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Резюме. Обзор посвящен анализу заболеваемости коклюшем у детей в возрастной группе 5–7 лет, а также 

стратегиям иммунизации АКДС препаратами в зарубежных странах. Массовая вакцинация против коклю-

ша началась еще в середине XX в., что способствовало снижению заболеваемости и смертности от данной 

инфекции, но в последнее десятилетие отмечается противоположная тенденция, заключающаяся в увели-

чении доли больных среди детей дошкольного, школьного возраста и взрослых. Изучены атипичные формы 

течения болезни и осложнения на фоне ОРВИ, респираторного микоплазмоза, цитомегаловирусной инфек-

ции. Описаны различные варианты стратегии применения цельноклеточных и бесклеточных коклюшных 

вакцин в составе АКДС препаратов, а также эпидемиологический эффект внедрения дополнительной бус-

терной дозы вакцины детям дошкольного возраста. Аргументирована целесообразность проведения ревак-

цинации детей 6–7 лет в России для снижения общей заболеваемости коклюшем. Проанализированы мате-

риалы исследований, связанных с изучением свойств бесклеточной противококлюшной вакцины, таких как 

иммуногенность, безопасность в сравнении с цельноклеточной вакциной. Отображены основные препараты 

и их состав, использующиеся при вакцинации детей против коклюша. Предполагается, что увеличение за-

болеваемости среди детей и подростков вместе с появлением нетипичных форм коклюша связано с рядом 

факторов, таких как распространение новых генотипов бактерии Bordetella pertussis, появившихся вследствие 

мутаций, непродолжительность иммунитета после вакцинации бесклеточными препаратами по сравнению 

с цельноклеточными, использование более современных методов детекции возбудителя заболевания. Так-

же отражены механизмы иммунного ответа при введении разных типов коклюшных вакцин. Заключается, 

что проведение ревакцинации детей 6–7 лет дополнительной пятой дозой бесклеточной вакцины против 

коклюша в составе АКДС препарата вместо АДС-М препарата, регламентированного в Национальном ка-

лендаре профилактических прививок, благоприятно скажется на эпидемической ситуации по коклюшной 

инфекции в России.

Ключевые слова: коклюш, ацеллюлярная коклюшная вакцина, безопасность коклюшной вакцины, ревакцинация против 

коклюша, иммунитет к коклюшу.

Адрес для переписки:

Костинов Антон Михайлович
119991, Россия, Москва, Ленинские горы, 1, 
МГУ им. М.В. Ломоносова.
Тел.: 8 (916) 618-81-05 (моб.).
E-mail: mono469@gmail.com

Contacts:

Anton M. Kostinov
119991, Russian Federation, Moscow, Leninskie Gory, 1, 
Lomonosov Moscow State University.
Phone: +7 (916) 618-81-05 (mobile).
E-mail: mono469@gmail.com

Библиографическое описание:

Костинов А.М., Костинов М.П. Заболеваемость коклюшем и эффект 
от ревакцинации детей дошкольного и школьного возраста // Инфекция 
и иммунитет. 2018. Т. 8, № 3. С. 284–294. doi: 10.15789/2220-7619-2018-
3-284-294

Citation:

Kostinov A.M., Kostinov M.P. Pertussis incidence and the effect 
of revaccination of preschool and school children // Russian Journal 
of Infection and Immunity = Infektsiya i immunitet, 2018, vol. 8, no. 3, 
pp. 284–294. doi: 10.15789/2220-7619-2018-3-284-294

© Костинов А.М., Костинов М.П., 2018 DOI: http://dx.doi.org/10.15789/2220-7619-2018-3-284-294



285

2018, Т. 8, № 3 Ревакцинация детей против коклюша

PERTUSSIS INCIDENCE AND THE EFFECT OF REVACCINATION OF PRESCHOOL AND SCHOOL 

CHILDREN

Kostinov A.M.a, Kostinov M.P.b,c

a Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russian Federation
b Scientific Research Institute of Vaccines and Sera named after I.I. Mechnikov, Moscow, Russian Federation
c First Moscow State Medical University named after I.M. Sechenov, Moscow, Russian Federation

Abstract. The review is devoted to the analysis of pertussis incidence of children in the age group of 5–7, as well as strate-

gies of DTP immunization with the help of the drugs in foreign countries. Mass vaccination against pertussis began in the 

middle of the 20th century, which contributed to a reduction in incidence and mortality rate from this infection. However, 

in the last decade, there has been an opposite tendency of increasing incidence of patients among children under school 

age, school age and adults. Atypical forms of the disease and complications due to ARVI, respiratory mycoplasmosis and 

cytomegalovirus infections are described in the review. Various strategies for the use of whole-cell and acellular pertussis 

vaccines as part of DTP drugs are described, as well as the epidemiological effect of introducing an additional booster dose 

of vaccine to children under school age. The expediency of revaccination of children aged 6–7 in Russia is argued, which 

can help to reduce the overall incidence of pertussis. The research materials related to the study of the properties of acel-

lular anti-pertussis vaccine, such as immunogenicity and safety in comparison with whole-cell vaccine, are analyzed. 

The main drugs and their composition, which are used to vaccinate children against pertussis, are described in the review. 

It is assumed, that the increase in the incidence among children and teenagers, with the appearance of atypical forms 

of pertussis, is associated with a number of factors, such as the spread of new genotypes of Bordetella pertussis bacterium, 

emerged from mutations, as well as short duration of immunity after vaccination with acellular drugs, in comparison with 

whole-cell, and the use of more modern methods of detecting the pathogen. The mechanisms of the immune response due 

to different types of pertussis vaccines are also reviewed. It is concluded, that revaccination of children aged 6–7 with an 

additional fifth dose of an acellular vaccine against pertussis, as part of the DTaP instead of the Td drug, which is regulated 

in the National Calendar of preventive vaccinations, will have a favorable effect on the epidemic situation with pertussis 

infection in Russia.

Key words: pertussis, acellular pertussis vaccine, safety of pertussis vaccine, revaccination against pertussis, immunity to pertussis.

Коклюш — острое инфекционное заболева-

ние, вызываемое бактерией Bordetella pertussis, 

распространяющееся воздушно-капельным пу-

тем и характеризующееся судорожным присту-

пообразным кашлем и высокой степенью ле-

тальности у детей.

Заболеваемость коклюшем среди 
детей

Вакцинация детей против коклюша, нача-

тая еще в 1959–1960 гг. во всем мире, в том числе 

и в нашей стране, обусловила снижение уровня 

заболеваемости и смертности от данной ин-

фекции. Это также способствовало изменению 

тяжести клинического течения коклюшной ин-

фекции. Но в то же время у детей с сопутству-

ющей неврологической патологией вакцинация 

в ряде случаев приводила к ухудшению состоя-

нию здоровья или сопровождалась развитием 

необычных реакций, поскольку у коклюшного 

компонента, входящего в состав АКДС пре-

парата, сохранялись нейротропные свойства. 

Следствиемэтого стала волна отказа родителей 

от вакцинации, и в 1980–1990 гг. вновь отме-

чен резкий рост заболеваемости. Расширения 

противопоказаний, а также соблюдение ин-

дивидуального подхода к профилактическим 

прививкам, активная иммунизация детей про-

должилась и в современной России. В 2002 г. 

вновь удалось добиться уменьшения показате-

лей заболеваемости коклюшем. Для удержания 

уровня заболеваемости на спорадическом уров-

не (3,0–5,0 на 100 тыс. населения) необходимо 

поддерживать охват вакцинацией и ревакцина-

цией не менее 95% от всего населения, подлежа-

щего иммунизации против коклюша в декрети-

рованные сроки [2]. Этот уровень был достиг-

нут в начале 2000-х гг., когда заболеваемость 

среди населения составила менее 5,0 на 100 тыс. 

населения. В 2005 г. при охвате в 97% привив-

ками детей до 12 месяцев заболеваемость сни-

зилась до 3,2 на 100 тыс. населения [12]. Однако 

в 2009 г. наметилась новая тенденция, и в 2010 г. 

заболеваемость коклюшем возросла на 18,5% 

и составила 3,38 на 100 тыс. населения (2009 г. — 

2,87 на 100 тыс. населения) [20]. На 2016 г. пока-

затель заболеваемости составил 5,62 на 100 тыс. 

населения, что выше уровня заболеваемости 

2015 г. на 27,15% (2015 г. — 4,4 на 100 тыс. насе-

ления) [14]. При этом среди выявленных случа-

ев заболевания отмечался рост доли привитых 

детей, в частности детей дошкольного и школь-

ного возраста. Например, c 2009 по 2015 гг. за-

болеваемость детей до 14 лет возросла в среднем 

на 40%. Увеличение охвата вакцинации при-

вело со временем к перераспределению числа 

заболевших коклюшем в возрастных катего-
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риях детей до  17 лет. Если рассматривать чис-

ло заболевших коклюшем в группе детей пер-

вых лет жизни, то максимальные показатели 

заболеваемости отмечаются у детей до 1 года, 

как правило, не привитых или не закончив-

ших курс вакцинации. В то же время у детей 

3–6 лет показатели заболеваемости коклюшем 

минимальны, по-видимому, за счет иммуни-

тета, сформированного вакцинацией. Однако 

абсолютное число случаев коклюша наиболее 

высоко в группе детей 7–14 лет. Это отчетливо 

видно при рассмотрении долей заболевших де-

тей до 17 лет. Большинство заболевших в 2014 г. 

составили школьники 7–14 лет — 37,96%, дети 

до 1 года — 25,0%, дети 3–6 лет — 18,17%, дети 

в возрасте 1–2 лет — 15,28%. То есть более поло-

вины случаев коклюша (56,13%) было зафикси-

ровано у детей в возрасте от 3 до 14 лет [12].

Но стоит учитывать, что данные показатели 

заболеваемости не отражают реальную ситуа-

цию по коклюшу. Присутствует явная погреш-

ность, связанная с неправильным диагности-

рованием заболевания. Величину недоучета 

заболеваемости можно оценить, сопоставив об-

щероссийские данные с данными Санкт-Петер-

бурга, где проводится лабораторная верифика-

ция диагноза у ¾ зарегистрированных больных 

[у половины из них — при помощи полимераз-

ной цепной реакции (ПЦР)]. Показатели за-

болеваемости устойчиво расходятся в 3–5 раз, 

и установлено, что на самом деле диагности-

руется только 1–36% от всех случаев заболева-

емости коклюшем. Например, за 2011 г. забо-

леваемость в Санкт-Петербурге составила 15,8 

на 100 тыс. населения, а в среднем по России — 

3,3 на 100 тыс. населения [22]. Остальные случаи 

не выявляются по причине атипичных форм 

болезни, неполной сообщаемости, ограничен-

ности методов лабораторной диагностики, не-

обращения за медицинской помощью, широкой 

вариабельности клинической картины, недоста-

точной осведомленности врачей и т. д. [37]. Так, 

согласно исследованиям, которые проводились 

с участием детей дошкольного и школьного воз-

раста (средний возраст составлял 9,1±2,7 года), 

у которых сохранялся кашель на протяжении 

двух недель при отсутствии признаков ОРИ или 

имелся приступообразный кашель с шумным 

вдохом в конце приступа или с рвотой без види-

мых причин, были получены следующие резуль-

таты. При проведении ПЦР диагноз коклюшной 

инфекции был выявлен у 22 из 109 (20,2%) детей, 

а при использовании реакции агглютинации 

болезнь обнаружена еще у 12 детей. При этом 102 

из 109 пациентов (93,6%) своевременно получи-

ли полный комплекс прививок против коклю-

ша (четыре введения АКДС), а 7 пациентов — 

только 3 прививки. При помощи ПЦР в реаль-

ном времени проводилось определение ДНК 

B. pertussis, а у детей, у которых кашель длился 

более месяца, дополнительно определяли титры 

антител в реакции агглютинации. Таким об-

разом, у 34 из 109 длительно кашляющих детей 

(31,2%) диагностирован коклюш, в то время как 

на амбулаторном этапе по клинико-анамнести-

ческим данным  подозрение на эту инфекцию 

только было у 15 детей (13,7%) [8].

Аналогичные результаты были получены 

при исследовании пациентов 5–16 лет на уров-

не первичного звена медицинской помощи 

в Англии. Диагноз коклюшной инфекции был 

выявлен у 64 из 172 обследованных (37,2%), при-

чем 55 детей из этих 64 (85,9%) были полностью 

привиты против коклюша по возрасту (3 дозы 

цельноклеточной коклюшной вакцины на пер-

вом году жизни) [40].

Эти исследования свидетельствуют еще 

и о том, что подавляющее большинство заболев-

ших в дошкольном и школьном возрасте детей 

проходили полный курс вакцинации против 

коклюшной инфекции. При этом показано, что 

вакцина действительно эффективна. Так, по ре-

зультатам исследования заболеваемос ти ко-

клюшем привитых и непривитых детей до 2 лет, 

в которое были включены 63 ребенка 6–11 ме-

сяцев (272,4 на 100 тыс. детей данного возраста), 

74 ребенка 1 года (172,1 на 100 тыс. детей данного 

возраста) и 57 детей 2 лет (142,8 на 100 тыс. детей 

данного возраста), было выявлено, что у приви-

тых детей до 2 лет заболеваемость в 50–100 раз 

ниже, чем у непривитых [8]. Это означает, что 

вакцинация, проводимая в первые годы жиз-

ни, формирует иммунитет и защищает детей 

на определенное время, но впоследствии вос-

приимчивость к инфекции возрастает, и на-

блюдается повышение заболеваемости коклю-

шем у детей дошкольного и школьного возраста. 

Например, цельноклеточная коклюшная вак-

цина, которая применяется в России, дает им-

мунитет на 4–14 лет, бесклеточная коклюшная 

вакцина — на 3–10 лет, а натуральная инфек-

ция — на 4–20 лет [59]. Все это свидетельствует 

о том, что для снижения уровня заболеваемости 

детей необходима их ревакцинация в возрасте 

6–7 лет.

Клиническое течение болезни, 
осложнения

Типичные формы болезни включают в себя 

4 последовательных периода: инкубационный 

период (от 3 до 14 дней), продромальный (ката-

ральный) период (от 3 до 14 дней), период спаз-

матического кашля (от 2–3 до 6–8 недель и бо-

лее) и период ранней (от 2 до 8 недель) и поздней 

(от 2 недель до 6 месяцев) реконвалесценции.

Протекание болезни в тяжелой и среднетя-

желой форме чаще всего наблюдается у детей 
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в возрасте до 1 года. Причем среди детей этого 

возраста тяжелые формы заболевания в боль-

шинстве случаев протекают у непривитых боль-

ных. У детей до 1 года болезнь характеризуется 

укороченным или полностью отсутствующим 

катаральным периодом, наличием повторных 

апноэ, рвоты, судорог, более продолжительным 

периодом спазматического кашля, наблюдают-

ся частые осложнения, среди которых превали-

руют пневмонии и дисбиозы кишечника.

В ходе анализа болезни среди 267 больных 

коклюшем детей старше 1 года у пациентов 

4–6 лет наблюдались как среднетяжелые фор-

мы коклюша, имевшие место у 40,0±21,9 – 

85,7±9,4%, так и легкие формы — 14,3±9,4 – 

60,0±21,9%. Среди детей более старшего воз-

раста (7–14 лет) среднетяжелые и легкие формы 

болезни были диагностированы практически 

с одинаковой частотой, составляя 37,0±9,3 — 

61,9±7,6 и 38,1±8,8 — 63,0±9,3% соответственно. 

При этом было установлено, что влияние возрас-

та прежде всего выражалось в большей длитель-

ности продромального периода по сравнению 

с детьми в возрасте до 1 года. Так, у большинства 

детей (68,8±2,8%) длительность продромально-

го периода составляла 7–14 дней. Кроме того, 

клиническая симптоматика продромального 

периода у детей старше 1 года была более вы-

ражена [18]. При этом коклюш у детей среднего 

и старшего возраста и взрослых может проте-

кать серьезнее, чем у детей от 1 до 3 лет. Кашель 

у первых, в отличие от детей раннего возраста, 

имеет отчетливую динамику нарастания и но-

сит упорный характер. Его наличие в течение ≥ 3 

недель наблюдается у 97%, а ≥ 9 недель — у 52%. 

Пароксизмы кашля в течение ≥ 3 недель имеют 

место у 73% больных, репризы — у 69%, пост-

кашлевой рвоты — у 65%, апноэ — 87% [29].

Изменение иммунной реактивности боль-

ных коклюшем детей способствует частому 

развитию у них микст-инфекции, что, прежде 

всего, обуславливает осложненное наглядное 

течение заболевания. Острые респираторные 

вирусные инфекции (ОРВИ) являются наибо-

лее частыми из сопутствующих коклюшу ин-

фекционных заболеваний, удельный вес таких 

больных составляет 40,8–73,9%. Общими свой-

ствами для таких типов микст-инфекций ко-

клюша с ОРВИ являются увеличение частоты 

и тяжести приступообразного кашля, высокий 

риск возникновения бронхолегочных заболева-

ний и соответствующее увеличение срока вы-

здоровления [17, 18, 58].

Другое частое сопутствующее заболевание 

при коклюше — респираторный микоплазмоз, 

который наблюдается у 14,0–32,4% больных. 

Клинические варианты сочетания данной ин-

фекции с коклюшем различаются в зависимос-

ти от возраста больного. Если у детей до 3 лет 

чаще отмечаются изменения со стороны брон-

холегочной системы, то у детей старшего воз-

раста сочетанное развитие коклюша и респи-

раторного микоплазмоза затрагивает верхние 

дыхательные пути [18].

Наибольшую опасность при коклюше пред-

ставляет персистенция герпесвирусной инфек-

ции, среди которой чаще проявляется реакти-

вация цитомегаловирусной инфекции (ЦМВ), 

оказывающей существенное влияние на тя-

жесть заболевания и на исход болезни. Именно 

ассоциация ЦМВ с коклюшем служит основной 

причиной летального исхода у детей, переходя 

в генерализованные формы с полиорганными 

поражениями [15].

Как видно, коклюшная инфекция у детей до-

школьного и школьного возраста представляет 

собой такую же опасность, как и у детей ранне-

го возраста, поэтому следует тщательно рассмо-

треть вопрос ревакцинации как детей в возрас-

те 6–7 лет, так и в других возрастных группах 

для снижения риска возникновения инфекции.

Цельноклеточная и бесклеточная 
вакцина против коклюша

Вакцинация против коклюша в мире осу-

ществляется совместно с вакциной против диф-

терии и столбняка в составе АКДС препарата. 

Самая первая такая вакцина была выпущена 

в США в 1914 г. и стала доступной для исполь-

зования при массовой вакцинации в 1948 г. Это 

была цельноклеточная противококлюшная 

вакцина, ассоциированная с вакциной против 

столбняка и дифтерии (АцКДС). При производ-

стве коклюшного компонента токсины инак-

тивировались умеренным нагреванием с после-

дующим хранением при низких температурах 

с использованием в качестве консервантов мер-

тиолята, который является производным ртути, 

или формалина [36]. Затем к практичес ки гото-

вой вакцине добавлялись столбнячные и дифте-

рийные анатоксины, получая АцКДС препарат. 

Дальнейшие исследования показали, что ис-

пользование этой вакцины позволило снизить 

заболеваемость коклюшем от 70 до 90% [49].

Однако цельноклеточная вакцина имела 

свои недостатки: при ее производстве токси-

ны инактивируются не полностью, в первую 

очередь, — эндотоксин и коклюшный токсин, 

поэтому вакцина в ряде случаев обладает реак-

тогенным свойством. Из-за этого может до-

вольно часто наблюдаться развитие реакций: 

от обычной локальной гиперемии кожи и отека 

мягких тканей в месте введения, до довольно 

редких, но серьезных поражений, включая нев-

рологические заболевания, такие как энцефало-

патия, судороги, апноэ [29]. По этим причинам 

была разработана бесклеточная вакцина против 
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коклюша — АаКДС. Такие вакцины содержат 

1 или более очищенный антиген: коклюшный 

токсин (КТ), филаментозный геммаглютинин 

(ФГА), пертактин (ПРН) и фимбрии (ФИМ) 

типов 2 и 3. Вакцины подразделяются по числу 

компонентов — 1 (только КТ), 2 (КТ и ФГА), 3 

(КТ, ФГА и ПРН) или 5 (КТ, ФГА, ПРН и ФИМ 

типов 2 и 3), а также по типу бактериального 

клона, методам очистки и детоксикации, адъю-

вантам и используемым консервантам (тиомер-

сал и феноксиэтанол). Количество коклюшного 

антигена, а также дифтерийного и столбнячно-

го компонентов варьируется в разных продуктах 

и не имеет какого-либо стандарта среди разных 

производителей [38, 41]. Испытания такой вак-

цины показали, что она превосходит по эффек-

тивности цельноклеточные аналоги, а по без-

опасности является менее токсичной [35]. Так, 

при изучении влияния двух- и пятикомпонент-

ной коклюшной вакцины в составе АаКДС пре-

парата и АцКДС среди примерно 10 тыс. детей 

была показана эффективность и безопасность 

бесклеточной вакцины. Показатель эффектив-

ности, связанный с фиксированием признаков 

коклюша у детей лабораторным путем в среднем 

в течение 2 лет после вакцинации, для двух-

компонентной коклюшной вакцины в составе 

АаКДС был определен на уровне 59%, для пя-

тикомпонентной — 85%, а для АцКДС — 48%. 

При этом уровень местных реакций (покрасне-

ние более 2 см, болезненность) и системных не-

желательных явлений (температура более 38°С, 

плач больше 1 часа, слабость, цианоз) были 

значительно выше после любой дозы вакцины 

АцКДС, чем после АаКДС вакцин [39]. Хотя 

бесклеточные вакцины в России применяют-

ся бессистемно и чаще всего индивидуально, 

на практике накоплен достаточный опыт, поз-

воляющий подтвердить их безопасность [9, 11, 

14, 21].

Бесклеточная вакцина также позволяет при-

вивать детей, которым вакцинация АцКДС 

либо противопоказана (прогрессирующие за-

болевания ЦНС, афебрильные судороги), либо 

должна проводиться с осторожностью, напри-

мер, детям с гидроцефалией, детским цереб-

ральным параличом и другими органическими 

поражениями ЦНС, пороками развития, хро-

ническими патологиями. В некоторых случаях 

использование бесклеточной вакцины позво-

ляет продолжить вакцинацию против коклю-

ша в случаях возникновения поствакциналь-

ных нежелательных явлений или при чрезмер-

но сильных системных реакциях на введение 

АцКДС [1, 3, 4, 5, 23].

Хотя на сегодняшний день бесклеточ-

ная противококлюшная вакцина включена 

в Национальные календари прививок многих 

зарубежных стран, включая США, Канаду, 

Австралию, Европейский союз, некоторые 

страны Азии, цельноклеточная вакцина до сих 

пор остается основой профилактики коклюша 

в мире [42, 52, 57]. Тем не менее, на протяжении 

последних 30 лет наблюдается повышение уров-

ня заболеваемости коклюшем, а также зареги-

стрирован ряд вспышек в странах с высоким 

уровнем вакцинирования детей. Кроме того, 

как отмечалось ранее, происходит эпидемиоло-

гический сдвиг, приведший к перераспределе-

нию числа заболевших коклюшем в возрастных 

категориях детей [12]. Как полагают, ряд факто-

ров может объяснить такие явления. В первую 

очередь, это уменьшение уровня охвата вак-

цинации среди подростков и взрослых, посте-

пенное снижение иммунитета после получения 

бесклеточной коклюшной вакцины, совершен-

ствование методов диагностики и наблюдения, 

увеличение уровня осведомленности среди на-

селения. Также стоит отметить и саму эволю-

цию бактерии B. pertussis. В последние десяти-

летия наблюдается распространение возбуди-

теля коклюша с новыми, более вирулентными 

генотипами. Такие бактерии содержат мута-

ции в генах основных факторов вирулентнос-

ти и обозначены как «новые», невакцинные 

генотипы. Вакцина против таких штаммов 

не всегда эффективна [45, 48, 60]. Некоторые 

специалисты предполагают, что относитель-

но короткая продолжительность иммунитета 

к коклюшу, получаемая с бесклеточной вакци-

ной, является основной причиной повышения 

заболеваемости у детей 7–10 лет, так как цель-

ноклеточная вакцина дает иммунитет на бо-

лее продолжительный срок [33, 59]. Однако это 

предположение вызывает сомнение, поскольку 

заболеваемость в России, где вакцинация детей 

первых лет жизни осуществляется в основном 

цельноклеточной коклюшной вакциной, имеет 

такую же тенденцию.

АаКДС вакцина против коклюша 
для подростков и взрослых

Даже высокий уровень вакцинации детей 

раннего возраста не дает свести заболевае-

мость коклюшем к минимуму из-за постепен-

ного снижения иммунитета к 7–10 годам [59]. 

В свою очередь, такие люди с пониженным им-

мунитетом к коклюшу становятся носителями 

инфекции, и как было показано, 80% случаев 

заболевания коклюшем происходило за счет 

заражения от старших членов семьи, которые 

прошли полный курс вакцинации [30]. Это еще 

раз подчеркивает важность введения бустерной 

дозы вакцины детям дошкольного, школьного 

возраста и взрослым. В этих целях была разра-

ботана другая бесклеточная коклюшная вакци-

на АаКДС, нацеленная на более старшую груп-
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пу населения, где концентрация дифтерийно-

го и столбнячного анатоксинов существенно 

ниже, чем при первичной вакцинации и ревак-

цинации детей раннего возраста: дифтерийный 

анатоксин (2 Lf — более 2 МЕ), столбнячный 

анатоксин (5 Lf — более 20 МЕ) и 5 бесклеточ-

ных коклюшных компонентов, КТ — 2,5 мкг, 

ФГА — 5 мкг и ПРН — 3 мкг; ФИМ типов 2 и 3 — 

5 мкг.

Данная вакцина, как и стандартная АаКДС, 

рекомендованная для детей раннего возрас-

та, показывает высокий уровень безопаснос-

ти и иммуногенности [45]. В ходе исследова-

ния, которое затрагивало 802 человека от 18 

до 55 лет, получивших полный курс вакцина-

ции против дифтерии, столбняка и коклюша 

в детские годы, была проведена ревакцинация 

моновалентной коклюшной вакциной в соста-

ве АаКДС препарата. Антитела к коклюшному 

токсину через один месяц после вакцинации 

были установлены у 92% участников исследо-

вания [56]. Аналогичные исследования среди 

подростков от 11 до 18 лет выявили схожие по-

казатели — у 89% участников зафиксированы 

антитела к коклюшному токсину на 29–49 сут 

после ревакцинации [46]. В настоящее время 

ведутся исследования по эффективности дан-

ной вакцины, но пока специалисты пришли 

к выводу, что ревакцинация АаКДС вакциной 

должна быть начата с 9 лет и проходить каждые 

5–10 лет, а в случае вспышек заболеваемости — 

каждые 2–3 года [26].

Такая вакцина против коклюша с умень-

шенным содержанием дифтерийного и столб-

нячного анатоксинов уже применяется в ряде 

стран, например, в США, где ревакцинация 

проводится в 11–12 лет [25].

Применяемые бесклеточные вакцины 
против коклюша

На сегодняшний день в мире применяются 

как бесклеточные, так и цельноклеточные вак-

цины, с преобладанием последних. В развитых 

странах, таких как США, в Национальный ка-

лендарь прививок включены только бесклеточ-

ные вакцины. Среди них выделяют 5 препара-

тов, которые прошли проверку и рекомендова-

ны к применению у детей различного возраста. 

Их основное отличие заключается в разном со-

ставе и количестве антигенов. Помимо самих 

коклюшных компонентов, такие препараты со-

держат дифтерийные и столбнячные анатокси-

ны [46]. Можно выделить монокомпонентную 

вакцину Цертива (Certiva, Baxter Laboratories), 

которая содержит только КТ, двухкомпо-

нентную Трипедию (Tripedia, Sanofi Pasteur) 

с КТ и ФГА и трехкомпонентную вакцину 

Инфанрикс (Infanrix, GlaxoSmithKline) c КА, 

ФГА и ПРН. Также существует пятикомпонент-

ная вакцина Даптацел (Daptacel, Sanofi Pasteur), 

содержащая КА, ФГА, ПРН, ФИМ 2-го и 3-го 

типов [34, 35, 45].

В настоящее время в РФ разработана особая 

технология получения бесклеточной коклюш-

ной вакцины, которая существенно отличается 

от технологии получения зарубежных аналогов. 

Экстракты, полученные с помощью дезоксихо-

лата натрия, характеризуются выраженными 

протективными свойствами. При разработке 

технологии получения бесклеточной вакцины 

используются не менее трех штаммов B. pertussis 

различных серовариантов для каждой серии 

препарата, аналогичных цельноклеточной вак-

цине. Таким образом, технология получения 

оте чественной бесклеточной вакцины позво-

ляет получать препараты с антигенной струк-

турой, идентичной цельноклеточной вакцине, 

с практически полным исключением липо-

полисахаридов, которые определяют истин-

ную реактогенность коклюшного компонента. 

Опытный отечественный образец бесклеточной 

вакцины по антигенному репертуару не уступа-

ет цельноклеточному аналогу и содержит весь 

набор протективных антигенов, что выгодно 

отличает его от известных зарубежных вакцин 

и в перспективе может широко применяться 

для массовой дополнительной ревакцинации 

детей школьного возраста и взрослых [24]. В на-

стоящее время препарат проходит клинические 

исследования.

Коклюшная вакцина в составе АаКДС пре-

парата с уменьшенным содержанием дифте-

рийного и столбнячного анатоксинов в США 

представлена, в основном, двумя препарата-

ми — Адасель (Adacel, Sanofi Pasteur) и Бустрикс 

(Boostrix, GlaxoSmithKline). Адасель — это пя-

тикомпонентная бесклеточная коклюшная 

вакцина, которая применяется в США для ре-

вакцинации детей и взрослых от 11 до 64 лет. 

Данный препарат может использоваться и как 

альтернатива пятой дозе АКДС вакцины для 

детей 4–6 лет [35, 50]. Следует отметить, что ука-

занная вакцина прошла регистрацию в России 

в 2016 г. Бустрикс — это трехкомпонентная бес-

клеточная вакцина, которая применяется для 

ревакцинации людей с 10 лет и старше [35, 51].

Эффект от ревакцинации в зарубежных 
странах

Согласно национальному календарю при-

вивок, вакцинацию против коклюша в России 

проводят в несколько этапов. Первую, вторую 

и третью вакцинацию против коклюша прово-

дят в составе 3 доз прививки АцКДС, начиная 

в возрасте 3 месяцев и перерывом в 4–6 недель 

между введениями доз. Ревакцинацию осу-
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ществляют через год, когда ребенку исполня-

ется 18 месяцев. Последующие ревакцинации 

против коклюша с использованием бесклеточ-

ных вакцин проводятся по желанию, так как 

они не включены в Национальный календарь 

прививок [6, 7].

Если рассматривать опыт зарубежных стран, 

то можно отметить, что вакцинация против 

коклюша проводится по похожей схеме, с той 

разницей, что обязательная ревакцинация 

осуществляется не только до двух лет жиз-

ни ребенка, но и после. Около 30 стран зоны 

Европейского союза проводят повторную ре-

вакцинация детей в возрасте 6–7 лет, а также 

и в более старшем возрасте [52].

Рассматривая 10-летние наблюдения, имев-

шие место в Швеции, связанные с изучением 

уровня заболеваемости коклюшем до и после 

введения бустерной бесклеточной дозы вак-

цины, проводимой детям в возрасте 5–7 лет, 

можно отметить влияние повторной ревакци-

нации на общий уровень заболеваемости ко-

клюшем. Бустерная бесклеточная вакцина ста-

ла обязательной в 2005 г. после добавления ее 

в Национальный календарь. До этого времени 

дети получали 3 дозы бесклеточной вакцины 

в 3,5 и 12 месяцев. В 2005 г. была инициирована 

повторная вакцинация детей, родившихся по-

сле 1995 г., бесклеточной противококлюшной 

вакциной. А в 2006 г. было решено, что дети, 

рожденные после 2002 г., будут получать 4 дозу 

вакцины в 5–7 лет и 5 дозу — в 14–16 лет. В ходе 

дальнейшего сравнения заболеваемости коклю-

шем в периоды 1986–1995 гг. (до внедрения ре-

вакцинации в дошкольные и школьные годы) 

и 1997–2007 гг. (после внедрения ревакцинации) 

было выявлено, что в когортах, родившихся по-

сле внедрения ревакцинации в 1996 г., возраст-

ные уровни заболеваемости коклюшем были на-

много меньше, чем в соответствующих возраст-

ных группах до внедрения ревакцинации. Самая 

большая разница проявляется у детей дошколь-

ного и школьного возраста. Уровень заболевае-

мости у таких детей снизился с > 1000 на 100 тыс. 

до 100 человек на 100 тыс. в 1998–2000 гг. и до 

20 человек на 100 тыс. в 2003 г. [28]. Если сравни-

вать эти показатели с Россией, то можно посчи-

тать, что уровень заболеваемости в нашей стране 

у детей данного возраста выше в 5–7 раз [8].

Примечательны исследования, проводимые 

в Германии. В связи с исторической подопле-

кой, обязательная вакцинация детей против 

коклюша началась в объединенной Германии 

в 1991 г. При этом через некоторое время было 

рекомендовано проведение бустерной дозы 

вакцины в дошкольном возрасте. Но несмотря 

на высокие показатели охвата вакцинацией 

среди детей дошкольного возраста, количество 

случаев заражения коклюшем продолжало ра-

сти в четырех бывших федеральных землях 

ГДР, которые не вводили ревакцинацию детей 

дошкольного возраста вплоть до 2006 г. Однако 

в Саксонии, которая ввела ревакцинацию детей 

в этом возрасте в 1998 г., показатели заболева-

емости оказались в 2–4 раза ниже. Самые вы-

сокие показатели заболеваемости отмечались 

у детей от 5 до 14 лет и достигали > 300 случа-

ев на 100 тыс. населения, тогда как в Саксонии 

этот показатель составлял максимум 100 случа-

ев на 100 тыс. населения [42].

Повторная ревакцинация детей проводит-

ся также и в США. Согласно национальному 

календарю прививок, первые 5 доз вводят-

ся до 7 лет в 2, 4, 6, 15–18 месяцев и 4–6 лет. 

Дополнительную бустерную дозу дети получа-

ют в 11–12 лет. Все шесть доз являются бескле-

точными вакцинами [25, 27].

Вакцининдуцированный иммунитет 
к коклюшу

В последние 15–20 лет была показана исклю-

чительная роль клеточного иммунитета в им-

мунном ответе у всех типов коклюшных вакцин 

[32, 44]. Причем иммуногенность вакцины за-

висит от ее типа. Так, при введении цельнокле-

точной вакцины иммунный ответ протекает 

при участии Toll-подобного рецептора 4 типа 

(TLR4), ассоциированного с CD4-позитивными 

T-хелперами 1 типа (Th1) и IL-17 продуцирую-

щими T-хелперами (Th17). Если же рассмат-

ривать бесклеточную вакцину, то иммунный 

ответ осуществляется CD4-позитивными 

T-хелперами 2-го типа (Th2) и Th1 клетками 

в меньшей мере [44]. Было установлено, что оп-

тимальная защита от коклюша обеспечивается 

Th1/Th17 клеточным ответом, а не Th1/Th2 от-

ветом [53]. Это может объяснять тот факт, что 

бесклеточная вакцина имеет меньшую длитель-

ность защиты в отличие от цельноклеточной. 

К тому же показано, что введение цельноклеточ-

ной коклюшной вакцины в отличие от бескле-

точной приводит только к крат ковременному 

повышению уровня общего IgE и специфичес-

ких IgE к компонентам вакцины, что особенно 

важно при вакцинации детей с аллергически 

измененной реактивностью [10]. Четвертая или 

пятая бустерная доза бесклеточной вакцины 

значительно усиливает реакции, обусловлен-

ные Th2 клетками, и выработку IgE, что при-

водит к развитию местных реакций в области 

инъекции, включая гиперемию кожи и отека 

и инфильтрата мягких тканей [54, 55]. Однако 

бесклеточная вакцина индуцирует мощный гу-

моральный ответ в отличие от цельноклеточной 

[47]. Но при данном типе ответа происходит до-

вольно быстрое снижение специфического им-

мунитета и длительности его сохранения. Так, 
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при обследовании детей 5–7 лет у 53,8% из них 

был выявлен низкий уровень противококлюш-

ных антител уже через 3 года после ревакцина-

ции в 18 месяцев и старше. Спустя 3,5–4 года 

после ревакцинации количество детей с низким 

уровнем антител возросло до 72,2%, а через 5 лет 

их число увеличилось до 74,3%. Анализ общего 

уровня коллективного иммунитета среди детей 

5–7 лет, вне зависимости от срока проведения 

ревакцинации, позволил установить, что к это-

му возрасту 67,2% из них полностью утратили 

поствакцинальный противококлюшный имму-

нитет. Через 5 лет после ревакцинации у детей 

8–10 лет низкий уровень антител наблюдался 

в 66,7% случаев, а через 6 лет — в 56,2% случаев. 

Полученная картина с уменьшением количества 

детей с низким уровнем антител к коклюшу по-

сле 5 лет ревакцинации свидетельствуют о том, 

что дети к этому времени уже успели перенести 

инфекцию [19].

Исследования, проведенные в Нидерландах, 

показывают повышение уровня антител после 

введения бустерной дозы вакцины в дошколь-

ном возрасте. Дополнительная доза в возрасте 

4–5 лет была добавлена в Национальный ка-

лендарь в 2001 г. после подтверждения данных 

о том, что уровень антител к коклюшным ток-

синам существенно падает к этому возрасту. 

Была исследована иммуногенность как бес-

клеточной, так и цельноклеточной коклюш-

ной вакцины. При этом отмечается, что после 

бустерной дозы бесклеточной вакцины уровень 

антител к КТ был выше условного защитного 

уровня (20 EU/ml) у всех обследуемых, что до-

казывает появление устойчивого иммунитета 

у этой группы населения [43].

Заключение

Массовая вакцинация противококлюш-

ными препаратами привела к значительному 

снижению заболеваемости и смертности от ко-

клюша во всем мире. Однако использование 

современных коклюшных вакцин послужи-

ло причиной появления новых тенденций, 

а именно: роста нетипичных форм коклюша, 

увеличения заболеваемости среди подростков 

и взрослых вследствие непродолжительного 

иммунитета после вакцинации бесклеточными 

препаратами, распространения более вирулент-

ных бактерий B. pertussis с антигенными мута-

циями, позволяющими возбудителю уходить 

от поствакцинального иммунитета. Объяснить 

столь высокие показатели заболеваемости в по-

следние годы может и то, что для диагностики 

заболевания все чаще используются более со-

временные методы обнаружения возбудителя 

[16]. Так, было установлено, что в России диа-

гностируется лишь 1–36% от всех случаев забо-

леваемости коклюшем [37].

Наиболее эффективным методом снижения 

уровня заболеваемости детей в России в на-

стоящее время является введение дополни-

тельной дозы ревакцинации в возрасте 6–7 лет. 

Ревакцинацию следует проводить с помощью 

бесклеточной вакцины, которая показала высо-

кую иммуногенность и, в то же время, понижен-

ную частоту развития необычных явлений. Ее 

также можно использовать при вакцинации де-

тей, которым противопоказано введение АКДС 

препарата с цельноклеточным коклюшным 

компонентом. Это в свою очередь может спо-

собствовать снижению заболеваемости в дру-

гих возрастных группах, так как дети являют-

ся основными источниками инфекции в семье. 

Стоит еще учитывать и всю тяжесть протекания 

коклюшной инфекции у детей дошкольного 

возраста, которая представляет такую же опас-

ность, что и у детей более раннего возраста.

В этом плане показателен опыт зарубежных 

стран, где в Национальный календарь приви-

вок введена ревакцинация детей в возрасте от 5 

до 7 лет. Например, заболеваемость коклюшем 

детей дошкольного возраста в Швеции после 

введения ревакцинации в возрасте 5–7 лет, 

снизилась в 50 раз к 2003 г. В Германии после 

введения бустерной дозы противококлюшной 

вакцины в 1998 г. в ряде областей показатель 

заболеваемости у детей дошкольного возраста 

оказался ниже в 2–4 раза, чем в областях, где ре-

вакцинация не вводилась. В связи с этим мож-

но предположить, что замена АДС-М анатокси-

на, регламентированного в Национальном ка-

лендаре профилактических прививок, у детей 

возрасте 6–7 лет на АаКДС препарат будет спо-

собствовать значительному изменению эпиде-

мической ситуации по коклюшной инфекции 

в России.
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