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В статье представлены данные, подтверждающие эволюцию инфе�ционных болезней, в частности, детс�их инфе�ций, в основе
�оторой лежит массовая мно�олетняя ва�цинопрофила�ти�а, �енетичес�ое разнообразие возб!дителей, их изменчивость и
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В стр"�т"ре заболеваемости детс�о#о насе-
ления на долю инфе�ций, в�лючая #рипп и острые
респираторные заболевания, приходится более 70%.
Инфе�ционные заболевания остаются основной при-
чиной смертности " детей ранне#о возраста. Глобаль-
ное распространение инфе�ционных заболеваний
об"словлено ле#�остью передачи возб"дителя, появле-
нием новых нозоло#ичес�их форм (норавир"сные ин-
фе�ции, ротавир"сный #астроэнтерит, ле#ионеллезы,
вир"сные #епатиты В, С, D, Е, ВИЧ-инфе�ция, боррели-
озы, �ороновир"сная инфе�ция, лихорад�и Эбола,
Ден#е, Кон#о-Нил и др.), а та�же возвращением «ста-
рых», та�их �а� полиомиелит, т"бер�"лез, дифтерия,
сибирс�ая язва, сифилис, малярия, холера и др. Появ-
ление новых и возвращение старых инфе�ций свиде-
тельств"ют об «эволюции» инфе�ционных болезней. 

Наши знания об эволюции инфе�ционных болез-
ней стали возможны бла#одаря "совершенствованию
лабораторной диа#ности�и, а именно от�рытию та-
�их методов, �а� ПЦР, ИФА, амплифи�ации и се�ве-
нирования #енов. 

Эволюция инфе�ционных болезней неразрывно
связана с эволюцией челове�а. При этом можно выде-
лить множество фа�торов, влияющих на ход ее разви-
тия. Среди них особенно с"щественным было влияние
природно-�лиматичес�их �ата�лизм, ми#рационных
процессов, появление асепти�и и антисепти�и, проти-
воэпидемичес�их мероприятий, повсеместное ис-
пользование антибиоти�ов, #лобальное внедрение
ва�цинопрофила�ти�и. В рез"льтате мы наблюдаем
появление та�их призна�ов эволюции детс�их инфе�-
ций �а� "величение стертых и с"б�линичес�их форм,
смещение заболеваемости в старший возраст, по-
явление проблемы инфе�ционных заболеваний, вы-
зываемых сходными (родственными) возб"дителями:
вместо исчезн"вшей нат"ральной оспы растет оспа

обезьян, вместо полиомиелита — энтеровир"сные вя-
лые параличи, вместо �ори — парвовир"сные инфе�-
ции и т. д. Возни�ла проблема заболеваний, вызывае-
мых ва�цинными штаммами: ва�циноассоциирован-
ный полиомиелит, ва�циноассоцированные �орь, �рас-
н"ха, эпидемичес�ий паротит и др. С"ществ"ет реаль-
ная "#роза возни�новения заболеваний за счет вир"-
сов — ревертантов (полиомиелит, �расн"ха, эпидпа-
ротит и др.). Растет рис� возни�новения заболеваний,
вызываемых м"тантами: атипичная пневмония, «сви-
ной» #рипп, #епатит В и др. 

Стало очевидным, что эволюция детс�их инфе�ций
происходит за счет �а� медленных, та� и взрывных м"-
тационных процессов, за�репляемых, в том числе, и на
#енетичес�ом "ровне. При этом основным движ"щим
механизмом является массовая ва�цинация. В настоя-
щее время ва�цинные м"тантные штаммы полиомиели-
та, �ори, �расн"хи пра�тичес�и полностью �олонизи-
ровали те страны и �онтиненты, #де проводится тоталь-
ная ва�цинопрофила�ти�а, то#да �а� ди�ие штаммы
имеют широ�ое распространение в Афри�е, Ю#о-Вос-
точной Азии. Кроме то#о во мно#их странах происхо-
дит смешение ди�их и ва�цинных штаммов, возни�ают
"словия для появления штаммов — ревертантов и ре-
асортантов, чем" способств"ет а�тивная деятельность
челове�а в природных оча#ах инфе�ции. В ито#е возни-
�ают вир"сы #риппа Н5N1, Н1N1 (Калифорния), мно-
#очисленные #еморра#ичес�ие лихорад�и, #енотипы ви-
р"сных #епатитов В и С. 

В 1974 #од" ВОЗ приняла расширенн"ю про#рам-
м" имм"низации (РПИ), основная цель �оторой была и
остается в настоящее время — добиться рез�о#о со�ра-
щения заболеваемости дифтерией, полиомиелитом, �о-
рью, т"бер�"лезом, столбня�ом и �о�люшем, что в �о-
нечном ито#е должно привести � ли�видации этих инфе�-
ций. Ли�видация (снижение заболеваемости до н"левых
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по�азателей) возможна при "словии проведения мно#о-
летней массовой широ�омасштабной ва�цинации с ох-
ватом не менее 95% де�ретированных возрастов, даже
если ре#истрир"ются единичные сл"чаи заболевания или
заболевание вообще не ре#истрир"ется. 

Се#одня широ�о известен печальный опыт не�ото-
рых стран, ис�лючивших, по тем или иным причинам,
ряд ва�цин из своих р"тинных �алендарей. В 1988 #о-
д", бла#одаря достижению спорадичес�о#о "ровня за-
болеваемости �о�люшем, Япония от�азалась от даль-
нейше#о проведения прививо�, ссылаясь на потенци-
альн"ю опасность невроло#ичес�их осложнений на
цельно�леточные �о�люшные ва�цины. Последовавшая
через три #ода эпидемия �о�люша (�о#да число сл"чаев
"величилось более чем в 100 раз) привела � рез�ом"
повышению смертности от этой инфе�ции. В России в ре-
з"льтате массово#о от�аза от прививо� в 1993—
1996 ##., спровоцированно#о СМИ, охват привив�ами
против дифтерии "пал ниже 80%, в рез"льтате че#о воз-
ни�ла эпидемия, в �отор"ю было вовлечено 104 250 че-
лове�. Вспыш�а полиомиелита с выявлением паралити-
чес�их форм " 144 детей в Чечне в 1995 #од" была
связана с пре�ращением прививо� вследствие военно-
#о �онфли�та. Последние события в Таджи�истане ста-
вят полиомиелит в один ряд с «возвращающимися» ин-
фе�циями. Та�, по данным ВОЗ на 28 июня 2010 #ода,
выявлено 334 лабораторно подтвержденных сл"чаев
полиомиелита (полиовир"с 1 типа), а та�же 15 сл"ча-
ев летальных исходов. 

В настоящее время появился термин «ва�цинозави-
симость», означающий причинно-следственн"ю связь
межд" проводимой ва�цинальной �ампанией и "ров-
нем заболеваемости. 

С др"#ой стороны, исследования последних лет по-
�азывают, что ва�цинопрофила�ти�а, проводимая в
больших объемах и в течение мно#их лет, может влиять
на сам возб"дитель, а точнее, приводить � е#о биоло#и-
чес�ой изменчивости, в рез"льтате че#о меняется тече-
ние инфе�ционно#о заболевания. Та�, на фоне мно#о-
летней массовой ва�цинации против �о�люша в �онце
80-х #одов прошло#о ве�а появились новые серовары
возб"дителя B. pertussis, содержащие проте�тивные
с"бстанции с измененными амино�ислотными последо-
вательностями. Ито#ом анти#енно#о дрейфа стала сме-
на штамма 1.2.3 на штамм 1.0.3. Данные серовары не
соответствовали ва�цинным штаммам и в рез"льтате
был зафи�сирован рост заболеваемости �о�люшем
среди привитых [1]. Смена штамма повлияла и на тече-
ние самой �о�люшной инфе�ции, т. �. штаммы 1.0.3 ас-
социированы с более ред�им развитием тяжелых форм
�о�люша, а та�же специфичес�их осложнений (за-
держ�а дыхания, энцефалопатия). Та�им образом, ва�-
цинация, снижая, но не предотвращая заболеваемос-
ти, явилась действенным фа�тором "меньшения тяжес-
ти и рис�а развития осложнений. Одна�о отличие этих

штаммов от ва�цинных, использовавшихся для из#отов-
ления цельно�леточной ва�цины АКДС, посл"жило
причиной развития заболевания " привитых. С этих по-
зиций представляется важным слежение (мониторин#)
за цир�"лир"ющими штаммами �о�люшной палоч�и с
послед"ющей �орре�цией штаммово#о состава АКДС.
С др"#ой стороны, появление бес�леточных �о�люш-
ных ва�цин и в�лючение их в р"тинные �алендари при-
виво� развитых стран ставит вопрос о необходимости
проведения исследований их имм"ноло#ичес�ой а�тив-
ности и профила�тичес�ой эффе�тивности в России [2].

В настоящее время с помощью мно#олетне#о под-
держания "ровня охвата дифтерийным анато�сином не
менее 95—99,8% в РФ дости#н"та спорадичес�ая за-
болеваемость дифтерией. Высо�ий "ровень �олле�тив-
но#о имм"нитета о#раничивает распространение то�-
си#енных штаммов Corynebacterium diphtheria. Одна�о
сохраняется стабильно высо�ая доля непривитых
взрослых, а та�же высо�ий процент тяжелых форм.
С др"#ой стороны, дифтерийный анато�син, защищая
от заболевания, не препятств"ет носительств". 

Известно, что вид Corynebacterium diphtheriae отли-
чается мно#ообразием, в связи с #етеро#енностью е#о
#енетичес�ой стр"�т"ры (31 риботип). Для �аждо#о
эпидемичес�о#о ци�ла хара�терно доминирование оп-
ределенных штаммов. Та�, в России в 40—70 ##. в пери-
од высо�ой заболеваемости дифтерией до введения
массовой ва�цинации доминировали штаммы биовара
gravis риботипа Lyon (84,6%). В 80-е #оды спорадиче-
с�ой заболеваемости доминировали два биовара, в т. ч.
mitis, в основном риботипа Otchako, и биовар gravis ри-
ботипов Sankt-Peterburg/Rossija. В 90-е #оды (90—95) во
время эпидемичес�о#о подъема абсолютно доминиро-
вал биовар gravis риботипов Sankt-Peterburg/Rossija
(96,1%), все риботипы �оторо#о принадлежали � еди-
ной �лональной #р"ппе, что является до�азательством
их происхождения из едино#о источни�а [3]. В дальней-
шем "дельный вес риботипов Sankt-Peterburg/Rossija
снижался, а Otchakov "величивался. Впервые были за-
ре#истрированы новые риботипы. Было по�азано, что в
период эпидемичес�их подъемов поп"ляция возб"дите-
ля дифтерии #омо#енна по штаммовом" состав", а в
период спорадичес�ой заболеваемости приобретает
#етеро#енн"ю стр"�т"р". Высо�ий "ровень #етеро#ен-
ности позволяет поп"ляции возб"дителя выдви#ать эпи-
демичес�ие (высо�ото�си#енные) штаммы, способные
инфицировать большое �оличество людей, " �оторых
нет имм"нитета. 

Та�им образом, за время периода массовой имм"-
низации не произошло «сапрофитизации» дифтерий-
но#о ми�роба, напротив, в настоящее время имеется
тенденция � "силению е#о пато#енности. Высо�ий "ро-
вень �олле�тивно#о имм"нитета, с одной стороны, о#-
раничивает распространение то�си#енных штаммов
С. diphtheriae, с др"#ой — давление антито�сичес�о#о
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имм"нитета может быть одной из причин изменения
то�сичес�их свойств возб"дителя. 

За способность прод"цировать дифтерийный то�-
син отвечает #ен дифтерийно#о то�сина (tox). Уровень
э�спрессии #ена tox ре#"лир"ется хромосомальным #е-
ном dtxR, т. е. он является ре#"лятором то�синообразо-
вания. Стр"�т"р" #енов tox и DtxR, определенн"ю с по-
мощью се�венирования, " цир�"лир"ющих штаммов
сравнивали с н"�леотидной последовательностью дан-
ных #енов " российс�о#о производственно#о ва�цинно-
#о штамма PW8. Несоответствие н"�леотидов расцени-
вали �а� м"тации. Исследования по�азали, что после
завершения эпидемичес�о#о ци�ла дифтерийной ин-
фе�ции 90-х #одов в поп"ляции возб"дителя дифтерии
заре#истрированы изменения в стр"�т"ре #енов пато-
#енности — tox и dtxR. Большинство штаммов (61%) от-
личались по стр"�т"ре #ена tox от ва�цинных: заре#ист-
рировано 7 точ�овых м"таций, на основании �оторых
определено 10 аллельных вариантов #ена. За все вре-
мя с 1985 по 2005 #од большинство м"таций в #ене tox
не приводило � изменению стр"�т"ры бел�а и, т. о., �
изменению дифтерийно#о то�сина. Одна�о в #ене tox
биовара mitis риботипа Otchakov (2002) обнар"жена
точ�овая м"тация в положении 1252, приводящая � за-
мене амино�ислот. Большинство штаммов (73%) отли-
чались по стр"�т"ре #ена DtxR от ва�цинно#о штамма
(16 точ�овых м"таций). Отличительной особенностью
стр"�т"ры #ена dtxR штаммов риботипа Sankt-Peter-
burg/Rossija, доминировавших в России во время эпи-
демии дифтерии в 90-х #одах и во время снижения за-
болеваемости, было наличие м"тации в н"�леотидной
последовательности в положении 440, соответств"ю-
щей замене аланина на валин. Данная м"тация спо-
собна нар"шать ф"н�цию бел�а и приводить � повы-
шенной э�спресии #ена tox. В рез"льтате наблюдается
повышенный "ровень то�синообразования " цир�"ли-
р"ющих штаммов, что "силивает опасность возб"дите-
ля дифтерии, прежде все#о для непривитых лиц. Об
этом свидетельств"ет более тяжелое во время эпиде-
мии 90-х #одов, по сравнению с 80-ми, течение дифте-
рии (возрастание манифестных форм, появление #и-
перто�сичес�ой дифтерии со 100% летальностью) при
сохранении основных �линичес�их симптомов заболе-
вания. На�опление подобных м"таций в дальнейшем
может привести � появлению штаммов с измененной
стр"�т"рой дифтерийно#о то�сина, против �оторых
современный анато�син о�ажется не эффе�тивным.
Учитывая способность возб"дителя � �лональном" рас-
пространению нельзя ис�лючить новый эпидемичес�ий
подъем и возвращение инфе�ции. Т. о., дифтерию мож-
но отнести �о вновь возвращающимся инфе�циям. 

Для решения проблемы необходимо "л"чшение ла-
бораторной диа#ности�и, создание ба�териальных
ва�цин и лечение ба�терионосителей. 

Бла#одаря проведению плановой ва�цинации и ре-
ва�цинации, дополнительных прививочных �ампаний
заболеваемость �орью не"�лонно падает. В 2009 #од"
был заре#истрирован все#о 101 сл"чай �ори. 

ВОЗ ре�оменд"ет "силить �онтроль за �оревой ин-
фе�цией, проводить #енотипирование изолятов, выде-
ленных от больных �орью в различных ре#ионах, что
позволяет отслеживать цир�"ляцию вир"са и е#о #ене-
тичес�"ю изменчивость, а та�же выявлять эндемичные
штаммы, дифференцировать завозные сл"чаи. 

На поверхности вириона вир"са �ори прис"тств"ет
два #ли�опротеина: Н-бело� и F-бело� (бело� слияния,
с помощью �оторо#о происходит слияние �леточной и
вир"сной мембран). Большинство #енотипов (все#о 23)
вир"са �ори имеют определенное #ео#рафичес�ое
распространение, что позволяет мониторировать их
цир�"ляцию. Генетичес�ие изменения " ди�их штаммов
вир"са �ори обнар"жены в �одир"ющей части H, F, N,
P и N-бел�а протяженностью в 151 амино�ислотный
остато�, что отличает их от ва�цинных штаммов. Ис-
следование, проведенное в инстит"те эпидемиоло#ии и
ми�робиоло#ии им. Г. Н. Габричевс�о#о с 2003 по
2005 #од с помощью методов се�венирования и #ено-
типирования, по�азало, что в образцах �рови перебо-
левших �орью н"�леотидные последовательности при-
надлежат � 4 #енотипам и большая часть — � D6 (D4,
H1, C2). Если в первой половине 2003 #. представите-
ли типов D4 и D6 изолировались пра�тичес�и с одина-
�овой частотой, то со 2-й половины по де�абрь 2005 #.
штаммы D4 не были выявлены, а большинство изолятов
принадлежало � #енотип" D6. Данный #енотип имел
широ�ое распространение в 90-х #одах в Западной
Европе, Т"рции, Латинс�ой Амери�е [4]. В настоящее
время он является эндемичным в Т"рции, #де высо�ая
заболеваемость �орью. Кроме то#о, единичные сл"чаи
выявлены в У�раине в 2006 #од", в Белар"си — в
2001 #. Та�им образом, нельзя ис�лючить завоз штам-
мов в Россию из др"#их стран. Различные варианты #е-
нотипа D6 мно#о�ратно изолировались в РФ, появля-
ются новые варианты #енотипа и, тем не менее, их ва-
риабельность не превышает 0,67%, что хара�терно
для ре#ионов с �онтролир"емой инфе�цией. Кроме то-
#о, основные �линичес�ие симптомы �ори сохранились.

Та�им образом, в России, по-видимом", в 2003—
2005 ##. произошла смена эндемично#о #енотипа вир"-
са �ори с D4 на D6, пос�оль�" различные варианты #е-
нотипа D6 ре#истрир"ются в настоящее время повсе-
местно. Возможен та�же занос возб"дителя из сосед-
них стран, #де цир�"лир"ют др"#ие #енотипы. 

Для решения проблемы необходим моле�"лярный
мониторин# цир�"ляции вир"са �ори, совместно с ла-
бораториями ВОЗ, а та�же создание �оревой ва�цины
с "л"чшенными свойствами (ДНК-ва�цины, пептидные
ва�цины, м"�озные и др.) для рева�цинации детей и
взрослых в процессе элиминации инфе�ции. 
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Полиомиелит стоит на очереди ли�видации вслед за
нат"ральной оспой. Европейс�ий ре#ион, в�лючая Рос-
сию, был сертифицирован �а� территория, свободная
от ди�о#о полиовир"са в 2002 #од". В 1994 #од" ли�-
видация полиомиелита была сертифицирована в Аме-
ри�анс�ом ре#ионе, в 2000 — в Западно-Тихоо�еан-
с�ом. Та�им ообразом, про#рамма #лобальной ли�ви-
дации полиомиелита, принятая ВОЗ в 1988 #од",
вст"пила в свою завершающ"ю фаз". Несомненно, что
дости#н"то это было бла#одаря повсеместном" исполь-
зованию живой оральной полиомиелитной ва�цины
(ОПВ) Сэбина. Одна�о дальнейшее использование жи-
вой полиова�цины создает рис� возврата паралитиче-
с�о#о полиомиелита вследствие появления: 

1) ва�цинородственных вир"сов с нейровир"лент-
ными свойствами; 

2) ва�циноассоциированных сл"чаев паралитиче-
с�о#о полиомиелита. 

Та�, вследствие длительной ва�цинации ОПВ появи-
лись ревертанты — полиовир"сы, #енетичес�и происхо-
дящие от штаммов Сэбина, но приобретшие свойства
ди�их (нейровир"лентность) и пол"чившие название
ва�цинно-родственных полиовир"сов. Штаммы эволю-
ционир"ют в течение 6 месяцев — 2-х лет и имеют > 1%
н"�леотидных замен на "част�е #енома, �одир"ющем
бело� VP1. Именно они явились источни�ом вспыше�
(1999—2007 ##.) в Карибс�ом бассейне, Филиппинах,
Е#ипте и Мада#ас�аре. 

Для решения проблемы необходимо от�азаться от
повсеместно#о использования ОПВ и перейти на ина�-
тивированн"ю полиомиелитн"ю ва�цин" (ИПВ). 

За�лючение
Учитывая все вышес�азанное, можно с "ве-

ренностью с�азать, что одним из фа�торов эволюции
детс�их инфе�ций является массовая широ�омасштаб-
ная ва�цинопрофила�ти�а. В основе эволюции лежит
биоло#ичес�ая изменчивость возб"дителя, приводя-
щая, если не � «потере» основных �линичес�их симпто-
мов, то, во вся�ом сл"чае, � изменению течения инфе�-
ционно#о заболевания. С др"#ой стороны, толь�о с по-
мощью ва�цинопрофила�ти�и мы сможем добиться
решающих "спехов в борьбе с инфе�ционным заболе-
ванием. Решить эти противоречия можно п"тем совер-
шенствования ва�цинных препаратов, создания новых
ва�цин, ос"ществляя мониторирование за цир�"ляцией
вир"сов. 

При этом мы не поддерживаем широ�о распростра-
ненное мнение о том, что детс�ими инфе�циями л"чше
переболеть в детс�ом возрасте. Связано это, в перв"ю
очередь, с до�азательством возможности длительной
персистенции вир"сов в ор#анизме челове�а, рез"ль-
татом �оторо#о является развитие соматичес�их забо-
леваний " взрослых. В настоящее время широ�о об-
с"ждается воздействие на #енный аппарат �лет�и та�их

вир"сов �а� вир"с �ори (подострый с�лерозир"ющий
панэнцефалит, (ПСПЭ)), �расн"хи (ювенильный ревма-
тоидный артрит, диабет, нейропатии), эпидемичес�о#о
паротита (эндо�ардиальный фиброэластоз, артриты,
нефриты) и др. 

Считается, например, что вир"с �ори способен ин-
фицировать #оловной моз# п"тем инте#рации вир"сно-
#о #енома в нервн"ю �лет�", с дальнейшей е#о вн"три-
�леточной репли�ацией и прод"цированием вир"сных
частиц. Неспособность вир"са завершить свой репли-
�ативный ци�л объясняется различными от�лонениями в
прод"�тивной ф"н�ции вир"сно#о #енома, а именно
э�спрессии, "стойчивости ф"н�ции матрично#о бел�а
или #ема##лютинина. Данные от�лонения, вероятно,
связаны с м"тацией вир"са �ори. 

Кроме то#о, известен еще целый ряд ми�робов, спо-
собных вызывать соматичес�"ю патоло#ию, в�лючая
он�о#ематоло#ичес�ие заболевания. К ним относятся
энтеровир"сы, парвовир"с, ретровир"сы, альфавир"-
сы, папилломавир"сы, вир"сы #ерпеса и др.. 

Признавая обоснованность этиопато#енетичес�ой
связи мно#их соматичес�их заболеваний с персистен-
цией различных пато#енов — возб"дителей детс�их ин-
фе�ций, мы все же считаем, что решение этой пробле-
мы лежит на п"ти массовой ва�цинопрофила�ти�и, по-
зволяющей вытеснить из цир�"ляции ди�ие штаммы
ва�цинными штаммами. Хотя, �онечно, в свою очередь,
может возни�н"ть и проблема этиопато#енетичес�ой
связи соматичес�их заболеваний с персиситенцией
ва�цинных штаммов. 

В за�лючение след"ет с�азать, что детс�ие инфе�-
ции эволюционир"ют. Вед"щим фа�тором эволюции
детс�их инфе�ций является мно#олетняя массовая (>
95% охвата) ва�цинопрофила�ти�а. В основе эволю-
ции лежит #енетичес�ое разнообразие возб"дителей,
их изменчивость, а та�же #лобальное перемещение
возб"дителей и их #енотипов. Тем не менее, основные
за�ономерности пато#енеза и �линичес�ая �артина
детс�их инфе�ций остаются неизменными на данном
этапе эволюции. Создаются предпосыл�и для постоян-
но#о совершенствования лабораторной диа#ности�и,
�орре�ции штаммово#о состава ва�цин. 
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