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ВВЕДЕНИЕ

Echinococcus granulosus — зоонозная цестода, передающаяся от собак человеку и вызывающая кистозный эхинококкоз (КЭ). Личиночная стадия паразита вызывает кистозные образования в печени, легких и других органах. Лечение обычно заключается в хирургическом удалении кист, что является   травматичной и дорогой процедурой. Без лечения эхинококкоз может привести к тяжелым последствиям и к летальному исходу из-за обширного поражения жизненно важных органов. 
После распада Советского Союза в 1991 году началась эпидемия кистозного эхинококкоза человека с уровня ежегодной заболеваемости примерно 1 случай на 100 000 населения в период 1984-1994 гг.  до более чем 6 случаев на 100 000 к 2003-2006 гг. (рисунок 1)
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Рисунок 1 – Показатели заболеваемости населения кистозным эхинококкозом  за период 1984-2016гг.

С 2006 года наблюдается снижение заболеваемости [1]. Последние данные свидетельствуют о том, что это снижение продолжается с показателя заболеваемости 4,4 на 100 000 в 2017 г. до 3,06 на 100 000 в 2020 г. Нынешний уровень заболеваемости по-прежнему в 3 раза выше, чем показатели, зарегистрированые в 1980-х годах. 
Эпидемия эхинококкоза человека была связана с изменениями в методах ведения сельского хозяйства [2]. После распада Советского Союза крупные колхозы сменились на небольшие частные хозяйства. Крупные механизированные бойни под строгим ветеринарным надзором перестали функционировать. В тот период количество людей, участвующих в разведении 1000 овец, увеличилось в 7-8 раз, а собак соответственно в 8-10 в сравнении с годами существования СССР. Это один из важнейших факторов, который увеличивает вероятность передачи инфекции. К 2003 г. личиночной стадией E. granulosus было заражено до 48% овец, в то время как 23% сельскохозяйственных собак и 6% деревенских собак были инфицированы взрослыми особями паразита [3,4].


Методики, принципы и порядок прогнозирования
вспышек эхинококкоза

Условная схема формирования прогноза состоит из следующих пунктов:
1. Предварительное исследование:
1.1 Исследование объекта прогнозирования;
1.2 Сбор данных;
2. Тестирование моделей:
2.1 Выбор модели, способной дать прогноз;
3. Непосредственное прогнозирование.

Первый блок необходим для понимания того, что именно мы прогнозируем, какие факторы могут влиять на прогноз и какие именно данные нам нужны.
Тестирование и выбор модели необходимы для подбора метода прогнозирования, наиболее точно предсказывающего динамику распространения заболевания. Относительно эхинококкоза важно, чтобы модель могла учитывать влияние ветеринарно-санитарных мероприятий, например, регулярную дегельминтизацию собак. Кроме того, чтобы модель была полезной и широко применимой, она должна быть проста для понимания, но устойчива в различных системах. Для создания рабочей модели динамики передачи E. granulosus необходимо учитывать знания о биологии возбудителя и данные мониторинговых исследований по его распространению.  
Для прогнозирования динамики распространения эхинококкоза используется математическая модель, основанная на уравнении распространенности у собак. Распространенность эхинококкоза у собак варьируется в зависимости от следующих параметров: инфекционное давление (β), вероятность приобретения собакой иммунитета при заражении (α), вероятность потери иммунитета у ранее иммунизированной собаки (γ) и продолжительность жизни паразита в организме собаки. Распространенность (p) инфекции у собак варьировались в зависимости от возраста (t) как:

p(t) = p(∞){1 – exp – (µ + β) t)}                                                               (1),

где β – инфекционное давление (в пересчете на количество контактов с возбудителем за единицу времени), а µ – скорость, с которой хозяева теряют паразита. Асимптотическая распространенность p(∞) = β ̸ (µ + β). При наличии иммунитета асимптотическая распространенность уменьшается на коэффициент, который всегда меньше 1. Roberts (1986) предположил, что иммунитет не важен у окончательных хозяев и, таким образом, распространенность зависит исключительно от инфекционного давления и продолжительности жизни паразита. Однако многие данные свидетельствуют о том, что самая высокая распространенность и интенсивность инфекции наблюдается у молодых собак. Таким образом, иммунитет может оказывать влияние в определенных ситуациях. При наличии иммунитета, асимптота не просто снижается, как предложено Roberts (1986), но и показатели заболеваемости ниже у старых собак, чем у молодых животных. Это предполагало другую форму уравнения, которое используется в этой модели: 

p(t) = K₁ [exp – (µ + β)t] + K₂ [exp – (µ + γ)t] + K₃ [exp – (γ + αβ)t] + K₄  (2)

где K1, K2, K3 и K4 зависят от α, β, γ и µ. Когда α = 0, это уравнение упрощается до уравнения (1).
Для моделирования численности цист у промежуточных хозяев используется простое линейное уравнение вида: 

m(t) = ht                                                                                                   (3),

где m — среднее количество кист в возрасте t и h – инфекционное давление в пересчете на количество кисты приобретаются каждый год.
Жизненный цикл паразитов из семейства Taeniidae включает этапы развития с участием 2 хозяев и передачу возбудителя между ними. Инфекция у этих хозяев характеризуется сверхрассеянным распределением. Фактором, определяющим передачу между окончательным и промежуточным хозяином, является свободноживущая фаза яйца, в то время как передача между промежуточным и окончательным хозяином определяется прямой передачей возбудителя. Частота контактов с возбудителем называется инфекционным давлением. Факторы, влияющие на инфекционное давление на промежуточного хозяина, включают: количество яиц, выделяемых окончательным хозяином, расстояние до него и время, прошедшее с момента попадания яиц в окружающую среду. Инфекционное давление на окончательного хозяина зависит от зараженности промежуточных хозяев и их доступности для окончательного хозяина. [Таблица 1]






Таблица 1 – Основные параметры модели

	Овцы
	Собаки

	Параметр
	Источник
	Параметр
	Источник

	Численность паразитов в зависимости от возраста
	Данные наблюдений
	Зараженность в зависимости от возраста
	Данные наблюдений

	Инфекционное давление
	Данные о численности
	Инфекционное давление
	Данные о зараженности

	Время созревания цист
	2 года
	Ожидаемая продолжительность жизни возбудителя
	1 год; может быть рассчитана из данных наблюдений

	Приобретение и потеря
иммунитета
	Не учитывается
	Приобретение и потеря
иммунитета
	Не учитывается

	Возраст забоя овец
	Данные наблюдений
	Возрастная структура популяции собак
	Данные наблюдений



Скорость заражения у обоих хозяев потенциально зависит от иммунного ответа. Величина этой отрицательной обратной связи определяется как нынешним, так и прошлым инфекционным давлением, и способностью хозяина реагировать иммунологически. В связи с этим временной интервал между заражениями имеет основополагающее значение для определения того, произойдет ли повторное заражение или суперинфекция. 
Продолжительность жизни паразита у обоих хозяев потенциально может быть сокращена мерами борьбы – дегельминтизация окончательных хозяев для борьбы со взрослой стадией гельминта и вакцинация промежуточных хозяев для контроля над личиночной стадией. [Таблица 2]

Таблица 2 – Влияние ветеринарно-санитарных мероприятий на параметры модели

	Мероприятия
	Изменения в параметрах

	Дегельминтизация собак
	Сокращение ожидаемой продолжительности жизни возбудителя

	Вакцинация овец
	Уменьшение числа цист у овец после вакцинации

	Просвещение населения
	Снижение инфекционного давления на собак



Передача человеку зависит от распространенности инфекции среди животных и частоты контактов между этими животными, особенно собаками, и людьми.


Прогноз динамики распространения эхинококкоза 
в Республике Казахстан

В Казахстане с целью профилактики заболеваемости внедрены 2 основные программы: 1. Плановое лечение собак антигельминтными препаратами.  2. Улучшенный контроль за убоем скота. Эти меры должны оказать влияние на уровень заражаемости людей. Однако, длительный латентный период между заражением E. granulosus и клиническим проявлением болезни усложняют прогнозы заболеваемости человека. Это обстоятельство приводит к тому, что больные люди несвоевременно обращаются за медицинской помощью и вследствие поздней диагностики увеличивается число неблагоприятных прогнозов лечения. В среднем от момента заражения до проявления первых клинических симптомов проходит около 5 лет. Следовательно, регистрируемая заболеваемость человека в настоящее время коррелирует с распространенностью среди животных за несколько лет до этого.
Как показано выше, пик заболеваемости кистозным эхинококкозом у человека пришелся на 2006 г., что, таким образом, отражает зараженность животных в 2002-2003 гг. Данные, собранные и опубликованные в 2003 г. по инфицированности животных, определили будущие тенденции в заболеваемости человека в 5 летний период. Недавние отчеты о распространенности эхинококкоза скота и собак свидетельствуют о значительном снижении по сравнению с данными, опубликованными в 2003 г. В Южно-Казахстанской области (ныне Туркестанская область) зараженность овец и крупного рогатого скота в 2019 г.  была на уровне 7.3%. В Восточно-Казахстанской области распространенность скота сейчас всего 1,34% [6].
В Алматинской области зараженность овец составляет 12,5%, в Западно-Казахстанской области 16.7. В других, более поздних, источниках сообщается о гораздо более низкой распространенности [7].  В сравнении с данными, опубликованными в 2003 г., распространенность среди овец в высокоэндемичных районах юга Казахстана (Туркестанская, Жамбылская и Алматинская области) сократилась на 60-75% за последние 20 лет. Математические модели свидетельствуют, что это приведет к снижению инфекционного давления на промежуточных хозяев. Следовательно, последует такое же снижение инфекционного давления и на человека, так как существует постоянная взаимосвязь между распространенностью среди основных животных-хозяев и заболеваемостью человека. Таким образом, можно ожидать, что заболеваемость кистозным эхинококкозом человека в этих высокоэндемичных регионах также снизится на 60-75%. Это касается тех регионов, где зафиксировано наибольшее количество случаев. Поэтому, взяв страну в целом, исходя из этих данных можно ожидать, что заболеваемость кистозным эхинококкозом у людей снизится с 6,7 случаев на 100 000 до, примерно, 2 случаев на 100 000 населения. Самые последние данные свидетельствуют о заболеваемости 3,1 случая на 100 000; но это ретроспективный анализ, который будет коррелировать с данными о распространенности среди животных как минимум на 5 лет ранее. Показатели распространенности среди животных позволяют предположить, что заболеваемость людей снизится до уровня 2 случая на 100 000 населения через 4-8 лет; то есть между 2026 и 2030 годами.
Альтернативным методом прогнозирования вероятной заболеваемости в будущем является модель регрессии Пуассона. Она показана на рисунке 2. Эта модель оценивает будущую заболеваемость кистозным эхинококкозом, исходя из нынешних показателей. На основании регрессии можно предположить, что уровень заболеваемости кистозным эхинококкозом будет продолжать снижаться в грядущем десятилетии, и вероятное количество ежегодно регистрируемых случаев будет около 300 случаев, что составляет примерно 1,5-2,0 случая на 100 000 населения. Заболеваемость, таким образом, начнет приближаться к уровням, наблюдаемым до распада Советского Союза.
Два подхода к прогнозированию заболеваемости в будущем дают в целом схожие результаты, хотя могут быть некоторые различия в сроках снижения заболеваемости.
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Рисунок 2. Модель регрессии Пуассона, предсказывающая возможную заболеваемость человека кистозным эхинококкозом в Республике Казахстан до 2040 г.
Эти прогнозы простроены с учетом постоянного улучшения мер контроля со стороны ветеринарных служб и службы здравоохранения. Однако есть важные оговорки. Данные по заболеваемости свидетельствуют о том, что снижение давления на передачу эхинококкоза в Казахстане неравномерно по разным регионам. В Западно-Казахстанской области после снижения заболеваемости населения на период 2009 – 2014 гг., наблюдался рост вплоть до 2018 г. (рис. 3). Это указывает на неопределенность в прогнозах, возможно, с неожиданными изменениями в эпидемиологии передачи возбудителя. Такие подъемы заболеваемости могут быть и   следствием нарушения контроля в некоторых областях.
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Рисунок 3. Зарегистрированное количество случаев эхинококкоза в Западно-Казахстанской области с 2009 по 2018 год.


Планирование ветеринарно-профилактических мероприятий при эхинококкозе

C целью снижения заболеваемости эхинококкозом необходимо проводить комплекс следующих организационно-хозяйственных мероприятий: 
· санитарное просвещение населения о мерах по девастации (ликвидации) эхинококкоза среди сельского и городского населения и детей школьного возраста через средства массовой информации (ТВ, радио, интернет, буклеты, брошюры и др.);
· учет и паспортизация собак;
· шестикратная дегельминтизация всех собак старше трехмесячного возраста, находящихся при отарах и гуртах, а также принадлежащих предприятиям, организациям и населению празиквантелом и его производными, т.е. через каждые 2 месяца;
· ежемесячный отлов бродячих и безнадзорных собак под строгим контролем ветеринарных служб с последующей их гуманной эвтаназией;
· сокращение численности собак при отарах и гуртах до минимально необходимых пределов (до 2-3 собак);
· дезинвазия территории 10%-ным раствором хлорной извести (1 л раствора на 1 м2) после каждой дегельминтизации собак;
· обмен информацией между органами здравоохранения и ветеринарной медицины о каждом случае эхинококкоза среди людей и плотоядных для своевременного выявления источника инвазии;
· ветеринарно - санитарный надзор за упорядочением убоя животных, утилизацией субпродуктов, зараженных эхинококками; 
· учет завоза и убоя импортируемого из стран СНГ скота (крупного рогатого и мелкого рогатого скота);
· ежеквартальный анализ статданных по утилизации на убойных пунктах, рынках, мясокомбинатах субпродуктов, инвазированных эхинококковыми цистами; 
· *контрольная копроовоскопия фекалий собак на наличие яиц тениид, используемых в животноводческих хозяйствах.
*Данный пункт подразумевает отбор фекалий для определения зараженности собак тениидами путем копроовоскопии. Ввиду того, что яйца гельминтов из семейства Taeniidae, к числу которых относится и Echinococcus granulosus морфологически не различимы, методом копроовоскопии определяется только наличие у собак тех или иных видов тениид. Однако, препараты, применяемые для дегельминтизации собак против эхинококкоза, губительно действуют и на другие виды гельминтов этого семейства. Поэтому контрольные исследования фекалий собак позволят ветеринарной инспекции выявлять не дегельминтизированных и принимать меры в отношении ветеринарных врачей, не использовавших антгельминтики, закупаемые ежегодно государством.


Целевые индикаторы эффективности реализации ветеринарных мероприятий при эхинококкозе
Для получения точных и достоверных данных об эффективности реализации ветеринарных мероприятий при эхинококкозе предложены следующие целевые индикаторы:
1. Показатель заболеваемости населения эхинококкозом;
2. Показатель заболеваемости сельскохозяйственных животных;
3. Показатель зараженности собак.



Заключение

В заключение можно сказать, что заболеваемость населения кистозным эхинококкозом в Республике Казахстан имеет тенденцию к снижению, и моделирование предполагает, что эта тенденция будет сохраняться вплоть до исторических показателей до распада Советского Союза. Наблюдается параллельное снижение распространенности среди животных. Решение данной проблемы имеет важное значение не только для здравоохранения, но также и с экономической точки зрения. Эхинококкоз наносит значительный ущерб, и сокращение числа случаев позволит избежать экономических потерь, таких как стоимость лечения и другие издержки болезни. Эхинококкоз также оказывает существенное негативное экономическое влияние на сельское хозяйство [8], поэтому снижение зараженности сельскохозяйственных животных принесет существенную пользу отрасли в целом. Кроме того, важно понимать, что эффективный контроль распространенности эхинококкоза и его элиминация – это долгосрочный процесс, предполагающий применение многолетней комплексной программы. Снижение показателей заболеваемости является важным свидетельством эффективности проводимых ныне мер. Однако это хроническое заболевание с длительной латентной (доклинической) фазой у человека, поэтому даже в самых эффективных программах может пройти несколько лет, прежде чем произойдет заметное снижение заболеваемости людей.
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