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Вакциной E N G E R IX  В были иммунизированы против гепатита В 542 ребенка, родившихся у носи
телей H BsAg в Узбекистане и Молдавии, 50 000 новорожденных на отдельных территориях Кирги
зии, Туркмении и Тувы с уровнем носительства HBsAg 9,8 - /1,9%, 1553 медицинских работника, 184 
учащихся медучилищ, 87 пациентов отделений гемодиализа и 66 воспитанников детских интернатов, 
у которых при предварительном обследовании было исключено наличие маркеров НВ-вирусной инфек
ции. Установлено, что через / мес после завершения курса вакцинации у 92,3 — 95,7% привитых в 
указанных группах риска (за исключением пациентов отделений гемодиализа) появлялись анти-/IBs 
в протективных титрах. Через / год эти антитела выявляли у 79,1 — 90,0% вакцинированных всех 
групп и только у половины (53,3%) пациентов отделений гемодиализа. Индекс эффективности вак
цинации (при сравнении показателей заболеваемости манифестными формами гепатита В) колебал
ся от 7,8 до 18,1 и лишь среди больных отделений гемодиализа был равен 2,4. Вакцина была слаборе- 
актогенной. Поствакцинальных осложнений не отмечено ни в одном случае.

Ключевые слова: вакцина E N G E R IX  В, вирус гепатита В, иммунизация, маркеры.

Важными вехами на пути совершенствования профилак
тики гепатита В  (Г В )  явились разработка и внедрение в 
клиническую практику вакцин против гепатита В — сна
чала плазменной, а затем и генноинженерной. Опыт 
применения этих вакцин, накопленный за рубежом, где 
уже привиты миллионы людей, свидетельствует об их 
высокой эффективности, возможности снижения заболе
ваемости ГВ  среди привитых в 10 -  15 раз [1, 6], умень
шении уровня носительства НВзА§ в популяции в от- 

іьньїх регионах при длительной иммунизации всех по
рожденных с 9,2 до 1,0% [13]. Вместе с тем в России и 

других странах С Н Г  вакцинопрофилактнку ГВ  до насто
ящего времени проводят еще в очень ограниченном мас
штабе, используя при этом лишь импортные вакцины 
(это связано с тем, что промышленный выпуск вакцин 
против ГВ, разработанных в нашей страйк, пока не на
лажен). Однако даже небольшой опыт применения этих 
вакцин в группах высокого риска заражения НВ-виру- 
'■■'ч, накопленный в Российской Федерации и других рес- 

">ликах бывшего СССР, заслуживает распростране- 
■ . я, так как убедительно демонстрирует те большие воз

можности в борьбе с гепатитом В, которые открываются 
при их обоснованном использовании [2 -  5, 7 -  12].

В настоящей статье представлены результаты изу
чения иммуногенной активности, профилактической 
эффективности и реактогенности генноинженерной 
вакцины Е ІМ й ЕР ІХ  В, примененной в группах высоко
го риска заражения вирусом гепатита В (Н В У ).

Работу проводили в России (гг.Москва, Санкт-Пе
тербург, Тува), Узбекистане (гг.Ташкент и Карши), 
Молдавии (гг.Кишинев и Бендеры), Киргизии (Ош ская 
область), Туркмении (Ташаузская область) и на У к 
раине (г.Ровно) в 1989 -  1993 гг. Вакцинации на этих 
территориях подлежали лица, составляющие хорошо 
известные группы высокого риска инфицирования 
Н В У , у которых при предварительном обследовании 
было исключено наличие маркеров гепатита В 
(H BsA g  и анти-ИВь). Против ГВ  были вакцинированы 
542 ребенка, родившихся у носителей Н ВэАд  в Узбе
кистане и Молдавии — регионах, гиперэндемичных по 
этой инфекции, 50 000 новорожденных на территориях 
с высокими уровнями заболеваемости Г В  и носитель
ства HBsAg (отдельные регионы Тувы, Киргизии и 
Туркмении, где носнтельство НВэД^ достигало 9,8- 
11,9% при определении методом И ФА ), 1553 медицин
ских работника из Москвы и Санкт-Петербурга, у ко-
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I lp iiM t'iie iiiK ' вакцины EN G ER IX  В и группах высокого риска заражения IIB V

№
п/п

1 р у п п ы  риски , нммунн.ш ровлн-  
ны е накипной  Ё К П Ь ’ К К Х  В

Территории, где проводили в а к 
ц инацию

Ч и сл о  в а к ц и н и 
рованны х

Д о за
вводимой вакц и н ы

С х ем а  
вакц и н а ц и и

1 Д е г н , р о д ивш иеся V носигелен  
Н В ь- а н ги г е н а  на п ш е р эн д е м и ч 
ных тер ритор иях

Узбекистан
Ііт .Таш кент , К ар ш и ). М олдавия  

( гг.Киш инев. Бендеры )

5-12 ( в том число  
■(-кратно 305)

10 м кг 1 B s A f j  
в 1 мл

4-крлгна я 
(0-1-2-14 м ес)

2 Н о во р о ж д е н н ы е  на герригорн- 
нх с вы со ки м  уровнем  1нйоленл- 
е ч о с ти  1 В  н ноеительетна  
Н В к А ц

Ро сси я  (Т у н а ). К и р ги зи я  (О ш с 
к а я  о б л асть ). Т ер км еи н я  (Т а їна-  

у те к ая  о б л а ст ь )

50 000 20 мкг H B s A g  
в 1 мл

4 -кратная  
(0-1-2-14 мес). 

3 -кратная  
(0-1 -6 м ес) 

в Т уве

3. Л \ед ш ш неки е  р аботн ики , имен- 
и ж е  больш ом  риск л а р а ж е н п я  
И В У ' (.хирурги, со тр уд ники  о т
делении ге м о д н а л п ы . персонал  
лаб о р ато р и и  и др.)

М о сква .
С ан к т- П е те р б ур г

1553 (в  том числе  
3-кратно 911)

20 мкг H B s A g  
в 1 мл

3-кратна я 
(0-1-6 м ес)

•1. У ч а щ и е с я  в ы п ус кн ы х  классо в  
мед иц инских  учи л и щ

М о е м ы .
С ан к г- П сгер б ур г

181 (»  том числе  
3 кр атно  162)

20 мк| І і B s A |2 

в 1 мл
3-крагнан  
(0-1 6 м ес)

5. В о л ь н ы е  отделении  
гем о д и али за

М о сьи а ,
С ан к т- П е те р б ур г

87 (и том числе  
•1-кратно 10)

Д во й н ы е  доты  
(40 мкг H B s A g  в 2 мл)

•1 кр а т н а я  
(0-1 -2-6 м ес)

6. В о сп и та н н и к и  и нтернатов  для 
детей с патологией  Ц И С

У к р а я н а  (г .Р о в н о ) бв 10 м кг  H B s A g  в 
1 мл д етям  3-7 лет, 

20 м кг H B s A g  
в 1 мл д етям  
с т а р ш е  8 ле т

3 -кр атн ая
(0-1 *6 м е с )

торых был высок риск заражения H BV  (сотрудники 
отделений гемодиализа, хирурги, реаниматологи, пер
сонал лабораторий). 184 учащихся выпускных классов 
медицинских училищ и 87 пациентов отделений гемо
диализа в этих двух городах, 66 воспитанников интер
натов для детей с патологией Ш1С (г.Ровно, Западная 
Украина). Данные о группах риска, вакцинированных 
против ГВ , территориях, где проводили вакцинацию, 
количестве привитых в каждой из этих групп, а также 
применявшиеся схемы введения вакцины и ее дозы 
представлены в таблице. Для вакцинации указанных 
контингентов была использована коммерческая вакци
на E N G E R IX  В  (фирмы "Smit Kl in'(j с содержанием 
10 и 20 мкг H BsAg  в одной дозе (1 мл).

Для решения вопроса об иммуногенной .активности 
вакцины E N G E R IX  В у привитых медицинских работ
ников, учащихся медучилищ, больных отделений гемо
диализа была исследована кровь на наличие антител 
к H BsAg  (анти-MBs) с определением их концентрации 
через 1 мес и повторно через I год после завершения 
курса вакцинации. У детей, родившихся у носителей 
HBsAg, маркеры ГВ  (H BsA g  и анти-HBs) определяли 
через 2-3 мес после 3-й прививки (в возрасте 4-5 мес), 
спустя 1-2 мес после 4-й (15-16 мес) и через 1-1,5 года 
после окончания курса вакцинации (2-2,5 года). Про
филактическую эффективность вакцины оценивали по 
результатам учета заболеваемости манифестными 
формами Г В  и частоте выявления H BsAg среди при
витых и в соответствующих группах сравнения.

Определение маркеров ГВ  у привитых проводили 
методом И Ф А  с использованием тест-систем СП 
“ДНАплюс" и Нижегородского
Н И И Э М  или методом РИ А  с коммерческими набора
ми Ташкентского И Я Ф  АН Узбекистана.

Результаты обследования на наличие маркеров 
НВ-вирусной инфекции детей, родившихся у носителей 
HBsAg, вакцинированных против ГВ  и составивших 
группу сравнения, представлены на рис.1. Как видно 
на рисунке, через 2 - 3  мес после 3-й вакцинации (в 
возрасте 4 - 5  мес) антн-НВБ в протектнвных титрах 
(10 МЕ/л и выше) выявлены у 76,4% детей (обследо
ваны 280). После 4-й (бустерной) иммунизации эти

ПякШОМфОПЯШШС лети Группа сравнения

Г~ 1  HBsAg 
|--- 1 анти-HBs

Рис. 1. Частота обнаружения методами И Ф А  или 
РИ А  маркеров гепатита В у детей, родив
шихся у носителей НВз-антигена, иммунизи
рованных вакциной ЕЫ О ЕР1 Х  В, и детей, со
ставивших группу сравнения.
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;,гіігела обнаружиинди у 95,7% детей и нодрасге 15 — 
д мі-c (обследованы 164) и у 90,0'!;, -  н жираеге 2-2,5 
, ііі (обследованы 70). В таких же возрастных группах 
„ |ннгмия амти-IIBs тестировали connu'іспіеііію v 7,3. 

IIP и І2.9"і> дегей (обследованы 55, -ІЯ п .31)
V  'гделеиие у вакцинированных детей. у котрі,їх 
її ынвлены аігпі-ІІВч, уроинеіі этих антител пока- 

, го у 54.6% и:і них после 3-й іі.ікцніїапіііі ( и iim- 
,сі. І - 5 мсс) концентрации анпігсл была выше 

,іі)іі МЕ/л. у 20.9°,, -  от 501 до 1000 МЕ/л, у 13,1% 
_ оі 101 до 500 М Е/л и толі.ко у 5,4% -  и пределах 
t 10 до ЮО М Е/л. После завершения курса 4-крат- 
.,,н вакцинации число детей, у которых концентра
ті ангії- ІІВ ? была выше 1000 М Е/л, увеличилось 
о 74.1 "о. Черед 1 — 1.5 года после окончания этого 

,vp -і такая концентрация антител сохранялась у 
і", привитых детей, у которых выявлены антн- 
ЛВ даметно выросло (до 34,7%) среди них число 
•;етес с уровнем анти-НВч от 101 до 500 МК/л, но 
an-прежнему не.чначительным (4 ,1 % ) был удельный 
зес детей с низкой (10 — 100 М Е/л ) концентрацией 
антител (рис.2).

При сопоставлении данных о заболеваемости ост
рым ГВ  на протяжении первых 2 лет жизни 450 детей, 
родившихся у носителей HBsAg и иммунизированных 
3- или 4-кратно вакциной E N G E R IX  В, и 117 детей, 
СПС НІВІ1ЖХ группу сравнения, выявлены существен
ны' азличия. В первой группе был зарегистрирован 
одни случай острого 1 lB sA ^ -позитивного гепатита В (у 
3-кратно вакцинированного ребенка), но второй - два. 
Во всех этих случаях острый ГВ  возник у детей в воз
расте 3 — 5 мес и протекал как малосимптоммый ге
матит без желтухи, характеризовавшийся увеличением 
размеров печени, острой, но умеренно выраженной ги- 
перферментемней, появлением H B s-антигенемии, со
хранявшейся в дальнейшем на протяжении 1,5 года 
(яр лжительность наблюдения). Заболеваемость ГВ 
на ІІЮІ) детей в этих группах была равна соответст
вен . 2,2 и 17,1. те. индекс эффективности вакцина
ции указанного контингента достигал 7,8.

5 126.9 26,9 54.6

Через 2-3 мсс после 3-й пакшпіашіи (п пырнете 1-5 мое}

g  15.2Іг|4,5 74.1

■л 1-2 мсс после 1-й вакцинации (в возрасте 15-16 мес)

R  '  . .5 34,7 ■Ла**у4,|: Щ  - ■ -73 а 1'1. 57,1

Через 1-1,5 года после пакиинаини (п опираете 2-2.5 года)

10-100 М Е/л 
Ü  ЮІ-500 М Е/л

І I 501-1000 М Е/л
| ) 1001 М Е/л и более

[дне более ш.ччимые ра їличня были получены при 
сравнении частоты обнаружения ИВчАц среди детей, 
вакциниронанных прогни ГВ , и детей, составивших 
группу сравнения. В первой группе у .3.9",, детей этот 
аіпніен выявили после 3-й вакцинации (в возрасте 4 — 
5 мес) и у 1.8% - после 4-й (15 - 16 мес). в группе 
сравнения - соответственно у 27,3 и 27,Г ’,, детей 
(ем pnr.IV Таким обратом, ре іу п.г.і: ы применения 
вакцины ЕМ ГіЕ ІЛХ  В у дегей. родившихся у носите
лей НВ.чА^, свидетельствуют о ее высокой иммуноген
ной активности и отчетливом мротективном действии в 
отношении ПВ-яирусион инфекции.

О высокой эффективности вакцинопрофилактики 
ГВ  среди новорожденных в регионах с высоким уров
нем носительства ПВнА^ (Туна — 9,8°«) свидетельст
вуют данные о регистрации в Туве в 1990 -  1993 гг. 
желтушных форм 11В-вирусной инфекции среди 7264 
привитых (0,7 на 1000 детей этой группы) и 3109 детей, 
составивших в этой республике группу сравнения 
(13.5). Следовательно, проведение вакцинации против 
ГВ  всех новорожденных в таких регионах позволяет 
значительно уменьшить среди них заболеваемость этой 
инфекцией и повлиять на частоту хронического носи
тельства НВ-вируса в популяции.

Обследование на наличие маркеров НВ-вирусной 
инфекции медицинских работников, 3-кратно вакцини
рованных против ГВ  и не имевших этих маркеров до 
вакцинации, позволило выявить анти-НВч в протек- 
тивнмх титрах (более 10 М Е/л) у 92,3% из них через I 
мес после завершения курса и у 79,1% - через I год

Пякпиітрпплгпімо л и 11 «і Группа срапиешія
100 92.3

{7 мое после 
1-й вакцинации}

Время после 
завершения 

курса вакцинации

1 HBsAg ан ти ! IВ  s
антн-IlBs у лиц, иммунизированных 
вакциной EN G ER 1 X  В

Время ог начала 
наблютення

Частота обнаружения разных уровней анти- 
Ч В ч  у детей, родившихся у носителей НВч- 
антнгена, иммунизированных вакциной 
Н Ы О ЕЯЕХ  В, в зависимости от сроков обсле
дования (в процентах).

Рис. За.Частота обнаружения методом И Ф А  разных 
уровней анти-ПВч у медицинских работников, 
иммунизированных вакциной Е|\'СЕР1.Х В, и 
лиц, составивших группу сравнения, в зави
симости от сроков обследования.
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Через I год■ 1  10-500 МЕ/л □  Ю01 МЕ л, и болееІ I 501-1000 МЕ/л
Рис.Зб.Чистота обнаружения разных уровнен анти-НВэ у 

медицинских работников, иммунизированных вак
циной ЕІХОЕІДХ В. через I мес и через I год после 
завершения курса вакцинации (в процентах).

Вакцинированные лица Группа сравнения

Время после завершения Время от начала
курса пакнинаими наблюдения

(рис. 3). На рисунке представлены также уровни антн- 
ПВб, выявленные в эти сроки у вакцинированных ме
диков.

Вакцинация выпускников медучилищ, у которых 
предварительно было исключено наличие маркеров 
ГВ , привела к появлению анти-ПВв в протективных 
титрах у 93,9% через 1 мес после завершения курса 
иммунизации и у 82,5% — через 1 год (рис. 4). Следует 
отметить, что ни у одного из привитых медработников 
и учащихся медучилищ в течение года, прошедшего 
после окончания курса вакцинации, не были зареги
стрированы Г В  и НВз-антигенемня. Вместе с тем за
болеваемость ГВ  среди медиков группы сравнения со
ставила 12,9 на 1000, а HBsAg тестировали в те же 
сроки в этой группе у 6,4% (см. рис. 3). Среди невак- 
цинированных учащихся медучилищ через 1 год после 
начала их работы в лечебных учреждениях НВбА^ 
был выявлен у 6,2% (см. рис. 4).

У детей, находящихся в специнтерната.х. после за
вершения курса вакцинации антн-НВб обнаруживали 
с такой же частотой, как и в других указанных груп
пах риска.

Наконец, рассмотрим результаты вакцинопрофи- 
лактнкн Г В  у пациентов отделений гемодиализа, со
ставляющих одну из групп с наиболее высоким рис
ком заражения НВ-вирусом (достаточно отметить, что 
Н В бА ц тестировали у 11,9% таких больных). Вакци
нацию против ГВ  этих больных (после предваритель
ного отбора среди них лиц, не имевших в крови 
H BsA g  и анти-ИВб) проводили четырехкратно (по 
схеме 0-1-2-6 мес), вводя им двойные дозы вакцины 
Е Ы б Е ^ Х  В. В результате через 1 мес после оконча
ния курса вакцинации э н т и - Н В б в протективных тит
рах были обнаружены у 76,5% привитых больных, а 
через 1 год -  только у 53,3%. Эти данные свидетель
ствуют о необходимости дальнейшего совершенствова
ния схем вакцинопрофилактики ГВ  у больных отделе
ний гемодиализа (возможно, необходимо дополнитель
ное введение вакцины через 1 год, перспективным 
может оказаться и одновременное назначение иммуно
модуляторов, учитывая имеющиеся у этих больных на
рушения в иммунном статусе). Нестойкость поствак
цинального иммунитета у пациентов отделений гемо
диализа, вероятно, объясняет тот факт, что спустя I-

I I ПВьАц  | 1 анти-НВэ

Рис.4. Результаты определения метолом И Ф А  мар
керов вируса гепатита В у учащихся медучи
лищ, иммунизированных вакциной Е И О Е Р Ш  
В, и лиц, составивших группу сравнения.

1.5 года после завершения курса 4-кратной вакцина
ции заболеваемость манифестными формами ГВ 
среди привитых больных была ниже, чем в группе 
сравнения, всего в 2,4 раза (рис.5).

При применении вакцины ЕЫ О ЕГПХ В ни в одном 
случае не были зарегистрированы поствакцннальные 
осложнения. Побочные реакции были выражены 
слабо, и выявляли их редко (у 13,0% вакцинирован
ных взрослых), причем, как правило, лишь после пер
вой прививки. В большинстве случаев реакции на вве
дение вакцины были местными "(чаще всего в вило 
слабой болезненности, гиперемии и зуда кожи, неболь 
шого уплотнения в месте введения вакцины). Все эти

О
т  Вакцинированные лица Группа сравнения

60

20
о ------ ------- —

1-1,5 года 
посте завершения 
курса 1-крагной 

вакцинации

Рис.5. Заболеваемость манифестными формами ге
патита В пациентов отделений гемодиализа, 
иммунизированных вакциной ЕЫ О ЕЯ ЕХ  В. и 
больных, составивших группу сравнения (на 
1000 пациентов каждой группы).

1-1.5 года 
от начала 

наблюдения
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К11ИИ были быстропроходящими (исчезали в теме- 
,е 1 "  3 дней) и не требовали лечения. У 16,7% вак- 

рванных новорожденных слабовыраженные 
,,,стные реакции изолированно возникали после 1-й 
„мунизаиин, у 7,1?о -  после 2-й, у 3,0?!, -  после 
А м у 2.4% — после 4-й. Общие поствакцинальные 

( в в,,ле нарушения сна, повышенной возбудн- 
' . , с Т 1 лспептическнх явлений, повышения темпера- 
. ры ила до субфебрнльной) также были выражены 

и возникали лишь после 1-й и 2-й вакцинации 
„ответственно у 4,2 и 1,4% привитых).
Таким образом, результаты применения вакцины 
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, риска заражения ПВ-вирусом, свидетельствуют о 
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мышленного выпуска отечественной вакцины, проведе
ния дальнейшего изучения длительности и напряжен
ности поствакцинального иммунитета, а также поиска 
наиболее рациональных схем введения вакцины и ее 
доз в дельных группах (в частности, среди больных 
отдел и гемодиализа).

Перспективным является проведение вакцинации 
против ГВ  всех новорожденных, в первую очередь на 
территориях с высокими уровнями заболеваемости ГВ  
и носительства НВьАд. Именно это может иметь ре
шающее значение в резком снижении заболеваемости
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ГВ и повлиять на уровень носительства HBsAg.
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