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Иммунизация 23-валентной полисахаридной 
пневмококковой вакциной пациентов 
с системной красной волчанкой, получавших 
комбинированную иммуносупрессивную терапию 

Цель исследования – изучить эффективность и безопасность вакцинации 23-валентной полисахаридной 
пневмококковой вакциной (ППВ-23) пациентов с системной красной волчанкой (СКВ), получавших 
комбинированную иммуносупрессивную терапию. 
Материал и методы. В исследование включено 77 пациентов с СКВ в возрасте от 19 до 68 лет. У 10 (13%) 
наблюдалась высокая активность заболевания, у 18 (23%) – средняя, у 44 (57%) – низкая, у 5 (7%) – ремиссия. 
Все участники исследования получали иммуносупрессивную терапию в различных комбинациях. ППВ-23 в количестве 
0,5 мл (одна доза) вводили подкожно. Длительность наблюдения составила 12 месяцев и более у 60 пациентов, 
от 2 до 12 месяцев – у 17. Больные обследовались перед вакцинацией, а также через 1–3 и 12 месяцев после процедуры. 
Результаты и обсуждение. У 38 (49,4%) пациентов отмечались стандартные местные вакцинальные 
реакции легкой и средней степени тяжести, у 1 (1,3%) – общая реакция легкой степени тяжести, у 2 (2,6%) – 
легкая диарея в течение одних суток, у 1 (1,3%) – гиперергическая реакция по типу феномена Артюса. 
У 35 (45,4%) больных вакцинальная реакция отсутствовала. 
В течение 12 месяцев не было зарегистрировано ни одного случая обострения СКВ, достоверно связанного 
с вакцинацией, а также развития новых аутоиммунных феноменов. 
Через год наблюдения число ответивших на вакцинацию составило 58%. 
Длительность и активность заболевания, возраст старше 50 лет, прием глюкокортикоидов свыше 10 мг/сут  
значимо не влияли на вакцинальный ответ. Снижение иммунного ответа отмечено у получавших генно-инженерные  
биологические препараты (ГИБП) по сравнению с не принимавшими препараты данной группы – 43 и 68% 
соответственно (р = 0,058). Различий в иммунном ответе на фоне терапии ритуксимабом и белимумабом 
не установлено. Выявлена тенденция к преобладанию «ответчиков» на вакцинацию в группе получавших ГИБП 
менее года до иммунизации ППВ-23 и группе пациентов, которым эта терапия была назначена после иммунизации. 
В течение года после вакцинации наблюдалась положительная динамика, а именно уменьшилось число 
инфекций верхних и нижних дыхательных путей. 
В последующие три – пять лет пневмонии не регистрировались.
Заключение. ППВ-23 обладает достаточной иммуногенностью, хорошей переносимостью и эффективностью 
у больных СКВ, получавших комбинированную иммуносупрессивную терапию. Применение ГИБП уменьшает 
число «ответчиков» на вакцинацию. Однако при соблюдении сроков введения (до инициации терапии ГИБП 
или истечения первого года их использования) число «ответчиков» возрастает. 
Ключевые слова: системная красная волчанка, пневмония, 23-валентная полисахаридная 
пневмококковая вакцина, иммуносупрессивная терапия, генно-инженерные биологические препараты 
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Введение
Streptococcus pneumoniae является самым частым воз-
будителем внебольничной пневмонии и острого сред-
него отита – 17–76 и 25% случаев соответственно. Для 
данного вида бактерий из рода стрептококков харак-
терны высокая частота распространения, бессимптом-
ное носительство, способность вызывать тяжелые ин-
вазивные формы заболевания, такие как пневмония 
с бактериемией, менингит, эндокардит, сепсис.
Пневмококковая инфекция, как правило, является 
осложнением других инфекций, например гриппа, 
кори, или любой другой респираторной вирусной 
инфекции. Пневмококковый сепсис с  развитием 
тяжелого шокового повреждения органов счита-
ется самой тяжелой и жизнеугрожающей формой 
пневмококковой инфекции, смертность при кото-
рой достигает 20–50%. До начала повсеместной вак-
цинации пневмококковая инфекция ежегодно ста-
новилась причиной смерти 1,6 млн человек, в том 
числе от 0,7 до 1 млн детей [1]. В России вакцинация 
против пневмококковой инфекции всех достигших 
возраста 50 лет, а также лиц из группы риска вклю-
чена в рекомендации по многим клиническим спе-
циальностям [1–7].
У пациентов с системной красной волчанкой (СКВ) 
риск развития пневмококковой инфекции, в первую 
очередь пневмонии, повышен в силу ряда причин: 
практически пожизненная иммуносупрессивная те-
рапия, в том числе анти-В-клеточными препарата-
ми, частое развитие лейко- и лимфопении, патология 
системы комплемента, снижение уровня иммуно-
глобулина (Ig) G. К факторам, которые могут ухуд-
шать течение и  прогноз пневмококковой пневмо-
нии у больных СКВ, относятся высокая активность 
процесса, поражение легких в  рамках основного 
заболевания (плеврит, люпус-пневмонит, интерсти-
циальные пневмонии, легочные (альвеолярные) ге-
моррагии, легочная гипертензия, легочный васкулит, 
тромбоэмболии легочных артерий), почечная недо-
статочность.
Согласно рекомендациям экспертов EULAR 
(Еuropean League Against Rheumatism), иммуниза-
ция пневмококковыми вакцинами является важней-
шим фактором профилактики развития тяжелых 
респираторных инфекций у лиц с иммуновоспали-
тельными ревматическими заболеваниями (ИВРЗ), 
включая СКВ, и настоятельно показана этим паци-
ентам [8, 9].

Цель исследования
Целью настоящего исследования стала оценка эф-
фективности и  безопасности вакцинации 23-ва-
лентной полисахаридной пневмококковой вакциной 
(ППВ-23) пациентов с СКВ, получавших комбиниро-
ванную иммуносупрессивную терапию.

Материал и методы
В исследование включены 77 пациентов с СКВ, из них 
68 женщин и 9 мужчин.

Возраст больных варьировался от 19 до 68 лет. Дли-
тельность СКВ – от 6 месяцев до 42 лет.
У  всех больных диагноз СКВ соответствовал кри-
териям ACR (American College of  Rheumatology) 
1997 г. и критериям SLICC (Systemic Lupus Interna-
tional Collaborating Clinics)/ACR 2012 г. [10]. Актив-
ность заболевания оценивалась по SLEDAI (Systemic 
Lupus Erythematosus Disease Activity Index) в модифи-
кации 2000 г. (SLEDAI-2K) [11]. Согласно SLEDAI-2K 
выделяют следующие степени активности СКВ: ре-
миссия – 0 баллов, низкая активность – 1–5 баллов, 
средняя активность – 6–10 баллов, высокая актив-
ность – 11–19 баллов, очень высокая активность – 
более 20 баллов.
У 10 (13%) пациентов наблюдалась высокая актив-
ность заболевания, у 18 (23%) – средняя, у 44 (57%) – 
низкая, у 5 (7%) – ремиссия.
Для иммунизации пациентов использовали пневмо-
кокковую полисахаридную 23-валентную вакцину. 
ППВ-23 (Пневмо-23 (Sanofi Pasteur), Пневмовакс 23 
(MSD)) вводили подкожно по 0,5 мл препарата 
в одной прививочной дозе.
Длительность наблюдения у 60 пациентов составила 
12 месяцев и более, у 17 – от 2 до 12 месяцев.
Из 60 пациентов 58 получали глюкокортикоиды (ГК) 
в дозе 5–40 мг/сут в пересчете на преднизолон, 46 – ги-
дроксихлорохин (ГХ), 33 – цитостатики (ЦС), 23 – ген-
но-инженерные биологические препараты (ГИБП), 
в том числе 12 – ритуксимаб (РТМ), 10 – белимумаб 
(БЛМ), 1 – комбинированную терапию РТМ и БЛМ.
Больные были обследованы исходно (первый визит), 
через 1–3 месяца (второй визит), а также через 12 ме-
сяцев (третий визит) после вакцинации.
На  всех этапах контроля проводили стандартные 
клинические и лабораторные исследования, а также 
определяли уровень антител к полисахаридам кле-
точной стенки Streptococcus pneumoniae в сыворотке 
крови с помощью коммерческих наборов VaccZymeTM 
PCP Ig 2 (The Binding Site Ltd, Birmingham, UK). Для 
каждого больного рассчитывали коэффициент вак-
цинального ответа – отношение содержания антител 
на момент второго и третьего визитов к исходному. 
Иммунный ответ на вакцину расценивали как доста-
точный, если через год уровень антител как минимум 
в два раза превышал исходный.
Статистический анализ проводили с помощью па-
кета программ Stаtistica, версия 12.0 (StatSoft Inc., 
США). Количественные данные представлены в виде 
медианы и интерквартильного интервала (Me [25-й; 
75-й перцентили]). Для статистической обработки ре-
зультатов использовали тесты Манна – Уитни и Вил-
коксона. Различия считали значимыми при р < 0,05.

Результаты
Переносимость вакцинации оценена у 77 пациентов 
(рисунок). У 35 (45,4%) вакцинальные реакции отсут-
ствовали, у 38 (49,4%) отмечались местные реакции 
легкой и  средней степени тяжести (боль, припух-
лость, гиперемия кожи в месте инъекции) длитель-
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ностью от  двух до семи дней, у  1 (1,3%)  – общая 
слабость на протяжении месяца, еще у 2 (2,6%) – лег-
кая диарея в течение суток. Вакцинальные реакции 
были типичными и полностью обратимыми, а также 
не требовали дополнительных назначений. У 1 (1,3%) 
пациентки развилась  гиперергическая реакция 
по типу феномена Артюса, симптомы были купиро-
ваны через неделю на фоне применения антигиста-
минных препаратов и ГК местно.
Ни у одного из 60 пациентов, срок наблюдения за 
которыми составил 12 месяцев и более, не выявлено 

обострения СКВ, непосредственно связанного с вак-
цинацией, то есть в ближайшие два-три месяца после 
ее проведения. Динамика показателей иммунологи-
ческой активности и SLEDAI-2K в течение года после 
иммунизации представлена в табл. 1.
За 12 месяцев умеренно выраженное обострение 
заболевания, по  срокам не  связанное с  введением 
вакцины (через 3,5–12 месяцев после вакцинации), 
зафиксировано у семи больных: у пяти на фоне сни-
жения дозы ГК, у  одного после психологического 
стресса и еще у одного из-за недостаточной эффек-
тивности терапии и  высокой иммунологической 
активности. У всех находившихся под наблюдением 
обострение протекало с типичной, ранее имевшей 
место симптоматикой и быстро купировалось уме-
ренным повышением дозы ГК.
У  33 (55%) пациентов вакцинация была проведена 
на фоне низкой активности СКВ, у 12 (20%) – на фоне 
средней активности, у 6 (10%) – в период ремиссии. 
На  фоне высокой активности СКВ вакцинирова-
ны 9 (15%) больных. В таблице 2 представлены состо-
яния, послужившие основанием для их иммунизации.
Среди пациентов с  высокой активностью СКВ 
не  было отмечено выраженных вакцинальных ре-
акций, а также ухудшения течения заболевания. Не-
смотря на активную иммуносупрессивную терапию, 
включая циклофосфан (два случая) и  ритуксимаб 
(три случая), все больные этой группы признаны «от-
ветчиками» на вакцину.
Иммуногенность. Через один-два месяца после вак-
цинации у 78% пациентов отмечено более чем дву-

Вакцинальные реакции у пациентов с СКВ

  Отсутствие реакции
  Местные реакции
  Общая слабость
  Диарея
  Гиперергическая реакция

45,4%49,4%

1,3% 1,3%
2,6%

Таблица 1. Изменение иммунологических показателей и значений SLEDAI-2K у 60 пациентов с СКВ после вакцинации 
(Ме [25-й; 75-й])

Показатель Исходно Через 1–3 месяца Через 12 месяцев

Анти-ДНК (норма < 20), Ме/мл 25,8 [4,9; 65,1] 26,1 [7,3; 54,2] 17,5 [5,0; 51,7]

С3 (норма – 0,9–1,8), г/л 0,86 [0,80; 1,05] 0,96 [0,80; 1,10] 0,93 [0,80; 1,06]

С4 (норма – 0,1–0,4), г/л 0,14 [0,10; 0,19] 0,17 [0,13; 0,19] 0,16 [0,12; 0,19]

SLEDAI-2K, балл 4 [2; 6] 2 [2; 4] 2 [2; 4]

Таблица 2. Показания к вакцинации у девяти пациентов с высокой активностью СКВ 

Показания к вакцинации Количество больных, абс. SLEDAI- 2K, балл

Терапия цитостатиками плюс:
 ■ частые инфекции верхних дыхательных путей
 ■ рецидивирующий бронхит

1
1

14
18

Планируемая терапия ритуксимабом плюс:
 ■ рецидивирующий бронхит 
 ■ повторные пневмонии 

1
1

14
14

Терапия ритуксимабом и частые инфекции верхних дыхательных путей 3 12, 14 и 12

Лечение ритуксимабом или белимумабом в анамнезе плюс:
 ■ частые инфекции верхних дыхательных путей 
 ■ повторные пневмонии

1
1

13
12

Клинические исследования
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кратное повышение концентрации пневмококковых 
антител. Спустя 12 месяцев 35 (58%) больных явля-
лись «ответчиками» на вакцину. У 25 (42%) уровень 
пневмококковых антител не  превышал исходный 
в два раза, поэтому такие пациенты были расценены 
как «неответчики». Динамика концентрации пневмо-
кокковых антител представлена в табл. 3.
Была также проанализирована выраженность им-
мунного ответа в  зависимости от различных фак-
торов. В частности, среди пациентов моложе 50 лет 
(n = 46) на «ответчиков» приходилось 52,2%, стар-
ше 50 лет (n = 14) – 50%. В зависимости от длитель-
ности заболевания частота ответивших на вакцину 
также значимо не  различалась. При длительности 
болезни до пяти лет доля «ответчиков» составляла 
47,6%, от пяти до десяти лет – 66,7%, свыше десяти 
лет – 55,6%.
У пациентов с СКВ в стадии ремиссии адекватный 
вакцинальный ответ развился в  50% случаев, при 
низкой активности заболевания – в 52%, при средней 
активности – в 50% случаев. Необходимо отметить, 
что при высокой активности СКВ ответ на вакцина-
цию был получен в 100% случаев.
Различий между получавшими ГК в дозе > 10 мг/сут 
(n = 22) и в дозе < 10 мг/сут (n = 36) не установле-
но. Адекватный иммунный ответ зарегистрирован 
в 59 и 58% случаев соответственно.
Более половины пациентов (n = 33) получали ГК 
в сочетании с ЦС (+/- ГХ). В этой подгруппе число 
«ответчиков» было аналогичным таковому при те-
рапии только ГК (+/- ГХ) – 65 и 67% соответственно. 
Подобная ситуация наблюдалась при добавлении ЦС 
к терапии ГИБП и ГК (+/- ГХ) – 44 и 43% «ответчи-
ков» соответственно.
Влияние ГИБП на вакцинальный ответ. ГИБП были 
представлены анти-В-клеточными препаратами 
РТМ и БЛМ. Среди получавших эти препараты 43% 
были «ответчиками» на  вакцину. При проведении 
стандартного лечения доля ответивших возрастала 
до 68% (р = 0,058).
Установлено значимое влияние сроков вакцинации 
относительно инициации терапии или очередного 
введения анти-В-клеточного препарата. Максималь-
ное число «ответчиков» (80%) наблюдалось среди тех, 
кто получал данный препарат через один – шесть ме-
сяцев после вакцинации. В подгруппе больных, кото-
рым анти-В-клеточная терапия проводилась в тече-
ние определенного периода времени до вакцинации, 
число «ответчиков» сокращалось до 33% (р = 0,04).
Длительность предшествующей терапии также имела 
значение для вакцинального ответа. Меньше всего 
«ответчиков» (12,5%) наблюдалось среди получав-
ших ГИБП более чем 12 месяцев до вакцинации. При 
приеме ГИБП в течение 12 месяцев и менее до вакци-
нации доля ответивших возрастала до 50%.
Таким образом, выявлена тенденция к преобладанию 
«ответчиков» среди получавших ГИБП менее года до 
вакцинации, а также среди начавших принимать пре-
параты данной группы после вакцинации.

Различие в количестве «ответчиков» на фоне терапии 
РТМ и БЛМ было незначительным – 50 и 40% соот-
ветственно.
Клиническая эффективность вакцинации. В  тече-
ние года после вакцинации по сравнению с тем же пе-
риодом до вакцинации значимо уменьшилось число 
инфекций нижних дыхательных путей – 13,5 и 46,7% 
соответственно (р = 0,001). Кроме того, с 18,3 до 6,7% 
снизилась частота развития внебольничных пневмо-
ний (р = 0,09). При этом в течение года не было заре-
гистрировано ни одного повторного случая пневмо-
нии, хотя до вакцинации они имели место.
У 4 (6,7%) пациентов в течение года после вакцина-
ции зафиксирована пневмония нетяжелого течения, 
не потребовавшая госпитализации. У всех этих боль-
ных отмечалось наличие факторов, предрасполага-
ющих к развитию пневмонии. Так, у трех пациентов 
проводилась анти-В-клеточная терапия и отсутство-
вал адекватный ответ на вакцину, у одного – диаг-
ностировано интерстициальное поражение легких. 
К  факторам повышенного риска инфицирования 
также следует отнести трудовую деятельность паци-
ентов (один – воспитатель детского сада, двое – мед-
работники) и наличие детей дошкольного возраста.
После вакцинации не  выявлено ни  одного нового 
аутоиммунного феномена, как лабораторного, так 
и клинического.
В течение года после вакцинации у 60 пациентов про-
анализирована динамика иммунологических марке-
ров СКВ. Данных о значимом повышении иммуноло-
гической активности заболевания не получено.
Отдаленные результаты. В течение 12 месяцев до вак-
цинации пневмония была выявлена у 11 пациентов, за 
этот же период времени после вакцинации – у четы-
рех, при этом пневмония была легкой степени тяже-
сти. В течение последующих трех – пяти лет на фоне 
продолжавшейся комбинированной иммуносупрес-
сивной терапии пневмония не зарегистрирована.

Обсуждение
Длительный опыт применения ППВ-23 подтвер-
ждает ее безопасность в отношении возникновения 
серьез ных поствакцинальных осложнений. Незначи-
тельные местные вакцинальные реакции отмечаются 
у 30–50% пациентов, повышение температуры тела 
до субфебрильных значений, а также общая слабость 
наблюдаются редко. Еще реже фиксируются увеличе-
ние лимфатических узлов, диарея, рвота, анафилак-
тические реакции [12].

Таблица 3. Динамика концентрации пневмококковых 
антител у 60 пациентов с СКВ после вакцинации, мг/л 
(Ме [25-й; 75-й])

Исходно  
(n = 60)

Через 1–2 месяца 
(n = 54)

Через 12 месяцев 
(n = 60)

63,5а [34,9; 101,2] 323,5b [73,8; 454,7] 140,2с [75,5; 328,6]

Примечание. ра–b < 0,05; pа–с < 0,05.
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Известно, что при ИВРЗ, в первую очередь при СКВ, 
присутствуют факторы риска развития инфекци-
онных осложнений, связанных как с  самим забо-
леванием, так и  с активной иммуносупрессивной 
терапией, в частности с широким применением в по-
следние годы анти-В-клеточных биологических пре-
паратов. В структуре указанных осложнений инфек-
ции дыхательных путей занимают первое место. При 
этом пневмония является наиболее грозным, часто 
жизнеугрожающим осложнением. Противопневмо-
кокковая вакцинация пациентов с ИВРЗ, направлен-
ная в первую очередь на предотвращение развития 
тяжелой пневмонии, в настоящее время находит все 
большее распространение [13–15]. Увеличивается 
доказательная база безопасности пневмококковых 
вакцин при ИВРЗ. В целом они хорошо переносят-
ся, не вызывают обострения основного заболевания 
или развития новых аутоиммунных феноменов. Про-
водимые исследования, в том числе в Научно-иссле-
довательском институте ревматологии им. В.А. На-
соновой, свидетельствуют о высокой клинической 
эффективности и безопасности ППВ-23 у больных 
ИВРЗ. Согласно результатам собственных исследо-
ваний, при вакцинации ППВ-23 частота местных 
вакцинальных реакций у  больных ревматоидным 
артритом достигала 35% [16–19]. В настоящей рабо-
те местные реакции наблюдались у 49,4% пациентов, 
что, возможно, отражает повышенную активность 
иммунной системы при СКВ. Феномен Артюса, раз-
вившийся у одной пациентки после введения вак-
цины, – редкая поствакцинальная реакция, которая 
была купирована в течение нескольких дней без серь-
езных последствий.
В  нашем исследовании не  было зарегистрировано 
ни одного случая обострения СКВ или развития но-
вого аутоиммунного феномена, достоверно связан-
ного с  вакцинацией. Большинство исследователей 
также отмечают отсутствие значимого влияния им-
мунизации ППВ-23 на активность СКВ, определяе-
мую по SLEDAI [20–22].
В  общей популяции в  течение двух-трех недель 
после иммунизации ППВ-23 уровень защитных ан-
тител как минимум в два раза превышает исходный 
не менее чем у 80% вакцинированных. В нашем ис-
следовании 68% пациентов получали комбиниро-
ванную иммуносупрессивную терапию, включав-
шую не только ГК и ГХ, но и ЦС и ГИБП. При этом 
значимое повышение концентрации специфических 
антител через один-два месяца после вакцинации от-
мечалось у 78%, через год сохранялось у 58%. Ана-
логичные результаты получены другими авторами, 
исследовавшими иммуногенность ППВ-23 при рев-
матоидном артрите и СКВ [23].
Проанализировано влияние проводимой терапии 
на вакцинальный ответ. Прием ГК в дозах, превы-
шающих 10 мг/сут, не приводил к уменьшению числа 
ответивших на вакцину по сравнению с применени-
ем ГК в дозе 10 мг/сут и менее – 58 и 59% соответст-
венно. Эти данные согласуются с результатами, полу-

ченными ранее у больных ревматоидным артритом, 
у которых терапия ГК не оказывала негативного вли-
яния на вакцинальный ответ [16].
На  фоне терапии ГИБП полноценный иммунный 
ответ регистрировали реже, чем в отсутствие тако-
го лечения, – 43 и 68% соответственно (р = 0,058). 
Полученные результаты соответствуют результатам 
наблюдения других авторов о негативном влиянии 
ГИБП, а  именно анти-В-клеточных препаратов, 
на иммуногенность пневмококковых вакцин [24–26]. 
При этом в нашем исследовании было выявлено, что 
если терапия ГИБП инициируется не менее чем через 
месяц после иммунизации, то доля «ответчиков» 
значительно возрастает по сравнению с введением 
вакцины на фоне уже осуществляемой терапии ука-
занными препаратами (80,0 и 33,3% соответственно). 
Впервые проанализировано влияние длительности 
предшествующей терапии ГИБП на выраженность 
вакцинального ответа. Так, число «ответчиков» было 
значительно больше при проведении терапии менее 
чем за 12 месяцев до вакцинации. Таких было 50%. 
При большей длительности лечения данный показа-
тель снижался до 12,5%.
Эксперты EULAR рекомендуют проводить имму-
низацию в  неактивную фазу заболевания. Однако 
необходимость вакцинации нередко возникает при 
средней и высокой активности СКВ, например при 
повторных пневмониях, перед планируемым уси-
лением иммуносупрессивной терапии, в частности 
перед назначением ГИБП. Результаты нашего иссле-
дования свидетельствуют об отсутствии отрицатель-
ной динамики в состоянии пациентов, вакциниро-
ванных во время высокой и средней активности СКВ, 
определяемой как по SLEDAI-2K, так и по основным 
иммунологическим показателям, на  протяжении 
12-месячного периода. Переносимость вакцинации 
у этих пациентов была не хуже, чем у лиц с низкой 
активностью СКВ. Процент «ответчиков» среди них 
не уменьшался. Полученные данные позволяют обсу-
ждать возможность проведения и безопасность вак-
цинации не только в неактивную фазу заболевания, 
но и в фазы средней и высокой его активности.
Клиническая эффективность вакцинации подтвер-
ждена значительным сокращением числа инфекций 
нижних дыхательных путей, в том числе пневмоний, 
их более легким течением в первый год после вакци-
нации, а также полным отсутствием пневмоний в по-
следующие три – пять лет наблюдения. Кроме того, 
у многих пациентов после вакцинации значительно 
реже возникает острая респираторная вирусная ин-
фекция.

Выводы
Полученные результаты позволяют сделать следую-
щие выводы.
1. Доказана достаточная иммуногенность и клини-
ческая эффективность ППВ-23 у больных СКВ, по-
лучавших комбинированную иммуносупрессивную 
терапию.

Клинические исследования



Ревматология, травматология и ортопедия
11

Литература

1. Чучалин А.Г., Брико Н.И., Авдеев С.Н. и др. Федеральные клинические рекомендации по вакцинопрофилактике 
пневмококковой инфекции у взрослых // Пульмонология. 2019. Т. 29. № 1. С. 19–34.

2. Таточенко В.К., Озерецковский Н.А. Иммунопрофилактика-2018. Справочник. 13-е изд. М.: Боргес, 2018.
3. Mykietiuk A., Carratalà J., Domínguez A. et al. Effect of prior pneumococcal vaccination on clinical outcome 

of hospitalized adults with community-acquired pneumococcal pneumonia // Eur. J. Clin. Microbiol. Infect. Dis. 2006. 
Vol. 25. № 7. Р. 457–462.

4. Fisman D., Abrutyn Е., Spaude K.A. et al. Prior pneumococcal vaccination is associated with reduced death, 
complications, and length of stay among hospitalized adults with community-acquired pneumonia // Clin. Infect. Dis. 
2006. Vol. 42. № 8. Р. 1093–1101.

5. Johnstone J., Marrie T., Eurich D. et al. Effect of pneumococcal vaccination in hospitalized adults with community-acquired 
pneumonia // Arch. Intern. Med. 2007. Vol. 167. № 18. Р. 1938–1943.

6. Rubin L.G., Levin M.J., Ljungman P. et al. 2013 IDSA clinical practice guideline for vaccination 
of the immunocompromised host // Clin. Infect. Dis. 2014. Vol. 58. № 3. Р. 309–318.

7. Caplan A., Fett N., Rosenbach M. et al. Prevention and management of glucocorticoid-induced side effects: A comprehensive 
review. Infectious complications and vaccination recommendations // J. Am. Acad. Dermatol. 2017. Vol. 76. № 2. 
Р. 191–198.

8. Van Assen S., Agmon-Levin N., Elkayam O. et al. EULAR recommendations for vaccination in adult patients 
with autoimmune inflammatory rheumatic diseases // Ann. Rheum. Dis. 2011. Vol. 70. № 3. Р. 414–422.

9. Furer V., Rondaan C., Heijstek M.W. et al. 2019 update of EULAR recommendations for vaccination in adult patients 
with autoimmune inflammatory rheumatic diseases // Ann. Rheum. Dis. 2020. Vol. 79. № 1. Р. 39–52.

10. Petri M., Orbai A.M., Alarcon G.S. et al. Derivation and validation of the Systemic Lupus International 
Collaborating Clinics classification criteria for systemic lupus erythematosus // Arthritis Rheum. 2012. Vol. 64. № 8. 
Р. 2677–2686.

11. Gladman D.D., Ibañez D., Urowitz M.B. Systemic lupus erythematosus disease activity index 2000 // J. Rheumatol. 2002. 
Vol. 29. № 2. Р. 288–291.

12. Козлов Р.С. Современные возможности специфической профилактики пневмококковых инфекций // 
Клиническая микробиология и антимикробная химиотерапия. 2002. Т. 4. № 1. С. 61–69.

13. Nguyen M., Lindegaard H., Hendricks O., Friis-Mоller N. Factors associated with influenza and pneumococcal vaccine 
uptake among rheumatoid arthritis patients in Denmark invited to participate in a pneumococcal vaccine trial 
(Immunovax_RA) // Scand. J. Rheumatol. 2017. Vol. 46. № 6. Р. 446–453.

14. Loubet P., Kerneis S., Groh M. et al. Attitude, knowledge and factors associated with influenza and pneumococcal 
vaccine uptake in a large cohort of patients with secondary immune deficiency // Vaccine. 2015. Vol. 33. № 31. 
Р. 3703–3708.

15. Subesinghe S., Rutherford A.I., Ibrahim F. et al. A large two-centre study in to rates of influenza and pneumococcal 
vaccination and infection burden in rheumatoid arthritis in the UK // BMC Musculoskelet. Disord. 2016. Vol. 17. 
Р. 322.

16. Наумцева М.С., Белов Б.С., Александрова Е.Н. и др. Иммуногенность и безопасность 23-валентной 
полисахаридной пневмококковой вакцины у больных ревматоидным артритом: результаты двухлетнего 
наблюдения // Научно-практическая ревматология. 2016. Т. 54. № 6. С. 674–680.

17. Bukhanova D., Sergeeva M., Belov B. et al. Immunogenicity and safety of 23-valent pneumococcal vaccine in ra patients: 
results of a 4-year follow up study // Ann. Rheum. Dis. 2018. Vol. 77. Suppl. 2. Р. 1060.

18. Bukhanova D., Belov B., Tarasova G. et al. Immunogenicity and safety of 23-valent pneumococcal vaccine in patients 
with rheumatoid arthritis: results from 5-year follow up // Ann. Rheum. Dis. 2019. Vol. 78. Suppl. 2. Р. 336.

19. Tarasova G., Belov B., Bukhanova D. et al. Use of 23-valent polysaccharide pneumococcal vaccine in patients with systemic 
lupus erythematosus: the relationship of immunogenicity with therapy // Ann. Rheum. Dis. 2019. Vol. 78. Suppl. 2. 
Р. 785–786.

2. Вакцинация ППВ-23 хорошо переносится лицами 
с СКВ и безопасна для них. При необходимости возмож-
на вакцинация пациентов с высокой активностью за-
болевания без риска развития нежелательных явлений.
3. Анти-В-клеточные биологические препараты не-
гативно влияют на иммуногенность ППВ-23. Однако 
при соблюдении сроков введения (инициация ГИБП 
не менее чем через месяц после вакцинации или про-
ведение вакцинации на фоне терапии ГИБП длитель-

ностью менее года) количество пациентов с адекват-
ным вакцинальным ответом возрастает.
4. Необходимы дальнейшие исследования для уточ-
нения и подтверждения полученных результатов.  
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The aim of the study was to study the efficacy and safety of vaccination with 23-valent polysaccharide 
pneumococcal vaccine (PPV-23) in patients with systemic lupus erythematosus (SLE) receiving combined 
immunosuppressive therapy. 
Material and methods. The study included 77 patients with SLE aged 19 to 68 years. 10 (13%) had high 
disease activity, 18 (23%) – average, 44 (57%) – low, 5 (7%) – remission. All study participants received 
immunosuppressive therapy in various combinations. PPV-23 in an amount of 0.5 ml (one dose) was 
administered subcutaneously. The follow-up time was 12 months or more in 60 patients, from 2 to 12 months – 
in 17. The patients were examined before vaccination, as well as 1–3 and 12 months after it. 
Results and discussion. In 38 (49.4%) patients, standard local vaccination reactions of mild and moderate 
severity were observed, in 1 (1.3%) – a general reaction of mild severity, in 2 (2.6%) – mild diarrhea within one 
day, in 1 (1.3%) – a hyperergic reaction according to the type of the Arthus phenomenon. There was no vaccine 
reaction in 35 (45.5%) patients. 
During 12 months, there were no cases of SLE exacerbation reliably associated with vaccination, 
as well as the development of new autoimmune phenomena. 
After a year of follow-up, the number of respondents to vaccination was 58%. 
The duration and activity of the disease, the age over 50 years, the intake of glucocorticoids over 10 mg/day 
did not significantly affect the vaccine response. A decrease in the immune response was noted in those who 
received genetically engineered biological drugs (GIBD) compared to those who did not take drugs of this 
group – 43 and 68%, respectively (p = 0.058). There were no differences in the immune response during therapy 
with rituximab and belimumab. The tendency to the predominance of ‘responders’ for vaccination was revealed  
in the group of patients who received GIBD less than a year before immunization and in the group of patients  
who were prescribed this therapy after vaccination with PPV-23. During the year after vaccination, there  
was a positive trend, namely, the number of upper and lower respiratory tract infections decreased. 
In the next 3–5 years, no pneumonia was registered.
Conclusion. PPV-23 has sufficient immunogenicity, good tolerability and efficacy in patients with SLE receiving 
combined immunosuppressive therapy. The use of GIBD reduces the number of ‘responders’ for vaccination. 
However, if the timing of administration is met (before the initiation of GIBD therapy or the expiration of the first 
year of their use), the number of ‘responders’ increases. 

Key words: systemic lupus erythematosus, pneumonia, 23-valent polysaccharide pneumococcal vaccine, 
immunosuppressive therapy, genetically engineered biological drugs
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