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Резюме статьи
Актуальность. Актуальной задачей современной медицины является оценка эффективности иммунного ответа на вакци-
нацию против гепатита B у детей с синдромом Дауна. Исследования показывают, что у большинства детей с синдромом 
Дауна после стандартной схемы вакцинации против гепатита B не формируется достаточный титр защитных антител. 
Оценка эффективности иммунного ответа позволит разработать персонализированные программы вакцинации для детей 
с синдромом Дауна.
Цель: оценка эффективности иммунного ответа на вакцинацию против гепатита B у детей с синдромом Дауна путем изу-
чения концентрации специфических антител в сыворотке крови и сопоставления полученных данных со статусом вакци-
нации обследованных.
Материалы и методы. Выполнено поперечное когортное исследование с участием 102 детей с синдромом Дауна в возрас-
те от 1 до 17 лет. Анализировалась концентрация титров антител IgG к гепатиту B, исходя из возраста и статуса вакцина-
ции (полная, частичная вакцинация, отсутствие вакцинации). 
Результаты. Законченную вакцинацию против гепатита В среди всех исследуемых имели 73 ребенка (71,6 %). Концен-
трация антител к гепатиту B у детей с синдромом Дауна заметно снижается с возрастом, достигая титра ниже 10 мМе/мл 
у большинства подростков старше 12 лет. У детей с законченной вакцинацией в группе «1–5 лет» средняя геометрическая 
величина титров антител составила 24,5 мМЕ/мл, в группе «6–11лет» — 26,7 мМЕ/мл, тогда как у детей 12–17 лет титры 
антител были ниже защитного порога, средняя геометрическая титров антител составила 2,13 мМЕ/мл, что указывает на 
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необходимость ревакцинации в дальнейшем при определенных условиях. Корреляционный анализ выявил отрицатель-
ную связь между возрастом и уровнем антител (r = −0,3205, p = 0,0057). У детей с синдромом Дауна отсутствует эпидеми-
ологическое благополучие по гепатиту В в «индикаторных» группах.
Заключение. Среди детей с синдромом Дауна в возрасте от 12 лет, получивших полный курс вакцинации против гепатита 
B, очень высокий процент тех, кто не имеет защитный титр антител. Рекомендуется разработка персонифицированного 
подхода к ревакцинации и мониторинг поствакцинальных антител для поддержания адекватного уровня защиты. 
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Abstract 
Relevance. An urgent task of modern medicine is to assess the effectiveness of the immune response to hepatitis B vaccination 
in children with Down syndrome. Studies show that most children with Down syndrome do not develop sufficient levels of pro-
tective antibodies after standard hepatitis B vaccination. Assessing the effectiveness of the immune response will allow for the 
development of personalized vaccination programs for children with Down syndrome.
Objective: to assess the effectiveness of the immune response to hepatitis B vaccination in children with Down syndrome 
by studying the concentration of specific antibodies in their blood serum and comparing the results with their vaccination 
status.
Materials and methods. A cross-sectional cohort study was performed with the participation of 102 children with Down syn-
drome aged from 1 to 17 years. The concentration of IgG antibody titers to hepatitis B was analyzed, based on age and vaccination 
status (full, partial vaccination, no vaccination).
Results. 73 (71,6 %) children had completed hepatitis B vaccination among all the subjects. The concentration of hepatitis B an-
tibodies in children with Down syndrome decreases significantly with age, reaching a titer below 10 mIU/ml in most adolescents 
over 12 years of age. In children with complete vaccination in the 1–5 years group, the geometric mean of antibody titers was 24.5 
mIU/ml, in the 6–11 years group, it was 26.7 mIU/ml, while in children aged 12–17 years, the antibody titers were below the pro-
tective threshold, with a geometric mean of 2.13 mIU/ml, indicating the need for further revaccination under certain conditions. 
Correlation analysis revealed a negative relationship between age and antibody levels (r = −0.3205, p = 0.0057). Children with 
Down syndrome do not have an epidemiological advantage for hepatitis B in “indicator” groups.
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Conclusion. Among children with Down syndrome aged 12 years and older who have received a full course of hepatitis B vac-
cination, there is a very high  percentage of those who do not have a p rotective antibody titer. It is recommended to develop a 
personalized approach to revaccination and monitor post-vaccination antibodies to maintain an adequate level of protection.
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Вакцинация является одним из важнейших 

достижений медицинской науки, обеспечиваю-
щим значительное снижение числа заболеваний 
и  смертей, обусловленных инфекционной при-
родой патологий [1]. Тем не менее, несмотря на 
современные возможности здравоохранения, 
в 2021 году примерно пять миллионов детей мо-
ложе пяти лет скончались, главным образом, от 
предотвратимых инфекций [2, 3]. 

Гепатит В  по-прежнему является серьезной 
проблемой общественного здравоохранения во 
всем мире. По оценкам, 296 миллионов человек 
во всем мире являются хроническими носителями 
вируса гепатита В, при этом около 820 тыс. чело-
век ежегодно умирают от осложнений, в основном 
связанных с циррозом печени и гепатоцеллюляр-
ной карциномой, вызванными вирусом гепатита 
В [4].

Особый интерес представляет проблема эф-
фективной защиты от инфекционных агентов 
детей с синдромом Дауна. Синдром Дауна явля-
ется одним из самых распространенных хромо-
сомных заболеваний во всем мире в  целом и  в 
России в  частности. В  Нижегородской области 
распространенность данной патологии составляет 
8,7 случая на 10 тыс. новорожденных [5]. Данные 
пациенты демонстрируют повышенный риск тя-
желого течения респираторных инфекций ввиду 
выраженных нарушений в  функционировании 
иммунной системы, обусловленных структурны-
ми особенностями организма и дефицитом кле-
точного и гуморального иммунитета [6, 7]. Также 
дети с синдромом Дауна подвержены повышен-
ному риску инфицирования вирусом гепатита B, 
что обусловлено более частой необходимостью го-
спитализаций и хирургических вмешательств по 
сравнению с общей популяцией. Среди значимых 
факторов риска выделяются следующие аспекты:

•	 Иммуносупрессия. У  детей с  синдромом 
Дауна выявлены существенные изменения 
в функциях клеток врожденного и адаптив-
ного иммунитета, включая дефекты активно-
сти лимфоцитов, макрофагов и нейтрофилов, 
а также недостаточную продукцию цитоки-
нов и специфических антител [8, 9, 10].

•	 Анатомическое строение. Специфическая 
структура черепа (укорочение средней тре-
ти лица, увеличение размеров языка, укоро-
ченные евстахиевые трубы), затрудняющая 
вентиляцию легких и ухудшающая локаль-
ную защиту органов дыхания [6].

Принимая во внимание особую уязвимость 
детей с синдромом Дауна перед инфекционными 
агентами, целесообразно рассматривать своевре-
менную вакцинацию как обязательную меру пер-
вичной профилактики. Вместе с тем важно учи-
тывать, что первичный адекватный иммунный 
ответ на прививки со временем может снижаться, 
приводя к  отсутствию долговременного имму-
нитета  [11]. Например, исследования Eijsvoogel 
et al. показали, что у  детей с  синдромом Дауна 
защитные уровни антител HBsAg после имму-
низации против гепатита B ниже, чем у здоровых 
сверстников. До трех лет все обследованные дети 
обладали защитным уровнем специфических ан-
тител, однако к десяти годам показатель снизился 
до 31,9 % [12]. Аналогично, Familiar-Macedo et al. 
установили, что дети с синдромом Дауна хуже от-
вечают на прививку от краснухи (вакцину MMR): 
концентрация защитных антител IgG к краснухе 
оказалась ниже, чем у  контрольной группы  [3]. 
Поскольку имеющиеся публикации недостаточны 
для однозначного представления существующих 
закономерностей, мы провели собственное иссле-
дование особенностей формирования иммунного 
ответа после профилактических прививок, вклю-
ченных в национальный календарь.
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ЦЕЛЬ: оценить эффективность иммунного от-
вета на вакцинацию против гепатита B у  детей 
с  синдромом Дауна путем изучения концентра-
ции специфических антител в  сыворотке крови 
и сопоставления полученных данных со статусом 
вакцинации испытуемых. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Проведено поперечное когортное исследова-

ние. В исследование вошли 102 ребенка с синдро-
мом Дауна, проживающих в г. Нижний Новгород, 
из них 54 девочки и 48 мальчиков. 

Критерии включения: дети с  подтвержден-
ным синдромом Дауна (кариотипирование); 
возраст от 1  года до 17  лет; срок, прошедший 
от последней прививки до обследования на 
наличие гепатита В  составил не менее 3  ме-
сяцев (для детей, у  которых имелась вакци-
нация); наличие законного представителя 
для подписания информированного согласия. 
Критерии исключения: острые инфекционные 
заболевания на момент забора крови; прием им-
муносупрессивной терапии; терминальные стадии 
соматических заболеваний; лица, находящиеся на 
стационарном или амбулаторном лечении; лица, 
имеющие противопоказания к отбору крови.

Средний возраст детей составил 10,36±4,42 года, 
Me = 9 года (min = 1 год, max = 17 лет). У детей 
был произведен забор крови методом сплошной 
выборки (независимо от прививочного анамнеза) 
с учетом методических рекомендаций. Забор об-
разцов крови проведен на базе дневного стациона-
ра ГБУЗ НО «Нижегородская областная детская 
клиническая больница» МЗ РФ (зав. отделением 
Бакланова И. С.). 

Изучен прививочный анамнез (форма № 063/у). 
Проведен анализ историй развития ребенка (фор-
ма № 112/у) на наличие у детей в анамнезе изу-
чаемых в  исследовании инфекций. Данных за 
перенесенный гепатит В  ни у  одного ребенка, 
принявшего участие в исследовании, выявлено 
не было.

Анализ образцов сыворотки проведен в лабо-
ратории НИИ профилактической медицины ФГ-
БОУ ВО «ПИМУ» МЗ РФ, Нижний Новгород. 
Лабораторное исследование включило исследова-
ние IgG к гепатиту В. Анализ выполнялся мето-
дом иммуноферментного анализа с применением 
диагностических наборов ВектоHBsAg-антитела: 
REF D-0562, Lot 216, Производитель Вектор Бест, 

Россия. Согласно инструкции к  применяемому 
диагностическому набору серонегативными счи-
тались дети, имеющие концентрации HBsAg-ан-
титела < 10 мМЕ/мл. 

При анализе данных дети были поделены на 
три возрастные группы, согласно методическим 
рекомендациям «Профилактика инфекционных 
болезней. Организация и  проведение сероэпи-
демиологических популяционных исследова-
ний в Российской Федерации» (от 19.05.2025 г): 
1–5 лет (31 человек), 6–11 лет (33 человека) и 12–
17 лет (38 человек). Каждая группа дополнитель-
но подразделялась на три подгруппы в зависимо-
сти от статуса вакцинации у детей: полный цикл 
вакцинации (законченная вакцинация), частич-
ный (незаконченная вакцинация) и  отсутствие 
вакцинации (непривитые). 

При оценке эпидемиологического благополу-
чия были выделены возрастные группы детей со-
гласно методическим указаниям «Профилактика 
инфекционных болезней. Организация и прове-
дение серологического мониторинга состояния 
коллективного иммунитета к инфекциям, управ-
ляемым средствами специфической профилакти-
ки (дифтерия, столбняк, коклюш, корь, краснуха, 
эпидемический паротит, полиомиелит, гепатит 
В)». В «индикаторные» группы были включены 
дети, имеющие документально подтвержденный 
прививочный анамнез. При этом срок, прошед-
ший от последней прививки до обследования на 
наличие коклюшных агглютининов, антител к ви-
русам кори, краснухи, гепатита В, составил не ме-
нее 3 месяцев.

Статистический анализ проводился с исполь-
зованием пакета программного обеспечения 
StatPlus. Были использованы следующие под-
ходы. Средняя геометрическая величина титра 
антител (СГТА) сравнивалась между группами 
с помощью t-критерия Стьюдента для независи-
мых выборок. Для выявления взаимосвязи между 
качественными признаками использовался крите-
рий χ2. Для нормального распределения данных 
применялось логарифмическое преобразование 
(log10). Однофакторный дисперсионный анализ 
(ANOVA) применялся для сравнения средних зна-
чений антител в различных возрастных группах. 
Коэффициент корреляции Пирсона использован 
для оценки силы линейной связи между уровнем 
антител и возрастом. Расчет необходимого разме-
ра выборки проводился с использованием метода 
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оценки численности выборки для заданного уров-
ня доверия 95 %. Для достижения статистически 
значимых выводов была выбрана формула расчета 
минимально достаточной выборки, обеспечиваю-
щая точность оценивания исследуемых показате-
лей с уровнем значимости α = 0,05 и точностью Δ. 
Полученная выборка объемом n = 102  единицы 
признана достаточной для обеспечения репрезен-
тативности и надежности результатов исследова-
ния.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Был изучен прививочный анамнез своевре-

менности и несвоевременности прививок. Анализ 
прививочного анамнеза показал, что дети недоста-
точно привиты против гепатита В. В медицинской 
документации медицинские отводы у невакцини-
рованных детей были аргументированы врачами 
амбулаторного звена наличием синдрома Дауна 

у 8 детей (44,4 %), а также отказами родителей от 
вакцинации у 10 детей (55,6 %).

Законченную вакцинацию против гепати-
та В  среди всех исследуемых имели 73  ребенка 
(71,6 %) (табл. 1). Все дети, имеющие законченную 
вакцинацию, были своевременно вакцинированы 
от гепатита В. Незаконченная вакцинация вклю-
чала себя 2 прививки и была выявлена у 11 детей. 
Детей, имеющих только одну прививку от гепа-
тита В, в исследовании не было. А также в иссле-
довании приняли участие 18 детей, не имеющих 
вакцинацию от гепатита В.

Следующим этапом работы было изучение 
титров антител к гепатиту В. Из числа невакци-
нированных у  100 % детей не было защитного 
титра анти-НbsAg (более 10 мМЕ/мл), в сравне-
нии с группами детей, имеющих 2 (χ2, р < 0,0001) 
и 3 прививки (χ2, р < 0,0001). У детей, имевших 
незаконченную вакцинацию (2 прививки), серо-

	Таблица 1.	� Охват вакцинацией против гепатита В детей в зависимости от возраста (табл. авт.)
	 Table 1.	 Vaccination coverage against hepatitis B among children by age (authors’ table)

Вакцинальный статус Возрастная категория Общее количе-
ство детей
n = 102

1–5 лет
n = 31

6–11 лет
n = 33

12–17 лет
n = 38

Непривитые 12
(38,7%)

3
(9,1%)

3
(7,9%)

18
(17,6%)

2 прививки 4
(12,9%)

4
(12,1%)

3
(7,9%)

11
(10,8%)

3 прививки 15
(48,4%)

26
(78,8%)

32
(84,2%)

73
(71,6%)

	Таблица 2.	� Концентрация анти–НbsAg у детей в зависимости от количества прививок (табл. авт.)
	 Table 2.	 Concentration of anti-HbsAg in children, depending on the number of vaccinations (authors’ table)

Вакцинальный статус Количество детей, имеющих концентрацию анти–НbsAg менее 
10 мМЕ/мл (абс., %)

Непривитые 
(n = 18)

18 
(100%)

2 прививки 
(n = 11)

2 * 
(18,2%)

3 прививки
(n = 73)

29 *
(39,7%)

* p < 0,001 по сравнению с непривитыми.
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негативными были 2 ребенка (18,2 %). Из числа 
детей, имеющих законченную вакцинацию, про-
цент серонегативных составил 39,7 % (табл. 2).

Среди детей в возрасте от 1 до 5 лет с различ-
ным статусом вакцинации против гепатита В вы-
явлено следующее распределение концентрации 
антител. Среди полностью вакцинированных де-
тей наблюдался наибольший «разброс» показате-
лей концентрации антител в крови: минимальное 
значение составило 1,55  мМЕ/мл, максималь-
ное  — 752,87  мМЕ/мл, СГТА была достаточно 
высокая 24,5 мМЕ/мл (lg 1,392 ± 0,206) (табл. 3). 
У детей с частичной вакцинацией (2 прививки) 
минимальная концентрация антител состави-
ла 0,69  мМЕ/мл, максимальная  — 62,92  мМЕ/
мл. Средняя геометрическая оказалась намного 
ниже и равнялась 3,7 мМЕ/мл (lg 0,567 ± 0,436). 
В  группе детей без вакцинации минимальное 
значение составило 0,05  мМЕ/мл, максималь-
ное  — 2,32  мМЕ/мл, СГТА была 0,88  мМЕ/мл 
26,7(lg −0,053 ± 0,102).

Анализ данных в  возрастной группе от 6  до 
11 лет выявил значительные различия в концен-
трациях специфических антител против гепати-
та B. Среди детей с полной вакцинацией (n = 26) 
концентрации антител варьировали от 4,12 мМЕ/
мл до 323,06  мМЕ/мл, средняя геометрическая 
в данной возрастной группе оказалась самой вы-
сокой и составила 26,7 мМЕ/мл (lg 1,427 ± 0,646). 
Группа с  незавершенным курсом вакцинации 
(n = 4) продемонстрировала более низкую концен-
трацию антител: минимальное значение состав-
ляло 7,25 мМЕ/мл, максимальное — 22,24 мМЕ/

мл, СГТА = 10,2 мМЕ/мл (lg 1,010 ± 0,228). Не-
привитые (n = 3) имели самые низкие показате-
ли антител: 0,13–0,73 мМЕ/мл, СГТА составила 
0,307 мМЕ/мл (lg −0,515 ± 0,375).

В возрастной группе от12  до 17  лет у  детей, 
имеющих законченную вакцинацию минималь-
ное значение титра антител было 2  мМЕ/мл, 
максимальное  — 34,20  мМЕ/мл, СГТА в  дан-
ной группе очень низкая и  равна 2,13  мМЕ/мл 
(lg 0,328 ± 0,213). У детей, имеющих 2 привив-
ки, результаты были следующими: минимальное 
значение  — 1,89  мМЕ/мл, максимальное значе-
ние — 2,23 мМЕ/мл, средняя геометрическая ти-
тров антител — 2,03 мМЕ/мл (lg 0,309 ± 0,036). 
У непривитых детей данной группы минимальное 
значение титров антител составило 1,03 мМЕ/мл, 
максимальное значение — 1,82 мМЕ/мл, СГТА — 
1,38 мМЕ/мл (lg 0,1397 ± 0,1266).

Средняя геометрическая величина титров ан-
тител в различных возрастных группах показала, 
что полный курс вакцинации обеспечивает высо-
кий уровень поствакцинальных антител у детей 
младшего возраста, однако с возрастом наблюдает-
ся тенденция к снижению иммунитета. Частичная 
вакцинация и отсутствие вакцинации не обеспе-
чивают защитного уровня антител. Полученные 
данные подтверждают необходимость контроля 
иммунного статуса у подростков и рассмотрения 
вопроса о ревакцинации для поддержания коллек-
тивного иммунитета.

Полученные выше данные подтверждаются 
корреляционным анализом. По данным анализа, 
концентрация поствакцинальных антител к гепа-

	Таблица 3.	� Средняя геометрическая титров антител к гепатиту В (табл. авт.)
	 Table 3.	 Geometric mean of hepatitis B antibody titers (authors’ table)

Средняя геометрическая титров антител, мМе/мл (lg M ± m) p

1-я группа 
Непривитые

2-я группа 
Дети, имеющие 2 при-
вивки

3-я группа 
Дети, имеющие закон-
ченную вакцинацию

1–5 лет 0,88  
(−0,053 ± 0,102)

3,7 
 (l 0,567 ± 0,436)

24,5 
(1,392 ± 0,206)

p1,2 < 0,0001
p1,3 < 0,0001
p2,3 < 0,0001

6–11 лет 0,307 
(−0,515 ± 0,375)

10,2  
(1,010 ± 0,228)

26,7  
(1,427 ± 0,646)

p1,2 < 0,0001
p1,3 < 0,0001 
p2,3 < 0,0001

12–17 лет 1,38 
(0,1397 ± 0,1266)

2,03 
(0,309 ± 0,036)

2,13  
(0,328 ± 0,213)

p1,2 < 0,0001
p1,3 < 0,0001
p2,3 = 0,02

Все исследуемые 0,92  
(−0,034 ± 0,283)

4,77  
(0,676 ± 0,569)

2,1 
(0,326 ± 0,311)

p1,2 < 0,0001
p1,3 < 0,0001 
p2,3 < 0,0001
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титу В у детей с синдромом Дауна с законченной 
вакцинацией снижается с возрастом (r = −0,3205, 
p = 0,0057) (рис. 1). Это приводит к тому, что боль-
шинство подростков имеет концентрацию анти-
тел ниже защитного уровня (10 ME/мл). Данный 
факт свидетельствует о необходимости возмож-
ной дополнительной вакцинации в случае плани-
руемого переливания крови или контакта с носи-
телем вируса гепатита В, после предварительного 
измерения титра антител.

При проведении однофакторного дисперси-
онного анализа все данные были преобразованы 
в  log10  для стабилизации дисперсии. Анализи-
руя график, следует опираться на норму 10 МЕ/
мл, возведенную в  log10, что равняется 1. При 
этом сами результаты анализа мы представили 
в нормальных значениях. В группе исследования 
1–5 лет среди детей с полным циклом вакцинации 
медиана титра антител составила 20 мМе/мл [13,9; 
29,7], у частично вакцинированных — 1,4 мМе/
мл [1,04; 2,22], у невакцинированных — 1,03 мМе/
мл [0,5; 1,54] (рис. 2). Полученные данные под-
тверждают, что только полный курс вакцинации 
обеспечивает формирование достаточного уров-
ня поствакцинальных антител против гепатита B 
у детей в возрасте 1–5 лет (р = 0,004). Частичная 
вакцинация не приводит к статистически значи-
мому увеличению титра антител по сравнению 
с  невакцинированными детьми (р = 0,24), что 

подчеркивает важность соблюдения полной схе-
мы иммунизации для достижения эффективной 
защиты.

В группе исследования 6–11 лет среди детей 
с полным циклом вакцинации медиана титра ан-
тител составила 18,6 мМе/мл [7,73; 38,52], у ча-
стично вакцинированных — 8,25 мМе/мл [7,75; 
8,25], у невакцинированных — 0,21 мМе/мл [0,17; 
0,25]. Исходя из расчетов определяется стати-
стически значимая разница между подгруппой 
детей, прошедших полный цикл вакцинации 
и подгруппой с частичным циклом вакцинации. 
(р = 0,04) (рис.  3). Между подгруппами детей, 
которые прошли частичный курс вакцинации 
и не прошли его вовсе, также определяется ста-
тистически значимая разница (р = 0,09), но кон-
центрация антител у частично вакцинированных 
детей недостаточна для защиты от инфициро-
вания. Полученные данные подтверждают, что 
у детей 6–11 лет только полный курс вакцина-
ции обеспечивает формирование концентрации 
поствакцинальных антител, приближающийся 
к защитному.

В группе исследования 12–17 лет среди детей 
с полным циклом вакцинации медиана титра ан-
тител составила 2,23 мМе/мл [1,85; 3,62], у частич-
но вакцинированных — 1,94 мМе/мл [1,91; 1,97], 
у невакцинированных — 1,61 мМе/мл [1,5; 1,71]. 
Исходя из расчетов между всеми подгруппами 

	Рис. 1.	� Динамика содержания антител к гепатиту В у детей с законченной вакцинацией в зависимости от воз-
раста (рис. авт.)

	 Fig. 1.	� Dynamics of hepatitis B antibody levels in children with completed vaccination, depending on their age (au-
thors’ fig.)
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исследования статистически значимой разницы 
не наблюдается (р = 0,5) (рис. 4). Во всех иссле-
дуемых подгруппах подростков 12–17 лет меди-
анные значения концентрации поствакцинальных 
антител против гепатита B существенно ниже за-
щитного порога (10 мМе/мл). Отсутствие стати-
стически значимых различий между подгруппами 
свидетельствует о том, что ни полный, ни частич-
ный курс вакцинации в исследуемой возрастной 
популяции не обеспечил сохранения достаточной 
концентрации титра антител для защиты от инфи-
цирования гепатитом В.

Далее проводилась оценка эпидемиологическо-
го благополучия среди детей с синдромом Дауна 
согласно методическим указаниям. В  качестве 
«индикаторных» групп были отобраны пациен-
ты, обладающие документально подтвержденным 
прививочным анамнезом. При этом временной 
промежуток между последней вакцинацией и об-
следованием на наличие специфических антител 
составлял не менее трех месяцев. Серонегативны-
ми признавались субъекты, у которых концентра-
ции антител к  возбудителю гепатита В  находи-
лись ниже порога в 10 мМЕ/мл. Методическими 
указаниями определены следующие индикатор-
ные группы: для гепатита В — 3–4 года (оценка 
первичного сероконверсного ответа) и 16–17 лет 
(анализ длительности сохраненного гуморального 
иммунитета). В результате оценки «индикаторных 

групп» было выявлено отсутствие эпидемиологи-
ческого благополучия по гепатиту В. Среди воз-
растной группы 3–4 лет, в которую вошли 8 детей, 
37,5 % оказались серонегативными, что превыша-
ет рекомендуемый порог для приемлемого уров-
ня защиты (≤10 %). Практически все подростки 
(94,4 %) в возрасте 16–17 лет (n = 18) потеряли 
устойчивый иммунный ответ, что нарушает кри-
терии эпидемиологического благополучия. 

ОБСУЖДЕНИЕ
Таким образом, представленное исследова-

ние подтверждает проблему быстрого сниже-
ния концентрации антител к гепатиту В у детей 
с синдромом Дауна в течение 5–10 лет, а также 
проблему организации вакцинопрофилакти-
ки у  данной категории детей. Количество не-
вакцинированных детей составило 18  человек 
(17,6 %), у 11 детей (10,8 %) была незаконченная 
вакцинация. Среди невакцинированных боль-
ше, чем у половины (55,6 %), отсутствие приви-
вок было связано с отказом родителей. Данный 
факт свидетельствует о необходимости врачей 
уделять больше внимания работе с родителями 
по вопросам вакцинации детей с синдромом Да-
уна. Так, систематический обзор Okoli et al. по 
изучению инициации и  завершения вакцина-
ции к гепатиту В показал, что для оптимизации 
программ вакцинации против гепатита B особое 

	Рис. 2.	� Распределение log10 титра антител в зависи-
мости от характера вакцинации в группе 1–5 
лет (рис. авт.)

	 Fig. 2.	� Distribution of log10 antibody titer depending on 
the type of vaccination in the 1–5 year old group 
(authors’ fig.)

Примечание к рисунку 2. 1 — полностью вакцинированные, 2 — частично 
вакцинированные, 3 — невакцинированные.
Note to Figure 2. 1 — fully vaccinated, 2 — partially vaccinated, 3 — 
unvaccinated.

	Рис. 3.	� Распределение log10 титра антител в зависи-
мости от характера вакцинации в группе 6–11 
лет (рис. авт.)

	 Fig. 3.	� Distribution of log10 antibody titer depending on 
the type of vaccination in the 6–11 year old group 
(authors’ fig.)

Примечание к рисунку 3. 1 — полностью вакцинированные, 2 — частично 
вакцинированные, 3 — невакцинированные.
Note to Figure 3. 1 — fully vaccinated, 2 — partially vaccinated, 3 — 
unvaccinated.
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внимание следует уделить развитию эффектив-
ных подходов к взаимодействию с различными 
целевыми группами населения, используя на-
учно обоснованную целенаправленную комму-
никацию и образовательные инициативы [13]. 
Исследование Fireizen et al. также показало, что 
родители, которые доверяют системе здравоох-
ранения, будут вакцинировать всех своих детей, 
включая детей с пороками развития и наруше-
нием интеллекта, в связи с чем родителям де-
тей с синдромом Дауна нужна дополнительная 
информация. Этим родителям нужна дополни-
тельная информация и рекомендации, а также 
дополнительные сведения и разъяснения, чтобы 
выстроить доверительные отношения с  систе-
мой здравоохранения [14]. Вторая часть невак-
цинированных детей связана с  необоснован-
ными медицинскими отводами, что определяет 
необходимость дополнительного обучения вра-
чей по вопросам вакцинопрофилактики. Резуль-
таты многочисленных исследований свидетель-
ствуют о  том, что синдром Дауна не является 
противопоказанием к проведению вакцинации. 
Более того, дети с данным синдромом характе-
ризуются повышенной восприимчивостью к ин-
фекционным заболеваниям, что обусловливает 
необходимость их обязательной иммунизации 
в  соответствии с  национальным календарем 
профилактических прививок [15–17]. Каплина 
С. П. в исследовании показала, что дети с син-

дромом Дауна могут быть вакцинированы лю-
быми живыми и неживыми прививками [18]

В исследовании было выявлено снижение 
поствакцинального иммунитета с  увеличени-
ем возраста ребенка. У  большинства обследо-
ванных лиц к  12  годам концентрация антител 
была ниже защитного порога (<10  мМЕ/мл). 
Подобные выводы подтверждают исследования 
Eijsvoogel et al., показавшие снижение защитных 
титров антител к 10-летнему возрасту примерно 
до 40 %  [3]. Дополнительно подтвержден этот 
феномен в другом исследовании, проведенном 
Valentini D. et al., в котором описано, что несмо-
тря на одинаковые условия первичного и повтор-
ного введения вакцин, дети с синдромом Дауна 
продемонстрировали существенно меньший 
объем синтеза специализированных В-клеток 
памяти после первой вакцинации в сравнении 
с их здоровыми родственниками, однако после 
повторной инъекции различия исчезали. Важно 
отметить, что выработка специфических анти-
тел была схожей в обеих группах независимо от 
наличия синдрома Дауна [19]. Также имеются 
данные, что у пациентов с синдромом Дауна сни-
жена выработка поствакцинальных антител не 
только к гепатиту В, но и к другим инфекциям 
после вакцинации. Так, в исследовании Streng et 
al. выявлено, что у людей с синдромом Дауна по-
сле первичной и бустерной вакцинации против 
SARS-CoV-2  наблюдалось снижение концен-
трации антител и сывороточной нейтрализации 
по сравнению с контрольной группой [20]. Дан-
ные изменения поствакцинального иммуните-
та у пациентов с синдромом Дауна могут быть 
связаны с наблюдается уменьшение количества 
Т-лимфоцитов обеих основных подгрупп: CD4+ 
и CD8+ [21]. Хотя общее число Т-лимфоцитов 
может увеличиваться с  возрастом, они демон-
стрируют пониженную способность реагиро-
вать на антигены, что снижает эффективность 
иммунной защиты против инфекций и  других 
угроз [22].

Наше исследование показало, что у детей с син-
дромом Дауна нет эпидемиологического благопо-
лучия ни в одной из «индикаторных» групп, что 
может свидетельствовать о  том, что стандарт-
ные схемы вакцинации против гепатита В неэф-
фективны для многих детей с синдромом Дауна, 
особенно в долгосрочном периоде. В настоящий 
момент идет изучение зависимости иммунного 

	Рис. 4.	� аспределение log10 титра антител в зависи-
мости от характера вакцинации в группе 6–11 
лет (рис. авт.)

	 Fig. 4.	� Distribution of log10 antibody titer depending on 
the type of vaccination in the 6–11 year old group 
(authors’ fig.)

Примечание к рисунку 4. 1 — полностью вакцинированные, 2 — частично 
вакцинированные, 3 — невакцинированные.
Note to Figure 4. 1 — fully vaccinated, 2 — partially vaccinated, 3 — 
unvaccinated.
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ответа на вакцинацию от генетической предраспо-
ложенности. Bartholomeus E. et al. в исследовании 
продемонстрировали сигнатуры экспрессии генов 
для прогнозирования выработки антител к  по-
верхностному антигену гепатита В [23]. Также на 
сегодняшний день разработаны модели, которые 
указывают на то, что у вакцинированных людей 
необходимо смотреть время, прошедшее с момен-
та вакцинации, называемое возрастом вакцина-
ции, для решения вопроса о ревакцинации [24]. 
В связи с чем важным аспектом становится разра-
ботка индивидуального подхода к ревакцинации, 
учитывая продолжительность и качество поствак-
цинального иммунитета. Результаты серологи-
ческого тестирования могут служить наиболее 
точным ориентиром при принятии клинических 
решений в отношении ревакцинации против гепа-
тита В [25]. Также исследование титров поствак-
цинальных антител поможет педиатрам в  про-
светительской работе с  родителями о  важности 
вакцинации в календарные сроки и в отношении 
дальнейшей вакцинации при передаче пациентов 
во взрослую сеть. В связи с тем, что данные ис-
следования не входят в плановый мониторинг па-
циентов с орфанными заболеваниями, они могут 
быть выполнены только в индивидуальном поряд-
ке и (или) на платной основе.

Таким образом, возникает потребность пере-
смотреть существующие протоколы прививок 
для детей с  данным генетическим нарушением, 
учитывая высокий риск инфекционных заболева-
ний на протяжении всей жизни. На данный мо-

мент действующие санитарные правила и нормы 
не предполагают дополнительную вакцинацию 
против гепатита B после завершения основного 
курса  [26]. Исключение составляют случаи по-
вышенного риска заражения вирусом, такие как 
переливания крови, контакт с больными людьми 
или путешествия в регионы с высоким уровнем 
распространения гепатита B. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Выявлено, что среди детей с синдромом Дау-

на в возрасте от 12 до 17 лет, получивших полный 
курс вакцинации против гепатита B, очень высо-
кий процент детей, не имеющих защитный титр 
антител. Результаты исследования определяют 
целесообразность персонализированного подхо-
да к вакцинации и серологическому мониторингу 
детей с синдромом Дауна, учитывая повышенную 
восприимчивость к инфекционным заболеваниям, 
с включением в алгоритм диспансерного наблюде-
ния поствакцинальное тестирование на anti-HBs. 
При необходимости ревакцинация должна про-
водиться на основе индивидуального серологи-
ческого статуса («вакцинация по показаниям»). 
Это особенно критично перед планируемыми ме-
дицинскими вмешательствами (операции, госпи-
тализации) или в эпидемиологически неблагопо-
лучный период.

Развитие новых методов поддержки иммуни-
тета и внедрение дополнительных этапов вакци-
нации являются приоритетными направлениями 
дальнейшего научного изучения.
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