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РЕЗЮМЕ
Значительной проблемой в настоящее время является определение эффективности средств специфической иммунопрофилактики 
в формировании поствакцинального иммунитета к новой коронавирусной инфекции (НКИ), а также эффективности, то есть выбора 
методов лабораторной диагностики для адекватной оценки уровня и характера поствакцинального иммунного ответа (ПИО).
Цель исследования. Проведение исследования эффективности гуморального ПИО с выработкой специфических антител у пациентов, 
вакцинированных «КовиВаком», с использованием полуколичественных и количественных тест-систем отечественного и зарубежного 
производства.
Материал и методы. У 103 испытуемых, вакцинированных «КовиВаком», на 22–30-е сутки после окончания вакцинации основными 
иммунохимическими методами (иммуноферментным и иммунохеми-люминесцентным) определялись уровни антител к основным 
антигенам вируса SARS-CoV‑2 –S-антигену и рецептор-связываюший домен (RBD) S-антигена. Изучался характер и уровень ПИО в отношении 
выработки этих видов антител и адекватность использованных диагностических методов с определением сходимости результатов, а также 
их перекрёстной чувствительности и специфичности.
Результаты. Выявлена недостаточная эффективность ПИО при вакцинации «КовиВаком» в отношении выработки антител к SARS-
CoV‑2 и достижения их высоких уровней, предположительно, достаточных для формирования стойкого иммунитета к НКИ. Однако 
при этом установлена высокая корреляция между результатами количественных методов определения антител к S-белку и его RBD 
вируса SARS-CoV‑2 и достаточно высокая сходимость результатов количественных и полуколичественных методов исследования 
этих видов антител.
Вывод. Поствакцинальный иммунный ответ при вакцинации «КовиВаком» характеризуется недостаточной эффективностью в отношении 
формирования долгоживущих антител IgG к поверхностным антигенам SARS-CoV‑2, особенно в достижении «защитных» уровней этих 
антител, при этом диагностическая эффективность использованных иммунохимических тест-систем является высокой, а их использование 
в оценке ПИО при вакцинации «КовиВаком» адекватным.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: новая коронавирусная инфекция, SARS-CoV‑2, вакцины, «КовиВак», поствакцинальный иммунитет, антитела к S-белку, 
антитела к RBD S-белка, антитела к N-белку.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Evaluation of effectiveness of humoral immune response 
after vaccination with ‘CoviVaс’
S. P. Kazakov1,2, D. V. Reshetnyak1, N. V. Davydova1, S. B. Putkov1

1Main Military Clinical Hospital n. a. academician N. N. Burdenko, Moscow, Russia
2Russian Medical Academy for Continuing Professional Education, Moscow, Russia

SUMMARY
Determining the efficiency of the principal means of specific immunoprophylaxis in forming thepost-vaccinal immunity against the new coronavirus 
infection (СOVID‑19) is a very important and topical problem. Solving it involves the evaluation of the efficiency and choosing the laboratory 
diagnostics technique for an adequate estimation of the nature and the level of thepost-vaccinal immune response (PIR).
Research objectives. Evaluating efficiency of the humoral PIR involving theproduction of specific antibodies in patients vaccinated with 

‘CoviVac’using quantitative andsemi-quantitative test systems developed by Russian and international companies.
Material and methods. The level of antibodies matching the principal known antigens of the SARS-CoV‑2 virus was measured. The probes 
were taken in a group of 103 persons 22–30 days after vaccination. The techniques used were the principal immunochemical ones (enzyme-
linkedimmunosorbent assay (ELISA) and chemiluminescent microparticle immunoassay (CMIA)). The nature and the level of the PIR in terms 
of these antibodies’ production was studied, and the adequacy of the diagnostic techniques applied was evaluated, wherefore the result 
convergence was studied, and the techniques’ cross-sensitivity and specificity were determined.
Results. Insufficient level of PIR in terms of producing antibodies against SARS-CoV‑2 after vaccination with‘CoviVac’was established. The levels 
of antibodies were found to be not highenough to ensure a reliable immunity against the Covid‑19. However, a highdegree of correlation 
between the results of different quantitative techniques for measuring theantibodies matching the S-protein and its BRD of the SARS-CoV‑2 virus 
was determined. Arather high convergence of the results of the quantitative and semi-quantitative techniques usedfor studying this type of 
antibodies was found.
Conclusions. The PR upon the vaccination with the  ‘CoviVac’  is characterized by insufficientintensity level in terms of forming the long-living 
IgG antibodies with surface antigens of SARS-CoV‑2. In particular, the antibody count, which is generally considered capable of ensuringreliable 
protection, was not reached. Efficiency of the immunochemical testsystems used in this study is high enough and can provide an adequate 
estimate of the PIR after the vaccination with  ‘CoviVac’ .
KEY WORDS: COVID‑19, SARS-CoV‑2, vaccines,  ‘CoviVac’ , post-vaccinalimmunity, antibodies matching the S-protein, antibodies matching the 
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CONFLICT OF INTEREST. The authors declare no conflict of interest.

DOI: 10.33667/2078-5631-2022-6-18-24

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 6 / 2022. Современная лаборатория (1) 19

Введение
Стремительное распространение новой коронавирусной 

инфекции (НКИ), вызванной вирусом SARS-CoV‑2 и в 2020–
2021 годах принявшей характер пандемии, заставляет раз-
рабатывать новые методы ее диагностики, мониторинга 
и терапии [1]. В настоящее время становится очевидным, что 
борьба c НКИ должна вестись с помощью новых этиотроп-
ных фармакологических препаратов и схем патогенетической 
терапии, а также с использованием методов специфической 
профилактики, из которых вакцинотерапия является наиболее 
перспективным [2, 3]. Формирование значительных групп 
населения, вакцинированных против SARS-Cov‑2, позволяет 
не только создать популяционный иммунитет и тем самым 
препятствовать дальнейшему стремительному распростра-
нению вируса в мире, но и прежде всего снизить степень 
тяжести заболевания, в большей части переведя его течение 
в легкую форму, а у части людей – в бессимптомную.

Приоритет в области создания вакцин против НКИ, 
вызванной SARS-Cov‑2, принадлежит Российской 
Федерации. Первой зарегистрированной в мире вакциной 
стала российская «Гам-КОВИД-Вак» ФГБУ «НИЦЭМ 
имени Н. Ф. Гамалеи» Минздрава России, получившая 
патентованное название «Спутник V» [4, 5]. В дальней-
шем появилось еще несколько отечественных вакцин, при 
создании которых использованы технологии, основанные 
на пептидных платформах и инактивированных вирусах.

Так, широкое распространение получила перспек-
тивная вакцина, основанная на инактивированных виру-
сах, которая проходит III фазу испытания, – «КовиВак» 
ФГБНУ «Федеральный научный центр исследований 
и производства иммунобиологических препаратов име-
ни И. П. Чумакова» РАН, имеющего большой авторитет 
благодаря проверенной десятилетиями технологии [6]. 
Однако дальнейшее ее применение в клинических усло-
виях является предметом будущих научных исследований.

Тем не менее, из-за того, что ни одна из имеющихся 
вакцин не лишена недостатков, процесс создания и со-
вершенствования средств специфической профилактики 
НКИ продолжается [7, 8]. В условиях начавшейся в РФ 
в 2021 году массовой вакцинации возрастает актуальность 
определения способов оценки эффективности вакцин в фор-
мировании ими поствакцинального иммунного ответа 
(ПИО) и прежде всего выработки специфических анти-
тел. В настоящее время одним из основных и доступных 
способов является оценка эффективности гуморального 
иммунитета по уровню продукции специфических ан-
тител класса IgG к спайк-белку (S-protein), в том числе 
к его рецептор-связывающему домену (RBD) вируса 
SARS-CoV‑2 (Anti-SARS-CoV‑2, S-protein [RBD]), а так-
же к нуклеокапсидному белку (N-белку) SARS-CoV‑2 
(Anti-SARS-CoV‑2, N-protein), если это касается вакцин 
на основе инактивированных вирусов [9, 10]. Проблема 
оценки эффективности ПИО для лабораторной диагнос-
тики – выбора метода исследования – остается наиболее 
актуальной [10–13]. В наибольшей степени дискуссионным 
остается определение целевого уровня антител, дости-
гаемого вакцинацией и обеспечивающего эффективный 
ПИО [12–19]. А поскольку для этой оценки используются 

самые различные лабораторные методы с отечественными 
и зарубежными тест-системами, необходимым является 
проведение сравнительных исследований, в частности, ан-
тител к S-белку и RBD S-белка на разных диагностических 
системах. Все это делает оценку эффективности гумораль-
ной составляющей ПИО, в особенности количественного 
уровня антител, определяемого только количественными 
тест-системами, по-настоящему актуальной прикладной 
проблемой для клинической лабораторной диагностики, 
в иммунологической практике и для терапии НКИ, тре-
бующей своего решения.

Цель работы
Проведение исследования эффективности гумораль-

ного ПИО с выработкой специфических антител к S-, 
RBD-S- и N-антигенам у вакцинированных «КовиВаком» 
с использованием полуколичественных и количественных 
тест-систем отечественного и зарубежного производства.

Материал и методы
Были обследованы 103 испытуемых: 50 женщин 

и 53 мужчины в возрасте 24–81 года, вакцинированных 
«КовиВаком», на 22–30-е сутки после введения второго 
компонента вакцины с августа по сентябрь 2021 года. 
Из них были сформированы три группы. В первую вошло 
66 испытуемых, ранее не вакцинировавшихся и не имев-
ших клинических проявлений заболевания НКИ (услов-
но – «ранее не иммунизированные»); во вторую – 31 че-
ловек, ранее переболевший клинически подтвержденной 
НКИ в апреле 2020 – январе 2021 года, и в третью – 6 
испытуемых, ранее вакцинированных «Спутником V».

У всех испытуемых определялись антитела класса IgM 
к рекомбинантным белкам SARS-CoV‑2-нуклеокапсида 
и RBD S-белка методом захвата (capture) и класса IgG – 
к рекомбинантному полноразмерному вирусному S-белку 
(полноформатному тримеризован-ному) непрямым имму-
ноферментным анализом (ИФА), полуколичественными 
методами с использованием тест-систем «SARS-Cov‑2-
IgM-ИФА-БЕСТ D‑5502» и «SARS-Cov‑2-IgG-ИФА-БЕСТ 
D‑5501» («Вектор-Бест», Россия) соответственно. Результат 
измерен в единицах коэффициента позитивности (КП) 
с пределом измерений метода по КП = 18,1. Также антитела 
класса IgG к RBD S-белка у всех испытуемых определялись 
количественным иммунохемилюминесцентным (ИХЛА) 
методом с использованием тест-системы SARS-Cov‑2-IgG II) 
на анализаторе Architect 1000i (Abbott, США). Полученные 
результаты в Antibody Units в 1 мл (AU/мл) были пересчи-
таны в Binding Antibody Units в 1 мл (BAU/мл) с коэффи-
циентом ВAU = 0,142 AU.

У большей части испытуемых (n = 92) (табл. 1) также 
исследовались антитела IgG к рекомбинантному полнораз-
мерному вирусному S-белку количественным методом ИФА 
«SARS-Cov‑2-IgG количественный ИФА-БЕСТ D‑5505» 
(лот 1, в BAU/мл) и антитела IgG к N-белку полуколи-
чественным ИФА (NovaLisa SARS-Cov‑2-IgG NovaTec, 
Германия) и ИХЛА (SARS-Cov‑2 IgG, на анализаторе 
Architect 1000i, Abbott, США). Результаты в обоих случаях 
определены в КП.
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У 42 испытуемых (26 ранее неиммунизированных, 13 ранее переболевших 
НКИ и 3 ранее вакцинированных «Спутником V» [более полугода назад]) 
за 90–120 суток были исследованы антитела класса IgM к RBD и класса IgG 
к S-белку полуколичественным ИФА с использованием тест-систем «SARS-
Cov‑2-IgM-ИФА-БЕСТ D‑5502» и «SARS-Cov‑2-IgG-ИФА-БЕСТ D‑5501» 
(«Вектор Бест», Россия) соответственно. Результат измерен в единицах КП.

Опираясь на мнение большинства авторов [20–26], предполагающих, что 
эффективный уровень антител находится в диапазоне 150–550 BAU/мл, ус-
ловным критерием оценки эффективности вакцины нами сочтено нарастание 
уровня антител класса IgG к S-белку или RBD ≥ 1,1 КП в ИФА и ≥ 7,1 BAU/мл 
в ИХЛА, промежуточным (однозначно сопровождавшимся выработкой значи-
мого количества антител) ≥ 10 КП и ≥ 150 BAU/мл (≥ 880 AU/мл) соответственно, 
и надёжным (достигаемым целевым значением) ≥ 550 BAU/мл (≥ 3872 AU/мл) 
только в количественных исследованиях.

Математическая обработка результатов количественных исследований 
выполнялась с использованием программы «IBMSPSSStatistics», дополни-
тельно для получения статистических данных применяли корреляционный 
анализ по Спирмену.

Результаты и обсуждение
Среди всех вакцинированных «КовиВак» в полуколичественном ИФА 

уровень антител IgG к S-белку превысил референсные значения (РЗ) ≥1,1 КП 
у 84 (81,6 %) испытуемых, у 45 (43,7 %) составил ≥ 10 КП и у 10 (9,7 %) испыту-
емых ≥ 15 КП (табл. 2). Соответственно у 19 (18,4 %) испытуемых на 22–30-е 
сутки после вакцинации уровень антител оказался ниже 1,1 КП, то есть ПИ О 

Таблица 1
Количество выполненных исследований у вакцинированных «КовиВаком»
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Обследовано за 90–120 суток 
до вакцинации 42 42 0 0 0 0

• в т. ч. ранее неиммунизированных 26 26 0 0 0 0
• ранее переболевших НКИ 13 13 0 0 0 0
• ранее вакцинированных 3 3 0 0 0 0

Обследовано на 22–30-е сутки после 
вакцинации 103 103 92 94 92 103

• в т. ч. ранее неиммунизированных 66 66 62 62 62 66
• ранее переболевших НКИ 31 31 28 29 28 31
• ранее вакцинированных 6 6 2 3 2 6

Таблица 2
Результаты исследования у вакцинированных «КовиВак» по уровням антител классa IgG 

к S-белку SARS-CoV‑2, с использованием полуколичественного ИФА

№ 
Уровни антител 

у испытуемых (ИФА, КП, 
РЗ < 1,1)

Группы вакцинированных «КовиВак»
НИ*(n = 66) НКИ*(n = 31) В*(n = 6)

Всего % Всего % Всего %
1. ≥ 1,1 < 10,0 9 13,6 11 35,5 1 16,7
2. ≥ 10,0 < 15,0 20 30,3 13 41,9 2 33,3
3. ≥ 15,0 0 0,0 7 22,6 3 50,0
4. Всего ≥ 10,0 20 30,3 20 64,5 5 83,3
5. Итого ≥ 1,1 47 71,2 31 100 6 100
6. Отрицательные 19 28,8 0 0 0 0

*Примечание. НИ – ранее неиммунизированные, НКИ – ранее болевшие НКИ, В – ранее 
вакцинированные.

оказался отрицательным. Эти 19 ис-
пытуемых относились к группе ранее 
неиммунизированных, среди которых 
составили 28,8 %. В этой группе уров-
ня ≥ 1,1 достигли 47 (71,2 %) испыту-
емых, уровня ≥ 10 у 20 испытуемых 
(30,3 %), а уровня ≥ 15,0 КП не достиг 
ни один ранее неиммунизированный.

У всех испытуемых, ранее пере-
несших НКИ (n = 31), уровень ан-
тител превысил РЗ ≥ 1,1 КП, из них 
у 11 (35,5 %) человек КП находился 
в пределах ≥  1,1 < 10,0, у 20 (64,5 %) 
человек КП превысил 10,0, в том чис-
ле у 7 (22,6 %) человек КП был ≥ 15,0.

Среди 6 ранее вакцинированных 
«Спутником V» уровень антител пре-
высил РЗ в 100 % случаев, был ≥ 10,0 
КП в 5 (83,3 %), а в 3 (50,0 %) случаях 
КП был ≥ 15,0.

Таким образом, можно полагать, 
что вакцинация «КовиВаком» в основ-
ной целевой группе (ранее неиммуни-
зированных) согласно результатам од-
ного из наиболее часто используемых 
в нашей стране ИФА-исследования 
вызвала ПИО с выработкой антител 
у 71,2 % вакцинированных, а появ-
ление антител на уровне ≥10,0 КП – 
лишь у 30,3 % вакцинированных. Эти 
результаты сопоставлялись с данными 
ретроспективного исследования. У 42 
вакцинированных «КовиВаком» (13 – 
ранее переболевшие НКИ, 3 – ранее 
вакцинированные «Спутником V», 
26 – ранее неиммунизированные) 
за 90–120 суток до вакцинации ан-
титела исследовались полуколиче-
ственным ИФА. У 24 человек (13 
[100 %] – ранее переболевшие, 2 
[66,7 %] – ранее вакцинированные 
«Спутником V», 9 [34,6 %] – ранее 
не имевшие клинических проявлений 
НКИ) обнаруживался уровень антител 
IgG≥1,1 КП.

Из 42 испытуемых, у которых 
имелись данные о периоде, предше-
ствовавшем вакцинации, появление 
антител или прирост их уровня в ответ 
на вакцинацию отмечен лишь у 20 
(47,6 %) человек, а их появление 
в количестве ≥1,1 КП (≥7,1 BAU/мл) 
и лишь у 7 (38,9 %) из 18 испытуемых, 
ранее их не имевших.

Из 24 испытуемых, у которых 
в ИФА до вакцинации «КовиВаком» 
определялся уровень антител IgG ≥ 1,1 
КП, на 22–30-е сутки после окончания 
вакцинации, у 17 (70,8 %) человек (10 

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 6 / 2022. Современная лаборатория (1) 21

[76,9 %] – ранее переболевшие, 2 – [100 %] ранее вакци-
нированные «Спутником V», 5 [55,6 %] – ранее неимму-
низированные) он в абсолютных значениях вырос, а у 7 
(29,2 %) (3 – ранее переболевшие НКИ, 4 – ранее неимму-
низированные) – снизился на 10–30 %. Из 42 испытуемых, 
обследованных за 90–120 дней до вакцинации «КовиВаком», 
по сравнению с результатами, полученными через 22–30 
дней после ее окончания, в 7 (17,0 %) случаях произошло 
появление антител на уровне ≥ 1,1 КП (≥ 7,1 BAU/мл), в 13 
(31 %) случаях наблюдался прирост уровня антител, в том 
числе в 2 (4,7 %) случаях – более 50 %. У 3 (7,1 %) испыту-
емых уровень антител не претерпел заметных изменений 
в ИФА, снижение же уровня антител на 10–50 % наблюда-
лось в зависимости от метода у 6 (14,2 %) и 2 (4,7 %) испы-
туемых соответственно. У 13 (31 %) испытуемых появление 
антител на уровне ≥ 1,1 КП (≥ 7,1 BAU/мл) не отмечено.

Таким образом, после вакцинации «КовиВаком» уро-
вень антител ≥ 1,1 КП в полуколичественном ИФА на-
блюдался у 84 (81,6 %) испытуемых. Появление антител 
непосредственно в результате вакцинации «КовиВак» 
следует предполагать не более чем у 58 из 80 (72,5 %) 
всех испытуемых, не более чем у 43 из 61 (70,5 %) ранее 
не болевших НКИ, и не более чем у 39 из 57 (68,4 %) всех 
«ранее неиммунизированных».

Достижение условного целевого значения ≥150 BAU/мл 
непосредственно в результате вакцинации можно предпо-
лагать в зависимости от метода у 24,3–63,8 % испытуемых, 
а у ранее неиммунизированных – в 19,7–51,6 % случаев.

При ИХЛА-исследовании уровень антител IgG 
к  RBD S-белка характеризовался большим раз-
бросом (0,0–3086,3 ВАU/мл) и составил в среднем 
150,3 ± 217,85 ВАU/мл. Из числа всех испытуемых он 
превысил РЗ (≥ 7,1 BAU/мл [50 AU/мл]) у 81 (78,6 %), ≥ 150 
BAU/мл у 25 (24,3 %) и ≥ 550 BAU/мл у 4 (3,9 %). У ранее 
неиммунизированных (n = 66) эти значения составили 45 
(68,2 %), 12 (18,2 %) и 3 (4,5 %) соответственно (табл. 3). 
У переболевших НКИ (n = 31): 30 (96,8 %), 9 (29,0 %) и 1 
(3,2 %) соответственно (табл. 4). Все 6 ранее вакциниро-
ванных «Спутник V» имели уровень антител ≥ 7,1 BAU/мл, 
3 (50 %) ≥ 150 BAU/мл и 1 (16,7 %) ≥ 550 BAU/мл.

При сопоставлении результатов, полученных для ан-
тител класса IgG к RBD и ранее приведенных данных 
полуколичественного ИФА-исследования для антител 
к полноформатному тримеризованному S-белку (табл. 4), 
видно, что в группе ранее неиммунизированных средний 
уровень антител в КП (для ИФА) повышался в прямой 
зависимости от значений антител в BAU/мл (для ИХЛА), 
при этом можно отметить, что для всех диапазонов ре-
зультатов ИХЛА, в соответствующих им результатам ИФА 
наблюдалась высокая сходимость результатов, по край-
ней мере по превышению РЗ (7,1 BAU/мл или 1,1 КП), 
на уровне 93,9–100 %. Лишь у испытуемых, у которых 
в ИХЛА-исследовании антитела не превысили РЗ (< 7,1 
BAU/мл, n = 21), сходимость составила 72,5 %, поскольку 
у 6 из них в ИФА-исследовании антитела к S-белку пре-
вышали РЗ (≥ 1,1 КП).

Таблица 3
Сравнительные результаты в группе вакцинированных «КовиВаком», ранее неиммунизированных по уровням антител классa IgG к RBD 

S-белка и полноразмерного S-белка SARS-CoV‑2 при использовании разных иммунохимических методов

№ Уровни антител у испы-
туемых (ИХЛА, BAU/мл)

Вакцинированные «КовиВаком», ранее неиммунизированные (n = 66)

Количество испытуемых с соответствующим 
уровнем антител к RBD S-белка, (ИХЛА количе-

ственный, BAU/мл, РЗ < 7,1)

Количество испытуемых с антителами 
к S-белку (ИФА полуколичественный, КП, РЗ < 1,1) 

соответственно группе ИХЛА Соответствие, %

Все % Среднее Разброс* Все ≥1,1 Среднее Разброс
1. ≥ 7,1 < 150 33 50,0 61,2 7,3–148,5 31 10,0 3,7–14,5 93,9

2.

«З
ащ

ит
ны

е» ≥ 150 < 550 9 13,7 268,0 156,5–483,2 9 14,5 7,1–16,4 100

3. ≥ 550 3 4,5 1622,1 792,6–3086,3 3 12,6 9,6–15,1 100

4. Всего ≥ 150 12 18,2 596,4 156,5–3086,3 12 14,6 7,1–16,4 100

5. Итого ≥ 7,1 45 68,2 237,3 7,3–3086,3 4571,2 10,9 2,6–16,4 100
6. Отрицательные < 7,1 21 31,8 1,2 0–6,7 6 2,3 1,2–4,2 72,5

Примечание. * – минимальный и максимальный показатели в группе.

Таблица 4
Сравнительные результаты в группе вакцинированных «КовиВак», ранее переболевших НКИ, по уровням антител классa IgG к RBD 

S-белка и полноразмерному S-белку SARS-CoV‑2 при использовании разных иммунохимических методов

№ 
Уровни антител 

у испытуемых (ИХЛАА, 
BAU/мл)

Вакцинированные «КовиВаком», ранее переболевшие НКИ, (n = 31)

Количество испытуемых с антителами к RBD 
S-белка, (ИХЛА, количественный в BAU/мл, РЗ < 7,1)

Количество испытуемых с антителами 
к S-белку, (ИФА, КП, РЗ < 1,1) Соответствие, %

Все % Среднее Разброс* Все ≥1,1 Среднее Разброс*

1. ≥ 7,1 < 150 21 67,7 74,9 7,3–148,5 21 10,7 1,4–15,8 100

2.

«З
ащ

ит
ны

е» ≥ 150 < 550 8 25,8 216,2 156,5–483,2 8 14,9 10,5–16,1 100

3. ≥ 550 1 3,2 359,7 792,6–3086,3 1 16,1 - 100

4. Все ≥ 150 9 29,0 216,2 156,5–3086,3 9 14,9 10,5–16,1 100

5. Итого ≥ 7,1 30 96,8 105,2 7,3–3086,3 30 11,7 1,4–16,1 100
6. Отрицательные < 7,1 1 3,2 6,7 0–6,7 1 3,1 - 0,0

Примечание. * – минимальный и максимальный показатели в группе.
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В группе ранее переболевших НКИ наблюдалась подоб-
ная картина в отношении средних показателей, а сходимость 
результатов во всех диапазонах свыше РЗ составила 100 %. 
Лишь у одного испытуемого, имевшего в исследовании 
методом ИХЛА уровень антител к RBD ˂  7,1 BAU/мл, анти-
тела к полноразмерному S-белку присутствовали (табл. 4).

Таким образом, можно отметить, что в целом нараста-
ние уровней антител к RBD S-белка и полноформатному 
тримеризованному S-белку происходило однонаправ-
ленно, и что накопление «защитных» уровней антител 
к RBD S-белка сопровождалось также и повышением 
уровня антител к полноформатному тримеризованному 
S-белку до значений, превышавших по крайней мере 7,1 
КП. Специфичность для обоих методов составила 92,4 %, 
чувствительность – 96,2 %.

Соответственно, применение обоих методов иссле-
дования для оценки ПИО при вакцинации «КовиВаком» 
можно считать вполне адекватной.

При количественном ИФА уровень антител IgG к S-белку 
также характеризовался значительным разбросом значений 
(0–850 BAU/мл), при среднем– 248,6 ± 255,3 BAU/мл. Из чис-
ла всех испытуемых (n  =  92) он превысил РЗ (≥ 10 BAU/мл) 
у 78 (84,8 %) человек, уровень ≥150 BAU/мл наблюдался у 59 
(64,1 %) человек и ≥ 550 BAU/мл у 21 (22,8 %) испытуемого. 

У ранее неиммунизированных (n = 62) эти значения соста-
вили 48 (77,4 %), 32 (51,6 %) и 10 (16,1 %) соответственно. 
В группе переболевших НКИ (n = 28) 100 % испытуемых 
имели уровень антител ≥ 10 BAU/мл, 25 (89,3 %) ≥ 150 
BAU/мл и 10 (35,7 %). Двое (100 %) ранее вакцинированных 
«Спутник V» имели уровень антител ≥ 10 BAU/мл и ≥ 150 
BAU/мл и один (50,0 %) – ≥ 550 BAU/мл (табл. 5).

Таким образом, при количественном исследова-
нии методом ИФА уровень антител к S-белку выше РЗ 
(в 84,8 %) определялся чаще, чем в полуколичественном 
ИФА (81,6 %), и чаще, чем антитела к RBD в исследовании 
методом ИХЛА (78,6 %) среди всех испытуемых, и ещё 
это более заметно в группе ранее неиммунизированных – 
77,4 % против 71,2 и 68,2 % соответственно.

При сравнении результатов количественного исследова-
ний методами ИФА и ИХЛА (табл. 6) становится заметным, 
что в исследование проводимом методом количественного 
ИФА значительно чаще определялись антитела к S-белку ≥ 
150 BAU/мл и ≥ 550 BAU/мл, особенно среди ранее неимму-
низированных, чем такие же уровни антител при их исследо-
вании к RBD S-белка. Соответственно, соотношение резуль-
татов, выполненных методом количественного ИФА и ИХЛА 
имеет высокое соответствие в диапазонах ˂ 10 BAU/мл, 
≥ 10 BAU/мл и ≥ 10 ˂ 150 BAU/мл и значительно меньшее 
в диапазонах ≥ 150 BAU/мл и ≥ 550 BAU/мл, при этом на-
блюдалась высокая корреляция между уровнями обоих 
видов антител. Коэффициент корреляции (по Спирмену) для 
ранее неиммунизированных составил для всей группы 0,93; 
в диапазоне ≥ 10 BAU/мл – 0,8, ≥ 10 ˂ 150 BAU/мл –0,78, 
≥ 150 ˂ 550 BAU/мл – 0,66 и ≥ 150 BAU/мл – 0,81; у ранее 
переболевших НКИ для всей группы – 0,91, для всех ≥10 
BAU/мл – 0,95, для диапазона ≥ 10 ˂ 150 BAU/мл – 0,9 
и ≥ 150 ˂ 550 BAU/мл – 0,95. Прочие значения (прежде 
всего ≥ 550 BAU/мл) оказались статистически незначимыми 
вследствие малочисленности группы обследованных.

Таким образом, можно предполагать прямую взаимо-
связь между образованием антител класса IgG к полно-
форматному тримеризованному S-белку и к RBD S-белка.

При исследовании антител класса IgG к нуклеокапсиду 
(N-белку), проводившемся полуколичественными ИФА 
и ИХЛА, превышение РЗ обнаружено в исследовании 
методом ИФА у 50 вакцинированных (28 ранее неимму-
низированных (45,2 % от их числа) и 22 (75,9 %) ранее 
переболевших НКИ) и в исследовании методом ИХЛА 

Таблица 5
Сравнительные результаты в группах вакцинированных 

«КовиВаком», по уровням количества антител классa IgG 
к S-белку SARS-CoV‑2 при использовании количественного ИФА

№
Уровни антител 

у испытуемых (ИФА, 
BAU/мл, РЗ<10,0)

Группы пациентов, вакцинированных 
«КовиВаком»

НИ*(n = 62) НКИ*(n = 28) В*(n = 2)

все % все % все

1. ≥ 10 < 150 16 25,7 3 10,7 0

2.

«З
ащ

ит
ны

е» ≥ 150 < 550 22 35,4 15 53,6 1

3. ≥ 550 10 16,1 10 35,7 1

4. Все ≥ 150 32 51,6 25 89,3 2

5. Итого ≥10 BAU/мл 48 77,4 28 100 2

6. Отрицательные 
< 10 BAU/мл 14 22,6 0 - 0

*Примечание. НИ – ранее неиммунизированные; НКИ – ранее болев-
шие НКИ; В – ранее вакцинированные.

Таблица 6
Сопоставление групп вакцинированных «КовиВаком» по уровням антител IgG  

к SARS-CoV‑2 при использовании различных иммунохимических методов

№
Уровни антител 

к S-белку у испытуемых 
(ИФА, BAU/мл, РЗ<10)

Группы пациентов с уровнем антител к RBD S-белка в BAU/мл, (ИХЛАА) РЗ<7,1
НИ (n = 62) НКИ (n = 28)

Среднее Разброс Соответствие* (%) Среднее Разброс Соответствие* (%)

1. ≥ 10 < 150 11,4 0,1–50,7 56,3 12,6 6,7–19,4 75,0

2.

«З
ащ

ит
ны

е» ≥ 150 < 550 80,0 23,5–146,3 9,1 74,4 25,8–158,8 4,5

3. ≥ 550 774,9 156,5–1328,0 40,0 176,4 95,7–344,5 0,0

4. Всего ≥150 314,0 23,4–1328,0 34,8 115,2 25,8–344,5 24,0

5. Итого ≥ 10 215,2 0,1–1328,0 85,4 101,8 6,7–344,5 96,4
6. Отрицательные < 10 2,2 0–3,7 100 - -

Примечание. * – Количество испытуемых в группе, имеющих аналогичные результаты относительно выборки испытуемых, выполненных методом ИФА.
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у 39 вакцинированных (22 – ранее неиммунизированных 
[35,5 %] и у 17 – ранее переболевших [58,6 %]) (табл. 7).

Закономерностей между количеством антител к RBD 
S-белка и динамикой уровня антител к N-белку у вакци-
нированных выявлено не было.

Таким образом, даже у ранее переболевших НКИ вак-
цинация не привела к восстановлению уровней антител 
к N-белку до 100 %. Выявлено наличие антител к N-белку 
в 24,1–41,4 % случаев, а у ранее неиммунизированных 
такие антитела продолжали отсутствовать более чем 
у половины (54,8–64,5 %) вакцинированных, что может 
свидетельствовать о невысокой эффективности ПИО в от-
ношении выработки антител к N-белку.

Определение уровня антител класса IgM у вакциниро-
ванных изначально не рассматривалось в качестве значимого 
критерия оценки эффективности ПИО, однако наличие этого 
исследования в программе диагностики НКИ побудило 
оставить его в списке исследования, а полученные данные 
могли оказаться интересными с научной точки зрения.

При исследовании методом ИФА у вакцинированных 
«КовиВаком» уровень антител IgM к RBD ≥1,1 КП (c раз-
бросом 1,1–5,3) определялся у 23 (22,3 %) испытуемых, 
в том числе у одного ранее привитого «Спутником V» 
и по 11 (35,5 %) в группе ранее переболевших и ранее 
неиммунизированных (16,7 %). Причем у 2 (1,9 %) испы-
туемых повышение IgM сопровождалось низким уровнем 
антител IgG. При отсутствии каких-либо статистически 
подтвержденных закономерностей можно отметить, что 
вакцинация, то есть повторный контакт с антигеном, вы-
зывала в качестве составляющей ПИО у более чем трети 
(35,5 %) ранее переболевших относительно длительный 
период выработки антител IgM к RBD S-белка и, соот-
ветственно, гарантированно обеспечила контакт с RBD-
антигеном у 16,7 % ранее неиммунизированных.

Заключение
Анализ полученных результатов показал, что при вак-

цинации «КовиВаком» поствакцинальный иммунный ответ 
характеризуется недостаточной эффективностью в отноше-
нии формирования антител IgG к поверхностным антигенам 
SARS-CoV‑2 (S-белку и его RBD), и особенно в форми-

ровании целевых «защитных» уровней этих антител для 
наиболее чувствительной категории вакцинируемых – ранее 
неиммунизированных, при этом эффективность оценки гу-
морального иммунного ответа при вакцинации «КовиВаком» 
можно признать адекватной, поскольку различные тест-си-
стемы, использованные в исследовании, демонстрировали 
высокую сходимость результатов, а у количественных мето-
дов для большинства диапазонов результатов наблюдалась 
статистически значимая корреляция.

Соответственно, как более чувствительный, точный 
и быстрый метод ИХЛА определения антител IgG к RBD 
S-белка является предпочтительным и, по данным литера-
турных источников зарубежных авторов, имеет выраженную 
корреляцию с защитным уровнем нейтрализующих антител.

Количественный ИФА определения антител IgG к пол-
ноформатному тримеризованному S-белку дает возмож-
ность адекватно оценивать уровни «защитных» антител 
и может быть рекомендован для мониторинга поствакци-
нального иммунного ответа во всех клинико-диагности-
ческих лабораториях, но особенно там, где отсутствуют 
аппараты для ИХЛАА. Одним из сдерживающих моментов 
его использования является достаточно длительный (более 
4 часов) этап его постановки.

Применение полуколичественного ИФА при необходи-
мости допустимо, однако его использование не позволяет 
достоверно оценивать уровни защитных антител, так как их 
значения могут находиться выше максимального предела кор-
ректного измерения для используемого нами метода (18,1 КП).

Анализ результатов определения антител IgG к ну-
клеокапсидному белку SARS-CoV‑2 после вакцинации 
«КовиВаком» показывает, что формирование антител 
к N-белку происходит лишь у меньшей части вакцини-
рованных, составившей 35,5–45,2 %, по данным разных 
методов детекции антител, при этом количество вакци-
нированных с антителами IgG к N-белку было выявлено 
в большем проценте случаев при использовании ИФА, чем 
при анализе этого показателя с детекцией методом ИХЛА.

Такой низкий процент вакцинированных с антителами 
IgG к N-белку может иметь неблагоприятные последствия 
прежде всего для формирования Т-клеточного поствакци-
нального иммунитета. В то же время (вследствие многофак-

Таблица 7
Сопоставление групп вакцинированных «КовиВаком» по уровням антител IgG к RBD S-белка  

и N-белка SARS-CoV‑2 различными методами

№
Уровни антител к RBD 

S-белка у вакцинированных 
(BAU/мл)

Количество вакцинированных с антителами к N-белку
ИХЛА (КП, РЗ<1,4) ИФА полуколичественный (КП, РЗ < 10,5)

НИ (n = 62) НКИ (n = 29) НИ (n = 62) НКИ (n = 29)

Всего Соответствие 
(%) Всего Соответствие 

(%) Всего Соответствие 
(%) Всего Соответствие 

(%)
1. Уровень ≥ 7,1< 150 12 36,4 10 47,6 16 48,5 17 81,0
2.

«З
ащ

ит
ны

е» ≥ 150 < 550 7 77,8 7 87,5 7 77,8 5 62,5

3. ≥ 550 1 33,3 - - 1 33,3 - -

4. Все ≥ 150 8 66,6 7 87,5 8 66,7 5 65,5

5. Итого с уровнем ≥ 7,1 20 48,8 17 56,7 24 53,3 22 78,6

6. Всего с уровнем < 7,1 2 - 0 - 4 - 0 -

7. Итого 22 35,5 17 58,6 28 45,2 22 75,9

*Примечание. НИ – ранее неиммунизированные; НКИ – ранее болевшие НКИ.
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торности формирования Т-клеточного ответа) только лишь 
недостаточное обнаружение антител к N-белку не является 
значимым фактором, препятствующим формированию до-
статочного и выраженного Т-клеточного иммунного ответа.

Почти у четверти вакцинированных «КовиВаком» вы-
рабатываются антитела класса IgM, что свидетельствует 
об особенностях иммунного ответа организма человека 
после вакцинации.

Все вышесказанное подчеркивает абсолютную необхо-
димость дальнейшего глубокого изучения таких аспектов, 
как определение роли выработки конкретных видов анти-
тел к различным антигенам SARS-CoV‑2 и их критически 
значимых уровней в формировании полноценного имму-
нитета к НКИ при вакцинации различными вакцинами 
и количественными наборами реагентов отечественных 
и зарубежных производителей.
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