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Резюме

Актуальность. Вакцинация от гриппа признана наиболее эффективным средством профилактики этой инфекции. В прошедший 

эпидемический сезон в России основную долю вакцин против гриппа составили отечественные препараты. Цель. Оценить 

эффективность вакцинации от гриппа (ЭГВ) в предотвращении развития тяжелых форм инфекции, требующих госпитализации. 

Материалы и методы. Для сбора клинико-эпидемиологических данных в эпидсезон 2018–2019 гг. был использован подход 

активного проспективного надзора. В исследование было включено 6 отделений трех инфекционных больниц Санкт-Петербурга. 

Результаты и обсуждение. Установлено, что ранняя оценка ЭГВ, проведенная на высоте эпидемии, составила 66,4% для детей 

и 64,7% для взрослых. При оценке ЭГВ за весь период исследования (с 52 недели 2018 г. по 13 неделю 2019 г.) этот показатель 

снизился и общая эффективность составила 48,4%. Выводы. Полученные в ходе исследования данные свидетельствуют о выра-

женной защитной роли вакцинации в предотвращении развития тяжелых форм грипп, требующих госпитализации.
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Abstract

Relevance. Influenza vaccination is considered as the most effective way to prevent this infection. In the past epidemic season in Russia, 

the main share of influenza vaccines comprised domestically produced vaccines. Aims was to assess the vaccine effectiveness (VE) 

in  preventing severe forms of influenza that require hospitalization. Materials & Methods. To collect clinical and epidemiological 
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data for the epidemic season 2018–2019. an active prospective surveillance approach was used. The study included 6 departments 

of three infectious diseases hospitals in St. Petersburg. Results It was established that early VE, estimated during the epidemic, was 

66.4% for children and 64.7% for adults. Evaluation of VE for the entire study period from week 52 of 2018 to week 13 of 2019, 

showed that it decreased, the total VE for this period was 48.4%. Conclusions The data obtained in the course of the study indicate 

a pronounced protective role of vaccination in preventing the development of severe forms of influenza with subsequent hospitalization.

Key wards: influenza, vaccine, virus, efficacy, hospitalization, diagnosis, epidemic, polymerase chain reaction
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Введение
В структуре всех инфекционных заболеваний че-

ловека острые респираторные инфекции занимают 
ведущую роль. Особое место в группе респиратор-
ных инфекций принадлежит вирусам гриппа – воз-
будителям зооантропонозной природы с опасным 
пандемическим потенциалом. Вирусы гриппа ха-
рактеризуются чрезвычайно высоким уровнем из-
менчивости, обусловленной сегментированной 
природой генома вируса и его способностью к  ре-
ассортации, а также накоплением точечных мута-
ций, в первую очередь, в генах гемагглютинина 
и нейраминидазы. Такая вариабельность свойств 
вируса приводит к  тому, что меры, направленные 
на борьбу с возбудителем, нуждаются в регулярной 
корректировке. Это касается как противовирусных 
препаратов, к которым вирусы гриппа со временем 
приобретают резистентность, так и средств спец-
ифической профилактики, и, прежде всего, штам-
мового состава гриппозных вакцин.

Грипп, в отличие от ряда других вирусных инфек-
ций, контролируемых вакцинацией (корь, красну-
ха, полиомиелит), остается нерешенной проблемой. 
Вместе с тем, вакцинация признана ВОЗ наиболее 
эффективным способом предупреждения гриппоз-
ной инфекции. Массовое применение гриппозных 
вакцин показало практическую необходимость не-
прерывного контроля изменчивости антигенных 
свойств вирусов поскольку соответствие штаммов 
в составе вакцин реально циркулирующим виру-
сам является первоочередным условием их эффек-
тивности. В 1948 г. ВОЗ инициировал создание 
Глобальной системы по  надзору за гриппом, кото-
рая в настоящий момент включает в себя 145 лабо-
раторий в 118 странах мира. Совещания по выбору 
штаммов-кандидатов в состав вакцин проводятся 
два раза в год, однако даже такой мощный кругло-
годичный надзор за гриппом в глобальном мас-
штабе не всегда успевает отследить изменчивость 
вирусов, которая иногда проявляется скачкоо-
бразно. В результате неверного выбора штаммов 
эффективность современных гриппозных вакцин 
в некоторые годы резко падала. Так, за послед-
ние 10 лет наиболее частое несоответствие между 
штаммами, введенными в состав вакцин и штам-
мами, циркулирующими в эпидемический сезон, 

отмечалось для гриппа В. Такие «провалы» связаны 
с тем, что до настоящего времени в мире, вклю-
чая Россию, преимущественно применяются трива-
лентные вакцины, содержащие лишь одну из  двух 
разновидностей вируса гриппа В, в то время как 
циркулируют (в разных пропорциях) обе, и  точно 
определить смену доминирующей линии до  сих 
не  представляется возможным. Решением этого 
вопроса стало внедрение в практику квадрива-
лентных гриппозных вакцин, которые в настоящее 
время широко применяются в США, Канаде, ряде 
стран Европы и Австралии. В России отечественную 
квадривалентную гриппозную вакцину впервые ис-
пользовали в эпидемический сезон 2019–2020 гг. 
(в группе лиц от 18 до 60 лет). Серьезную проблему 
представляет также вакцинный компонент подтипа 
A(H3N2) в силу высокой эпидемической активно-
сти возбудителя и  гетерогенности циркулирующей 
популяции. Несоответствие по компоненту A(H3N2) 
приводило к тому, что в сезон, когда вирусы данно-
го подтипа доминировали, эффективность гриппоз-
ных вакцин резко снижалась. 

В настоящее время исследования эффектив-
ности гриппозных вакцин проводят многие раз-
витые страны мира (США, Австралия, Канада) или 
консорциумы стран (Европейские страны, стра-
ны Латинской Америки) для того, чтобы оценить 
не только эффективность вакцинации в предотвра-
щении случаев гриппозной инфекции, но и  с тем, 
чтобы определить экономическую целесообраз-
ность сезонной вакцинации от гриппа. Ряд зару-
бежных работ убедительно показывает, что даже 
при умеренной эффективности вакцин их  исполь-
зование имеет выраженную медико-социальную 
значимость и обеспечивает экономическую эффек-
тивность в результате существенного снижения за-
болеваемости и госпитализации больных гриппом. 

Вместе с тем, в нашей стране в последние годы 
исследования, посвященные гриппозным вакци-
нам, ограничивались оценкой их  безопасности 
и  иммуногенности, и  фактические доказательные 
данные об их эффективности отсутствуют, что дела-
ет данную работу востребованной и  подтверждает 
ее актуальность.

Цель данной работы – оценить эффективность 
вакцинации от гриппа (ЭГВ) в предотвращении 
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развития тяжелых форм инфекции, требующих 
госпитализации.

Материалы и методы
Дизайн исследования и  участники. Для сбо-

ра клинико-эпидемиологических данных в  эпид-
сезон 2018–2019 гг. был использован подход 
активного проспективного надзора. В иссле-
дование было включено 6 отделений трех ин-
фекционных больниц Санкт-Петербурга: СПб 
ГБУЗ «Клиническая инфекционная больница им. 

С. П. Боткина», детская городская клиническая боль-
ница №  5  им.  Н.  Ф.  Филатова, СПб ГБУЗ «Детская 
городская больница Святой Ольги». В работе при-
менены методы, описанные ранее [1, 2]. В ис-
следование включали больных, проживающих 
в  Санкт-Петербурге не  менее 6 месяцев, госпи-
тализированных в  течение предшествующих 48 ч 
с симптомами гриппоподобных заболеваний (ГПЗ). 
Исследование проводили только в  период эпиде-
мической активности вирусов гриппа: с  52 неде-
ли 2018 г., когда в  городе с  помощью ПЦР были 

Таблица 1. Предварительная оценка защитной роли гриппозных вакцин (на высоте эпидемии) в предупреждении 
развития острой респираторной инфекции, требующих госпитализации (по данным на 8 неделю 2019 г.)
Table 1. Preliminary assessment of the protective role of influenza vaccines (at risen to the epidemic) in preventing  
the development of acute respiratory infections requiring hospitalization (according to data for week 8, 2019)

Таблица 2. Оценка эффективности вакцинации против гриппа в предотвращении госпитализации применительно 
к отдельным субтипам вируса гриппа (по данным на 8 неделю 2019 г.)
Table 2. Evaluation of the effectiveness of influenza vaccines in preventing hospitalization, taking into account  
the different subtypes of the influenza virus (according to data for week 8, 2019)

Возрастная 
группа (года)

Age

Число 
госпитали-
зированных 

с диагно-
зом грипп 

и ОРВИ
The 

number of 
hospitalized 

with a 
diagnosis of 

influenza and 
ARVI

Из них вакци-
нировано
Of which 

vaccinated

ПЦР-детекция вирусов гриппа
PCR detection of influenza viruses

Отношение
шансов 

Odds Ratio
(OR)

ad/bc

ЭГВ* 
Vaccine 
effecti-
veness* 

(1-OR) x 100

Вакцинированные 
больные 

Vaccinated 
patients

Не вакциниро-
ванные больные
Non vaccinated 

patients

Число
N % (+)

a
 (-)
b

(+)
c

(-)
d

0–2 277 1 0,36 0 1 117 159

3–6 154 2 1,3 1 1 85 67 0.79 21.2

7–17 129 3 2,3 0 3 66 60

Дети Children
(всего total) 560 6 1,07 1 5 268 286 0.21 78.7

Взрослые 
Adults (≥ 18) 306 9 2.94 3 6 174 123 0.35 64.7

Всего 
Total 866 15 1,73 4 11 442 409 0.34 66.4

Примечание: *показатель ЭГВ рассчитан по методу отношения шансов.
Note:*vaccine effectiveness indicator is calculated by the method Odds Ratio.

Примечание: обозначения как в таблице 1.
Note: *vaccine effectiveness indicator is calculated by the method Odds Ratio.

Число 
вакцини

рованных/
обследо

ванных больных
Number

vaccinated 
/ examined 

patients

Вирус гриппа – 
возбудитель 
заболевания
Flu virus – the 

causative agent of 
the disease

ПЦР-детекция вирусов гриппа 
PCR detection of influenza viruses

Отношение
Шансов

Odds ratios
(OR)

ad/bc

ЭГВ* 
(1-OR)
x100

Вакцинированные 
больные

Vaccinated patients

Не вакцинированные 
больные 

Non vaccinated 
patients

(+) 
a

(-)
b

(+)
c

(-)
d

15/866

A(H1N1)pdm09 2 13 247 604 0.38 62.4

A(H3N2) 2 13 169 682 0.62 37.9

B/Yam 0 15 0 851
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впервые лабораторно подтверждены 5  случаев 
гриппа, и завершены на 13 неделе 2019 г. по окон-
чании эпидемии в  городе. Протокол исследования 
одобрен Локальным этическим комитетом ФГБУ 
«НИИ гриппа им. А. А. Смородинцева» Минздрава 
России (далее НИИ гриппа). Все пациенты, вклю-
ченные в  исследование (или их  законные пред-
ставители), дали письменное информированное 
согласие на участие в исследовании.

Критерии включения в исследование. Пациенты, 
соответствующие критериям включения в исследо-
вание, отбирались обученным персоналом в  соот-
ветствии с  протоколом исследования. Пациенты 
должны были иметь симптомы ГПЗ, включающие, 
как минимум, один из  системных симптомов (ли-
хорадка, недомогание, головная боль или миал-
гия) и, по  меньшей мере, один из  респираторных 
симптомов (кашель, боль в  горле или одышка) [3]. 

Рисунок 1. Мониторинг заболеваемости гриппом и ОРВИ населения Санкт-Петербурга в сезон 2018–2019 гг.
Figure 1. Monitoring the incidence of influenza and ARVI in the population of St. Petersburg in the 2018–2019 season.

Рисунок 2. Мониторинг гриппа среди госпитализированных больных в трех стационарах Санкт-Петербурга
Figure 2. Influenza monitoring among hospitalized patients in three hospitals in St. Petersburg
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Допустимые сроки госпитализации  – не  более 
7 дней с момента появления симптомов ГПЗ. В ис-
следование не включали пациентов, которые ранее 
были госпитализированы и  выписаны в  предше-
ствующие 30 дней из стационаров города. 

Отбор клинических образцов. После получения 
информированного согласия у больных в возрасте 
14 лет и  старше велюровыми тампонами (Copan, 
Италия) брали мазки из носоглотки и глотки, у боль-
ных младше 14 лет  – из  носоглотки и  носа. Оба 
мазка помещали в одну пробирку с универсальной 
транспортной средой (Copan, Италия) и  отправля-
ли в  лабораторию для ПЦР-анализа. Допустимые 
сроки хранения материалов в  стационаре не  пре-
вышали 24 ч при температуре +4 оС или 72 ч при 
температуре не выше -20 оС.

Ковариаты. Демографическая, клиническая 
и  эпидемиологическая информация была получе-
на от всех включенных в  исследование пациен-
тов, как описано ранее [4]. Собранные базовые 
данные вводили в индивидуальную карту больного 
(ИКБ). Они включали: даты появления симптомов, 
госпитализации и  взятия образцов, пол и  воз-
раст больного, наличие хронических заболеваний, 
ожирения, статус беременности, курения, госпита-
лизации в  последние 12 месяцев, амбулаторные 
консультации в  предыдущие 3 месяца, социально-
экономический статус, определенный по  профес-
сии больного, функциональный статус пациентов 
для лиц старше 65 лет (индекс Бартеля). Указывали 
время между началом заболевания и взятием маз-
ка, статус вакцинации от гриппа в  предыдущем 
и текущем сезоне (со слов пациента или по истории 
болезни) [5]. Кроме того, в  ИКБ вносили данные 
о нахождении больного в  отделении реанимации 
и интенсивной терапии (ОРИТ), дату выписки с ука-
занием основного и сопутствующих диагнозов. 

Лабораторные методы. ПЦР-диагностику про-
водили в  лаборатории молекулярной вирусоло-
гии НИИ гриппа, где поступившие материалы 

до исследования хранили при температуре –86 оС. 
Наличие гриппозной инфекции подтверждали с по-
мощью ОТ-ПЦР в  реальном времени на  грипп A 
(подтипы H3N2 и H1N1pdm09) и B (линии Ямагата 
и  Виктория). Для типирования вирусов гриппа 
и  субтипирования вирусов гриппа А использова-
ли наборы АмплиСенс (Интерлабсервис, Москва), 
для определения линии вирусов гриппа В  – набо-
ры собственного изготовления с  использованием 
праймеров, рекомендованных CDC (Центр по  кон-
тролю и  профилактике заболеваний, Атланта, 
Джорджия США). По результатам ПЦР проводили 
распределение случаев госпитализации по  груп-
пам риска, по  подтипам вируса гриппа A(H1N1)
pdm09, A(H3N2) и линиям гриппа B/Виктория и В/
Ямагата. Часть поступивших материалов (или вы-
деленных из них вирусов) подвергали полногеном-
ному генетическому анализу с  использованием 
NGS технологии [6].

Регистрация случаев. Все заполненные ИКБ 
вводили в  электронную базу данных (ЭБД) НИИ 
гриппа, снабженную фильтрующим модулем, отсе-
кающим некорректно или не полностью заполнен-
ные карты. Специально разработанные программы 
обеспечивали возможность извлечения запра-
шиваемых данных за указанный период времени 
с  их  сортировкой в  соответствии с  заданными па-
раметрами, введенными в ИКБ.

Оценка эффективности вакцинации. Пациентов 
считали вакцинированными в  случае, если вакци-
нация была проведена не  позднее, чем за  14  дней 
до  появления симптомов ГПЗ. В  противном слу-
чае больные в  исследование не  включались. 
Эффективность вакцин оценивали по снижению слу-
чаев гриппа среди вакцинированных по  сравнению 
с не вакцинированными больными по формуле, изло-
женной в руководстве Центра по контролю заболева-
емости [7,8] и использованной Европейской группой 
по оценке эффективности гриппозных вакцин в стра-
нах Европейского союза по программе I-MOVE [9].

Таблица 3. Оценка эффективности гриппозных вакцин в предотвращении госпитализации применительно 
к отдельным подтипам вируса гриппа (за период с 52 недели 2018 г. по 13 неделю 2019 г.)
Table 3.Evaluation of the effectiveness of influenza vaccines in preventing hospitalization for individual subtypes  
of influenza virus (from 52 weeks of 2018 to 13 weeks of 2019)

Число 
вакцини

рованных/
обследо

ванных больных
Number

vaccinated 
/ examined 

patients

Вирус гриппа –
возбудитель 
заболевания
Flu virus – the 

causative agent of 
the disease

ПЦР-детекция вирусов гриппа
PCR detection of influenza viruses

Отношение
шансов 

Odds ratios
(OR)

ad/bc

ЭГВ* 
(1-OR)x100

Вакцинированные 
больные 

Vaccinated 
patients

Не вакцинированные 
больные 

Non vaccinated 
patients

(+) 
a

(-)
b

(+)
c

(-)
d

54/1719

A(H1N1)pdm09 7 47 449 1216 0.40 59.7

A(H3N2) 7 47 333 1332 0.6 40.4

B/Yam 0 54 0 1665

Примечание: обозначения как в таблице 1.
Note: *vaccine effectiveness indicator is calculated by the method Odds Ratio.
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Статистический анализ проводили с  использо-
ванием программы Stata, версия 10.0. 

Результаты и обсуждение
Исследования ЭГВ в  системе госпитально-

го надзора (ГН) в  сезон 2018–2019 были начаты 
на  52  неделе 2018 г. и  завершены на  13 неделе 
2019 г. Первичная (ранняя) оценка ЭГВ с январь–
февраль 2019 г. была дана на высоте развития эпи-
демии (8 неделя 2019), когда в исследование были 
включены 866 пациентов с  клиническим диагно-
зом гриппа и  ОРВИ, из  числа которых 15  больных 
были привиты от гриппа. Среди 560 госпитализи-
рованных детей доминировала возрастная группа 
0–2  лет, затем в  убывающей последовательности 
шли группы детей 3–6, 7–14 и 15–17 лет (табл. 1). 
Анализ повозрастного распределения госпита-
лизированных с  диагнозом гриппа и  ОРВИ и  вак-
цинированных среди них больных показал, что 
среди детей доля вакцинированных увеличивалась 
с  возрастом  – с  0,36% в  группе детей 0–2  лет 
до  3,3% среди детей 15–17  лет. Последние значе-
ния приближались к данному показателю взрослых 
(2,94%). С  использованием метода «случай-кон-
троль» проведена ранняя оценка эффективности 
вакцинации против гриппа у детей и  взрослых 
в  предотвращении случаев гриппа, требующих го-
спитализации. Показатель общей ЭГВ (суммарно 
для взрослых и  детей) в  предупреждении случа-
ев госпитализации больных ГПЗ, рассчитанный 
по  формуле [(1-OR) x 100], составил 78,7%, ЭГВ 
раздельно для детей и взрослых – 66,4 и 64,7% со-
ответственно (табл. 1). 

В связи с  отсутствием лабораторно подтверж-
денных случаев гриппа среди вакцинированных 
детей возрастных групп 0–2, 7–14  и  15–17  лет 
(в  отличие от не  вакцинированных детей), объек-
тивно оценить «раннюю» эффективность вакци-
нации в  зависимости от возраста на  этом этапе 
не представилось возможным.

Существенный интерес представляла оценка 
ЭГВ в  предотвращении госпитализации больных 
гриппом применительно к  отдельным подтипам 
возбудителя. Проведенный анализ по  всей сово-
купности больных показал достаточно высокий уро-
вень защиты от заболеваний, вызванных вирусом 
гриппа A(H1N1)pdm09, который составил 62,4%. 
ЭГВ в  отношении весьма гетерогенной по  составу 
циркулирующей популяции вирусов гриппа А(H3N2) 
была в ниже (37,9%) (табл. 2). 

Крайне низкий уровень циркуляции вирусов 
гриппа В  в  России, так же, как и  других странах 
мира, в  настоящем сезоне не  позволил оценить 
ЭГВ по этому компоненту. 

Повторный анализ данных провели после окон-
чания эпидемии за  более длительный период 
(с  52  недели 2018 г. по  13 неделю 2019  г.), в  со-
ответствии с  данными о снижении заболеваемо-
сти (рис. 1) и  регистрации случаев лабораторно 
подтверждённого гриппа в  системе Госпитального 
надзора (рис. 2). Показатели эффективности вак-
цинации существенно не  изменились и  составили 
для подтипа A(H1N1)pdm09  – 59,7%, а подтипа 
А(H3N2) – 40,4% (табл. 3). 

Число обследованных госпитализированных 
больных на  этом этапе увеличилось до  1719, 

Таблица 4. Эффективность вакцинации против гриппа в предупреждении госпитализации пациентов разного 
возраста в Санкт-Петербурге (с 52 недели 2018 г. по 13 неделю 2019 г.
Table 4.The effectiveness of influenza vaccines in preventing the hospitalization of patients of different ages 
in St. Petersburg from 52 weeks of 2018 to 13 weeks of 2019

Примечание: обозначения как в таблице 1.
Note: *vaccine effectiveness indicator is calculated by the method Odds Ratio.

Возрастная 
группа (года)

Age

Число 
госпитали-
зированных 

с диагно-
зом «грипп 

и ОРВИ» 
The number 

of 
hospitalized 

with a 
diagnosis of 
flu and ARVI

Число 
вакцини-
рованных

The 
number of 
vaccinated

ПЦР-детекция вирусов гриппа
PCR detection of influenza viruses

Отношение
шансов 

Odds ratios
(OR)

ad/bc

ЭГВ*
(1-OR) x100

Вакцинированные 
больные

Vaccinated patients

Не 
вакцинированные 

больные 
Non vaccinated 

patients

(+)
a

(-)
b

(+)
c

(-)
d

0–2 580 14 6 8 270 296 0.82 17,8

3–6 321 13 5 8 187 121 0.40 59,.6

7–17 208 13 3 10 108 87 0.24 75,8

Дети 
Children 
(всего total)

1109 40 14 26 565 504 0.48 51,9

Взрослые 
Adults
(≥ 18)

610 14 6 8 322 274 0.64 36,2

Всего 
Total 1719 54 20 34 887 778 0.52 48,4
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а  число вакцинированных среди них  – до  54  па-
циентов. Это позволило провести оценку эффек-
тивности вакцинации по  отдельным возрастным 
группам детей. Предварительные данные свиде-
тельствуют о существенном увеличении ЭГВ среди 
вакцинированных детей с возрастом. ЭГВ по всему 
массиву данных (для взрослых и  детей) составила 
48.4% и была выше у детей дошкольного и школь-
ного возраста (59.6% и  75.8%, соответственно), 
но  оказалась существенно ниже (17,8%) у детей 
≤ 2 лет (табл. 4).

Заключение
Полученные результаты носят предваритель-

ный характер и  могут измениться при анали-
зе данных за  весь сезон 2018–2019  гг. В  тоже 
время, они согласуются с  предварительными ре-
зультатами оценки эффективности вакцинации 
против гриппа, полученными в  США с  ноября 
2018 г. по  февраль 2019  г. [8], которая состави-
ла 47% по  совокупности данных предупрежде-
ния госпитализации и  была выше у детей (61%), 

но существенно ниже в возрастной группе ≥ 50 лет 
(24%).

Последние данные комплексного исследования 
в  шести странах Европейского союза по  програм-
ме I-MOVE в  эпидемический сезон 2018–2019  гг. 
показали, что эффективность вакцинации в  пред-
упреждении госпитализации больных гриппом 
A(H1N1)pdm09 в возрасте ≥ 65 лет составила 29%, 
18–64 лет – 49%. ЭВ по компоненту А(H3N2) в воз-
растной группе ≥ 65 лет достигала 47% [9]. Данные 
по другим возрастным группам пока не приведены.

В целом результаты оценки ЭГВ, полученные 
нами в  системе госпитального надзора, свидетель-
ствуют о достаточно выраженной защитной роли 
вакцинации ротив гриппа в предупреждении разви-
тия тяжелой формы инфекции и последующей госпи-
тализации в разных возрастных группах населения.

Особый интерес, на  наш взгляд, представляет 
данные о соответствии показателей ранней оценки 
эффективности вакцинации (на высоте развития 
эпидемии) результатам, полученным на  этапе за-
вершения эпидемического сезона.
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