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ЖИВЫЕ АТТЕНУИРОВАННЫЕ ВАКЦИНЫ 

ДЛЯ ИММУНОПРОФИЛАКТИКИ

О.А. Шамсутдинова

ФГБНУ НИИ медицинской приматологии, г. Сочи, Россия

Резюме. Обзор посвящен истории получения живых противовирусных вакцин и их применению для 

профилактики инфекционных заболеваний. Отмечено, что до начала XX века было разработано и вне-

дрено в практику всего три живые вакцины — против натуральной оспы, бешенства, чумы. Открытие 

Д. Эндерсом, Т.Х. Уэллером и Ф.Ч. Робинсом способности вируса полиомиелита, а затем и ряда других 

вирусов, репродуцироваться in vitro в культурах клеток различных типов, значительно расширили иссле-

дования по получению аттенуированных штаммов вирусов для живых вакцин. Освещены исторические 

этапы получения и внедрения живых вакцин для профилактики натуральной оспы, полиомиелита, кори, 

краснухи, эпидемического паротита. Представлены аргументы в пользу применения ассоциированных 

вакцинных препаратов для профилактики вирусных инфекций. Описаны различные варианты страте-

гии и тактики применения живых вакцин, которые используются для специфической профилактики 

вирусных инфекций в разных странах. В обзоре приводятся сведения о технологических приемах полу-

чения противовирусных вакцин. Оценены публикации, свидетельствующие о развитии специфических 

реакций у привитых вакцинными штаммами вирусов кори, паротита, полиомиелита и краснухи, таких 

как асептические менингиты (вакцинные штаммы вируса эпидемического паротита), острые артриты 

(вакцинные штаммы вируса краснухи), температурные реакции, сыпь (вакцинные штаммы вируса кори), 

вакциноассоциированный паралитический полиомиелит (ВАПП) (вакцинные полиовирусы). Особо от-

мечено, что длительный опыт вакцинопрофилактики как в России, так и за рубежом, убедительно по-

казывает, что риск развития поствакцинальных осложнений несоизмеримо ниже, чем риск причинения 

вреда здоровью от соответствующих инфекций. Заключается, что несмотря на внедрение в практику но-

вых вакцин третьего и четвертого поколений, живые аттенуированные вакцины не утрачивают своей 

значимости и используются в вакцинопрофилактике управляемых инфекций как наиболее эффектив-

ные иммунобиологические препараты.

Ключевые слова: моновакцины, ассоциированные вакцины, живые вакцины, заболеваемость, вакцинные штаммы, полиомиелит, 

корь, краснуха, эпидемический паротит, вакцинопрофилактика.

LIVE ATTENUATED VACCINES FOR THE IMMUNOPROPHYLAXIS

Shamsutdinova O.A.
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Abstract. The review focuses on the history of the production of live antiviral vaccines and their use for the prevention 

of infectious diseases. It was noted that before the beginning of the 20th century, only three live vaccines were developed 

and put into practice — against smallpox, rabies, plague. The discovery of D. Enders, T.H. Weller and F.Ch. Robins 

of the ability of the polio virus, and then of a number of other viruses, to reproduce in vitro in cell cultures of various 

types, greatly expanded the studies on the production of attenuated strains of viruses for live vaccines. The historical 

stages of obtaining and introducing live vaccines for the prevention of smallpox, poliomyelitis, measles, rubella, and 
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mumps are highlighted. Arguments in favor of the use of associated vaccine preparations for the prevention of viral 

infections are presented. Various variants of the strategy and tactics of using live vaccines, which are used for specific 

prevention of viral infections in different countries, are described. The review provides information on technological 

methods for obtaining antiviral vaccines. The publications testifying to the development of specific reactions in immu-

nized vaccine strains of measles, mumps, poliomyelitis and rubella viruses, such as aseptic meningitis (vaccine strains 

of mumps virus), acute arthritis (vaccine rubella virus strains), temperature reactions, rash (vaccine strains of the virus 

Measles), vaccine-associated paralytic poliomyelitis (VAPP) vaccine vaccine poliovirus. It is particularly noted that 

the long experience of vaccine prevention both in Russia and abroad convincingly shows that the risk of developing 

post-vaccination complications is incommensurably lower than the risk of causing harm to health from the correspon-

ding infections. It is concluded that despite introduction of new third and fourth generation vaccines into practice, live 

attenuated vaccines do not lose their significance and are used in vaccine-preventable infections as the most effective 

immunobiological drugs.

Key words: monovaccines, associated vaccines, live vaccines, incidence, vaccine strains, poliomyelitis, measles, rubella, mumps, 

vaccine prophylaxis.

Борьба с инфекционными заболеваниями 

с помощью вакцинопрофилактики, предложен-

ной Эдвардом Дженнером в 1796 г., до настоя-

щего времени остается одним из выдающихся 

достижений человечества в области медицины. 

Сегодня специфическая профилактика являет-

ся наиболее мощным, безопасным и эффектив-

ным методом борьбы с инфекционными болез-

нями вирусной, бактериальной и паразитарной 

этиологии [15, 28, 41].

В настоящее время во всем мире использу-

ется несколько сотен вакцин как инактиви-

рованных, химических, рекомбинантных, так 

и живых, формирующих защиту против ряда 

инфекционных заболеваний (полиомиелита, 

кори, дифтерии, коклюша, столбняка, крас-

нухи, бешенства и др.) [44, 50, 62]. Однако еще 

до начала прошлого столетия было разработано 

и внедрено в практику всего пять вакцин (живые 

вакцины против натуральной оспы, бешенства, 

чумы и инактивированные — против брюш-

ного тифа и холеры) [9, 76]. Это связано, преж-

де всего, с тем, что многочисленные попытки 

определения этиологии заболевания людей не-

ясной, но предположительно, инфекционной 

природы проводились на мелких лабораторных 

животных, не восприимчивых к большинству 

инфекционных патогенов человека [81]. Откры-

тие Д. Эндерсом, Т.Х. Уэллером и Ф.Ч. Робинсом 

способности вируса полиомиелита расти в куль-

турах различных типов тканей, значительно рас-

ширили вирусологические исследования по из-

учению и установлению этиологической роли 

различных возбудителей и получению штаммов 

различных вирусов в качестве основы для вак-

цин [9, 68]. Кроме того, открытие чувствительно-

сти некоторых видов обезьян ко многим возбу-

дителям инфекционных болезней людей, опре-

делило использование низших приматов для 

экспериментального моделирования и изучения 

той или иной формы заболевания людей [22, 39].

Эпидемические вспышки полиомиелита, ко

ри, краснухи, эпидемического паротита и брюш-

ного тифа, прокатившиеся по странам Европы 

и Северной Америки во второй половине ХХ в. 

определили развитие работ по созданию эффек-

тивных и безопасных вакцин [4, 23, 45, 78]. Уже 

к концу 60-х — началу 70-х гг. XX в. было разра-

ботано около 30 вакцин.

Так, исследования по созданию полиомие-

литной вакцины приобрели особую актуаль-

ность после резко возросших в 1941–1945 гг. 

среднегодовых показателей заболеваемости по-

лиомиелитом в скандинавских странах (24,4–

27,2 на 100 000 населения) и в 1950–1955 гг. 

в США и Канаде (23,9–26,7 на 100 000 населения) 

[11, 65]. Успешными оказались два направления 

исследований: создание инактивированной вак-

цины и получение аттенуированных штаммов 

полиовируса в качестве основы для живой вак-

цины. Уже в 1955 г. после проведенных полевых 

испытаний, доказавших эффективность и безо-

пасность вакцины, в США была лицензирована 

и введена в практику инактивированная полио-

вирусная вакцина (ИПВ) Дж.Е. Солка. В резуль-

тате проведенной вакцинации детей в европей-

ских странах и США было зарегистрировано 

снижение заболеваемости полиомиелитом [67]. 

Однако уже в первые годы применения ИПВ от-

мечена ее низкая иммуногенность и опасность 

заноса в вакцину из клеточного субстрата — пер-

вичных культур клеток почек обезьян макак-ре-

зус — обезьяньего вируса SV40, не инактивиру-

емого формальдегидом по схеме, принятой для 

инактивации вируса полиомиелита [9, 51].

В СССР с 1957 по 1958 гг. для вакцинации 

детей против полиомиелита применяли ИПВ. 

С 1959 г. в СССР и странах Балтики массовую 

иммунизацию детей проводили живой оральной 

полиовирусной вакциной (ОПВ). Это связано 

с успешно проведенными полевыми испытания-

ми живой вакцины из штаммов Сэбина, прово-

дившимися вначале 1959 г. в Латвии под руковод-

ством А.А. Смородинцева и в Литве и Эстонии 

под руководством М.П. Чумакова, показавши-

ми безопасность, высокую иммунологическую 

и эпидемиологическую эффективность данной 

вакцины [34]. В этих исследованиях также было 

установлено, что размножение вакцинного виру-

са в кишечнике привитых и выделение его с но-
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соглоточными отделениями, и особенно с фе-

калиями, создавало благоприятные условия для 

контактной передачи вируса в семьях, детских 

коллективах. Такое распространение вакцинно-

го полиовируса приводило к контактной имму-

низации части невакцинированного населения 

и повышению уровня коллективного противо-

полиомиелитного иммунитета [9, 67]. В течение 

нескольких лет массовое применение ОПВ при-

вело к резкому снижению заболеваемости полио-

миелитом в большинстве республик СССР [11].

Аттенуированные штаммы полиовируса, 

предложенные Сэбином в качестве вакцинных 

штаммов, включали три типа вирусов полио-

миелита: тип I — штамм LS-c,2ab, происхо-

дящий от штамма Mahoney; тип II — штамм 

P712,Ch,2ab, происходящий от штамма Р712, 

и тип III — штамм Leon12a,b, происходящий 

от штамма Leon. Это определило создание 

и введение в практику моно-, двух- и трехком-

понентных вакцин. В ряде исследований было 

установлено, что вакцинация моновалентными 

полиовирусными вакцинами вызывает обра-

зование вируснейтрализующих антител к ви-

русу полиомиелита типа I у 89–97% привитых 

детей, типа II — у 95–98%, типа III — у 88–94%. 

Однако использование трех моновакцин и со-

блюдение последовательности их введения при 

проведении массовой иммунизации значитель-

но осложняло организацию вакцинации [9, 74]. 

Именно поэтому для проведения массовой им-

мунизации в СССР с 1960 г., а в США с 1963 г. 

было рекомендовано применение трехвалент-

ной вакцины. Поскольку проведенные клини-

ческие и полевые испытания установили, что 

однократная вакцинация трехвалентной живой 

ОПВ не обеспечивает формирование иммуни-

тета к трем типам вируса полиомиелита, была 

предложена трехкратная иммунизация детей 

[75]. При проведении массовых испытаний трех-

валентной вакцины, содержащей в прививоч-

ной дозе 106 инфекционных единиц типа I, 105 — 

типа II и 105,8 — типа III, была установлена высо-

кая иммуногенность вакцины. При этом после 

первой прививки защитный уровень антител 

к вирусу полиомиелита типа I наблюдался у 39–

82% вакцинированных, к типу II — у 78–84%, 

к типу III — у 71%; после второй вакцинации — 

у 92, 100 и 96% привитых соответственно; после 

третьей прививки — у 97, 100 и 100% вакцини-

рованных соответственно. В связи с этим ВОЗ 

рекомендовала данный состав для изготовления 

живой оральной полиовирусной вакцины [9].

Еще одной широко и успешно применяющей-

ся и по настоящее время живой вакциной явля-

ется живая коревая вакцина (ЖКВ) на основе 

различных аттенуированных штаммов вируса 

кори. В США и странах Европы массовую вак-

цинацию против кори стали проводить с 1963 г., 

в СССР — с 1967 г., что привело к резкому сни-

жению заболеваемости [43]. Так, в европейских 

странах иммунизация населения против кори 

позволила в 5000–10 000 раз снизить заболева-

емость по сравнению с довакцинальным пе-

риодом, облегчить течение болезни. Расчетное 

количество смертей от кори в мире за период 

2000–2010 гг. снизилось на 76% [48, 64]. В СССР 

уже через 5 лет применения вакцины для пла-

новой вакцинации против кори заболеваемость 

снизилась в 6 раз по сравнению со средним по-

казателем за предшествующие 10 лет. [8]. В на-

стоящее время в России реализуется стратеги-

ческий план ВОЗ по элиминации эндемичной 

кори в Европейском регионе [7, 14, 65].

В разных странах мира для серийного произ-

водства ЖКВ применяют различные вакцинные 

штаммы вируса кори (Schwarz, More-attenuated 

Enders, Edmonston B, Edmonston-Zagreb, САМ 70, 

TD 97 и Л-16) [1]. На территории РФ использу-

ют в основном отечественную ЖКВ на основе 

вакцинного штамма вируса кори Ленинград-16 

(Л-16). Аттенуированный штамм вируса кори Л-16 

был получен в НИИЭМ им. Пастера (Л.Ю. Тарос) 

под руководством академика А.А. Смородинце-

ва в 1960 г. [36]. Крупносерийное производство 

ЖКВ из штамма Л-16 в нашей стране было осво-

ено в конце 60-х гг. ХХ в. в НИИ вирусных пре-

паратов им. О.Г. Анджапаридзе РАМН совместно 

с НИИ эпидемиологии и микробиологии им. Па-

стера. Уже в первые годы применения ЖКВ была 

отмечена ее высокая иммуногенность и эпиде-

миологическая эффективность [8]. Показано, что 

вакцинация детей в возрасте 12 месяцев ЖКВ 

из штамма Л-16 вызывает образование вирусней-

трализующих антител к кори у 95% привитых, 

и защитные титры антител сохраняются в тече-

ние ряда лет [29]. Отечественная ЖКВ из штамма 

Л-16 была признана ВОЗ препаратом, отвечаю-

щим мировым стандартам, и экспортировалась 

во многие страны мира: Польшу, Болгарию, Вен-

грию, Румынию, Турцию и Кубу [43].

Основным отличием отечественной ЖКВ 

из штамма Л-16 от всех лицензированных 

на территории РФ импортных коревых вакцин, 

явилось использование в качестве субстрата 

культуры фибробластов эмбрионов японских 

перепелов, что исключает риск возникновения 

анафилактических реакций на куриный белок 

при развитии гиперчувствительности немед-

ленного типа. Также в настоящее время извест-

но значительное количество публикаций, сви-

детельствующих об обнаружении ревертазной 

активности в живых вирусных вакцинах, при-

готовленных на культуре клеток куриных эм-

брионов. Показано, что ревертазная активность 

обусловлена наличием последовательностей 

птичьих ретровирусов в культуре клеток кури-

ных эмбрионов, использующихся для серийного 

производства живых вирусных вакцин [9, 29, 43].

С 1998 г. на территории России использу-

ют двукратную иммунизацию ЖКВ на первом 

году жизни детей обоего пола с введением вто-
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рой дозы вакцины в шесть лет. Ревакцинация 

ЖКВ обеспечивает дополнительную иммуниза-

цию детей, для которых первичная вакцинация 

оказалась недостаточной [14, 39]. Это связано 

прежде всего с тем, что введение второй дозы 

вакцины позволяет повысить популяционный 

иммунитет, предотвратить угасание поствакци-

нального иммунитета, а также элиминировать 

возбудитель кори.

В других странах мира используют иные 

стратегии вакцинопрофилактики, чаще всего — 

массовую иммунизацию детей в виде «туровой» 

в возрасте от 1 года до 12 лет. Так, в странах Юж-

ной Америки и Карибского бассейна прекрати-

ли циркуляцию местных штаммов вируса кори 

путем проведения дополнительной массовой 

вакцинации всех детей в возрасте от 9 месяцев 

до 14 лет с последующей рутинной иммуниза-

цией всех вновь рождающихся детей. Несколько 

позже аналогичная тактика иммунизации при-

менялась в США и Канаде, где заболеваемость 

эндемичной корью почти полностью исчезла [9, 

43, 83].

Эпидемический паротит (ЭП), так же как 

корь, краснуху и полиомиелит, относят к управ-

ляемым инфекциям, и вакцинопрофилактика 

признана во всем мире наиболее эффективным 

и безопасным методом борьбы с этой антропо-

нозной вирусной инфекцией [15, 32, 39]. Пер-

вую эпидемию ЭП в России описал Д. Блюм еще 

в 1829 г. в Санкт-Петербурге. И только в 1934 г. 

К. Джонсон и Э. Гудпасчер смогли доказать ви-

русную этиологию этого заболевания введе-

нием в выводной проток слюнной железы обе-

зьян профильтрованной через бактериальный 

фильтр слюны больного [9].

Активная иммунизация против ЭП в нашей 

стране проводится с 1981 г. [15, 27]. Однако пер-

вые попытки создания живой паротитной вак-

цины были предприняты еще в середине 50-х гг. 

ХХ столетия, как в США, так и в СССР. Первые 

живые паротитные вакцины (ЖПВ) из штамма 

СК приготовленные на куриных эмбрионах ока-

зались реактогенными при внутрикожном вве-

дении и не нашли широкого применения в прак-

тике здравоохранения. Наиболее перспективной 

оказалась работа А.А. Смородинцева и М.Н. На-

сибова в НИИЭМ им. Пастера по получению 

аттенуированного вакцинного штамма вируса 

паротита Ленинград-3 (Л-3) [38]. Исследования 

по адаптации вакцинного штамма Л-3 к культу-

ре фибробластов эмбрионов японских перепелов 

показали, что происходит снижение реактоген-

ности, однако при этом не изменяется анти-

генная активность вакцинного штамма. Также 

было установлено, что использование культуры 

фибробластов эмбрионов японских перепелов 

для производства ЖПВ из штамма Л-3 устраняет 

риск возникновения анафилактических реак-

ций гиперчувствительности немедленного типа 

на куриный белок.

Специфическая профилактика эпидемичес-

кого паротита в Европе, Северной Америке 

и в других странах мира также проводится ЖПВ 

на основе штаммов Enders и RIT 43/85 произво-

дных от штамма Jeryl Lynn и Л-Загреб аттенуи-

рованных на культуре клеток куриного эмбрио-

на. В ходе многочисленных исследований, ус-

тановлена высокая иммуногенность данных 

штаммов. Антитела к вирусу эпидемического 

паротита в защитных титрах были отмечены 

у 96% привитых [9, 25, 65].

В Национальном календаре профилактичес-

ких прививок с 1998 г. регламентировано дву-

кратное введение ЖПВ: первой дозы — в 12 ме-

сяцев, а второй — в 6 лет. По данным ранее 

проведенных исследований ЖПВ из штамма 

Л-3 обеспечивает сероконверсию у 92–95% вак-

цинированных детей в возрасте 12 месяцев, при 

этом максимальный уровень антипаротитных 

антител достигается через 6–7 недель после вак-

цинации [25]. Особый интерес представляют 

материалы по изучению назальных смывов им-

мунизированных ЖПВ из штамма Л-3, которые 

показали, что ревакцинация ЖПВ приводит 

к появлению IgA — дополнительной противо-

вирусной защите при воздушно-капельных ин-

фекциях, что служит еще одним доказатель-

ством иммунологической эффективности ре-

вакцинации [39].

Краснуха — нетяжелое инфекционное забо-

левание, особенностями которого является по-

всеместное распространение и тератогенность 

возбудителя. По данным различных авторов 

краснушная внутриутробная инфекция приво-

дит не только к выкидышам и мертворождению, 

но нередко и к тяжелым поражениям плода [10, 

12, 47, 80]. Первые подробные описания типич-

ных для врожденной краснухи аномалий раз-

вития (глухота, слепота и врожденные пороки 

сердца) были сделаны офтальмологом Н. Грег-

гом в 1941 г. [2, 18]. Так, в США и Канаде во вре-

мя эпидемии краснухи в 1963–1964 гг. было заре-

гистрировано 10 000 выкидышей и мертворож-

денных, а также более 20 000 детей с синдромом 

врожденной краснухи (СВК) [15, 33, 42].

В настоящее время для профилактики крас-

нухи и, прежде всего, СВК применяют живые 

ослабленные вакцины [3, 15, 10]. Первые вак-

цинные штаммы вируса краснухи — HPV77, 

HPV77.DE5 и HPV77.DK12 были получены аме-

риканскими исследователями P.D. Parkman и со-

авт. в 1966 г. Однако созданные на основе данных 

штаммов вакцины были недостаточно эффек-

тивны и вызывали много побочных реакций. 

Аналогичные работы велись и другими исследо-

вательскими группами. Так, Plotkin S.A. и соавт. 

выделили штамм RA27/3 из тканевого эксплан-

тата плода при медицинском аборте. Штамм 

был аттенуирован на диплоидной линии клеток 

фибробластов эмбриона человека (Wistar 38) [9, 

23]. Клинические и полевые испытания позво-
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лили установить достаточную иммуногенность 

и низкую реактогенность данного штамма. Так, 

во время эпидемии на Тайване среди привитых 

была установлена высокая иммуногенная ак-

тивность штамма (97%) [23]. В 1971 г. в Европе, 

была впервые зарегистрирована вакцина на ос-

нове штамма Wistar RA27/3 [39, 65, 71]. В настоя-

щее время во всем мире, за исключением Китая 

и Японии, специфическая профилактика крас-

нухи проводится вакцинами на основе штамма 

Wistar RA27/3.

Японскими исследователями были выде-

лены и аттенуированы на первичной культуре 

клеток почки кролика пять эндемичных для 

территории Японии штаммов вируса красну-

хи — Matsuba, Takahashi, KRT, MEQ-11 и TO-336. 

В Китае вакцинопрофилактику краснухи про-

водят живыми вирусными вакцинами на основе 

вакцинного штамма DCRB 19 [5, 9].

В СССР также велись исследования по полу-

чению вакцинных штаммов вируса краснухи. 

В 1979 г. в НИИЭМ им. Пастера В.Н. Мешаловой 

был выделен штамм «Орлов» из смыва зева ре-

бенка, больного манифестной формой инфек-

ции. Штамм был аттенуирован серийным пас-

сированием в первично-трипсинизированной 

культуре клеток почки кролика (ППК) [26]. Од-

нако, несмотря на успешно проведенные кли-

нические испытания, показавшие высокую им-

муногенность и низкую реактогенность данно-

го штамма, вакцинный штамм «Орлов» не был 

внедрен в производство [33].

Исследования в этом направлении были воз-

обновлены в начале 2000-х гг. Штамм «Орлов-В» 

был восстановлен после длительного хранения, 

адаптирован к более технологичному тканевому 

субстрату (диплоидная линия клеток челове-

ка); были проведены доклинические испытания 

штамма на обезьянах макаках-резус, подтвер-

дившие специфическую безопасность и выра-

женную специфическую активность штамма 

(по показателям иммуногенности и протектив-

ности). В молекулярно-генетических исследова-

ниях была показана целесообразность его при-

менения на территории РФ [19, 20, 21].

Специфическая профилактика краснухи про-

водится в РФ с 1997 г. Ввиду того что в России 

до сих пор нет своего отечественного препарата 

против краснухи, все эти годы население имму-

низируют живой краснушной вакциной на осно-

ве вакцинного штамма Wistar RA27/3 [15, 31, 37].

Учитывая чрезвычайную актуальность про-

филактики вирусных инфекций детского воз-

раста для здравоохранения, с 2001 г. на террито-

рии РФ вакцинацию детей против кори, крас-

нухи и ЭП осуществляют как моновакцинами 

(ЖПВ, ЖКВ), дивакцинами (ассоциированной 

паротитно-корьевой вакциной [АПКВ]), так 

и тривакцинами. По данным литературных ис-

точников использование комбинированных 

вакцин экономически выгодно, так как приво-

дит к уменьшению числа прививок, сокраще-

нию количества визитов к врачу, снижению на-

пряженности Национального календаря профи-

лактических прививок и уменьшению расходов 

на вакцинацию [13, 30, 41].

На территории России, кроме отечественной 

АПКВ, лицензированы и применяются другие 

комбинированные вакцины (корь, краснуха, па-

ротит) производства зарубежных фирм. Так, пер-

вой ассоциированной вакциной в России была 

зарегистрирована вакцина MMR II фирмы «Merck 

Sharp & Dohme» (США), содержащая в одной при-

вивочной дозе не менее 1000 ТЦД50 вакцинного 

штамма вируса кори Enders, вируса краснухи Wistar 

RA 27/3 не менее 1000 ТЦД50 и вируса паротита 

Jeryl Lynn не менее 5000 ТЦД50. В 2000 г. в РФ была 

зарегистрирована тривакцина «Прио рикс» фир-

мы «GlaxoSmithKline Biologicals s.a.» (Бельгия), со-

держащая в одной прививочной дозе вакцинного 

штамма вируса кори Schwarz не менее 3500 ТЦД50, 

вируса краснухи Wistar RA 27/3 не менее 3500 

ТЦД50 и вируса паротита RIT4385, производного 

Jeryl Lynn, не менее 4300 ТЦД50 [9]. Таким образом, 

современная тактика вакцинопрофилактики, 

при которой используют различные ассоцииро-

ванные вакцины, увеличивает число контролиру-

емых с помощью иммунизации инфекций. Одна-

ко необходимо отметить, что вакцинные штаммы 

тривакцины «Приорикс», также как и вакцинные 

штаммы MMR II, культивируются раздельно: 

вакцинные штаммы вируса краснухи — на дипло-

идных клетках человека, а вакцинные штаммы 

вирусов кори и ЭП — на культуре клеток куриного 

эмбриона. По данным ранее проведенных иссле-

дований, использование в качестве субстрата кле-

ток куриных эмбрионов не исключает риск воз-

никновения анафилактических реакций гипер-

чувствительности немедленного типа на куриный 

белок [43].

Проведение массовой вакцинации привело 

к глобальной ликвидации оспы, прекращению 

циркуляции диких полиовирусов в Американс-

ком, Европейском и Западно-Тихоокеанском 

географических регионах ВОЗ [65, 66], а также 

позволило резко снизить заболеваемость други-

ми управляемыми инфекциями в мире. Однако, 

несмотря на существенное снижение заболева-

емости контролируемых с помощью иммуниза-

ции инфекций, вакцинация живыми аттенуи-

рованными вакцинами может вызвать незначи-

тельные и, реже, серьезные побочные эффекты.

Имеется ряд публикаций, свидетельствую-

щих о развитии специфических реакций у при-

витых вакцинными штаммами вирусов кори, 

паротита, полиомиелита и краснухи, использу-

емых для изготовления живых вирусных вакцин 

[59]. К доказанным осложнениям паротитной 

вакцинации относят асептический менингит, 

к краснушной — острый артрит, к полиомиелит-

ной — вакциноассоциированный паралитичес-

кий полиомиелит (ВАПП) [55, 58, 69].
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Так, в США с 1961 по 1998 гг. вакцинопрофи-

лактику полиомиелита проводили исключитель-

но трехвалентной ОПВ. Несмотря на положи-

тельную тенденцию в снижении заболеваемости 

полиомиелитом в стране ежегодно регистрирова-

ли от 1 до 25 случаев ВАПП, развивающихся по-

сле иммунизации живой ОПВ [17, 82]. В странах 

Европы также были зарегистрированы случаи 

ВАПП у детей привитых ОПВ на основе аттенуи-

рованных вакцинных штаммов Себина [70]. Как 

показали исследования, ВАПП может развиться 

у иммунокомпетентных детей не только после 

иммунизации живой ОПВ, но и после контакта 

непривитых детей с лицами, привитыми этой 

вакциной [46, 79]. В связи с чем в последние годы 

в большинстве индустриально развитых стран 

были приняты документы, запрещающие про-

ведение вакцинации детей в возрасте до 1 года 

ОПВ [67]. По данным Platt L.R. и соавт. в тех стра-

нах, где вакцинопрофилактику все же проводят 

ОПВ, риск развития ВАПП может варьировать 

от 2,9 до 4,7 случаев на миллион вакцинирован-

ных детей [72]. Весьма иллюстративными оказа-

лись эпидемиологические наблюдения за ВАПП, 

проведенные в Индии и Нигерии. В этих странах 

вакцинопрофилактика полиомиелита проводит-

ся ОПВ. Так, в Нигерии в 2009 г. было зарегистри-

ровано 153 случая ВАПП, а на территории Индии 

в период с 2009 по 2011 гг. — 437 случаев [67, 79]. 

В нашей стране в период с 1998 по 2010 гг. было за-

регистрировано 114 случаев ВАПП. Из них 81 слу-

чай у реципиентов ОПВ и 33 случая у контактных 

лиц. В связи с чем в 2009 г. были включены изме-

нения в Национальный календарь профилакти-

ческих прививок — иммунопрофилактика детей 

до 1 года проводится с использованием двух пер-

вых доз ИПВ и третьей дозы ОПВ [7, 16, 40].

В отчете специальной комиссии Института ме-

дицины США достоверно показана связь между 

развитием острого артрита и вакцинацией про-

тив краснухи живой аттенуированной вакциной 

на основе вакцинного штамма RA27/3 [58].

В литературе описаны случаи развития асеп-

тического менингита, возбудителями которо-

го являются вакцинные штаммы Urabe Am9 

и Leningrad-Zagreb вируса паротита [49, 55]. 

В 1989 г. по всей Японии была отмечена вспышка 

неврологических осложнений после проведения 

массовой иммунизации населения комбиниро-

ванной вакциной против кори, краснухи и эпи-

демического паротита (MMR). У 311 из 630 157 

иммунизированных трехвалентной вакциной, 

содержащей вакцинный штамм Urabe Am9 ви-

руса эпидемического паротита, было зареги-

стрировано развитие асептического менингита, 

из них 96 случаев имели клинико-лабораторное 

подтверждение, вакцинный штамм вируса паро-

тита был выделен из спинномозговой жидкости 

больных [77]. По данным Fujinaga T. и соавт. в это 

же время в префектуре Гунма (Япония) было за-

регистрировано 35 случаев асептического менин-

гита, развитие, которого наблюдалось на третьей 

неделе после иммунизации ММR вакциной. Вак-

цинный штамм Urabe Am9 вируса паротита был 

изолирован из спинномозговой жидкости у 13 па-

циентов. Также в течение двух месяцев после им-

мунизации у 6 детей были зарегистрированы су-

дорожные расстройства и у 2 — паротит [57].

В начале 90-х гг. XX в. во Франции вакци-

нация против эпидемического паротита также 

проводилась вакцинами на основе вакцинного 

штамма Urabe Am9. С 1991 по 1993 гг. на террито-

рии Франции было зарегистрировано 116 случа-

ев заболеваний асептическим менингитом, ас-

социированных с вакцинным штаммом. Фран-

цузские исследователи оценили риск развития 

асептического менингита как 1 случай на 28 400 

доз вакцин, содержащих вакцинный штамм 

Urabe Am9 [73].

Miller E. и соавт. наблюдали в том же году 

в Великобритании 28 больных асептическим ме-

нингитом, возбудителем которого являлся вак-

цинный штамм Urabe. Риск развития асептиче-

ского менингита после проведенной компании 

иммунизации был оценен как 1 случай на 11 000 

доз, однако он был в 4 раза ниже, чем риск раз-

вития асептического менингита от дикого виру-

са паротита. Ими же было отмечено отсутствие 

неврологических осложнений у привитых вак-

циной MMR, содержащей живую паротитную 

вакцину на основе штамма Jeryl Lynn [63].

В 1997 г. в Бразилии, в городе Сальвадор, была 

проведена массовая иммунизация детей в воз-

расте от 1 года до 11 лет комбинированной вакци-

ной MMR, содержащей в качестве паротитного 

компонента вакцинный штамм Urabe, после чего 

наблюдалась вспышка асептического менинги-

та: было зарегистрировано 87 случаев развития 

асептического менингита, у 58 детей из спин-

номозговой жидкости был выделен вакцинный 

штамм Urabe. Пик развития асептического ме-

нингита у привитых наблюдался на третьей не-

деле после получения вакцины, что полностью 

совпадает с данными других авторов [54, 55]. 

В результате проведения массовой вакцинации 

детей в Сальвадоре, риск развития асептическо-

го менингита был оценен как 1 случай на 14 000 

вакцинированных детей [56]. В том же году 

в пяти муниципалитетах штата Риу-Гранди-ду-

Сул бразильские врачи также зарегистрировали 

вспышку асептического менингита вскоре после 

проведения вакцинации 105 098 детей вакциной 

MMR, производства «Serum Institute», Индия. 

Комбинированный препарат содержал лиофили-

зированную живую коревую вакцину из штамма 

Edmonston-Zagreb, живую паротитную вакцину 

из штамма Leningrad-Zagreb, культивируемого 

на культуре клеток куриного эмбриона, и жи-

вую краснушную вакцину из штамма Wistar RA 

27/3. По оценкам экспертов общий риск разви-

тия неврологических осложнений после прове-

дения иммунизации вырос в 12,2 раза по срав-
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нению с аналогичным периодом в 1995–1996 гг. 

Da Silvera C.M. и соавт., проводившие оценку 

риска развития асептического менингита, ассо-

циированного с вакцинным штаммом Leningrad-

Zagreb вируса эпидемического паротита, оцени-

ли риск как 2,9 случаев на 10 000 доз, эквивалент-

ный 1 случаю на 3390 доз [53].

В середине 90-х гг. ХХ в. японскими иссле-

дователями было проведено сравнение четы-

рех комбинированных MMR вакцин: трех оте-

чественного производства («Takeda», «Kitasato» 

и «Biken») и одной стандартной. Все японские 

вакцины были приготовлены из аттенуирован-

ных вакцинных штаммов вируса кори (AIK-C), 

эпидемического паротита (Urabe Am9) и красну-

хи (То336). Стандартная MMR вакцина также со-

держала паротитную вакцину из штамма Urabe 

Am9. По результатам 35-дневного наблюдения 

за 38 203 иммунизированными одной из четырех 

вакцин были отмечены специфические реакции: 

судороги, лихорадка, сопровождающаяся рво-

той, увеличение заушных лимфатических узлов 

и асептический менингит. Установлено, что риск 

развития асептического менингита составил 

16,6; 11,6; 3,2 и 0 случаев на 10 000 привитых для 

стандартной, «Takeda», «Kitasato» и «Biken» MMR 

вакцин соответственно. Национальный ин-

ститут здоровья (Япония) обнаружил различия 

в биологических характеристиках вакцинного 

штамма Urabe Am9 вируса эпидемического паро-

тита, содержащегося в стандартной MMR вакци-

не и в MMR вакцине производства «Biken» [61].

Однако длительный опыт вакцинопрофи-

лактики как у нас в стране, так и за рубежом, 

убедительно показывает, что риск развития по-

ствакцинальных осложнений в постпрививоч-

ном периоде несоизмеримо ниже, чем от соот-

ветствующих инфекций [6, 24].

Несмотря на внедрение в практику новых 

вакцин третьего и четвертого поколений, живые 

аттенуированные вакцины не утрачивают своей 

значимости и используются в вакцинопрофилак-

тике управляемых инфекций как наиболее эф-

фективные иммунобиологические препараты.
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