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массовая вакцинопрофилактика некоторых 
опасных инфекционных болезней в силу ряда при-
чин не проводится: вакцинируются, как правило, 
группы людей, которые подвержены риску инфици-
рования в силу своей специальности или прожива-
ния в тех регионах, где могут встречаться указанные 
инфекции. существующие вакцины способны вызы-
вать как активацию, так и супрессию отдельных им-
мунных функций, а вакцинация лиц с нарушениями 
иммунного статуса может усугубить эти нарушения 
и быть неэффективной [35]. кроме того, существую-
щий порядок вакцинации с усредненными дозами 
вакцин и жесткими схемами их введения уравнива-
ют условия иммунизации граждан и рассчитаны на 
среднего по иммунологической активности челове-

ка. особенности иммунного статуса отдельных лиц 
и наличие у людей многочисленных вариантов им-
мунного ответа на одну и ту же вакцину при этом 
не учитываются. особую группу составляют лица с 
очень высокой иммунологической реакцией на кон-
кретную вакцину, такие люди не нуждаются в по-
вторном введении того же антигена, так как гипер-
иммунизация имеет свои отрицательные стороны 
[25]. опыт мировой практики по иммунопрофилак-
тике показывает, что среди вакцинированных всег-
да имеется группа лиц, не отвечающих на вакцину 
или слабо реагирующих на нее. эти люди во многих 
случаях сформируют категорию бактерионосителей 
(вирусоносителей), поддерживая тем самым инфек-
ционную заболеваемостъ. есть данные, что с клини-
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первостепенной задачей вакцинопрофилактики будущего является разработка дифференцированных подхо-
дов к вакцинации с целью создания эффективного иммунитета у каждого прививаемого человека с использовани-
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мунный ответ на вакцинацию даже у лиц с ослабленной иммунной активностью и проявлениями иммунодефи-
цита. в обзоре приведены примеры сочетанного применения в отечественной практической медицине различных 
групп иммунобиологических препаратов – вакцин, иммуномодуляторов, цитокинов, а также перспективных пре-
паратов, прошедших доклиническую проверку качества и рекомендованных для проведения клинических испы-
таний. освещаются основные задачи, дополнительные подходы и направления, используемые в эксперименталь-
ной иммунологии, касающиеся совершенствования вакцинопрофилактики инфекционных болезней самой разной 
этиологии, посредством препаратов, способных стимулировать формирование поствакцинального иммунитета. 
особое внимание уделено возможности использования иммуномодуляторов при специфической профилактике 
особо опасных инфекций.
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ческой точки зрения вакцинация лиц с различными 
нарушениями в состоянии здоровья безопасна, од-
нако напряженность иммунного ответа у них ниже, 
чем у практически здоровых лиц. эта категория лиц 
в первую очередь нуждается в особом подходе к вак-
цинации против инфекционных болезней [5].

в связи с вышесказанным становится очевид-
ным, что на современном этапе стратегия борьбы с 
инфекционными болезнями любой этиологии долж-
на включать разработку схем комплексного при-
менения различных групп иммунобиологических 
препаратов – вакцин, иммуномодуляторов (им), 
цитокинов и других иммунореагентов, способных 
стимулировать формирование поствакцинального 
иммунитета [8]. 

лекарственные средства, которые относят к со-
временным им, обладают способностью в терапев-
тических дозах восстанавливать эффективную им-
мунную защиту. они имеют высокий профиль безо-
пасности, могут применяться как у взрослых, так и 
у детей, при разных сопутствующих заболеваниях 
в любой стадии и при любой степени тяжести, не 
взаимодействуют с другими лекарственными сред-
ствами (антибактериальными, противовирусными, 
противогрибковыми, сердечно-сосудистыми и др.), 
могут использоваться у больных с аллергическими 
заболеваниями [15, 19, 37]. 

им объединяет основное свойство – все они 
имеют иммунологические точки приложения, т.е. 
определенные мишени среди клеток иммунной си-
стемы. с одной стороны, они выполняют функцию 
иммуноадъювантов – повышают иммуногенность 
вакцин, индуцируя быстрый антиген-специфический 
ответ, направляя его развитие по гуморальному или 
клеточному типу в зависимости от свойств патогена; 
с другой – предотвращают развитие вторичных им-
мунодефицитных состояний у организма [24, 25]. 

поэтому экспериментальные исследования на-
стоящего времени направлены на разработку комби-
нированных вакцин, создающих защиту сразу против 
нескольких возбудителей инфекционных болезней, в 
том числе особо опасных инфекций, а также поиску 
иммуноадъювантов, способных стимулировать им-
мунный ответ на такие вакцины даже у лиц с осла-
бленной иммунной активностью и проявлениями 
иммунодефицита. коррекция иммунного ответа на 
вакцины посредством им – это относительно новый 
и бурно развивающийся раздел иммунологии. 

в настоящее время в практической медицине 
существует немного примеров такого симбиоза: пер-
спективный отечественный им последнего поколе-
ния – полиоксидоний (азоксимера бромид), вклю-
ченный в состав поливакцины для терапии и про-
филактики хронической герпетической инфекции, 
вызванной вирусами простого герпеса 1 и 2 групп 
(впг1 и впг2). другая поливакцина против впг1 
и впг2 под названием «витагерпавак», содержа-
щая иммуномодулятор гиалуронат натрия, разреше-
на к применению в российской Федерации с 2003 г. 

[7]. для профилактики гриппа, в том числе у детей 
с 6-месячного возраста, уже используется субъеди-
ничная гриппозная вакцина «гриппол» с полиокси-
донием. иммуномодулятор обеспечивает увеличе-
ние иммуногенности вакцины, стабилизирует анти-
гены вирусов гриппа, что существенно снижает при-
вивочную дозу гемагглютининов и нейраминидаз, и 
повышает устойчивость организма к другим инфек-
циям за счет неспецифической иммуностимуляции 
функциональной активности клеток моноцитарно-
макрофагальной системы [30]. 

продолжаются эксперименты, направленные 
на снижение антигенной нагрузки комбинирован-
ной дивакцины против вирусного гепатита а и в 
«гепол а+в» путем введения в ее состав полиок-
сидония. сочетанное использование иммуномоду-
лятора и вакцины позволило сократить вдвое дозу 
антигенов, число инъекций, а также количество ги-
дроксида алюминия и формальдегида, вводимых в 
организм. вакцина уже успешно прошла доклиниче-
скую проверку качества и рекомендована для прове-
дения клинических испытаний [9]. 

готовится к испытаниям на людях и другая 
вакцина с полиоксидонием – против цитомегало-
вирусов человека. исследования, направленные на 
повышение лечебной и профилактической эффек-
тивности вакцины, показали, что иммуномодулятор 
значительно повышал терапевтические свойства 
вакцины и уменьшал количество инъекций вакцин-
ного штамма [7].

при сочетанном применении иммунопрепарата 
«имихимод 5 % крем» и квадривалентной рекомби-
нантной вакцины против вируса папилломы человека 
(впч) в 94,4 % случаев наблюдалась длительная кли-
ническая ремиссия хронической впч-инфекции [32].

эксперименты по созданию инактивированной 
противохламидийной вакцины, в состав которой 
входит полиоксидоний, продемонстрировали, что 
одновременное введение иммуномодулятора и инак-
тивированного формалином хламидийного антигена 
приводило к усилению иммуногенной активности 
последнего. вакцина оказалась эффективна, так как 
вызывала выработку специфических антител и сти-
муляцию т-клеточного звена иммунитета [33]. 

в отношении арбовирусных инфекций (восточ-
ный энцефаломиелит лошадей и вирус клещевого 
энцефалита (вкэ)) экспериментально доказана эф-
фективность сочетанного действия специфических 
вакцин и иммуномодуляторов – ридостина (индук-
тор интерферонов рибонуклеат натрия), полирибона-
та, глюкозо-мурамилпептида и пептидогликана-160. 
ридостин рекомендован для клинических испытаний 
на людях в очагах вкэ [6]. иммуногенную актив-
ность вакцины против вкэ в экспериментах на мы-
шах стимулировали монопрепараты рекомбинантных 
IL-1β и TNFα, комплекс рекомбинантных цитокинов 
(IL-1β, IL-2, TNFα), гибридный белок неотим (тα-
TNF-тα), а также иммуномодулятор имунофан, ко-
торый усиливал иммуногенность вакцины в 1,3–1,5 
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раза. исследуемые препараты цитокинов также по-
вышали протективный эффект вакцины: мыши линии 
Balb/c более резистентны к заражению вирулентным 
штаммом возбудителя по сравнению с животными, 
иммунизированными одной вакциной [3].

в настоящее время экспериментально дока-
зано адъювантное действие препаратов на основе 
рекомбинантных белков цитокинов – «беталейкин 
(рчил-1β)», «ронколейкин (рчил-2)», «альнорин 
(рчФноα)», «аффинолейкин», а также препара-
та «имунофан» на вакцины против гепатитов а и 
в, бешенства, клещевого энцефалита у животных. 
интересно, что наиболее демонстративно действие 
этих иммуноадъювантов проявлялось на экспери-
ментальной модели животных с иммуносупрессией 
(ответ на специфические антигены увеличивался в 
1,5–7,3 раза), а также при использовании малых доз 
вакцин, на которые, в случае их использования без 
цитокинов, развивался слабый иммунный ответ [4]. 

при вакцинации против вирусного гепатита в 
вакциной «энджерикс в» хорошо зарекомендовал 
себя иммуностимулятор рекомбинантный ил-1β. 
плейотропный тип биологического действия этого 
цитокина позволил повысить эффективность вак-
цинации у больных с вторичными иммунодефици-
тами и хроническим инфекционным синдромом: 
увеличивалось содержание зрелых т-лимфоцитов в 
крови, соотношение CD4/CD8, нивелировалось от-
рицательное влияние вакцины на функциональную 
активность нейтрофилов. кроме того, перспектив-
ное адъювантное действие этого цитокина выявле-
но при мукозальной вакцинации против различных 
типов патогенов: интраназальное введение ил-1 
совместно с растворимыми белковыми антигена-
ми эффективно индуцировало специфические IgG 
антитела в сыворотке крови, IgA в секретах слизи-
стых, а также антигенспецифический т-клеточный 
ответ [34]. цитокиновые препараты «бестим» и 
«беталейкин» также увеличивали эффективность 
вакцины «энджерикс в» у особой группы пациен-
тов с вторичными иммунодефицитами и хрониче-
ским инфекционным синдромом. экспериментально 
подтверждено наличие стойкого поствакцинального 
иммунитета до 120 месяцев (у 83 % привитых лиц 
в эти сроки определяли антитела к HBs-антигену в 
протективной концентрации) [1, 38]. 

рекомбинантные цитокины человека IL-1β и 
TNFα в виде монопрепаратов, а также в виде ком-
плекса цитокинов (IL-1β, IL-2, TNFα) повышали 
протективное действие культуральной антирабиче-
ской вакцины [2]. 

учеными из ниивс им. мечникова рамн 
(москва) совместно с врачами инфекциониста-
ми (ярославль) показано, что препарат «аффино-
лейкин», введенный с вакциной акдс, восстанав-
ливает нарушенную иммунокомпетентность и имму-
нологическую память у детей из группы R75 (вич-
негативные дети от вич-инфицированных матерей, 
слабо реагирующие на дифтерийный анатоксин и 

коклюшный компонент вакцины). эти результаты 
вносят вклад в решение одной из реальных проблем 
календарной вакцинации: вич-инфекция продол-
жает распространяться среди женщин репродуктив-
ного возраста и на фоне их антиретровирусной хи-
миопрофилактики по прогнозам к 2020 г. в россии 
количество детей из группы R75, подлежащих вак-
цинации по национальному календарю, возрастет до 
4 млн [23].

включение препарата «виферон» (на основе 
человеческого генно-инженерного иФн-α2β) в ком-
плекс противогриппозной вакцинации способство-
вало раннему формированию специфического имму-
нитета и снижало частоту и тяжесть заболевания в 
эпидемический сезон [37]. 

при оценке влияния препарата тимогена на эф-
фективность и безопасность вакцинации детей про-
тив кори и паротита сделан вывод о том, что назна-
чение этого иммуномодулятора способствует более 
интенсивному синтезу специфических антител в 
ранние сроки [36]. 

при ревакцинации против кори, гепатита в, 
краснухи, паротита детей, относящихся к группе 
длительно и часто болеющих, имеются положитель-
ные данные об использовании иммуномодулято-
ров имунофана, миелопида и полиоксидония [21]. 
аналогичные результаты получены при использо-
вании имунофана [22], миелопида и полиоксидония 
[21] при вакцинации данной группы детей против 
бактериальных инфекций, в частности, против диф-
терии. и в том, и в другом случае отмечено увели-
чение антителообразования, а при сочетанном при-
менении миелопида и полиоксидония наблюдалась 
активация клеточного звена иммунитета. 

анализ литературы свидетельствует также об 
эффективности применения иммуномодуляторов 
при специфической профилактике особо опасных 
инфекций. 

так, экспериментально доказано повышение 
иммуногенности живых сибиреязвенных вакцин пу-
тем введения в схему вакцинации сальмозана [29]. 
о.и.коготкова и соавт. показали, что применение ли-
копида при вакцинации живой вакциной сти про-
тив сибирской язвы в большей степени стимулирует 
клеточное звено иммунитета и повышает выживае-
мость мышей после заражения, по сравнению с им-
мунизированными животными [16]. 

о.б.демьянова и соавт. обнаружили увеличение 
протективности антигенов возбудителя мелиоидоза 
посредством рекомбинантных цитокинов [10] и до-
казали, что эти препараты, воздействуя преимуще-
ственно на механизмы клеточного иммунитета, могут 
быть использованы для повышения иммуногенности 
и протективности антигенов возбудителя мелиоидо-
за. при этом для стимуляции первой фазы иммунно-
го ответа целесообразно применение иФн-γ, иници-
ирующего неспецифические клеточные факторы за-
щиты, а для усиления вторичного иммунного ответа 
предпочтительно использовать ил-2, усиливающий 
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механизмы специфического клеточного иммунитета 
[10]. кроме того, иммуногенные свойства мелиоидоз-
ных препаратов повышали другие иммуномодулято-
ры – «бестим» и «имунофан», которые увеличивали 
выживаемость экспериментальных животных после 
их заражения высоковирулентными штаммами воз-
будителя мелиоидоза. исследователями сделан вы-
вод о целесообразности включения бестима в ком-
плексную схему иммунизации против мелиоидоза. 

саратовские исследователи, изучая влияние им-
муномодуляторов на реактивность клеток иммунной 
системы при моделировании противотуляремийного 
вакцинного процесса, установили положительное 
влияние полиоксидония на персистенцию вакцинно-
го штамма в клетках макрофагально-фагоцитарной 
системы мышей. на фоне более длительной функ-
циональной активации спленоцитов и пониженной 
интенсивности повреждения макрофагов в селезен-
ке и брюшной полости существенно повышались 
титры специфических противотуляремийных анти-
тел [17]. зарубежные ученые эффективно использо-
вали ил-12 для совершенствования специфической 
профилактики туляремии [39]. обнаружено, что ин-
траназальное введение экзогенного IL-12 во время 
вакцинации обеспечивало выживание 90–100 % мы-
шей после заражения летальной дозой возбудителя 
туляремии.

применение ил-12 в качестве адьюванта оказа-
лось перспективным и при легочной чуме у иммуни-
зированных мышей [40]. при изучении способности 
полиоксидония стимулировать выработку специфи-
ческого иммунитета к возбудителю чумы, выявлено 
значительное усиление гуморального и клеточного 
ответа, что позволило снизить антигенную нагруз-
ку на макроорганизм, что свидетельствует о воз-
можности использования этого иммуномодулятора 
для создания высокоэффективных субъединичных 
противочумных вакцин [20]. в опытах на взрослых 
кроликах и морских свинках доказана адьювантная 
способность препаратов «беталейкин» (рекомби-
нантный ил-1β) и «полиоксидоний» в отношении 
иммуногенной и протективной активности живой 
противочумной вакцины [14, 31]. 

благодаря появлению нового класса веществ – 
тиопоэтинов, являющихся метаболическими имму-
нокорректорами, стало возможным создание новых 
комплексных средств профилактики и лечения тяже-
лых инфекционных болезней и совершенствование 
имеющихся схем. в экспериментах уже получены 
свидетельства их системного цитопротекторного 
действия, а также способности повышать специфи-
ческий иммунный ответ при вакцинации живой чум-
ной вакциной и увеличивать протективность туля-
ремийного с-комплекса в отношении возбудителей 
мелиоидоза и туляремии [11].

при изучении иммунногенных свойств антиге-
нов холерного вибриона, кандидатов в новую отече-
ственную противохолерную вакцину, сотрудниками 
российского научно-исследовательского противо-

чумного института «микроб», иркутского научно-
ис следовательского противочумного института и 
института иммунологии показано увеличение им-
мунологической эффективности деацилированных 
лпс-сероваров инаба или огава, а также в-субъ-
единицы холерного токсина посредством их конъю-
гации с полимерным иммуноадъювантным носите-
лем – полиоксидонием. конъюгаты в большей сте-
пени стимулировали антибактериальный и антиток-
сический гуморальный (антительный) ответ против 
антигенов по сравнению с используемыми в то вре-
мя противохолерными вакцинами. кроме этого они 
снижали аллергические и другие побочные реакции 
на вакцинацию [27, 28]. 

о возможности использования им при экс-
периментальной холере свидетельствуют результа-
ты, полученные в лаборатории иммунологии оои 
ростовского научно-исследовательского противочум-
ного института. при изучении влияния имунофана 
на формирование поствакцинального противохолер-
ного иммунитета, а также на течение и исход инфек-
ционного процесса у экспериментальных животных 
было выявлено, что его применение предотвращает 
развитие транзиторного поствакцинального апопто-
тического иммунодефицита и снижает степень выра-
женности инфекционного процесса, что доказывает 
перспективность использования препарата для со-
вершенствования профилактики холеры [12, 13]. 

таким образом, все вышеизложенное свидетель-
ствует об эффективности сочетанного применения 
иммуномодуляторов со средствами специфической 
профилактики инфекционных болезней самой раз-
ной этиологии.

в настоящее время появляются дополнительные 
подходы к совершенствованию вакцинопрофилак-
тики, связанные со стимуляцией системы врожден-
ного иммунитета посредством иммуномодуляторов 
через активацию толл-подобных рецепторов, лока-
лизующихся на различных иммунокомпетентных 
клетках. это касается субъединичных и генетиче-
ских днк-вакцин и векторных вакцин, с которыми 
связывают будущее вакцинологии. обнаружено, что 
после связывания с распознающими эволюционно 
консервативными патоген-ассоциированными моле-
кулярными структурами, толл-подобные рецепторы 
передают внутриклеточный сигнал на активацию 
синтеза специфического сочетания цитокинов и ко-
стимулирующих факторов, что, в итоге, определяет 
тип и эффективность развивающегося приобретен-
ного иммунного ответа. раскрытие этого сложно-
го механизма открывает путь для создания средств 
быс трой неспецифической защиты против многих 
патогенов [18]. 

первостепенной задачей вакцинопрофилактики 
будущего является разработка дифференцированных 
подходов к вакцинации с целью создания эффектив-
ного иммунитета у каждого прививаемого человека 
с использованием разных доз и схем вакцинации, а 
также адъювантов и дополнительных средств имму-
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