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Мониторинг иммуноструктуры детского населения к коклюшу в современных условиях.

Т.С. Селезнева

ФГУН Центральный научно-исследовательский институт эпидемиологии Роспотребнадзора

г. Москва

На протяжении многих лет система эпидемиологического надзора за коклюшной инфекцией функционирует на территории Российской Федерации достаточно эффективно. Тем не менее, до настоящего времени регистрируется высокая заболеваемость коклюшем, особенно среди детей до года и 3-6 лет. Сохраняются ее периодические и сезонные подъемы, хотя и с меньшей степенью интенсивности. Как и ранее, коклюшем болеют привитые дети, часть из которых в относительно короткие сроки после прививок. Увеличивается число тяжелых и среднетяжелых форм инфекции среди не привитых детей, а также утративших поствакцинальный иммунитет. 

Заболеваемость коклюшем подростков и взрослых в 52% случаев остается нераспознанной. По данным ВОЗ, только в 2007 году 27-30% взрослых и подростков явились источниками инфекции для детей в возрасте до года, что свидетельствует об актуальности дальнейшего усовершенствования специфических мер профилактики коклюша.

Несмотря на высокий уровень охвата иммунизацией детей декретированных возрастов (более 95%), среднегодовой темп снижения заболеваемости коклюшной инфекцией составил в 2007 году всего 6,8%.. Расчет этого показателя наиболее важен (особенно при низком уровне заболеваемости), поскольку он дает основание для выяснения причин, препятствующих дальнейшему снижению заболеваемости коклюшем.

Эффективность специфической профилактики коклюша определяют иммуногенная активность препарата, широта охвата иммунизацией и схема его применения. Нарушение календаря резко увеличивает количество восприимчивых лиц к коклюшной инфекции и активно влияет на возрастную структуру заболеваемости и состояние коллективного иммунитета.

Нами был проведен анализ современной эпидемиологической ситуации относительно коклюша в Российской Федерации с привлечением лабораторных данных по оценке иммунологической эффективности плановой специфической профилактики (в условиях роста заболеваемости привитых), а также выявление особенностей коллективного иммунитета у детей различных возрастных групп для характеристики обшей защищенности детского населения от коклюша.

Основные методы, используемые в работе – эпидемиологический анализ и рандоминизированное серологическое обследование, проведенное  среди разных возрастных групп детского населении   согласно рекомендации Экспертной группы Европейского регионального бюро Всемирной Организации Здравоохранения (ВОЗ) (от 30.08.1995г.) Всего исследовано 1352 ребенка.

Результаты и обсуждение 

Анализ заболеваемости коклюшем за период 1990-2007 гг. свидетельствовал о постепенном ее снижении на территории Российской Федерации с показателя 16,94 в 1990 году до 5,7 в 2007 году на 10 5 населения. Более того, спорадический уровень заболеваемости был зарегистрирован впервые за это время в 2002 году -3,8 на 10 5 населения. (график  1).

График  1

Заболеваемость коклюшем и охват прививками в России 
(1990- 2007 гг.)
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С одной стороны, такие показатели заболеваемости коклюшем в последние годы можно объяснить высоким уровнем охвата детей декретированных возрастов профилактическими прививками - более 96% (2002-2007гг.). Однако, эта заболеваемость скорее связана с гиподиагностикой коклюшной инфекции на территории Российской Федерации, о чем свидетельствуют ее показатели в отдельных федеральных округах (таблица 1).

Таблица 1

Заболеваемость коклюшем на территории округов РФ 

(2001 – 2007 гг.)

	Федеральные

округа
	годы

	
	2001
	2002
	2003
	2004
	2005
	2006
	2007


	Центральный округ
	13,54
	4,43
	14,99
	11,31
	2,62
	6,50
	7,5

	С- Западный округ
	13,58
	6,22
	15,36
	14,54
	7,45
	16,08
	11,6

	Южный округ
	3,29
	1,34
	2,24
	2,09
	1,16
	2,48
	2,6

	Приволжский округ
	4,61
	1,98
	3,26
	4.91
	2,26
	3,41
	4,3

	Уральский округ
	6,41
	5,77
	9,99
	6.09
	4,53
	5,89
	4,3

	Сибирский округ
	9,54
	5,76
	8,04
	9.20
	4,94
	5,69
	5,7

	Дальневосточный округ
	2,28
	1,68
	5,39
	2.66
	2,04
	1,78
	2,6

	 Российская Федерация
	8,32
	3,78
	8,73
	7,67
	3,23
	5,74
	5,7


Самая высокая заболеваемость коклюшем были выявлены на протяжении всего срока наблюдения среди детей до года и 3-6 лет, как в целом по стране, так и на территориях ее административных округов (рисунок 1, 2).

Среди детей 1-2- х лет через 3 года после вакцинации уровень заболеваемости был в 1,2-4,5 раза ниже по сравнению с ее показателями в других возрастных группах, на что, несомненно, оказала свое влияние вакцинопрофилактика. 

Данные официальной статистики, свидетельствующие о высокой заболеваемости коклюшем среди детей 3-6 лет, согласуются с результатами наших исследований о быстром снижении длительности и напряженности поствакцинального противококлюшного иммунитета у 40,6 % детей в результате удлинения у них интервалов между прививками курса вакцинации АКДС- вакциной до 6 месяцев и более. Аналогичная картина наблюдалась и у 3,8% лиц этой возрастной группы, однократно и двукратно привитых. Возникшая эпидемиологическая ситуация способствовала росту заболеваемости не только среди детей 3-6 лет, но и в более старших возрастных группах (рисунок 1, 2).

Рисунок  1

Возрастная заболеваемость коклюшем на территории Российской Федерации за 2004 -2007 гг. 
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Рисунок  2 

Возрастная заболеваемость коклюшем по административным округам Российской Федерации в 2007 году. 
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          Так, при обследовании детей 5-7 лет у 53,8% из них был выявлен низкий уровень противококлюшных антител уже через 3 года после ревакцинации. В последующие сроки (через 3,5 -4 года) количество детей с низким уровнем антител возросло до 72,2%, а через 5 лет их число еще более увеличилось и составило уже 74,3% (таблицы 2, 3). Анализ общего уровня коллективного иммунитета среди детей 5-7 лет, вне зависимости от срока проведения ревакцинации, позволил установить, что за это время 67,2% из них полностью утратили поствакцинальный противококлюшный иммунитет, и только 34,4% детей имели антитела в защитных титрах (таблица 2).
Таблица 2

Уровни противококлюшных антител у привитых детей 5-7 лет в зависимости от сроков, прошедших после ревакцинации (2006 год).

	Сроки

после

ревакцинации

	Титры антител
	всего

	
	Низкие

10-80
	Защитные

160-320
	Высокие

640 и выше
	

	
	абс
	%
	абс
	%
	абс
	%
	

	3 года
	7
	53,8
	5
	38,5
	1
	7,7
	13

	3, 5 года - 4 г.
	13
	72,2
	3
	16,7
	2
	11,1
	18

	5 лет
	23
	74,2
	5
	16,1
	3
	9,7
	31

	всего
	41
	67,2
	15
	24,6
	6
	9,8
	62


Противококлюшные антитела у 17,8% детей 5 лет из числа не привитых были выявлены на защитном и высоком уровне, что свидетельствовало о перенесенной ими инфекции. Такие же дети 6 лет составили 15,4%, и 7-ми лет -. 4,3%. Большинство детей 5-7 лет (85,2% и 95,7%) имели низкий уровень противококлюшных антител на момент обследования, что, однако, не исключало у них ранее перенесенного коклюша. В итоге, уровень коллективного иммунитета среди не привитых детей 5-7 лет был достоверно ниже, чем у детей других возрастных групп, что подтверждалось  отсутствием у 83,3% из них защитного уровня антител (таблица 3). 

Таблица  3

Уровень противококлюшных антител у детей 5-7 лет, не привитых против коклюша (2006 г.)
	Титры антител

Возраст детей
	Титры   антител

	
	Низкие

1:10-1: 80
	Защитные

1:160- 1:320
	Высокие

1:640- 1:1280

	
	абс
	%
	абс
	%
	абс
	%

	5 лет
	23
	85,2
	3
	10,7
	2
	7,1

	6 лет
	22
	84,6
	4
	15,4
	-
	

	7 лет
	22
	95,7
	1
	4,3
	
	

	всего
	45
	83,3
	7
	12,70,
	2
	3,7


Через 5 лет после ревакцинации только у 33% детей 8-10 лет был выявлен  защитный уровень противококлюшных антител; низкий - наблюдался в 66,7% случаев. Через 6 лет после иммунизации число детей с защитным уровнем антител возросло до 43, 7%, а с низким уменьшилось до 56,2%,  что свидетельствовало о перенесенной ими инфекции. Аналогичная картина имела место и через 7 лет после прививки, поскольку процент детей с низким уровнем антител (54,6%) и высоким (45,4%), практически, не изменился (табл. № 4). Оценка общего уровня коллективного иммунитета среди возрастной группы детей 8-10 лет позволила констатировать, что в 56,1% случаев эти дети не были защищены от коклюша (таблица 4).

Анализ показателей противококлюшного иммунитета у ограниченного контингента детей в возрасте 12-13 лет выявил отсутствие достоверных различий между этими двумя группами не только в уровне содержания антител (как в низких, так и в высоких титрах), но также и в количестве детей, имеющих эти титры. Так процент детей с низкими титрами антител колебался в пределах от 56,8% до 68,5%, что создавало соответствующие условия для заболевания коклюшем.

Таблица 4

Уровни противококлюшных антител у привитых детей 8-10 лет в зависимости от сроков, прошедших после ревакцинации (2006 год).

	Сроки после

ревакцинации
	Низкие

10-80
	Защитные

160-320
	Высокие

640 и выше
	всего

	
	абс
	%
	абс
	%
	абс
	%
	

	5 лет
	20
	66,7
	10
	33,3
	-
	-
	30

	6 лет
	90
	56,2
	40
	25,0
	30
	18,7
	160

	7 лет
	120
	54,6
	70
	31,8
	30
	13,6
	220

	всего
	230
	56,1
	120
	29,3
	60
	14,6
	410


Нами было установлено, что увеличение интервалов между прививками в курсе вакцинации у детей свыше 6 месяцев снижало в 2,7-3,7 раза прирост противококлюшных антител по сравнению с детьми, у которых интервалы не превышали 3-4 месяца.

Из общего числа детей (168 человек), обследованных в возрасте от 1 года до 2-х лет, все были троекратно привиты, и 94,6% из них получили ревакцинацию. В возрастной группе обследованных от 3 до 4 лет троекратно вакцинированы были 235 детей, из них ревакцинированы – 95,3%. Среди детей от 5-и до 7-и лет было вакцинировано 260 человек и ревакцинировано 94,2% детей. 

Необходимо подчеркнуть, что дети возрастных групп 8-9 лет; 11-13 лет и 14-17 лет были охвачены профилактическими прививками в 90-е годы прошлого века. Все они оказались вакцинированными, однако, охват ревакцинацией детей этих возрастных групп, особенно детей 11-13 лет и 14-17 лет, составлял всего 69,2% - 64,8% соответственно, что свидетельствовало о низком уровне защищенности их от коклюша.

Анализ уровня противококлюшного коллективного иммунитета среди всего обследуемого контингента детей свидетельствовал, что несмотря на полный охват троекратной вакцинацией 1354 ребенка и высокий охват ревакцинацией возрастных групп детей от 1 года до 4 лет, средний уровень охвата ревакцинирующей прививкой всех обследованных, в целом, составил всего 84,2%, при требуемом 95% и более. Следовательно, 15,8% детей остались восприимчивыми к коклюшу (таблица 5).

Таблица 5

Характеристика привитости детей, находящихся под наблюдением.

	Возрастные группы
	всего
	Из них получившие прививки

	
	
	V1 V2 V3

вакцинация
	V1V2V3 R1

вакцианция и ревакцинация

	
	
	абс
	%
	абс
	%

	3 мес.-1год
	37
	37
	100
	-
	-

	1-2 года
	168
	9
	5,4
	159
	94,6

	3-4 года
	235
	11
	4,7
	224
	95,3

	5-7 лет
	260
	15
	5,8
	245
	94,2

	8-9 лет
	362
	48
	13,3
	314
	86,7

	11-13 лет
	201
	62
	30,8
	139
	69,2

	14 -17 лет
	91
	32
	35,2
	59
	64,8

	В С Е Г О
	1354
	214
	15,8
	1140
	84,2


В 2007 году, при серологическом обследовании детей в разные сроки после ревакцинации, низкий уровень противококлюшных антител был выявлен уже через 1-3 года после иммунизации  у 14,5% детей, а через 4-6 лет - у 12,5% обследованных. В последующие сроки (через 7-9 лет и 10-11 лет после прививок) наблюдалась выраженная тенденция к уменьшению количества детей с низким уровнем антител от 11,7% до 8,5% соответственно, и увеличению их числа с высоким уровнем до 88,3% - 91,5%, что свидетельствовало о переболевании коклюшем (таблица 6). 

Таблица 6
Уровни антител у ревакцинированных детей разных возрастных группа 
в зависимости от сроков, прошедших после ревакцинации в 2007 году. 

	Сроки после ревакци-нации
	Уровни антител

	
	всего
	10
	20
	40
	80
	160
	320
	640
	1280
	10-80
	160 и выше

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	абс
	%
	абс
	%

	1-3 года
	273
	11
	10
	6
	12
	45
	87
	68
	34
	39
	14,5
	234
	85,5

	4-6 лет
	200
	7
	2
	8
	8
	42
	59
	40
	34
	25
	12,5
	175
	87,5

	7-9 лет
	231
	8
	5
	7
	7
	40
	69
	61
	34
	27
	11,7
	204
	88,3

	10-11 лет
	59
	4
	-
	-
	1
	13
	10
	18
	13
	5
	8,5
	54
	91,5

	всего
	763
	30
	17
	21
	28
	140
	225
	187
	115
	96
	12,6
	667
	87,4


Таким образом, как и ранее, длительность и напряженность поствакцинального противококлюшного иммунитета у детей декретируемых возрастов зависит не только от качества применяемой АКДС – вакцины и уровня охвата их профилактическими прививками, а также от неукоснительного соблюдении календаря профилактических прививок, о чем неоднократно подчеркивалось в ряде работ прошлых лет.
Выводы

1. Эпидемиологический анализ заболеваемости коклюшем за ряд лет на территории Российской Федерации и ее административных округах свидетельствовал о широком распространении этой инфекции на территории страны с сохранением типичных черт эпидемического процесса.

2. В условиях высокого уровня охвата прививками (95,7 - 98,1%) детей декретируемых возрастов продолжает регистрироваться значительная заболеваемость коклюшем среди детей до года (93,6 на 100 000 населения) и 3-6 лет (31,2 на 100 000 населения).

3. Установлено, что 53,8% детей 5-7 лет через 3 года после ревакцинации имеют низкий уровень противококлюшных антител. Через 3,5 -4 года число таких детей увеличивается до 68,4%, а через 5 лет – до 74,3%, что свидетельствует о быстрой утрате ими поствакцинального иммунитета. Через 6-7 лет после ревакцинации дети 8-10 лет в 43,7%-45,3% случаев уже переболели коклюшем. 

4. Ретроспективный анализ состояния коллективного противококлюшного иммунитета через 9 - 11 лет после ревакцинации у детей декретированных возрастов, свидетельствовал, что более 91,5% из них уже перенесли коклюш. 

5. Для стабилизации показателей заболеваемости  коклюшем на уровне 3-5 на 100 000 населения, в соответствии с задачами государственной подпрограммы  «Вакцинопрофилактика на 2007-2011 гг.» необходимо не только увеличение, но и  поддержание объема охвата профилактическими прививками детей декретированных возрастов более 95%.

6. Иммунологическая и эпидемиологическая эффективность вакцинопрофилактики  коклюша зависит, в первую очередь, от соблюдения интервалов между прививками троекратного курса вакцинации АКДС-  вакциной, который не должен превышать более 3,5 -4 месяцев.

7. Совершенствование бактериологической и серологической диагностики коклюша на основе разработки новых методов, а также стандартизации и сертификация существующих тестов  позволит получить более достоверную картину заболеваемости на территории страны, что крайне важно для усовершенствования эпидемиологического надзора за этой инфекцией.

РЕЗЮМЕ

Эпидемиологический анализ заболеваемости коклюшем  в Российской Федерации свидетельствует о широком распространении этой инфекции на ее территории с сохранением типичных черт эпидемического процесса. Самая низкая заболеваемость в стране  (3,25 на 100 000 населения) зарегистрирована в 2005 г., а в городе и селе в 2002 году (4,6 и 0,16 на 100 000 населения) за всю историю вакцинопрофилактики коклюша. Современными особенностями этой инфекции являются: высокая заболеваемость детского населения  в условиях широкого охвата прививками (более 95%), осенне-зимняя сезонность, увеличение числа средне -тяжелых форм инфекции до 66,1% среди всех зарегистрированных случаев. Из общей популяции детского населения наиболее часто болеют дети до года и от 3 до 6 лет. Заболеваемость детей 3-6 лет  превышает таковую в 1,2-1,3 раза  по сравнению  детьми до года, что свидетельствует о доминирующей роли этой возрастной группы в эпидемическом процессе коклюша. Наибольшие показатели заболеваемости среди  детей 3-6 лет имели место в г. Москве – (90,2); Северо -Западном административном округе (132,8) и г. Санкт-Петербурге  (302,9) на 105 населения.  коклюша. Через 3 года после ревакцинации 53,8% детей 5-7 лет не были защищены от коклюша. Через 4 года процент таких детей увеличился до 68,4%, а через 5 лет – до 74,3%, что свидетельствовало об утрате ими поствакцинального иммунитета. Дети 8-10 лет через 6-7 лет после ревакцинации в 45,3% случаев имели низкие уровни антител, а через 9-11 лет  –  в 91,5% случаев. Не привитые против коклюша дети 5-6 лет  в 95,7% случаев не были защищены от коклюша. Для повышения профилактической эффективности вакцинопрофилактики коклюша предлагается ряд мер, представленных в выводах.  
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