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Вакцинопрофилактика пневмококковой 

инфекции при ревматических заболеваниях : 

10-летний опыт применения 

в  ФГБНУ НИИР им.  В .А .  Насоновой
Б.С. Белов1, Н.В. Муравьева1, Г.М. Тарасова1, М.М. Баранова1, М.С. Сергеева1, 

М.В. Черкасова1, Ж.Г. Верижникова1, Е.Л. Насонов1,2

В наступившем ХХI веке инфекционные заболевания по-прежнему сохраняют свою значимость как в меди-
цинском, так и в социальном плане. Данная проблема весьма актуальна для ревматологии, где коморбид-
ные инфекции (КИ) оказывают значительное влияние как на течение основного иммуновоспалительного 
ревматического заболевания (ИВРЗ), так и на смертность. Одно из лидирующих мест в структуре серьезных 
КИ у пациентов с ИВРЗ занимают пневмонии, что является весомым аргументом в пользу вакцинации 
этих больных от пневмококковой инфекции. В статье представлены обобщенные данные по применению 
23-валентной пневмококковой полисахаридной вакцины (ППВ-23) у пациентов с ИВРЗ, получавших 
стационарное и амбулаторное лечение в ФГБНУ НИИР им. В.А. Насоновой в течение последних 10 лет. 
Показано, что вакцинация ППВ-23 у больных ИВРЗ отличается высокой профилактической эффективно-
стью (>90%), является безопасной и не повышает риск обострения болезни. О достаточной иммуногенности 
вакцинации свидетельствует статистически значимое нарастание уровней пневмококковых антител в сыво-
ротке крови и коэффициента поствакцинального ответа. Применение глюкокортикоидов (метилпреднизо-
лона, преднизолона) не оказывает значимого влияния на эффективность, иммуногенность и безопасность 
вакцинации ППВ-23. Продемонстрирована возможность вакцинации ППВ-23 при любой активности 
процесса у больных ревматоидным артритом, системной красной волчанкой и спондилоартритами (анкило-
зирующий спондилит, псориатический артрит) при условии проведения адекватной противоревматической 
терапии. В целях отработки более четких показаний для вакцинации, определения временных интервалов 
для ревакцинации, оценки эффективности и безопасности новых пневмококковых вакцин, а также изуче-
ния влияния на результаты иммунизации различных антиревматических препаратов у больных ИВРЗ необ-
ходимы дальнейшие многоцентровые крупномасштабные исследования.
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PNEUMOCOCCAL VACCINATION IN RHEUMATIC DISEASES: 10 YEARS OF APPLICATION 
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In the coming XXI century, infectious diseases still retain their importance both in medical and social terms, 
this problem is very relevant for rheumatology, where comorbid infections (CI) have a significant impact on both 
the course of the main immuno-inflammatory rheumatic disease (IIRD) and mortality. One of the leading places 
in the structure of serious CI in patients with IIRD is occupied by pneumonia, which is a weighty argument in favor 
of the vaccination of these patients from pneumococcal infection. The article presents generalized data on the use 
of 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine (PPV-23) in patients with IIRD who received inpatient and outpa-
tient treatment at the V.A. Nasonova Research Institute of Rheumatology for the last 10 years. It has been shown that 
the vaccination of PPV-23 in patients with IIRD is characterized by high preventive efficacy (>90%), is safe and does 
not increase the risk of exacerbation of the disease. The sufficient immunogenicity of vaccination is evidenced 
by a significant increase in the levels of pneumococcal antibodies in the blood serum and the coefficient of post-vacci-
nation response. The use of glucocorticoids (methylprednisolone, prednisolone) has no significant effect on the effec-
tiveness, immunogenicity and safety of PPV-23 vaccination. The possibility of vaccination of PPV-23 with any activity 
of the process in patients with rheumatoid arthritis, systemic lupus erythematosus and spondyloarthritis (ankylosing 
spondylitis, psoriatic arthritis) with the condition of adequate therapy has been demonstrated. In order to develop 
clearer indications for vaccination, to determine time intervals for revaccination, to evaluate the effectiveness and safe-
ty of new pneumococcal vaccines, as well as to study the effect on the results of immunization of various anti-rheu-
matic drugs in patients with IIRD, further multicenter large-scale studies are needed.
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immunogenicity, safety
For citation: Belov BS, Muravyeva NV, Tarasova GM, Baranova MM, Sergeeva MS, Cherkasova MV, 
Verizhnikova ZG, Nasonov EL. Pneumococcal vaccination in rheumatic diseases: 10 years of application experience 
at the V.A. Nasonova Research Institute of Rheumatology. Nauchno-Prakticheskaya Revmatologia = Rheumatology 
Science and Practice. 2022;60(3):261–266 (In Russ.). 
doi: 10.47360/1995-4484-2022-261-266

1ФГБНУ «Научно-

исследовательский 

институт ревматологии 

им. В.А. Насоновой»

115522, Российская 

Федерация, Москва, 

Каширское шоссе, 34а 

2ФГАОУ ВО «Первый 

Московский государст-

венный медицинский 

университет имени 

И.М. Сеченова» 

Минздрава России 

(Сеченовский 

Университет) 

119991, Российская 

Федерация, Москва, 

ул. Трубецкая, 8, стр. 2

1V.A. Nasonova Research 

Institute of Rheumatology 

115522, Russian 

Federation, Moscow, 

Kashirskoye Highway, 34A 

2I.M. Sechenov First 

Moscow State Medical 

University of the Ministry 

of Health Care of Russian 

Federation (Sechenov 

University)

119991, Russian 

Federation, Moscow, 

Trubetskaya str., 8, 

building 2

Контакты: 

Белов Борис Сергеевич, 

belovbor@yandex.ru

Contacts: Boris Belov, 

belovbor@yandex.ru

Поступила 08.04.2022

Принята 23.05.2022



П е р е д о в а я

262 Научно-практическая ревматология. 2022;60(3):261–266

Введение

В наступившем XXI веке инфекционные заболевания 
по-прежнему остаются актуальной социальной и меди-
цинской проблемой. Их фактическая распространенность 
значительно шире официально зарегистрированной. Ин-
фекция является одной из ведущих причин смерти в стра-
нах с различным уровнем экономического развития. В эпо-
ху вакцин и антибиотиков контроль над этими болезнями 
кажется вполне реальным. Однако материалы статистики 
свидетельствуют о том, что в глобальном масштабе ситуа-
ция мало меняется к лучшему. 

Вышеизложенное полностью относится к ревматоло-
гии, где коморбидные инфекции (КИ) оказывают значи-
тельное влияние как на течение основного ревматического 
заболевания, так и на смертность. 

Пневмококковые инфекции 

при иммуновоспалительных 

ревматических заболеваниях

Пневмонии (Пн) занимают одно из лидирующих мест 
в структуре серьезных (т. е. требующих госпитализации 
или парентерального введения антибиотиков) КИ у паци-
ентов с иммуновоспалительными ревматическими заболе-
ваниями (ИВРЗ) [1–3]. По данным исследования, выпол-
ненного в ФБГНУ НИИР им. В.А. Насоновой, Пн была 
наиболее частой серьезной КИ и встречалась среди боль-
ных ревматоидным артритом (РА) в 62,9%, системной 
склеродермией – в 62,5%, системной красной волчанкой 
(СКВ) – в 61,9% случаев [4]. Согласно данным японских 
ученых, у больных РА возбудителем Пн наиболее часто 
является пневмококк (в 18,3% случаев), реже встречают-
ся Pseudomonas aeruginosa (14,1%), Haemophilus infl uenzae 
(9,9%), Mycoplasma pneumoniae и вирус гриппа (по 8,5% 
каждый) [5]. 

По нашим данным, факторами риска развития Пн 
у больных РА являлись высокая активность воспалитель-
ного процесса, хронические заболевания легких, отсутст-
вие терапии базисными противовоспалительными пре-
паратами (БПВП) и монотерапия глюкокортикоидами 
(ГК). При этом сочетание 1-го и 3-го факторов повыша-
ло риск развития Пн до 19,3(!). Факторами риска разви-
тия Пн у больных СКВ были высокая активность воспа-
лительного процесса, отсутствие лечения цитотоксиками 
и прием ГК в дозе >20 мг/сут. в пересчете на преднизолон. 
Сочетание первого и второго факторов приводило к четы-
рехкратному увеличению риска развития Пн [6].

В ходе одномоментного ретроспективного исследо-
вания, включавшего 275 пациентов со спондилоартрита-
ми (СпА), наблюдавшихся в ФГБНУ НИИР им. В.А. Насо-
новой, 74 (27%) больных сообщили о развитии инфекций 
нижних дыхательных путей (ИНДП) после дебюта СпА: 
Пн возникла у 34 пациентов, острый бронхит – у 34, Пн 
и острый бронхит – у 6 [7].

В последние годы проблема борьбы с КИ в ревма-
тологии приобретает еще большую актуальность в связи 
с активным внедрением в клиническую практику нара-
стающего числа инновационных генно-инженерных би-
ологических препаратов (ГИБП). Подтверждение тому – 
публикации методических рекомендаций по вакцинации 
при ИВРЗ, подготовленных экспертами международ-
ных и национальных медицинских ассоциаций [8–13]. 

Однако основной преградой для активного внедрения 
этих рекомендаций является предубеждение ряда вра-
чей относительно эффективности и (что не менее важ-
но!) безопасности вакцинации у больных ИВРЗ. С учетом 
этого эксперты Европейского альянса ревматологических 
ассоциаций (EULAR, European Alliance of Associations 
for Rheumatology), планируя дальнейшие исследования 
по указанной проблеме, одной из первоочередных задач 
считают создание регистров вакцинированных больных 
ИВРЗ с фокусом на безопасность и эффективность вак-
цинации.

Применение 23-валентной пневмококковой 

полисахаридной вакцины у  больных ИВРЗ: 

собственный опыт [14–21]

В ФГБНУ НИИР им. В.А. Насоновой накоплен 
10-летний опыт применения 23-валентной пневмокок-
ковой полисахаридной вакцины (ППВ-23) у стационар-
ных и амбулаторных пациентов с ИВРЗ. В частности, 
в рамках открытого проспективного сравнительного ис-
следования у 79 больных РА в течение 12-месячного пе-
риода наблюдения после иммунизации указанной вак-
циной клинических и рентгенологических симптомов 
Пн не зарегистрировано ни в одном случае. Концентра-
ция пневмококковых антител (АТ) через год после вак-
цинации более чем в 3 раза превышала исходные пока-
затели. У больных РА, получавших различную терапию 
(БПВП, ГК, БПВП+ингибиторы фактора некроза опу-
холи α (иФНО-α)), уровни иммунного ответа между со-
бой статистически значимо не различались, но на всех 
этапах контроля превышали исходные более чем в 2 раза. 
Доля пациентов, ответивших на вакцину, статистически 
значимо не отличалась от таковой в контроле (61% и 70% 
соответственно; р>0,05). Отмечалось статистически зна-
чимое снижение показателя по DAS28 (Disease Activity 
Score 28) – в среднем с 4,3 до 3,34 (p<0,001).

Несомненно, важным представлялся вопрос о про-
должительности поствакцинального эффекта, особенно 
с учетом того, что большинство исследований, посвящен-
ных оценке иммуногенности различных вакцин при ИВРЗ, 
были краткосрочными (1–3 мес.). В связи с этим настоя-
щее исследование было продолжено. У больных РА, по-
лучающих БПВП и ГИБП, отмечалась выраженная поло-
жительная иммунная реакция на ППВ-23 – статистически 
значимое нарастание уровня пневмококковых АТ, сохра-
нявшееся на протяжении 5 лет у 78% пациентов. Также вы-
явлена корреляция уровня поствакцинальных АТ и сниже-
ния частоты респираторных инфекций после вакцинации, 
при этом такой связи с исходным уровнем АТ не просле-
живалось. За время 5-летнего наблюдения зарегистрирова-
но 4 случая ИНДП с хорошим и быстрым эффектом от ле-
чения. У 67% пациентов каких-либо реакций на вакцину 
не наблюдалось; 33% пациентов отмечали типичные пост-
вакцинальные реакции (боль, припухлость и гиперемия 
кожи в месте инъекции вакцины, субфебрилитет), полно-
стью регрессировавшие в течение суток без дополнитель-
ного лечения. На протяжении всего периода наблюдения 
обострения РА, ассоциированного с вакцинацией, а также 
иных аутоиммунных феноменов не отмечено.

В ходе открытого несравнительного исследова-
ния с участием 75 пациентов с достоверным диагно-
зом СКВ после 12 мес. наблюдения доля ответивших 
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на ППВ-23 составила 58%. У пациентов, которые были им-
мунизированы на фоне ремиссии СКВ, адекватный пост-
вакцинальный ответ обнаружен в 50% случаев, на фоне низ-
кой активности – в 52%, на фоне средней – в 50%, на фоне 
высокой – в 100%. Анализ влияния ГИБП на поствакци-
нальный ответ показал, что применение анти-В-клеточных 
препаратов снижало число ответивших на иммунизацию 
по сравнению с таковым при отсутствии данного лечения 
с 68% до 43% (р=0,058). Выявлена тенденция к преоблада-
нию ответивших на вакцинацию среди больных, получав-
ших ГИБП <1 года до вакцинации, а также при назначении 
данного лечения после иммунизации. Не было выявле-
но различий между пациентами, которые в период вакци-
нации получали ГК в дозе >10 мг/сут. (n=22) и <10 мг/сут. 
(n=36): адекватный иммунный ответ зарегистрирован 
в 59% и 58% случаев соответственно.

Оценка переносимости вакцинации, в том чис-
ле развития поствакцинальных реакций в первые 
2–3 мес., показала, что у 33 (44%) из 75 пациентов с СКВ 
вакцинальные реакции отсутствовали, у 38 (50,7%) отме-
чались местные реакции легкой и средней степени выра-
женности (боль, припухлость, гиперемия кожи в месте 
инъекции) длительностью от 2 до 7 дней, у 1 (1,3%) – общая 
слабость на протяжении 1 мес., еще у 2 (2,7%) – легкая ди-
арея в течение 1 сут. Поствакцинальные реакции были ти-
пичными и полностью обратимыми, не требовали допол-
нительного лечения. За время годичного наблюдения 
не выявлено ни одного случая обострения СКВ, непо-
средственно связанного с вакцинацией. Также в течение 
этого периода не выявлено ни одного нового аутоиммун-
ного феномена – как лабораторного, так и клинического.

При оценке клинической эффективности в тече-
ние года после вакцинации отмечено статистически зна-
чимое уменьшение числа ИНДП по сравнению с таким же 
периодом до вакцинации (13,5% и 46,7% соответственно; 
р=0,0001), наблюдалась тенденция к уменьшению коли-
чества эпизодов Пн, не выявлено ни одного случая по-
вторной Пн.

В продолжающееся открытое проспективное кон-
тролируемое исследование ППВ-23 включены 54 больных 
СпА. Среди них преобладали мужчины с высокой и уме-
ренной активностью анкилозирующего спондилита (АС) 
и псориатического артрита. Большинство больных имели 
в анамнезе 2 и более случаев ИНДП. По сравнению с ис-
ходными показателями наблюдалось статистически зна-
чимое повышение концентрации АТ к пневмококковому 
капсульному полисахариду через 1, 3 и 12 месяцев после 
вакцинации ППВ-23 (р=0,004). У 76% больных СпА пе-
реносимость вакцинации была хорошей. Реакции в ме-
сте инъекции, претерпевшие полное обратное развитие, 
отмечены у 13 пациентов. Положительная динамика ин-
декса BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity 
Index) свидетельствовала об отсутствии значимого не-
гативного влияния ППВ-23 на активность заболевания. 
Формирования новых аутоиммунных нарушений у боль-
ных СпА и у лиц без ИВРЗ не наблюдалось. У 98% боль-
ных СпА вакцинация против пневмококковой инфек-
ции расценена как эффективная: за время наблюдения 
клинических и рентгенологических симптомов Пн, а так-
же случаев ИНДП и инфекций ЛОР-органов зарегистриро-
вано не было. Пациенты, страдающие частыми синуситами 
и отитами, сообщили об отсутствии указанных инфекций 
после вакцинации.

Вакцинация против пневмококковой инфекции 

у  больных ИВРЗ:  мировые данные

В настоящее время вопрос ревакцинации пациен-
тов с РА (равно как и с другими ИВРЗ) остается открытым. 
Требуется ли этим больным введение дополнительной 
дозы пневмококковых антигенов? 

В соответствии с рекомендациями Американского ко-
митета по практике иммунизации (Advisory Committee on 
Immunization Practices) [22] и федеральными клинически-
ми рекомендациями [23], вакцинацию взрослых больных, 
получающих иммуносупрессивную терапию, необходимо 
начинать с введения 13-валентной пневмококковой конъ-
югированной вакцины (ПКВ-13), после которого не менее 
чем через 8 недель может быть введена ППВ-23, вторая доза 
ППВ-23 – через 5 лет. На наш взгляд, подобный подход к вак-
цинопрофилактике пневмококковых инфекций у взрослых 
пациентов ревматологического профиля весьма неоднозна-
чен, он требует дальнейшего изучения и подтверждения его 
целесообразности в ходе соответствующих клинических ис-
следований. В частности, остается неясным вопрос об им-
муногенности пневмококковых конъюгированных вакцин 
у больных ИВРЗ на фоне проводимой терапии. Так, по име-
ющимся данным, назначение ПКВ-7 больным РА не обес-
печивает должного поствакцинального ответа через 1,5 года 
после иммунизации. Кроме того, метотрексат (МТ), являю-
щийся препаратом выбора для больных РА, статистически 
значимо снижает уровень гуморального ответа у этих па-
циентов после их иммунизации ПКВ-7 и ПКВ-13 [24, 25]. 
Голландскими учеными показано, что иФНО-α, являющи-
еся препаратами выбора из группы ГИБП для больных РА 
и АС, подавляют индукцию Т-зависимого иммунного отве-
та и таким образом блокируют путь реализации профилак-
тического эффекта всех конъюгированных вакцин, включая 
ПКВ-7 и ПКВ-13. При этом Т-независимый гуморальный 
ответ (в т. ч. на ППВ-23) блокируется в значительно мень-
шей степени [26]. Отсутствие значимого ингибирующего 
влияния иФНО-α на иммуногенность ППВ-23 у больных РА 
подтверждено другими авторами [27]. В исследовании, вы-
полненном в Японии, продемонстрирован статистически 
значимый (p=0,002) негативный ответ на ПКВ-13 у боль-
ных РА при лечении МТ в сочетании c ингибиторами 
Янус-киназ, т. е. терапевтической схемой, которая приме-
няется при умеренных или тяжелых формах болезни с не-
адекватным ответом на один или несколько БПВП [28]. 
По данным M. Bahuaud и соавт. [29], комбинирован-
ная стратегия пневмококковой вакцинации обеспечива-
ет хорошую защиту в краткосрочной перспективе у паци-
ентов с РА, однако протективные уровни АТ сохраняются 
не более двух лет и в дальнейшем снижаются до показате-
лей ниже исходных, т. е., имевшихся до введения вакцины. 
При этом авторы не наблюдали более высокой эффектив-
ности ПКВ-13 по сравнению с ППВ-23. Французские ис-
следователи показали, что последовательное применение 
ПКВ-13 и ППВ-23 безопасно у больных СКВ, но не дает 
преимуществ в иммуногенности по сравнению с таковой 
при назначении ППВ-23 в отдельности [30]. 

По мнению экспертов EULAR, вакцинацию про-
тив пневмококковой инфекции следует настоятель-
но рекомендовать для большинства больных ИВРЗ. В то же 
время, как подчеркивают авторы, «...нет оснований реко-
мендовать конкретную политику в отношении определен-
ной пневмококковой вакцины на основе имеющихся данных 
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об эффективности, иммуногенности и безопасности. Опре-
деленную роль в принятии решения о выборе вакци-
ны может играть ее стоимость» [8]. Таким образом, вопрос 
о длительности поддержания протективного эффекта пнев-
мококковых вакцин и сроках ревакцинации у пациентов 
с ИВРЗ остается открытым и требует своего решения в даль-
нейших исследованиях. Несомненно, перспективным пред-
ставляется проведение рандомизированных клинических 
исследований, оценивающих в долгосрочной перспективе 
две схемы вакцинации против пневмококковой инфекции: 
ППВ-23 через 8 недель после ПКВ-13 и ППВ-23 без ПКВ-13.

Результаты наших исследований и данные литерату-
ры свидетельствуют о том, что основные группы антирев-
матических препаратов не оказывают значимого влияния 
на иммуногенность ППВ-23. Тем не менее для достижения 
оптимального иммунного ответа у больных ИВРЗ вакци-
нацию следует проводить до назначения ГИБП. Экспер-
ты EULAR считают возможным назначение вакцинации 
на фоне терапии как БПВП, так и иФНО-α. В то же время 
анти-В-клеточные препараты (ритуксимаб, окрелизумаб) 
обладают выраженным ингибирующим влиянием на кон-
центрацию постиммунизационных АТ, поэтому больным 
ИВРЗ, которым планируется данная терапия, вакцинация 
должна быть назначена до начала лечения. Если же такое 
лечение уже проводится, вакцинацию необходимо выпол-
нить как минимум через 5–6 месяцев после очередного 
введения анти-В-клеточного препарата, но не менее чем 
за 4 недели до следующего курса. В случае невозможности 
выполнения этих условий вакцинацию можно назначить 
на фоне анти-В-клеточной терапии, принимая во внима-
ние возможный субоптимальный (недостаточный) уровень 
постиммунизационного ответа.

Как указывалось выше, одной из причин негатив-
ного отношения ряда врачей к вакцинации ревматологи-
ческих пациентов является тот факт, что вакцины могут 
сыграть триггерную роль и, соответственно, стать при-
чиной обострения основного ИВРЗ. У наших пациен-
тов мы не наблюдали какого-либо негативного влияния 
пневмококковых вакцин на течение основного забо-
левания. Это полностью совпадает с позицией авторов 
швейцарских рекомендаций [31], по мнению которых, 
вакцинация не является триггером ни аутоиммунных вос-
палительных заболеваний, ни их обострений.

Основываясь на теоретических рисках обостре-
ния болезни после иммунизации у «нестабильных» боль-
ных с ИВРЗ, эксперты EULAR рекомендуют проводить 
вакцинацию в неактивную фазу заболевания. Одна-
ко наличие больных ИВРЗ со средней и высокой степе-
нью активности на исходном этапе наших исследований, 
а также продемонстрированная статистически значимая 
положительная динамика индексов активности позволя-
ют говорить о безопасности пневмококковой вакцина-
ции, выполненной не только в неактивной стадии болезни 
(в соответствии с рекомендациями EULAR), но и на фоне 
активного воспалительного процесса. Следовательно, 

на два из поставленных экспертами EULAR ключевых 
вопросов («Влияет ли активность болезни на эффектив-
ность вакцинации у больных ИВРЗ?» и «Влечет ли ак-
тивность болезни значимые отрицательные последствия 
вакцинации у больных ИВРЗ?») результаты наших работ 
позволяют нам дать отрицательные ответы.

Заключение

Таким образом, в соответствии с результатами иссле-
дований, выполненных в ФБГНУ НИИР им. В.А. Насоно-
вой, и данными литературы в настоящее время можно сде-
лать следующие выводы.

1. Больные СКВ/РА/СпА более склонны к инфек-
ционным осложнениям (предупреждаемым с помощью 
вакцинации), которые являются результатом иммун-
ных нарушений, обусловленных самим заболеванием 
и/или применяемой терапией.

2. Вакцинация ППВ-23 у больных СКВ/РА/СпА от-
личается высокой профилактической эффективностью, 
превышающей 90%. 

3. Вакцинация ППВ-23 у больных СКВ/РА/СпА яв-
ляется безопасной и не повышает риск обострения болезни.

4. Вакцинация ППВ-23 у больных СКВ/РА/СпА 
представляется достаточно иммуногенной, что подтвер-
ждается значимым нарастанием уровня пневмококковых 
АТ в сыворотке крови.

5. Применение ГК (метилпреднизолона, преднизо-
лона) не оказывает значимого влияния на эффективность, 
иммуногенность и безопасность вакцинации ППВ-23.

6. Вакцинация ППВ-23 возможна при любой ак-
тивности РА/СКВ/СпА при условии проведения адекват-
ной терапии.

7. В целях отработки более четких показаний для вак-
цинации, определения временных интервалов для ревак-
цинации, оценки эффективности и безопасности новых 
пневмококковых вакцин, а также изучения влияния на ре-
зультаты иммунизации различных антиревматических пре-
паратов у больных ИВРЗ необходимы дальнейшие много-
центровые крупномасштабные исследования.
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