и 
С7, входящих в комплекс атаки мембран, серьезно повыша-
ет риск развития заболевания. Согласно некоторым данным, 
риск развития менингококкового менингита у лиц с дефици-
том системы комплемента более чем в 1000 раз превышает 
риск возникновения заболевания в остальной популяции [9].

В дальнейшем E.C. Gotschlich с соавторами на основании 
анализа результатов нескольких ограниченных полевых испы-
таний полисахаридных менингококковых вакцин в США с уча-
стием призывников [21–23] были отработаны как оптималь-
ные дозы препарата полисахарида (50 мкг), так и возможные 
способы иммунизации (внутрикожное или подкожное введе-
ние). Очищенные по методу E.C. Gotschlich полисахариды ста-
ли основой моновалентных (А), двухвалентных (А и С) и четы-
рехвалентных (А, С, W

135
 и Y) полисахаридных вакцин, исполь-

зуемых в мире. В СССР моновалентная менингококковая вак-
цина группы А была разработана в начале 1970-х гг. и широко 
применяется до настоящего времени.

Капсульные полисахаридные вакцины вызывают образова-
ние антител в отсутствие Т-хелперов, т.е. полисахариды отно-
сятся к Т-независимым антигенам. Они вызывают формирова-
ние иммунного ответа у детей старше 24 месяцев и взрослых. 
Полисахаридные вакцины также могут вызывать продукцию ан-
тител у детей первых двух лет жизни, но бактерицидная актив-
ность этих антител не выявляется или значительно снижена [9]. 
Поэтому определение бактерицидной активности таких анти-
тел более информативно для оценки протективного иммуните-
та, чем простое определение антител методом ИФА [24].

В целом, современные полисахаридные вакцины хорошо 
переносятся. Их безопасность была подтверждена при исполь-
зовании миллионов доз одно-, двух- и четырехвалентных вак-
цин. У большинства привитых введение таких вакцин не вызы-
вает каких-либо побочных реакций. Обычно отмечаются мест-
ные реакции в виде умеренно выраженной боли в месте инъек-
ции, которая может сопровождаться уплотнением или покрас-
нением, а также повышением температуры тела свыше 38°С. 
Отмечаются головная боль, тошнота, раздражительность, по-
теря аппетита. Крайне редко случаются серьезные нежела-
тельные явления, такие как крапивница, сыпь, миалгия, ар-
тралгия, диарея, неврологические расстройства. В исключи-
тельных случаях были отмечены анафилактические реакции и 
судороги [25]. Наблюдение за беременными женщинами, при-
витыми по эпидемическим показаниям полисахаридной ме-
нингококковой вакциной, не выявило никаких побочных эффек-
тов ни у них, ни у рожденных ими детей. Важным условием вак-
цинации беременных является использование вакцин, не со-
держащих мертиолята и других консервантов [10].
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Вакцинация полисахаридными вакцинами детей в возрас-
те до 1 года неэффективна. В 1983 г. были проведены испыта-
ния полисахаридной вакцины серогрупп А+С в Гамбии. Было 
показано, что при ревакцинации, вакцина группы С не толь-
ко не вызывала развития вторичного ответа, но и способство-
вала снижению титров гомологичных антител [26, 27]. У груп-
пы детей в том же исследовании, получивших две дозы поли-
сахаридной вакцины А+С в возрасте трех и шести месяцев, к 
18–23 месяцам жизни уровень бактерицидных антител не от-
личался от уровня антител у непривитых детей. Введение тре-
тьей, бустерной дозы в 18–23 месяца не давало желаемо-
го эффекта, о чем свидетельствует измерение уровня бакте-
рицидных антител через три года [27]. По всей вероятности в 
данном исследовании наблюдали типичный случай развития 
иммунологической толерантности. 

Таким образом, было подтверждено, что ревакцинация по-
лисахаридными вакцинами не вызывает развития вторичного 
ответа. Возможным исключением является полисахарид ме-
нингококка серогруппы А, повторное введение которого де-
тям в возрасте 3–17 месяцев может вызывать формирова-
ние незначительного вторичного ответа, что не характерно 
для Т-независимых антигенов. Однако вторичный ответ воз-
никал только в том случае, если первичная вакцинация произ-
водилась до 12-месячного возраста. Несколько повышенные 
титры специфических антител был выявлены у детей после 
повторной иммунзации вакциной серогруппы А, когда первая 
вакцинация проводилась до достижения 3-месячного возрас-
та. В целом существует предположение, что курс из несколь-
ких ревакцинаций препаратом, содержащим полисахарид се-
рогруппы А, способен поддержать протективный уровень ан-
тител на протяжении всего детского возраста [17]. 

Существует гипотеза, что неконъюгированные полисаха-
ридные вакцины стимулируют преобразование естественно 
праймированных В-клеток памяти в антителопродуцирующие 
плазматические клетки. Существующая популяция В-клеток 
при этом истощается. Популяция В-лимфоцитов может быть 
восстановлена в результате естественного контакта человека 
с N. meningitidis или другими бактериями, обладающими пе-
рекрестнореагирующими полисахаридами. В противном слу-
чае, выработка антител на вторую инъекцию полисахаридной 
вакцины будет ниже, чем при введении первой дозы вакцины 
[28, 29].

У большинства лиц с дефицитами терминальных компо-
нентов комплемента был показан ответ на первичную вакци-
нацию менингококковыми полисахаридами серогрупп С, W

135
 

и Y не ниже, чем у лиц с нормальной системой комплемента. В 
тоже время, ответ на ревакцинацию через три года оказался, 
в среднем, ниже, чем на первую вакцинацию полисахаридами 
серогрупп С, W

135 
и Y. Однако практически у 100% ревакцини-

руемых наблюдалось значимое повышение уровня антител, в 
то время как на первую вакцинацию 10–20 % таких пациентов 
давали низкий ответ [9].

Проблемы эффективности. Возможность использова-
ния полисахаридных менингококковых вакцин серогрупп А и С 
для рутинной иммунизации детей в возрасте от 3 мес. до 6 лет 
была оценена E.C. Gotschlich с сотрудниками [30]. В результа-
те, была показана высокая иммуногенность вакцины серогруп-
пы А. Вакцина способствовала синтезу бактерицидных антител 
в концентрации более 2,0 мкг/мл (протективный уровень). Это 
позволило рекомендовать использование данной вакцины в 
прививочной практике. Без проведения ревакцинации количе-
ство антител к полисахариду серогруппы А постепенно снижа-
ется и через 5 лет может достигнуть его уровня до вакцинации 

[31]. Полисахаридные вакцины серогруппы С не вызывали дли-
тельной выработки антител и были рекомендованы для приме-
нения при эпидемических вспышках и для вакцинации призыв-
ников. Поскольку выработка антител в результате поствакци-
нального иммунитета постепенное ослабевает, E.C. Gotschlich 
предложил использовать 2–3-кратную вакцинацию детей в 
возрасте 3–6 мес., 18–24 мес. и 4–6 лет, что может способ-
ствовать поддержанию нужного уровня протективных антител 
на протяжении детского и подросткового периодов [30].

Из 12 рандомизированных испытаний полисахаридной ме-
нингококковой группы А вакцины для проведения сравнитель-
ного анализа были отобраны восемь. Эти испытания были 
проведены между 1973 и 1983 гг. в различных местностях: два 
во время эпидемии в Египте, три во время эпидемии в Ниге-
рии, одно во время эпидемии в Судане и два в Финляндии. 
Сравнивались результаты, полученные на 236760 вакцини-
рованных и 243308 невакцинированных лицах. Защитный эф-
фект от вакцины в первый год достигал 95% (от 87 до 99% при 
95% уровне достоверности) и распространялся на 2-й и 3-й 
годы после вакцинации, но этот результат не был признан ста-
тистически достоверным. В Финляндии вакцина серогруппы А 
продемонстрировала защитный эффект у детей в возрасте от 
3 мес. до 5 лет. Бустерный эффект в данных испытаниях так-
же оказался статистически недостоверным. В развивающих-
ся странах протективный эффект от введения полисахарид-
ной серогруппы А вакцины наблюдался в группе детей в воз-
расте от одного года до пяти лет, но его эффективность для 
более узких возрастных групп не была очевидной [32].

Несмотря на высокую заболеваемость ГФМИ, вызван-
ной менингококками серогруппы А в странах так называемо-
го «менингитного пояса», ВОЗ не рекомендует введение по-
лисахаридной менингококковой группы А вакцины в кален-
дарь прививок. Рекомендуется проводить массовые вакцина-
ции по эпидемическим показаниям во время вспышек инфек-
ции [33] (рис. 2).

В 1969 г. в армии США были проведены испытания поли-
сахаридной менингококковой серогруппы С вакцины. Вакци-
на была введена 13763 волонтерам на 5 различных базах, что 
составило 20% от 68072 рекрутов, взятых под наблюдение. В 
иммунизированной группе наблюдался только один случай 
заболевания менингококковым менингитом, в то время как 
в контрольной группе заболело 38 человек. Таким образом, 
снижение заболеваемости на 87% в иммунизированной груп-
пе было статистически значимым [16].

В провинции Квебек (Канада) в 1992–1993 гг. была прове-
дена массовая иммунизация полисахаридной вакциной се-

Рис. 2. Распространенность «менингитного пояса» в Африке [34].
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рогруппы С. В общей сложности было проиммунизированно 
84% населения в возрасте от 6 мес. до 20 лет (всего 1,9 млн. 
человек). В 1990–1998 гг. было проведено исследование за-
болеваемостью менингитом серогруппы С до и после кампа-
нии иммунизации. После массовой иммунизации заболевае-
мость сократилась с 1,4 случая на 100 тыс. до 0,3 случая на 
100 тыс. Вакцинация обеспечивала защиту в течение двух лет 
с достоверностью 95%. Эффективность вакцины прямо кор-
релировала с возрастом вакцинируемых. Для возраста 15–20 
лет она составила 83%, для возраста 10–14 лет – 75%, для 
возраста 2–9 лет – 41%. Через 3–5 лет после вакцинации про-
тективную активность выявить ни в одной группе не удалось. У 
детей младше двух лет вакцинация оказалась неэффективной 
(все 8 случаев заболевания менингитом в этой группе прои-
зошли у вакцинированных) [35]. Эти наблюдения подтвержда-
ют результаты изучения иммуногенности полисахаридной ме-
нингококковой серогруппы С вакцины: защитный эффект до-
статочно короток, у детей старше двух лет – невысок, а у де-
тей младше двух лет практически отсутствует.

Широкое применение менингококковой полисахаридной 
вакцины серогрупп А и С способствовало заметному умень-
шению заболеваемости, но не предотвратило полностью не-
сколько больших вспышек. В частности, после вспышки ме-
нингококкового менингита 2007 г. в Северной Нигерии была 
проведена вакцинация 4-валентной полисахаридной менин-
гококковой вакциной серогрупп А, С, W

135
 и Y в 2008–2009 гг. 

До 2012 г. не отмечалось вспышек менингита, вызванного ме-
нингококком серогруппы С. Однако в 2013 г. и в 2014 г. на-
блюдалась заметная вспышка менингита серогруппы С. При-
чем заболеваемость составляла 673 на 100 тыс. населения, а 
смертность – 10,5%. Эпидемия была вызвана менингококком 
серогруппы С с клональным комплексом, до того неизвест-
ным в мире ST-10217 [36]. 

Значительная часть менингококковых менингитов вызыва-
ется иными серогруппами, чем серогруппа А и серогруппа С, 
в частности, серогруппами W

135
 и Y, которые приобретают все 

большее эпидемиологическое значение (рис. 3).
В Буркина-Фасо в 2002–2003 гг. вспышка была вызвана ме-

нингококком серогруппы W
135 

(клональный комплекс ST-11). В 
Нигерии в 2006 г. вспышка была вызвана менингококком се-
рогруппы Х [37]. Полисахариды W

135 
и Y иммуногенны как при 

одиночном введении, так и в комбинации с другими полиса-
харидами.

Полисахаридная 4-валентная менингококковая вакцина 
серогрупп А, С, W

135
 и Y содержит по 50 мкг каждого полиса-

харида. 
В 1982–1983 гг. в США было проведено испытание 4-ва-

лентной вакцины, в котором участвовали 73 ребенка в возрас-
те 2–8 лет. В результате этих исследований было установле-

но, что иммуногенность полисахаридов серогрупп W
135

 и Y для 
взрослых такая же, как для полисахарида серогруппы А. Бо-
лее чем у 90% детей указанной возрастной группы наблюда-
лось 4-кратное и более нарастание титров бактерицидных ан-
тител при введении полисахаридов серогрупп W

135
 и Y. У де-

тей младше 8 лет полисахариды серогрупп А и С были более 
иммуногенны, чем полисахариды серогрупп W

135
 и Y. Бактери-

цидные антитела к штаммам серогрупп W
135

 и Y у детей исче-
зали уже в течение 1-го года после вакцинации [17, 38].

С 1982 г. менингококковая вакцина, содержащая полисаха-
риды серогрупп А, С, W

135
 и Y, была признана пригодной для 

вакцинации призывников в США, а также для введения лю-
дям перед поездками в эндемичные районы, однако ее не ре-
комендовали для повсеместного рутинного использования. 
Данная вакцина была рекомендована также для применения 
при эпидемиологических вспышках заболеваемости менин-
гококковой инфекцией серогруппы С [17, 38].

Вакцинация полисахаридными вакцинами мало влия-
ет на циркуляцию возбудителя: наблюдается только времен-
ное снижение носительства менингококка. Исследования, 
проведенные в Африке с участием детей школьного возрас-
та, не смогли продемонстрировать существенного снижения 
колонизации менингококками серогруппы А после вакцина-
ции. Носительство менингококка серогруппы А у привитых в 
первые месяцы после вакцинации составило 12–35% [9]. Эти 
данные указывают, что вакцинация полисахаридными вакци-
нами не приводит к полной защите от носительства. Наиболь-
ший эффект от вакцинации наблюдается в закрытых популя-
циях, например, среди военнослужащих, наименьший эффект 
наблюдается в открытых популяциях, таких как дети из афри-
канского «менингитного пояса».

Введение полисахаридных вакцин приводит к 
Т-независимому иммунному ответу. Капсульные полисаха-
ридные вакцины вызывают образование антител в сыворотке 
в отсутствие Т-хелперов, т.е. капсульные полисахариды отно-
сятся к так называемым Т-независимым антигенам. Эти вак-
цины иммуногенны у детей старшего возраста и взрослых, но 
слабо иммуногенны для младенцев и повторные инъекции не 
производят бустерный эффект. У взрослых выработка анти-
тел отражает естественное праймирование и существование 
антикапсульных В-клеточных популяций. Введение капсуль-
ных полисахаридов ведет к запуску клональной экспансии 
В-лимфоцитов и производству ими антител класса IgM. При 
таком механизме иммунного ответа выработанная защита не 
долговременна и не способствует развитию иммунологиче-
ской памяти. У большинства взрослых образуются протектив-
ные бактерицидные антитела в течение 7–10 сут после вакци-
нации. Титр антител достигает пика между 2 и 4 неделями, а 
затем в течение 2 лет падает до приблизительно 5% пиковых 
значений и остается на базовой линии в течение 10 лет. Им-
мунизированные младенцы и дети до двухх лет часто демон-
стрируют низкий уровень сывороточных бактерицидных анти-
тел, несмотря на относительно высокие концентрации анти-
капсульных антител. Существенным недостатком полисаха-
ридных вакцин также является низкая активность иммунного 
ответа у детей до двух лет, поскольку Т-независимые антиге-
ны трудно поддаются распознаванию несформировавшейся 
иммунной системой. Данный недостаток усложняет установ-
ление протективной концентрации антител против капсуль-
ных полисахаридов, коррелирующей с защитой от заболева-
ния [9, 39].

В исследованиях, проведенных в 3 регионах Канады (Отта-
ва, Галифакс, Виннипег) наблюдались 211 здоровых детей в 

Рис. 3. Распространение серотипов N. meningitidis на карте мира.
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возрасте от 15 до 23 мес. Эти дети были иммунизированы по-
лисахаридной вакциной серогруппы С. Было установлено, что 
у детей, первично привитых данной вакциной, введение вто-
рой дозы вакцины через 12 мес. вызывало снижение иммун-
ного ответа. Таким образом, был подтвержден факт формиро-
вания иммунологической гипореактивности в результате по-
вторных ревакцинаций менингококковыми полисахаридными 
вакцинами [40].

Позиция ВОЗ в отношении менингококковых вакцин. 
В виду того, что ГФМИ до настоящего времени представляют 
собой важную проблему для многих стран, ВОЗ уделяет во-
просу вакцинопрофилактики МИ особое внимание.

В большинстве стран ГФМИ вызывается серогруппами А, 
В, С, Х, W

135, 
 и Y. Вакцины против серогруппы Х не существует. 

В настоящее время ведутся разработки вакцины против серо-
группы Х на основе капсульного полисахарида Х. Капсульный 
полисахарид Х, подлинность которого была подтверждена 
ЯМР, был синтезирован с использованием капсульной поли-
меразы (фермента менингококка серогруппы Х). Капсульная 
полимераза была получена методом молекулярного клониро-
вания в практически гомогенном виде [41]. Также ведутся до-
клинические испытания конъюгированной вакцины на основе 
полисахарида серогруппы Х и мутантного белка CRM

197
. Ис-

пользовались три различные стратегии конъюгации полиса-
харида и белка. Все полученные конъюгаты оказались высо-
коиммуногенны для мышей и способствовали выработке бак-
терицидных антител [42].

Рекомендации ВОЗ по производству и контролю качества 
менингококковых полисахаридных вакцин опубликованы в 
Серии технических докладов ВОЗ (№ 658 1981 г.).

ВОЗ рекомендует странам с высоким уровнем заболевае-
мости (более 10 случаев на 100 тыс. населения в год) или про-
межуточным уровнем (от 2 до 10 случаев на 100 тыс. населе-
ния) и странам с частыми вспышками заболеваемости ввести 
соответствующие широкомасштабные программы вакцина-
ции. В странах, где болезнь встречается редко (менее 2 слу-
чаев на 100 тыс. населения) менингококковая вакцинация ре-
комендована для групп населения с повышенным риском за-
болевания менингитом.

Лицензированные в международном масштабе полисаха-
ридные вакцины против МИ как бивалентные (группы А и С), 
так и тетравалентные (группы A, C, Y, W

135
), безопасны и имму-

ногенны для взрослых и детей старше двух лет. 
Чрезвычайная иммунизация с применением полисахарид-

ных вакцин серогрупп А и С или A, C, Y, W
135

 рекомендуется для 
борьбы с вспышками МИ. Поскольку вспышки менингита име-
ют тенденцию поражать определенные возрастные группы, 
точная целевая группа населения для иммунизации может ва-
рьировать в зависимости от эпидемиологической ситуации. 
Во время вспышек инфекции группы С там, где возможно, не-
обходимо рассматривать применение конъюгированных вак-
цин группы С для защиты младшей возрастной группы. 

Недавний опыт показал, что во время больших вспышек 
менингита, возможности производства вакцин могут оказать-
ся недостаточными. Это подчеркивает важность наличия до-
статочных чрезвычайных запасов соответствующих менин-
гококковых вакцин в регионах, где имеются предпосылки для 
возникновения больших эпидемий. 

При использовании полисахаридных вакцин нет достовер-
ных свидетельств появления эффекта коллективного иммуни-
тета, получаемого благодаря значительному сокращению но-
сительства. Поэтому во время вспышек заболевания, необхо-

димо предпринимать усилия для охвата прививками всех лиц 
в группах высокого риска.

Хотя осуществление массовых кампаний иммунизации 
способствовало борьбе с крупными эпидемиями серогрупп А 
и С по всему миру, во многих регионах требуется проведение 
дополнительной работы по развитию потенциала эпиднад-
зора и реагирования, необходимых для достаточно быстро-
го выявления вспышек и иммунизации населения, для полу-
чения максимального эффекта. 

В дополнение к их применению в чрезвычайных кампани-
ях по массовой иммунизации, менингококковые вакцины так-
же рекомендуются для известных групп населения с особен-
но высоким риском (например, военнослужащих, лиц в тре-
нировочных лагерях или интернатах, а также лиц, посещаю-
щих эндемичные районы), а также для лиц с иммунологиче-
ской предрасположенностью к МИ (аспления и врожденные 
иммунные дефициты).

Ограниченные возможности полисахаридных вакцин, в 
частности низкая иммуногенность у новорожденных и детей 
младшего возраста, а также снижение реакции после введе-
ния бустерных доз послужили стимулом к развитию вакцин, в 
которых полисахариды связаны с белком-носителем (конъю-
гированные вакцины). В настоящее время все исследования 
ведутся в области создания конъюгированных вакцин.
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