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Резюме 
В современных условиях пациенты с иммуновоспалительными ревматическими заболеваниями (ИВРЗ) подвер-
гаются значимому риску заболеваемости гриппом, пневмококковыми и герпес-вирусными инфекциями, а также 
COVID-19, в ряде случаев — с летальным исходом. Наиболее эффективным способом предупреждения инфек-
ционных заболеваний и снижения смертности от них является вакцинопрофилактика, проведение которой ре-
комендуется в неактивной фазе ИВРЗ. Однако у ряда больных ИВРЗ имеет место рефрактерное течение болезни, 
и достижение ремиссии у них оказывается трудновыполнимой задачей, в связи с чем проблема вакцинации таких 
пациентов на фоне активного воспалительного процесса весьма актуальна. В обзоре проанализированы данные 
по применению вакцинопрофилактики вышеуказанных инфекций в активной фазе ИВРЗ. В подавляющем боль-
шинстве случаев вакцинопрофилактика была безопасной и не приводила к обострению ИВРЗ или развитию 
новых аутоиммунных феноменов. 
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Abstract 
In modern conditions, patients with immuno-inflammatory rheumatic diseases (IIRD) are at significant risk of influenza, 
pneumococcal and herpes viral infections, as well as COVID-19, in some cases fatal. The most effective way to prevent in-
fectious diseases and reduce mortality from them is vaccination, which is recommended in the inactive phase of IIRD. Ho-
wever, a number of patients with IIRD have a refractory course of the disease, and achieving remission in them turns out 
to be a difficult task, and therefore the problem of vaccination of such patients against the background of an active inflam-
matory process is very relevant. The review analyzes data on the use of vaccine prophylaxis for the above infections in the 
active phase of IIRD. In the vast majority of cases, vaccination was safe and did not lead to an exacerbation of IIRD or the 
development of new autoimmune phenomena. 
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Введение 
На сегодняшний день проблема коморбидных 

инфекций (КИ) у больных иммуновоспалитель-
ными ревматическими заболеваниями (ИВРЗ) по-
прежнему сохраняет свою значимость. В система-
тическом обзоре, подготовленном экспертами 
Европейского альянса ревматологических ассоциа-

ций (EULAR), показано, что эти пациенты, по 
сравнению с общей популяцией, подвергаются 
значимому риску заболеваемости гриппом, пнев-
мококковыми и герпес-вирусными инфекциями, в 
ряде случаев — с летальным исходом [1]. В обще-
популяционном исследовании факторов риска 
смертности от коронавирусной болезни (COVID-19), 
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выполненном на платформе OpenSAFELY, охваты-
вающей 40% всех пациентов в Англии, проанали-
зированы данные первичной медицинской по-
мощи 17 278 392 взрослых больных, включая 10 926 
летальных случаев, связанных с COVID-19. Резуль-
таты показали, что пациенты с ревматоидным арт-
ритом (РА), системной красной волчанкой (СКВ) и 
псориатическим артритом (ПсА) подвергаются бо-
лее высокому риску смерти при инфицировании 
SARS-CoV-2, чем население в целом, даже после кор-
ректировки риска по индексу массы тела (ИМТ), 
курению и этнической принадлежности [2]. 

Необходимо учитывать, что КИ в свою очередь 
способны вызвать обострение ИВРЗ. Корейское 
исследование, включавшее 1455 пациентов с СКВ, 
показало, что грипп может вызвать вспышку ос-
новного заболевания с коэффициентом заболе-
ваемости 25,75 (95% ДИ: 17,63–37,59) в течение ин-
тервала риска (7 дней после даты установления 
диагноза гриппа) по сравнению с контрольным 
интервалом (за 26 нед. до и через 25 нед. после ин-
тервала риска). Авторы полагают, что гриппозную 
инфекцию следует рассматривать как фактор 
риска обострений у всех больных СКВ, независимо 
от возраста, пола, проводимой терапии и сопут-
ствующих заболеваний [3]. Анализ данных россий-
ского регистра НИИР/АРР-COVID-19 показал, что 
после перенесённого COVID-19 течение ИВРЗ ухуд-
шилось у 40% пациентов [4]. Телефонный опрос 
1055 пациентов с ИВРЗ, проведённый в Нацио-
нальном справочном центре редких аутоиммун-
ных заболеваний в Страсбурге, также показал по-
вышенную распространённость обострений среди 
пациентов, инфицированных SARS-CoV-2, по 
сравнению с неинфицированными больными (26,3 
и 7,0%, соответственно, p<0,0001) [5]. 

В современных условиях общепризнанным 
наиболее эффективным способом предотвраще-
ния распространения инфекционных заболеваний 
и снижения смертности от них является вакци-
нопрофилактика. Основополагающим принци-
пом, поддерживающим необходимость вакцина-
ции при ИВРЗ, является повышенный риск ин-
фекционных осложнений (нередко — опасных 
для жизни) из-за иммунопатологических рас-
стройств, связанных как с основной болезнью, 
так и с необходимостью назначения препаратов 
с иммуносупрессивным действием. Пандемия 
COVID-19 бросила вызов всему человечеству и 
побудила научный мир к проведению многочис-
ленных исследований, в т.  ч. посвящённых эф-
фективности, иммуногенности и безопасности 
вакцинопрофилактики, направленной как против 
SARS-CoV-2, так и других наиболее значимых ин-
фекций, в том числе при ИВРЗ. Однако, несмотря 
на результаты многочисленных работ, выполнен-
ных в последнее время, некоторые аспекты вак-
цинации при ИВРЗ (определение целевых паци-

ентов, сроки применения тех или иных вакцин и 
их взаимосвязь с проводимой иммуносупрессив-
ной терапией, частота и корректная трактовка 
поствакцинальных нежелательных явлений — НЯ) 
по-прежнему являются предметом дискуссий.  

В соответствии с рекомендациями EULAR, вы-
полнение вакцинации представляется оптималь-
ным на фоне ремиссии ИВРЗ [6]. Однако у ряда 
больных ИВРЗ имеет место рефрактерное тече-
ние болезни, и достижение ремиссии у них ока-
зывается трудновыполнимой задачей, требуя до-
статочно продолжительного периода времени, 
когда как принятие решения о вакцинации таких 
пациентов может стать необходимым «здесь и 
сейчас», особенно в период эпидемии или панде-
мии. С другой стороны, возможность достижения 
ремиссии или низкой активности ИВРЗ, как пра-
вило, связана с применением базисных противо-
воспалительных препаратов (БПВП) и генно-ин-
женерных биологических препаратов (ГИБП), 
которые, в свою очередь, могут снизить (в неко-
торых случаях — достаточно интенсивно) адек-
ватный иммунный ответ на вакцины. В связи с 
этим, эксперты EULAR рекомендуют выполнять 
вакцинацию до начала иммуносупрессивной те-
рапии [6]. Такой подход, вне всякого сомнения, 
представляется идеальным, однако в реальной 
клинической практике это условие в абсолютном 
большинстве случаев не соблюдается по ряду 
причин (трудности подбора терапии на началь-
ном этапе, плохая переносимость БПВП, негатив-
ное отношение врачей к вакцинации и др.). 

В связи с вышеизложенным, представляется 
весьма актуальной проблема вакцинации паци-
ентов с ИВРЗ на фоне активного воспалительного 
процесса. 

Вакцинация против гриппа 
В настоящее время накоплен большой опыт 

применения вакцин против гриппа у больных с 
различными ИВРЗ, в том числе получающих те-
рапию БПВП и ГИБП. Так, иммунизация 3-валент-
ной вакциной против сезонного гриппа у боль-
ных ИВРЗ привела к снижению частоты данной 
инфекции и её бактериальных осложнений, гос-
питализации и летальных исходов [7, 8]. Вместе с 
тем, какого-либо значимого нарастания исходной 
активности ИВРЗ, имевшей место до назначения 
указанной вакцины, не отмечено (табл. 1).  

В исследование C. Gabay и соавт. были 
включены 155 пациентов с различными ИВРЗ. Ис-
ходно у 7 из 82 (8,5%) пациентов с РА и у 14 из 
28 (50%) — с аксиальным СпА зарегистрирована 
активная форма заболевания (DAS28-СРБ ⩾ 5,1 и 
BASDAI ⩾ 4, соответственно). После введения вто-
рой дозы адъювантной моновалентной гриппоз-
ной вакцины показатели DAS28-СРБ у пациентов 
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с РА в целом оставались неизменными, даже при 
активном заболевании на момент вакцинации. 
Индекс BASDAI увеличился только у 1 пациента с 
аксиальным СпА [13]. 

L. M. Campos и соавт. [17] наблюдали 118 не-
совершеннолетних пациентов с СКВ с высокой 
активностью заболевания (модифицированный 
индекс SLEDAI-2K: 6,0±5,8) и 102 лица здорового 
контроля, получивших моновалентную вакцину 
против гриппа AH1N1. На протяжении 4 мес. на-

блюдения медиана индекса SLEDAI-2K оставалась 
стабильной, показатели частоты проявлений бо-
лезни — артрита, нервно-психических рас-
стройств и гематологических нарушений значи-
мых изменений не претерпели. 

По данным метаанализа, включавшего 13 ис-
следований, иммунизация гриппозной вакциной 
повышала частоту поствакцинальных реакций у 
больных РА, по сравнению с контролем, однако 
значимого отрицательного влияния на динамику 

Таблица 1. Частота обострений у пациентов с ИВРЗ, вакцинированных против гриппа 
Table 1. Frequency of exacerbations in patients with IIRD vaccinated against influenza 
Автор 
[библиографический 
источник] 
F. Del Porto  
и соавт. [9] 
 
 
 
 
 
 
O. Elkayam  
и соавт. [10] 
 
S. van Assen  
и соавт. [11] 
 
A. C. Ribeiro  
и соавт. [12] 
 
C. Gabay  
и соавт. [13] 
 
 
 
 
E. F. Borba  
и соавт. [14] 
 
 
 
C. C. Lu  
и соавт. [15] 
 
Д. В. Буханова  
и др. [16] 
 
 
 
Примечания. * — M±δ; ** — Ме — межквартильный размах; SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease 
Activity Index) — индекс активности СКВ; DAS 28 (Disease Activity Score-28) — индекс воспалительной активности; 
РТМ — ритуксимаб; МТ — метотрексат; АС — анкилозирующий спондилит; АксСпА — аксиальный спондило-
артрит; ААВ-ANCA — ассоциированный васкулит; BVAS (Birmingham Vasculitis Activity Score) — Бирмингемская 
шкала активности васкулитов; а-ДНК — антитела к ДНК. 
Note. * — M±δ; ** — Me [interquartile range]; SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index) — SLE 
activity index; DAS 28 (Disease Activity Score-28) — inflammatory activity index; РТМ — rituximab; МТ — methotrexate; 
АС — ankylosing spondylitis; АксСпА — axial spondyloarthritis; ААВ-ANCA — associated vasculitis; BVAS — Birmingham 
Vasculitis Activity Score; а-ДНК — antibodies to DNA. 

Диагноз 
(число 

пациентов) 
Вакцинирован-
ные: СКВ (14), 
РА (14) 
Контроль (10) 
Невакциниро-
ванные:  
СКВ (14),  
РА (14) 
РА (43) 
АС (18) 
 
РА (23 — РТМ, 
20 — МТ) 
Контроль (29) 
РА (340) 
Контроль (234) 
 
РА (82) 
АксСпА (28) 
ПсА (17) 
СКВ (18) 
ААВ (10) 
 
СКВ (555) 
Контроль (170) 
 
 
 
СКВ (21) 
Контроль (15) 
 
РА (52) 
АС (34) 

Исходная 
активность ИВРЗ 

 
Вакцинированные: SLE-
DAI*: 6,21±2,45 
DAS 28*: 2,9±1,49 
Невакцинированные: 
SLEDAI: 6,92±4,81 
 
 
 
DAS 28: 3,23±1,2 
DAS 28*: 3,48±1,45 
BASDAI*: 3,41±1,43 
DAS 28**:  
РА+РТМ — 3,95 [2,15; 5,71] 
РА+МТ — 3,04 [0,77; 5,17] 
DAS 28 (СОЭ)*: 3,66±1,35 
 
 
DAS 28-CРБ: 3,3 [2,22; 3,03] 
BASDAI: 4,85 [3,3; 6,22] 
DAS 28-СРБ: 2,78 [2,22; 3,03] 
SLEDAI: 1,5 [0; 2,0] 
BVAS: 1,0 [0; 2,0] 
 
SLEDAI: 3,2±3,9 
Повышение а-ДНК: 47,2% 
 
 
 
SLEDAI: 4,1 
 
 
DAS 28: 3,8 
BASDAI: 3,9 

Динамика 
показателей 

 
Обострения:  
вакцинированные —  
СКВ-2/14 (14,3%),  
РА —2/10 (20%); 
Невакцинированные:  
СКВ — 1/14 (7,14%),  
РА — 3/10 (30%) 
 
Через 4–6 нед.:  
DAS 28* — 3,23± 1,38;  
BASDAI* — 3,26± 2,5 
Через 28 дней:  
РА+РТМ — 4,02 [2,04; 6,77] 
РА+МТ — 2,59 [1,0; 4,22] 
Через 21 день: –3,49±1,36 
 
 
Через 4–6 нед.: 
DAS 28-CРБ — 3,32 [2,61; 4,09] 
BASDAI — 3,31 [1,7; 4,62] 
DAS 28-CРБ — 2,46 [1,99; 3,16] 
SLEDAI: 1,0 [0; 2,0] 
BVAS: 1,0 [0; 1,0] 
Через 3 нед. 
SLEDAI: 2,8±3,2 
Повышение а-ДНК: 44% 
 
 
Через 3 нед.: 
SLEDAI: 4,5 
Обострение: 1/21 (4,8%) 
Через 6 мес.: 
DAS 28: 2,08 
BASDAI: 3,09 

Выводы  
 
 
Значимые разли-
чия по частоте  
обострений в зави-
симости от вакци-
нации отсутствуют 
 
 
 
Индексы активно-
сти заболевания 
не изменились 
Индексы активно-
сти заболевания 
не изменились 
Индексы активно-
сти заболевания 
не изменились 
См. текст 
 
 
 
 
 
Обострения СКВ 
и новых органных 
поражений не вы-
явлено ни в одном 
случае 
Значимое увеличе-
ние SLEDAI через 
6 мес. не выявлено 
Обострения ИВРЗ 
и новых ауто-
иммунных  
расстройств  
не отмечено 



DAS28 не оказывала [18]. Аналогичные резуль-
таты были получены в другом метаанализе, ко-
торый включал 9 исследований и 1010 пациентов 
с СКВ, при этом в 4 работах исходное среднее 
значение SLEDAI свидетельствовало об активной 
форме заболевания [19]. 

Вакцинация против 
пневмококковой инфекции 
По данным шведских авторов, риск развития 

инвазивной пневмококковой инфекции, в том 
числе пневмонии, значимо нарастает у больных 
РА (OР=4,9; 95% ДИ: 3,93–6,17) и СКВ (OР=14,19; 95% 
ДИ: 9,64–21,28) [20]. R. К. Luijten и соавт. [21] пока-
зали, что частота инвазивной пневмококковой 
инфекции у больных СКВ в 13 раз выше по сравне-
нию с общей популяцией Нидерландов. Показано, 
что одним из факторов риска развития пневмонии 
при ИВРЗ является высокая активность заболе-
вания [22, 23]. В связи с этим изучение возможно-
стей применения пневмококковой вакцины у 
больных с активной формой ИВРЗ представляется 
весьма актуальным. 

Как видно из табл. 2, иммунизация пневмокок-
ковой вакциной не оказывала какого-либо значи-
мого влияния на активность ИВРЗ, имевшую место 
до назначения вакцинопрофилактики. Следует от-
метить, что в ФГБНУ НИИР им. В. А. Насоновой на-
коплен более чем 10-летний опыт применения 
23-валентной пневмококковой полисахаридной 
вакцины (ППВ-23) у стационарных и амбулаторных 
пациентов с ИВРЗ. В частности, в рамках открытого 
проспективного сравнительного исследования у 
79 больных РА в течение 12-месячного периода на-
блюдения после иммунизации указанной вакциной 
отмечалось статистически значимое снижение по-
казателя DAS28 — в среднем с 4,3 до 3,3 (p<0,001) [27]. 
Эффективность, иммуногенность и безопасность 
ППВ-23 изучались также у 91 больного ИВРЗ, вклю-
чая 78 — СКВ (в т. ч. 29 — с умеренной и высокой 
активностью) и 13 — ПАФС. Больные находились 
под наблюдением врача-исследователя в течение 
12 мес. Не выявлено ни одного случая обострения 
заболевания в ближайшие 2–3 мес. после вакци-
нации; не отмечено рецидивов тромбоза и тром-
боэмболии при АФС в первые 6 мес. после вакци-
нации; не зарегистрировано развития новых 
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Таблица 2. Частота обострений у пациентов с ИВРЗ, вакцинированных против пневмококковой инфекции 
Table 2. Frequency of exacerbations in patients with IIRD vaccinated against pneumococcal infection 
Автор 
[библиографический 
источник] 
K. Migita и соавт. [24] 
 
 
 
K. L. Winthrop и соавт. [25] 
 
 
 
C. O. Bingham и соавт. [26] 
 
М. С. Наумцева и др. [27] 
 
 
М. М. Баранова и др. [28] 
 
 
Г. М. Тарасова и др. [22] 
 
 
 
 
 
 
Примечание. АБЦ — абатацепт; Н/д — нет данных; SDAI (Simplified Disease Activity Index)— упрощённый индекс 
активности болезни; DAPSA (Disease Activity index for PSoriatic Arthritis) — индекс активности псориатического 
артрита; АФС — антифосфолипидный синдром; ПАФС — первичный АФС. 
Note. АБЦ — abatacept; Н/д — no data; SDAI — Simplified Disease Activity Index; DAPSA (Disease Activity index for Pso-
riatic Arthritis) — psoriatic arthritis activity index; АФС — antiphospholipid syndrome; ПАФС — primary antiphospholipid 
syndrome. 

Диагноз 
(число 

пациентов) 
РА — МТ (55) 
РА — АБЦ (21) 
РА — контроль (35) 
 
РА (106) 
 
 
 
РА (68) 
 
РА (72) 
 
 
АС (51) 
ПсА (25) 
Контроль (69) 
СКВ (78, в т. ч. 18 — 
с вторичным АФС) 
ПАФС (13) 

Исходная 
активность ИВРЗ 

 
DAS 28-CРБ: 
2,61±0,98 
2,48±1,31 
2,79±1,17 
SDAI: 
⩽3,3 (n=21) 
>3,3 и ⩽11 (n=47) 
>11 (n=32) 
DAS 28-СОЭ: 6,2±1,1 
 
DAS 28: 4,32 
 
 
BASDAI: 4,3 
DAPSA:18,2 
 
Средний SLEDAI-2K: 
4 [2; 6] 
Активность: 
низкая — 54% 
умеренная — 24% 
высокая — 13% 
ремиссия — 9% 

Динамика 
показателей 

 
Н/д  
 
 
 
Н/д 
 
 
 
Н/д 
 
Через 12 мес.: 
DAS 28: 3,3 
 
Через 12 мес.: 
BASDAI: 3,5 
DAPSA:10,1 
Через 12 мес.: 
средний 
SLEDAI-2K: 2 [2; 4] 
 
 

Выводы  
 
 
Обострения ИВРЗ  
и новых аутоиммунных 
расстройств не отмечено 
 
Об обострениях РА  
и новых аутоиммунных 
расстройствах  
не сообщалось 
Об обострениях РА  
не сообщалось 
Обострения ИВРЗ  
и новых аутоиммунных 
расстройств не отмечено 
Обострения ИВРЗ  
и новых аутоиммунных 
расстройств не отмечено 
В течение 1 года — 7 слу-
чаев обострения СКВ,  
не связанных с вакциной 
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аутоиммунных заболеваний за весь период на-
блюдения. Примечательно, что по мере нарас-
тания исходной активности процесса доля «ответ-
чиков» на вакцину увеличивалась [22]. В процессе 
наблюдения за 76 больными СпА (51 — АС, 
25 — ПсА), вакцинированными ППВ-23, отмечена 
положительная динамика индексов активности 
заболеваний, по сравнению с исходными дан-
ными, через 12 мес. от момента вакцинации: BAS-
DAI — 4,3 и 3,5, соответственно, DAPSA — 18,2 и 
10,1, соответственно. В течение 1 мес. после вак-
цинации зафиксировано 2 (2,6%) случая обост-
рения у больных АС 28 и 25 лет, исходно имевших 
низкую активность заболевания. Таким образом, 
несмотря на преобладание пациентов с умеренной 
и высокой активностью СпА на момент включе-
ния в исследование, негативного влияния вакци-
нации на течение заболевания не отмечено. Более 
того, не зарегистрированы новые клинически ма-
нифестные аутоиммунные феномены как у боль-
ных СпА, так у лиц без ИВРЗ [28]. 

Результаты, аналогичные вышеизложен-
ным, были получены в метаанализе, который 
включал 59 пациентов с СКВ, задействованных 
в 2 исследованиях, вакцинированных против 
пневмококка на фоне активного заболевания. 
Через 6–8 нед. после вакцинации индекс SLEDAI 
существенно не изменился, по сравнению с ис-
ходным уровнем (объединённая средняя раз-
ница 0,29; 95% ДИ: –0,90, 1,48; p=0,63) [29]. 

Вакцинация против 
опоясывающего герпеса 
По данным J. R. Curtis и соавт. [30], частота 

Herpes zoster (HZ) у больных СКВ и РА старше 
40 лет превышает таковую среди здоровых лиц 
старше 60 лет — 14,1, 7,5 и 3,0 на 1000 пациенто-
лет, соответственно, при этом наиболее уязви-
мыми являются больные старше 50 лет. Со-
гласно ретроспективному продольному 
когортному исследованию, проведённому аме-
риканскими авторами, частота HZ в когорте 
больных РА превышала таковую в общей по-
пуляции (21,5 и 7,6 на 1000 пациенто-лет, соот-
ветственно). Скорректированный риск развития 
HZ при РА составил 1,93 (95% ДИ: 1,87–1,99, 
p<0,001). Наиболее высокие показатели частоты 
HZ в когорте больных РА зарегистрированы при 
лечении глюкокортикоидами (ГК), ингибито-
рами Янус-киназ и ГИБП (27,7, 24,8 и 20,8 на 
1000 пациенто-лет, соответственно) [31]. 

В Российской Федерации зарегистрирована 
рекомбинантная белковая вакцина против HZ, 
которая имеет благоприятный профиль безопас-
ности у пациентов ИВРЗ, что позволяет преодо-
леть риск, связанный с живыми аттенуирован-
ными вакцинами. По данным литературы, частота 

обострения ИВРЗ после иммунизации указанной 
вакциной варьирует от 6,1 до 16%, при этом ука-
зания на взаимосвязь ухудшения течения с вак-
цинацией, выполненной на фоне активной фазы 
болезни, отсутствуют [32–35]. По данным одного 
из крупных академических медицинских центров 
США, частота обострения РА после иммунизации 
указанной вакциной была меньше таковой у не-
вакцинированных больных в течение 6-месяч-
ного периода наблюдения (6,7 и 30%, соответ-
ственно. Подчёркивается, что каждый случай 
постиммунизационного обострения РА обсуж-
дался консилиумом ревматологов [33]. 

Вакцинация против COVID-19 
 В период пандемии COVID-19 был получен 

большой объём информации о связи между вак-
цинацией и активностью заболевания с акцентом 
на безопасность вакцин (табл. 3). 

По данным маркетингового исследования, 
включавшего 137 пациентов с ИВРЗ, риск разви-
тия НЯ после первой дозы вакцины был стати-
стически значимо ниже у пожилых больных 
(p=0,001). Авторы отметили статистически 
значимо более низкую частоту НЯ у пациентов в 
неактивной фазе болезни (29%) по сравнению с 
таковой при низкой (57%) или умеренной/высо-
кой (63%) активности заболевания (p=0,002 и 
p=0,006, соответственно). НЯ, как правило, были 
лёгкими: боль в месте инъекции (17%), головная 
боль (12%), лихорадка (12%), миалгия (10%) и 
утомляемость (10%). Рецидивы основного забо-
левания зарегистрированы у 2,2% больных после 
первой дозы вакцины Бинарный регрессионный 
анализ показал, что риск НЯ не зависел от при-
менения иммуносупрессивных препаратов. [37]. 

В исследовании P. M. Izmirly и соавт. [38] была 
изучена мультиэтническая когорта больных СКВ, 
среди которых в 11,4% случаев были констатиро-
ваны обострения болезни, в абсолютном боль-
шинстве — лёгкой и средней тяжести. В целом 
показатели активности по шкале SLEDAI, уровни 
а-ДНК, а также концентрация С3- и С4-компонен-
тов комплемента не имели статистически значи-
мых различий между визитами до и после вак-
цинации. В качестве ограничения исследования 
авторы рассматривают отсутствие данных о ча-
стоте рецидивов среди невакцинированных боль-
ных СКВ (контрольная группа) в течение того же 
периода времени и признают возможность оши-
бочной трактовки поствакцинальных НЯ как 
симптомов рецидива болезни. 

В исследование японских авторов было 
включено 148 больных СКВ, половина из кото-
рых была иммунизирована мРНК-вакциной. 
Уровни SLEDAI-2K существенно не различались 
у вакцинированных и невакцинированных па-
циентов с СКВ через 30, 60 и 90 дней после второй 



вакцинации. Помимо этого, линейная модель 
смешанных эффектов с поправкой на возраст, 
пол, SLEDAI-2K на исходном уровне и использо-
вание иммунодепрессантов или ГИБП не вы-
явила существенных различий в показателях 
SLEDAI-2K после второй иммунизации между 
вакцинированными и невакцинированными 
группами пациентов с высокой активностью за-
болевания: скорректированная оценка через 
30 дней: –0,95 (95% ДИ: –3,13–1,23), p=0,40; 60 дней: 
0,50 (–2,32–3,32), p=0,73; 90 дней: 1,22 (–1,31–3,75), 
p=0,35 [40]. 

По данным регистра COVAX, функционирую-
щего под эгидой EULAR на основании доброволь-
ных сообщений от ревматологов и врачей других 
специальностей, обострение ИВРЗ после вакци-
нации было зарегистрировано в 4,4% случаев. 
Частота обострений была несколько выше у па-
циентов со средней/высокой активностью забо-
левания (5,2%) по сравнению с больными в ста-
дии ремиссии или с низкой активностью (4,8%); 
аналогичные результаты наблюдались для тяжё-
лых обострений — 1,0 и 0,7%, соответственно. Эти 
данные, предположительно, могут указывать на 

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2024, 69; 1–270

Таблица 3. Частота обострений у пациентов с ИВРЗ, вакцинированных против SARS-CoV-2 
Table 3. Frequency of exacerbations in patients with IIRD vaccinated against SARS-CoV-2 
Автор 
[библиографический 
источник] 
A. G. Tzioufas и соавт. [36] 
 
 
 
 
 
С. Rotondo и соавт. [37] 
 
 
 
 
P. M. Izmirly и соавт. [38] 
 
 
 
 
 
 
C. M. Connolly и соавт. [39] 
 
 
 
 
 
 
 
Т. Yoshida и соавт. [40]  
 
 
 
 
 
 
 
P. M. Machado и соавт. [41] 
 
 
 
 
 
Примечание. * — БПВП+ГИБП и/или ГК либо ГИБП+ГК; АВРЗ — аутоиммунные воспалительные ревматические 
заболевания; IRR-incidence rate ratio —коэффициент заболеваемости. 
Note. * — basic anti-inflammatory drugs + genetically engineered biological drugs and/or glucocorticoids or genetically 
engineered biological drugs + glucocorticoids; АВРЗ — autoimmune inflammatory rheumatic diseases; IRR-incidence 
rate ratio — morbidity rate.

Диагноз 
(число 

пациентов) 
АВРЗ (605) 
 
 
 
 
 
АВРЗ (137)  
 
 
 
 
СКВ (55) 
Контроль (20) 
 
 
 
 
 
АВРЗ (1377) 
 
 
 
 
 
 
 
СКВ (148, из 
них 72 — вак-
цинация, 72 — 
контроль)  
 
 
 
 
ИВРЗ (4604) 

Исходная 
активность ИВРЗ 

 
Активность: 
низкая — 17,2%, 
умеренная — 5,3%, 
высокая — 0,83%,  
ремиссия — 76,7% 
 
Активность: 
низкая — 36% 
умеренная  
и высокая — 14% 
ремиссия — 50% 
SLEDAI: 3,15±3,77 
Повышение а-ДНК: 
40% 
Снижение 
С3/С4-компонентов 
комплемента — 40% 
 
Н/д 
 
 
 
 
 
 
 
SLEDAI-2K: 3,15±3,77 
Активность: 
низкая — 24,3% 
умеренная — 35,1% 
высокая — 21,7% 
ремиссия — 18,9% 
 
 
Активность ИВРЗ: 
низкая — 28% 
умеренная — 13% 
высокая — 2% 
ремиссия — 41% 
нет данных — 17% 

Динамика 
показателей 

 
Активность: 
низкая — 22,1% 
умеренная — 7,3%, 
высокая —  1,5%,  
ремиссия — 69% 
 
Обострения — 2,2% 
 
 
 
 
Через 5–70 дней: 
SLEDAI: 2,87±2,84; 
повышение а-ДНК: 
34%; снижение 
С3/С4-компонентов 
комплемента — 36,4%.  
Обострения: 11,4% 
Обострения: 11% 
 
 
 
 
 
 
 
Скорректированная 
оценка SLEDAI-2K 
(95% ДИ): 30 дней: - 
0,46 (1,48 0,56), p = 
0,39; 60 дней: 0,38 (-
0,64 1,40), p = 0,47. ;90 
дней: 0,40 ( -0,54 
1,34), р = 0,41) 
4,4% 

Выводы  
 
 
Существенных изменений 
в активности АВРЗ после 
вакцинации не наблюда-
лось (в т. ч. среди больных 
с умеренной и высокой 
активностью) 
Обнадеживающий про-
филь безопасности вак-
цины против SARS-CoV-2  
у пациентов с АВРЗ 
 
См. текст 
 
 
 
 
 
 
С обострениями ассоции-
ровались: комбинирован-
ная терапия* и факт  
обострения за 6 мес.  
до вакцинации (IRR 1,95 
95% ДИ (1,4–2,68) р<0,001; 
2,36 (1,2–3,6) р<0,001,  
соответственно) 
SLEDAI-2K значимо не 
различались у вакциниро-
ванных и невакциниро-
ванных пациентов через 
30, 60 и 90 дней после вто-
рой вакцинации  
 
 
Риск обострений ИВРЗ 
после вакцинации низок, 
а наблюдаемая их частота 
соотносится с естествен-
ным течением заболева-
ния 
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возможность связи между более высокой исход-
ной активностью заболевания и более высокой 
частотой обострения, однако значимых различий 
не получено. Авторы полагают, что наблюдаемая 
частота обострений сопоставима с таковой при 
естественном течении болезни, а не обязательно 
вызвана вакцинами против SARS-CoV-2. К тому 
же принцип добровольной подачи материалов 
врачами может привести к предвзятости в под-
боре данных и повлечь за собой завышение све-
дений о частоте обострений ИВРЗ [41]. 

В крупном общенациональном исследова-
нии, проведённом в Нидерландах, были проана-
лизированы факторы риска изменения активно-
сти заболевания после вакцинации против 
SARS-CoV-2 в соответствии с данными, о которых 
пациенты сообщали в анкетах. 223 из 2111 (10,6%) 
участников сообщили о НЯ через 60 дней после 
первой вакцинации. Из них 43% случаев были 
подтверждены лечащим врачом. У 36/2111 (1,7%) 
пациентов лечение было скорректировано. В 
многомерном анализе наиболее важным факто-
ром риска повышения активности заболевания 
после вакцинации, по сообщениям самих паци-
ентов, была недавняя (за три месяца до включе-
ния в исследование) активная фаза болезни 
(ОР 2,22, 95% ДИ 1,86–2,62) [42]. 

В ходе международного перекрёстного иссле-
дования VACOLUP оценивали переносимость вак-
цин против COVID-19 при СКВ с точки зрения па-
циентов. 21 (3%) из 696 пациентов сообщили о 
клинически подтверждённом обострении СКВ с 
преобладанием костно-мышечных симптомов 
(90%), утомляемости (86%), кожных высыпаний 
(57%) и лихорадки (40%), развившихся в среднем 
через 3 дня после вакцинации, Наличие обост-
рения болезни в течение года до вакцинации по-
вышало риск рецидива СКВ в поствакцинальном 
периоде (ОР 5,52, 95% ДИ 2,17–14,03; p<0,0001). 
Значимых ассоциаций развития НЯ или возник-
новения обострения СКВ с проводимой тера-
пией не отмечено. Авторы предполагают, что ко-
роткое среднее время между вакцинацией и 
началом обострения может быть причиной 
трудностей в разграничении фактического ре-
цидива СКВ и ожидаемых поствакцинальных 
НЯ. Таким образом, полученное значение (3%) 
может быть завышенной оценкой фактической 
частоты обострения [43]. 

Следует отметить, что, несмотря на много-
численные публикации, однозначная интерпре-
тация данных по безопасности антиковидных 
вакцин в определённой степени затруднена по 
ряду причин, одной из которых является факт 
значительных расхождений в трактовке обост-
рений заболевания, особенно если последнее 
констатируется только на основании оценки со-
стояния самим пациентом. Подобный подход, на 

наш взгляд, совершенно не оправдан, поскольку, 
учитывая общность симптоматики (субфебри-
литет, артриты/артралгии, миалгии и т. д.), чёт-
кое разграничение поствакцинального син-
дрома и обострения фонового ИВРЗ нередко 
составляет далеко не лёгкую задачу даже для 
опытных ревматологов. Поэтому при проведе-
нии дальнейших исследований необходимо при-
нимать во внимание, что методика заочного 
(дистанционного) опроса пациентов без участия 
врача и анализа медицинской документации 
представляется «слабым звеном» в получении 
достоверных данных о частоте обострения ИВРЗ 
после вакцинации против COVID-19 [44]. 

Заключение 
Вакцинация является эффективной страте-

гией снижения инфекционных осложнений и ле-
тальности у пациентов с ИВРЗ. Проведение вак-
цинации во время ремиссии или низкой 
активности заболевания позволяет безопасно 
осуществлять краткосрочные перерывы в 
приёме иммуносупрессивных препаратов, тем са-
мым уменьшая влияние терапии на иммуноген-
ность вакцины. Вместе с тем многие исследова-
ния не подтвердили значимого ухудшения в 
течении ИВРЗ после вакцинации, выполненной 
на фоне активной фазы болезни. В соответствии 
с рекомендациями Американской коллегии рев-
матологов, применение неживых аттенуирован-
ных вакцин условно рекомендуется независимо 
от фазы заболевания, за исключением пациентов 
с тяжёлым и угрожающим жизни течением бо-
лезни, обусловливающим необходимость пребы-
вания в отделении реанимации и интенсивной 
терапии [45, 46]. Этого же мнения придержи-
ваются авторы настоящей статьи. Эксперты 
EULAR, проявляя более сдержанный подход, счи-
тают, что у пациентов с активным ИВРЗ не сле-
дует исключать иммунизацию, однако назначать 
её необходимо в индивидуальном порядке [6]. 
«Должно быть, истина, как и всегда, где-нибудь 
лежит посредине» (Ф. М. Достоевский). 

Таким образом, вакцинация является обя-
зательной для большинства пациентов с ИВРЗ и 
требует определённого графика её применения 
в зависимости от активности заболевания и про-
должающейся/планируемой иммуносупрессив-
ной терапии. Не вызывает сомнений необходи-
мость проведения дальнейших исследований в 
целях определения оптимальных сроков вакци-
нации и изучения её влияния на ближайшие и 
отдалённые результаты лечения ревматологиче-
ских пациентов. 
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