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Вакцинацію проти кашлюку включено до На-
ціональних календарів імунопрофілактики майже усіх
країн світу. У довакцинальний період (50-ті роки ми-
нулого сторіччя) на території СРСР захворюваність на
кашлюк  складала  415  на  100  тис.  населення,  ле-
тальність – 5 %. Масова вакцинопрофілактика кашлю-
ку призвела до  швидкого зниження захворюваності,
котра вже у 70-ті роки знизилась до рівня 5,8-17,7 на
100 тис. при зниженні смертності з 2,6 до 0,01 на 100
тис. [1-5].

У країнах Європи захворюваність на кашлюк
складала лише 3-10 випадків на 100 тис. населення, а
в  Бельгії,  Болгарії,  Чехії,  Ісландії,  Люксембурзі  цей
показник був нижчий – 1,0 на 100 тис. [5, 6].

У  теперішній   час  триразова  вакцинація
АКДП-вакциною  (адсорбована  кашлюково--дифте-
рійно-правцева вакцина), що містить мікробні клітини
B. pertussis при 82 % охопленні вакцинацією усіх ді-
тей у світі, попереджає щорічно 85 млн. захворювань
на кашлюк і  близько 700 тис.  летального кінцю ка-
шлюку  у  дітей  [6-13].  Але,  незважаючи  на  успіхи
вакцинопрофілактики, яка здійснюється у 156 країнах
світу, до сих пір кашлюк є серйозною проблемою. За
даними ВООЗ, щорічно в світі  реєструється 60 млн.
випадків кашлюку з високим відсотком легеневих та
неврологічних  ускладнень  та  летальністю  до  1  %
(близько 1 млн. смертей від цього захворювання) [12,
14]. У зв'язку з ростом захворюваності на кашлюк в
останні роки в багатьох країнах вирішується питання
про  введення  вакцинопрофілактики  кашлюку  в
старших вікових групах – у підлітків і дорослих [12,
13]. 

Цільноклітинна кашлюкова вакцина при  ви-
сокій  імуногенності  є  найбільш  реактогенним  пре-
паратом  з  вакцин,  включених  до  Національних
календарів щеплень. Після її застосування розвиваю-
ться місцеві та системні ускладнення, а саме: в 1 з 2-
10  випадків  реєструється  локальне  почервоніння,
інфільтрат,  підвищується  температура  тіла,  спо-
стерігається збудження, реєструються також анафіла-
ктичний шок та інші форми алергічних реакцій. Без-
перервний крик, фебрильні та афебрильні судоми зу-
стрічаються  у  1  зі  100  випадків,  гіпотонічно-
гіпертонічні  епізоди  –  у  1  з  1000-2000  випадків.
Місцеві реакції мають тенденцію до збільшення з ві-
ком  та  числом  ін'єкцій,  саме  тому  цільноклітинні

вакцини не рекомендовані для імунізації підлітків та
дорослих [13]. 

У  зв'язку  з  побічною  дією  препаратів,  що
містять  цільноклітинний  кашлюковий  компонент,  в
ряді країн (Великобританія, Японія, ФРН, Швеція) у
70-80-ті роки прокотилася хвиля відмов від щеплень
проти кашлюку. Це явилося причиною значного під-
йому захворюваності цією інфекцією з підвищенням
кількості важких форм і летальності захворювання [9,
10]. У той же час в ряді країн була здійснена розробка
та  впровадження  у  практику  охорони  здоров'я  пре-
парату безклітинної  кашлюкової  вакцини (БКВ),  що
замінила  у  складі  АКДП-вакцини  цільноклітинний
(корпускулярний)  кашлюковий  компонент.  До
основних протективних антигенів ацелюлярної вакци-
ни,  котрі  використовують  фірми-виробники,  нале-
жать: кашлюковий токсин, філаментозний гемаглюти-
нін, пертактин, фімбрії типу 2 і 3, токсин аденілатци-
клаза,  трахеальний  цитотоксин,  ліпоолігосахариди  і
ендотоксин   B.  рertussis,  які  застосовують  у  різних
комбінаціях [5,  13].  Залишається  невідомим  точне
вложення  кожного  компоненту  у  протективність
вакцини.
В багатолітній динаміці спостерігається зміна провід-
них антигенних варіантів збудника. Гени пертактину і
S1-субодиниці  кашлюкового  токсину  сучасних
штамів  відрізняються  від  аналогічних  генів  штамів,
що  входять  до  АКДП-вакцини.  Більшість  нових
штамів  відносяться  до  одного  основного  серотипу
1.0.3  и  мають  выражену  вірулентність  [13,  15].  В
останні роки у Франції,  Японії, Фінляндії,  Австралії
знайдено  нові  штами  B.  рertussis,  з  котрими  вчені
пов'язують захворюваність на кашлюк щеплених ді-
тей і який обумовлює до 14 % етіології випадків ка-
шлюку [16].

З 1990 по 1996 рр. проведено 8 польових ви-
пробувань  13  БКВ,  виготовлених  різними  виробни-
ками.  Одержані  в  ході  цих  досліджень  результати
свідчать  про високу ефективність чотирикомпонент-
ної вакцини CCL-4F фірми Pasteur Merieux Connaught,
а  також трикомпонентних Infanrix  фірми SmithKline
Beecham і Acelluvax фірми Chiron Vaccines.

В ряді країн світу АаКДП (тобто вакцина АК-
ДП,  що  містить  безклітинний  кашлюковий
компонент)  було  включено  до  національних
календарів щеплень США, Нової Зеландії, Японії і ря-
ду  європейських  країн  як  для  вакцинації,  так  і  для
ревакцинації.  Після  переходу  на  вакцинацію  БКВ
значно  зменшилась  частота  побічних  реакцій
(температурних, місцевих), і практично зникли невро-
логічні  ускладнення,  хоча  побічні  реакції  мають
тенденцію до збільшення за частотою та вираженістю
і для кожної наступної дози АаКДП [5, 13]. 
В  індустріальних  країнах  вакцинація  забезпечує
захист переважно лише до 4-х  років, захворюваність
на  кашлюк  у  старших  дітей,  в  тому  числі  іму-
нізованих  АаКДП  вакциною,  підлітків  та  дорослих
поступово збільшується [5, 13]. У зв'язку з цим постає
питання про додаткову бустер-дозу безклітинної  ка-
шлюкової  вакцини  у  дітей  старших  6  років  перед
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вступом до школи з перспективою зниження захворю-
ваності підлітків.
Щоб  зменшити  реактогенність  бустер  ін'єкцій  для
імунізації  підлітків  та  дорослих  рекомендовано  ви-
користовувати  безклітинні  вакцини  зі  зниженою
концентрацією антигену. 

Але  зважаючи  на  високу  вартість  ацелюля-
рної вакцини, ВООЗ рекомендовала продовжувати за-
стосування  цільноклітинних  вакцин  у  програмах
масової  імунізації  [5,  13].  Висока ціна безклітинних
вакцин та відсутність місцевого виробництва стримує
можливість її впровадження і в Україні.
 Отже залишається актуальним пошук доступ-
них для практики охорони здоров'я шляхів зниження
реактогенності кашлюкової вакцини. 
Теоретичним  обгрунтуванням  наших  досліджень
стали  результати,  одержані  нами  при  вивченні
десенсибілізуючої  дії  перорального введення дифте-
рійного  бактеріального  антигену  на  формування
шкірної  реакції  при  подальшому   внутрішньо-
шкірному його застосуванні [17].

Матеріали та методи 
В  процесі  виготовлення  антигенних  пре-

паратів  збудника  кашлюку  використовувались  ви-
робничі штами Bordetella pertussis №№ 38, 267 і 475,
надані ПАТ «Фармстандарт-Біолік». 
Для  виготовлення  мікробних  суспензій  викори-
стовували 48-,  72-,  144-годинну культуру  Bordetella
pertussis,  вирощену  на  середовищі  КВА.  Мікробну
масу тричі відмивали стерильним фізіологічним роз-
чином   (при  рН  7,2)  від  залишків  середовища  при
6000  об./хв.  впродовж 30  хвилин.  З  осаду  готували
робочі  суспензії  B.  рertussis,  які  мали  оптичну  щі-
льність від 0,5 до 2,0 одиниць за шкалою McFarland
(McF)  приладу  Densi-La-Meter.  Синхронізацію  ку-
льтур  здійснювали  одноразовим  впливом  низької
температури в побутовому холодильнику.  

Руйнування клітин проводили за допомогою
середньочастотного  генератору  Дезінтеграція  мі-
кроорганізмів  здійснювалась  за  допомогою  ультра-
звукового приладу УСУ-0707 (ТУ 3468-001-42369179-
03) з частотою 130 кГц і потужністю 9 Вт, сертифікат
відповідності  № РОСС RU.АЮ66.В10205,  свідоцтво
від 08.06.2006 № UА 8.003.01.05453-06 в об’ємі 250,0
мл при експозиції 7 годин.

Ступінь  руйнування  клітин  B.  рertussis
контролювали за реєстрацією зменшення оптичної щі-
льності мікробної суспензії за даними приладу Densi-
La-Meter;  визначення  кількості  колонієутворюючих
одиниць  (методом  серійних  розведень  мікробних
суспензій: паралельно робили послідовні десятиразові
розведення вихідної та опроміненої зависі мікробних
культур з  подальшим висівом по 0,1 мл на КВА та
порівнювали  число  вирослих  колоній  в  кінцевому
розведенні); концентрації загального білку визначала-
ся  методом  Лоурі  (набір  фірми  «Simko LTD»,  м.
Львів).

Виділення антигенів кашлюку проводилося за
схемою, яка принципово передбачала наступні опера-
ції:  обробку  мікробної  суспензіі  ультразвуковим
опроміненням;  центрифугування;  фільтрацію
супернатанту;  концентрування фільтрату  за  допомо-
гою випарювання. 

Для визначенння ефективності перорального
застосування  протективних  антигенів  збудника  ка-
шлюку для проведення десенсибілізації і попереджен-
ня  розвитку  алергічних  реакцій  необхідно  було  ви-
пробувати  різні  дози  та  схеми  введення  досліджу-
ваних антигенних препаратів кашлюку, які виявляли б
десенсибілізуючий вплив. 

З  цією  метою  вивчали  вплив  перорального
введення ультразвукових дезінтегратів мікробних клі-
тин кашлюку на ступінь прояву шкірної реакції при їх
внутрішньошкірному введенні.
Були  взяті  2  групи  кролів,  котрі  включали  тварин
вагою до 3 кг. 

Експерименти  на  лабораторних  тваринах
проводились  відповідно  до  вимог  і  загальних
принципів  експериментів  на  тваринах,  схвалених  I
Національним конгресом  біоетики  (20.  09.  01  р.,  м.
Київ, Україна) та норм біомедичної етики відповідних
закону ''Про захист тварин від жорстокого поводжен-
ня''  (28.  12.  06 р.,  м.  Київ,  Україна)  і  погоджених з
положеннями ''Европейської конвенції з захисту хре-
бетних  тварин,  що  використовуються  в  експери-
ментальних  та  інших  дослідних  цілях  (Страсбург,
Франція, 1986).
Усіх  кролів  імунізували  за  єдиною  схемою:
перорально, через тиждень – підшкірно, ще через ти-
ждень  –  внутрішньошкірно.  Різниця  була  в  дозах
антигенних  препаратів,  котрі  уводились  перорально
та підшкірно. 
У першій групі тварин, котра складалася з чотирьох
кролів, двом було введено по 5,0 мл ультразвукового
дезінтеграту мікробних клітин B.pertussis, які містили
по 26 МОО/мл (Міжнародних оптичних одиниць),  а
двом  тваринам  (контроль)  по  5,0  мл  фізіологічного
розчину.

Через  тиждень  кролям  з  першої  групи  під-
шкірно  ввели  по  0,5  мл  кашлюкової  мікробної
суспензії,  дезінтегрованої  ультразвуком,  в  дозі  10
МОО  (щеплювальна  доза  в  АКДП-вакцині)  і
впродовж трьох днів реєстрували шкірну реакцію. 

Ще  через  тиждень  усім  кролям  підшкірно
ввели  по  0,2  мл  ультразвукового  дезінтеграту  мі-
кробних клітин кашлюку з подальшим спостережен-
ням за шкірними проявами (табл. 4.1). 

Вивчення  показників  пошкодження  нейтро-
філів у крові піддослідних кролів під впливом дослі-
джуваних  антигенних  препаратів  здійснювалось  за
методом В. О. Фрадкіна (1985): до 0,08 мл гепарини-
зованої  крові,  взятої  в  асептичних умовах  з  вушної
вени, кролів додавали 0,02 мл антигенного препарату.
2 години витримували у термостаті  при температурі
37 °С. Робили мазки на склі з погранічної зі шаром
еритроцитів  зони,  забарвлення  по  Романовському
[18].
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Результати  та обговорення

Дані  реєстрації  шкірної  реакції  у  кролів  з
першої  групи,  імунізованих за однією ж і  тією схе-
мою, свідчать, що дослідні тварини на етапі паренте-
ральної (підшкірної) імунізації відреагували значними
шкірними проявами, а саме: на другий день після іму-
нізації  діаметр  первинної  реакції  був  22-25  мм,  на
третій день – 23-25 мм, а з четвертого дня в дослідних
кролів почалося згасання реакції:  13-17 мм. Контро-
льні тварини не відреагували на підшкірне введення
антигенного препарату (табл. 4.1).

На  наступному  етапі  досліджень  при  по-
становці  внутрішньошкірної  проби  реакцію  зареє-

стровано у всіх кролів першої групи – і дослідних, і
контрольних. Але в дослідних тварин, які одержували
антигенний  препарат  перорально  і  парентерально
перед  постановкою  шкірної  проби,  на  другий  день
вона  була  –  18-22  мм,  в  контролі  –  15-19  мм.
Швидкість згасання була однаковою – на 3-й день і в
дослідних,  і  в  контрольних  тварин  діаметр  реакції
становив 8-10 мм (табл. 4.1).

Одержані результати свідчать, що попереднє
пероральне  введення  дезінтегрованої  ультразвуком
відмитої кашлюкової мікробної суспензії  в підвище-
ній дозі 26 МОО/мл x 5,0 мл сенсибілізувало тварин
до парентерального введення антигенного препарату.

Таблиця 4.1 – Результати вивчення дії дезінтеграту мікробних клітин B. pertussis при його пероральному
введенні  з  подальшою  підшкірною  імунізацією  на  дермонекротичну  реакцію  у  ла-
бораторних тварин

Група
кролів
«Біо-
лік»

Дата, шлях 
введення та доза

Дата, доза 
та шлях 
введення

Шкірна реакція, мм Дата, доза та
шлях 
введення

Шкірна реакція, мм

03.07.2012, 
per os

10.07.2012, 
10 
МОО/мл, 
п/ш

11.07 12.07 13.07 17.07.
2012, 
10 МОО/мл, 
в/ш

18.07 19.07 20.07

1 5,0 мл ДЗ, 26 
МОО/мл

0,5 мл 22 23 13 0,2 мл 22 18 10

2 5,0 мл ДЗ, 26 
МОО/мл, 

0,5 мл 25 25 17 0,2 мл 18 12 8

3 5,0 мл фіз. розчи-
ну 

0,5 мл немає немає немає 0,2 мл 19 20 10

4 5,0 мл фіз. розчи-
ну 

0,5 мл немає немає немає 0,2 мл 15 15 8

Примітка. ДЗ – ультразвуковий дезінтеграт мікробної суспензії збудника кашлюку

Даний висновок підкріплюється  результатами дослі-
джень  рівня  середньомолекулярних  циркулюючих
імунних  комплексів  в  рамках  вказаного  експери-
менту:  через  тиждень  після  підшкірного  введення
ультразвукового  дезінтеграту  мікробних  клітин  збу-
дника кашлюку їх рівень – (0,14 ± 0,09) од. –
збільшився у 3,4 рази у порівнянні з вихідним – (0,041
± 0,06) од. –  на день підшкірного введення антиген-
ного препарату.

Враховуючи дані першого експерименту, бу-
ло  поставлено  інший  аналогічний  дослід  на  другій
групі кролів, але початкову пероральну дозу антиген-
ного препарату  зменшили та варіювали від 2  до 15
МОО/мл  в  5,0  мл  (табл.  4.2).  Контрольна  тварина
одержала фізіологічний розчин. На другому етапі іму-
нізації тварини одержали підшкірно подвійну дозу –
20 МОО/мл в 1,0 мл дезінтеграту  мікробних клітин
збудника кашлюку (ДЗ).

Виявилось, що первинна реакція почервонін-
ня  була  дозозалежною:  в  контрольної  тварини,  яка
одержала  фізіологічний  розчин,  а  також  в  тієї,  що

одержала  5,0  мл  препарату  в  мінімальній  дозі  2
МОО/мл її взагалі не було. Розміри зони гіперемії  в
тварин, яким було введено, відповідно по 5, 10 і 15
МОО/мл, на другий день були, відповідно, 15, 20, 25
мм,  однак  діаметр  інфільтрату  не  відрізнявся  –  14-
15мм. 

Надалі гіперемія швидко згасала в усіх тварин
і на 5-й день зовсім зникла. Щодо інфільтратів, то роз-
виток реакції був неоднозначним. В кроля № 2 з 5-го
дня після підшкірної імунізації почалася друга «хви-
ля» розвитку реакції: інфільтрат почав збільшуватися
і досяг свого максимуму – 13 мм – на 8-й день, а потім
почав  повільно  згасати  до  16-го  дня.  Надалі  зареє-
стровано наступну «хвилю» розвитку реакції: діаметр
інфільтрату збільшився до 10 - 17 мм і з 24-го дня рі-
зко зменшився до 3 мм. В кролів № 3 і № 4 зникнення
інфільтрату  відбулося  впродовж 3-6  днів  з  моменту
ін'єкції препарату.

На наступному етапі постановки внутрішньо-
шкірної  проби  імунізованим  тваринам  привертає
увагу факт варіабельності шкірних реакцій в кролів. В
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кроля № 3,  який перорально одержав 5,0 мл по 5,0
МОО/мл, будь-яка реакція була відсутня. Інші твари-
ни,  включно  з  контрольною,  відреагували  появою
почервоніння та розвитком інфільтратів в зоні ін'єкції.

Але шкірні прояви в контрольної тварини були менш
вираженими і динамічно регресували: на 5-й день слі-
дів реакції зовсім не залишилось.

Таблиця  4.2 – Результати вивчення дії дезінтеграту мікробних клітин B. pertussis при його пероральному
введенні  з  подальшою  підшкірною  імунізацією  на  дермонекротичну  реакцію  у  ла-
бораторних тварин (внутрішньошкірне введення)

№№
пп

Дата, доза введе-
ння
per os

Дата, доза п/ш 
введення 

Розміри шкірної 
реакції на п/ш 
введення
(М±m), мм

Дата, доза  
в/ш введення  

Розміри шкірної 
реакції на в/ш 
введення
(М±m), мм

09.10 16.10, 
20 МОО/мл

23.10 розв. 
до 10 МОО /мл

1 5,0 мл ДЗ по 2 
МОО/
мл

1,0 мл  ДЗ г 0
і 0

0,2 мл г 12,6 ± 1,3
і 8,0 ± 1,1

2 5,0 мл ДЗ по 5 
МОО/
мл

1,0 мл  ДЗ г 15 ± 0,4
і 9,5 ± 1,0

0,2 мл г 7,9 ± 1,2 
і 11,7 ± 1,3

3 5,0 мл ДЗ по 10 
МОО/
мл

1,0 мл  ДЗ г 20 ± 0,6
і 11,5 ± 2,9

0,2 мл г 0
і 0

4 5,0 мл ДЗ по 15 
МОО/
мл

1,0 мл  ДЗ г 25 ±  0,7
і 15 ± 0,9

0,2 мл г 9,0 ± 1,5
і 6,3 ± 1,2

5к 5,0 мл фіз. роз-
чину
per os

1,0 мл  ДЗ г 0
і 0

0,2 мл г 11,0 ± 1,3
і 7,3 ± 1,1

Примітка. г – гіперемія, і – інфільтрат 

Згасання  реакції  в  кроля  №  1  було  послі-
довним і  характеризувалось  остаточним зникненням
на  10-й  день  після  постановки  внутрішньошкірної
проби. В кроля № 2 розсмоктування інфільтрату від-
бувалося дуже повільно і супроводжувалось коливан-
нями діаметру зони реакції, а починаючи з третього
тижня  і  до  місяця  після  ін'єкції,  зона  інфільтрату
стабілізувалася у межах 12 мм. Щодо тварини № 4, то
вона  продемонструвала  стійку  реактивну  інфільтра-
цію шкіри без переконливої тенденції до зменшення
впродовж 12 днів, але з третього тижня реакція зни-
кла. 

Взагалі можна дійти висновку, що у випадку
сильного алергену, яким є мікробні клітини кашлюку,
сенсибілізація  організму  відбувається  навіть  при
пероральному його введенні. При цьому відмічається
явна дозозалежність первинної реакції почервоніння.
Надалі  суттєву  роль  відіграє  індивідуальна  ре-
активність  тварин,  і  очевидно,  співвідношення
дозування антигенного препарату на етапах експери-
менту,  оскільки  характер  подальшого  розвитку
реакції у дослідних тварин виявився принципово рі-
зним: від відсутності шкірних проявів на пероральну
дозу 5,0 мл по 10 МОО/мл в кроля № 3 до тривалої

стійкої  реакції  на  пероральну  дозу  5,0  мл  по  5
МОО/мл в кроля № 2. 

В  наступному  досліді  випробовувався  анти-
генний  препарат  B.  pertussis,  який  становив  собою
супернатант, звільнений від мікробних клітин шляхом
центрифугування  ультразвукового  дезінтеграту
кашлюкової мікробної суспензії.

Схема  імунізації  була  дещо  іншою:  замість
підшкірного введення препарату через тиждень після
першого  перорального  введення  уводилася  друга
пероральна  доза,  ще  через  тиждень  усім  тваринам
уводили по 0,2  мл супернатанту внутрішньошкірно.
Сумарна  доза  білку,  одержана  per  os  кожною  з  5
дослідних  тварин,  становила  90  мг.  Дві  контрольні
тварини (1к і 2к) двічі перорально одержували по 6,0
мл  фізіологічного  розчину.  Контрольній  тварині  3к
було поставлено лише внутрішньошкірну пробу.
Результати  експерименту  відображені  у  таблиці  4.3
(табл. 4.3).

Слід відзначити відсутність інфільтрації після
внутрішньошкірного введення препарату СН, що свід-
чить про значно меншу реактогенність у порівнянні з
препаратом ДЗ. У дослідних тварин, яким попередньо
двічі  per os уводили досліджуваний антигенний пре-
парат,  шкірна  реакція  гіперемії  реєструвалася
одноразово  лише  на  другий  день.  У  контрольних
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тварин  почервоніння  в  середньому  було  дещо
тривалішим: до 3-4-го дня. 

Хоча  рівень  середньомолекулярних  цирку-
люючих імунних комплексів за два тижні після поча-
тку імунізації виріс вдвічі: в середньому, з показника

0,04  до  0,09,  але,  враховуючи  повільніше  згасання
шкірної реакції в контрольних кролів, можна припу-
стити прояв десенсибілізуючої дії даного антигенного
препарату СН в обраній  пероральній схемі імунізації
дослідних тварин. 

Таблиця  4.3 – Результати вивчення впливу антигенного препарату B. рertussis (супернатант) при його 
пероральному введенні на розвиток дермонекротичної реакції у кролів

Примітки: 1- СН - супернатант кашлюкового ультразвукового дезінтеграту; 2- в 1мл СН препарату – 7,5 мг/мл білку; 3- пероральна доза 
білку – 90 мг.

Результати  дослідження  впливу  препарату
СН  на  нейтрофільні  лейкоцити  кролів  in  vitro
(показник  пошкодження  нейтрофілів)  свідчать  про

відсутність  у  нього  сенсибілізуючої  дії  (t<2)  (табл.
4.4).

Таблиця 4.4 – Результати дослідження впливу кашлюкового антигенного препарату (СН) на нейтро-
фільні лейкоцити кролів in vitro (показник пошкодження нейтрофілів)

№№ 
пп

Дослід Контроль
Всього Цілі кліти-

ни, абс.
пошкод
жені, абс.

(М±m), % Всього Цілі кліти-
ни, абс.

пошкод
жені, абс.

(М±m), 
%

Всього 122 89 33 27,0±4,0 116 93 23  19,8±3,7

Висновки
1. Показано, що попереднє пероральне введення де-
зінтегрованої  ультразвуком відмитої  кашлюкової мі-
кробної суспензії в підвищеній дозі 26 МОО/мл x 5,0
мл  сенсибілізувало  тварин  до  парентерального
введення  антигенного  препарату:  шкірна  реакція
гіперемії  після  підшкірної  імунізації  досягала  23-25
мм,  в  той  же  час  в  контрольних  тварин,  які
перорально одержували фізіологічний розчин натрію
хлориду, почервоніння не було. 
2. Встановлено, що через тиждень після підшкірно-
го введення ультразвукового дезінтеграту мікробних
клітин  збудника кашлюку рівень  середньомолекуля-
рних циркулюючих імунних комплексів збільшився у
3,4 рази у порівнянні з вихідним рівнем, що є свідчен-
ням процесів сенсибілізації.
3. Застосування зменшених пероральних доз ультра-
звукового дезінтеграту кашлюкових мікробних клітин
показало  чітку  дозозалежність  первинної  реакції
почервоніння на підшкірне введення дезінтеграту: зі
зростанням  дози  (від  2  до  15  МОО/мл)  х  5,0  мл
збільшувався і діаметр зони гіперемії від 0 до 25 мм.
При цьому діаметр інфільтратів був до 15 мм. 
4. При постановці внутрішньошкірної проби вияви-
лось, що суттєву роль в динаміці шкірної реакції віді-
грає  індивідуальна  реактивність  тварин,  і  очевидно,
співвідношення дозування антигенного препарату на
етапах експерименту,  оскільки характер  подальшого
розвитку  реакції  у  дослідних  тварин  виявився

принципово різним: від відсутності шкірних проявів
після введення пероральної дози 5,0 мл по 10 МОО/мл
в  кроля  № 3  до  тривалої  реакції  інфільтрації  після
введення  пероральної  дози  5,0  мл  по  5  МОО/мл  в
кроля № 2. 
5. Показано, що безклітинний антигенний препарат
СН (супернатант), виявився значно менш реактоген-
ним,  ніж  дезінтеграт  мікробних  клітин  B.  рertussis:
шкірні  реакції  на  його  внутрішньошкірне  введення
проявлялися лише у вигляді гіперемії, інфільтратів не
було ні в контрольних, ані в дослідних тварин. 
6. Результати  дослідження  впливу  СН  на  нейтро-
фільні  лейкоцити  кролів  in  vitro  (показник
пошкодження  нейтрофілів)  показали  відсутність  у
нього токсичної дії (t<2 при р=0,05).
7. Визначено,  що  в  дослідних  тварин,  яких
попередньо  двічі  напоювали  безклітинним  антиген-
ним препаратом, на другий день в середньому діаметр
зони почервоніння був 11 мм,  а  вже на третій день
спостереження  ніякої  шкірної  реакції  не  було.  В
контрольних кролів почервоніння в середньому було
дещо значнішим (в середньому 15 мм) та згасало на
два-три дні повільніше, ніж у тих, яких імунізували
перорально, що може свідчити про десенсибілізуючу
дію безклітинного антигенного препарату кашлюку в
обраній пероральній схемі імунізації.

Пероральна імунізація :
I і II (двічі через тиждень)

В/ш проба – 
11.06.12

Шкірна реакція (гіперемія) по днях спостереження (М ± 
m), мм
2-й 3-й 4-й 5-й

Дослід:  по 6,0 мл СН 0,2 мл СН 11,0 ± 3,3 - - -
Контроль:   по 6,0 мл фіз. 
розчину

0,2 мл СН 14,7 ± 2,7 6,7 ± 2,0 1,0 ± 0, 3 -
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ВЛИЯНИЕ ПЕРОРАЛЬНОГО ВВЕДЕНИЯ АНТИ-
ГЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ ВОЗБУДИТЕЛЯ 
КОКЛЮША НА РАЗВИТИЕ КОЖНОЙ РЕАК-
ЦИИ У КРОЛЕЙ
Елисеева И. В., Бабич Е. М., Ждамарова Л. А., 
Белозерский В. И., Исаенко Е. Ю., Бобырева И. В.
Изучалось влияние предварительного перорального 
применения антигенных препаратов возбудителя 
коклюша, полученных с помощью ультразвуковой 
дезинтеграции и центрифугирования, на формирова-
ние кожной реакции аллергического воспаления при 
постановке с ними внутрикожной пробы. Полученные
результаты свидетельствуют о сенсибилизирующем 
действии больших доз ультразвукового дезинтеграта 
коклюшных бактерий и уменьшении первичной реак-
ции гиперемии при снижении пероральной дозы дез-
интеграта.  Освобожденный от микробных клеток B. 
pertussis супернатант оказался гораздо менее реакто-
генным, нетоксичным для нейтрофилов в тесте in vitro
и показал тенденцию к снижению степени проявления
кожной реакции у кролей.
Ключевые слова: возбудитель коклюша, антигенные 
препараты, пероральная иммунизация, кожная аллер-
гическая реакция.
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ВПЛИВ ПЕРОРАЛЬНОГО ВВЕДЕННЯ КАШЛЮ-
КОВИХ АНТИГЕННИХ ПРЕПАРАТІВ
НА ДЕРМОНЕКРОТИЧНУ РЕАКЦІЮ У КРОЛІВ
Єлисеєва І. В., Бабич Є. М., Ждамарова Л. А., Біло-
зерський В. І., Ісаєнко О. Ю., Бобирєва І. В.
Вивчався вплив попереднього перорального за-
стосування антигенних препаратів збудника кашлюку,
одержаних за допомогою ультразвукової дезінтеграції
і центрифугування, на формування шкірної реакції 
алергічного запалення при постановці з ними 
внутрішньошкірної проби. Одержані результати 
свідчать про сенсибілізуючу дію великих доз 
ультразвукового дезінтеграту кашлюкових бактерій і 
зменшення первинної реакції гіперемії при зниженні 
пероральної дози дезінтеграту. Звільнений від 
мікробних клітин B. pertussis супернатант виявився 
значно менш реактогенним, нетоксичним для 
нейтрофілів у тесті in vitro і показав тенденцію до 
зниження ступеню проявів шкірної реакції у кролів. 
Ключові слова: збудник кашлюку, антигенні пре-
парати, пероральна імунізація, шкірна алергічна 
реакція.
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INFLUENCE OF PREVIOUS ORAL APPLICATION
OF PERTUSSIS ANTIGENIC PREPARATIONS ON 
RABBIT ALLERGIC REACTION FORMING AF-
TER SKIN TEST
Yelyseyeva I. V., Babych Ye. M., Zhdamarova L. A., 
Belozersky V. I., Isayenko Ye. Yu., Bobireva I. V.
It’s studied an influence of previous oral application of 
pertussis antigenic preparations, which obtained by the 
pertussis pathogen ultrasonic disintegration and centrifu-
gation, on allergic inflammation forming after skin test. 
Obtained results testify to the sensitizing effect of high 
doses of the B.pertussis ultrasonic preparation  and de-
creasing of hyperemia reaction when attenuating of per-
oral dose of disintegration.  Got out from B. pertussis mi-
crobe cells antigenic preparation appeared considerably 
less reactogenious, nontoxic for neutrophilic leukocytes 
according to in vitro test and showed a tendency to de-
creasing manifestation of rabbit skin reactions. 
Key words: pertussis pathogen, antigenic preparations, 
oral imunization, skin allergic reaction.


