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В статье представлены результаты открытого сравнительного рандомизированного клинического исследования, 
проведенного среди детей в возрасте от 3 до 17 лет, иммунизированных отечественной вакциной «ЭнцеВир®» с 
уменьшенной антигенной нагрузкой по экстренной схеме вакцинации с целью оценки ее реактогенности, безопас-
ности и иммуногенности. Вакцина характеризуется низким профилем реактогенности, высоким профилем безопас-
ности и достаточной иммуногенностью, не уступая зарубежной вакцине «ФСМЕ-ИммунИнжект/Джуниор».
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клещевой энцефалит (кЭ) является одной из 
приоритетных проблем отечественного здравоох-
ранения [1, 2]. актуальность кЭ в российской фе-
дерации обусловлена высоким уровнем заболевае-
мости, тяжелым клиническим течением со стойкой 
потерей трудоспособности, высокими показателями 
летальности, значительными экономическим ущер-
бом, а также вовлечением в эпидемический процесс 
детского населения. На долю детского населения в 
структуре заболевших кЭ в рф в последние годы 

приходилось до 15%, показатели заболеваемости 
детей практически не отличались от таковых среди 
взрослого населения, а на отдельных территориях 
дети болели чаще, чем взрослые [3]. одной из основ-
ных мер профилактики кЭ является вакцинация на-
селения, проживающего на эндемичных территориях 
[2, 3]. В рф для иммунизации детей и взрослых про-
тив кЭ зарегистрированы 2 отечественных вакцины 
(вакцина клещевого энцефалита культуральная очи-
щенная концентрированная инактивированная сухая 
производства института полиомиелита и вирусных 
энцефалитов, Москва, и «Энцевир» производства 
НПо «Вирион», томск), а также 4 зарубежные («Эн-
цепур взрослый» и «Энцепур детский» производства 
Новартис, Германия, и «фсМЕ-иММуН Джуниор», 
«фсМЕ-иММуН» производства Бакстер, австрия) 
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степени их выраженности и продолжительности на 
основании активного наблюдения за привитыми че-
рез 20 мин, 2 ч, 6 ч и на 5-е сутки после вакцина-
ции, а также по результатам ежедневных записей в 
дневниках самонаблюдения в течение 8 дней. оцен-
ка выраженности местных реакций проводилась по 
величине гиперемии и отека (в мм) в месте введения 
препарата. слабой реакцией считали гиперемию на 
участке диаметром до 50 мм или отек в месте инъек-
ции до 25 мм в диаметре; средней – гиперемию диа-
метром более 50 мм или отек от 26 до 50 мм и силь-
ной – отек более 50 мм и гиперемию более 80 мм.  
системные реакции оценивались по степени повы-
шения температуры тела и выраженности проявле-
ний интоксикации (повышенная утомляемость, го-
ловная боль, головокружение, боль в животе, тошно-
та). температура от 37 до 37,5oC расценивалась как 
слабая реакция при отсутствии признаков интокси-
кации, от 37,6 до 38,5oC – средняя реакция при уме-
ренно выраженных симптомах интоксикации, темпе-
ратура более 38,6oC – сильная реакция с выраженной 
интоксикацией организма.

Безопасность вакцины оценивалась по показате-
лям общеклинических и биохимических анализов 
крови и общего анализа мочи в процессе иммуни-
зации. Забор крови для исследования проводили до 
вакцинации, перед второй вакцинацией, через месяц 
и через 6 мес после второго введения препарата, за-
бор мочи – до вакцинации, через 5 дней после пер-
вой вакцинации, перед второй вакцинацией и через 
месяц после двукратной иммунизации.

иммуногенность вакцины оценивали путем опре-
деления в сыворотках крови привитых антител к ви-
русу кЭ до вакцинации, перед второй вакцинацией, 
через месяц после второй вакцинации и через 6 мес 
после законченного курса иммунизации с расчетом 
средней геометрической титра (сГт), уровней серо-
конверсии и серопротекции. определение антител 
в сыворотках крови исследуемых проводилось ме-
тодом иммуноферментного анализа для выявления 
антител класса IgG к вирусу кЭ. Для постановки 
ифа использовали тест-системы ВектоВкЭ – IgG. 
исследование проводилось на базе фГу «48 ЦНии 
Минобороны россии – ВЦ», сергиев Посад. уровень 
сероконверсии определяли по доле детей, у которых 
титр противоклещевых антител увеличился после 
иммунизации более чем в 4 раза по сравнению с ис-
ходным уровнем. уровень серопротекции оценивали 
по доле детей, у которых титр антител после вакци-
нации составлял 1:100 и выше.

статистическая обработка материала была вы-
полнена с использованием методов параметрической 
статистики. Достоверность различий определяли по 
критерию стьюдента, фишера при p < 0,05.

Поствакцинальные реакции после двукратной 
иммунизации вакциной «ЭнцеВир®» (0,25 мл) бы-
ли зарегистрированы у 9 детей, после вакцинации 
«фсМЕ-иммунинжект/Джуниор» – у 4 детей. об-
щее число поствакцинальных реакций, зарегистри-
рованных у детей при иммунизации вакциной «Эн-
цеВир®» (0,25 мл), составило 38,0 ± 7,5%. В груп-

вакцины [3]. Вакцины отечественного и зарубежного 
производства не имеют существенных различий ни 
по способу введения препарата, ни по схемам (плано-
вая и экстренная) иммунизации, однако значительно 
различаются по величине прививочной дозы у детей 
[4, 5]. отечественные вакцины вводят как взрослым, 
так и детям в дозе 0,5 мл. у зарубежных вакцин дет-
ская доза составляет 0,25 мл, что в 2 раза меньше, 
чем у взрослых. Для улучшения потребительских ха-
рактеристик отечественных вакцин представляется 
важным снижение реактогенности вакцины при им-
мунизации детей за счет уменьшения прививочной 
дозы. исходя из мирового опыта профилактики кЭ 
фГуП «НПо «Микроген» Минздрава россии раз-
работал вакцину «ЭнцеВир®» для детей в возрасте 
3–17 лет с уменьшенной антигенной нагрузкой (0,25 
мл). кроме того, в последние годы все чаще стала 
использоваться экстренная схема иммунизации, ре-
гламентированная инструкциями по применению 
вакцин.

В свете вышеизложенного целью настоящего ис-
следования явилось изучение реактогенности, безо-
пасности и иммуногенности отечественной вакцины 
«ЭнцеВир®» с уменьшенной дозой (0,25 мл) при им-
мунизации детей от 3 до 17 лет по экстренной 
схеме иммунизации (0–14 дней).

оценку реактогенности, безопасности и иммуно-
генности вакцины проводили в условиях открытого 
сравнительного клинического рандомизированного 
исследования, в котором приняли участие 86 детей 
в возрасте от 3 до 17 лет. Дети группы наблюдения 
(n = 42) были привиты вакциной «ЭнцеВир®» дву-
кратно по экстренной схеме (0–14 дней). Дети груп-
пы сравнения (n = 44) получали вакцину «фсМЕ-
иммунинжект/Джуниор» по аналогичной схеме 
иммунизации. Вакцины вводили внутримышечно (в 
дельтовидную мышцу), двукратно в дозе 0, 25 мл.

критериями включения в исследование явились: 
возраст от 3 до 17 лет включительно на момент вак-
цинации, отсутствие в анамнезе аллергических за-
болеваний и реакций на предшествующие прививки, 
перенесенного кЭ, иммунизации живыми вакцина-
ми, хирургической или функциональной асплении, 
выраженных врожденных дефектов, а также серьез-
ных острых и хронических заболеваний (лейкоз, он-
кологические заболевания, ВиЧ-инфекция, сифилис, 
гепатиты b и C), применения иммуномодулирую-
щих препаратов, иммуноглобулинов или препаратов 
крови, лечения глюкокортикоидами. обязательным 
для включения в исследование было подписание 
письменного информированного согласия детей/
родителей на участие в клиническом исследовании. 
содержание антител против вируса кЭ в сыворот-
ках крови до иммунизации не могло превышать 1:40. 
Дополнительными условиями участия девушек в ис-
следовании явились отсутствие беременности и при-
менение эффективных методов контрацепции за 30 
дней до вакцинации и в течение двух месяцев после 
ее завершения.

реактогенность вакцины оценивали по наличию 
местных и системных поствакцинальных реакций, 
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пе привитых вакциной «фсМЕ-иммунинжект/
Джуниор» было зарегистрировано 9,1 ± 5,1%  
(p < 0,05) (табл. 1). В структуре поствакцинальных 
реакций как у детей, привитых вакциной «Энце-
Вир®» (0,25 мл), так и у детей иммунизированных 
вакциной «фсМЕ-иммунинжект/Джуниор» были 
зарегистрированыи местные, и системные реакции. 
следует обратить внимание на то, что достоверно 
большее количество поствакцинальных реакций 
было зарегистрировано на вакцину «ЭнцеВир®» 
(0,25 мл), представленных преимущественно сла-
бой степенью выраженности, при этом наибольшее 
число поствакцинальных реакций слабой степени 
выраженности возникло на первую иммунизацию 
данной вакциной. различий в клинических прояв-
лениях поствакцинальных реакций в группах на-
блюдения и сравнения не выявлено. Местные реак-
ции у детей группы наблюдения были представле-

ны болью в месте инъекции, гиперемией от 4 мм до 
30 мм и отеком размером до 20 мм. системные по-
ствакцинальные реакции в этой группе детей были 
представлены головной болью, болью в животе, по-
вышенной утомляемостью и повышением темпера-
туры до 38,3oC. В группе детей, привитых вакциной 
"фсМЕ-иммунинжект/Джуниор" местная реакция 
характеризовалась болезненностью в месте инъек-
ции и гиперемией размером до 20 мм. системные 
реакции, как и в группе детей, привитых вакциной 
"ЭнцеВир®" (0,25 мл), были представлены голов-
ной болью, головокружением, повышенной утомля-
емостью, повышенной температурой до 38,2oC. Все 
поствакцинальные реакции, как в группе наблюде-
ния, так и группе сравнения купировались само-
стоятельно, без применения лечебных препаратов. 
Продолжительность поствакцинальных реакций 
колебалась от 1 до 3 сут.

т а б л и ц а  1
Частота и характер поствакцинальных реакций у детей на введение вакцин «ЭнцеВир®» (0,25 мл) и «фСМЕ-Иммун Инжект/Джу-
ниор» после двукратного введения препаратов по схеме 0–14 дней

Группа  
(количество 

добровольцев)

количество зарегистрированных реакций после законченного курса вакцинации

итогоместные реакции системные реакции

слабые средние сильные слабые средние сильные

абс. % ±  m абс. % ± m абс. % ± m абс. % ± m абс. % ± m абс. % ± m абс. % ± m

Группа наблю-
дения (n = 42) 6 14,2 ± 5,4 2 4,8 ± 3,3 0 – 6 14,2 ± 5,4 2 4,8 ± 3,3 0 – 16 38,0 ± 7,5

Группа сравне-
ния (n = 44) 1 2,3 ± 2,3 0 – 0 – 1 2,3 ± 2,3 2 4,5 ± 3,1 0 – 4 9,1 ± 5,1

В с е г о 7 2 – 7 4 0 – 20 23,3 ± 4,6

т а б л и ц а  2
Клинические показатели общего анализа крови у детей при иммунизации вакцинами «ЭнцеВир®» (0,25 мл) и «фСМЕ-Иммун Ин-
жект/Джуниор» по схеме 0–14 дней (M ± m)

Группа Показатель
Гемоглобин 
(120,0–175 

г/л)

Эритроци-
ты (3,0–5,6 

· 1012/л)

лейкоци-
ты (4,0–5,6 

· 109/л)

Палоч-
коядерные 
(0,0–6,0%)

сегмен-
тоядерные 

(47,0–72,0%)

Эози-
нофилы 

(0,0–6,0%)

лимфоци-
ты (18,0–

40,0%)

Моно-
циты 
(2,0–

11,0%)

соЭ 
(0,0–15,0 

мм/ч)

Наблю-
дения  
(n = 42)

фоновый 
уровень по-
казателей

137,7 ± 1,0 4,2 ± 0,1 7,3 ± 0,2 1,3 ± 0,1 55,6 ± 1,1 1,8 ± 0,2 33,6 ± 1,1 5,8 ± 0,2 7,8 ± 1,0

Перед вто-
рой вакцина-
цией

128,6 ± 1,2 4,1 ± 0,1 6,9 ± 0,1 0,9 ± 0,1 54,3 ± 1,4 1,6 ± 0,1 35,6 ± 1,2 5,6 ± 0,2 8,9 ± 1,1

Через месяц 
после вто-
рой вакцина-
ции

132,1 ± 1,4 4,3 ± 0,1 7,0 ± 0,2 0,9 ± 0,1 55,4 ± 0,8 2,0 ± 0,2 38,93 ± 1,0 5,2 ± 0,1 9,1 ± 0,6

сравне-
ния  
(n = 45)

фоновый 
уровень по-
казателей

133,0 ± 1,9 4,0 ± 0,1 8,2 ± 0,5 1,9 ± 0,1 59,1 ± 0,9 3,3 ± 0,3 36,6 ± 1,2 5,1 ± 0,1 8,2 ± 1,3

Перед вто-
рой вакцина-
цией

128,7 ± 1,6 4,0 ± 0,1 8,5 ± 0,4 1,0 ± 0,1 55,8 ± 1,4 3,2 ± 0,3 37,8 ± 1,2 5,2 ± 0,2 11,4 ± 1,1

Через месяц 
после вто-
рой вакцина-
ции

129,9 ± 1,5 4,4 ± 0,1 8,2 ± 0,2 0,8 ± 0,1 52,9 ± 1,3 3,1 ± 0,3 37,1 ± 1,4 5,1 ± 0,1 10,8 ± 0,6

П р и м е ч а н и е : Здесь и в табл. 3: в скобках – норма
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таким образом, иммунизация детей от 3 до 17 лет 
вакциной «ЭнцеВир®»(0,25 мл) не сопровождалась 
развитием необычных явлений в поствакцинальном 
периоде, а возникшие слабовыраженные общие и 
местные реакции были кратковременны и не вызы-
вали ухудшения состояния здоровья привитых, что 
свидетельствует о низкой реактогенности и хорошей 
переносимости вакцины. 

оценка показателей общего анализа крови в ди-
намике иммунизации не выявила статистически 
достоверных различий как при вакцинации препа-
ратом «ЭнцеВир®» (0,25 мл), так и при вакцинации 
«фсМЕ-иммунинжект/Джуниор». Все показатели 
находились в пределах нормы (табл. 2).

При исследовании биохимических показателей 
крови в динамике вакцинации статистически до-
стоверных различий исходных данных от резуль-
татов, полученных в процессе наблюдения после 
вакцинации,в обеих группах обнаружено не было 
(табл. 3). Все значения показателей находились в 
пределах нормы. Не выявлено в процессе имму-
низации нарушений пигментного обмена (общий 
билирубин), ферментативной активности пече-
ни (алт, аст), нарушений со стороны функции 
печени как в группе наблюдения, так и в группе 
сравнения.

В результате лабораторного исследования мо-
чи подтверждена безопасность препарата «Энце-
Вир®» (0,25 мл) в динамике иммунизации: удель-
ный вес, реакция мочи, число лейкоцитов и пло-
ского эпителия находились в пределах нормы и не 
менялись в процессе иммунизации. В осадке мочи 
отсутствовали белок, эритроциты, цилиндры, со-
ли, бактерии.

таким образом, вакцина «ЭнцеВир®» (0,25 мл) хо-
рошо переносится детьми и не отличается по пока-

зателям безопасности от зарубежной 
вакцины «фсМЕ-иммунинжект/
Джуниор».

оценка иммуногенности вакцины 
«ЭнцеВир®» (0,25 мл) показала, что 
уровень серопротекции достиг мак-
симальных значений, как и в группе 
сравнения, через 6 мес после второй 
вакцинации, когда все дети имели 
протективный уровень антител к ви-

русу кЭ. Не было выявлено достоверных различий 
и в уровнях серопротекции в обеих группах перед 
второй иммунизацией и через месяц после нее. уро-
вень сероконверсии в группе наблюдения перед вто-
рой вакцинацией составил 88,1 ± 4,5% против 88,6 
± 4,8% в группе сравнения (p > 0,05). Через месяц 
после второй иммунизации уровень сероконверсии 
в группе привитых вакциной «ЭнцеВир®» (0,25 мл) 
снизился до 78,6 ± 6,3% и достиг 100% через 6 мес 
после второй иммунизации. аналогичная динамика 
показателя уровня сероконверсии была выявлена и у 
привитых вакциной «фсМЕ-иммунинжект/Джуни-
ор» (72,7 ± 6,7 и 100% соответственно).

сГт на первое введение препарата в группе при-
витых вакциной «ЭнцеВир®» (0,25 мл) составила 
949,9 (40–5120) и не имела достоверных различий с 
показателем в группе привитых вакциной «фсМЕ-
иммунинжект/Джуниор» 1026,6 (40–5120) (табл. 4). 
Через месяц после вакцинации у детей как в группе 
наблюдения, так и в группе сравнения произошло до-
стоверное снижение сГт с последующим достовер-
ным нарастанием через 6 мес после второй иммуни-
зации (p < 0,05). сГт после завершенного комплекса 
иммунизации в группе привитых вакцинами «Энце-
Вир®» (0,25 мл) и «фсМЕ-иммунинжект/Джуниор» 
составила 905,0 (160–5120) и 919,4 (160–10 240), что 
свидетельствует о том, что иммуногенность вакцины 
«ЭнцеВир®» (0,25 мл) не уступает иммуногенности 
вакцины «фсМЕ-иммунинжект/Джуниор».

таким образом, полученные результаты сви-
детельствуют о низком профиле реактогенности, 
безопасности, и высокой иммуногенности вакцины 
«ЭнцеВир®» при иммунизации детей от 3 до 17 лет 
в дозе 0,25 мл, которая хорошо переносится и не от-
личается по показателям от зарубежной вакцины 
«фсМЕ-иммунинжект/Джуниор».

т а б л и ц а  3
Биохимические показатели крови у детей в динамике иммунизации вакцинами «ЭнцеВир®» (0,25 мл) и «фСМЕ-ИммунИнжект/
Джуниор» по схеме 0–14 дней (M ± m)

Показатель Глюкоза 
(ммоль/л)

алт  
(до 40,0 Ед/л)

аст  
(до 40,0 Ед/л)

Билирубин общий 
(до 20,0 мкм/л)

Группа наблюде-
ния (n = 42)

фоновый уровень показателей 5,1 ± 0,1 37,2 ± 1,6 26,8 ± 1,2 10,8 ± 1,1

Перед второй вакцинацией 4,0 ± 0,1 33,4 ± 1,4 25,9 ± 1,3 10,2 ± 0,6

Через месяц после второй вакцинации 4,6 ± 0,13 31,2 ± 1,3 25,9 ± 1,3 8,4 ± 0,4

Группа сравнения 
(n = 44)

фоновый уровень показателей 4,8 ± 0,1 28,6 ± 2,2 28,6 ± 1,6 9,3 ± 0,9

Перед второй вакцинацией 5,1 ± 0,1 29,4 ± 1,3 25,4 ± 1,2 8,8 ± 0,3

Через месяц после второй вакцинации 5,0 ± 0,1 33,2 ± 1,0 28,7 ± 1,3 6,6 ± 0,2

т а б л и ц а  4
Показатели СГТ у детей при иммунизации вакцинами «ЭнцеВир®» (0,25 мл) и 
«фСМЕ-ИммунИнжект/Джуниор» по схеме 0–14 дней

Группа
средняя геометрическая титра

перед второй вак-
цинацией

через месяц после 
второй вакцинации

через 6 мес после 
второй вакцинации

Наблюдения (n = 42) 949,9 (40–5120) 525,0 (320–5120) 905,0 (160–5120)

сравнения (n = 44) 1026,6 (40–5120) 692,4 (160–10 240) 919,4 (160–10 240)
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