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Коклюш: прошлое, настоящее, будущее
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Whooping cough: past, present and future 

Резюме
В д а н н о м  и сс л ед ов а н и и  пред ставл ены  основны е п о ка зате л и  з а б о л е в а е -м о с ти  и с м е ртн о сти  от к о к л ю ш а  в допрививочны й  
п е р и о д  и в н а с то я щ е е  в р ем я. Р а с с м о тр е н ы  о снов ны е п ричины  с о х р а н я ю щ е й с я  за б о л е в а е м о с ти  к о к л ю ш е м , взгляды  на  
п а т о ге н е з , л е ч е н и е . 
К л ю ч е в ы е  сл о в а: к о к л ю ш , за б о л е в а е м о с ть , с м е р тн о с ть , п р о ф и л а кт и к а

Summary
T h is  s tu d y  p re s e n ts  th e  m ain  in d ic a to rs  o f m o rb id ity  and m o rta lity  fro m  p e rtu ss is  in th e  p re -v a c c in e  p erio d  and th e  p resen t tim e . 
The m ain  rea s o n s  fo r  th e  co n tin u in g  in c id e n c e  of w h o o p in g  co u gh  and v ie w s  on th e  p a th o g e n e s is  and tre a tm e n t. 
K e yw o rd s: w h o o p in g  co u gh , m o rb id ity , m o rta lity , p reven tion

Многие отечественные педиатры рассматривают ко
к л ю ш  как проблему вчерашнего дня. И это неудивитель
но. если вспомнить, что еще в середине 20-го столетия за
болеваемость коклюшем в СССР составляла 428 человек 
на 100 тыс. населения при очень высокой летальности 
К ) ,25%). Плановая вакцннопрофнлактика коклюша была 
введена в СССР с 1959 года. В течение первых пяти лет 
при максимальном охвате детей прививками показатель 
мболеваемости снизился в 4,5 раза, составляя в 1965 г. 
- Х2.4 против 367,5 в 1959 году. С 1977 года наблюдает
ся относительная стабилизация уровня заболеваемости с 
небольшими колебаниями в годы периодических подъе
мов (9,5 в 1979 году, 10,2 - в 1982 году). В следующем 
ксятилетни (1984-1994 гг.) максимальные интенсивные 

показатели заболеваемости в этот период не превышали 
2Х.7 (1985 г.) и 32,9 (1994 г.), а минимальные достигали 
N.4 (1986 г.) и 9,4 (1996 г.) на 100 тыс. населения [3. 4, 5].

Все тго особенно впечатляет, если вспомнить пока- 
ш ел ь  смертности от коклюша в период 1905 1909 гг. в
Российской империи, который составлял на 100 ООО жн- 
кмей SO,9. Несмотря на явные успехи в профилактике, 
коклюш по-прежнему не сдает своих позиций.

С 2003 I. в Москве 0 1 мечался очередной подъем за
болеваемости кок-люшем, показатель составил 38,67 на 
100 тысяч населения данного возраста, в том числе, сре- 
ш детскою населения - 259,11 против 63.56 в 2002 юлу. 

Максимальный показатель отмечен в г руппе детей 7-лет
не! о возраоа - 425,7. В 2012 году коклюшем заболели 42 
I ыснчи американцев, и среди них было 9300 взрослых. В

г. Екатеринбурге заболеваемость в начале 90-х годов со
ставила 67,1 - 64,4/100 тыс. населения. Заболеваемость 
коклюшем детей в 2007 -  2012 гг. составила от 1,27 до 
2,71. Наибольшие показатели зафиксированы в возраст
ной группе до 1 года -  10,8-14,8. Дети до 6 мес, госпита
лизированные с коклюшем, составили 54 %, с года до 5 
лет -  26%. В 2008 г. в мире коклюшем переболело около 
16 млн. человек, до 5 млн. при этом перенесли пневмо
нию, у 30 тыс. наблюдались стойкие неврологические 
расстрой-ства, а у 195 ООО детей - летальный исход.

Почему сохраняется заболеваемость, несмотря на 
наличие различных вакцин? 1) недостаточный охват при
вивками детского населения, особенно в развивающихся 
странах; 2) снижение поствакцинального иммунитета че
рез 7-10 лет после АКДС вакцины и 3-5 лет бесклеточной; 
Заниж ение иммунитета у подростков может привести к 
заболеванию коклюшем в легкой форме. Они становятся 
источником болезни для их братьев и сестер; 4) замена 
цельноклеточных вакцин против коклюша вакцинами с 
бесклеточным коклюшным компонентом имело целью 
уменьшение количества неблагоприятных воздействий 
после применения вакцины. Но сегодня уже ясно, что 
степень и продолжительность защиты после применения 
вакцин с бесклеточным коклюшным компонентом намно
го ниже, чем после применения классических цельнокле
точных вакцин. Как результат, заболеваемость коклюшем 
растет, даже в странах, где процесс вакцинации строго 
соблюдается; 5) наличие детей без иммунитета в возрасте 
до 2-3 мес, так как матери или не болели коклюшем и не



Таблица 1. Данны е летальности при коклюш е в СШ А с 1990 по 2004 гг.

Возраст 1990 -  1999
абс.

2002 -  2004 
абс.

0 - I мес. 68 76
2 - 3 мес. 16 14
4 - 5 мес. 5 2

6 - I I мес. 4 0
I - 10 лег S 3

1 I - 17 .-1C I 0 2

1S ле I 3
Bceiо (псе возраста) 103 100
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Таблица 2. Частота гистопатологичсских находок у детей, погибших от коклю ш а с выделением только 
Bordetella pertussis и в ассоциации с другими патогенами.

Число лоюй с полученными образцами ткани
| Лнаюмическни сайт, iiiemiiaio- Инфекция вызванная только Инфекция вызванная В.

. к>1 ическая кар тми В Pertussis Pertussis в ассоциации с дру
N 9 гими патогенами (N = 6)1.

Воиухоносные пути
i Трачен I 1/3 0/6
1 Поврежденный трахеальный чш-

I 0.ТИМ 2 3 5/6
Мокро жческии бронхиолиi

XX 6/6
Альвеолы

: Инфаальвео.тяриые кровоизлия S S 6/6
н и я

1 Фибринозный ни фа- 7 X 6/6
альвеол ярный оюк
Скопления альвеолярных макро- 7.Х 6/6

: фагои
1 11еифофнльная бронхопневмония 7Х 4/6
i Диффузное повреждение альвеол

fv'S 3/6
Плевра и перегородки
Плевральный огек или геморраж 6 X 4/6
Межлолевой отек соедини юль-
пой 1 канн 6 X 5/6

Кровеносные н лимфатические
сосуды
.Тимфоаш иосгаз 7 X 6/6
\нI нолнмфа 1 ическая .и i ротация
ней фофилов 7 X 5/6
Фнбрннные 1 ромбы 5/8 3 6

/ .Выявленные антигены: cytomegalovirus (1 больной), respiratory syncytial virus (2). influenza A virus (l). пневмококк 
Sneptococcus pneumoniae (2). Moraxella (Branhamella) catarrhalis (I), и viridans streptococci (I)

Moi.TH передать защитные антитета своим младенцам, а 
вакцинация наминается в большинстве стран с 2-3 месяч- 
Hoi о возраста. Несмотря на эффективную передачу анти- 
1сл. почти 90°о детей предсказуемо имеют мало антител 
к 6 неделе жизни. Иммунизация до или во время бере
менности может имитировать перенесенную коклюш
ную инфекцию и помочь защитить младенцев в течение 
первых месяцев ж ижи [4. 6. 7, 16. 17, 42, 43. 46].

Другой проблемой коклюша является группа детей 
:ю 3 мес. Возраст определяет частоту летальных исходов

(Табл.1). Так число смертей от коклюша в первые 3 ме
сяца жизни за период 1990-1999 гг. в США составило 84 
(XI,5%), а за 2002 -  2004 гг. -  90 (90,0%). Тяжелые формы 
коклюша изучались [28, 37 ,41 ,49, 58] многими авторами. 
Недостаточная ясность в понимании патогенеза коклю
ша также не дает возможность выработки эффективных 
технологий лечения, особенно тяжелых форм болезни. 
Данные патогнстологнческих находок у погибших от ко
клюша детей (Табл. 2) показывают нисходящий характер 
инфекции, преобладал некротический бронхиолит, нн-



фаальвеолярные кровоизлияния и фибринозный отек. 
Ik) всех образцах был отмечен лейкоцитоз, аггрегаты лей
коцитов в небольших легочных артериях, венах и лнмфа- 
шчсских сосудах. При иммуногистохимичсском окраши- 
вании показано обилие внеклеточных bordetellae pertussis 
в ресничках трахеи, бронхов и бронхиол, а также наличие 
внутриклеточных бактерий и антигенов в альвеолярных 
макрофагах и мерцательном эпителии.

Клинические исследования тяжелых форм коклюша 
с позиций доказа-тельной медицины единичны [28, 38, 
49). При изучении 127 тяжелых случаев коклюша (ле- 
1а:м.ность 9%) [28], выявлена тесная связь летальных ис
ходов с легочной гипертензией, с повышенным уровнем 
лейкоцитов и потребностью в искусственной вентиля
ции легких. Семьдесят пять процентов умерших пациен- 
юв имели доказательство наличия легочной гипертензии 
l помощью эхокардиографии. Авторы развитие легочной 
I ипертензии связывают с острой вазоконстрнкцией и эн
дотелиальной дисфункцией, обусловленных действием 
коклюшного токсина, а также снижением площади по
перечного сечения легочных сосудов в результате лей- 
косеквестрацни. Этот механизм может быть возможной 
1срапсвтической мишенью. Клинических исследований, 
которые могут различать эти механизмы, не имеется. Те
ория доминанты при коклюше, которая широко исполь
зовалась отечественными педиатрами, в настоящее время 
имеет лишь историческое значение [1].

Также проблемным является лечение коклюша. 
Практическим врачам хорошо известно неэффектив
ность терапии, если она начата в спазматиче-ском пе
риоде. Известно, что через 3-4 недели освобождение от 
возбудителя происходит самостоятельно у 80-90% забо
левших детей. Если было начато лечение антибиотиками 
в катаральный период, очищение происходит быстрее. В 
спазматическом периоде эффективность антибиотиков 
невелика. Макролнды - антибиотики выбора для лечения 
коклюша. Эритромицин, азитромицин, кларитромицин 
считаются препаратами первой линии Американской 
академией педиатрии. Триметопрнм / сульфаметоксазол 
используется у пациентов старше 2-х месяцев, которым 
макролнды противопоказаны. Амоксицнллнн и ампи
циллин неэффективно действуют на освобождение от
В.pertussis из носоглотки, возможно из-за недостаточно

го проникновения в дыхательные пути. Цефалоспорины 
имеют различные степени активности против В. pertussis, 
минимальная подавляющая концентрация чрезвычайно 
высока, что делает их клинически бесполезными. Те- 
трациклины, хлорамфеникол, и фторхинолоны также де
монстрируют активность в пробирке, но риск вредного 
воздействия на детский организм перевешивает потенци
альные преимущества при лечении коклюша. В связи с 
отсутствием клинических данных эффективности, выше
указанные препараты в настоящее время не могут быть 
рекомендованы для лечения или профилактики коклюша.

В некоторых исследованиях оценивалась эффектив
ность иммуноглобулина, сальбутамола, дексаметазона, 
димедрола при лечении коклюша. Статистически значи
мого преимущества в сроке госпитализации, частоте и 
пароксизмах спазматического кашля не было доказано. 
То есть, проблема лечения коклюша в спазматический 
период, прежде всего тяжелых форм, остается [7, 44, 58].

И все же, глобальным решением проблемы коклю
ша является вакцинация. Это, прежде всего, вакцинация 
уже известными вакцинами, а также разработка новых, 
улучшенных вакцин [32, 33, 39, 48, 52, 53, 62, 65, 67]. 
Есть несколько подходов при выборе этого пути:

1. Разработка вакцин с цельноклеточным коклюш
ным компонентом и уменьшение неблагоприятного воз
действия после вакцинации;

2. Использование монокомпонентных вакцин на 
основе высокоиммунного коклюшного анатоксина;

3. Добавление большего количества антигенов в 
существующие бескле-точные вакцины.

4. Вакцинация беременных в третьем триместре 
для защиты детей первых месяцев жизни. Все эти пути 
находятся в активной разработке.■
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