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БИОТЕХНОЛОГИЯ ДЛЯ МЕДИЦИНЫ: ВАКЦИНЫ НОВОГО ПОКОЛЕНИЯ (ОБЗОР)

Ë.Ë. Ìÿêèíüêîâà, Ë.Í. Ãóá÷åíêî, À.Â. Ìàêëåöêàÿ

Â ñòàòüå îòðàæåíû íîâåéøèå òåíäåíöèè â îáëàñòè èçó÷åíèÿ âîïðîñîâ ñîçäàíèÿ âàêöèí 
è âàêöèíîïðîôèëàêòèêè íà áàçå äîñòèæåíèé ãåíîìèêè è ïðîòåîìèêè ñ ó÷åòîì íîâûõ èäåé 
èììóíîëîãèè. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: âàêöèíû, âàêöèíîïðîôèëàêòèêà, ãåííàÿ èíæåíåðèÿ, ãåíîìèêà, èììó-
íîëîãèÿ, ïðîòåîìèêà.

Îäíèì èç ãëàâíûõ êðèòåðèåâ ïðîöâåòàíèÿ ñòðàíû ÿâëÿåòñÿ ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü 
æèçíè åå íàñåëåíèÿ. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ íàáëþäàåòñÿ ïðåæäåâðåìåííàÿ ñìåðòíîñòü: îò ñåðäå÷-
íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé, çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, íåçäîðîâîãî îáðàçà æèçíè, 
íåáëàãîïðèÿòíûõ âîçäåéñòâèé îêðóæàþùåé ñðåäû. Êðîìå òîãî, ïðè÷èíîé áîëåå ÷åì 30 % 
ñìåðòåé âî âñåì ìèðå ÿâëÿþòñÿ èíôåêöèîííûå çàáîëåâàíèÿ.

Îñîáåííîñòü ïðîáëåìû èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé ñîñòîèò â ãëîáàëüíîì ðàñïðîñòðàíå-
íèè èõ ïî âñåìó ìèðó. Íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì ñðåäñòâîì ñíèæåíèÿ çàáîëåâàåìîñòè èíôåê-
öèîííûìè áîëåçíÿìè ñî âðåìåí îòêðûòèÿ Ïàñòåðà è äî íàøèõ äíåé ÿâëÿåòñÿ âàêöèíàöèÿ. 
Îíà ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ ó ðåöèïèåíòà áîëåå èëè ìåíåå ñòîéêîãî èììóíèòåòà ê ïà-
òîãåííûì ìèêðîîðãàíèçìàì, çàùèùàÿ åãî îò èíôåêöèè.

Áîëåå ñòà ëåò ó÷åíûå âñåãî ìèðà ðàçðàáàòûâàþò è ñîâåðøåíñòâóþò âàêöèíû, ñîçäàþùèå 
èììóíèòåò ïðîòèâ âîçáóäèòåëåé èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé. Ñ ïîìîùüþ âàêöèí ñïàñåíû 
ìèëëèîíû æèçíåé, îñòàíîâëåíû ýïèäåìèè è ïàíäåìèè.

Ñ ïîÿâëåíèåì âàêöèí, àíòèáèîòèêîâ è âíåäðåíèåì ìåð ïðîôèëàêòèêè óäàëîñü âçÿòü ïîä 
êîíòðîëü òàêèå èíôåêöèîííûå áîëåçíè, êàê òóáåðêóëåç, îñïà, õîëåðà, áðþøíîé òèô, áóáîí-
íàÿ ÷óìà è ïîëèîìèåëèò. Îäíàêî çàùèòíûå ìåðû ñî âðåìåíåì ñòàíîâÿòñÿ íåýôôåêòèâíûìè, 
è âîçíèêàþò íîâûå âñïûøêè çàáîëåâàíèé. Ïîýòîìó â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ ýòî çàñòàâèëî 
ñîâåðøåííî ïî-íîâîìó îñìûñëèòü ýòó ïðîáëåìó. Чåëîâå÷åñòâî ñòîëêíóëîñü ñ òàê íàçûâàå-
ìûìè «âîçíèêàþùèìè» è «ïîâòîðíî âîçíèêàþùèìè» èíôåêöèÿìè. Ïîä ïåðâûì ÂÎÇ ïîíè-
ìàåò ðàíåå íåèçâåñòíûå, èëè èçâåñòíûå, íî îõâàòûâàþùèå íîâûå òåððèòîðèè è òèïû ïîïó-
ëÿöèé, ãäå îíè ïðåæäå íå ðåãèñòðèðîâàëèñü. Ïîä âòîðûì – èçâåñòíûå èíôåêöèè, óðîâåíü 
çàáîëåâàíèÿ êîòîðûìè âíîâü âîçðàñòàåò.

Îñíîâíûìè ïðè÷èíàìè ïðîÿâëåíèÿ òàêèõ èíôåêöèé ñ÷èòàþò: îñëàáëåíèå êîíòðîëÿ íàä 
íèìè, ïîâûøåíèå ìèãðàöèè íàñåëåíèÿ, óâåëè÷åíèå ÷èñëà ëþäåé ñ îñëàáëåííûì èììóíèòå-
òîì, à òàêæå èçìåíåíèÿ îêðóæàþùåé ñðåäû.

Ïðè âèðóñíûõ çàáîëåâàíèÿõ âàæíóþ ðîëü èãðàþò äâå âåòâè èììóííîãî îòâåòà: ãóìîðàëü-
íûé è êëåòî÷íûé. Ãóìîðàëüíûé îòâåò (àíòèòåëà) íàïðàâëåí íà âíåêëåòî÷íóþ ñòàäèþ æèç-
íåííîãî öèêëà ïàðàçèòà è ïðåïÿòñòâóåò ïðîíèêíîâåíèþ âèðóñà â êëåòêó. Êëåòî÷íûé îòâåò 
íàïðàâëåí íà âíóòðèêëåòî÷íóþ ñòàäèþ, öèòîòîêñè÷åñêèå ëèìôîöèòû-êèëëåðû ðàñïîçíàþò 
êëåòêè, çàðàæåííûå âèðóñîì, è óáèâàþò èõ, ïðåïÿòñòâóÿ ïîÿâëåíèþ íîâîãî çðåëîãî âèðóñ-
íîãî ïîòîìñòâà.

Öåëüíîâèðèîííûå âàêöèíû. Âèðóñû ñòîëü ìàëû è ïðîñòî óñòðîåíû, ÷òî ìîãóò ðàçìíîæàòü-
ñÿ, òîëüêî èñïîëüçóÿ ìíîãî÷èñëåííûå ìàêðîìîëåêóëû êëåòêè, íåîáõîäèìûå äëÿ áèîñèíòåçà 
áåëêîâ è íóêëåèíîâûõ êèñëîò. Ïîýòîìó âèðóñû îñóùåñòâëÿþò æèçíåäåÿòåëüíîñòü èñêëþ÷è-
òåëüíî âíóòðè æèâûõ êëåòîê. Õîçÿåâàìè ìîãóò áûòü êàê îäíîêëåòî÷íûå (íàïðèìåð, áàêòå-
ðèè), òàê è ìíîãîêëåòî÷íûå îðãàíèçìû (íàïðèìåð, æèâîòíûå èëè ðàñòåíèÿ). Âèðóñíûå ÷àñ-
òèöû (âèðèîíû) ìíîãîîáðàçíû ïî ñâîåé ìîðôîëîãèè, íî âñå îíè îáÿçàòåëüíî ñîäåðæàò íóê-
ëåèíîâóþ êèñëîòó (ÄÍÊ èëè ÐÍÊ), îêðóæåííóþ ÷åõëîì èç áîëüøîãî ÷èñëà áåëêîâûõ ìîëå-
êóë. Ó íåêîòîðûõ âèäîâ âèðóñîâ ÷àñòèöû ïîêðûòû äîïîëíèòåëüíûìè îáîëî÷êàìè, ñîäåðæà-
ùèìè íå òîëüêî áåëêè, íî è ëèïèäû. Ïîâåðõíîñòíûå áåëêè âèðóñîâ îáû÷íî îáëàäàþò âûðà-
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æåííûìè èììóíîãåííûìè ñâîéñòâàìè, òî åñòü âûçûâàþò ôîðìèðîâàíèå èììóííîãî îòâåòà â 
çàðàæåííîì îðãàíèçìå.

Ïðè ïîïàäàíèè âèðóñà â îðãàíèçì è ðàçâèòèè èíôåêöèîííîãî çàáîëåâàíèÿ â èììóííîé 
ñèñòåìå èíäóöèðóþòñÿ ïðîöåññû, íàïðàâëåííûå íà èíàêòèâàöèþ ñâîáîäíîãî âèðóñà è óíè÷-
òîæåíèå çàðàæåííûõ êëåòîê, ñïîñîáíûõ âûäåëÿòü èíôåêöèîííûé âèðóñ. Ñâîáîäíûé âèðóñ 
èíàêòèâèðóåòñÿ ïðåæäå âñåãî â ðåçóëüòàòå âçàèìîäåéñòâèÿ ñ àíòèòåëàìè, ñïåöèôè÷íî ñâÿçû-
âàþùèìèñÿ ñ ïîâåðõíîñòíûìè àíòèãåíàìè âèðóñíûõ ÷àñòèö. Çà âûðàáîòêó àíòèòåë (èììó-
íîãëîáóëèíîâ) îòâå÷àþò Â-êëåòêè èììóííîé ñèñòåìû îðãàíèçìà (Â-ëèìôîöèòû). Ñëåäóåò 
îòìåòèòü, ÷òî â îòâåò íà êàæäûé àíòèãåí àêòèâèðóåòñÿ ðàçìíîæåíèå ñòðîãî ñïåöèôè÷íûõ 
Â-ëèìôîöèòîâ, êîòîðûå ñèíòåçèðóþò àíòèòåëà, îñóùåñòâëÿþùèå ñâÿçûâàíèå ýòîãî àíòèãåíà 
è âûâåäåíèå åãî èç îðãàíèçìà. Òàêîé èììóíèòåò ÷àñòî íàçûâàþò ãóìîðàëüíûì. Âàæíåéøèì 
ìåõàíèçìîì â óíè÷òîæåíèè çàðàæåííûõ âèðóñîì êëåòîê (íà ïîâåðõíîñòè êîòîðûõ ïðåäñòàâ-
ëåíû íåêîòîðûå àíòèãåíû âèðóñà) ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ ðàçìíîæåíèÿ ñïåöèôè÷íûõ Ò-ëèìôî-
öèòîâ, ëèçèðóþùèõ (ðàçðóøàþùèõ) ýòè êëåòêè. Äàííûé òèï îòâåòà èììóííîé ñèñòåìû íà-
çûâàþò êëåòî÷íûì èììóíèòåòîì. Â ðåçóëüòàòå ïðîøåäøåé èíôåêöèè â îðãàíèçìå ïåðåáî-
ëåâøåãî æèâîòíîãî ñîõðàíÿåòñÿ íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî ñïåöèôè÷íûõ (ñåíñèáèëèçèðîâàí-
íûõ) Â- è Ò-ëèìôîöèòîâ, êîòîðûå ïðè ïîâòîðíîé èíôåêöèè òàêèì æå âèðóñîì ìîãóò áûñò-
ðî ðàçìíîæàòüñÿ è îáåñïå÷èâàòü óñòîé÷èâîñòü îðãàíèçìà ê äàííîìó ïàòîãåíó. Òàêîå ñîñòîÿ-
íèå îðãàíèçìà òàêæå íàçûâàþò èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòüþ.

Ïåðâîíà÷àëüíàÿ óñòîé÷èâîñòü ê ïîâòîðíîé èíôåêöèè îáóñëîâëåíà, ãëàâíûì îáðàçîì, âîç-
äåéñòâèåì ñïåöèôè÷íûõ àíòèòåë íà ñâîáîäíûé âèðóñ. Ñ ìîìåíòà íà÷àëà ðàçâèòèÿ èíôåêöèè 
(çàðàæåíèÿ êëåòîê è ðàçìíîæåíèÿ â íèõ âèðóñà) âàæíóþ ðîëü íà÷èíàþò èãðàòü èììóííûå 
ìåõàíèçìû, íàïðàâëåííûå íà ëèçèñ çàðàæåííûõ êëåòîê è òåì ñàìûì îãðàíè÷èâàþùèå ðàç-
ìíîæåíèå âèðóñà. Îêîí÷àíèþ èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà ñîäåéñòâóþò îïÿòü æå àíòèòåëà, 
âëèÿþùèå íà ñâîáîäíûé âèðóñ. Ïðèâåäåííîå îïèñàíèå î÷åíü ñõåìàòè÷íî. Äî ñèõ ïîð íåò 
÷åòêîé ÿñíîñòè îòíîñèòåëüíî âêëàäà ðàçíûõ ìåõàíèçìîâ èììóíèòåòà â óñòîé÷èâîñòü îðãà-
íèçìà ê èíôåêöèè. Ïîýòîìó ýôôåêòèâíîñòü ðàçâèòèÿ èììóííîãî îòâåòà ïðè èñïîëüçîâàíèè 
òîãî èëè èíîãî ïîäõîäà îïðåäåëÿåòñÿ òîëüêî ýêñïåðèìåíòàëüíî, ñíà÷àëà íà ëàáîðàòîðíûõ 
æèâîòíûõ è ëèøü çàòåì íà ëþäÿõ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÿñíî, ÷òî äëÿ ýôôåêòèâíîé èììóíî-
ïðîôèëàêòèêè íåîáõîäèìà ñòèìóëÿöèÿ âîçìîæíî áîëüøåãî ÷èñëà èììóííûõ ìåõàíèçìîâ â 
ïðàâèëüíîì ñîîòíîøåíèè.

Èììóííûé îðãàíèçì èëè ñîâåðøåííî óñòîé÷èâ ê èíôèöèðóþùåìó ìèêðîîðãàíèçìó, èëè 
îáóñëîâëèâàåò ïðîòåêàíèå çàáîëåâàíèÿ â ëåãêîé ôîðìå. Ïîýòîìó áîëüøîå âíèìàíèå ìåäè-
öèíà è âåòåðèíàðèÿ óäåëÿþò ðàçðàáîòêå ìåòîäîâ ýôôåêòèâíîé è áåçîïàñíîé èììóíèçàöèè 
(âàêöèíàöèè) ëþäåé è äîìàøíèõ æèâîòíûõ. Ñóùåñòâóþò ðàçíûå òèïû âàêöèí, êàæäûé èç 
êîòîðûõ èìååò îïðåäåëåííûå äîñòîèíñòâà è íåäîñòàòêè. Êîðîòêî îõàðàêòåðèçóåì ýòè òèïû.

Â êà÷åñòâå æèâûõ âèðóñíûõ âàêöèí îáû÷íî èñïîëüçóþò òàê íàçûâàåìûå àòòåíóèðîâàííûå 
(îñëàáëåííûå) âàðèàíòû âèðóñîâ, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ óòðàòèâøèìè áîëüøèíñòâî ñâîéñòâ ïà-
òîãåííîñòè (ìóòàíòàìè èñõîäíî ïàòîãåííûõ øòàììîâ). Â ðåäêèõ ñëó÷àÿõ óäàåòñÿ íàéòè áëèç-
êîðîäñòâåííûé ñëàáîïàòîãåííûé âèðóñ, âàêöèíàöèÿ êîòîðûì îáåñïå÷èâàåò èììóííóþ çà-
ùèòó îò äðóãîãî îïàñíîãî âèðóñà (íàèáîëåå ÿðêèé ïðèìåð: ïðåäëîæåííàÿ Äæåííåðîì âàêöè-
íàöèÿ âèðóñîì îñïû êîðîâ ïðîòèâ íàòóðàëüíîé îñïû). Ãëàâíûì ïðåèìóùåñòâîì æèâûõ âàê-
öèí ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî îíè àêòèâèðóþò âñå êîìïîíåíòû èììóííîé ñèñòåìû, âûçûâàÿ ñáàëàí-
ñèðîâàííûé èììóííûé îòâåò. Êðîìå òîãî, òàêèå âàêöèíû îòíîñèòåëüíî äåøåâû, òàê êàê äëÿ 
èììóíèçàöèè òðåáóåòñÿ íåáîëüøàÿ äîçà âèðóñà, ïîñêîëüêó îí ðàçìíîæàåòñÿ â çàðàæåííîì 
îðãàíèçìå.

Íåäîñòàòîê æèâûõ âàêöèí çàêëþ÷àåòñÿ â òîì, ÷òî îíè îáû÷íî ñîõðàíÿþò íåêîòîðûé óðî-
âåíü îñòàòî÷íîé ïàòîãåííîñòè, õîòÿ îí ìîæåò áûòü è î÷åíü íèçêèì. Òåì íå ìåíåå, ó äåòåé è 
ëèö ñ äåôåêòíîé èììóííîé ñèñòåìîé îíè ìîãóò â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ âûçûâàòü òÿæåëûå ôîð-
ìû çàáîëåâàíèÿ. Îäíîé èç ïðîáëåì ïðè ìàññîâîì ïðîèçâîäñòâå àòòåíóèðîâàííûõ âàêöèí 
ÿâëÿåòñÿ èõ âîçìîæíàÿ ãåíåòè÷åñêàÿ íåñòàáèëüíîñòü, ïðèâîäÿùàÿ ê âîçâðàùåíèþ ñâîéñòâ 
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ïàòîãåííîñòè. Ïîýòîìó ïàðòèè âàêöèí íåîáõîäèìî òùàòåëüíî ïðîâåðÿòü íà ëàáîðàòîðíûõ 
æèâîòíûõ. Êðîìå òîãî, äëÿ æèâûõ âàêöèí ñåðüåçíîé ïðîáëåìîé ìîæåò áûòü èõ áèîëîãè÷å-
ñêàÿ íåñòàáèëüíîñòü ïðè õðàíåíèè è èñïîëüçîâàíèè â ïðàêòè÷åñêîé ìåäèöèíå (èëè âåòåðè-
íàðèè). Áîëåå òîãî, êàê ïîêàçûâàåò îïûò, èíîãäà æèâûå âàêöèíû â ïðîöåññå íàðàáîòêè íà 
êóëüòóðàõ êëåòîê ìîãóò çàãðÿçíÿòüñÿ äðóãèìè âèðóñàìè, ïîýòîìó òðåáóåòñÿ ñòðîãèé êîíòðîëü 
êà÷åñòâà ïîëó÷àåìûõ ïðåïàðàòîâ âàêöèí.

Òðóäíîñòè, âîçíèêàþùèå ïðè ïîëó÷åíèè è èñïîëüçîâàíèè æèâûõ âàêöèí, óäàåòñÿ ïðåîäî-
ëåâàòü â ñëó÷àå èñïîëüçîâàíèÿ èíàêòèâèðîâàííûõ âàêöèí, êîòîðûå ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ïðå-
ïàðàò ïàòîãåííîãî âèðóñà, èíàêòèâèðîâàííîãî (óáèòîãî) ôîðìàëüäåãèäîì, áåòà-ïðîïèîëàê-
òîíîì èëè êàêèì-ëèáî äðóãèì õèìè÷åñêèì ñîåäèíåíèåì. Èíàêòèâàöèÿ íàïðàâëåíà íà âè-
ðóñíûé ãåíîì è ïî âîçìîæíîñòè íå äîëæíà çàòðàãèâàòü áåëêîâûé êàðêàñ âèðóñíîé ÷àñòèöû. 
Â äàííîì âàðèàíòå ðèñê çàðàæåíèÿ ïðè âàêöèíàöèè ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóåò, íå òðåáóåòñÿ 
ïðîâîäèòü ñëîæíóþ, äëèòåëüíóþ è íå âñåãäà óäà÷íî çàâåðøàþùóþñÿ ðàáîòó ïî ïîëó÷åíèþ 
àòòåíóèðîâàííûõ øòàììîâ. Èíàêòèâèðîâàííûå âàêöèíû, êàê ïðàâèëî, ïðîùå ñîõðàíÿòü.

Îñíîâíûì íåäîñòàòêîì èíàêòèâèðîâàííûõ âàêöèí ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî îíè óñòóïàþò àòòå-
íóèðîâàííûì æèâûì âèðóñàì â îòíîøåíèè èíäóêöèè Ò-êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà. Êðîìå 
òîãî, äëÿ ýôôåêòèâíîé èíäóêöèè Â-êëåòî÷íîãî (ãóìîðàëüíîãî) èììóíèòåòà íåîáõîäèìî 
ââîäèòü îòíîñèòåëüíî áîëüøèå äîçû èíàêòèâèðîâàííîé âàêöèíû ñ îïðåäåëåííîé ïåðèî-
äè÷íîñòüþ, ÷òî ìîæåò ïðèâîäèòü ñ òå÷åíèåì âðåìåíè ê àëëåðãèçàöèè îðãàíèçìà. Ïðè 
èíàêòèâàöèè âèðóñà ÷àñòü àíòèãåíîâ ìîæåò ïîëíîñòüþ èëè ÷àñòè÷íî ðàçðóøàòüñÿ, ÷òî òàê-
æå ñíèæàåò êà÷åñòâî âàêöèíû. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè ïðåïàðàòèâíîé íàðàáîòêå ïàòî-
ãåííûõ âèðóñîâ, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ïîëó÷åíèÿ èíàêòèâèðîâàííûõ âàêöèí, ïðåäúÿâëÿ-
þòñÿ ïîâûøåííûå òðåáîâàíèÿ ïî îáåñïå÷åíèþ áåçîïàñíîñòè êàê ñàìîãî ïåðñîíàëà, òàê è 
îêðóæàþùåé ñðåäû, òî åñòü òðåáóþòñÿ äîðîãîñòîÿùèå, ñïåöèàëüíî îáîðóäîâàííûå ïîìå-
ùåíèÿ.

Âàêöèíû íà îñíîâå âèðóñíûõ àíòèãåíîâ. Êàê îòìå÷åíî âûøå, æèâûå è èíàêòèâèðîâàííûå 
âàêöèíû ìîãóò èìåòü îïðåäåëåííûå íåäîñòàòêè, â ÷àñòíîñòè, ïàòîãåííîå èëè àëëåðãåííîå 
âîçäåéñòâèå íà íåêîòîðûõ âàêöèíèðóåìûõ. Ïîýòîìó ó÷åíûå ïûòàþòñÿ ðàçðàáàòûâàòü áîëåå 
áåçîïàñíûå âàðèàíòû ïðîòèâîâèðóñíûõ âàêöèí. Íàèáîëåå ïðîäóêòèâíûì ïðè ýòîì ÿâëÿåòñÿ 
íàïðàâëåíèå èññëåäîâàíèé ïî èñïîëüçîâàíèþ î÷èùåííûõ âèðóñíûõ áåëêîâ. Òàêèå âàêöèíû 
íàçûâàþò ñóáúåäèíè÷íûìè. Ýòè âàêöèíû îáû÷íî ÿâëÿþòñÿ íàáîðîì ïðîòåêòèâíûõ âèðèîí-
íûõ áåëêîâ èëè îòäåëüíûì ïîâåðõíîñòíûì ïðîòåêòèâíûì áåëêîì, âûäåëåííûì èç ïðåïàðà-
òà âèðèîíîâ (âèðóñíûõ ÷àñòèö). Ïîä ïðîòåêòèâíîé àêòèâíîñòüþ àíòèãåíà ïîíèìàåòñÿ åãî 
ñïîñîáíîñòü îáåñïå÷èòü ðàçâèòèå óñòîé÷èâîñòè èììóíèçèðóåìîãî îðãàíèçìà ê ïîñëåäóþùå-
ìó èíôèöèðîâàíèþ äàííûì âèðóñîì. Èììóíîãåííîñòü, èëè ñïîñîáíîñòü âûçûâàòü â îðãà-
íèçìå îáðàçîâàíèå àíòèòåë, çàâèñèò îò íàëè÷èÿ íà ïîâåðõíîñòè ìîëåêóëû áåëêà òàê íàçû-
âàåìûõ ýïèòîïîâ (àíòèãåííûõ äåòåðìèíàíò), îáðàçóåìûõ îáû÷íî øåñòüþ-âîñåìüþ àìèíî-
êèñëîòíûìè îñòàòêàìè è îáëàäàþùèõ íàèáîëüøèì ñðîäñòâîì ê ñâÿçûâàþùåé îáëàñòè ñïå-
öèôè÷åñêîãî èììóíîãëîáóëèíà (àíòèòåëà). Îáû÷íî îòäåëüíûé áåëîê èìååò íåñêîëüêî ðàç-
íûõ ýïèòîïîâ. Ïðè ýòîì êàæäûé ýïèòîï â ñîñòàâå ìîëåêóëû áåëêà óçíàåòñÿ îïðåäåëåííûìè 
ëèìôîöèòàìè, âûðàáàòûâàþùèìè àíòèòåëà òîëüêî ïðîòèâ äàííîãî ýïèòîïà. Òàêèì îáðàçîì, 
ïðîòèâ ÷óæåðîäíîãî áåëêà èììóííàÿ ñèñòåìà îáû÷íî ñîçäàåò íåñêîëüêî ðàçíûõ òèïîâ èììó-
íîãëîáóëèíîâ.

Àíòèãåííûå äåòåðìèíàíòû âèðóñíûõ ÷àñòèö ìîãóò áûòü òðåõ òèïîâ:
1) ýïèòîïû, ÿâëÿþùèåñÿ íåïðåðûâíûìè ó÷àñòêàìè ïîëèïåïòèäíîé öåïè;
2) êîíôîðìàöèîííûå ýïèòîïû, ïðåäñòàâëÿþùèå ñîáîé ïðîñòðàíñòâåííî ñáëèæåííûå îò-

äåëüíûå ó÷àñòêè ïîëèïåïòèäíîé öåïè;
3) êîíôîðìàöèîííûå ýïèòîïû, ñîñòàâëåííûå àìèíîêèñëîòíûìè îñòàòêàìè äâóõ èëè áîëåå 

ðàçëè÷íûõ áåëêîâ, îáúåäèíåííûõ â ìàêðîñòðóêòóðó â ñîñòàâå âèðóñíîé ÷àñòèöû. Íàëè÷èå 
óêàçàííûõ êîíôîðìàöèîííûõ äåòåðìèíàíò â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ ïðèâîäèò ê òîìó, ÷òî èììó-
íîãåííûå ñâîéñòâà âèðóñíûõ áåëêîâ îïðåäåëÿþòñÿ èõ òðåòè÷íîé è ÷åòâåðòè÷íîé ñòðóêòóðîé.
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Â òîì ñëó÷àå, êîãäà ãëàâíàÿ (íàèáîëåå èììóíîãåííàÿ) àíòèãåííàÿ äåòåðìèíàíòà ïðîòåê-
òèâíîãî âèðóñíîãî áåëêà ïðåäñòàâëåíà íåïðåðûâíîé àìèíîêèñëîòíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòüþ, 
ìîæíî îñóùåñòâèòü åå õèìè÷åñêèé ñèíòåç è ïîëó÷åííûì ñèíòåòè÷åñêèì ïåïòèäîì ïðîâåñòè 
èììóíèçàöèþ. Âûïîëíåííûå ìíîãî÷èñëåííûå ýêñïåðèìåíòû â äàííîì íàïðàâëåíèè ïîêàçà-
ëè, ÷òî â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ ïåïòèäíûå âàêöèíû îáåñïå÷èâàþò ñïåöèôè÷åñêóþ çàùèòó îð-
ãàíèçìà îò îïðåäåëåííîãî âèðóñà.

Õîòÿ ïîäõîä ñ èñïîëüçîâàíèåì ñèíòåòè÷åñêèõ ïåïòèäîâ îáëàäàåò çíà÷èòåëüíûìè ïîòåíöè-
àëüíûìè âîçìîæíîñòÿìè, èìåþòñÿ è ñóùåñòâåííûå ñëîæíîñòè, îáóñëîâëåííûå, ïðåæäå âñå-
ãî, ñëàáîé àíòèãåííîé àêòèâíîñòüþ áîëüøèíñòâà èíäèâèäóàëüíûõ ïåïòèäîâ âñëåäñòâèå èõ 
ìàëîãî ðàçìåðà.

Óñèëåíèÿ èììóíîãåííîñòè òàêèõ ïåïòèäîâ ÷àñòî óäàåòñÿ äîáèòüñÿ ïîñëå ñâÿçûâàíèÿ èõ ñ 
âûñîêîìîëåêóëÿðíûìè íîñèòåëÿìè (íàïðèìåð, ñ áåëêîì, íàçûâàåìûì áû÷üèì ñûâîðîòî÷íûì 
àëüáóìèíîì). Îäíàêî ïîëó÷åíèå òàêèõ âàêöèí òðóäîåìêî è äîðîãî, ÷òî ìàëî ïðèåìëåìî ïðè 
ìàññîâîé âàêöèíàöèè.

Äëÿ íåêîòîðûõ âèðóñîâ íå óäàåòñÿ ïîäîáðàòü óñëîâèÿ èõ ðàçìíîæåíèÿ íà êóëüòóðàõ êëåòîê 
èëè â îðãàíèçìå ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ è, êàê ñëåäñòâèå ýòîãî, íåâîçìîæíî ïîëó÷àòü äàæå 
èíàêòèâèðîâàííóþ âàêöèíó. ßðêèì ïðèìåðîì òàêîãî ñëó÷àÿ ÿâëÿåòñÿ âèðóñ ãåïàòèòà Â ÷å-
ëîâåêà, äëÿ êîòîðîãî íå íàéäåíî êóëüòóð êëåòîê ìëåêîïèòàþùèõ, îáåñïå÷èâàþùèõ åãî íàðà-
áîòêó. Êðîìå ÷åëîâåêà, ê äàííîìó âèðóñó ÷óâñòâèòåëüíû òîëüêî îáåçüÿíû øèìïàíçå, êîòî-
ðûå î÷åíü äîðîãè è ðåäêè. Ïîýòîìó äàííûé âèðóñ îäíèì èç ïåðâûõ ïðèâëåê âíèìàíèå èñ-
ñëåäîâàòåëåé, ðàáîòàþùèõ â îáëàñòè ãåíåòè÷åñêîé èíæåíåðèè. Âñòàë âîïðîñ, ìîæíî ëè ìå-
òîäàìè ãåíåòè÷åñêîé èíæåíåðèè ñîçäàòü ìîëåêóëÿðíóþ âàêöèíó ïðîòèâ çàáîëåâàíèÿ ãåïàòè-
òîì Â. Ìíîãèå ëàáîðàòîðèè ìèðà âçÿëèñü çà ðåøåíèå ýòîé ïðîáëåìû, ÷òî ïîçâîëèëî äîáèòü-
ñÿ ïîëîæèòåëüíîãî ðåçóëüòàòà.

Â 1960-å ãã. áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî â êðîâè áîëüíûõ ãåïàòèòîì Â, êðîìå âèðóñíûõ ÷àñòèö 
(âèðèîíîâ) äèàìåòðîì 42 íì, íàõîäÿòñÿ íåáîëüøèå ñôåðè÷åñêèå ÷àñòèöû ñî ñðåäíèì ðàçìå-
ðîì 22 íì â äèàìåòðå. Îêàçàëîñü, ÷òî ÷àñòèöû 22 íì ñîñòîÿò èç ìîëåêóë áåëêà îáîëî÷êè 
âèðèîíà, êîòîðûé íàçâàí ïîâåðõíîñòíûì àíòèãåíîì âèðóñà ãåïàòèòà Â (HBsAg), è îáëàäàþò 
âûñîêèìè àíòèãåííûìè è ïðîòåêòèâíûìè ñâîéñòâàìè. Â 1982 ã. áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ïðè 
ýôôåêòèâíîé ýêñïðåññèè èñêóññòâåííîãî ãåíà ïîâåðõíîñòíîãî àíòèãåíà âèðóñà ãåïàòèòà Â â 
êëåòêàõ äðîææåé ïðîèñõîäèò ñàìîñáîðêà èçîìåòðè÷åñêèõ ÷àñòèö äèàìåòðîì 22 íì èç âèðóñ-
íîãî áåëêà. Чàñòèöû 22 íì HBsAg, ïîëó÷åííûå ìåòîäîì ãåíåòè÷åñêîé èíæåíåðèè, ïî ñòðóê-
òóðå è èììóíîãåííûì ñâîéñòâàì ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àþòñÿ îò ïðèðîäíûõ. Ìîíîìåðíàÿ æå 
ôîðìà HBsAg îáëàäàåò çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé èììóíîãåííîé àêòèâíîñòüþ.

Â 1984 ã. â ýêñïåðèìåíòå íà äîáðîâîëüöàõ áûëî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî ïîëó÷àåìàÿ ãåí-
íî-èíæåíåðíàÿ ìîëåêóëÿðíàÿ âàêöèíà (22 íì-÷àñòèöû) ïðîòèâ ãåïàòèòà Â âûçûâàåò â îðãà-
íèçìå ÷åëîâåêà ýôôåêòèâíîå îáðàçîâàíèå âèðóñíåéòðàëèçóþùèõ àíòèòåë. Äàííàÿ «äðîææå-
âàÿ» ìîëåêóëÿðíàÿ âàêöèíà ÿâèëàñü ïåðâîé ãåííî-èíæåíåðíîé âàêöèíîé, êîòîðàÿ áûëà ðàç-
ðåøåíà äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ â ìåäèöèíå. Äî ñèõ ïîð îíà îáåñïå÷èâàåò åäèíñòâåííî íàäåæíûé 
ñïîñîá ìàññîâîé çàùèòû îò ãåïàòèòà Â.

Â ñâÿçè ñ íèçêîé èììóíîãåííîñòüþ èíäèâèäóàëüíûõ âèðóñíûõ áåëêîâ âîçíèêëà èäåÿ ñîç-
äàíèÿ íàäìîëåêóëÿðíûõ âèðóñîïîäîáíûõ áåëêîâûõ ñòðóêòóð, â êîòîðûõ ìíîãîêðàòíî ïðåä-
ñòàâëåíû òå èëè èíûå àíòèãåííûå äåòåðìèíàíòû. Ïðè ýòîì íåîáõîäèìî íàëè÷èå áåëêà-íî-
ñèòåëÿ, êîòîðûé ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ ñïîñîáåí îñóùåñòâëÿòü ñàìîñáîðêó âèðóñîïî-
äîáíûõ ÷àñòèö. Ïðè âñòðàèâàíèè êîäèðóþùåé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè àíòèãåííîé äåòåðìèíàí-
òû èçó÷àåìîãî âèðóñà â çàðàíåå âûáðàííûé ðàéîí ãåíà áåëêà-íîñèòåëÿ ìîæíî íàäåÿòüñÿ íà 
òî, ÷òî äåòåðìèíèðóåìûé òàêèì ãèáðèäíûì ãåíîì õèìåðíûé áåëîê áóäåò ñïîñîáåí ïî-ïðåæ-
íåìó ôîðìèðîâàòü íàäìîëåêóëÿðíûå ñòðóêòóðû è ýêñïîíèðîâàòü íà èõ ïîâåðõíîñòè ÷óæå-
ðîäíûå àíòèãåííûå äåòåðìèíàíòû. Ïåðâûé óñïåõ â äàííîì íàïðàâëåíèè èññëåäîâàíèé, 
èìåþùèé ïðàêòè÷åñêîå çíà÷åíèå, äîñòèãíóò èññëåäîâàòåëåì Êëàðêîì ñ ñîàâòîðàìè â 1987 ã. 
ïðè èñïîëüçîâàíèè â êà÷åñòâå áåëêà-íîñèòåëÿ êîðîâüåãî (ñåðäöåâèííîãî) áåëêà âèðóñà ãåïà-
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òèòà Â ÷åëîâåêà. Äàííûé áåëîê íàçûâàþò êîð-àíòèãåíîì (HBcAg). Ïðè íîðìàëüíîì ðàçâè-
òèè âèðóñà ãåïàòèòà Â îêîëî 200 ìîëåêóë HBcAg ôîðìèðóþò èçîìåòðè÷åñêóþ ÷àñòèöó äèà-
ìåòðîì 28 íì, ñîäåðæàùóþ âèðóñíûé ãåíîì è íàçûâàåìóþ ñåðäöåâèíîé âèðèîíà.

Ïðè ââåäåíèè ãåíà, êîäèðóþùåãî HBcAg â áàêòåðèàëüíûå êëåòêè êèøå÷íîé ïàëî÷êè 
(Escherichia coli), îêàçàëîñü, ÷òî â ïðîöåññå ñèíòåçà äàííûé áåëîê ñïîñîáåí îñóùåñòâëÿòü 
ñàìîñáîðêó è ôîðìèðîâàòü áåç êàêèõ-ëèáî äîïîëíèòåëüíûõ êîìïîíåíòîâ âèðóñà ñåðäöåâèí-
íîïîäîáíûå ÷àñòèöû, íåîòëè÷èìûå ïî ñâîèì èììóíîëîãè÷åñêèì è ìîðôîëîãè÷åñêèì ïðè-
çíàêàì îò ñèíòåçèðóåìûõ âèðóñîì. Çàòåì áûë ñêîíñòðóèðîâàí ãèáðèäíûé ãåí, â êîòîðîì 
ïåðåä íà÷àëîì êîäèðóþùåé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè HBcAg ïîäñòðîèëè ãåí-ýêâèâàëåíò ïðîòåê-
òèâíîé àíòèãåííîé äåòåðìèíàíòû (ÀÄ) áåëêà VP1 âèðóñà ÿùóðà (19 àìèíîêèñëîòíûõ îñòàò-
êîâ) òàê, ÷òîáû ñèíòåçèðîâàëñÿ åäèíûé õèìåðíûé áåëîê ñ ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè HBcAg è 
áåëêà VP1 âèðóñà ÿùóðà (HBcAg /ÀÄ). Îêàçàëîñü, ÷òî äåòåðìèíèðóåìûé ñîçäàííûì ãèáðèä-
íûì ãåíîì õèìåðíûé áåëîê òîêñè÷åí äëÿ áàêòåðèè. Ïîýòîìó îí áûë ñèíòåçèðîâàí â êóëüòó-
ðå êëåòîê ïî÷êè çåëåíîé àôðèêàíñêîé ìàðòûøêè. Õèìåðíûé áåëîê (HBcAg/ÀÄ) ôîðìèðî-
âàë ñåðäöåâèííîïîäîáíûå ÷àñòèöû HBV, êîòîðûå î÷èùàëè îò äðóãèõ áåëêîâ è ïðîâåðÿëè íà 
èììóíîãåííîñòü. Âûÿñíèëîñü, ÷òî èììóíîãåííîñòü ïîëó÷åííûõ íàäìîëåêóëÿðíûõ ñòðóêòóð, 
â êîòîðûõ ìíîãîêðàòíî ïðåäñòàâëåíû âñòðîåííûå ýïèòîïû, ïðèáëèæàåòñÿ ê èììóíîãåííî-
ñòè èíàêòèâèðîâàííîé âàêöèíû ïðîòèâ ÿùóðà.

Ðàññìîòðåííàÿ ðàáîòà íàðÿäó ñ èññëåäîâàíèÿìè, âûïîëíåííûìè ïîçäíåå, óêàçûâàåò íà 
ïåðñïåêòèâíîñòü ñîçäàíèÿ âèðóñîïîäîáíûõ êîìïëåêñîâ, ñïîñîáíûõ ýêñïîíèðîâàòü íà ñâîåé 
ïîâåðõíîñòè ÷óæåðîäíûå àíòèãåííûå äåòåðìèíàíòû, äëÿ ïîëó÷åíèÿ áåçîïàñíûõ ìîëåêóëÿð-
íûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ âàêöèí. Òåì íå ìåíåå, âàæíåéøèì íàïðàâëåíèåì íàó÷íûõ èçûñêàíèé 
îñòàþòñÿ ðàçðàáîòêà è ñîâåðøåíñòâîâàíèå íîâûõ òèïîâ æèâûõ âàêöèí, ÿâëÿþùèõñÿ ñàìûìè 
ýôôåêòèâíûìè, ïîñêîëüêó îíè èíäóöèðóþò ñáàëàíñèðîâàííûé ãóìîðàëüíûé è êëåòî÷íûé 
èììóííûé îòâåò.

Ãåííî-èíæåíåðíûå ïîëèâàëåíòíûå æèâûå âàêöèíû. Ñ ïîÿâëåíèåì â ñåðåäèíå 1970-õ ãã. 
ìåòîäîâ ãåíåòè÷åñêîé èíæåíåðèè ñòàëà ðåàëüíîé âîçìîæíîñòü âñòðîéêè â ãåíîìû âèðóñîâ 
÷óæåðîäíûõ ãåíîâ, íàïðàâëÿþùèõ ñèíòåç æåëàåìûõ áåëêîâ. Â 1980 ã. ïðîâåäåíû ïåðâûå ãåí-
íî-èíæåíåðíûå ýêñïåðèìåíòû íà âèðóñå ïðîñòîãî ãåðïåñà ÷åëîâåêà, â 1981 – íà àäåíîâèðó-
ñå ÷åëîâåêà, à â 1982 – íà âèðóñå îñïîâàêöèíû. Âîçíèêëà èäåÿ êîíñòðóèðîâàíèÿ ãèáðèäíûõ 
âèðóñîâ, ñïîñîáíûõ ïðè çàðàæåíèè ÷åëîâåêà èëè æèâîòíûõ ñèíòåçèðîâàòü íå òîëüêî ñâîè 
áåëêè, íî è ïðîòåêòèâíûå áåëêè äðóãèõ ïàòîãåííûõ âèðóñîâ, äëÿ êîòîðûõ íåò ýôôåêòèâíûõ 
âàêöèí. Òàêèå ãèáðèäíûå âèðóñû ïîëó÷èëè íàçâàíèå æèâûõ ïîëèâàëåíòíûõ âàêöèí (ïîëèâà-
ëåíòíûå, – òàê êàê çàùèùàþò îäíîâðåìåííî îò äâóõ èëè áîëåå èíôåêöèé). Æèâûå âàêöèíû 
èíäóöèðóþò íå òîëüêî àíòèòåëüíûé (ãóìîðàëüíûé) èììóííûé îòâåò â èíôèöèðóåìîì îðãà-
íèçìå, íî è èìåþùèé âàæíîå çíà÷åíèå äëÿ çàùèòû îò âèðóñíîé èíôåêöèè T-êëåòî÷íûé 
èììóííûé îòâåò. Öèòîòîêñè÷åñêèå (ðàçðóøàþùèå êëåòêè-ìèøåíè, â íàøåì ñëó÷àå - êëåòêè, 
èíôèöèðîâàííûå âèðóñîì) T-ëèìôîöèòû ïðîäóöèðóþòñÿ òîëüêî â îòâåò íà àíòèãåí, ñèíòå-
çèðóåìûé ýíäîãåííî â êëåòêàõ îðãàíèçìà, è íå ïðîäóöèðóþòñÿ ïðè ââåäåíèè ýòîãî æå àíòè-
ãåíà ýêçîãåííî, òî åñòü â ñîñòàâå óáèòîé âàêöèíû èëè â âèäå èíäèâèäóàëüíîãî áåëêà. Ïîýòîìó 
ðàçðàáîòêà æèâûõ ïîëèâàëåíòíûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ âàêöèí îòêðûâàåò íîâûå, ðàíåå íåäîñ-
òóïíûå âîçìîæíîñòè èììóíîïðîôèëàêòèêè ðàçëè÷íûõ èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé. Âèðóñû, 
â ãåíîì êîòîðûõ âñòðàèâàþò ÷óæåðîäíûå ãåíû, íàçûâàþò âåêòîðíûìè âèðóñàìè èëè âåêòîðà-
ìè. Íåñîìíåííî, ÷òî ïðè ñîçäàíèè æèâûõ ïîëèâàëåíòíûõ âàêöèí â êà÷åñòâå âåêòîðíûõ íàè-
áîëåå öåëåñîîáðàçíî èñïîëüçîâàòü âèðóñû, óæå ïðèìåíÿåìûå â êà÷åñòâå æèâûõ âàêöèí.

Âíèìàíèå ìíîãèõ èññëåäîâàòåëåé â ïîñëåäíèå ãîäû áûëî ïðèêîâàíî ê âèðóñó îñïîâàêöè-
íû, ïðèíàäëåæàùåìó ê ñåìåéñòâó ïîêñâèðóñîâ. Äàííûé âèðóñ âîçíèê, ïî-âèäèìîìó, â êîí-
öå ïðîøëîãî – íà÷àëå íàñòîÿùåãî ñòîëåòèÿ â ïðîöåññå ïðîâåäåíèÿ ìàññîâûõ âàêöèíàöèé 
ïðîòèâ îñïû è îòáîðà âàðèàíòîâ âèðóñà (èñõîäíî âèðóñà îñïû êîðîâ), îáëàäàþùèõ ñíèæåí-
íîé ðåàêòîãåííîñòüþ (äàþùèõ ìåíüøèé ïðîöåíò îñëîæíåíèé), íî îáåñïå÷èâàþùèõ íàäåæ-
íóþ çàùèòó ïðîòèâ îñïû. Âèðóñ îñïîâàêöèíû îòëè÷àåòñÿ îò îñïû êîðîâ, â ïðèðîäå îí íå 
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îáíàðóæåí, è ìåõàíèçì åãî ïîÿâëåíèÿ ïîêà íåÿñåí. Ðàçëè÷íûå øòàììû âèðóñà îñïîâàêöèíû 
(ÂÎÂ) áûëè èñïîëüçîâàíû äëÿ ìàññîâûõ âàêöèíàöèé ïðè âûïîëíåíèè ìåæäóíàðîäíîé ïðî-
ãðàììû ëèêâèäàöèè îñïû íà Çåìëå (1953–1980 ãã.). Äëÿ ÂÎÂ íàêîïëåí îãðîìíûé îïûò èñ-
ïîëüçîâàíèÿ â ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå â ðàçíûõ êëèìàòè÷åñêèõ çîíàõ. Ýòèì äàííûé âèðóñ 
î÷åíü ïðèâëåêàòåëåí â êà÷åñòâå âåêòîðà äëÿ ñîçäàíèÿ æèâûõ ïîëèâàëåíòíûõ âàêöèí. Îäíàêî 
íàêîïëåííûå äàííûå äåìîíñòðèðóþò, ÷òî ÂÎÂ ðåàêòîãåíåí è â íåáîëüøîì êîëè÷åñòâå ñëó-
÷àåâ (0,1–0,2 %) ìîæåò âûçûâàòü îñëîæíåíèÿ, îñîáåííî ó äåòåé è ëèö ñ íàðóøåíèÿìè èì-
ìóííîé ñèñòåìû. Ïîýòîìó ïîñëå îáúÿâëåíèÿ â 1980 ã. îá èñêîðåíåíèè îñïû Âñåìèðíàÿ îð-
ãàíèçàöèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ ïðèçâàëà ñòðàíû íå ïðîâîäèòü â äàëüíåéøåì ïðîòèâîîñïåííóþ 
âàêöèíàöèþ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ òàêàÿ âàêöèíàöèÿ ïðåêðàùåíà ïðàêòè÷åñêè âî âñåì ìèðå.

Òåì íå ìåíåå, èìåííî ÂÎÂ ðàññìàòðèâàåòñÿ ìíîãèìè ó÷åíûìè êàê íàèáîëåå óäîáíûé 
âåêòîð äëÿ ñîçäàíèÿ âèðóñíûõ æèâûõ ïîëèâàëåíòíûõ âàêöèí. Îáíàðóæåíî, ÷òî íàðóøåíèå 
îïðåäåëåííûõ ãåíîâ ÂÎÂ ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ åãî ðåàêòîãåííîñòè (âèðóëåíòíîñòè). Â ìíî-
ãî÷èñëåííûõ ðàáîòàõ íà ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ïðîäåìîíñòðèðîâàíî óñïåøíîå èñïîëüçî-
âàíèå ÂÎÂ â êà÷åñòâå âåêòîðà äëÿ ïîëó÷åíèÿ ýôôåêòèâíûõ æèâûõ âàêöèí ïðîòèâ ðàçëè÷íûõ 
âèðóñíûõ èíôåêöèé.

Âàæíûì íàïðàâëåíèåì èññëåäîâàíèé ÿâëÿåòñÿ ñîçäàíèå æèâûõ âàêöèí äëÿ äîìàøíèõ è 
äèêèõ æèâîòíûõ. Â ýòîì ïëàíå ÂÎÂ èìååò áîëüøèå ïåðñïåêòèâû äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ â êà÷å-
ñòâå âåêòîðà, òàê êàê îí ñïîñîáåí ðàçìíîæàòüñÿ â îðãàíèçìå íå òîëüêî ÷åëîâåêà, íî è ìíî-
ãèõ ìëåêîïèòàþùèõ. Âàæíûì äîñòîèíñòâîì ÂÎÂ è äðóãèõ ïîêñâèðóñîâ òàêæå ÿâëÿåòñÿ èõ 
âûñîêàÿ óñòîé÷èâîñòü (ïî ñðàâíåíèþ ñ âèðóñàìè äðóãèõ ñåìåéñòâ) ê âîçäåéñòâèÿì âíåøíèõ 
ôèçè÷åñêèõ ôàêòîðîâ.

Âïå÷àòëÿþùèå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû ïðè èñïîëüçîâàíèè ãèáðèäíîãî ÂÎÂ, ýêñïðåññèðóþ-
ùåãî ïîâåðõíîñòíûé ãëèêîïðîòåèí G âèðóñà áåøåíñòâà. Âî ìíîãèõ åâðîïåéñêèõ ñòðàíàõ è 
Êàíàäå îñíîâíûì ïðèðîäíûì èñòî÷íèêîì âèðóñà áåøåíñòâà ÿâëÿþòñÿ ëèñû, îò êîòîðûõ 
çàðàæàþòñÿ äîìàøíèå æèâîòíûå è ÷åëîâåê. Â ÑØÀ ãëàâíûìè ïðèðîäíûìè íîñèòåëÿìè âè-
ðóñà áåøåíñòâà ÿâëÿþòñÿ åíîòû è ñêóíñû. Ëàáîðàòîðíûå ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè, ÷òî ïðè 
ââåäåíèè ëèñàì âìåñòå ñ êîðìîì ãèáðèäíîãî ÂÎÂ ïðîèñõîäÿò âàêöèíèðîâàíèå æèâîòíûõ è 
âûðàáîòêà íàäåæíîãî èììóííîãî îòâåòà ïðîòèâ áåøåíñòâà (à òàêæå ïðîòèâ îðòîïîêñâèðó-
ñîâ). Èñõîäÿ èç ýòèõ ðåçóëüòàòîâ, â Øâåéöàðèè è íåêîòîðûõ äðóãèõ ñòðàíàõ ïðîâåëè ìàñ-
øòàáíûå ýêñïåðèìåíòû, êîòîðûå ñîñòîÿëè â òîì, ÷òî â ìåñòàõ îáèòàíèÿ ëèñ ðàçáðàñûâàëè 
ïèùåâûå ïðèìàíêè, ñîäåðæàùèå æèâîé ãèáðèäíûé âèðóñ îñïîâàêöèíû. Â ðåçóëüòàòå çíà÷è-
òåëüíî ñîêðàòèëîñü ÷èñëî ëèñ, çàðàæåííûõ âèðóñîì áåøåíñòâà, ÷òî ïðèâåëî ê ðàäèêàëüíîìó 
ñíèæåíèþ â ýòèõ ðàéîíàõ çàáîëåâàåìîñòè áåøåíñòâîì äîìàøíèõ æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà.

Â ïîñëåäíèå ãîäû áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ ðàçðàáîòêå âåòåðèíàðíûõ æèâûõ âàêöèí íà 
îñíîâå òàêèõ ïîêñâèðóñîâ, êàê âèðóñ îñïû ïòèö äëÿ ïòèöåâîäñòâà è âèðóñ áîëåçíè Îðô äëÿ 
îâöåâîäñòâà. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû óêàçûâàþò íà áîëüøóþ ïåðñïåêòèâíîñòü ðàçâèòèÿ äàí-
íîãî íàïðàâëåíèÿ èññëåäîâàíèé è ïîçâîëÿò ñóùåñòâåííî ïîâûñèòü ïðîäóêòèâíîñòü æèâîò-
íîâîäñòâà è ïòèöåâîäñòâà.

ÄÍÊ-âàêöèíû. Ïðè ñîçäàíèè æèâûõ ïîëèâàëåíòíûõ âèðóñíûõ âàêöèí îäíîé èç îñíîâíûõ 
ïðîáëåì ÿâëÿåòñÿ ïðåîäîëåíèå âîçìîæíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ âàêöèíàöèè. Âî-ïåðâûõ, íå-
îáõîäèìî ñâåñòè ê ìèíèìóìó ðåàêòîãåííîñòü ïîëó÷àåìîãî ãèáðèäíîãî âèðóñà. Âî-âòîðûõ, 
ïðè âàêöèíàöèè ãèáðèäíûì âèðóñîì ôîðìèðóåòñÿ ïîëíîöåííûé èììóííûé îòâåò íå òîëüêî 
íà öåëåâîé ñèíòåçèðóåìûé àíòèãåí, íî è íà âñå àíòèãåíû âåêòîðíîãî âèðóñà. Ïîýòîìó ïî-
âòîðíîå èñïîëüçîâàíèå òîãî æå âåêòîðà äëÿ âàêöèíàöèè ïðîòèâ äðóãîãî çàáîëåâàíèÿ ìîæåò 
áûòü çàòðóäíåíî.

Ïðåîäîëåòü ýòè ïðåïÿòñòâèÿ, âîçìîæíî, óäàñòñÿ ïðè èñïîëüçîâàíèè íîâåéøåãî ïîäõîäà 
ê èììóíîïðîôèëàêòèêå âèðóñíûõ èíôåêöèé, ïðåäëîæåííîãî èññëåäîâàòåëåì Òàíã ñ ñîàâ-
òîðàìè â 1992 ã. Îäíîâðåìåííî íåñêîëüêî ãðóïï ó÷åíûõ îïóáëèêîâàëè â 1993 ã. ðåçóëüòà-
òû ñâîèõ ðàáîò, ïîäòâåðäèâøèõ ïåðñïåêòèâíîñòü ýòîãî íîâîãî íàïðàâëåíèÿ èññëåäîâàíèé, 
ïîëó÷èâøåãî íàçâàíèå ÄÍÊ-âàêöèíû. Îêàçàëîñü, ÷òî â îðãàíèçì æèâîòíîãî ìîæíî ïðîñòî 
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ââîäèòü ïðåïàðàò ãèáðèäíîé ïëàçìèäû, ñîäåðæàùåé ãåí ïðîòåêòèâíîãî âèðóñíîãî àíòèãå-
íà. Ïðîèñõîäÿùèé ïðè ýòîì ñèíòåç âèðóñíîãî áåëêà (àíòèãåíà) ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâà-
íèþ ïîëíîöåííîãî (ãóìîðàëüíîãî è êëåòî÷íîãî) èììóííîãî îòâåòà. Ïëàçìèäà ÿâëÿåòñÿ 
íåáîëüøîé êîëüöåâîé äâóõöåïî÷å÷íîé ìîëåêóëîé ÄÍÊ, ðàçìíîæàþùåéñÿ â áàêòåðèàëü-
íîé êëåòêå. Ñ ïîìîùüþ ìåòîäîâ ãåíåòè÷åñêîé èíæåíåðèè â ïëàçìèäó ìîæíî âñòðîèòü 
íåîáõîäèìûé ãåí (èëè íåñêîëüêî ãåíîâ), êîòîðûé çàòåì ñìîæåò ýêñïðåññèðîâàòüñÿ â êëåò-
êàõ ìëåêîïèòàþùèõ (â òîì ÷èñëå è ÷åëîâåêà). Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ðàçíûõ ñïîñîáàõ ââåäå-
íèÿ (âíóòðèêîæíî, âíóòðèìûøå÷íî, âíóòðèâåííî) ãèáðèäíàÿ ïëàçìèäà ìîæåò ïðîíèêàòü 
â êëåòêè è äîñòàòî÷íî äîëãî ñîõðàíÿòüñÿ â îðãàíèçìå. Öåëåâîé áåëîê, êîäèðóåìûé ãèá-
ðèäíîé ïëàçìèäîé, ïðîäóöèðóåòñÿ â êëåòêàõ, èìèòèðóÿ ïðîöåññ áèîñèíòåçà ñîîòâåòñòâóþ-
ùåãî áåëêà ïðè âèðóñíîé èíôåêöèè. Ýòî ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ ñáàëàíñèðîâàííîãî 
èììóííîãî îòâåòà ïðîòèâ èçó÷àåìîãî âèðóñà. ÄÍÊ-âàêöèíû ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû â áîëü-
øîì êîëè÷åñòâå, îíè ñòàáèëüíû è ëèøåíû èíôåêöèîííîñòè. Ïåðñïåêòèâíûì íàïðàâëå-
íèåì ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà ìíîãîêîìïîíåíòíûõ âàêöèí, ñîäåðæàùèõ äâå èëè íåñêîëüêî 
ïëàçìèäíûõ ôîðì, êîòîðûå êîäèðóþò ðàçíûå àíòèãåíû, öèòîêèíû èëè äðóãèå áèîëîãè÷å-
ñêè àêòèâíûå ìîëåêóëû.

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè íà æèâîòíûõ èçó÷åíî áîëåå 40 âàêöèí ïðîòèâ âèðóñíûõ, áàêòåðè-
àëüíûõ, ãðèáêîâûõ è ïàðàçèòàðíûõ âîçáóäèòåëåé (â òîì ÷èñëå, ïðîòèâ âèðóñà ÑÏÈÄ, ãðèï-
ïà, áåøåíñòâà, ëèìôîöèòàðíîãî õîðèîìåíèíãèòà, ãåïàòèòîâ Â è Ñ, ïðîñòîãî ãåðïåñà, ÂÏЧ, 
à òàêæå âîçáóäèòåëåé ìàëÿðèè, ëåéøìàíèîçà, òóáåðêóëåçà).

Îäíàêî â îïûòàõ íà äîáðîâîëüöàõ äî ñèõ ïîð óäîâëåòâîðèòåëüíîãî èììóííîãî îòâåòà ïî-
ëó÷åíî íå áûëî. Òàêæå ïðè èñïîëüçîâàíèè ÄÍÊ-âàêöèí ñóùåñòâóåò íåñêîëüêî íåÿñíûõ ìî-
ìåíòîâ: íåèçâåñòíû ñðîêè, â òå÷åíèå êîòîðûõ êëåòêè îðãàíèçìà áóäóò âûðàáàòûâàòü àíòè-
ãåííûé áåëîê; äàëåêî íå âñå ÿñíî ñ áåçîïàñíîñòüþ ÄÍÊ-âàêöèí. Íåîáõîäèìî èñêëþ÷èòü 
îíêîãåííóþ îïàñíîñòü. Åùå íåäîñòàòî÷íî èçó÷åíî, ìîæåò ëè ââîäèìàÿ ÄÍÊ âñòðàèâàòüñÿ â 
ãåíîì êëåòêè ÷åëîâåêà è âûçûâàòü ðèñê ðàçâèòèÿ ðàêà. Îáðàçîâàíèå àíòèãåíà â îðãàíèçìå 
ìîæåò ïðîäîëæàòüñÿ äëèòåëüíîå âðåìÿ (äî íåñêîëüêèõ ìåñÿöåâ), ýòî ìîæåò ïðèâåñòè ê ðàç-
âèòèþ ðàçëè÷íûõ ôîðì èììóíîñóïðåññèè è äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ÿâëåíèé. Чóæåðîäíàÿ 
ÄÍÊ ìîæåò âûçâàòü îáðàçîâàíèå àíòè-ÄÍÊ-àíòèòåë, êîòîðûå ñïîñîáíû èíäóöèðîâàòü ðàç-
ëè÷íûå ôîðìû àóòîàãðåññèè è èììóíîïàòîëîãèè. Ñàì îáðàçóþùèéñÿ àíòèãåí ìîæåò îáëà-
äàòü ïîáî÷íûì áèîëîãè÷åñêèì äåéñòâèåì. Ìåíüøå âîïðîñîâ âûçûâàåò èñïîëüçîâàíèå æèâûõ 
âåêòîðîâ  íåïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ (îñïîâàêöèíà, âèðóñû ïòè÷üåé îñïû, àäåíîâèðó-
ñû), ïðîäóöèðóþùèõ âàêöèííûé àíòèãåí. Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ñîçäàíî îêîëî 60 òàêèõ 
âàêöèí, 40 èç íèõ ïðîõîäÿò èñïûòàíèÿ.

Ïîòðåáóåòñÿ åùå íåêîòîðîå âðåìÿ, ïðåæäå ÷åì ìîæíî áóäåò îïðåäåëåííî ñêàçàòü, ïðèìå-
íèìà ëè ÄÍÊ-âàêöèíàöèÿ äëÿ ÷åëîâåêà. Âî âñÿêîì ñëó÷àå, óæå ñåé÷àñ ÿñíî, ÷òî â ïîñëåäíèå 
äåñÿòü ëåò ãåíåòè÷åñêàÿ èíæåíåðèÿ âíåñëà îãðîìíûé âêëàä â ðàçâèòèå íîâûõ ïîäõîäîâ ê 
èììóíîïðîôèëàêòèêå èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé. 

Ñèíòåòè÷åñêèå ïåïòèäíûå âàêöèíû. Èäåÿ èñïîëüçîâàíèÿ ñèíòåòè÷åñêèõ ïåïòèäîâ â êà÷å-
ñòâå âàêöèí ðîäèëàñü ïðè èçó÷åíèè êëåòî÷íûõ è ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ èììó-
íèòåòà.

Â 1974 ã. Ì. Ñåëà âïåðâûå îïèñàë èñêóññòâåííî ïîëó÷åííûé ïåïòèä, âûçûâàþùèé îáðà-
çîâàíèå àíòèòåë ê áåëêó ëèçîöèìó. Ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ ñèíòåòè÷åñêèå ïåïòèäû 
ìîãóò îáëàäàòü òàêèìè æå ñâîéñòâàìè, êàê è åñòåñòâåííûå àíòèãåíû, âûäåëåííûå èç âîçáó-
äèòåëåé èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé. Ñèíòåçèðîâàíû è èñïûòàíû ïîëèñàõàðèäû, àíàëîãè÷-
íûå åñòåñòâåííûì àíòèãåíàì, íàïðèìåð, ñàëüìîíåëëåçíûì ïîëèñàõàðèäàì. Ìîëåêóëà ñèíòå-
òè÷åñêèõ âàêöèí ìîæåò ñîäåðæàòü ðàçíîðîäíûå ó÷àñòêè (ýïèòîïû), êîòîðûå ñïîñîáíû ôîð-
ìèðîâàòü èììóíèòåò ê ðàçíûì âèäàì èíôåêöèé.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ñèíòåòè÷åñêèå âàêöèíû ïîëó÷åíû ïðîòèâ äèôòåðèè, õîëåðû, ñòðåïòî-
êîêêîâîé èíôåêöèè, ãåïàòèòà Â, ãðèïïà, ÿùóðà, êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà, ïðîòèâ ïíåâìîêîê-
êîâîé è ñàëüìîíåëëåçíîé èíôåêöèé.
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Ó ñèíòåòè÷åñêèõ ïåïòèäîâ íåò íåäîñòàòêîâ, õàðàêòåðíûõ äëÿ æèâûõ âàêöèí (âîçâðàò ïàòî-
ãåííîñòè, îñòàòî÷íàÿ âèðóëåíòíîñòü, íåïîëíàÿ èíàêòèâàöèÿ è ò. ï.). Ñèíòåòè÷åñêèå âàêöè-
íû îáëàäàþò âûñîêîé ñòåïåíüþ ñòàíäàðòíîñòè, ñëàáîé ðåàêòîãåííîñòüþ, îíè áåçîïàñíû. Â 
áóäóùåì ñèíòåòè÷åñêèå ïåïòèäíûå âàêöèíû ìîãóò ñòàòü âûñîêîñïåöèôè÷íîé, îòíîñèòåëüíî 
íåäîðîãîé, áåçîïàñíîé è ýôôåêòèâíîé àëüòåðíàòèâîé òðàäèöèîííûì âàêöèíàì, õîòÿ äëÿ 
ýòîãî íåîáõîäèìî ïðîâåñòè åùå íåìàëî èññëåäîâàíèé.

Àíòèèäèîòèïè÷åñêèå âàêöèíû. Èäèîòèïîì íàçûâàþò ñòðóêòóðó, õàðàêòåðèçóþùóþ èíäèâè-
äóàëüíûå àíòèãåííûå ñâîéñòâà ìîëåêóëû àíòèòåëà è êëåòî÷íûõ ðåöåïòîðîâ. Àíòèèäèîòèïè-
÷åñêèå àíòèòåëà ÿâëÿþòñÿ «çåðêàëüíûì îòðàæåíèåì» àíòèãåíà è ïîýòîìó ñïîñîáíû âûçûâàòü 
îáðàçîâàíèå àíòèòåë, ðåàãèðóþùèõ ñ àíòèãåíîì.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå âàêöèíû íà îñíîâå èäèîòèïîâ ïîëó÷åíû ê ìíîãî÷èñëåííûì âîçáóäè-
òåëÿì âèðóñíûõ, áàêòåðèàëüíûõ è ïàðàçèòàðíûõ çàáîëåâàíèé. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî èõ ââåäå-
íèå âûçûâàåò îáðàçîâàíèå, êàê àíòèòåë, òàê è êëåòîê èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè. Âàêöèíû 
áåçîïàñíû, òàê êàê èäèîòèïû ÿâëÿþòñÿ åñòåñòâåííûìè ýíäîãåííûìè ðåãóëÿòîðàìè èììóí-
íîãî îòâåòà. Ïðîèçâîäñòâî òàêèõ âàêöèí óäîáíî â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà òðóäíî ïîëó÷èòü äîñòà-
òî÷íîå êîëè÷åñòâî àíòèãåíà è îí ñëàáî èììóíîãåíåí.

Ïðè âñåì ýòîì, íàäåæäà, êîòîðóþ âîçëàãàëè íà àíòèèäèîòèïè÷åñêèå âàêöèíû, ïîêà íå 
îïðàâäàëàñü, èíòåðåñ ê âàêöèíàì äàííîãî òèïà ïàäàåò, òàê êàê ñ ïîìîùüþ íèõ íå óäàåòñÿ 
äîñòè÷ü íåîáõîäèìîãî óðîâíÿ íåéòðàëèçóþùèõ àíòèòåë è íàïðÿæåííîãî èììóíèòåòà.

Ñúåäîáíûå âàêöèíû (ðàñòèòåëüíûå âàêöèíû). Ðåâîëþöèîííûì íàïðàâëåíèåì â ñîâðåìåí-
íîé âàêöèíîëîãèè ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà âàêöèí íà îñíîâå òðàíñãåííûõ ðàñòåíèé, â ãåíîì 
êîòîðûõ áûë âñòðîåí ñîîòâåñòâóþùèé ôðàãìåíò ãåíîìà ïàòîãåííîãî ìèêðîîðãàíèçìà.

Ìíîãî÷èñëåííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î øèðîêîé ïåðñïåêòèâå â 
ðàçðàáîòêå è ïðàêòè÷åñêîì èñïîëüçîâàíèè òàêèõ âàêöèí. Îðàëüíûé ñïîñîá èììóíèçàöèè 
ÿâëÿåòñÿ ñàìûì áåçîïàñíûì è äîñòóïíûì. Àññîðòèìåíò ïèùåâûõ èñòî÷íèêîâ ðàñòèòåëüíûõ 
âàêöèí íå îãðàíè÷åí. Íåìàëîâàæíîå çíà÷åíèå èìååò âûñîêàÿ ýêîíîìè÷íîñòü ðàñòèòåëüíûõ 
âàêöèí ñ ó÷åòîì, ÷òî ïî ïðîãíîçàì ìíîãèõ ñïåöèàëèñòîâ ñòîèìîñòü ñóùåñòâóþùèõ âàêöèí 
áóäåò âîçðàñòàòü, à öåíà ìíîãèõ âíîâü ðàçðàáàòûâàåìûõ âàêöèí áóäåò âûøå ñòîèìîñòè ïðè-
ìåíÿåìûõ â ïðàêòèêå.

Ïåðâàÿ òàêàÿ âàêöèíà áûëà ïîëó÷åíà â 1992 ã.: òðàíñãåííîå ðàñòåíèå òàáàêà ñòàëî ïðîäóöè-
ðîâàòü «àâñòðàëèéñêèé» àíòèãåí. Ïîëó÷åííûé èç ðàñòåíèé è ÷àñòè÷íî î÷èùåííûé àíòèãåí, 
ââåäåííûé ìûøàì, âûçûâàåò ìîùíûé èììóííûé îòâåò, ïîäîáíî âàêöèíå ïðîòèâ ãåïàòèòà Â.

Â 1998 ã. ñ ïîìîùüþ êàðòîôåëÿ, ïðîäóöèðóþùåãî Â-ñóáúåäèíèöó õîëåðíîãî àíàòîêñèíà, 
áûëà ïîëó÷åíà âûðàæåííàÿ çàùèòà ó ïîåäàâøèõ åãî ìûøåé ïðè çàðàæåíèè èõ õîëåðîé. 
Àíàëîãè÷íàÿ âàêöèíà ïðîòèâ êîðè áûëà ïîëó÷åíà íà òàáàêå.

Â òîì æå 1998 ã. 10 èç 11 äîáðîâîëüöåâ, ïîëó÷èâøèõ ïî 100 ãðàììîâ ñûðîãî êàðòîôåëÿ, 
ïðîäóöèðóþùåãî àíòèãåíû ýíòåðîïàòîãåííîé êèøå÷íîé ïàëî÷êè, íà÷àëè âûðàáàòûâàòü â 
ñëèçèñòîé êèøå÷íèêà àíòèòåëà ê ýòîìó âîçáóäèòåëþ. Ñåé÷àñ èñïûòûâàþòñÿ «êàðòîôåëüíûå» 
âàêöèíû ê âèðóñó Íüþàðê (âîçáóäèòåëþ äèàðåè) è ãåïàòèòó Â ñ îáíàäåæèâàþùèìè ðåçóëü-
òàòàìè. Íà æèâîòíûõ ïðîâåðÿåòñÿ äåéñòâèå âàêöèí ïðîòèâ áåøåíñòâà, âûðàùåííûõ íà ïî-
ìèäîðàõ. Ñ ó÷åòîì íåîáõîäèìîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ýòèõ «âàêöèííûõ ïðîäóêòîâ» â ñûðîì âèäå, 
âåäóòñÿ èññëåäîâàíèÿ ïî âûðàùèâàíèþ âàêöèí íà îñíîâå ðàñòåíèé, êîòîðûå íå òðåáóþò 
ïðèãîòîâëåíèÿ, íàïðèìåð, íà áàíàíàõ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïî ðàçðàáîòêå «ñúåäîáíûõ âàêöèí» ñóùåñòâóåò íåìàëî îïàñåíèé è ñî-
ìíåíèé â îòíîøåíèè èììóííîãî îòâåòà íà ïèùåâûå ïðîäóêòû, ñîõðàííîñòè àíòèãåíà â êè-
ñëîé ñðåäå æåëóäêà, âðåìåíè «ñîçðåâàíèÿ» âàêöèí, ñïîñîáíîñòè ïåðåíîñèòü õðàíåíèå, îïòè-
ìàëüíîãî äîçèðîâàíèÿ.

Íîâûå êîìïëåêñíûå âàêöèíû. Îäíîé èç àêòóàëüíûõ ïðîáëåì ñîâðåìåííîé âàêöèíîëîãèè 
ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà êîìïëåêñíûõ âàêöèí, ñ ïîìîùüþ êîòîðûõ âîçìîæíà èììóíèçàöèÿ ïðî-
òèâ íåñêîëüêèõ èíôåêöèé. Âàêöèíèðîâàòü ïðîòèâ âñåõ èíôåêöèé ñ ïîìîùüþ îäíîé èíúåê-
öèè ïðåïàðàòà – òðåáîâàíèå ê èäåàëüíîé âàêöèíå.



Èííîâàòèêà è ýêñïåðòèçà. 2012. Âûïóñê 1 (8)

35

Ê òðóäíîñòÿì ñîçäàíèÿ ìíîãîêîìïîíåíòíûõ âàêöèí îòíîñÿòñÿ: ôèçèêî-õèìè÷åñêàÿ íåñî-
âìåñòèìîñòü íåêîòîðûõ àíòèãåíîâ, ñòàáèëèçàòîðîâ, êîíñåðâàíòîâ, àäúþâàíòîâ è ïð.; íåäîñ-
òàòî÷íàÿ ñòàáèëüíîñòü ìíîãîêîìïîíåíòíûõ êîìáèíàöèé èç àíòèãåíîâ; ðàçëè÷íàÿ äëèòåëü-
íîñòü ïðèîáðåòåííîãî èììóíèòåòà ê îòäåëüíûì êîìïîíåíòàì êîìïëåêñíîé âàêöèíû; ñðîêè 
ðåâàêöèíàöèé. 

Â èññëåäîâàíèÿõ íà ëþäÿõ ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü ñîçäàíèÿ àêòèâíûõ êîìáèíèðîâàííûõ 
âàêöèí, ñîñòîÿùèõ èç èíàêòèâèðîâàííûõ è æèâûõ êîìïîíåíòîâ. Îíè ìîãóò áûòü ñãðóïïè-
ðîâàíû â ñîîòâåòñòâèè ñ ñîâìåñòèìîñòüþ àíòèãåíîâ è âàêöèííûõ øòàììîâ. Áîëåå âåðîÿòíî, 
÷òî â íåäàëåêîì áóäóùåì â ïðàêòè÷åñêîé âàêöèíîëîãèè áóäóò èñïîëüçîâàòüñÿ äâå îñíîâíûå 
ìíîãîêîìïîíåíòíûå âàêöèíû: îäíà æèâàÿ, äðóãàÿ õèìè÷åñêàÿ (èíàêòèâèðîâàííàÿ).

Ìèêðîêàïñóëèðîâàííûå âàêöèíû. Äëÿ ïîëó÷åíèÿ òàêèõ âàêöèí èñïîëüçóþòñÿ áèîäåãðàäè-
ðóþùèå ìèêðîñôåðû, êîòîðûå, ñ îäíîé ñòîðîíû, ïðåäîõðàíÿþò àíòèãåí îò âðåäíîãî âëèÿ-
íèÿ îêðóæàþùåé ñðåäû, à ñ äðóãîé, ðàñïàäàþòñÿ è îñâîáîæäàþò àíòèãåí â çàäàííîå âðåìÿ.

Ìèêðîêàïñóëû ñîñòîÿò èç íåòîêñè÷íûõ ïîëèìåðîâ ëàêòèäà èëè ãëèêîëèäà, èëè èõ ñîïî-
ëèìåðîâ. Ìèêðîñôåðû ìîãóò áûòü ðàçíîé âåëè÷èíû, ìàêñèìàëüíûé äèàìåòð îáû÷íî íå ïðå-
âûøàåò 10 ìèêðîí. Âàêöèíû ìîæíî ââîäèòü ëþáûì ñïîñîáîì (ïàðåíòåðàëüíî, îðàëüíî, 
èíòðàíàçàëüíî è ïð.).

Â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâèÿõ èñïûòàíî íåñêîëüêî äåñÿòêîâ òàêèõ âàêöèí. Ñ ïîìîùüþ 
ìèêðîñôåð ìîæíî ïðîâîäèòü êîìïëåêñíóþ âàêöèíàöèþ ïðîòèâ íåñêîëüêèõ èíôåêöèé îäíî-
âðåìåííî: êàæäàÿ êàïñóëà ìîæåò ñîäåðæàòü íåñêîëüêî àíòèãåíîâ, à äëÿ èììóíèçàöèè ìîæíî 
áðàòü ñìåñü ðàçëè÷íûõ ìèêðîêàïñóë. Òàêèì îáðàçîì, ìèêðîêàïñóëèðîâàíèå ïîçâîëÿåò çíà-
÷èòåëüíî ñîêðàòèòü êîëè÷åñòâî èíúåêöèé ïðè âàêöèíàöèè.

Âàêöèíû-ëåäåíöû. Îòêðûâàþòñÿ íîâûå ïåðñïåêòèâû ñòàáèëüíîñòè âàêöèí è óïðîùåíèÿ èõ 
òðàíñïîðòèðîâêè è õðàíåíèÿ. Ýòî ñòàíîâèòñÿ âîçìîæíûì áëàãîäàðÿ «ëåäåíöîâîé òåõíîëî-
ãèè». Ðå÷ü èäåò î ñïîñîáíîñòè ñàõàðà òðåãàëîçû ñîõðàíÿòü æèâûìè êëåòêè ïðè êðàéíåé ñòå-
ïåíè îáåçâîæèâàíèÿ. Òðåãàëîçà, êàê è äðóãèå ñàõàðà, âñòðå÷àåòñÿ â òêàíÿõ ìíîãèõ îðãàíèç-
ìîâ – îò ãðèáîâ äî ìëåêîïèòàþùèõ. Åå îñîáåííî ìíîãî â ðàñòåíèÿõ ïóñòûíü. Òðåãàëîçà 
îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ ïðè îõëàæäåíèè íàñûùåííîãî ðàñòâîðà ïîñòåïåííî ïåðåõîäèòü â 
ñîñòîÿíèå «ëåäåíöà», êîòîðîå èììîáèëèçóåò, çàùèùàåò è ñîõðàíÿåò áåëêîâûå ìîëåêóëû. 
Ïðè êîíòàêòå ñ âîäîé ëåäåíåö áûñòðî òàåò, âûñâîáîæäàÿ áåëêè.

Èñïîëüçîâàíèå ïîäîáíîé òåõíîëîãèè äëÿ ñîõðàíåíèÿ âàêöèí ïîçâîëèò, ïðåæäå âñåãî, ñî-
êðàòèòü ðàñõîäû íà èõ òðàíñïîðòèðîâêó è õðàíåíèå, ïîâûñèâ òåðìîñòàáèëüíîñòü. Íî ñ åå 
ïîìîùüþ ìîæíî ñîçäàòü è íîâûå èõ ôîðìû, íàïðèìåð, âàêöèííûå èãëû, êîòîðûå, áóäó÷è 
ââåäåíû â êîæó, áóäóò ðàñòâîðÿòüñÿ è âûñâîáîæäàòü âàêöèíó ñ îïðåäåëåííîé ñêîðîñòüþ. 
Âîçìîæíî ïðèãîòîâëåíèå òàêîé âàêöèíû â âèäå áûñòðîðàñòâîðèìîãî ïîðîøêà, ñîäåðæàùåãî 
âàêöèíó äëÿ èíãàëÿöèè èëè äëÿ èíúåêöèè â êîæó.
Чðåçêîæíàÿ èììóíèçàöèÿ. Ýòî åùå îäíî íîâøåñòâî â ïðîèçâîäñòâå âàêöèí. Áûëî ïîêàçà-

íî, ÷òî êîæíûå ïëàñòûðè, ïðîïèòàííûå Â-ñóáúåäèíèöåé õîëåðíîãî òîêñèíà, íå âûçûâàþò 
òîêñè÷åñêîãî ýôôåêòà. Â òî æå âðåìÿ, îíè àêòèâèðóþò àíòèãåí-ïðåçåíòèðóþùèå êëåòêè, 
íàõîäÿùèåñÿ â èçîáèëèè â êîæå. Ïðè ýòîì ðàçâèâàåòñÿ ìîùíûé èììóííûé îòâåò êàê àíòè-
òåëüíûé, òàê è êëåòî÷íûé.

Åñëè â ïëàñòûðå õîëåðíûé òîêñèí ñìåøàòü ñ äðóãèì âàêöèííûì àíòèãåíîì, òî èììóííûé 
îòâåò ðàçâèâàåòñÿ è ê íåìó. Òàêîé ïóòü èñïûòûâàåòñÿ äëÿ èììóíèçàöèè ïðîòèâ ñòîëáíÿêà, 
áåøåíñòâà, äèôòåðèè, ãðèïïà.

Ïðîáëåìû è ïåðñïåêòèâû ðàçðàáîòêè âàêöèíû ïðîòèâ ÂÈЧ/ÑÏÈÄà. Ïåðâûå ñëó÷àè ÑÏÈÄà 
áûëè îïèñàíû â 1981 ã. Ñ òåõ ïîð, íåñìîòðÿ íà ñàíèòàðíî-ïðîñâåòèòåëüñêèå ìåðû è ïîÿâëå-
íèå ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, ýïèäåìèÿ ÂÈЧ/ÑÏÈÄà ïðîäîëæàåò ðàñïðîñòðàíÿòüñÿ. 
Ñåé÷àñ åå ñêîðîñòü ñîñòàâëÿåò 16 000 íîâûõ ñëó÷àåâ èíôåêöèè åæåäíåâíî. Âîçáóäèòåëü èí-
ôåêöèè – âèðóñ èììóíîäåôèöèòà ÷åëîâåêà (BÈЧ) áûë èäåíòèôèöèðîâàí â 1984 ã., à âñêîðå 
ïîñëå ýòîãî áûë ïîëíîñòüþ ðàñøèôðîâàí ãåíîì âèðóñà è ñîçäàíû òåñòû äëÿ íàäåæíîé ëàáî-
ðàòîðíîé äèàãíîñòèêè èíôåêöèè. Â òî âðåìÿ êàçàëîñü, ÷òî óäàñòñÿ áûñòðî ñîçäàòü è íàäåæ-
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íîå ëåêàðñòâî èëè âàêöèíó ïðîòèâ ÑÏÈÄà. Íî ýòà çàäà÷à îêàçàëàñü ÷ðåçâû÷àéíî òðóäíîé, 
ïðåæäå âñåãî, èç-çà ñàìîé ïðèðîäû âèðóñà è âûçûâàåìîãî èì çàáîëåâàíèÿ.

 Êàê èçâåñòíî, èñõîäîì ìíîãèõ äðóãèõ èíôåêöèé ìîæåò áûòü ëèáî ãèáåëü îðãàíèçìà-õî-
çÿèíà, ëèáî âûçäîðîâëåíèå ñ ñîõðàíåíèåì áîëåå èëè ìåíåå ñòîéêîãî èììóíèòåòà. Ýòîò ôàêò 
ëåæèò â îñíîâå êëàññè÷åñêèõ ïàñòåðîâñêèõ âàêöèí. Íî ïðè ÑÏÈÄå âûçäîðîâëåíèå íå îïè-
ñàíî, à ðåäêèå ñëó÷àè áëàãîïðèÿòíîãî òå÷åíèÿ áîëåçíè îáû÷íî ñâÿçàíû ëèáî ñ äåôåêòíûì 
âèðóñîì, ëèáî ñ îñîáåííîñòÿìè õîçÿèíà (íàïðèìåð, äåôåêòíîé ôîðìîé êëåòî÷íîãî ðåöåïòî-
ðà, ñ êîòîðûì ñâÿçûâàåòñÿ âèðóñ, ïðîíèêàÿ â êëåòêó). Ýòî íàâîäèò íà ìûñëü î íåâîçìîæíî-
ñòè ñîçäàíèÿ àíòè-ÂÈЧ âàêöèíû, è òàêóþ òî÷êó çðåíèÿ ðàçäåëÿþò ìíîãèå ñïåöèàëèñòû â 
îáëàñòè ÑÏÈÄà.

Áåäà â òîì, ÷òî èììóííûé îòâåò ïðè ÂÈЧ-èíôåêöèè/ÑÏÈÄå åñòü, íî îí íå ñòàíîâèòñÿ 
ïðîòåêòèâíûì èììóíèòåòîì. Êàê óæå ñîîáùàëîñü âûøå, ïðè âèðóñíûõ çàáîëåâàíèÿõ âàæ-
íóþ ðîëü èãðàþò îáå âåòâè èììóííîãî îòâåòà: ãóìîðàëüíûé è êëåòî÷íûé. Ïðè çàðàæåíèè 
ÂÈЧ òîæå ñóùåñòâóåò åñòåñòâåííûé èììóííûé îòâåò, îí êàêîå-òî âðåìÿ ñäåðæèâàåò èíôåê-
öèîííûé ïðîöåññ, íî íå ìîæåò åãî îñòàíîâèòü. Õàðàêòåðíûì ïðèçíàêîì ÂÈЧ-èíôåêöèè 
ÿâëÿåòñÿ ãèïåðñòèìóëÿöèÿ èììóííîé ñèñòåìû: ïîëèêëîíàëüíàÿ àêòèâàöèÿ, ãàììàãëîáóëèíå-
ìèÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî íåêîòîðûå àíòèòåëà ïðîòèâ àíòèãåíîâ ÂÈЧ íå òîëüêî íå ñäåðæèâàþò, à 
óñèëèâàþò èíôåêöèîííûé ïðîöåññ. Îòñóòñòâèå ñëó÷àåâ èçëå÷åíèÿ îò áîëåçíè ñâèäåòåëüñòâó-
åò î òîì, ÷òî áèîëîãè÷åñêè âèðóñ îêàçàëñÿ ñèëüíåå âñåõ íàøèõ çàùèòíûõ ìåõàíèçìîâ, âìåñòå 
âçÿòûõ, âêëþ÷àÿ è èììóííûå ìåõàíèçìû. Ñëåäîâàòåëüíî, ýôôåêòèâíàÿ âàêöèíà äîëæíà ðà-
áîòàòü ëó÷øå, ÷åì ïðèðîäíûå ìåõàíèçìû çàùèòû.

Ïðèðîäà ïîäñêàçûâàåò íàì, êàê ìû äîëæíû äåéñòâîâàòü. Èçâåñòíû ïðèìåðû ïðîäîëæè-
òåëüíîãî îòñóòñòâèÿ ïðèçíàêîâ çàðàæåíèÿ ó ëþäåé, èìåâøèõ ìíîæåñòâåííûå êîíòàêòû ñ 
ÂÈЧ-èíôèöèðîâàííûìè ïîëîâûìè ïàðòíåðàìè – ýòî ãðóïïû ïðîñòèòóòîê â Ãàìáèè è Êåíèè. 
Êðîìå òîãî, äåòè ÂÈЧ-èíôèöèðîâàííûõ ìàòåðåé â 70–80 % ñëó÷àåâ ðîæäàþòñÿ íåçàðàæåí-
íûìè. Èçâåñòíû òàêæå ëèöà ñ íåîáû÷íî áëàãîïðèÿòíûì òå÷åíèåì èíôåêöèè. Îäèí èç ìåõà-
íèçìîâ óñòîé÷èâîñòè ê ïåðåäà÷å ÂÈЧ ïîëîâûì ïóòåì óñòàíîâëåí – ýòî ìóòàöèÿ â ãåíå, êî-
äèðóþùåì õåìîêèíîâûé ðåöåïòîð CCR5, ÿâëÿþùèéñÿ êîðåöåïòîðîì äëÿ ïðîíèêíîâåíèÿ 
âèðóñà â êëåòêó. Âñå ýòè ñëó÷àè óêàçûâàþò èññëåäîâàòåëÿì ñëàáûå çâåíüÿ â àòàêå ÂÈЧ íà 
îðãàíèçì è äàþò îñíîâàíèÿ äëÿ îñòîðîæíîãî îïòèìèçìà ðàçðàáîò÷èêàì âàêöèí ïðîòèâ 
ÑÏÈÄà.

Ñ 1986 ã. â ìèðå ðàçðàáàòûâàëîñü áîëåå 400 ýêñïåðèìåíòàëüíûõ âàêöèí, ïðè÷åì 40 èç íèõ 
áûëè óæå èñïûòàíû. 60 êàíäèäàòíûõ âàêöèí íàõîäÿòñÿ â ðàçëè÷íûõ ôàçàõ êëèíè÷åñêèõ èñ-
ïûòàíèé, à 2 âàêöèíû óæå áîëåå ãîäà ïðîõîäÿò èñïûòàíèÿ íà ýôôåêòèâíîñòü (ïîñëåäíÿÿ III 
ôàçà) íà íåñêîëüêèõ òûñÿ÷àõ äîáðîâîëüöåâ.

Ðàçðàáàòûâàåìûå âàêöèíû ïåðåêðûâàþò âñå âîçìîæíûå âàðèàíòû ïðåäñòàâëåíèÿ àíòèãåíà 
èììóííîé ñèñòåìå. Òðàäèöèîííûì ïîäõîäîì ÿâëÿþòñÿ âàêöèíû íà îñíîâå óáèòîãî èëè æè-
âîãî àòòåíóèðîâàííîãî âèðóñà. Èçâåñòíî, ÷òî èìåííî æèâûå âàêöèíû îêàçàëèñü íàèáîëåå 
óäà÷íûìè ïðè äðóãèõ âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ (îñïà, ïîëèîìèåëèò), ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî æèâîé 
âèðóñ îáåñïå÷èâàåò íàèëó÷øóþ çàùèòó íà ìîäåëè âèðóñà èììóíîäåôèöèòà îáåçüÿí (SIV). Íî 
ïîêà íè îäíà âàêöèíà íà îñíîâå æèâîãî èëè óáèòîãî ÂÈЧ íå ïðîäâèíóëàñü äî êëèíè÷åñêèõ 
èñïûòàíèé, ïðåæäå âñåãî, â ñâÿçè ñ ñîìíåíèÿìè â áåçîïàñíîñòè ïðåïàðàòà.

Çíà÷èòåëüíàÿ ÷àñòü ðàçðàáîòîê ïîñâÿùåíà ñîçäàíèþ ïðåïàðàòîâ íà îñíîâå ðåêîìáèíàíò-
íûõ òåõíîëîãèé. Åå îñíîâó ñîñòàâëÿåò ñîçäàíèå ñïåöèàëüíûõ ðåêîìáèíàíòíûõ ãåííûõ êîí-
ñòðóêöèé, òàê íàçûâàåìûõ ýêñïðåññèðóþùèõ âåêòîðîâ, ïîëó÷àåìûõ ñ ïîìîùüþ ãåííî-èíæå-
íåðíûõ ìàíèïóëÿöèé. Òàêèå êîíñòðóêöèè ñîäåðæàò ãåíû, êîäèðóþùèå îäèí èëè íåñêîëüêî 
áåëêîâ ÂÈЧ, èëè èõ ôðàãìåíòîâ, è ìîãóò ðàçìíîæàòüñÿ â êëåòêàõ áàêòåðèé, äðîææåé, íàñå-
êîìûõ èëè ìëåêîïèòàþùèõ. Â ðåçóëüòàòå â ýòèõ êëåòêàõ íàðàáàòûâàþòñÿ ïîëèïåïòèäû, ïî-
âòîðÿþùèå àíòèãåíû ÂÈЧ.

Âàêöèíèðóþùèé ïðåïàðàò, ïîëó÷åííûé ñ ïîìîùüþ ãåííî-èíæåíåðíîé òåõíîëîãèè, áûâà-
åò äâóõ òèïîâ. Ïåðâûé ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé òàê íàçûâàåìûé ñóáúåäèíè÷íûé àíòèãåí – î÷èùåí-
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íûé ðåêîìáèíàíòûé áåëîê, êîòîðûé ñîäåðæèò àíòèãåíû ÂÈЧ è ìîæåò èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ 
èììóíèçàöèè â ïðèñóòñòâèè èëè â îòñóòñòâèå èììóíîìîäóëÿòîðîâ, àäúþâàíòîâ è ò.ï. Âòîðîé 
âàðèàíò – ýòî ñàìà ðåêîìáèíàíòíàÿ ãåííàÿ êîíñòðóêöèÿ, êîòîðàÿ ìîæåò áûòü ïî-ðàçíîìó 
ïðåäñòàâëåíà èììóííîé ñèñòåìå: â âèäå «ãîëîé» ðåêîìáèíàíòíîé ÄÍÊ (òàê íàçûâàåìàÿ 
ÄÍÊ-âàêöèíà). Â ñîñòàâå íåïàòîãåííîãî âèðóñà (íàïðèìåð, âèðóñà îñïîâàêöèíû). Â ñîñòàâå 
àòòåíóèðîâàííîãî øòàììà áàêòåðèè (íàïðèìåð, ñàëüìîíåëëû) è ò. ï. Âî âñåõ ýòèõ ñëó÷àÿõ 
áåëêè, ïîâòîðÿþùèå àíòèãåíû ÂÈЧ, íàðàáàòûâàþòñÿ âíóòðè ñàìîãî èììóíèçèðóåìîãî îðãà-
íèçìà. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ êîìáèíèðîâàííîé ñòðàòåãèè, ïîëó-
÷èâøåé íàçâàíèå «ïðàéì-áóñò», êîãäà ïðîâîäÿòñÿ äâå èëè áîëüøå èììóíèçàöèè, ïðè êîòî-
ðûõ èñïîëüçóþòñÿ ðàçíûå òèïû âàêöèíèðóþùèõ ïðåïàðàòîâ. Íàïðèìåð, äëÿ ïåðâîé èììóíè-
çàöèè èñïîëüçóåòñÿ ÄÍÊ-âàêöèíà, à äëÿ âòîðîé – ðåêîìáèíàíòíûé áåëîê, èëè äëÿ ïåðâîé 
èììóíèçàöèè èñïîëüçóåòñÿ ÄÍÊ-âàêöèíà, à äëÿ âòîðîé âèðóñ îñïîâàêöèíû.

Ïðèìåðîì óñïåøíîãî íà÷àëà ðàçðàáîòêè âàêöèíû â ðåæèìå êîìáèíèðîâàííîãî ïîäõîäà 
ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâàíèå ãðóïïû Ìàêìàéêëà èç Îêñôîðäà. Áûë ñêîíñòðóèðîâàí ãåí ñ ìíîæå-
ñòâåííûìè CTL ýïèòîïàìè. Äëÿ ïåðâîé èììóíèçàöèè èñïîëüçîâàëè ÄÍÊ-âàêöèíó, à äëÿ 
âòîðîé – ðåêîìáèíàíòíûé âèðóñ îñïîâàêöèíû øòàìì-Àíêàðà (MVA). Âàêöèíàöèÿ âûçâàëà 
ñèëüíûé CTL-îòâåò ó ìûøåé è ìàêàê. Èììóíîãåíû áûëè îïòèìèçèðîâàíû òàê, ÷òîáû ñäå-
ëàòü èõ ïðèãîäíûìè äëÿ ïðèìåíåíèÿ íà ÷åëîâåêå, ÷òî ïîçâîëèëî íà÷àòü 1-þ ôàçó êëèíè÷å-
ñêèõ èñïûòàíèé.

Â íàøåé ñòðàíå òàêæå óñïåøíî ðàçâèâàþòñÿ âñå ýòè íàïðàâëåíèÿ.
Â ÃÍÖ ÐÔ Èíñòèòóòå èììóíîëîãèè ÌÇ ÐÔ ïîëó÷åí íàáîð ðàñòâîðèìûõ ðåêîìáèíàíòíûõ 

áåëêîâ ÂÈЧ: ïîëíîðàçìåðíîãî ð24 è õèìåðíûõ ïîëèïåïòèäîâ, ñîäåðæàùèõ ôðàãìåíòû ðàç-
íûõ áåëêîâ ÂÈЧ. Ïîêàçàíî, ÷òî êîíôîðìàöèÿ ðåêîìáèíàíòíîãî ð24 ñîîòâåòñòâóåò êîíôîð-
ìàöèè âèðóñíîãî ïðîòîòèïà è ÷òî îí èíäóöèðóåò îáðàçîâàíèå âûñîêèõ òèòðîâ àíòèòåë. 
Ïðèãîòîâëåí òàêæå íàáîð ïëàçìèä, ñîñòàâëÿþùèõ áàçó äëÿ ñîçäàíèÿ ÄÍÊ-âàêöèí. Íà÷àòà 
ðàáîòà ïî ïîëó÷åíèþ áåëêà îáîëî÷êè ñ óäàëåííûìè âàðèàáåëüíûìè ó÷àñòêàìè. Â íàñòîÿùåå 
âðåìÿ èññëåäóþòñÿ ñîáñòâåííàÿ èììóíîãåííîñòü ãåííî-èíæåíåðíûõ áåëêîâ è ïðèåìû, ïî-
çâîëÿþùèå óïðàâëÿòü åþ. Íà îñíîâå ãåííî-èíæåíåðíîãî ðàñòâîðèìîãî ïîëèïåïòèäà, ñîäåð-
æàùåãî êîíñåðâàòèâíûé ó÷àñòîê ÂÈЧ1, è èììóíîìîäóëÿòîðà ïîëèîêñèäîíèÿ, ñîçäàí ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûé îáðàçåö âàêöèíû ïðîòèâ ÂÈЧ. Ïðîâîäÿòñÿ äîêëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ. 
Ïîêàçàíà âûñîêàÿ èììóíîãåííîñòü è íåéòðàëèçóþùàÿ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà.

Â ðàìêàõ Ìåæâåäîìñòâåííîé íàó÷íî-òåõíè÷åñêîé ïðîãðàììû «Âàêöèíû íîâîãî ïîêîëå-
íèÿ è ìåäèöèíñêèå äèàãíîñòè÷åñêèå ñèñòåìû áóäóùåãî» âåäåòñÿ áîëüøàÿ ðàáîòà â ýòîì íà-
ïðàâëåíèè. Ó÷åíûìè èç Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è Íîâîñèáèðñêà ñîáðàí ãåí, êîäèðóþùèé ïîëè-
ýïèòîïíûé èììóíîãåí (TCI), èíäóöèðóþùèé CTL-îòâåò ïðîòèâ ÂÈЧ, ïîëó÷åíà ñåðèÿ ïëàç-
ìèä è âåäåòñÿ ðàçðàáîòêà ÄÍÊ-âàêöèíû, ýêñïðåññèðóþùåé äàííûé èììóíîãåí.

Ïðè ïðèìåíåíèè ðåêîìáèíàíòíûõ ñóáúåäèíè÷íûõ áåëêîâ ïðåäñòàâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì 
èñïîëüçîâàòü ñèíòåòè÷åñêèé ïîëèýëåêòðîëèòíûé íîñèòåëü ïîëèîêñèäîíèé, êîòîðûé â òå÷å-
íèå ìíîãèõ ëåò èñïîëüçóåòñÿ â êà÷åñòâå èììóíîñòèìóëÿòîðà ïðè ëå÷åíèè èììóíîäåôèöèò-
íûõ çàáîëåâàíèé. Ïðèìåðîì óñïåøíîé ðàáîòû (õîòÿ è íå îòíîñÿùåéñÿ èìåííî ê ÑÏÈÄó) 
ÿâèëîñü ñîçäàíèå ãðóïïîé ó÷åíûõ ïîä ðóêîâîäñòâîì àêàäåìèêà Ð.Â. Ïåòðîâà âàêöèíû ïðî-
òèâ ãðèïïà («Ãðèïïîë») ñ èñïîëüçîâàíèåì ýòîãî èììóíîìîäóëÿòîðà. Ïîëó÷åííàÿ âàêöèíà ïî 
ñâîèì ïîêàçàòåëÿì ïðåâîñõîäèò ïðåïàðàòû, â êîòîðûõ èñïîëüçóþòñÿ àíòèãåíû â òðàäèöèîí-
íûõ àðàíæèðîâêàõ, è ïîêàçàíà äëÿ ïðèìåíåíèÿ äàæå ó áîëüíûõ ëþäåé.

Ñëåäóåò åùå ðàç ñêàçàòü, ÷òî ñîçäàíèå âàêöèíû ïðîòèâ ÂÈЧ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé çàäà÷ó 
îãðîìíîé òðóäíîñòè. Чàñòü ýòèõ ñëîæíîñòåé ñâÿçàíà ñ òåì, ÷òî ÂÈЧ óíèêàëüíûé âèðóñ, îá-
ëàäàþùèé ìíîãîîáðàçíûìè áèîëîãè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè, ïîçâîëÿþùèìè åìó óñêîëüçàòü îò 
äåéñòâèÿ èììóííîé ñèñòåìû ÷åëîâåêà. Îäíà èç ïðîáëåì, ñ êîòîðîé ñòàëêèâàþòñÿ èññëåäîâà-
òåëè, ýòî âûñîêàÿ âàðèàáåëüíîñòü ÂÈЧ è áîëüøîå ìíîãîîáðàçèå èçîëÿòîâ. Íî âàæíî îòìå-
òèòü, ÷òî ïðè ðàçðàáîòêå âàêöèíû íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü, ïðåæäå âñåãî, áèîëîãè÷åñêèå ñâîé-
ñòâà ÂÈЧ1, êîòîðûå âàðüèðóþò â øèðîêîì äèàïàçîíå. Âèðóñû îòëè÷àþòñÿ ïî ñêîðîñòè ðåï-
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ëèêàöèè, öèòîïàòè÷åñêîìó äåéñòâèþ, òðîïèçìó ê ðàçíûì òêàíÿì. Óæå äàâíî èçâåñòíî, ÷òî 
âàêöèíû, ñîçäàííûå íà îñíîâå áûñòðî ðàçìíîæàþùèõñÿ Ò-êëåòî÷íûõ âèðóñîâ, íå çàùèùà-
þò îò çàðàæåíèÿ òàê íàçûâàåìûìè ïåðâè÷íûìè, «äèêèìè» èçîëÿòàìè, ïðåèìóùåñòâåííî ïîðà-
æàþùèìè ìîíîöèòû è ìàêðîôàãè. À íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ìàêàêè, èììóíèçèðîâàí-
íûå õèìåðíûì âèðóñîì, íåñóùèì env ãåí ÂÈЧ1 W6.1.D ñóáòèïà Â, íå ìîãóò áûòü çàùèùåíû 
îò áëèçêîãî âèðóñà òîãî æå Â-ñóáòèïà-89.6ð., êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ áîëåå âèðóëåíòíûì. Òàêèì 
îáðàçîì, áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà êîíêðåòíîãî øòàììà ìîãóò îêàçàòüñÿ áîëåå çíà÷èìûìè, 
÷åì ïðèíàäëåæíîñòü ê òîìó èëè èíîìó ñóáòèïó.

Ïîìèìî âàðèàáåëüíîñòè, ðàçðàáîòêó âàêöèíû ïðîòèâ ÂÈЧ-èíôåêöèè çàòðóäíÿåò îòñóòñò-
âèå àäåêâàòíîé ìîäåëè íà æèâîòíûõ. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ýòà ïðîáëåìà áûëà â êàêîé-òî ìåðå 
ïðåîäîëåíà áëàãîäàðÿ ñîçäàíèþ ãèáðèäíîãî âèðóñà SHIV, êîòîðûé ìîæåò ðàçìíîæàòüñÿ íà 
ìàêàêàõ, íî ñîäåðæèò áåëêè ÷åëîâå÷åñêîãî âèðóñà ÂÈЧ. 8 ìàðòà 2001 ã. äèðåêòîð Íàöèî-
íàëüíîãî èíñòèòóòà àëëåðãèè è èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé ÑØÀ (NIAID) À. Ôàó÷è ñîîá-
ùèë îá óñïåøíîì ñîçäàíèè ïðîòîòèïíîé âàêöèíû. Áûëà èñïîëüçîâàíà êîìáèíèðîâàííàÿ 
ñòðàòåãèÿ ïðàéì-áóñò (ïåðâàÿ èììóíèçàöèÿ ÄÍÊ-âàêöèíîé, âòîðàÿ ðåêîìáèíàíòíûì âèðó-
ñîì îñïîâàêöèíû øòàìì Àíêàðà), òàêàÿ âàêöèíàöèÿ îáåñïå÷èëà çàùèòó ìàêàê îò SHIV: â 
òå÷åíèå 20 íåäåëü ïîñëå çàðàæåíèÿ âèðóñ íå îïðåäåëÿëñÿ â èììóíèçèðîâàííûõ æèâîòíûõ, 
òîãäà êàê ó âñåõ êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ ðàçâèëñÿ ÑÏÈÄ è îïïîðòóíèñòè÷åñêèå èíôåêöèè.

Åùå îäíèì èíòåðåñíûì ïðèìåðîì ñòðàòåãèè ðàçðàáîòêè âàêöèí ÿâëÿåòñÿ êîíöåïöèÿ 
«fusion-competent vaccine immunogen». Îíà ñîñòîèò â òîì, ÷òî ýïèòîïû, ñïîñîáíûå âûçâàòü 
îáðàçîâàíèå íåéòðàëèçóþùèõ àíòèòåë, îáû÷íî ñêðûòû îò èììóííîé ñèñòåìû îðãàíèçìà, è 
àêòèâíîå ñîñòîÿíèå íàñòóïàåò ëèøü â ìîìåíò ñëèÿíèÿ âèðóñà ñ êëåòêîé. Èññëåäîâàòåëþ 
Äæ. Íóíáåðãó ñ ñîàâòîðàìè óäàëîñü çàôèêñèðîâàòü ñîñòîÿíèå è êîíôîðìàöèþ ó÷àñòíèêîâ 
ïðîöåññà ñëèÿíèÿ (áåëêà îáîëî÷êè ÂÈЧ gp l20 ñ êëåòî÷íûì ðåöåïòîðîì CD4 è êîðåöåïòî-
ðîì CCR5) è ïîëó÷èòü â îòâåò íà íåãî íåéòðàëèçóþùèå àíòèòåëà øèðîêîãî ñïåêòðà äåéñòâèÿ 
(ïîäàâëÿâøèå in vitro 23 èç 24 ïåðâè÷íûõ èçîëÿòîâ ÂÈЧ). Ñïðàâåäëèâîñòè ðàäè çàìåòèì, ÷òî 
âûäåëåíèå ýòîãî ïðîäóêòà îêàçàëîñü ñëîæíûì, è ðàáîòà ãðóïïû Íóíáåðãà ïîêà íå âîñïðîèç-
âåäåíà íåçàâèñèìûìè èññëåäîâàòåëÿìè. Òåì íå ìåíåå, ýòè ðåçóëüòàòû îòêðûâàþò íîâóþ 
ïåðñïåêòèâó äëÿ ðàáîòû íàä âàêöèíàìè íà îñíîâå îáîëî÷êè ÂÈЧ.

Â ëþáîì ñëó÷àå, ñåãîäíÿ îáùåïðèçíàííî, ÷òî îêîí÷àòåëüíûé âûâîä îòíîñèòåëüíî ýôôåê-
òèâíîñòè òîé èëè èíîé âàêöèííîé ñòðàòåãèè ìîæåò áûòü ñäåëàí òîëüêî íà îñíîâàíèè øèðî-
êèõ èñïûòàíèé íà ÷åëîâåêå. ßñíî è òî, ÷òî âàêöèíà ïðîòèâ ÑÏÈÄà ÿâëÿåòñÿ åäèíñòâåííûì 
ñðåäñòâîì, ñïîñîáíûì îñòàíîâèòü ýïèäåìèþ. Íàñòóïëåíèå ó÷åíûõ âåäåòñÿ øèðîêèì ôðîí-
òîì è ïî ìíîãèì íàïðàâëåíèÿì. Ðàçâèòèå ñîâðåìåííîé íàóêè, ïåðâûå óñïåõè â ïîèñêå íî-
âûõ ðåøåíèé è áåñïðåöåäåíòíûå ñèëû è ñðåäñòâà, áðîøåííûå íà ðåøåíèå ýòîé ïðîáëåìû, 
ïîçâîëÿþò íàäåÿòüñÿ, ÷òî ýôôåêòèâíàÿ âàêöèíà ïðîòèâ ÂÈЧ/ÑÏÈÄà áóäåò ñîçäàíà.
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