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Резюме Заболевания, вызываемые Streptococcus pneumoniae, а также возникновение антибиотико-
резистентных серотипов пневмококков являются ведущей причиной смертности детского 
населения во всем мире. С целью предотвращения пневмококковой инфекции применяют 
вакцинацию с использованием конъюгированных вакцин, содержащих различное коли-
чество полисахаридов определенных серотипов. В Российской Федерации зарегистриро-
ваны вакцины, активные фармацевтические субстанции для которых производятся за ру-
бежом, а на территории Российской Федерации локализуются только финишные стадии 
производства вакцин данной группы, поэтому разработка отечественной вакцины пол-
ного цикла является жизненно значимой. Учитывая явление «смены серотипов» при дли-
тельном широком использовании пневмококковых конъюгированных вакцин, необходимо 
тщательно подбирать серотиповой состав новой вакцины. Цель работы — анализ серо-
типового пейзажа пневмококков на территории Российской Федерации и других стран 
с целью выбора модельной композиции оптимального серотипового состава российской 
вакцины для применения у людей с учетом схем вакцинации для каждой возрастной груп-
пы. В обзоре представлены результаты анализа распространения серотипов пневмокок-
ков в Российской Федерации в довакцинальную эру, а также после внедрения вакцинации 
в рутинную педиатрическую практику. Кроме того, представлены данные по серотипо-
вому пейзажу в государствах — членах Евразийского экономического союза. Предложен 
модельный состав вакцины, содержащей не менее шестнадцати серотипов пневмокок-
ка. Выбранная модель позволит увеличить эффективность иммунной защиты населения, 
обеспечив более полный охват серотипов, учитывая их распространенность на терри-
тории Российской Федерации. На основе проведенного анализа предложен уникальный 
серотиповой состав шестнадцативалентной пневмококковой конъюгированной вакцины 
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для дальнейшего производства и проведения доклинических и клинических испытаний. 
Появление новой отечественной пневмококковой конъюгированной вакцины позволит 
обеспечить вакцинацию всех групп населения в рамках национального календаря профи-
лактических прививок Российской Федерации.

Ключевые слова: пневмококковая конъюгированная вакцина; серотиповой пейзаж; Streptococcus pneumoniae; 
серотиповой состав; пневмококковая инфекция; заболеваемость; смертность
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Abstract  Diseases caused by Streptococcus pneumoniae, as well as antibiotic resistance of its serotypes, 
are the leading cause of death amongst children worldwide. To prevent pneumococcal infec-
tion, the population is immunised with conjugate vaccines containing different amounts of pol-
ysaccharides of certain serotypes. Development of a full-cycle Russian vaccine is vital because 
the active pharmaceutical ingredients for the vaccines registered in the Russian Federation 
are produced abroad, and only the final stages of production of vaccines of this group are 
performed in the territory of the Russian Federation. Considering the phenomenon of serotype 
replacement associated with the long-term widespread use of pneumococcal conjugate vac-
cines, it is necessary to carefully select the serotype composition for the new vaccine. The aim 
of this work was to analyse the serotype distribution of pneumococci in the Russian Federation 
and other countries in order to select optimal serotypes for the Russian vaccine for human use, 
taking into account vaccination schedules for each age group. This review presents an analysis 
of the pneumococcal serotype distribution in the Russian Federation in the pre-vaccination era, 
as well as after the introduction of routine vaccination. In addition, the review includes data 
on the serotype distribution in the Eurasian Economic Union countries. The authors described 
a model composition containing at least sixteen serotypes. It will increase effectiveness of im-
mune protection of the population, providing a more complete coverage of serotypes, consid-
ering their prevalence in the Russian Federation. Based on the analysis, the serotype composi-
tion for the sixteen-valent pneumococcal conjugate vaccine is proposed for further production 
and preclinical and clinical trials. A new Russian pneumococcal conjugate vaccine will ensure 
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 vaccination of all population groups within the National Immunisation Schedule of the Russian 
Federation.
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Введение
Пневмококковая инфекция может вызывать 

такие тяжелые инвазивные заболевания, как ме-
нингит, септицемия и пневмония, а также менее 
тяжелые, но более распространенные, как сину-
сит и средний отит1. Пневмококковая инфекция 
является причиной высокой смертности среди 
детей в возрасте до 5 лет, а также пожилых лю-
дей2. Наиболее подвержены заражению пневмо-
кокковой инфекцией дети младше 2 лет, люди 
с сопутствующими заболеваниями, взрослые 
старше 65 лет и курильщики.

Возбудителем данной инфекции является 
Streptococcus pneumoniae, некоторые серотипы 
которого и вызывают пневмококковую инфек-
цию. Возбудитель является грамположительным 
диплококком, каталазо- и оксидазоотрицатель-
ным. Известно более 90 серотипов пневмокок-
ков, при этом до начала использования вакци-
нации всего от шести до одиннадцати серотипов 
являлись причиной инвазивной формы пневмо-
кокковой инфекции3. К инвазивным формам 
пневмококковой инфекции относят бактерие-
мию без видимого очага инфекции, менингит, 
пневмонию, сепсис, перикардит, артрит  [1]. По-
лисахаридная капсула бактерии является суще-
ственным фактором вирулентности, и серотипы 
пневмококка определяются на основе различий 
в ее составе. Капсула на поверхности защища-
ет бактерии от фагоцитоза при проникновении 
S. pneumoniae в организм человека [2], а также 
способна ограничивать аутолиз и снижать ак-
тивность антибиотиков [1].

Важной проблемой в борьбе с пневмококко-
вой инфекцией является возникновение анти-
биотикорезистентных пневмококков, что зна-
чительно осложняет лечение таких пациентов, 
увеличивая затраты на лечение. Фактором, 
влияющим на развитие антибиотикоустойчи-
вости пневмококка, является нерациональ-
ный прием антибактериальных препаратов. 
Проблема антибиотикоустойчивости штам-
мов S.  pneumoniae имеет глобальный харак-
тер и остается актуальной как для Российской 
Федерации, так и для мирового сообщества 
в целом, о чем свидетельствуют материалы 
исследований, опубликованные за последние 
5 лет [3–6]. Выявляются пневмококки, устой-
чивые к макролидам, клиндамицину, тетра-
циклину, метронидазолу, а также снижается 
их устойчивость к пенициллину. В 2017 г. Все-
мирная организация здравоохранения (ВОЗ) 
включила S. pneumoniae в список бактерий, 
для борьбы с которыми требуется срочный 
поиск новых антибиотиков (приоритетность 
3 — средняя)4.

Иммунитет, выработанный при вакцинации 
или естественном заражении, специфичен в от-
ношении серотипа, однако при этом может на-
блюдаться и перекрестная защита, например 
для серотипов 6A/6B, 6A/6C и 19A/19F. По дан-
ным ВОЗ, серотипы 1, 5, 6А, 6В, 14, 19F и 23F 
обычно вызывают инвазивные формы пнев-
мококковой инфекции среди детей в возрасте 
до 5 лет5. Некоторые серотипы, такие как 6B, 9V, 
14, 19A и 23F, вероятно более, чем другие, ассо-
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циируются с резистентностью к противомикроб-
ным препаратам6.

Цель работы — анализ серотипового пейзажа 
пневмококков на территории Российской Феде-
рации и других стран с целью выбора модель-
ной композиции оптимального серотипового 
состава российской вакцины для применения 
у людей с учетом схем вакцинации для каждой 
возрастной группы.

Иммунопрофилактика пневмококковой 
инфекции в мире и Российской 
Федерации

Бремя пневмококковой инфекции в мире 
достаточно серьезное. В 2017 г. от пневмонии 
в мире умерли 2,56 млн человек, треть из ко-
торых дети в возрасте до 5 лет. В целом в дан-
ной возрастной когорте пневмония является 
основной причиной смертности. За период на-
блюдений с 1990 г. количество смертей среди 

6 Pneumococcal conjugate vaccines for infants and children under 5 years of age: WHO position paper — February 2019. Wkly 
Epidemioll Rec. 2019;94(8):85–104.

7 Dadonaite B, Roser M. Pneumonia. Our World in Data. 2018. https://ourworldindata.org/pneumonia 
8 Там же.
9 Там же.
10 Там же.

детей сократилось в 3 раза, тогда как среди 
пожилых людей показатели остаются неизмен-
ными. Смертность от пневмонии наиболее высо-
ка в странах Африки к югу от Сахары7. Данные 
по количеству случаев смерти от пневмонии 
во всем мире за 2019 г. представлены на рисун-
ке 1. В исследовании C. Chen c соавт. [7] пока-
зано, что пневмококковые вакцины могут еже-
годно спасать жизни почти 400000 детей в мире 
(рис. 2)8. 

Как в Российской Федерации, так и в мире 
в целом наблюдаются схожие закономерности 
по смертности от пневмонии среди различ-
ных возрастных групп. За период 1990–2019 гг. 
смертность среди детей в возрасте первых 5 лет 
уменьшалась, тогда как среди взрослого и по-
жилого населения она оставалась практически 
неизменной (рис. 3)9.10

В Российской Федерации, по данным Феде-
ральной службы по надзору в сфере  защиты 

Рис. 1. Смертность от пневмонии в мире в пересчете на 100000 человек за 2019 г.10

Fig. 1. Pneumonia deaths per 100000 people in 2019 in the world10.

https://ourworldindata.org/pneumonia
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11 12

11 Там же.
12 Там же.

Рис. 2. Данные по количеству смертей, которые могут быть предотвращены вакцинацией против пневмококковой инфек-
ции11.

Fig. 2. Data on the number of deaths that can be prevented by pneumococcal vaccination11.

Рис. 3. Смертность от пневмонии в России в зависимости от возраста за период 1990–2019 гг.12

Fig. 3. Deaths from pneumonia in the Russian Federation by age for the period of 1990–201912.
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прав потребителей и благополучия человека, ре-
гистрируется увеличение количества внеболь-
ничных пневмоний на 19%: за 2017 г. — 412 чел. 
на 100000 населения, за11122018 г. — 492 чел. 
на 100000 населения (данные за период до пан-
демии COVID-19)13.

Согласно данным Государственного доклада 
«О состоянии санитарно-эпидемиологического 
благополучия населения в Российской Феде-
рации в 2020 году»14, установлена особенность 
внебольничных пневмоний у пациентов с лабо-
раторно подтвержденным COVID-19 — высокая 
частота микст-инфекций вирусной и бактери-
альной этиологии, преобладающим этиологиче-
ским агентом которых является Streptococcus spp. 
Представленные данные свидетельствуют 
о целесообразности снижения рисков развития 
пневмококковой инфекции за счет вакцинации.

18 сентября 2020 г. Правительством Россий-
ской Федерации была утверждена Стратегия 
развития иммунопрофилактики инфекционных 
болезней на период до 2035 года (далее — Стра-
тегия)15. Стратегия является основой для органи-
зации деятельности и взаимодействия органов 
государственной власти Российской Федерации, 
органов государственной власти субъектов Рос-
сийской Федерации, органов местного самоу-
правления, государственных и иных организа-
ций, принимающих участие в реализации мер, 
направленных на предупреждение, ограниче-
ние распространения и ликвидацию инфекцион-
ных и иных болезней, управляемых средствами 
иммунопрофилактики.

Стратегия включает развитие российских 
производственных предприятий по выпуску им-
мунобиологических препаратов, создаваемых 
на основе современных технологий полного 
цикла производства, и требует формирования 
перечня целевых разработок иммунобиологи-
ческих препаратов, прежде всего планируемых 
к включению в национальный календарь про-
филактических прививок (НКПП)16, в том числе 

13 Сведения об инфекционных и паразитарных заболеваниях за январь–декабрь 2018. https://www.rospotrebnadzor.ru/
activities/statistical-materials/statictic_details.php?ELEMENT_ID=11277

14 О состоянии санитарно-эпидемиологического благополучия населения в Российской Федерации в 2020 году: Государ-
ственный доклад. М.: Федеральная служба по надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия человека; 
2021. 

15 Распоряжение Правительства Российской Федерации от 18.09.2020 №  2390-р «Об утверждении Стратегии развития 
иммунопрофилактики инфекционных болезней на период до 2035 года». https://www.garant.ru/products/ipo/prime/
doc/74591684/

16 Приказ Министерства здравоохранения Российской Федерации от 06.12.2021 № 1122н «Об утверждении националь-
ного календаря профилактических прививок и календаря профилактических прививок по эпидемическим показаниям 
и порядка проведения профилактических прививок».

17 Распоряжение Правительства Российской Федерации от 29.03.2021 №  774-р «Об утверждении плана мероприятий 
по реализации Стратегии развития иммунопрофилактики инфекционных болезней на период до 2035 г.» http://www.
garant.ru/products/ipo/prime/doc/400425985/

комбинированных вакцин и вакцин с широким 
спектром покрытия циркулирующих на террито-
рии страны серотипов возбудителей, в частно-
сти полисахаридных конъюгированных вакцин, 
таких как вакцина для профилактики пневмо-
кокковой инфекции и вакцина для профилакти-
ки менингококковой инфекции (четырехвалент-
ная вакцина — против серогрупп A, C, W, Y).

На основании Стратегии был разработан План 
мероприятий по ее реализации (далее — План)17. 
План включает такие мероприятия, как расши-
рение перечня инфекционных болезней, против 
которых проводится вакцинация на территории 
Российской Федерации в рамках НКПП, опреде-
ление категории граждан, подлежащих вакци-
нации; схем иммунизации; внесение изменений 
в Федеральный закон «Об иммунопрофилактике 
инфекционных болезней», в Приказ «Об утверж-
дении национального календаря профилакти-
ческих прививок и календаря профилактиче-
ских прививок по эпидемическим показаниям» 
(2024–2025 гг.).

Согласно Плану, до ноября 2025 г. намечена 
подготовка обоснованных предложений по вак-
цинации взрослых против пневмококковой ин-
фекции в рамках НКПП, а также по расширению 
контингента, подлежащего вакцинации против 
пневмококковой инфекции в рамках календаря 
профилактических прививок по эпидемиологи-
ческим показателям.

Важной составляющей Плана является мо-
ниторинг распространенности возбудите-
лей инфекционных болезней и их серотипов 
при инфекциях, управляемых средствами 
специ фической профилактики, в том числе 
с оценкой актуальности циркулирующих штам-
мов для конструирования вакцин. Кроме того, 
План направлен на стимулирование научных 
разработок в области создания иммунобиологи-
ческих лекарственных препаратов.

С 2009 г. на мировом рынке доступны две поли-
сахаридные пневмококковые  конъюгированные 

https://www.rospotrebnadzor.ru/activities/statistical-materials/statictic_details.php?ELEMENT_ID=11277
https://www.rospotrebnadzor.ru/activities/statistical-materials/statictic_details.php?ELEMENT_ID=11277
https://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/74591684/
https://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/74591684/
http://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/400425985/
http://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/400425985/
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вакцины (pneumococcal conjugate vaccine, PCV): 
10-валентная (PCV10) и 13-валентная (PCV13), 
а в 2021 г. были лицензированы еще две пнев-
мококковые конъюгированные вакцины: 15-ва-
лентная (PCV15) и 20-валентная (PCV20). Кроме 
того, доступна 23-валентная полисахаридная 
вакцина, которая содержит только полисахари-
ды отдельных серотипов пневмококка. Согласно 
позиции ВОЗ, пневмококковые полисахаридные 
вакцины характеризуются слабой иммуноген-
ностью или ее отсутствием у детей в возрасте 
младше 2 лет, необходимой для индуцирова-
ния иммунной памяти в ответ на ревакцина-
цию, а также целым рядом других недостатков18. 
В связи с этим в статье основной акцент сделан 
на конъюгированные вакцины.

В соответствии с данными ВОЗ, к середине 
2021 г. пневмококковая конъюгированная вак-
цина была внедрена в 151 государстве, а ох-
ват третьей дозой оценивался в 49%19. Данные 
по охвату вакцинацией по некоторым странам 
в сравнении с мировой тенденцией представ-
лены на рисунке 4. В Российской Федерации 

18 Pneumococcal vaccines WHO position paper — 2012. Wkly Epidemiol Rec. 2012;87(14):129–144.
19 Immunisation coverage. https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/immunization-coverage
20 Dadonaite B, Roser M. Pneumonia. Our World in Data. 2018. https://ourworldindata.org/pneumonia
21 https://grls.rosminzdrav.ru/
22 Dadonaite B, Roser M. Pneumonia. Our World in Data. 2018. https://ourworldindata.org/pneumonia

наблюдался значительный рост количества вак-
цинированных с момента введения вакцины 
в НКПП. Охват пневмококковой вакциной дет-
ского населения достаточно высокий (87%)20.

Впервые в Российской Федерации 7-валент-
ная конъюгированная вакцина для профилак-
тики пневмококковой инфекции (PCV7) стала 
доступна для населения в 2009 г., однако мас-
совая вакцинация этой вакциной не предус-
матривалась. В 2011 г. была зарегистрирована 
13-валентная вакцина Превенар® 13 (Пфайзер), 
в 2012 г. — 10-валентная вакцина Синфлорикс 
(ГлаксоСмитКляйн Байолоджикалз), а в 2014  г. 
вакцинация против пневмококковой инфек-
ции для младенцев была включена в НКПП [8]. 
В 2021  г. прошла регистрацию еще одна 13-ва-
лентая пневмококковая конъюгированная вак-
цина производства ЭсКей Биосайенс Ко., Лтд. 
Характеристика зарегистрированных в Рос-
сийской Федерации вакцин согласно Государ-
ственному реестру лекарственных средств Рос-
сийской Федерации по состоянию на сентябрь 
2021 г. представлена в таблице 121.22

Рис. 4. Количество вакцинированных пневмококковой вакциной детей в некоторых странах за период 2004–2020 гг.22

Fig. 4. Share of children immunised with pneumococcal vaccines in several countries in 2004–202022.

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/immunization-coverage
https://ourworldindata.org/pneumonia
https://grls.rosminzdrav.ru/
https://ourworldindata.org/pneumonia
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Определение оптимального набора 
серотипов в пневмококковой 
конъюгированной вакцине

Учитывая мировые тенденции, путь к инно-
вационному развитию в Российской Федерации 
лежит в реализации стратегии импортозамеще-
ния, в том числе в фармацевтической отрасли, 
включая иммунобиотехнологическое произ-
водство. Как видно из данных, представленных 
в таблице 1, в Российской Федерации использу-
ются вакцины, производство субстанций для ко-
торых размещено за рубежом. В связи с этим ак-
туальной является локализация полного цикла 
производства пневмококковых конъюгирован-
ных вакцин на территории Российской Феде-
рации. Кроме того, обращает на себя внимание 
высокая стоимость дозы пневмококковой конъ-
югированной вакцины. Производственная база 
на территории Российской Федерации позволит 
не только снизить стоимость вакцины, но и про-
изводить вакцину с типичным и наиболее опти-
мальным для Российской Федерации набором 
серотипов возбудителя.

До 2010 г. в мире использовали 7-валентную 
пневмококковую конъюгированную вакцину, 
при этом через некоторое время после начала 
ее использования стали наблюдать рост инфи-
цирования серотипами, не входящими в состав 
применяемой вакцины. Данный феномен полу-
чил название «смена серотипов». Такое явление 
регистрируется в странах, использующих в уни-
версальных программах иммунизации младен-
цев пневмококковые конъюгированные вакци-
ны PCV7 (позднее была заменена на вакцины 
с большим числом серотипов), PCV10 и PCV13 [9]. 
По этой причине необходим постоянный мони-
торинг за серотиповым пейзажем пневмокок-
ков после внедрения вакцин для исключения 
бесконтрольного распространения серотипов, 
не входящих в состав существующих вакцин. 
В случае сохранения в популяции серотипов 
возбудителя, входящих в состав используемых 
вакцин, рекомендуется обратить внимание 
на подбор новой схемы иммунизации. Кроме 
того, снижение затрат на вакцинацию необходи-
мо проводить не за счет уменьшения валентно-
сти вакцин или перехода на схему вакцинации 
с меньшим числом доз [9].

При определении оптимального сероти-
пового состава пневмококковой конъюгиро-
ванной вакцины для Российской Федерации 
и стран Евразийского экономического союза 
(ЕАЭС) необходимо учитывать опыт других 
стран в части тенденций по распространению 
пневмококковой инфекции, смене серотипов 
в ходе широкого использования пневмококко-

вых вакцин, эффективности программ рутин-
ной вакцинации.

По мнению авторов, при разработке вакцин 
для профилактики пневмококковой инфек-
ции необходимо, в первую очередь, проводить 
многолетний эпидемиологический анализ цир-
кулирующих на территории страны серотипов 
пневмококка, а также устойчивых к антибио-
тикам серотипов, которые уже входят в состав 
вакцин. Также важно определить баланс между 
количеством и перечнем серотипов в вакцине, 
учитывая оптимальную нагрузку на иммунитет 
при введении в организм человека одновремен-
но большого количества антигенов, что позволит 
увеличить ее эффективность. Кроме того, важно 
учитывать, что добавление каждого дополни-
тельного серотипа удлиняет производственный 
цикл вакцины на 2–3 месяца, что отражается 
на себестоимости препарата.

Принимая во внимание все вышеуказанные 
факторы, а также учитывая, что уже имеются им-
портные зарегистрированные вакцины PCV13, 
PCV15 и PCV20, авторы данной статьи считают, 
что оптимальной для Российской Федерации 
будет композиция пневмококковой конъюгиро-
ванной вакцины, содержащей не менее 16 акту-
альных для Российской Федерации серотипов. 
Уровень покрытия такой вакциной циркулирую-
щих серотипов возбудителей выше, чем для ис-
пользуемой PCV13, а соответственно, выше и ее 
эффективность. Добавление как минимум трех 
серотипов позволит избежать значительного 
удорожания дозы вакцины за счет того, что за-
траты на производство будут ниже, чем, напри-
мер, для PCV20.

Встречаемость серотипов 
пневмококка в Российской Федерации 
и государствах — членах ЕЭАС

Для того чтобы выбрать композиционную мо-
дель PCV, необходимо рассмотреть распростра-
нение серотипов пневмококков в Российской 
Федерации в довакцинальную эру, а также после 
введения вакцины в НКПП. В Российской Феде-
рации проводятся исследования серотипового 
пейзажа пневмококков на территории как всей 
страны, так и отдельных регионов, однако дан-
ные исследования не носят систематического 
характера [10–13]. Рассмотрим распростране-
ние серотипов в стране в период до внедрения 
массовой вакцинации (до 2014 г.) и после.

В довакцинальную эру на территории Россий-
ской Федерации преимущественно выявлялись 
серотипы, входящие в состав 13-валентной вак-
цины. Так, в работе Г.В. Белошицкого с соавт. [14] 
показано, что в структуре серотипового пей-
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зажа в 2010–2014 гг. доминировали (в порядке 
уменьшения значимости) серогруппы/серотипы 
пневмококка 3, 6, 19, 4, 23, 18, 14, 15, 7, 11 и 9, 
на долю которых приходилось 88% выявленных 
серогрупп/серотипов. Дифференцировка на се-
ротипы показала, что серотипы пневмококка 19F 
и 23F, часто ассоциированные с лекарственной 
устойчивостью, имеют более широкое, по срав-
нению с другими серотипами данных серогрупп, 
распространение на территории России. При ле-
тальных исходах среди детей до 5 лет домини-
рование распространенных серогрупп/сероти-
пов (19F, 18, 14, 6 и 7F) сохранялось.

В работе Н.А. Маянского с соавт. [15] показано, 
что в 2011–2012 гг. при инвазивных инфекциях 
в Российской Федерации доминировали сероти-
пы 19F (25%) и 14 (19%), а также серотип 3 (до 
10%). В период до внедрения вакцины в Россий-
ской Федерации, как и в других странах, наблю-
дался типичный набор серотипов, устойчивых 
к антибиотикам. Более 80% составляли пневмо-
кокки серогрупп 6, 14, 19 и 23.

Наиболее часто встречаемыми серотипами 
S. pneumoniae в Российской Федерации в 2003–
2007 гг., выделенными от пациентов с инфекци-
ями верхних и нижних дыхательных путей (отит, 
синусит, тонзиллофарингит, обострение хрони-
ческого бронхита и пневмония), были 23F (37,2%) 
и 19F (13,9%) [16]. К серотипам (серогруппам) 
с низкой встречаемостью относились 14 (4,9%), 
3 (3,6%), 18 (3,6%), 19А (2,2%). Уровень покрытия 
7-валентной конъюгированной пневмококковой 

вакциной циркулирующих серотипов возбуди-
телей составил 66,8%, 10-валентной  — 67,3%, 
13-валентной — 82,1%.

Аналогичные закономерности по выявлению 
серотипов, входящих в состав PCV13, до вне-
дрения вакцинации наблюдали в государствах — 
членах ЕЭАС и странах СНГ. В работе А.Н. Ога-
несян с соавт. [17] проанализированы изоляты 
возбудителей из образцов спинномозговой 
жидкости пациентов с подозрением на менин-
гит, собранные в период 2007–2016 гг. в трех 
регионах: Европейском (Украина, Беларусь), 
Закавказском (Азербайджан, Армения, Грузия) 
и Азиатском (Узбекистан, Кыргызстан, Казах-
стан) с целью идентификации серотипов пнев-
мококка. Установлено, что превалирующими 
оказались следующие серотипы: 6A/B (21%), 14 
(15%), 19F (10%), 23F (7%), 18 (A/B/C) (4%), 9V/9A 
(3%) и 4 (3%). Уровень покрытия пневмококко-
выми конъюгированными вакцинами выявлен-
ных серотипов составил 67% для PCV10 и 71% 
для PCV13 во всех трех регионах.

На рисунке 5 представлены данные по се-
ротиповому пейзажу в государствах — членах 
ЕАЭС (без учета Российской Федерации) для тех 
серотипов, встречаемость которых 7% и более 
[18–21]. Серотипы 9V/9А, 15B/15C, 28A, 22F/22A, 
3, 31, 23F, 12F, 7F/7A встречаются в среднем с ча-
стотой 4,0–6,8%. Распространенность сероти-
пов 11A/D, 12F/12A/12B/44/46, 21, 7C/7B/40, 13, 
2, 20, 23A, 1, 5, 24A/B/F, 6С/6B, 18ABC и 4 состав-
ляет 1,8–3,5%.

Рис. 5. Встречаемость (%) серотипов пневмококка в государствах — членах Евразийского экономического союза. В легенде 
указаны серотипы пневмококка.

Fig. 5. Prevalence (%) of pneumococcal serotypes in the Eurasian Economic Union countries. The legend shows pneumococcal 
serotypes.
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Пять серотипов, наиболее распространенных 
в государствах — членах ЕАЭС, входят в состав 
PCV13 (рис. 5). Обращает на себя внимание, 
что среди других серотипов, не представленных 
в составе вакцины, достаточно часто не удает-
ся точно идентифицировать серотипы пневмо-
кокка (10F/10C/33; 15A/15F и 33F/33A/37) ввиду 
сложности их дифференциальной диагностики, 
что затрудняет определение доли каждого се-
ротипа среди выявляемых.

В работе S. Sidorenko с соавт. [22] представ-
лен анализ распространенности серотипов 
пневмококка среди детского населения крупных 
российских городов после внедрения вакцина-
ции. Для определения серотипового состава 
S. pneumoniae выделены изоляты из носоглотки 
здоровых детей в возрасте до 6 лет в Санкт-Пе-
тербурге, Смоленске, Перми, Красноярске, 
 Ханты-Мансийске и Хабаровске в период с 2016 
по 2018 г. Установлено, что уровень покрытия 
вакцинами PCV7 и PCV13 выявленных сероти-
пов составил 49,4 и 59,2% соответственно. Сре-
ди них наиболее часто выявлялись пневмококки 
серогрупп 6 и серотипы 4 и 19F: 12,0, 12,2 и 12,7% 
соответственно.

Конструирование отечественной 
шестнадцативалентной пневмококковой 
конъюгированной вакцины

В результате проведенного авторами данной 
статьи анализа и обобщения данных по распро-
странению различных серотипов пневмококков 
на территории Российской Федерации до и по-
сле внедрения вакцинации детского населения 
(рис. 6) показано, что после внедрения вакци-
нации детского населения произошло сниже-
ние распространенности большинства серо-
типов, которые выявлялись в довакцинальный 
период. На рисунке 6 также отмечены сероти-
пы, которые входят в состав зарегистрирован-
ных вакцин в мире — PCV13, PCV15 и PCV20, 
и в качестве примера приведена модельная 
композиция ФГУП СПбНИИВС ФМБА России  — 
PCV16, включающая дополнительно к серо-
типам PCV13  — 15А, 12F и 22F. Встречаемость 
данных штаммов только у детского населения 
в поствакцинальный период составляет около 
3, 1,8 и 0,8% соответственно. Данные штаммы 
отличаются антибиотикоустойчивостью, а также 
высокой инвазивностью для различных возраст-
ных групп населения [3–7].

Кроме того, в модельный состав вакцины мо-
гут быть включены и другие серотипы/серогруп-
пы, не входящие в состав вакцины, которые вы-
являются с частотой более 0,5%, например 11AD 
(8,5%), 33F (1,4%), 23A (2,9%), 15BC (1,5%). Одна-

ко необходимо отметить, что данные серотипы 
были выявлены у здоровых детей в возрасте 
до 6 лет и не отличались высоким потенциалом 
инвазивности.

Разработчики, оценивая принципиальную 
возможность реализации получения капсуль-
ных полисахаридных антигенов данных групп 
серотипов и их конъюгации с белком-носителем, 
а также иммуногенность полученных конъюга-
тов, могут определить комбинацию состава вак-
цины: изменить существующую или предложить 
новую. Необходимо отметить, что не все поли-
сахариды серотипов и конъюгаты можно полу-
чить в лабораторных и промышленных условиях 
ввиду низкой продуктивности микроорганизмов 
и физико-химических свойств целевых про-
дуктов, поэтому к выбору вакцинных сероти-
пов необходимо подходить исходя не только 
из эпидемиологической ситуации, но и произ-
водственных возможностей.

Характеристика серотипов пневмококка, 
планируемых к включению в состав 
PCV16 ФГУП СПбНИИВС ФМБА России

Серогруппа 15. Серотипы пневмококка серо-
группы 15 выявлялись в Российской Федерации 
как до включения пневмококковой вакцины 
в НКПП, так и выявляются в настоящее время, 
при этом частота их встречаемости изменилась 
незначительно.

В работе Г.В. Белошицкого и И.С. Короле-
вой  [23] сравнивался серотиповой пейзаж воз-
будителей, выделенных от пациентов с пнев-
мококковым менингитом (возраст пациентов 
варьировал от 1 мес. до 79 лет), изолированных 
в 1980–1999  гг., со штаммами 2000–2012 гг., 
изолированными в Москве. Кроме серотипов, 
охватываемых вакциной, в состав лидирующих 
серотипов пневмококка 2000–2012 гг. вошли се-
ротипы 15A/B, при этом до 2000 г. серотип 15А/B 
не выявлялся. В другой возрастной группе среди 
выделенных изолятов пятнадцать принадлежа-
ли к серотипам, не входящим в состав вакцины, 
среди которых наиболее часто встречался серо-
тип 15А/B (три изолята).

Достаточно часто серотип 15А относится 
к пневмококкам с множественной лекарствен-
ной устойчивостью и имеет высокую резистент-
ность к антибактериальным препаратам [24, 25]. 
Некоторыми авторами отмечается, что в послед-
ние годы серогруппа 15 стала одной из наибо-
лее распространенных серогрупп, не входящих 
в состав вакцины, среди пневмококков, вызыва-
ющих инвазивные пневмококковые инфекции, 
а также выделенных от носителей [26, 27]. В ра-
боте российских ученых T. Savinova с соавт. [28] 
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указано, что серотип 15A является одним из ве-
дущих серотипов S.  pneumoniae, не входящих 
в состав вакцины. С помощью полногеномного 
секвенирования ученые обнаружили пневмо-
кокк серотипа 15A с множественной лекарствен-
ной устойчивостью, возникший в результате 
явления «переключения капсулы» (capsule 
switching) с серотипа 19A/ST276. Похожие ре-
зультаты были опубликованы для серотипа 15A 
с широкой лекарственной устойчивостью, выде-
ленного от пациента с бактериальным менин-
гитом в Южной Корее [29]. Изолят был практи-
чески идентичен серотипу 11A за исключением 
локуса капсульного полисахарида (cps) и другой 
небольшой области. «Переключение капсулы» 
между серотипами 11А и 15А могло происходить 
посредством рекомбинации локуса cps возбуди-
теля. Возникновение таких штаммов вызывает 
озабоченность. Явление приобретения устой-
чивости к антибиотикам путем рекомбинации 
между серотипами было описано ранее. В рабо-
те V. Duvvuri с соавт. [30] было проведено полно-
геномное секвенирование 25 изолятов серотипа 
22F, семи изолятов 15A и 10 изолятов серотипа 
8 для изучения структуры популяции и устойчи-
вости к антибиотикам. Обнаружено, что все семь 
изолятов серотипа 15А обладали множествен-
ной лекарственной устойчивостью. На основе 
анализа генома авторы наблюдали рекомбина-
цию среди популяций серотипов 22F, 15A и 8.

Таким образом, серотип 15А требует особо-
го внимания ввиду возникновения устойчивых 
форм, а также его способности вызывать инва-

23 PubMLST. Public databases for molecular typing and microbial genome diversity. PubMLST.org. https://pubmlst.org/
bigsdb?db=pubmlst_spneumoniae_isolates&page=query&prov_field1=f_country&prov_value1=Russia&submit=1

зивные пневмококковые инфекции. Отметим, 
что серотип 15А не включен ни в одну пневмо-
кокковую вакцину как конъюгированную, так 
и полисахаридную.

Серогруппа 12. Серотип 12F может вызы-
вать инвазивные формы пневмококковой ин-
фекции, а также приводить к летальному ис-
ходу. Так, в исследовании А.А. Голубковой 
и А.В.  Сомовой  [31] показано, что серотип 12F 
чаще выделяли от детей с наиболее тяжелыми 
формами пневмонии. Пневмококки серогрупп 
12FAB/44/46 и  12A/B/C/F выделяли от здоро-
вых военнослужащих, а у вакцинированных 
пневмококковой вакциной пациентов с внутри-
больничной пневмонией выявлялась серогруппа 
12FAB/44/46  [32]. В работе К.Д. Жоголева с со-
авт. [32] высказано предположение, что заболе-
вание было обусловлено пневмококками серо-
групп, не вошедших в состав вакцин.

В исследовании Л.Т. Баязитовой с соавт. [33] 
изучен серотиповой состав пневмококков, цир-
кулирующих в носоглотке детей дошкольного 
возраста в г. Казани. Среди идентифицированных 
серотипов выявлялся в том числе и серотип 12F.

В базе данных молекулярного типирования 
и разнообразия микробного генома PubMLST, 
которая объединяет данные популяционных по-
следовательностей с информацией о происхож-
дении и фенотипе для более чем 100 различных 
видов и родов микроорганизмов, зарегистриро-
вано 9 изолятов серотипа 12F, выделенных в Рос-
сийской Федерации23. В основном серотипы 12F, 
зарегистрированные в базе данных,  выделялись 

Рис. 6. Распределение встречаемости серотипов пневмококка (%) до и после включения пневмококковой конъюгированной 
вакцины в график вакцинации детского населения в рамках национального календаря профилактических прививок. Под 
осью абсцисс указаны типы пневмококковой конъюгированной вакцины (PCV):  PCV13,  PCV15,  PCV16,  PCV20.

Fig. 6. Distribution of pneumococcal serotypes (%) before and after the inclusion of pneumococcal conjugate vaccines into the 
paediatric immunisation schedule. Under the X-axis are types of pneumococcal conjugate vaccine (PCV):  PCV13,  PCV15, 

  PCV16,  PCV20.
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от взрослых с диагнозами  пневмония и  менингит, 
что свидетельствует о высокой инвазивности 
циркулирующего серотипа. Данный серотип вы-
делялся как до внедрения универсальной про-
граммы вакцинации, так и после.

При выборе серотипа в состав модельной 
вакцины необходимо учитывать опыт других 
стран, в которых уже давно используются пнев-
мококковые конъюгированные вакцины. От-
мечается, что в странах, в которых внедрены 
PCV10, PCV13, доминирующая роль переходит 
к серотипам 12F, 22F [34]. На примере Израиля 
показано, что в течение 7 лет после введения 
вакцины частота инвазивной пневмококковой 
инфекции, вызванной пневмококком серотипа 
12F, увеличилась у детей в возрасте до 5 лет 
с 1,44 в 2009–2010 гг. до >3,9 в 2011–2012 гг. слу-
чаев на 100  000 населения, после чего после-
довал рост во всех возрастных группах. В 2011–
2016 гг. пневмококк серотипа 12F был наиболее 
распространенным серотипом, вызывающим ин-
вазивную пневмококковую инфекцию. Изоляты 
12F в основном были нечувствительны к пени-
циллину [35]. В Японии в 2016–2018 гг. изучили 
распространение серотипов, вызывающих инва-
зивные пневмококковые инфекции [36]. Среди 
проанализированных штаммов наиболее часто 
выявляемым серотипом был 12F (31%).

Серотип 22F. Серотип 22F пневмококка вы-
являлся в Российской Федерации как до вклю-
чения пневмококковой вакцины в НКПП, так 
и после, а также способен вызывать инвазив-
ные заболевания. В частности, в базу данных 
PubMLST внесена информация по семи изоля-
там 22F, среди которых пять вызывали инва-
зивные заболевания, при этом штаммы были 
выделены как от взрослых, так и от детей24. 
Так, в 2009 г. был выделен штамм серотипа 22F 
от больного менингитом взрослого (37 лет) в Мо-
скве, в 2016 г. — от больных менингитом детей 
(2 года) в г. Ярославле, в 2020  г. — от больных 
пневмонией взрослых (38 лет и 24 года) из г. На-
бережные Челны и г. Северска соответственно.

Данный серотип также выявлялся в неко-
торых странах СНГ и государствах — членах 
ЕАЭС. Так, в работе А.Н. Оганесян с соавт. [17] 
проанализированы образцы спинномозговой 
жидкости пациентов с подозрением на менин-
гит и выявлено, что среди серотипов был иден-
тифицирован пневмококк серотипа 22F. Кроме 
того, данный серотип возбудителя был выделен 
у детей с острым бактериальным риносинуситом 
в Республике Беларусь [37]. Серотип 22F, наряду 
с серотипом 15А, достаточно часто выявлялся 

24 Там же.

в г. Алматы у здоровых детей (носителей) в воз-
расте до 2 лет: 8,3 и 11,1% соответственно [21].

Серотип 22F кроме свойства вызывать инва-
зивные формы пневмококковой инфекции также 
обладает лекарственной устойчивостью. Напри-
мер, в Канаде с 2011 по 2018 г. было выделено 
11 044 изолята S. pneumoniae инвазивных форм, 
из них 9,3% составляли 22F [38]. Изоляты серо-
типа 22F были чувствительны к большинству 
протестированных противомикробных препара-
тов, за исключением кларитромицина, чувстви-
тельность к которому со временем значитель-
но снизилась (2011 г. — 80,4%; 2018 г. — 52,9%, 
p <0,0001), при этом 1,6% изолятов серотипа 22F 
обладали множественной лекарственной устой-
чивостью.

Аналогичные результаты по выявлению и се-
ротипа 22F, и его способности вызывать инва-
зивную пневмококковую инфекцию были проде-
монстрированы в Англии [39].

Учитывая Стратегию развития иммунопро-
филактики инфекционных болезней на период 
до 2035 г. и План мероприятий по реализации 
Стратегии развития иммунопрофилактики ин-
фекционных болезней на период до 2035 г., 
а также имеющийся опыт в разработке и вне-
дрении конъюгированных полисахаридных вак-
цин, например вакцины для профилактики 
гемофильной инфекции типа b [40–45], ФГУП 
СПбНИИВС ФМБА России приступило к разра-
ботке отечественной пневмококковой конъюги-
рованной вакцины.

По мнению авторов данной статьи, оптималь-
ной для разработки является пневмококковая 
конъюгированная вакцина, содержащая не ме-
нее 16 актуальных для Российской Федерации 
и государств — членов ЕАЭС серотипов, а так-
же современный белок-носитель. Такое коли-
чество серотипов позволит получить более эф-
фективную вакцину, чем существующие PCV13 
или PCV15, при этом продолжительность произ-
водственного цикла и затраты на производство, 
а следственно, и себестоимость будут меньше, 
чем для вакцин с большей валентностью, как, на-
пример, для 20-валентных и выше.

Кроме того, в состав разрабатываемой вак-
цины входит рекомбинантный белок-носитель 
CRM197, который является нетоксичным произ-
водным дифтерийного токсина и характеризует-
ся одной мутацией, а именно заменой глицина 
на глутаминовую кислоту в положении  52  [46]. 
Отсутствие токсичности CRM197 связано с по-
терей ферментативной активности фрагмента 
А, который у видов дикого типа катализирует 
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химическую модификацию фактора элонга-
ции  2 (транслоказы), необходимого для синте-
за белка в инфицированных клетках. Данный 
белок хорошо изучен и используется в составе 
некоторых конъюгированных вакцин [47]. Ис-
пользование данного белка-носителя позволит 
улучшить иммуногенность вакцины, а также сни-
зить ее себестоимость ввиду увеличения выхода 
целевого продукта и оптимальной технологии.

Заключение
Аналитическое исследование по выбору мо-

дельного состава пневмококковой конъюгиро-
ванной вакцины выполнено ФГУП СПбНИИВС 
ФМБА России в рамках продолжения приклад-
ных научных исследований применения за-
регистрированных вакцин и необходимости 
разработки новых вакцин для профилактики 
пневмококковой инфекции совместно с ФГБУ 
«НЦЭСМП» Минздрава России, а также в рамках 
подготовки предложений по вакцинации разра-
батываемым отечественным вакцинным препа-
ратом против пневмококковой инфекции ФГБУ 
«ГНЦ Институт иммунологии» ФМБА России.

В состав модели пневмококковой конъюгиро-
ванной вакцины PCV16, разрабатываемой ФГУП 
СПбНИИВС ФМБА России, будут включены серо-

типы с широкой распространенностью в Россий-
ской Федерации и государствах — членах ЕАЭС 
и серотипы с высокой инвазивностью, устойчи-
востью к антибиотикам, при этом предусмотре-
на разработка оптимальной технологии получе-
ния полисахаридов и конъюгатов.

В дальнейшем планируется производство об-
разцов вакцины в ФГУП СПбНИИВС ФМБА России 
и проведение доклинических и клинических ис-
следований новой шестнадцативалентной пнев-
мококковой конъюгированной вакцины с опти-
мально подобранным серотиповым составом: 
серотипы 1, 3, 4, 5, 6А, 6В, 7F, 9V, 12F, 14, 15A, 18C, 
19A, 19F, 22F, 23F. После завершения процедуры 
регистрации вакцины в Российской Федерации 
декретированным группам населения будет до-
ступна отечественная пневмококковая конъюги-
рованная вакцина полного цикла, произведен-
ная в соответствии со стандартами качества.

Данный анализ эпидемиологической ситуа-
ции и выбор композиционной модели носит ре-
комендательный характер и не влечет за собой 
каких-либо обязательств перед производствен-
ными компаниями. Каждый разработчик имму-
нобиологических лекарственных препаратов 
самостоятельно определяет валентность пнев-
мококковой вакцины и входящие в нее серотипы.
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