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Спонтанное появление более вирулентных для человека штаммов возбудителей инфекционных заболеваний, способ-
ствующих трансмиссии патогенных микроорганизмов изменения окружающей среды, социально-экономические факто-
ры, возрастание уровня контактов между различными регионами являются основными причинами возникновения новых 
инфекционных заболеваний, в том числе обладающих пандемическим потенциалом. Для успешной борьбы с пандемией 
необходимо проведение массовой вакцинации против соответствующей нозологической формы инфекции, направленной 
на активное формирование коллективного иммунитета, в основе которого лежит непрямая защита человеческой популя-
ции в целом, при иммунизации определенной ее части. Обоснованный выбор платформы для разработки вакцины является 
важным звеном решения данной задачи. Цель работы — сравнительная характеристика платформ для создания вакцин 
(аттенуированных, инактивированных, субъединичных, векторных рекомбинантных вакцин, ДНК- и РНК-вакцин), предна-
значенных для проведения массовой иммунизации против опасных и особо опасных вирусных инфекций, обладающих 
пандемическим потенциалом. В качестве возможных возбудителей таких инфекций рассмотрены представители семейств 
Poxviridae, Orthomyxoviridae и Coronaviridae. Проведено сравнение платформ для создания вакцин по следующим пока-
зателям: возможность формирования полноценного иммунного ответа; защитная эффективность; время, необходимое 
для проведения разработки и испытания вакцин; возможность производства объемов вакцины, необходимых для проведе-
ния массовой иммунизации; возможные препятствия при использовании вакцин по целевому назначению. Предполагается, 
что в ближайшие десятилетия приоритетными вакцинными платформами для создания защитных препаратов против опас-
ных и особо опасных вирусных инфекций с пандемическим потенциалом, независимо от таксономической принадлежности 
их возбудителей, станут ДНК- или РНК-вакцины.
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The main triggers of new infectious diseases, including those with pandemic potential, are: spontaneous emergence of infectious 
strains which are more virulent for humans and contribute to transmission of pathogenic microorganisms, environmental changes, 
social and economic factors, increased contact rates between different regions. A successful pandemic response requires mass 
immunisation against a specific disease, aimed at the development of herd immunity which is based on the concept of indirect 
protection of the whole of the population by immunising a part of it. A well-grounded choice of the vaccine platform is central to 
dealing with this problem. The aim of the study was to compare characteristics of vaccine platforms (attenuated, inactivated, subunit, 
recombinant vector, DNA, and RNA vaccines) intended for mass immunisation against dangerous and extremely dangerous viral 
infections with pandemic potential. The study focused on the members of Poxviridae, Orthomyxoviridae and Coronaviridae families 
as potential pathogens. The vaccine platforms were compared in terms of the following parameters: capability of producing a robust 
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immune response; protective efficacy; time required for vaccine development and testing; ability to produce vaccine in volumes 
required for mass immunisation; potential obstacles associated with the intended use of the vaccine. It is expected that in the next 
few decades DNA and RNA vaccine platforms will be most widely used for development of products against dangerous and extremely 
dangerous viral infections with pandemic potential, regardless of taxonomic groups of pathogens.
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Основными причинами возникновения новых инфекцион-
ных заболеваний, в том числе и обладающих пандемическим 
потенциалом, являются эволюционные изменения микроорга-
низмов (спонтанное появление более вирулентных для чело-
века штаммов возбудителей), способствующие трансмиссии 
инфекционных заболеваний изменения окружающей среды, 
социально-экономические факторы, возрастание уровня 
контактов между различными регионами. За все время су-
ществования человечества, по мере увеличения численности 
населения, новые инфекционные заболевания представляли 
перманентную угрозу и наносили все более значимый урон. 
Например, в ходе эпидемий, вызванных возбудителями на-
туральной оспы и чумы, погибало свыше одной трети общего 
числа населения [1]. По разным оценкам, пандемия «испан-
ки»  — заболевания, вызванного вирусом гриппа А, подтипа 
H1N1, унесла жизни от 17 до 100 млн человек [2].

Современный уровень развития медицины позволяет избе-
жать таких катастрофических потерь. Тем не менее начавшая-
ся в 2020 г. пандемия COVID-19 только за один год стала при-
чиной около 120 млн подтвержденных случаев заболевания, 
число жертв которого превысило 4,8 млн1. Сопоставление ко-
личества инфицированных с общей численностью населения 
указывает на то, что борьба с пандемией еще далека от своего 
завершения.

Этиологические агенты вновь возникающих вирусных ин-
фекционных заболеваний относятся к различным таксономи-
ческим группам ДНК- и РНК-содержащих вирусов. Опасность 
возбудителей этих инфекций для здравоохранения обуслов-
лена не только тяжестью вызываемых ими заболеваний, 
но и очень часто отсутствием на первых этапах пандемии чет-
кого описания характерных клинических признаков инфекции, 
что затрудняет проведение диагностических исследований 
(особенно в неэндемичных регионах). Выявление и идентифи-
кация возбудителей могут быть проведены только в специали-
зированных центрах. При этом средства специфической про-
филактики и лечения вновь возникающих вирусных инфекций 
на первых этапах возникновения пандемии отсутствуют.

Анализ пандемий инфекционных заболеваний, на приме-
ре пандемии «испанки» в 1918–1920 гг. и пандемии COVID-19, 
начавшейся в 2020 г., наглядно показывает степень их угрозы 
для здравоохранения.

Для характеристики темпов распространения заболевания 
в иммунологии широко используют показатель R0  — базо-
вое репродуктивное число инфекции (среднее число людей, 
заражаемых одним больным). При R0 < 1 вспышка затухает, 
при R0 = 2 происходит заражение 80% популяции [3].

Как карантинные, так и профилактические меры борьбы 
с распространением заболевания в конечном счете направле-
ны на снижение показателя R0.

Карантинные меры сводятся главным образом к изоляции 
больных либо к общему снижению числа социальных кон-
тактов в популяции. Однако при COVID-19 изоляция больных 
не является эффективным приемом вследствие большого 
числа легких и бессимптомных случаев, а также установлен-
ной возможности трансмиссии возбудителя еще на ранней 
стадии заболевания до проведения диагностики. Следует от-
метить, что снижение уровня социальных контактов не только 
крайне негативно влияет на все сферы деятельности общества, 
но и делает реальной возможность возникновения новой вол-
ны пандемии после снятия ограничительных мер.

Гораздо более эффективным средством борьбы с панде-
мией является формирование коллективного иммунитета, пре-
пятствующего дальнейшему распространению заболевания. 
Последний формируется двумя путями:

-  естественное распространение заболевания с последую-
щим появлением невосприимчивого к повторному инфициро-
ванию контингента;

-  массовая иммунизация населения.
Цель работы — сравнительная характеристика платформ 

для создания вакцин (аттенуированных, инактивированных, 
субъединичных, векторных рекомбинантных вакцин, ДНК- 
и РНК-вакцин), предназначенных для проведения массовой 
иммунизации против опасных и особо опасных вирусных ин-
фекций, обладающих пандемическим потенциалом.

Существующие платформы для создания вакцин

В зависимости от уровня существующего в популяции кол-
лективного иммунитета при возникновении новой инфекции 
возможны два основных варианта развития ситуации:

-  человечество сталкивается с принципиально новым за-
болеванием, к которому чувствительна бо́льшая часть населе-
ния, то есть коллективный иммунитет в момент начала распро-
странения заболевания полностью отсутствует;

-  в популяции существует в той или иной мере выражен-
ный перекрестный иммунитет, обусловленный предшествую-
щим распространением возбудителей, относящихся к той же 
таксономической группе, что и агент новой инфекции.

Даже вакцинация определенной доли популяции будет спо-
собствовать предотвращению трансмиссии возбудителя [4]. 
Вакцинацию на первых этапах необходимо проводить в огра-
ниченных по численности группах риска (медицинские работ-
ники, а также лица, непосредственно контактирующие с боль-
ными)2. Однако фактором, который будет играть решающую 
роль в противодействии пандемии, является формирование 
коллективного иммунитета посредством массовой иммуниза-
ции населения.

В настоящее время разработаны основные элементы 
стратегии получения вакцинных препаратов против новых 

1  https://www.who.int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/situation-reports
2  https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/vaccines/recommendations-process.html
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Таблица 1. Достоинства и недостатки существующих платформ для создания вакцин
Table 1. Advantages and disadvantages of existing vaccine platforms 

Платформа
Platform

Достоинства
Advantages

Недостатки
Disadvantages

Живые аттенуиро-
ванные вакцины
Live attenuated  

vaccines

Формирование наиболее  
полноценного иммунного ответа

Induction of the most robust  
immune response

Остаточная вирулентность аттенуированного штамма,  
длительный период разработки

Residual virulence of attenuated strains, long development period

Инактивированные 
вакцины

Inactivated vaccines

Безопасность. Формирование 
иммунного ответа ко всем  

структурным белкам возбудителя
Safety. Induction of an immune 

response to all structural proteins  
of the pathogen

Необходимость проведения повторной иммунизации. Возможны 
проблемы с получением необходимой биомассы вируса

The need for re-immunisation. Potential problems with obtaining  
the required virus biomass

Субъединичные 
белковые вакцины

Subunit protein  
vaccines Безопасность. Возможность  

масштабирования производства
Safety. Production scalability

Наработка рекомбинантных вирусных антигенов посредством 
трансфекции генно-инженерных конструкций  

(эффективна только в клетках эукариот)
Production of recombinant viral antigens by transfection of geneti-
cally engineered constructions is effective only in eukaryotic cells 

Субъединичные 
пептидные вакцины

Subunit peptide  
vaccines

Низкая защитная эффективность
Low protective efficacy

Векторные реком-
бинантные вакцины
Recombinant vector 

vaccines

Возможность наработки  
необходимых объемов биомассы
Possibility of obtaining the required 

biomass volumes

Наличие предсуществующего иммунитета к вектору снижает  
эффективность вакцинации. Достаточно высокая реактогенность

Pre-existing immunity to the vector reduces vaccination effective-
ness. Relatively high reactogenicity

ДНК-вакцины
DNA vaccines

Безопасность. Отсутствие  
предсуществующего иммунитета 
к генно-инженерной конструкции, 
используемой при иммунизации
Safety. No pre-existing immunity  

to the genetically engineered  
construction used for immunisation

Недостаточная иммуногенность. Сложность технологии произ-
водства. Необходимость применения специальных устройств 

доставки при проведении иммунизации. Необходимость соблю-
дения холодовой цепи на этапах производства и применения

Insufficient immunogenicity. Complex production technology.  
The need for special administration devices. The need to comply  

with cold chain requirements during production and use 

РНК-вакцины
RNA vaccines

Сложность технологии производства. Необходимость соблюде-
ния холодовой цепи на этапах производства и применения

Complex production technology. The need to comply with cold chain 
requirements during production and use 

инфекционных заболеваний, в отношении которых отсутство-
вали утвержденные медицинские средства защиты [5].

Имеющиеся сейчас технологические платформы пред-
назначены для производства определенных классов вакцин: 
аттенуированных вакцин, инактивированных вакцин, вакцин 
на основе вирусоподобных частиц, субъединичных (белковых 
и пептидных) вакцин, ДНК- и РНК-вакцин, векторных реком-
бинантных вакцин, в которых в качестве вектора используют 
какой-либо апатогенный либо аттенуированный для человека 
вирусный агент (вирус везикулярного стоматита, аденовирусы, 
вирус вакцины, лентивирусы).

Основные достоинства и недостатки рассмотренных плат-
форм представлены в таблице 1.

Прежде чем проводить сравнение указанных платформ 
и обосновывать возможность их применения при возникно-
вении пандемии нового инфекционного заболевания, необхо-
димо рассмотреть природу возможных кандидатов в агенты 
пандемии. Опыт развития пандемии COVID-19, а также пред-
шествующих пандемий вирусных инфекционных заболеваний, 
практически полное исчезновение коллективного иммунитета 
в отношении натуральной оспы [6] позволяет нам высказать 
предположение, что агентами новых инфекционных заболева-
ний с пандемическим потенциалом могут быть представители 
следующих семейств вирусов: Poxviridae (вирус натуральной 
оспы либо новые высокопатогенные для человека ортопокс
вирусы), Coronaviridae (новый вариант вируса SARS-CoV-2 
или новый патогенный для человека SARS-CoV-2-подобный 

вирус) и Orthomyxoviridae (вирус гриппа птиц, способный 
к трансмиссии в человеческой популяции). Для индивиду-
ального агента эмерджентной инфекции выбор оптимальной 
платформы для разработки вакцин против вызываемого им 
заболевания может определяться его таксономической при-
надлежностью.

При рассмотрении эффективности различных платформ 
для разработки вакцин, используемых для специфической 
профилактики заболевания и направленных на предотвра-
щение его распространения, следует указать, что вакцина, 
помимо высокой защитной эффективности (как атрибута 
вакцинных препаратов), в идеале должна обладать перекрест-
ной реактивностью по отношению к различным генетическим 
линиям возбудителя, вызывать протективный иммунный ответ 
даже при однократном введении, быть безопасной3.

Следовательно, приоритетами при создании вакцин яв-
ляются их безопасность и эффективность, а также возмож-
ность производства большого количества (для проведения 
глобальной вакцинации), измеряемого в миллиардах доз [7, 
8]. Необходимо учитывать и такие ее характеристики, как тех-
нологичность производства, возможность наработки необхо-
димой для проведения массовой иммунизации биомассы пре-
парата, транспортабельность вакцины, подразумевающую ее 
доступность для удаленных регионов, а также логистические 
соображения. Себестоимость производства вакцины не долж-
на быть ограничивающим фактором для проведения массовой 
иммунизации населения.

3  https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/340301/WHO-2019-nCoV-vaccine-effectiveness-measurement-2021.1-rus.pdf
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При характеристике каждой из указанных платформ для про-
изводства вакцин далее рассмотрены основные их особенности: 
принцип построения; возможность производства вакцинных 
препаратов для обеспечения необходимого объема массовой 
вакцинации; показатели эффективности и безопасности вакцин; 
долгосрочные перспективы применения платформы.

Живые аттенуированные вакцины

Главным преимуществом аттенуированных вакцин 
перед другими платформами являются: наиболее полноцен-
ный иммунный ответ и связанная с ним высокая защитная эф-
фективность; технологичность производства (наработка необ-
ходимой биомассы вакцины не вызывает особых проблем) [9].

Именно с помощью аттенуированных вакцин в 50-х гг. про-
шлого века проведена успешная борьба с пандемией полио-
миелита [10], а в конце 70-х гг. прошлого века ликвидирована 
натуральная оспа [11].

Для создания аттенуированного штамма, используемого 
при конструировании вакцины, можно использовать:

-  гетерологичный (родственный по отношению к агенту ин-
фекционного заболевания) возбудитель, например вирус вакци-
ны для проведения иммунизации против натуральной оспы;

-  искусственно полученный аттенуированный вариант, 
при этом аттенуация может быть проведена как вирусологи-
ческими (например, проведение клонирования в непермиссив-
ных условиях с периодическим контролем изменения уровня 
аттенуации по мере увеличения числа пассажей), так и молеку-
лярно-генетическими методами (например, с помощью полу-
чения делеционных мутантов).

Для данной группы вакцин существуют проблемы так на-
зываемой остаточной вирулентности и (или) возможности ре-
версии к вирусу дикого типа, поэтому их введение в практиче-
скую медицину представляет весьма длительный процесс. Это 
стало одной из причин того, что при возникновении в 2020 г. 
пандемии COVID-19 вопрос о конструировании аттенуирован-
ных вакцин для создания коллективного иммунитета рассма-
тривался больше гипотетически.

Сам процесс получения аттенуированного варианта тре-
бует существенных временных затрат. Процесс проведения 
серийных пассажей в непермиссивных условиях (например, 
в монослойной культуре клеток как наиболее распространен-
ной системе накопления для возбудителей вирусных инфек-
ционных заболеваний) при большом количестве пассажей 
(300–500) при продолжительности пассажа 5 суток (без учета 
временных затрат на периодический контроль изменения уров-
ня аттенуации по мере увеличения числа пассажей) занимает 
свыше 5 лет.

Использование методов молекулярной генетики с целью 
направленного получения вариантов с заданными свойствами 
позволяет существенно сократить указанный срок.

После расшифровки генома вируса SARS-CoV-2 и изу
чения его молекулярно-биологических характеристик можно 
подобрать несколько вариантов дизайна аттенуированного ва-
рианта данного возбудителя, который может в дальнейшем из-
учаться как кандидатная вакцина против COVID-19. Возможны 
следующие варианты дизайна аттенуированного варианта:

-  делеция в гене S-белка последовательности, кодирую-
щей сайт расщепления фурина (участок между субъединицами 
S1 и S2), отсутствующий у других коронавирусов, относящихся 
к тому же клайду [12, 13];

-  делеция в гене S-белка кодона, кодирующего глицин 
в положении 493 и (или) аспарагин в положении 501 (участок 
рецептор-связывающего сайта вируса SARS-CoV) [14, 15];

-  частичное или даже полное делетирование гена белка Е. 
Данный полипептид, входящий в состав мембраны коронави-
русов, принимает участие в различных стадиях цикла репро-
дукции вируса (сборка, отпочковывание, формирование обо-
лочки), влияет на патогенность возбудителя [16]. Установлено, 
что отсутствие или инактивация белка Е приводит к изменению 
морфологии и тропизма вируса SARS-CoV [17]. При отсут-
ствии белка Е накопление коронавирусов происходит на низ-
ком уровне, вирусное потомство не является жизнеспособным, 
поэтому данный белок рекомендуется использовать в качестве 
мишени для противовирусных препаратов [18];

-  делеции в участках генома, кодирующих неструктурные 
белки коронавирусов  — главную протеазу (МPro), пепсин-
подобную протеазу (PLPro), РНК-полимеразу (RdRp) и геликазу 
[19–21].

Существующий опыт проведения молекулярно-генети-
ческих исследований за рубежом позволяет предположить, 
что использование методов обратной генетики делает реаль-
ной возможность получения аттенуированных вариантов ви-
руса SARS-CoV-2 [22]. Проблема, однако, заключается в том, 
что скорость получения варианта с помощью указанных ме-
тодов лишь несущественно сокращает временные затраты, 
необходимые для доказательства устранения остаточной 
вирулентности, невозможности реверсии к вирусу дикого 
типа и изучения аттенуированного варианта в качестве осно-
вы для создания кандидатной вакцины. Время, необходимое 
для разработки аттенуированной вакцины, обычно превышает 
10 лет, что может резко снизить ценность препаратов данного 
класса при борьбе с пандемиями.

Указанное справедливо и для того случая, если возбуди-
тель новой вирусной инфекции, способной перерасти в пан-
демию, будет принадлежать к семейству Orthomyxoviridae. 
Однако если этот инфекционный агент будет принадлежать 
к семейству Poxviridae, альтернативы аттенуированным вакци-
нам нового поколения, пригодным для первичной вакцинации 
взрослых как средству профилактики распространения забо-
левания, особенно в условиях возникновения чрезвычайной 
ситуации биологического характера, когда для формирования 
коллективного иммунитета необходимо проведение вакцина-
ции в сжатые сроки [9], в настоящее время не существует.

Следовательно, возможность успешной реализации 
данной платформы при возникновении пандемии новой ин-
фекции, а также долгосрочные перспективы указанной плат-
формы будет определять главным образом таксономическая 
принадлежность агента заболевания.

Инактивированные вакцины

Основой вакцин данного класса является инактивиро-
ванный вирион, к структурным белкам которого формирует-
ся иммунный ответ при парентеральном введении вакцины. 
Инактивированные вакцины более безопасны по сравнению 
с аттенуированными вакцинами, но менее иммуногены, по-
скольку в процессе вакцинации в макроорганизме не проис-
ходит трансляции вирусных антигенов. Несомненным досто-
инством данной платформы является то, что цельновирионная 
инактивированная вакцина формирует иммунный ответ на все 
вирусные белки, что сопоставимо с гуморальным иммунным 
ответом при заболевании.

Безопасность инактивированных вакцин является одним 
из факторов, делающих возможной ускоренную организацию 
I и II фаз клинических исследований, ввиду наличия инак-
тивированных вакцин против других заболеваний, создан-
ных при использовании тех же технологических платформ. 

https://biomolecula.ru/articles/gonka-vo-spasenie-bezopasny-li-vaktsiny-protiv-koronavirusa#source-10
https://biomolecula.ru/articles/gonka-vo-spasenie-bezopasny-li-vaktsiny-protiv-koronavirusa#source-10
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Инактивированная вакцина CoronaVac (Sinovac, Китай) стала 
первой вакциной против COVID-19, для которой были получе-
ны результаты клинических исследований I и II фаз. Защитная 
эффективность инактивированных вакцин достаточно высока. 
Так, эффективность инактивированной вакцины BBIBP-CorV 
(Sinopharm, Китай) против COVID-19 по данным III фазы кли-
нических исследований находится в пределах 51–65% [23]. 
Побочные эффекты после иммунизации данной вакциной 
не выявлены4.

Накопленный в настоящее время опыт использования 
инактивированных вакцин свидетельствует о том, что они, без-
условно, будут иметь приоритетное положение в случае воз-
никновения новой вирусной инфекции, если возбудитель от-
носится к семейству Orthomyxoviridae. В этом случае опыт 
создания и применения противогриппозных вакцин к раз-
личным антигенным подтипам вируса гриппа А может быть 
успешно использован для разработки вакцин против нового 
гипотетического агента (наиболее вероятный кандидат  — 
адаптированный для человека вирус гриппа птиц).

Одной из проблем для данной вакцинной платформы яв-
ляется возможность наработки инактивированной вакцины 
в количествах, необходимых для проведения массовой имму-
низации. Так, при разработке инактивированных вакцин против 
COVID-19 был отмечен относительно низкий уровень накопле-
ния вируса SARS-CoV-2 в культуре клеток, что препятствует 
наработке биомассы вируса, необходимой для производства 
больших объемов вакцины [24].

Приблизительный расчет показывает, что при необходимом 
для проведения курса иммунизации одного человека количестве 
вирусспецифического белка около 10 мкг (10-5 г), с учетом мас-
сы вириона коронавируса порядка 1 фг (10-15 г) для обеспече-
ния указанной величины иммунизирующей дозы необходимо 
около 1010 вирионов. При наработке коронавируса в одобренной 
для получения вакцинных препаратов культуре клеток Vero B 
на уровне 1×108 вирионов в 1 см3 (без учета неизбежных потерь 
при инактивации и концентрировании вируса) для проведения 
курса иммунизации одного человека требуется около 100 мл 
вируссодержащей суспензии. Следовательно, возможность на-
работки таких препаратов в количествах, измеряемых десятками 
и сотнями миллионов доз, является крайне проблематичной.

Таким образом, приоритетными платформами для созда-
ния вакцин при возникновении эмерджентной инфекции, вы-
званной ортомиксовирусами или ортопоксвирусами, являются 
платформы для производства инактивированных вакцин и жи-
вых аттенуированных вакцин соответственно.

Субъединичные вакцины, векторные рекомбинантные 
вакцины, ДНК- и РНК-вакцины

Вакцинные платформы нового поколения рассмотрены 
главным образом в отношении новых коронавирусных инфек-
ций с пандемическим потенциалом, поскольку они уже нашли 
широкое применение при борьбе с пандемией COVID-19.

В данный перечень не включены вакцины на основе ви-
русоподобных частиц. Несмотря на то что представители 
данного класса вакцин периодически возникают в качестве 
кандидатных в отношении новых вирусных инфекций, слож-
ность их конструирования создает определенные проблемы 
при быстрой наработке препарата в количествах, необходимых 
для проведения массовой иммунизации в случае возникнове-
ния пандемии.

Субъединичные вакцины, содержащие необходимые 
для стимуляции иммунного ответа вирусные белки и их 

фрагменты, получают с помощью экспрессии генно-инженер-
ных конструкций in vitro. Из вакцин, широко используемых 
при распространении COVID-19, к данному классу относится 
вакцина NVX-CoV2373 фармацевтической компании Novаvax 
(США), содержащая полноразмерный S-белок вируса SARS-
CoV-2 [25]. Иммунизация такого рода вакцинами является 
максимально «щадящей» для макроорганизма. Вакцина может 
применяться для всех возрастных групп, для лиц с аллергиче-
скими заболеваниями, а также для проведения реиммунизации. 
Важным достоинством таких вакцин является возможность их 
хранения в лиофильно-высушенном виде при температуре 
2–8 °C [25]. Определенная проблема при применении данных 
препаратов заключается в возможности естественной эво-
люции возбудителя в процессе пандемии, вследствие чего 
они могут снизить свою эффективность в отношении мутиро-
вавшего возбудителя. Так, согласно имеющимся данным [26], 
эффективность вакцины NVX-CoV2373 (Novavax, США) про-
тив исходного штамма вируса SARS-CoV-2 составляет 95,6%, 
против штамма B.1.1.7 (выявленный в Великобритании штамм 
вируса) — 85,6%, против южноафриканского штамма возбу-
дителя COVID-19 — только 60%.

Необходимо иметь в виду, что субъединичные белко-
вые вакцины высокого уровня качества могут быть получены 
только при использовании структурных белков вируса, нара-
ботанных в эукариотических клетках. Так, например, мономер 
S-белка вируса SARS-CoV-2 имеет 22 сайта гликозилирования 
(процесс, который не проходит в клетках прокариот) [27], 
что создает дополнительные сложности при создании генно-
инженерной конструкции, экспрессирующей рекомбинантный 
вирусный антиген.

Векторные рекомбинантные вакцины, как правило, состоят 
из безопасного для человека вируса (в качестве вектора), в ге-
ном которого встроен ген целевого белка (S-белок для вируса 
SARS-CoV-2). При проникновении вектора в клетки запускает-
ся процесс экспрессии целевого белка [28, 29]. Из вакцин дан-
ной группы, используемых при борьбе с пандемией COVID-19, 
наиболее известными являются вакцины Ad26.COV2.S 
(Johnson&Johnson, США, Нидерланды), ChAdOx1-S (AZD1222) 
(AstraZeneca, Великобритания, Швеция) и разработанная 
в России вакцина Гам-КОВИД-Вак (Спутник V) (НИЦЭМ им. 
Н.Ф. Гамалеи, Россия).

Векторами могут служить разные вирусы (чаще всего аде-
новирусы, вирус везикулярного стоматита, ортопоксвирусы, 
ретровирусы). Одним из возможных препятствий для приме-
нения векторных рекомбинантных вакцин является наличие 
предсуществующего иммунитета к конструкции, используемой 
в качестве вектора. Для уменьшения влияния этого фактора 
возможно использование двух различных вирусных векторов 
[30]. Кроме того, возможно использование в роли вектора ви-
русов, которые либо вообще не циркулируют среди людей (на-
пример, аденовирус шимпанзе), либо крайне редки. Так, отли-
чительной особенностью вакцины AZD1222 от вакцин Спутник V 
и Ad26.COV2.S является использование в качестве вектора аде-
новируса шимпанзе, а не человека. Предполагалось, что это 
должно снизить риски как возникновения нежелательных им-
мунных реакций, так и снижения эффективности иммунизации 
вследствие наличия у вакцинированного предсуществующего 
иммунитета к вектору, сформировавшемуся вследствие ранее 
перенесенной аденовирусной инфекции [29].

Безопасность аденовирусных векторов для создания вак-
цин на их основе достаточно хорошо изучена в клинической 
практике [31–33].

4  https://apps.who.int/iris/handle/10665/341534

http://www.sinopharm.com/1398.html
http://www.sinopharm.com/1398.html
https://biomolecula.ru/articles/gonka-vo-spasenie-bezopasny-li-vaktsiny-protiv-koronavirusa#source-11
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Аденовирусный вектор индуцирует как гуморальный, так 
и клеточный иммунитет, причем после однократной иммуни-
зации. Проведение двух иммунизаций обеспечивает форми-
рование долговременного иммунитета. Двухвекторный подход 
позволяет эффективнее стимулировать оба вида иммунитета 
(клеточный и гуморальный) и примерно на порядок увеличива-
ет силу иммунного ответа по сравнению с использованием од-
ного вектора. Наличие предсуществующего иммунитета к аде-
новирусу определенного типа может быть устранено за счет 
использования в вакцине гетерологичных аденовирусных век-
торов, например аденовирусов человека 26 и 5 типов (подход 
реализован в вакцине Гам-КОВИД-Вак) [34].

В настоящее время имеется положительный опыт исполь-
зования аденовирусного вектора как платформы для создания 
векторных рекомбинантных вакцин. Так, вакцина Гам-КОВИД-
Вак разработана на технологической платформе, которую ранее 
использовали для создания вакцин против лихорадки Эбола, 
ближневосточного респираторного синдрома (MERS), лихорад-
ки Ласса [35, 36]. Вакцина Ad26.COV2.S создана на основе уже 
ранее разработанной технологической платформы для констру-
ирования вакцин против лихорадки Эбола, ВИЧ-инфекции и ли-
хорадки Зика. При этом рекомбинантный аденовирус человека 
26 типа, содержащий фрагмент гетерологичной ДНК, кодирую-
щей синтез белков, аналогичных белкам оболочки вируса SARS-
CoV-2, модифицирован таким образом, что при вакцинации 
в организме человека не происходит его репродукции.

Использование аденовирусного вектора в силу высокого 
уровня накопления аденовирусов в культурах клеток и возмож-
ности использования интенсивных способов накопления их 
биомассы сможет в сжатые сроки обеспечить наработку необ-
ходимого количества доз вакцины для массовой иммунизации.

Эффективность векторных рекомбинантных вакцин на ос-
нове аденовирусов достаточно высока. Так, защитная эффек-
тивность вакцины Гам-КОВИД-Вак в клинических исследовани-
ях фазы III составила 91,6% [37], вакцины Ad26.COV2.S (при 
однократном введении препарата) составила в разных регио-
нах от 57 до 72%, средняя эффективность вакцины AZD1222 
определена равной 70% [38].

При анализе векторных рекомбинантных вакцин в целом 
как средства борьбы с распространением новых вирусных забо-
леваний с пандемическим потенциалом необходимо отметить, 
что помимо достаточно высокой реактогенности, их вероятным 
недостатком будет являться наличие (или формирование) им-
мунитета к вектору, что уже достаточно давно рассматривалось 
как возможная причина снижения эффективности проведения 
повторных иммунизаций [9]. Успешному применению вектор-
ных рекомбинантных вакцин против COVID-19 на основе адено-
вирусных векторов способствовала не только предсуществую-
щая разработка платформы, но и отсутствие ее использования 
в широком масштабе. При гипотетическом появлении (особенно 
в ближайшее время) новой коронавирусной инфекции с пан-
демическим потенциалом эффективность данной платформы 
может оказаться сниженной, что уменьшает долгосрочный по-
тенциал применения защитных препаратов, созданных на плат-
форме векторных вакцин [30–32]. Этот недостаток отсутствует 
у вакцин на основе нуклеиновой кислоты (ДНК- и РНК-вакцин). 
Для них может быть реализована максимально короткая схема 
экспрессии антигена для последующей индукции иммунного от-
вета в макроорганизме: ДНК→РНК→специфический белок (для 
ДНК-вакцин) или РНК→специфический белок (для РНК-вакцин).

Необходимо подчеркнуть следующие дополнительные до-
стоинства РНК-вакцин:

-  расщепление рибонуклеазами препятствует накоплению 
мРНК в макроорганизме;

-  при уже имеющейся биотехнологической базе производ-
ство РНК-вакцин можно наладить в сжатые сроки. Так, дизайн 
вакцины mRNA-1273 (Moderna, США) был разработан всего 
через 48 ч после появления расшифровки генома SARS-CoV-2, 
а для производства первой партии вакцины понадобилось ме-
нее полутора месяцев [39].

Защитная эффективность вакцин Pfizer/BioNTech и Moderna 
по результатам III фазы клинических исследований превысила 
94% [40].

Вероятно, что в ближайшие десятилетия ДНК- или РНК-
вакцины могут стать приоритетными вакцинными платформа-
ми для создания защитных препаратов против опасных и особо 
опасных вирусных инфекций независимо от таксономической 
принадлежности их возбудителей.

Возможным недостатком ДНК-вакцин является теорети-
чески возможная (хотя и с очень небольшой вероятностью) 
встройка гетерологичной ДНК в геном хозяина [38]. Другим не-
достатком ДНК-вакцин является недостаточная эффективность 
трансфекции [41]. Для РНК-вакцин подобных опасностей нет, 
и возможно, именно поэтому они получили приоритетное зна-
чение при разработке вакцин против COVID-19. Определенным 
недостатком ДНК-вакцин является то, что они a priori являют-
ся менее иммунногенными по сравнению с аттенуированными 
вакцинами. Для РНК-вакцин Pfizer/BioNTech и Moderna доказана 
существенно бо́льшая иммуногенность по сравнению с инакти-
вированными цельновирионными вакцинами и продолжитель-
ный иммунитет после вакцинации [39]. Согласно данным про-
изводителя РНК-вакцины Pfizer/BioNTech, вакцина обеспечивает 
иммунитет на четыре-пять месяцев, после чего может возник-
нуть необходимость проведения повторной вакцинации [39], 
вероятность получения положительного эффекта от которой 
достаточно высока ввиду отсутствия иммунитета к генно-инже-
нерной конструкции, используемой при иммунизации. При по-
явлении в ходе естественной эволюции новых генетических ва-
риантов вируса, обладающих комплексом новых свойств, состав 
конструкции может быть скорректирован на основании данных 
секвенирования генома вновь выделенных вариантов.

Важной проблемой является относительно низкая стабиль-
ность РНК-вакцин, что приводит к серьезным логистическим 
проблемам при их практическом использовании в ходе массо-
вой иммунизации [39, 41].

Однако следует указать, что упомянутые выше недостат-
ки являются следствием недостаточной полноты изученности 
свойств ДНК- и РНК-вакцин и оптимальной схемы их приме-
нения. К середине XXI в. данные платформы, вероятно, могут 
занять лидирующее положение, причем по отношению ко всем 
возбудителям опасных и особо опасных инфекций, независи-
мо от их таксономической принадлежности.

Перспективы использования вакцинных платформ 
для проведения специфической профилактики 
вирусных инфекционных заболеваний 
с пандемическим потенциалом

Наиболее вероятными инфекционными агентами буду-
щих пандемий могут быть представители семейств Poxviridae, 
Orthomyxoviridae и Coronaviridae. Представители указанных 
семейств уже вызывали пандемии, которые наносили ко-
лоссальный ущерб всем сферам деятельности человече-
ства. Факторы, способствующие возможности возникнове-
ния новых пандемий, вызванных данными возбудителями, 
а также выбор наиболее перспективных вакцинных платформ 
для проведения специфической профилактики представлены 
в таблице 2.

https://biomolecula.ru/articles/gonka-vo-spasenie-bezopasny-li-vaktsiny-protiv-koronavirusa#source-13
https://biomolecula.ru/articles/gonka-vo-spasenie-bezopasny-li-vaktsiny-protiv-koronavirusa#source-12
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Таблица 2. Обоснование выбора перспективных платформ для создания вакцин, предназначенных для проведения  
специфической профилактики эмерджентных инфекционных заболеваний с пандемическим потенциалом
Table 2. Rationale for choosing of promising platforms for the development of vaccines for specific prophylaxis of emergent diseases 
with pandemic potential 

Сравниваемые  
показатели
Parameters

Таксономическая принадлежность агента эмерджентного заболевания  
с пандемическим потенциалом

Taxonomic affiliation of an emergent disease agent with pandemic potential

Семейство Poxviridae
Poxviridae family

Семейство Orthomyxoviridae
Orthomyxoviridae family

Семейство Coronaviridae
Coronaviridae family

Факторы, способ-
ствующие появлению 

эмерджентных заболе-
ваний с пандемическим 

потенциалом
Factors contributing to 

emergent infections with 
pandemic potential 

Трансмиссия в человеческую 
популяцию патогенных для че-

ловека реликтовых поксвирусов 
вследствие освоения арктических 

регионов в условиях снижения 
популяционного иммунитета
Transmission of long-dormant 

human pathogenic poxviruses due 
to the development of the Arctic 

regions, combined with weakened 
herd immunity 

Появление высокопатоген-
ного для человека вируса 
гриппа птиц, способного 

к трансмиссии от человека 
к человеку

The emergence of the avian in-
fluenza virus, highly pathogenic 

for humans and capable of 
human-to-human transmission

Спонтанное появление 
нового высокопатогенного 

для человека коронави-
руса (по типу возбудителя 
COVID-19) из зоонозного 

потенциала
A spontaneous emergence 
of a new, highly pathogenic 

coronavirus (COVID-19) from 
a zoonotic source

Возможная эффектив-
ность перекрестной 

защиты, создаваемой 
существующими на мо-
мент начала эпидемии 
вакцинными препара-
тами в соответствии 

с таксономической при-
надлежностью инфек-

ционного агента
Potential efficacy of cross 

protection created by 
the existing vaccines at 
the time of the epidemic 

outbreak, with due regard 
to the taxonomic group of 

the infectious agent 

Вероятно высокая
Likely to be high

Неопределенная
Not known

Вероятно будет  
отсутствовать

Likely to be absent

Существующие в насто-
ящее время платформы 

для создания вакцин
Available vaccine plat-

forms 

Наличие аттенуированных штам-
мов вируса вакцины

Availability of attenuated vaccine 
strains 

Инактивированная вакцина
Inactivated vaccine

РНК-вакцина.
Векторная рекомбинантная 

вакцина.
Инактивированная вакцина.

Субъединичная вакцина
RNA vaccine.

Recombinant vector vaccine.
Inactivated vaccine.

Subunit vaccine

Основные проблемы, 
возникающие  

при эксплуатации  
разработанных  

платформ
The main problems 

arising with the available 
platforms 

Остаточная вирулентность
Residual virulence

Недостаточные иммуноген-
ные и протективные свойства

Insufficient immunogenic and 
protective properties

Производственные и логи-
стические проблемы, для 
векторных рекомбинант-
ных вакцин — возмож-

ность предсуществующего 
иммунитета к вектору
Production and logistics 

problems, and in the case of 
recombinant vector vac-

cines—potential pre-existing 
immunity to the vector

Наиболее перспектив-
ная платформа  

в настоящее время
The most promising avail-

able vaccine platform 

Аттенуированная вакцина
Attenuated vaccine

Инактивированная вакцина
Inactivated vaccine

Векторная рекомбинантная 
вакцина и РНК-вакцина

Recombinant vector vaccine 
and RNA vaccine

Прогноз по наиболее 
перспективной плат-

форме к 2050 г.
The most promising vac-
cine platform in the next 
few decades (by 2050)

ДНК-вакцина
DNA vaccine

РНК-вакцина
RNA vaccine

Заключение
Карантинные мероприятия, проводимые при возникнове-

нии пандемии нового инфекционного заболевания, являются 
необходимым, но недостаточным средством, ограничиваю-
щим распространение заболевания. Положительный эффект 
от этих мероприятий, как правило, снижается по мере их 

снятия или даже ослабления. Для успешной борьбы с панде-
мией необходимо проведение массовой вакцинации против 
соответствующей нозологической формы инфекционного 
заболевания, направленной на активное формирование кол-
лективного иммунитета, в основе которого лежит непрямая 
защита человеческого коллектива в целом, при иммунизации 

https://www.multitran.com/m.exe?s=rationale+for+choosing&l1=1&l2=2
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определенной его части. Обоснованный выбор платформы 
для разработки вакцины является важным звеном решения 
данной задачи.

Проведенный анализ данных научной литературы позво-
ляет сделать вывод, что наиболее эффективная платформа 
для разработки вакцин в отношении опасных инфекций опре-
деляется таксономической принадлежностью возбудителя: 
для представителей семейства Poxviridae — аттенуированные 
вакцины, для представителей семейства Orthomyxoviridae  — 
инактивированные вакцины, для представителей семейства 
Coronaviridae  — векторные рекомбинантные и РНК-вакцины. 
Это связано с существующим в настоящее время уровнем раз-
работок по созданию вакцин в отношении вызываемых данны-
ми возбудителями инфекционных заболеваний.

Предполагается, что в ближайшие десятилетия приоритет-
ными вакцинными платформами для создания защитных пре-
паратов против опасных и особо опасных вирусных инфекций 
с пандемическим потенциалом, независимо от таксономической 
принадлежности их возбудителей, станут ДНК- или РНК-вакцины.
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