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Введение
В наступившем XXI веке инфекци-

онные заболевания по-прежнему оста-
ются актуальной социальной и меди-
цинской проблемой. Это связано с ди-
намичным характером естественных 
и антропогенно детерминированных 
природных процессов, изменением 
нозологической структуры инфекцион-
ных болезней, ростом международных 
связей и т. п. По данным ВОЗ, 25 % всех 
летальных исходов в мире обуслов-
лены инфекционными и паразитар-
ными болезнями. Данный показатель 
увеличивается до 35 % при учете роли 
инфекций в неинфекционных клини-
ках. В процессе эволюции инфекцион-
ной патологии открываются ранее не-
известные аспекты данной проблемы, 
требующие новых подходов к диагнос-
тике, лечению и профилактике.

Коморбидные инфекции 
в ревматологии

Изложенное практически пол-
ностью относится к ревматологии, 
где в последнее время существенно 
увеличилась значимость коморбид-
ных инфекций (КИ), особенно при 
аутоиммунных воспалительных рев-
матических заболеваниях (АВРЗ). 
У больных ревматоидным артритом 
(РА) КИ развиваются в 1,5–2,0 раза 
чаще, чем в популяции, и являются 
второй по частоте (после активности 
болезни) причиной смерти пациентов 
[1]. При системной красной волчанке 
(СКВ) частота КИ составляет от 27 
до 50 %. При этом в качестве при-
чин летальности инфекции занима-
ют вторую позицию, уступая лишь 
активности болезни, а в некоторых 
работах опережая ее, и, по данным 
мультивариантного анализа, относятся 

к основным предикторам летального 
исхода [2]. В рамках многоцентрово-
го исследования EUSTAR инфекции 
были причиной смерти 13 % больных 
системной склеродермией (ССД) [3]. 
О важности рассматриваемого вопро-
са также свидетельствует факт, что 
развитие катастрофического анти-
фосфолипидного синдрома было свя-
зано с предшествующей инфекцией 
в 20–24 % случаев [4, 5].

В последнее время значимость 
проблемы КИ существенно возрос-
ла в связи с активным внедрением 
в клиническую практику генно-
инженерных биологических пре-
паратов (ГИБП), действие которых 
направлено на специфические зве-
нья патогенеза АВРЗ. По мере на-
копления мирового клинического 
опыта стала четко прослеживать-
ся ассоциация применения ГИБП 
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Резюме
В ревматологии за последнее время значимость коморбид-
ных инфекций существенно увеличилась, особенно в связи 
с внедрением в клиническую практику генно-инженерных 
биологических препаратов. Одним из путей решения ука-
занной проблемы является изучение и активное применение 
различных вакцин. В настоящем обзоре представлен об-
новленный вариант рекомендаций по вакцинации взрослых 
больных с аутоиммунными воспалительными ревматически-
ми заболеваниями, предложенный в 2019 году экспертами 
Европейской антиревматической лиги (EULAR). Рассмотрены 
вопросы, касающиеся применения вакцин против гриппа, 
инфекций, обусловленных пневмококками, вирусами гепа-
тита В, герпеса и папилломы человека, у ревматологических 
больных. Обозначены основные направления будущих ис-
следований по рассматриваемой проблеме.
Ключевые слова: ревматические заболевания, коморбид-
ные инфекции, грипп, пневмония, хронические вирусные 
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Summary
In rheumatology in recent years, the importance 
of comorbid infections has increased significantly, 
especially in connection with the introduction of 
genetic engineering biological drugs into clinical 
practice. One way to solve this problem is to study 
and actively use various vaccines. This review pro-
vides an updated version of the recommendations 
for vaccinating adult patients with autoimmune 
inflammatory rheumatic diseases, proposed in 
2019 by experts from the European Anti-Rheumatic 
League (EULAR). Issues regarding the use of influ-
enza vaccines, infections caused by Pneumococci, 
Hepatitis B viruses, herpes and human papilloma-
viruses in rheumatological patients are considered. 
The main directions of future research on this issue 
are outlined.
Key words: rheumatic diseases, comorbid infections, 
flu, pneumonia, chronic viral infections, vaccination.
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с нарастающим риском развития КИ 
различной природы и локализации.

Несмотря на достаточное коли-
чество антиинфекционных препара-
тов, решить только с их помощью все 
проблемы, связанные с инфекциями 
в ревматологии и других областях 
медицины, невозможно. Реальным 
выходом из этой ситуации представ-
ляется создание, совершенствование 
и внедрение в клиническую практи-
ку различных вакцин. Иммунизация 
является одним из самых эффектив-
ных методов профилактики инфекций 
и наиболее важным достижением ме-
дицины ХХ века. В то же время боль-
шинство хронических заболеваний, 
прежде всего аутоиммунной природы, 
многие практикующие врачи продол-
жают рассматривать как противопо-
казания для вакцинации.

Не могут ли механизмы, которые 
обусловливают повышенную воспри-
имчивость больных АВРЗ к инфекци-
ям, вызвать ослабленный иммунный 
ответ на вакцину? Не приведет ли 
вызванная вакциной активация им-
мунной системы к развитию или обо-
стрению уже имеющегося АВРЗ? Эти 
вопросы оставались до последнего 
времени главными сдерживающими 
факторами широкого применения 
вакцинации в ревматологии. Счита-
лось, что такой подарок человечеству 
от Эдварда Дженнера и Луи Пастера, 
как вакцинация, — ​это своего рода 
троянский конь. На протяжении де-
сятилетий утверждалось, что в ответ 
на вакцинацию в ходе длительной 
моноклональной активации имму-
нокомпетентных клеток может про-
изойти сбой в работе механизмов, 
отвечающих за иммунологическую 
толерантность к аутологичным струк-
турам человеческого организма.

В настоящее время накоплены 
многочисленные данные, свидетель-
ствующие об отсутствии какого-ли-
бо значимого негативного влияния 
иммунизации на течение основного 
АВРЗ [6, 7, 8]. В 2019 году экспертами 
Европейской антиревматической лиги 
(EULAR) был опубликован обновлен-
ный вариант рекомендаций по вакци-
нации взрослых больных с АВРЗ [9]. 
В указанном документе сформулиро-
ваны шесть основополагающих прин-
ципов (табл. 1) и девять рекоменда-

ций (табл. 2) по различным аспектам 
вакцинации при АВРЗ. По мнению 
авторов, популяция больных АВРЗ по-
всеместно страдает от недостаточного 
(субоптимального) охвата вакцина-
цией, отчасти из-за низкой частоты 
направления пациентов со стороны 
врачей. Это подчеркивает необхо-

димость дальнейших мероприятий, 
направленных на распространение 
информации о вакцинации в ревма-
тологическом сообществе и среди 
врачей смежных специальностей.

Ниже будут рассмотрены вопросы, 
касающиеся применения отдельных 
вакцин при АВРЗ.

Таблица 1
Основополагающие принципы вакцинации взрослых больных АВРЗ [9]

1.	 Вакцинальный статус и показания к дальнейшей вакцинации больных АВРЗ 
следует оценивать ежегодно консилиумом ревматологов (rheumatology 
team).

2.	 Индивидуальная программа вакцинации должна быть разъяснена боль-
ному консилиумом ревматологов, обеспечивая основу для совместного 
принятия решений, и реализовываться коллегиально врачом первичного 
звена, консилиумом ревматологов и пациентом.

3.	 Вакцинацию больных с АВРЗ следует назначать преимущественно в период 
неактивной фазы болезни.

4.	 Вакцины следует назначать преимущественно до планируемой иммуно-
супрессии, в частности анти-В-клеточной терапии.

5.	 Инактивированные вакцины могут быть назначены на фоне терапии ГК 
и БПВП/ГИБП.

6.	 Живые аттенуированные вакцины больным с АВРЗ назначаются с осто-
рожностью.

Примечание. Здесь и далее в тексте: ГК — ​глюкокортикоиды, БПВП — ​базисные противо-
воспалительные препараты.

Таблица 2
Рекомендации по вакцинации взрослых больных АВРЗ [9]

1.	 Вакцинацию против гриппа следует настоятельно рекомендовать боль-
шинству больных АВРЗ.

2.	 Вакцинацию против пневмококковой инфекции следует настоятельно 
рекомендовать большинству больных АВРЗ.

3.	 Больные с АВРЗ должны получать вакцинацию против столбняка в соот-
ветствии с рекомендациями для общей популяции. Пассивную иммуни-
зацию следует рассматривать для больных, получающих анти-В-клеточную 
терапию.

4.	 Вакцинацию против гепатитов А и В следует назначать больным АВРЗ из груп-
пы риска (путешествие или проживание в эндемичных регионах, медицин-
ский персонал, инфицированные домочадцы, внутривенная наркомания, 
гомосексуализм). В случаях верифицированного контакта с инфекцией, 
обусловленной вирусом гепатита B (инфицированные иглы, укушенные 
раны и т. д.), показана бустерная вакцинация или пассивная иммунизация.

5.	 Вакцинация против Herpes zoster может быть рассмотрена для больных АВРЗ 
из групп высокого риска (ДМ/ПМ и СКВ) в любом возрасте.

6.	 Назначения вакцинации против желтой лихорадки больным с АВРЗ следует 
избегать в большинстве случаев.

7.	 Больные АВРЗ, в частности пациенты с СКВ, должны получать вакцинацию 
против ВПЧ в соответствии с рекомендациями для общей популяции.

8.	 Иммунокомпетентные члены семей больных АВРЗ должны получать вак-
цинацию в соответствии с национальными рекомендациями, исключая 
пероральные вакцины против полиомиелита.

9.	 Следует избегать назначения живых аттенуированных вакцин в течение 
первых 6 месяцев жизни детям, рожденным от матерей, пролеченных ГИБП 
в течение второй половины беременности.

Примечание. Здесь и далее: ДМ/ПМ — ​дерматомиозит/полимиозит, ВПЧ — ​вирус папил-
ломы человека.
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Грипп
Имеющиеся на сегодняшний день 

данные крупных когортных исследо-
ваний свидетельствуют о значимом 
нарастании заболеваемости гриппом 
среди больных АВРЗ по сравнению 
с популяцией. В работе американских 
ученых заболеваемость гриппом среди 
больных РА на 10–40 % превышала та-
ковую в популяции. При этом частота 
развития связанных с гриппом ослож-
нений (пневмония, инсульт, инфаркт 
миокарда) нарастала в 2,75 раза [10]. 
По данным голландского исследова-
ния, выполненного с применением 
опросника, заболеваемость гриппом 
среди больных РА была в два раза 
выше средней по стране. Применение 
иФНО-α в 2,4 раза повышало вероят-
ность развития гриппа у этих пациен-
тов [11]. В аналогичной по дизайну 
работе итальянских авторов заболева-
емость гриппом среди больных, стра-
давших РА, псориатическим артритом 
(ПсА), анкилозирующим спондилитом 
(АС), спондилоартропатиями (СпА) 
и получавших ГИБП, составила 17 %, 
что в 1,75 раза превышало таковую 
в итальянской популяции (9,7 %) [12]. 
В шведской когорте больных ANCA-
ассоциированным васкулитом (ААВ) 
частота гриппа и осложнявшей его 
пневмонии также значимо преобла-
дала над популяционной (ОР = 3,3; 
95 % ДИ: 2,2–4,8) [13].

В настоящее время накоплен зна-
чительный опыт применения вак-
цин против гриппа у больных АВРЗ, 
в том числе получающих как БПВП, 
так и ГИБП. В частности, сообщение 
шведских авторов посвящено влиянию 
различных схем лечения на иммун-
ный ответ после применения вакцины 
против пандемического гриппа у 291 
больного РА и Сп А. В зависимости 
от проводимой терапии показатели 
позитивного постиммунизационного 
ответа были следующими: РА + мето-
трексат (МТ) — ​42 %; РА + ингиби-
торы фактора некроза опухоли — ​α 
(иФНО-α) — ​53 %; РА + иФНО-α + 
МТ — ​43 %; РА + абатацепт (АБЦ) — ​
20 %; РА + ритуксимаб (РТМ) — ​10 %; 
РА + тоцилизумаб (ТЦЗ) — ​50 %; 
СпА + иФНО-α — ​ 76 %; СпА + 
иФНО-α + МТ — ​47 %; СпА + несте-
роидные противовоспалительные пре-
параты (НПВП) — ​59 %. У больных, 

получавших РТМ, наблюдали значи-
мо более низкий (p < 0,001) иммун-
ный ответ по сравнению с другими 
исследуемыми группами. Возраст 
старше 60 лет был значимым про-
гностическим фактором сниженного 
постиммунизационного ответа (p < 
0,001). Протективные уровни антител 
поддерживались в среднем в течение 
22 месяцев после вакцинации, кроме 
пациентов, получавших РТМ [14].

Назначение субъединичной трех-
валентной вакцины против сезонно-
го гриппа больным АВРЗ повлекло 
за собой снижение частоты данной 
инфекции и ее бактериальных ослож-
нений, госпитализации и летальности 
[15–17]. Данная вакцина была имму-
ногенной у больных РА, СКВ, ААВ, 
ССД и ПсА при лечении противовос-
палительными препаратами всех клас-
сов, исключая РТМ [18, 19]. Несмотря 
на то что временная отмена МТ, по-
видимому, повышала иммуногенность 
сезонной гриппозной вакцины [20], 
комитет экспертов EULAR не считает 
нужным прерывать лечение этим пре-
паратом при указанной вакцинации.

В абсолютном большинстве ис-
следований применение сезонной 
и пандемической гриппозных вакцин 
не приводило к обострению фонового 
АВРЗ, а частота и тяжесть нежела-
тельных явлений были сопоставимы 
со здоровым контролем [21–26].

Пневмококковая инфекция
Пневмонии занимают лидирую-

щее место в структуре инфекционных 
осложнений среди пациентов с АВРЗ 
(22–67 %). По данным ретроспектив-
ного когортного исследования, выпол-
ненного британскими учеными, риск 
инвазивной пневмококковой инфек-
ции (включая пневмонию) значимо на-
растал у госпитализированных боль-
ных РА (отношение шансов — ​ОШ = 
2,47; 95 % ДИ: 2,41–2,52), СКВ (ОШ = 
5,0; 95 % ДИ: 4,6–5,4), узелковым по-
лиартериитом (ОШ = 5,0; 95 % ДИ: 
4,0–6,0), ССД (ОШ = 4,2; 95 % ДИ: 
3,8–4,7), синдромом Шегрена (ОШ = 
3,2; 95 % ДИ: 2,9–3,5), анкилозирую-
щим спондилитом (ОШ = 1,96; 95 % 
ДИ: 1,1–3,3) [27].

У больных СКВ частота пневмо-
ний составляет 6–23 %. Несколько 
меньше этот показатель среди паци-

ентов с РА: 2,4–8,3 % или 5,9–17,0 
случая на тысячу пациенто-лет. Ле-
тальность от пневмонии у больных 
АВРЗ в целом составляет 11–22 %, 
при СКВ — ​23–27 %. По данным 
европейского многоцентрового ис-
следования, инфекции встречались 
в 30 % случаев среди причин смерти 
стационарных больных СКВ, чаще 
всего это была пневмония. При РА 
летальность от пневмонии составила 
8–22 %, при ССД — ​12 % [1, 28–30].

В многоцентровом слепом ис-
следовании после назначения 23-ва-
лентной пневмококковой полисаха-
ридной вакцины (ППВ‑23) частота 
достижения протективного уровня 
антител среди больных РА, полу-
чавших адалимумаб (АДА), прак-
тически не отличалась от таковой 
в плацебо-контроле (85,9 и 87,0 % 
соответственно) [31]. В другой ра-
боте, включавшей 149 больных РА, 
поствакцинальный ответ на пнев-
мококковые антигены 23F и 6B 
у пациентов, которым проводилась 
терапия инфликсимабом (ИНФ) или 
этанерцептом (ЭТЦ), был значитель-
но более выраженным, чем при ис-
пользовании комбинированного ле-
чения (р = 0,037) или монотерапии 
МТ в отдельности (р < 0,001) [32].

В исследовании VISARA значи-
мый гуморальный ответ на шесть 
и более антигенов ППВ‑23 был до-
стигнут у 60 % больных РА, получав-
ших комбинацию ТЦЗ и МТ, и у 71 % 
на фоне монотерапии МТ. В связи 
с этим рекомендуется проводить им-
мунизацию указанной вакциной до на-
чала терапии ТЦЗ [33].

Рядом авторов продемонстрирова-
но выраженное ингибирующее влия-
ние РТМ в отношении гуморального 
ответа на пневмовакцину [34–36]. 
Подчеркивается, что у больных РА, 
получающих РТМ, иммунизация 
пневмококковой вакциной является 
безопасной, но для повышения по-
ствакцинального ответа она должна 
быть выполнена до начала анти-В-
клеточной терапии.

Результаты выполняемого в НИИ 
ревматологии имени В. А. Насоно-
вой исследования свидетельству-
ют о достаточной иммуногенности, 
клинической эффективности и хоро-
шей переносимости ППВ‑23 у 110 
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испытуемых, включая 79 больных 
РА. В течение 24-месячного периода 
наблюдения клинических и рентге-
нологических симптомов пневмонии 
не зарегистрировано ни в одном слу-
чае. У больных РА и в группе кон-
троля отмечено более чем двухкрат-
ное значимое повышение содержа-
ния пневмококковых антител через 3 
месяца после вакцинации. Несмотря 
на снижение их концентрации к 12-
му месяцу, последняя оставалась 
на должном уровне и значимо повы-
шалась к 24-му месяцу наблюдения. 
Во всех случаях отмечено благопри-
ятное течение поствакцинального 
периода. У 72 (65 %) лиц каких-либо 
нежелательных реакций (НР) на вак-
цину не наблюдалось, у 38 (35 %) 
отмечены боль, припухлость и ги-
перемия кожи диаметром до 2 см 
в месте инъекции, субфебрилитет. 
Указанные реакции расценены как 
типичные поствакцинальные. Они 
не имели связи с проводимой тера-
пией, не требовали изменения схем 
лечения РА и полностью регресси-
ровали в течение суток без примене-
ния дополнительных мер. Эпизодов 
обострения РА или возникновения 
каких-либо новых аутоиммунных 
расстройств не отмечали [37].

С учетом современных рекомен-
даций EULAR иммунизация грип-
позной и пневмококковой вакцинами 
показана для большинства больных 
АВРЗ, поскольку среди них риск 
летальных исходов от инфекций 
дыхательных путей высок. Для до-
стижения оптимального иммунного 
ответа у больных АВРЗ вакцинацию 
следует проводить до назначения 
ГИБП. При необходимости возможно 
назначение вакцинации на фоне тера-
пии как БПВП, так и ГИБП. В то же 
время, как указывалось выше, боль-
ным АВРЗ, которым планируется 
терапия РТМ, вакцинация должна 
быть назначена до начала лечения. 
Если же такое лечение уже прово-
дится, то вакцинацию необходимо 
выполнить как минимум через 6 ме-
сяцев после начала анти-В-клеточной 
терапии, но не менее чем за 4 недели 
до следующего курса.

В соответствии с рекоменда-
циями Американского комитета 
по практике иммунизации (Advisory 

Commi t t ee  on  Immuniza t ion 
Practices) [38], федеральными кли-
ническими рекомендациями РФ [39], 
вакцинацию взрослых больных, по-
лучающих иммуносупрессивную 
терапию, следует начинать с 13-ва-
лентной пневмококковой конъюги-
рованной вакцины (ПКВ‑13). После 
ПКВ‑13 не менее чем через 8 недель 
может быть введена ППВ‑23, вторая 
доза ППВ‑23 — ​через 5 лет. На наш 
взгляд, подобный подход к вакци-
нопрофилактике пневмококковых 
инфекций у взрослых пациентов 
ревматологического круга весьма 
неоднозначен, он требует дальней-
шего изучения и подтверждения 
целесообразности в ходе соответ-
ствующих клинических исследо-
ваний. В частности, остается не-
ясным вопрос об иммуногенности 
пневмококковых конъюгированных 
вакцин у больных АВРЗ на фоне 
проводимой терапии. Так, по име-
ющимся данным, назначение 7-ва-
лентной ПКВ (ПКВ‑7) больным РА 
не обеспечивает должного поствак-
цинального ответа через полтора 
года после иммунизации. Кроме 
того, МТ, являющийся препаратом 
выбора для больных РА, значимо 
снижает уровень гуморального 
ответа у этих пациентов после их 
иммунизации ПКВ‑7 и ПКВ‑13 [36, 
40]. Голландскими учеными показа-
но, что иФНО-α, являющиеся пре-
паратами выбора из группы ГИБП 
для больных РА и АС, подавляют 
индукцию Т-зависимого иммунного 
ответа и, таким образом, блокируют 
путь реализации профилактическо-
го эффекта всех конъюгированных 
вакцин, включая ПКВ‑7 и ПКВ‑13. 
При этом Т-независимый гумораль-
ный ответ (в том числе на ППВ‑23) 
блокируется в значительно меньшей 
степени [41]. Отсутствие значимого 
ингибирующего влияния иФНО-α 
на иммуногенность ППВ‑23 у боль-
ных РА подтверждено другими авто-
рами [33]. в том числе в нашей рабо-
те [35]. Французские исследователи 
показали, что последовательное 
применение ПКВ‑13 и ППВ‑23 без-
опасно у больных СКВ, но не дает 
преимуществ в иммуногенности 
по сравнению с таковой при назна-
чении ППВ‑23 в отдельности [42].

Вирус гепатита В
Курация больных АВРЗ в рамках 

хронической инфекции, вызванной 
вирусом гепатита В (HBV), представ-
ляется весьма актуальной клиничес-
кой проблемой. Частота выявления 
HBs-антигена и HBc-антител среди 
больных РА и СпА колеблется от 2,3 
до 63,5 % [43, 44]. Другими не менее 
важными причинами неудач в лече-
нии являются гепатотоксичность ряда 
противоревматических препаратов 
и возможность реактивации HBV-
инфекции. Случаи развития послед-
ней описаны практически для всех 
ГИБП (кроме иксекизумаба), заре-
гистрированных в Российской Фе-
дерации.

В соответствии с рекомендаци-
ями EULAR вакцинацию против ви-
русного гепатита В проводят только 
серонегативным по HBV больным 
АВРЗ из групп риска (путешествие 
или проживание в эндемичных ре-
гионах, медицинский персонал, инфи-
цированные домочадцы, наркомания 
с зависимостью от внутривенного вве-
дения наркотиков, гомосексуализм). 
В случаях верифицированного кон-
такта с HBV-инфекцией (инфициро-
ванные иглы, укушенные раны и т. д.) 
показана бустерная вакцинация или 
пассивная иммунизация.

Герпес-вирусные инфекции
Нарастание риска развития гер-

пес-вирусной инфекции у больных 
с воспалительными АВРЗ (СКВ, РА, 
васкулиты, ДМ/ПМ и др.), по срав-
нению с популяционным контролем, 
продемонстрировано в многочис-
ленных работах. Так, анализ круп-
ной базы данных показал, что скор-
ректированные показатели частоты 
Herpes zoster (HZ) среди больных 
СКВ, воспалительными заболева-
ниями кишечника и РА старше 40 лет 
превышали таковые среди здоровых 
лиц старше 60 лет — ​14,1; 8,4; 7,5 
и 3,0 на тысячу пациенто-лет со-
ответственно. Указанные больные 
рассматриваются как потенциальные 
кандидаты для вакцинации против 
HZ-инфекции [45].

В мета-анализе, объединившем 
данные шести регистров, риск раз-
вития HZ у больных РА при лечении 
иФНО-α составил 1,56 (р = 0,009). 
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Частота тяжелых форм HZ у этих 
пациентов примерно в 2–4 раза 
выше, чем при назначении БПВП 
(4,29–20,9 % и 2,0–5,5 % соответ-
ственно) [46].

В  недавно опубликованном 
мета-анализе обобщены данные 
по применению ингибиторов янус-
киназ тофацитиниба (ТОФА), бари-
цитиниба (БАРИ) и упадацитиниба 
в рамках II и III фаз клинических 
исследований. Показана значимая 
частота нарастания HZ как для 
группы в целом (ОР = 1,7; 95 % ДИ: 
1,02–2,83), так и для БАРИ в отдель-
ности (ОР = 2,86; 95 % ДИ: 1,26–6,5). 
Зарегистрировано восемь случаев 
диссеминированной HZ-инфекции 
в группах, получающих исследуе-
мые препараты (4-ТОФА, 4-БАРИ), 
и три случая в группе плацебо 
[47]. Потенциальная реактивация 
латентной HZ-инфекции на сегод-
няшний день рассматривается как 
класс-специфическая нежелательная 
лекарственная реакция для ингиби-
торов янус-киназ [48].

В cвязи с изложенным вопросы 
вакцинации против герпес-вирусной 
инфекции приобретают все бóльшую 
актуальность. При ретроспективной 
оценке эффективности и переноси-
мости противогерпетической вакци-
ны более чем у 400 тысяч пациен-
тов (в том числе больных РА и АС) 
частота герпес-вирусной инфекции 
у вакцинированных составила 6,7; 
у невакцинированных — ​11,6 случая 
на тысячу пациенто-лет. В течение 
2 лет наблюдения не зарегистрировано 
ни одного случая герпес-вирусной 
инфекции среди больных, получавших 
ГИБП. В целом риск развития указан-
ной инфекции у вакцинированных 
пациентов был значимо ниже и со-
ставил 0,61 (95 % ДИ: 0,52–0,71) [49]. 
По мнению экспертов EULAR, при-
менение живой вакцины против HZ-
инфекции может рассматриваться для 
пациентов c АВРЗ.

Важно отметить, что в марте 
2018 года в Европе была лицензи-
рована рекомбинантная субъединич-
ная вакцина против HZ-инфекции 
(Shingrix), которая после проведения 
клинических исследований, вероятно, 
заменит живую вакцину у больных 
АВРЗ.

Вирус папилломы человека
Инфекции, вызываемые вирусом 

папилломы человека (ВПЧ), отли-
чаются высокой контагиозностью 
и значительным уровнем малигниза-
ции. Высокоонкогенные типы ВПЧ 
выявляются почти в 100 % случаев 
рака шейки матки. После инфициро-
вания ВПЧ уже через 3 года у 27 % 
женщин развивается цервикальная 
интраэпителиальная неоплазия вы-
сокой степени. При этом наиболее 
опасным фактором прогрессирования 
является длительная (более 2 лет) 
персистенция ВПЧ.

Бразильские исследователи из-
учали распространенность ВПЧ 
среди пациенток с СКВ и оценивали 
ассоциированные факторы риска, 
включая применение иммуносу-
прессоров. Несмотря на значитель-
но меньшее количество факторов 
риска, у пациенток с СКВ заболева-
емость ВПЧ оказалась практически 
в три раза выше, чем в контрольной 
группе (20,2 и 7,3 % соответственно; 
р = 0,0001). Прослежены значимые 
ассоциации уровня инфицирован-
ности с иммуносупрессивной тера-
пией [50]. В работе L. Lyrio и соавт. 
риск развития ВПЧ-инфекции при 
СКВ был повышен в 7,2 раза (95 % 
ДИ: 2,9 17,8; p = 0,0001) [51]. Это 
свидетельствует о необходимости 
увеличения количества плановых 
гинекологических обследова-
ний женщин, страдающих СКВ, 
а также решения вопроса о ВПЧ-
вакцинации.

В  ходе исследования «слу-
чай — ​контроль» (по 50 больных 
СКВ в каждой группе) изучали им-
муногенность и безопасность ква-
дривалентной ВПЧ-вакцины. Через 
12 месяцев после вакцинации по-
казатели сероконверсии по отно-
шению к наиболее значимым HPV-
серотипам (6, 11, 16, 18) в исследу-
емой и контрольной группах соста-
вили 82, 89, 95, 76 % и 98, 98, 98, 
80 % соответственно. Лечение пред-
низолоном и микофенолата мофети-
лом ассоциировалось с более низ-
ким иммунным ответом на вакцину. 
5 % исследуемых лиц наблюдались 
местные поствакцинальные реакции. 
Частота обострений СКВ в течение 
периода наблюдения в обеих груп-

пах не различалась (p = 0,81) [52]. 
О безопасности ВПЧ-иммунизации 
при СКВ свидетельствуют и другие 
авторы [53].

Заключение
Таким образом, вакцинация 

представляет собой мощнейший 
метод предупреждения инфекци-
онных заболеваний, которые яв-
ляются крайне важной проблемой 
для пациентов с АВРЗ. Вакцинация 
необходима даже для больных, у ко-
торых ожидается субоптимальный 
ответ. Экспертами EULAR подчер-
кивается, что в эпоху персонифи-
цированной медицины требуются 
дальнейшие исследования, имею-
щие целью оптимизировать оценку 
индивидуального риска инфекции 
у больных АВРЗ. Результаты этих 
исследований в ближайшем буду-
щем дадут возможность проводить 
вакцинопрофилактику у каждого 
конкретного больного АВРЗ с мак-
симальной пользой.
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