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СРАВНЕНИЕ ИММУННОГО ОТВЕТА НА РАЗЛИЧНЫЕ 
ВАКЦИНЫ ПРОТИВ SARS-CoV-2 В ТЕЧЕНИЕ  
6 МЕСЯЦЕВ ПОСЛЕ НАЧАЛА ВАКЦИНАЦИИ  
И ПОСЛЕ РЕВАКЦИНАЦИИ

Астраханцева И.В.

Научный центр генетики и наук о жизни АНО ВО «Университет “Сириус”», г. Сочи, Краснодарский край, 
Россия

Резюме. Пандемия коронавирусной инфекции (COVID-19) стимулировала разработку, испытания 
и широкое применение профилактических вакцин, созданных на различных платформах. Нами было 
проведено прямое сравнение иммуногенности различных вакцин на небольших группах в одном ис-
следовании в течение шести месяцев после вакцинации и ревакцинации.

Иммунный статус вакцинированных аденовирусной вакциной «Спутник V», мРНК вакцинами и 
цельновирионной вакциной «КовиВак» был оценен с помощью иммуноферментного анализа. С по-
мощью клеточной тест-системы с использованием псевдовирусной технологии была проведена оцен-
ка нейтрализующей способности антител.

Все вышеупомянутые вакцины вызывали иммунный ответ против RBD SARS-CoV-2, однако титр 
антител и их нейтрализующая способность отличались в зависимости от типа вакцины. Наиболее 
иммуногенными оказались мРНК вакцины, эффективность иммунного ответа на аденовирусную 
вакцину «Спутник V» была ниже, однако через 6 месяцев после вакцинации эффективность нейтра-
лизации вируса антителами индуцированными этими вакцинами не отличалась. Цельновирионная 
вакцина «КовиВак», эффективность которой была подтверждена в независимых эпидемиологиче-
ских исследованиях, в меньшей степени индуцировала антительный иммунный ответ против RBD-
белка. Серопозитивные участники исследования, как ранее перенесшие заболевание COVID-19, так 
и вакцинированные, характеризовались выработкой антител в высоком титре уже после первой дозы 
вакцины «Спутник V» и значительно более высоким титром антител через 6 месяцев после повторной 
иммунизации по сравнению с начальным уровнем антител, при этом титр антител прямо коррелиро-
вал с их нейтрализующей активностью.

Ключевые слова: вакцинация, коронавирус, антитела, ревакцинация, иммунный ответ, нейтрализующие антитела
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COMPARISON OF IMMUNE RESPONSE TO VARIOUS  
SARS-CoV-2 VACCINES WITHIN 6 MONTHS AFTER STARTING 
VACCINATION AND FOLLOWING REVACCINATION

Astrakhantseva I.V. 

Center of Genetics and Life Sciences, Sirius University, Sochi, Krasnodar Region, Russian Federation

Abstract. The pandemic of coronavirus infection (COVID-19) has stimulated the development, testing and 
widespread use of preventive vaccines based on various platforms. Our aim was to perform a direct comparison 
of immunogenicity of various vaccines within a single study in small groups within six months of SARS-CoV-2 
vaccination and revaccination. 

The stdy group included subjects vaccinated with Sputnik V adenovirus vaccine, mRNA vaccines, and 
CoviVac whole-virion vaccine. Their immune status was assessed by enzyme immunoassay as specific antibody 
levels. Moreover, the neutralizing ability of detected antibodies was assessed using a cell test system based on 
pseudoviral technology.

All of the mentioned vaccines were shown to elicit an immune response against SARS-CoV-2 RBD antigen, 
however, appropriate antibody titers and neutralizing capacities differed depending on the type of vaccine. 
The mRNA vaccines proved to be the most immunogenic, the effectiveness of the immune response to the 
Sputnik V adenovirus-based vaccine was lower. However, 6 months after vaccination, the effectiveness of virus 
neutralizing antibodies induced by these vaccines did not differ. The whole-virion CoviVac vaccine with proven 
efficiency by independent epidemiological studies, induced an antibody response against the RBD protein to 
a lesser extent.

The seropositive participants of the study, both previously exposed to COVID-19 disease or vaccinated, 
exhibited high-titer production of antibodies already after the first dose of the Sputnik V vaccine, and a 
significantly higher antibody titer 6 months after the booster immunization as compared with initial level of 
antibodies, along with direct correlation between the antibody titers and their neutralizing activity.

Keywords: vaccination, coronavirus, antibodies, revaccination, immune response, neutralizing antibodies

Финансирование проекта осуществлялось 
Министерством науки и высшего образования 
Российской Федерации (Соглашение № 075-10-
2021-093; Проект ИMБ-НИР-2103). 

Введение
За последние 20 лет три значимых эпидемии 

были вызваны β-коронавирусами SARS-CoV, 
MERS-CoV и SARS-CoV-2. Эти вирусы принад-
лежат к семейству коронавирусов (Coronaviridae), 
которое включает в себя оболочечные РНК виру-
сы с положительной полярностью, вызывающие 
инфекции верхних и нижних дыхательных пу-
тей [5, 9]. Наиболее значительной и масштабной 
стала пандемия COVID-19, вызванная вирусом 
SARS-CoV-2. 

Противовирусный иммунный ответ на коро-
навирусную инфекцию стал изучаться многими 
исследовательскими группами после вспышки 

SARS-CoV в 2002 году [10, 11, 12]. Нейтрализу-
ющие антитела и Т-клеточный ответ, главным 
образом, были направлены против S-белка, ко-
торый участвует в распознавании рецептора и 
проникновении вируса в клетку-мишень и играет 
важную роль в адаптивной эволюции вируса [4]. 

Оказалось, что геном SARS-CoV-2 гомоло-
гичен геному SARS-CoV примерно на 79% [7]. 
В связи с этим большинство исследований, ко-
торые были сделаны в области разработки вак-
цин против SARS-CoV, могли быть применимы 
к новой коронавирусной инфекции. Это позво-
лило менее чем за год, после идентификации 
нового патогена, выпустить в третью фазу испы-
таний целый спектр вакцин на различных плат-
формах. 

Целью данной работы было изучить наличие, 
длительность циркуляции и нейтрализующую 
активность антител, индуцированных «Спутни-
ком V» по сравнению с другими вакцинами.
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Материалы и методы
Этика и сбор образцов. Проведение исследо-

вания было разрешено Комитетом по Биоэтике 
АНО ВО «Университет «Сириус» (протокол от 
5.02.2021). Все участники исследования подпи-
сали информированное согласие на участие в ис-
следовании до начала сбора биоматериала. Для 
выделения сыворотки периферическую кровь 
собирали в пробирки IMPROVacutainer с акти-
ватором свертывания объемом 5 мл (IMPROVE, 
КНР).

Подробная характеристика групп представле-
на в таблице 1. 

Следуя рекомендациям Роспотребнадзора, 
часть участников (n = 18) прошли ревакцинацию, 
и их иммунных статус был также исследован. 

Оценка уровня антител. С помощью иммуно-
ферментной тест-системы «SARS-CoV-2-IgG-
ИФА» (ФГБУ «НМИЦ Гематологии» Минздрава 
России, K153G) производилась оценка уровня 
антител против RBD согласно инструкции про-
изводителя. В образцах, показавших наличие 

антител, проводили полуколичественную оцен-
ку их титра. Для этого исследуемые образцы ти-
тровали 3-кратными разведениями (1:100, 1:300, 
1:900 т. д.), а затем наличие антител оценивали в 
той же тест-системе. Титром считали последнее 
разведение сыворотки, в котором детектирова-
лись антитела. Результаты представляли, как де-
сятичный логарифм от определенного значения 
титра.

Оценка нейтрализации трансдукции PVPs 
проводилась, как описано ранее [1] для Ухань-
ского варианта вируса. 

Статистический анализ данных проводился с 
помощью GraphPad Prism 9.3.1. 

Результаты и обсуждение
Спустя полтора месяца после первых симпто-

мов (49,2±12,3 дней) у всех участников исследо-
вания, перенесших COVID-19 детектировались 
IgG-антитела против рецептор-связывающего 

домена вируса, при этом титры IgG были досто-

ТАБЛИЦА 1. ИССЛЕДУЕМЫЕ ГРУППЫ ДОБРОВОЛЬЦЕВ

TABLE 1. STUDY GROUPS OF VOLUNTEERS

Группа
Group

Количество  
исследований
Number of studies

SARS-CoV-2 Спутник V*
Sputnik V*

SARS-CoV-2 
Спутник V*
SARS-CoV-2 

Sputnik V*

КовиВак*
CoviVac*

мРНК*
(BNT162b2 или 

mRNA-1273)
mRNA 

(BNT162b2 and 
mRNA-1273

Участники (N)
Participants (N) 36 42 24 20 20 (14+8)

Образцы перед второй  
дозой (N)
Samples before second dose 
of vaccine (N)

– 11 13 6 –

1-я точка (дней, mean ±SD/N)
1st point (days, mean ±SD/N) 49,2±12,3/13 47,8±5,7/27 54,0±6,2/17 40,4±6,4/19 53,3±10,4/12

2-я точка (дней, mean ±SD/N)
2nd point (days, mean ±SD/N) 120,2±17,9/18 116,5±10,7/23 112,5±8,8/12 117,5±13,5/4 122,2±9,0/12

3-я точка (дней, mean ±SD/N)
3rd point (days, mean ±SD/N) 216,4±26,4/17 217,1±21,1/23 217,5±24,3/14 174±31/4 232,2±20,8/8

Примечание. * – участники тестировались на наличие антител IgG против RBD SARS-CoV-2 перед вакцинацией, 
в случае если образец сыворотки перед вакцинацией был недоступен, оценивалось наличие антител к N-белку 
в последующих пробах.

Note.*, participants were tested for the presence of IgG antibodies against RBD SARS-CoV-2 before vaccination, if a pre-
vaccination serum sample was not available, the presence of antibodies to N-protein in subsequent samples was assessed.
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верно выше у участников, которые переболели 
3-4 месяца или более 6 месяцев назад (рис. 1А, 
см. 3-ю стр. обложки).

В группе участников, вакцинированных 
мРНК вакцинами, максимальные титры IgG 
против RBD детектировались через полтора ме-
сяца (53,3±10,4 дней) после начала вакцинации с 
последующим плавным снижением в течение 7-8 
месяцев (рис. 1А, см. 3-ю стр. обложки). У вакци-
нированных «Спутником V» наблюдался доста-
точно гетерогенный ответ, и, достоверных отли-
чий в титре IgG против RBD между различными 
временными точками не наблюдалось (рис. 1А, 
см. 3-ю стр. обложки). Цельновирионная вакци-
на «КовиВак» вызывала детектируемый IgG от-
вет против RBD только у 35% (7/20) участников 
(рис. 1А, см. 3-ю стр. обложки) и титр был суще-
ственно ниже, чем в других исследуемых группах. 

Однако способность к нейтрализации вируса 
максимальной через месяц после инфекции/вак-
цинации. Для вакцинированных мРНК вакцина-
ми в первые три месяца была характерна высокая 
способность к нейтрализации вируса, что корре-
лировало с высокими титрами антител. К шести 
месяцам после вакцинации или инфекции во 
всех группах наблюдалось снижение нейтрализу-
ющей способности антител и не было существен-
ных различий между группами (рис. 1Б, см. 3-ю 
стр. обложки). 

У серопозитивных участников, которых вак-
цинировали «Спутником V», максимальный 
титр антител наблюдался уже после первой дозы 
вакцины. Также важно отметить, что даже че-
рез полгода после вакцинации титр антител и 
их нейтрализующая эффективность оставались 
существенно выше, чем до вакцинации (рис. 1В, 
см. 3-ю стр. обложки). Другой группой иссле-
дователей ранее было также показано, что одна 
доза вакцины «Спутника V» вызывала быстрый 
и сильный иммунный ответ у серопозитивных 
участников с нейтрализующими титрами, кото-
рые превышали таковые у серонегативных участ-
ников, получивших две дозы [8]. 

В связи с тем, что через шесть месяцев после 
вакцинации у большинства вакцинированных 
происходило существенное падение уровня ан-
тител к вирусу SARS-CoV-2, была рекомендована 
повторная вакцинация. У участников, первично 
вакцинированных «Спутником V», а затем также 
ревакцинированных той же вакциной, было от-
мечено существенное повышение титра IgG про-

тив RBD по крайней мере в течение трех месяцев 
после ревакцинации (рис. 1Г, слева; см. 3-ю стр. 
обложки), что сопровождалось резким повыше-
нием способности антител нейтрализовать вход 
вируса в клетку (рис. 1Г, справа; см. 3-ю стр. об-
ложки).

Все изученные вакцины были иммуногенны-

ми, однако количественные параметры иммун-

ных реакций различались. Цельновирионная 

вакцина «КовиВак» вызывала слабый ответ на 

RBD, что также коррелировало со слабой ней-

трализацией трансдукции псевдовирусных ча-

стиц несущих S-белок (данные не показаны), 

однако ранее было продемонстрировано, что 

эта вакцина индуцирует высокий гуморальный 

ответ на S2 субъединицу белка шипа [1] и вы-

зывает сильный Т-клеточный ответ на вирус, 

имеющий решающее значение, в том числе 

в нейтрализации варианта «Омикрон» (дан-

ные в печати). В то же время вакцины создан-

ные как на платформе мРНК, так и на адено-

вирусной платформе («Спутник V») вызывали 

сильный антительный ответ на RBD домен. У 

вакцинированных «Спутником V» титры несу-

щественно снижались в течение полугода, в то 

время как у вакцинированных мРНК вакцина-

ми изначально высокие титры антител, к шести 

месяцам демонстрировали резкое снижение. 

Такое же наблюдение было сделано при срав-

нении векторной вакцины ChAdOx1-nCoV-19 

(AstraZeneca) и мРНК вакцины BNT162b2 в не-

давнем исследовании [2]. Также следует отме-

тить, что титры антител прямо коррелировали с 

их нейтрализующей активностью и через 6 меся-

цев нейтрализующая способность антител у вак-

цинированных «Спутником V» не отличалась от 

нейтрализующей способности антител, индуци-

рованных мРНК вакцинами. 

Заключение
В недавних эпидемиологических исследова-

ниях было показано, что и «Спутник V» и «Кови-
Вак» эффективно защищают от тяжелого течения 
болезни и поражения легких, вызванных раз-
личными вариантами вируса, включая вариант 
«Омикрон» [3], несмотря на различный профиль 
антительного иммунного ответа [1], что указыва-
ет на то, что несомненную защитную роль играет 
и Т-клеточный иммунный ответ, который эф-
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фективно стимулируется как вакцинацией субье-
диничными, так и цельновирионными вакцина-
ми [6]. 

Отдельно следует отметить, что повтор-
ная иммунизация как перенесших инфекцию 
COVID-19, так и вакцинированных различными 
вакцинами, вызывала сильный иммунный от-
вет, который в течение 6 месяцев сохранялся на 
более высоком уровне, чем до повторной имму-
низации. При этом высокие титры антител обе-
спечивали более высокую нейтрализацию новых 
вариантов вируса. 
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