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Чащин М. Г., Литинская О. А. 
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Москва, Россия

В период распространения все большего количества новых штам-
мов SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2, 
коронавирус 2, вызывающий тяжелый острый респираторный ди-
стресс-синдром) крайне важна не только оценка иммуногенности 
и эффективности, но и безопасности различных комбинаций вакцин 
против вируса SARS-CoV-2. В результате применения вакцин ожида-
емо с различной частотой могут возникать чрезмерные иммуноло-
гические реакции и связанные с ними признаки и симптомы.
Цель. Сравнительная оценка реактогенности различных (гете-
рологичных и  гомологичных) схем вакцинации против COVID-19 
(COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция) 
в рамках проспективного наблюдательного исследования.
Материал и  методы. У  лиц в  возрасте ≥18 лет при отсутствии 
противопоказаний к  вакцинации использовали два вида вакцин 
при первичной вакцинации и  ревакцинации: Гам-КОВИД-Вак 
и  КовиВак: группа I (n=97)  — Гам-КОВИД-Вак на каждом эта-
пе первичной и  повторной вакцинации; группа II (n=7)  — Гам-
КОВИД-Вак на каждом этапе первичной вакцинации, КовиВак 
на каждом этапе повторной вакцинации; группа III (n=42)  — 
КовиВак на каждом этапе первичной вакцинации, Гам-КОВИД-
Вак на каждом этапе повторной вакцинации; группа IV (n=38) — 
КовиВак на каждом этапе первичной и  повторной вакцинации. 
Всем участникам в динамике определяли уровень IgG к рецептор-
связывающему домену поверхностного гликопротеина S (spike) 
коронавируса SARS-CoV-2 и  Т-клеточный иммунитет (Т-СПОТ) 
к SARS-CoV-2. Для контроля состояния плазменного гемостаза ис-
пользовали метод динамической тромбофотометрии (воссоздание 
пространственного процесса образования сгустка от стенки сосу-
да). Оценивали локальные и  системные нежелательные явления.
Результаты. Количество вакцинированных лиц с  наличием по-
вышения температуры тела выше 37 С после 1 этапа ревакци-
нации было значимо (p<0,05) больше в  группе I  — 37,5% и  группе 
II  — 57,1% по сравнению с  вакцинированными лицами, относящи-

мися к  IV группе. При этом после 2 этапа ревакцинации в  целом 
отмечен меньший процент вакцинированных с  наличием гипер-
термии. В I группе вакцинированных отмечен больший процент лиц 
(22,9%), жалующихся на появление слабости после I этапа ревак-
цинации по сравнению с  вакцинированными лицами IV группы  — 
5,2%. Отмечено увеличение скорости роста фибринового сгустка 
в III группе на этапе ревакцинации. 
Заключение. Применение различных схем ревакцинации (гомоло-
гичных и гетерологичных) не было сопряжено с развитием серьез-
ных нежелательных явлений. Возникшие локальные и  системные 
реакции были кратковременны, и не потребовали госпитализации. 
Отмечены более выраженные системные реакции в  виде кратко-
временного повышения температуры и  появления слабости при 
использовании вакцины Гам-КОВИД-Вак. За время наблюдения 
случаев артериального или венозного тромбоза зарегистрировано 
не было. 
Ключевые слова: SARS-CoV-2, вакцинация, ревакцинация, реак-
тогенность, COVID-19, тест тромбодинамики.
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Reactogenicity of various COVID-19 vaccination regimens
Drapkina O. M., Berns S. A., Gorshkov A. Yu., Ryzhakova L. N., Zhdanova O. V., Chaschin M. G., Litinskaya O. A.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, Moscow, Russia

During the spread of an increasing number of new variants of Severe 
Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2 (SARS-CoV-2), it is extre-
mely important not only to assess the immunogenicity and efficacy, but 

also the safety of various combinations of vaccines. Excessive immune 
response and associated signs and symptoms may occur with varying 
frequency as expected from the use of vaccines.
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ВОЗ  — Всемирная организация здравоохранения, НЯ  — нежелательные явления, САТУРН  — Сравнительная оценкА реактогенносТи и  иммУногенности гетеРологичных схем вакциНации против COVID-19, 
COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019 (новая коронавирусная инфекция), SARS-CoV-2 — Severe Acute Respiratory Syndrome-related CoronaVirus 2 (коронавирус 2, вызывающий тяжелый острый респираторный 
дистресс-синдром), Т-СПОТ — Т-клеточный иммунитет. 

Aim. To compare the reactogenicity of various (heterologous and 
homologous) vaccination regimens in a prospective observational 
study.
Material and methods. In individuals aged ≥18 years, in the absence 
of contraindications to vaccination, two types of vaccines were used at 
primary vaccination and revaccination: Gam-COVID-Vac and CoviVac: 
group I (n=97) — Gam-COVID-Vac at each stage of primary and booster 
vaccination ; group II (n=7) — Gam-COVID-Vck at each stage of primary 
vaccination, CoviVac at each stage of revaccination; group III (n=42) — 
CoviVac at each stage of primary vaccination, Gam-COVID-Vac at each 
stage of revaccination; group IV (n=38)  — CoviVac at each stage of 
primary and secondary vaccination. In all participants, the dynamics of 
IgG to SARS-CoV-2 spike glycoprotein receptor-binding domain and 
T-cell immunity to SARS-CoV-2 were determined over time. To control 
the plasma hemostasis, the method of dynamic thrombophotometry 
was used. Local and systemic adverse events were assessed.
Results. The number of vaccinated individuals with a rise in body 
temperature above 37 C after the 1st stage of revaccination was 
significantly (p<0,05) more in group I (37,5%) and group II (57,1%) 
compared with vaccinated persons of IV group. At the same time, 
after the 2nd stage of revaccination, in general, a smaller percentage 
of vaccinated persons with hyperthermia was noted. In group I, a 
higher percentage of persons (22,9%) complaining of the appearance 
of weakness after stage I of revaccination was noted compared to 
vaccinated persons of group IV  — 5,2%. An increase in the fibrin clot 
growth rate was noted in group III at the stage of revaccination.
Conclusion. The use of various revaccination schemes (homologous 
and heterologous) was not associated with the development of serious 

adverse events. The resulting local and systemic reactions were short-
lived and did not require hospitalization. More pronounced systemic 
reactions were noted in the form of a short-term fever and weakness 
when using the Gam-COVID-Vac. No cases of arterial or venous 
thrombosis were registered during the follow-up period.
Keywords: SARS-CoV-2, vaccination, revaccination, reactogenicity, 
COVID-19, thrombodynamic test.
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Введение
Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) 

11.02.2020г присвоила официальное название ин-
фекции, вызванной новым коронавирусом,  — ко-
ронавирусная болезнь 2019 (Coronavirus disease 2019, 

COVID-19). Международный комитет по таксоно-
мии вирусов 11.02.2020г озвучил официальное назва-
ние возбудителя инфекции — коронавирус 2 тяже-
лого острого респираторного синдрома (Severe Acute 
Respiratory Syndrome-related CoronaVirus 2, SARS-

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Применение вакцин может сопровождаться чрез-
мерными иммунологическими реакциями и свя-
занными с ними симптомами. В настоящее вре-
мя данных о реактогенности применяемых схем 
вакцинации против SARS-CoV-2 недостаточно. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Лихорадка и  слабость характерны для вакци-

нированных гомологичной схемой препаратом 
Гам-КОВИД-Вак. 

•  Вакцинация Гам-КОВИД-Вак и КовиВак не ока-
зывает значимого влияния на показатели сверты-
ваемости крови.

•  В  ходе исследования не было выявлено ни од-
ного случая миокардита, перикардита, либо по-
вреждения печени на протяжении 2-месячного 
периода наблюдения.

Key messages
What is already known about the subject?

•  The use of vaccines may be accompanied by ex-
cessive immune response and related symptoms. 
Cur rently, data on the reactogenicity of the applied 
SARS-CoV-2 vaccination regimens are insufficient.

What might this study add?
•  Fever and weakness are characteristic of those vac-

cinated with the homologous Gam-COVID-Vac re-
gimen.

•  Vaccination with Gam-COVID-Vac and CoviVac 
has no significant effect on blood clotting para-
meters.

•  There were no cases of myocarditis, pericarditis, 
or liver injury during the 2-month follow-up period.
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предложено называть "вакциноиндуцированной 
иммунной тромботической тромбоцитопенией" [2]. 

В настоящее время существуют два основных 
режима бустерной вакцинации: гомологичный, при 
котором первичную и повторную вакцинацию про-
водят вакцинами одного типа, и  гетерологичный, 
когда вакцинацию выполняют вакцинами разных 
типов с различающимся механизмом действия3.

Цель исследования — в рамках проспективно-
го наблюдательного исследования сравнительная 
оценка реактогенности различных (гетерологич-
ных и  гомологичных) схем ревакцинации против 
COVID-19. 

Материал и методы
Представленная работа демонстрирует результа-

ты продолжающегося в  настоящее время на базе ФГБУ 
"Национальный медицинский исследовательский центр 
терапии и  профилактической медицины" Минздрава 
России исследования САТУРН (Сравнительная оцен-
кА реактогенносТи и  иммУногенности гетеРологичных 
схем вакциНации против COVID-19); государственное 
задание № 122013100211-8. Использовались два вида вак-
цин при первичной вакцинации и ревакцинации: Гам-
КОВИД-Вак и КовиВак.

КовиВак  — вакцина против COVID-19 на основе 
инактивированного вируса  — содержит антиген инак-
тивированного коронавируса SARS-CoV-2 (штамм 
AYDAR-1, инактивирован β-пропиолактоном).

Гам-КОВИД-Вак состоит из двух компонентов (двух 
векторов). Компонент 1 содержит рекомбинантные аде-
новирусные частицы 26 серотипа, в которых содержится 
ген белка S вируса SARS-CoV-2. Компонент 2  — адено-
вирусные рекомбинантные частицы 5 серотипа, которые 
содержат ген белка S вируса SARS-CoV-24.

Критерии включения: возраст ≥18; отсутствие про-
тивопоказаний к  вакцинации; проживание в  Москве 
и  Московской области; подписание информированного 
согласия.

Критерии исключения/невключения: наличие проти-
вопоказаний к  вакцинации; перенесенная ранее новая 
коронавирусная инфекция; предшествовавшая вакцина-
ция против вируса SARS-CoV-2; отказ от участия в иссле-
довании.

В данном исследовании запланировано проведе-
ние пяти визитов: Визит 1 (исходный  — I этап первич-
ной вакцинации), Визит 2 (14/21 день — II этап первич-
ной вакцинации), Визит 3 (I этап ревакцинации — через 
6  мес. после введения первого компонента при первич-

3 WHO. Interim statement on booster doses for COVID-19 vaccination 
2021. https://www.who.int/news/item/22-12-2021-interim-
statement-on-booster-doses-for-covid-19-vaccination---Update-
22-December-2021 (12 April 2022).

4 Регистрационное удостоверение ЛП-006395 от 11.08.2020 Гам-
КОВИД-Вак Комбинированная векторная вакцина для профи-
лактики коронавирусной инфекции, вызываемой вирусом SARS-
CoV-2 (Филиал "Медгамал" ФГБУ "НИЦЭМ им. Н. Ф. Гамалеи" 
Минздрава России). https://grls.rosminzdrav.ru/InstrImg/0001460
267/0000615293/%D0%9B%D0%9F006423[2020]_0.pdf (16 Marth 
2021).

CoV-2). 11.03.2020г ВОЗ объявила о начале пандемии 
COVID-191. Пандемия коронавирусной инфекции, 
вызванной вирусом SARS-CoV-2 (COVID-19), про-
должается уже >2 лет, и по состоянию на 28.10.2022г 
было зарегистрировано >620 млн подтвержденных 
случаев заболевания COVID-19 2.

Единственным способом специфической про-
филактики коронавирусной инфекции служит вак-
цинация против вируса SARS-CoV-2. В  настоящее 
время в  Российской Федерации зарегистрирова-
ны следующие вакцины против COVID-19: век-
торные, вакцины на основе пептидных антигенов 
(" ЭпиВакКорона", "АВРОРА-КоВ"), вакцина коро-
навирусная инактивированная цельновирионная 
("КовиВак") и  вакцина субъединичная рекомби-
нантная ("Конвасэл")1.

Первой в  мире зарегистрированной вакци-
ной для профилактики COVID-19 стала векторная 
вакцина "Гам-КОВИД-Вак", и  в  настоящее время 
в  России наиболее многочисленная группа вакцин 
относится именно к векторным вакцинам — "Гам-
КОВИД-Вак-Лио", "Спутник Лайт", "Гам-КОВИД-
Вак-М", "Гам-КОВИД-Вак"  — капли назальные, 
"Салнавак" — капли назальные.

Накопленный опыт вакцинальной кампании 
демонстрирует, что преодоление таких проблем, 
как снижение эффективности вакцин в отношении 
новых вариантов вируса, а также прогрессирующее 
уменьшение поствакцинального иммунитета с  те-
чением времени, возможно благодаря бустерной 
вакцинации (ревакцинации) [1]. В  период распро-
странения все большего количества новых штам-
мов SARS-CoV-2 крайне важна не только оценка 
иммуногенности и эффективности различных ком-
бинаций вакцин, но и  их безопасности. В  резуль-
тате применения вакцин ожидаемо с  различной 
частотой могут возникать чрезмерные иммуно-
логические реакции и  связанные с  ними призна-
ки и  симптомы, включая лихорадку и  боль в  руке 
в месте инъекции. Способность вакцины вызывать 
такого рода реакции носит название реактогенно-
сти. В то же время общественность продолжает бес-
покоить риск развития поствакцинальных ослож-
нений, возможно связанных с гипериммунным от-
ветом, в  частности тромботических осложнений. 
Так, периодически появляются сообщения о повы-
шенном риске тромбообразования среди вакцини-
рованных против COVID-19. В то же время, группа 
экспертов из Великобритании, Норвегии и  Герма-
нии опубликовала данные о  состоянии, которое 
1 Министерство здравоохранения РФ "Временные методические 

рекомендации "Профилактика, диагностика и лечение новой ко-
ронавирусной инфекции (COVID-19)". Версия 16. https://static-0.
minzdrav.gov.ru/system/attachments/attaches/000/060/193/original/ 
ВМР_COVID-19_V16.pdf (18.08.2022)".

2 WHO Coronavirus (COVID-19) Dashboard With Vaccination Data n.d. 
WHO. https://covid19.who.int/ (12 October 2022).
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ной вакцинации), Визит 4 (II этап ревакцинации), Визит 
5  — через 12 мес. после I этапа первичной вакцинации.

Исследуемые группы вакцинированных лиц:
Группа I (n=97)  — введение Гам-КОВИД-Вак на 

каждом этапе первичной и повторной вакцинации;
Группа II (n=7) — Гам-КОВИД-Вак на каждом эта-

пе первичной вакцинации, КовиВак на каждом этапе по-
вторной вакцинации; 

Группа III (n=42) — КовиВак на каждом этапе пер-
вичной вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе 
повторной вакцинации; 

Группа IV (n=38)  — введение КовиВак на каждом 
этапе первичной и повторной вакцинации.

На Визите 1 проводили получение письменного Ин-
формированного согласия, сбор анамнеза. Кроме того, 
на всех визитах запланирован сбор жалоб и  объектив-
ный осмотр всех участников, забор крови для проведения 
биобанкирования, иммунологического анализа: опреде-
ление уровня специ фических антител к  гликопротеину 
SARS-CoV-2 IgG; определение уровня специфических 
антител к  гликопротеину SARS-CoV-2 IgM (качествен-
ный); определение уровня IgG к  рецептор-связывающе-
му домену поверхностного гликопротеина S (spike) ко-
ронавируса SARS-CoV-2); измерение температуры тела. 
Кроме того, на Визитах 1, 3 и 5 осуществляли забор крови 
для определения Т-клеточного иммунитета (Т-СПОТ) 
к SARS-CoV-2. 

На каждом Визите помимо рутинной коагулограм-
мы для контроля состояния плазменного гемостаза ис-
пользовали метод динамической тромбофотометрии 
(воссоздание пространственного процесса образования 
сгустка от стенки сосуда). С этой целью применяли диа-
гностическую лабораторную систему "Регистратор тром-
бодинамики Т-2" (ГемаКор, Россия). Оценивали такие 
парамет ры пространственно-временнóй динамики роста 
фибринового сгустка, как: задержка роста сгустка (Tlag), 
скорость роста сгустка (V), начальная (Vi) и  стационар-
ная скорости роста (Vst), размер сгустка через 30 мин 
(CS), а  также плотность сгустка (D) и  время появления 
спонтанных сгустков (Tsp) [3].

Все участники исследования имели возможность 
выбрать, какой вакциной прививаться. В  данной рабо-
те обсуждаются результаты, полученные на Визитах 3 и 4 
и последующем 2-месячном наблюдении за участниками 
исследования.

Проводили оценку следующих параметров безопас-
ности: общая частота всех нежелательных явлений (НЯ); 
частота локальных поствакцинальных реакций в  месте 
введения препарата (в  течение 7 дней после первичной 
и  повторной вакцинации: эритема в  месте инъекции; 
болезненность; отек; увеличение регионарных лимфати-
ческих узлов; уплотнение в  месте инъекции; зуд в  месте 
инъекции); частота системных поствакцинальных ре-
акций (в  течение 7 дней после первичной и  повторной 
вакцинации: повышение температуры тела, в т.ч. оценка 
выраженности лихорадки; озноб; ухудшение общего са-
мочувствия, недомогание; головная боль; головокруже-
ние; снижение аппетита; бессонница; тошнота, рвота, 
диспепсия; диарея; боль в  теле или мышечная слабость; 
потливость; боли в  суставах; боль в  животе; судороги; 
миалгия; увеличение регионарных лимфатических уз-
лов; изменения со стороны слизистых оболочек); частота 
локальных поствакцинальных реакций в  месте введения 

препарата в течение 21 дня после первичной и повторной 
вакцинации; частота системных поствакцинальных ре-
акций в  течение 42 дней после первичной вакцинации; 
частота токсических поствакцинальных осложнений 
(септические состояния, генерализованная инфекция); 
частота аллергических поствакцинальных осложнений 
(полиморфная сыпь, отек Квинке, артралгия, анафилак-
тический шок); частота неврологических поствакциналь-
ных осложнений (энцефалит, неврит, полиневрит). 

Проведение данного исследования осуществлялось 
в  соответствии с  Хельсинкской декларацией Всемирной 
медицинской ассоциации "Этические принципы прове-
дения медицинских исследований с  участием человека 
в  качестве субъекта исследования" от 1964г с  последую-
щими изменениями и дополнениями; Правилами надле-
жащей клинической практики Евразийского Экономиче-
ского Союза (утверждены Решением Совета Евразийской 
экономической комиссии от 03.11.2016г № 79); Приказом 
Минздрава РФ от 01.04.2016г №  200н "Об утверждении 
Правил надлежащей клинической практики"; Феде-
ральным законом Российской Федерации от 12.04.2010г 
№ 61-ФЗ "Об обращении лекарственных средств" (в  те-
кущей редакции), а  также руководящими документами 
ICH, в  т.ч. руководством E6 Good Clinical Practice (ICH 
E6 GCP). Перед включением в  исследование субъекту 
предоставлялась письменная информация и устное разъ-
яснение о целях, задачах и методах проведения исследо-
вания, а также об ожидаемой пользе и возможном риске, 
связанными с  участием в  исследовании. Кроме того, 
субъекты были поставлены в  известность о  доброволь-
ном характере участия в исследовании и о том, что субъ-
ект имеет право отказаться от участия в  исследовании 
в любой момент, и что этот отказ не повлияет на качество 
предоставляемой ему медицинской помощи. 

В общей группе вакцинированных отмечено прак-
тически одинаковое количество мужчин и женщин — 91 
(51%) и 93 (49%), соответственно. Распределение по воз-
расту показало наибольший процент лиц молодого (48%) 
и  среднего возраста (36%). Лица пожилого возраста со-
ставили 12%, старческого  — 4%, средний возраст  — 45 
[37-54] лет. У 39% вакцинированных лиц отмечена избы-
точная масса тела и у 23% — ожирение, курили 18% вак-
цинированных. Патология органов дыхания имела место 
у 8%, органов пищеварения — у 21%, сердечно-сосудис-
той системы — у 29% вакцинированных лиц.

Клиническая характеристика участников исследова-
ния, получавших различные схемы ревакцинации против 
вируса SARS-CoV-2, представлена в  таблице 1. Исследу-
емые группы статистически значимо не различались по 
таким представленным параметрам, как пол, возраст, ин-
декс массы тела. 

Для статистической обработки результатов при-
меняли программы IBM SPSS v. 24 и  MedCalc v. 20.104. 
Переменные представлены в  виде медианы (Me) и  ин-
терквартильного размаха (Q25; Q75), для долей и  частот 
данные представлены в  процентах. Количественные по-
казатели оценивались на предмет соответствия нормаль-
ному распределению с помощью критерия Шапиро-Уил-
ка. Для сравнения количественных переменных в  двух 
группах использовался критерий U-Манна-Уитни, в трех 
и  более группах  — критерий Краскела-Уоллиса. Каче-
ственные переменные сравнивались с  помощью крите-
рия χ2. Для анализа повторных измерений, связанных 
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с  одним и  тем же индивидуумом, использовался крите-
рий Фридмана. Уровень значимости различий считался 
достоверным при p<0,05.

Результаты
В таблице 2 представлено количество вакцини-

рованных лиц с  наличием/отсутствием гипертер-
мии на I и  II этапах ревакцинации против вируса 
SARS-CoV-2. Продемонстрировано, что количество 
вакцинированных лиц с наличием повышения тем-
пературы тела >37 С после I этапа ревакцинации 
было значимо (p<0,05) больше в группе I (введение 
Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первичной и по-
вторной вакцинации)  — 37,5% и  группе II (Гам-
КОВИД-Вак на каждом этапе первичной вакцина-
ции, КовиВак на каждом этапе повторной вакци - 
нации) — 57,1% по сравнению с вакцинированны-
ми лицами, относящимися к  IV группе (введение 
 КовиВак на каждом этапе первичной и  повторной 
вакцинации). При этом после II этапа ревакцина-
ции в  целом отмечен меньший процент вакцини-
рованных с  наличием гипертермии. Достоверных 
различий между исследуемыми группами не было.

При оценке количества вакцинированных лиц 
с  наличием локальных реакций в  месте инъекции 
вакцины достоверных различий между исследуе-
мыми группами не получено.

В исследуемых группах вакцинированных лиц 
после I и II этапа ревакцинации был проведен ана-
лиз НЯ (таблица 3). Выявлены значимые (p<0,05) 

различия лишь в I группе вакцинированных (введе-
ние Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первичной 
и повторной вакцинации), в которой отмечена бо-
лее высокая доля лиц (22,9%), жалующихся на по-
явление слабости после I этапа ревакцинации по 
сравнению с  вакцинированными лицами IV груп-
пы (введение КовиВак на каждом этапе первичной 
и повторной вакцинации) — 5,2%.

В таблице 4 и 5 представлены результаты дина-
мики ряда параметров интегральной оценки плаз-
менного гемостаза (плотности (D) и скорости роста 
(V) фибринового сгустка) у  вакцинированных лиц 
разными типами вакцин. 

Как свидетельствуют результаты (таблица 4), 
достоверных различий по динамике плотности (D) 
фибринового сгустка у  ревакцинированных раз-
ными схемами вакцинации не выявлено. В  I и  II 
группах отмечалась лишь тенденция к  увеличению 
плотности фибринового сгустка, а в III и IV — тен-
денция к  уменьшению, однако все значения не 
выходили за пределы референсных величин. От-
носительно динамики скорости роста фибрино-
вого сгустка у  вакцинированных разными типами 
вакцин получены значимые (p<0,0001) различия 
в III группе вакцинированных (КовиВак на каждом 
этапе первичной вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на 
каждом этапе повторной вакцинации)  — отмечено 
увеличение этого показателя от I этапа ревакци-
нации ко II этапу, причем величина V выходила за 
пределы референсных значений (30,80 мкм/мин).

Таблица 1 
Клиническая характеристика групп участников исследования 

Параметры Группы вакцинированных p
I группа
n=97

II группа
n=7

III группа
n=42

IV группа
n=38

Пол: муж., n (%) 55 (56,7) 3 (42,9) 18 (42,9) 15 (39,5) >0,05
Возраст, лет 47,0 [37,0; 54,0] 49,0 [46,5; 56,0] 44,5 [37,2; 58,0] 43,0 [36,2; 53,0] >0,05
Масса, кг 82 [70; 92] 75 [67; 79,5] 80 [68,25; 89,75] 79,75 [66; 90] >0,05
Рост, см 174 [166; 180] 168 [166; 171] 171 [164; 178] 172 [168; 179] >0,05
Индекс массы тела, кг/м2 26,6 [23,9; 29,4] 26,35 [24,31; 27,9] 26,01 [23,36; 29,26] 26,68 [23,17; 31,42] >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; p — уровень значимости.

Таблица 2 
Количество вакцинированных с наличием/отсутствием  

повышения температуры тела на 3 и 4 Визитах
Повышение температуры тела Группы вакцинированных

Визит 3
I II III IV

Да, n (%) 36 (37,5)* 4 (57,1)** 10 (25,0) 2 (5,3)
Нет, n (%) 60 (62,5) 3 (42,9) 30 (75,0) 36 (94,7)

Визит 4
Да, n (%) 6 (28,6) 1 (16,7) 7 (31,8) 3 (8,3)
Нет, n (%) 15 (71,4) 5 (83,3) 15 (68,2) 33 (91,7)

Примечание: * — p(I-IV)<0,05; ** — p(II-IV)<0,05.
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Обсуждение
При анализе влияния на организм человека 

вакцинации и  особенно ревакцинации против ви-
руса SARS-CoV-2 крайне важны не только данные 
об эффективности доступных в  настоящее время 
вакцин, но и  тщательная оценка их профиля без-
опасности.

В апреле 2022г в журнале JAMA Cardiology бы-
ли опубликованы результаты широкомасштабного 
исследования, в котором приняли участие 23,1 млн 
жителей Дании, Финляндии, Норвегии и  Шве-
ции в возрасте от 12 лет. Основной целью исследо-
вания стало определение связи вакцинации против 
SARSCoV-2 с  риском возникновения миокарди-
та и  перикардита в  зависимости от  типа вакцины, 
количества введенных доз, пола и  возраста участ-
ников. Изучались исходы после введения одного 
из 4-х видов вакцин против SARS-CoV-2: BNT162b2 
(Pfizer-BioNTech), mRNA-1273 (Moderna), AZD1222 
(AstraZeneca) и  Ad26.COV2.S (Janssen). У  мужчин 
и  женщин, получивших два компонента вакцины 
BNT162b2 или mRNA-1273, вторая доза была ассо-
циирована с более высоким риском развития мио-

кардита. При этом миокардит чаще развивался по-
сле второй дозы mRNA-1273, чем после второй дозы 
BNT162b2, а самым высоким риск был среди муж-
чин от 16 до 24 лет. Авторы исследования указыва-
ют, что риск развития миокардита, связанный с вак-
цинацией против SARS-CoV-2, должен быть учтен 
и соотнесен с преимуществами этих вакцин [4].

Результаты еще одного крупного исследования 
свидетельствуют об отсутствии повышения риска 
острого повреждения печени после вакцинации 
против COVID-19. Исследователи оценивали раз-
витие острого повреждения печени в  течение пер-
вых 56 дней после второй дозы вакцины BNT162b2 
или CoronaVac. По сравнению с  невакцинирован-
ными лицами вакцинация не ассоциировалась 
с  повышением риска острого повреждения печени 
ни после первой, ни после второй дозы BNT162b2 
или CoronaVac. Все случаи острого повреждения 
печени после вакцинации были несерьезными 
и нелетальными [5].

В проводимом нами исследовании в  ходе ре-
вакцинации не было выявлено ни одного случая 
миокардита, перикардита, либо повреждения пече-

Таблица 3 
Количество вакцинированных с наличием НЯ после вакцинации 

Визиты 3 Визит 4 Визит
Группы вакцинированных Группы вакцинированных

Состояние в поствакцинальном периоде I II III IV I II III IV
Слабость, n (%) 22 (22,9)* 0 4 (10,0) 2 (5,2) 2 (9,5) 0 1 (4,5) 4 (11,1)
Головная боль, n (%) 10 (10,4) 1 (14,3) 2 (5,0) 6 (15,8) 1 (4,8) 0 3 (13,6) 1 (2,7)
Миалгии, n (%) 7 (7,3) 0 1 (2,5) 1 (2,6) 1 (4,8) 1 (16,6) 0 3 (8,3)
Озноб, n (%) 3 (3,1) 0 0 1 (2,6) 0 0 0 0

Примечание: *p(I-IV)<0,05 — на 3 Визите.

Таблица 4 
Динамика плотности (D) фибринового сгустка 

 у вакцинированных разными типами вакцин (норма — 15000-32000 усл. ед.)
Исследуемые группы 3 Визит 4 Визит p
I 23163,0 [20946,5; 24801,9] 24022,5 [22535,5; 26529,7] >0,05
II 25984,8 [23551,9; 26831,0] 26258,8 [25505,4; 26918,6] >0,05
III 24414,0 [22075,8; 26621,0] 23485,5 [21928,0; 24641,0] >0,05
IV 23018,1 [20645,1; 25105,7] 22890,8 [20873,6; 24563,8] >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; p — уровень значимости.

Таблица 5 
Динамика скорости (V) роста фибринового сгустка  

у вакцинированных разными типами вакцин (норма — 20,0-29,0 мкм/мин)
Исследуемые группы 3 Визит 4 Визит p
I 27,38 [25,50; 29,90] 27 [25,85; 29,48] >0,05
II 27,82 [26,94; 28,39] 28,53 [25,18; 30,16] >0,05
III 27 [25,15; 32,2] 30,80 [26,12; 34,15] <0,0001
IV 25,49 [24,30; 28,26] 25,82 [23,80; 28,75] >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; p — уровень значимости.
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ни на протяжении в  среднем 2-месячного наблю-
дения. Abou Saleh I, et al. (2022) также показали, 
что вакцинация против SARS-CoV-2 у  пациентов 
с острым миокардитом в анамнезе не связана с рис-
ком рецидива миокардита или серьезными побоч-
ными эффектами [6].

Профиль безопасности вакцины BNT162b2 ха-
рактеризовался кратковременной болью от слабой 
до умеренной в  месте инъекции, утомляемостью 
и головной болью. Частота серьезных НЯ была низ-
кой и  аналогичной в  группах вакцинированных 
и плацебо [7, 8].

Систематический анализ, включивший обзор 11 
исследований вакцинированных лиц против вируса 
SARS-CoV-2, выявил, что в  основном реакции на 
фоне вакцинации от COVID-19 были от легкой до 
умеренной степени тяжести, и при этом нивелиро-
вались в течение 3-4 дней. Наиболее часто встреча-
лись такие локальные реакции, как боль, отек и ги-
перемия в месте инъекции. К системным реакциям 
относили астению, лихорадку, миалгию и головную 
боль [9]. В  исследовании Ad26.COV2.S оценивали 
эффективность и безопасность вакцины в подгруп-
пе пациентов >60 лет (14672 человек). Установлено, 
что эффективность вакцины была несколько ниже, 
а местные и системные поствакцинальные реакции 
возникали реже, чем у  пациентов более молодого 
возраста [10].

В исследованиях вакцин BNT162b2, мРНК1273 
в подгруппе пациентов >65 лет (>7 тыс. человек) эф-
фективность вакцинации была сопоставима с  эф-
фективностью в общей группе для обоих исследова-
ний, а местные и системные НЯ также реже встреча-
лись в старших возрастных категориях [11, 12]. 

В обзоре исследований вакцин от COVID-19, 
зарегистрированных на территории Европейского 
союза, наиболее частые побочные эффекты вклю-
чали локальные реакции в  виде болезненности 
и  эритемы места инъекции с  последующими не-
специфическими системными эффектами (миал-
гия, озноб, утомляемость, головная боль и лихорад-
ка), которые быстро разрешались [13].

В ходе наблюдения за вакцинированными 
лицами в  исследовании САТУРН продемонстри-
ровано, что значимо чаще встречались такие си-
стемные реакции, как лихорадка и  слабость у  вак-
цинированных после I этапа ревакцинации при 
использовании гомологичной схемы (введение 
Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первичной и по-
вторной вакцинации) и лихорадка — в случае при-
менения гетерологичной схемы (Гам-КОВИД-Вак 
на каждом этапе первичной вакцинации, КовиВак 
на каждом этапе повторной вакцинации) по срав-
нению с  вакцинированными гомологичной схе-
мой с  использованием КовиВака на каждом этапе 
первичной и повторной вакцинации. Достоверных 
различий по частоте развития местных реакций 

у  лиц при использовании разных схем ревакцина-
ции получено не было.

Еще одна проблема, которая широко обсуж-
дается при вакцинации и  ревакцинации против 
COVID-19, это развитие тромботических событий. 
После применения векторных вакцин ChadOx1 
nCoV-19/AZD1222 (AstraZeneca) и  Ad26.COV2.S 
(Janssen/Johnson&Johnson) отмечались случаи раз-
вития тромбоза с  тромбоцитопенией по механиз-
му, схожему с  развитием гепарин-индуцированной 
тромбоцитопении, большинство из которых прои-
зошли у женщин в возрасте до 60 лет [14-16]. Однако 
частота развития подобных событий среди вакцини-
рованных была крайне низкой, а  причинно-след-
ственная связь остается неподтвержденной [14].

В Европе суммарно было зарегистрировано 30 
случаев преимущественно венозных тромбоэмбо-
лических событий среди ~5 млн вакцинированных 
ChAdOx1-S [17]. Li X, et al. (2022) количественно 
оценили сравнительный риск тромбоза с синдромом 
тромбоцитопении или тромбоэмболических ослож-
нений, связанных с использованием вакцин против 
COVID-19 на основе аденовируса, по сравнению 
с  вакцинами на основе мРНК в  странах Европы. 
В этом многонациональном исследовании наблюда-
лось общее увеличение риска тромбоцитопении на 
30% после первой дозы вакцины ChAdOx1-S, а так-
же тенденция к увеличению риска венозного тром-
боза с  синдромом тромбоцитопении после Ad26.
COV2.S по сравнению с BNT162b2 [18].

В рамках российского исследования  СИРИУС 
(Состояние Иммунной системы и исходы у лиц, вак-
циниРованных протИв вирУСа SARS-CoV2) оцени-
вали влияние вакцин КовиВак и   Гам-КОВИД-Вак 
на показатели плазменного гемостаза при изучении 
параметров глобального теста тромбодинамики 
у  вакцинированных лиц. Было продемонстриро-
вано, что вакцинация КовиВак и Гам-КОВИД-Вак 
не оказывает статистически значимого влияния на 
свертываемость крови; более того, за время наблю-
дения не было зарегистрировано ни одного случая 
артериального или венозного тромбоза, также не 
было зарегистрировано ни одного случая развития 
серьезных НЯ [19].

В ходе исследования САТУРН у  ревакцини-
рованных разными схемами вакцинации проде-
монстрировано отсутствие достоверных различий 
касательно динамики плотности (D) фибринового 
сгустка, при этом динамика скорости роста фи-
бринового сгустка в  III группе вакцинированных 
(КовиВак на каждом этапе первичной вакцина-
ции, Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе повторной 
вакцинации) была значимо выше от I этапа ревак-
цинации ко II этапу. Однако стоит отметить, что 
величина V (30,80 мкм/мин) выходила за пределы 
референсных значений несущественно (норма  — 
20,0-29,0 мкм/мин); кроме того, полученные изме-
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нения требуют дальнейшего изучения и  сопостав-
ления с  клоттинговыми тестами, отражающими 
различные звенья гемостаза. Кроме того, за время 
наблюдения не было зарегистрировано ни одного 
случая артериального или венозного тромбоза. 

Заключение
Согласно полученным данным, применение раз-

личных схем ревакцинации (гомологичных и  гете-
рологичных) не было сопряжено с развитием серь - 
езных НЯ. Возникшие локальные и системные ре-
акции были кратковременны и  не потребовали 
госпитализации. Отмечены более выраженные си-

стемные реакции в  виде кратковременного повы-
шения температуры и появления слабости при ис-
пользовании вакцины Гам-КОВИД-Вак. За время 
наблюдения не были зарегистрированы случаи ар-
териального или венозного тромбоза. 

Безусловно, полученные данные требуют даль-
нейшего изучения и  осмысления в  ходе последую-
щего наблюдения за ревакцинированными лицами, 
включенными в исследование САТУРН.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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