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Резюме
При ранней диагностике муковисцидоза (МВ) с помощью неонатального скрининга (НС) появляется возможность раннего старта 
терапии и регулярного динамического наблюдения за пациентами. Целью исследования явился сравнительный анализ показателей 
здоровья детей 12–18 лет с МВ, проживающих в Московской области, до и после внедрения НС в Российской Федерации. Материалы 
и методы. Пациенты (n = 63; возраст – 12–18 лет) с МВ, генотип F508del/F508del, жители Московской области, были распределены 
на 2 группы: у пациентов 1-й группы (n = 21) диагноз установлен по клиническим проявлениям до введения программы НС 
в Российской Федерации (данные регистров пациентов с МВ за 2011 и 2012 гг.); у больных 2-й группы (n = 42) – по результатам НС 
(данные регистра пациентов с МВ за 2022 г.). Результаты. После внедрения НС медиана (Ме) возраста установления диагноза снизилась 
с 3,0 (0,5; 3,5) лет у пациентов 1-й группы, до 0,2 (0,1; 0,4) года – 2-й группы (p = 0,001). Отмечено значимое улучшение показателей 
функции внешнего дыхания во 2-й группе: Ме (Q1–Q3) показателя форсированной жизненной емкости легких составила 89,0 (80,0; 
100,0) %долж. vs 78,0 (63,7; 89,9) %долж. в 1-й группе (p = 0,015), объема форсированного выдоха за 1-ю секунду – 87,0 (73,0; 99,0) %долж. 
во 2-й группе vs 64,0 (52,1; 82,0) %долж. в 1-й группе (p = 0,004). Выявлено снижение случаев хронической инфекции Pseudomonas 
aeruginosa – у 6 (28,6 %) пациентов 1-й группы vs 1 (2,4 %) пациента 2-й группы (p = 0,002). Во 2-й группе не зарегистрировано случаев 
хронической инфекции Burkholderia cepacia complex, тогда как в 1-й группе таких пациентов было 23,8 % (p = 0,001). Также отмечено 
снижение применения ингаляционных антибактериальных препаратов (АБП) с 71,4 % в 2011 г. до 46,3 % – в 2022 г. (p = 0,049), внутри-
венной антибактериальной терапии – с 90,5 до 22,0 % (p < 0,001), таблетированных АБП (p = 0,005) и урсодезоксихолевой кислоты 
(p = 0,032). Частота хронического риносинусита уменьшилась с 57,1 % до 31,0 % (p = 0,045). Заключение. НС на МВ является эффектив-
ным инструментом для повышения качества медицинской помощи пациентам с МВ. Ранняя диагностика заболевания и динамическое 
наблюдение с рождения позволяют достичь у подростков целевых значений физического развития и легочной функции. Благодаря 
полученным результатам подтверждена необходимость дальнейшего развития программ скрининга и внедрения современных методов 
лечения.
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Программа неонатального скрининга (НС) на му-
ковисцидоз (МВ) стартовала в Российской Федера-
ции в 2006 г. в ряде регионов, включая Московскую 
область, а с января 2007 г. охватила всю Россию. 
На 1-м этапе исследования проводится определение 
уровня иммунореактивного трипсиногена (ИРТ) 
в период 24–48 ч (до 2023 г. – на 4–5-й день) жизни 
у доношенных новорожденных и на 7–8-е сутки – 
у недоношенных детей [1, 2]. В случае превышения 
пороговых значений (cut-off), составлявших в разные 
периоды времени 65–70 нг / мл, рекомендовано по-
вторное тестирование (ИРТ2) на 21–28-й день жизни 
(cut-off – 40 нг / мл). После получения повышенного 
значения ИРТ2 ребенок направляется на потовую 
пробу для уточнения диагноза [3].

Введение НС позволило сократить время с мо-
мента рождения до установления диагноза и свое-
временно начать лечение, при этом существенно 
улучшилось качество медицинской помощи. Благо-
даря диагностике заболевания в неонатальный пе-
риод стало возможным раннее назначение базисной 
терапии, а после получения результатов молекулярно-
генетического исследования – этиопатогенетической 
терапии СFTR-модуляторами, при этом значительно 
улучшаются здоровье пациентов и их прогноз на бу-
дущее [4]. Ранее в Российской Федерации показано 
положительное влияние НС на примере группы де-
тей 6–9 лет, проживающих в Московском регионе. 
Продемонстрировано положительное влияние НС 
на возраст установления диагноза и ряд важных харак-
теристик здоровья пациентов. Показано, что средний 
возраст установления диагноза в группе до введения 

скрининга составил 2,29 (± 2,29) года, в группе после 
скрининга – 0,66 (± 1,13) года (p < 0,001) [5, 6].

Диагноз по НС у новорожденных впервые в Рос-
сийской Федерации установлен в 2006–2007 гг. 
и в 2024–2025 гг. эти дети, достигнув 18 лет, должны 
перейти под наблюдение в терапевтическую сеть. Та-
ким образом, становится актуальной оценка состоя-
ния здоровья этих детей.

Целью исследования являлся сравнительный 
анализ показателей здоровья детей с МВ в возрасте 
12–18 лет в Московском регионе, у которых диагноз 
был установлен до и после внедрения НС в Россий-
ской Федерации.

Материалы и методы

В исследование включены пациенты с МВ (n = 63; 
возраст – 12–18 лет) с генотипом F508del/F508del, 
проживающие в Московском регионе.

Пациенты были разделены на 2 группы:
• диагноз пациентам 1-й группы (n = 21: 11 (52,4 %) 

девочек, 10 (47,6 %) мальчиков) установлен на ос-
новании клинических проявлений до введения 
программы НС в Российской Федерации (данные 
регистра пациентов с МВ за 2011, 2012 гг.);

• диагноз пациентам 2-й группы (n = 42: 20 (47,6 %) 
девочек, 22 (54,2 %) мальчика), рожденных после 
2006 г., установлен благодаря НС (данные регистра 
пациентов с МВ за 2022 г.).
Средний возраст пациентов обеих групп значимо 

не различался: в 1-й группе – 15,3 года, во 2-й – 14,04 
года (p = 0,064).
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У пациентов 1-й группы диагноз устанавливался 
на основании характерных клинических симптомов 
для МВ, таких как частые респираторные инфекции, 
низкая прибавка массы тела, полифекалия и видимая 
стеаторея в стуле и др. Диагноз подтверждался полу-
чением положительного результата потовой пробы. 
Диагноз у детей 2-й группы, родившихся после 2006 г., 
устанавливался по алгоритму НС: ИРТ1 / ИРТ2 / по-
товая проба [7].

У всех пациентов, включенных в исследование, вы-
явлены сниженные показатели панкреатической эла-
стазы-1, что соответствует тяжелой панкреатической 
недостаточности, характерной для данного генотипа. 
Мекониальный илеус в период новорожденности от-
мечен у 1 (4,8 %) пациента в 2011 г. и у 7 (17,1 %) детей 
в 2022 г. (p = 0,171).

Проведен анализ основных показателей, отража-
ющих состояние здоровья пациентов с МВ (возраст 
установления диагноза, показатели нутритивного 
статуса, функции внешнего дыхания). Для оценки 
показателей антропометрии использовались стандарт-
ные показатели Всемирной организации здравоохра-
нения для оценки физического развития детей Antro, 
AntroPlus, такие как масса тела (кг), масса тела (пер-
центиль), рост (см), рост (перцентиль), индекс массы 
тела (ИМТ) по Quetelet, рассчитанные по стандартной 
формуле [8]:

ИМТ = масса тела / рост2, кг / м2 (‰).

Состояние функции внешнего дыхания (ФВД) ана-
лизировалось по данным форсированной жизненной 
емкости легких (ФЖЕЛ) и объема форсированного 
выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1), %долж. в соответствии 
с возрастом и ростом. Измерения проводились с со-
блюдением стандартов исследования Российского 
респираторного общества [9]. Также в российском 
регистре больных МВ в соответствии с европейским 
регистром анализируется микробиологический статус 
пациентов, наличие осложнений основного заболева-
ния и объем проводимой терапии [10].

Все показатели пациентов Московского регио-
на были внесены в регистр больных МВ за 2011 [11] 
и 2022 гг. [12]. Для пациентов 1-й группы в отношении 
данных по числу пациентов с наличием интермитти-
рующей инфекции Pseudomonas aeruginosa, исполь-
зования внутривенной антибактериальной терапии 
(АБТ), пероральной АБТ, ингаляционных и систем-
ных глюкокортикостероидов (ГКС) анализировались 
данные регистра за 2012 г. [13], т. к. в регистр 2011 г. 
эти данные не вносились.

Все пациенты / законные представители подписа-
ли информированное добровольное согласие (ИДС) 
на обработку и передачу персональных данных. Про-
ект «Регистр больных муковисцидозом Российской 
Федерации» и ИДС одобрены Комитетом по этике 
Федерального государственного бюджетного науч-
ного учреждения «Медико-генетический научный 
центр имени академика Н.П.Бочкова» Министерства 
науки и высшего образования Российской Федерации 
20.12.12. Повторно проект был одобрен 10.02.21 (пред-

седатель Этического комитета – проф. Л.Ф.Курило) 
в связи с переходом на использование программы 
сбора информации и защиты персональных данных, 
разработанной АО «Астон Консалтинг». Новая форма 
ИДС одобрена Этическим комитетом Федерального 
государственного бюджетного научного учреждения 
«Медико-генетический научный центр имени акаде-
мика Н.П.Бочкова» Министерства науки и высшего 
образования Российской Федерации 21.02.21, про-
токол № 1 / 2.

Статистические методы. Для анализа получен-
ных данных использовалось специализированное 
программное обеспечение IBM SPSS Statistics 26. Для 
сравнения образцов, полученных в соответствии 
с количественным критерием, использован непара-
метрический U-тест Манна–Уитни. Интерпретация 
результатов проведена с использованием медианы 
(Me) и 1–3-го квартилей (Q1–Q3). Для анализа кате-
гориальных данных использовался критерии χ² Пир-
сона и анализ долей Z-критерием. Различия считались 
статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты

Показано, что Me возраста установления диагноза су-
щественно снизилась после внедрения НС: с 3,0 (0,5; 
3,5) лет в 1-й группе до 0,2 (0,1; 0,4) года – во 2-й груп-
пе (p = 0,001). Значимых различий антропометриче-
ских показателей (масса тела, рост, ИМТ) не выяв-
лено, но отмечалась тенденция к увеличению всех 
показателей, особенно перцентиля ИМТ – с 6,9 (1,3; 
23,1) до 23,0 (3,7; 39,7) ‰ (табл. 1).

Отмечено значимое улучшение показателей ФВД 
во 2-й группе: Ме (Q1–Q3) ФЖЕЛ составила 89,0 
(80,0; 100,0) %долж. vs 78,0 (63,7; 89,9) %долж. – в 1-й груп-
пе (p = 0,015). Аналогичная динамика наблюдалась 
для ОФВ1 – 87,0 (73,0; 99,0) %долж. в группе после вне-
дрения НС vs 64,0 (52,1; 82,0) %долж. в группе до НС 
(p = 0,004). Таким образом, уровень ФЖЕЛ и ОФВ1 
у пациентов, родившихся после внедрения НС, со-
ответствовал нормальным показателям спирометрии 
(табл. 1).

Зафиксировано отчетливое снижение числа случа-
ев хронической инфекции P. aeruginosa – у 6 (28,6 %) 
больных 1-й группы и 1 (2,4 %) пациента 2-й группы 
(р = 0,002) (рис. 1). Следует отметить, что во 2-й груп-
пе после скрининга не наблюдалось случаев хрони-
ческой инфекции Burkholderia cepacia complex, тогда 
как в 1-й группе таких пациентов было 5 (23,8 %) 
(р = 0,001). Данные результаты можно объяснить 
улучшением микробиологического мониторинга мик-
рофлоры респираторного тракта у пациентов с МВ, 
повышением доступности антибактериальных пре-
паратов (АБП), как внутривенных, так и ингаляци-
онных, а также своевременным назначением курсов 
эрадикационной АБТ при первичном высеве патоген-
ных микроорганизмов.

По результатам анализа наличия осложнений 
основного заболевания (табл. 2) отмечено снижение 
числа пациентов, страдающих хроническим рино-
синуситом – с 57,1 % в 1-й группе до 31,0 % – во 2-й 
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(р = 0,045). Также у пациентов 2-й группы не зареги-
стрировано случаев легочных кровотечений. В обеих 
группах не зафиксировано случаев пневмоторакса, 
остеопороза, амилоидоза и онкологических заболе-
ваний.

При анализе объема базисной терапии (рис. 2) 
во 2-й группе наблюдалось значимое увеличение объе-
ма муколитической терапии (ингаляций гипертониче-
ского раствора NaCl) – с 0,0 до 23 (54,8 %) (р < 0,001), 
что объясняется началом применения его у пациентов 
Московского региона с 2011 г. В ингаляциях бронхо-
дилататоров нуждались всего 6 (14,3 %) пациентов 
2-й группы по сравнению с 1-й, в которой терапия 
требовалась 19 (90,5 %) больным МВ (р < 0,001). Од-

ним из важных компонентов терапии МВ является 
кинезитерапия, однако в 2022 г. пациенты стали уде-
лять меньше внимания проведению кинезитерапии 
(р = 0,040), что связано со стабильным состоянием 
бронхолегочной системы, получением этиопатоге-
нетической терапии. Отмечено значимое снижение 
применения урсодезоксихолевой кислоты (УДХК) – 
у 34 (81,0 %) пациентов 2-й группы vs 21 (100 %) – 
1-й группы (р = 0,032) (см. рис. 2).

При анализе использования АБТ выявлена су-
щественная разница в применении ингаляционных 
АБП – снижение числа пациентов с 71,4 % в 2011 г. 
до 46,3 % – в 2022 г. (р = 0,049), число пациентов, 
у которых применялись внутривенные курсы АБТ, – 

Таблица 1
Показатели здоровья пациентов с муковисцидозом в возрасте 12–18 лет; Ме (Q1–Q3)

Table 1
Health outcomes in cystic fibrosis patients aged 12–18 years; Ме (Q1 – Q3)

Показатель 1-я группа (n = 21) 2-я группа (n = 42) р

Год 2011 2022

Средний возраст, годы 15,3 (12,8; 17,8) 14,0 (12,1;17,2) 0,064

Возраст установления диагноза, годы 3,0 (0,5; 3,5) 0,2 (0,1; 0,4) < 0,001

Рост, ‰ 27,8 (10,8; 45,8) 39,7 (23,3; 67,7) 0,141

ИМТ, ‰ 6,9 (1,3; 23,1) 23,0 (3,7; 39,7) 0,095

ОФВ1, %долж. 64,0 (52,1; 82,0) 87,0 (73,0; 99,0) 0,004

ФЖЕЛ, % долж. 78,0 (63,7; 89,9) 89,0 (80,0; 100,0) 0,015

Примечание: ИМТ – индекс массы тела; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за 1-ю секунду; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких; применялся U-тест Манна–Уитни; 
р < 0,05.
Note: Mann – Whitney U-test was used; p < 0.05.

Рис. 1. Динамика микрофлоры респираторного тракта пациентов; %
Примечание: применялся критерий χ2; р < 0,05.
Figure 1 Dynamics of the microflora of the respiratory tract of patients; %
Note: the χ2 criterion was used; p < 0.05.
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с 90,5 до 22,0 % (р < 0,001). Получать курсы перораль-
ной АБТ в 2022 г. стали 62 % пациентов 2-й группы 
по сравнению со 100 % больных 1-й группы (р = 0,005) 
(рис. 3).

Обсуждение

В исследовании состояния здоровья подростков 
до и после внедрения НС выявлен ряд значимых пре-
имуществ. Число пациентов 2-й группы было в 2 раза 
больше, что подчеркивает эффективность программы 
НС в виде увеличения выявления детей с МВ (всего 
в Московском регионе, по данным регистра (2012), 
наблюдались 105 пациентов, а в 2022 г. – 195 пациен-

тов в возрасте до 18 лет). Снизился возраст установле-
ния диагноза, что позволило своевременно начинать 
базисную терапию, проводить динамическое наблю-
дение за пациентами для своевременной диагности-
ки осложнений, колонизации респираторного тракта 
патогенной микрофлорой с последующей коррекци-
ей терапии. Данные факторы играют ключевую роль 
в улучшении прогноза для пациентов с МВ.

Самым важным результатом НС является зна-
чимое повышение показателей ФВД до нормаль-
ных значений, так, например, ОФВ1 повысился с 64 
до 87 %долж. (см. табл. 1). По результатам зарубеж-
ных исследований и данным европейского регистра 
благодаря НС подтвердились снижение возраста 

Таблица 2
Динамика осложнений муковисцидоза; n (%)

Table 2
Dynamics of complications of cystic fibrosis; n (%)

Показатель 1-я группа (n = 21) 2-я группа (n = 42) р

Год 2011 2022

Аллергический бронхолегочный аспергиллез 1 (4,8) 4 (9,5) 0,510

Диабет 2 (9,5) 2 (4,8) 0,465

Цирроз печени 5 (23,8) 5 (11,9) 0,223

Легочное кровотечение 1 (4,8) 0 (0,0) 0,154

Синдром потери солей (псевдо-Барттера) 0 (0,0) 1 (2,4) 0,476

Хронический риносинусит 12 (57,1) 13 (31,0) 0,045

Примечание: применялся критерий χ2; р < 0,05.
Note: The χ2 test was used; p < 0.05.

Рис. 2. Частота применения базисной терапии в 2011 и 2022 гг.; %
Примечание: УДХК – урсодезоксихолевая кислота; иГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды; сГКС – системные глюкокортикостеро-
иды; применялся критерий χ2; р < 0,05.
Figure 2. Frequency of use of basic therapy in 2011 and 2022; %
Note: the χ2 criterion was used; p < 0.05.
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установления диагноза и улучшение функций лег-
ких у пациентов [10, 14, 15], что определяет прогноз 
течения заболевания [16].

Снижение числа пациентов с хроническим рино-
синуситом с полипозом у подростков по сравнению 
с 2011 г. связано с ранней диагностикой поражения 
верхних дыхательных путей, особенно околоносовых 
пазух, применением превентивных мер, направленных 
на сохранение носового дыхания (назальный душ, 
топические ГКС, дорназа-альфа с пульсирующей по-
дачей аэрозоля интраназально, применение этиопато-
генетической терапии у пациентов с 12 лет, начиная 
с 2021–2022 гг.) [17].

Отсутствие случаев легочных кровотечений свя-
зано со снижением числа детей с тяжелыми струк-
турными поражениями легких, улучшением ФВД 
и снижением числа пациентов с хроническими грам-
отрицательными инфекциями, таким как P. aeruginosa 
и B. cepacia complex [15], что связано в т. ч. с ранним 
назначением базисной терапии, динамическим на-
блюдением, своевременным проведением эрадика-
ционных курсов АБТ при 1-м высеве и регулярным 
контролем за микробиотой респираторного тракта.

Кроме широкого охвата терапией препаратом 
дорназа альфа в течение всего периода наблюдения 
(в 2011 г. – 100 %, в 2022 г. – 95,2 %), в связи с из-
менением подхода к базисной терапии заболевания 
и результатами исследований, посвященных его 
эффективности, значительно изменилась частота 
использования ингаляционного гипертонического 
раствора в качестве муколитического средства (см. 
рис. 2) – с 0,1 % в 2011 г. до 54,8 % – в 2022 г. [18].

В связи со снижением числа случаев хронической 
грамотрицательной инфекции и повышением показа-
телей ФВД уменьшилась необходимость применения 
азитромицина как противовоспалительного средства, 
также отмечено снижение числа случаев применения 

АБТ, в т. ч. ингаляционной и внутривенной. Стати-
стически значимое снижение применения бронходи-
лататоров у пациентов, выявленных по результатам 
НС, также может свидетельствовать о меньшей частоте 
обострений хронического бронхолегочного процесса 
у них, снижении потребности в ингаляционной АБТ 
и повышении ФВД.

До внедрения НС всем 100 % пациентов 1-й группы 
рекомендовано использование УДХК. Однако после 
появления данных исследований, свидетельствующих 
о недостаточной эффективности УДХК в предотвра-
щении появления и прогрессирования цирроза при 
МВ [19], число случаев применения УДХК во 2-й груп-
пе снизилось [3, 20, 21] до 81,0 % (р = 0,032).

Таким образом, доказана эффективность програм-
мы НС на МВ за 18 лет применения в Московском 
регионе, при этом отмечено улучшение состояния 
здоровья детей 12–18 лет с МВ.

Заключение

НС на МВ является эффективным инструментом для 
повышения качества медицинской помощи пациен-
там с МВ. Ранняя диагностика заболевания, динами-
ческое наблюдение и адекватная терапия с рождения 
позволяют достичь подросткам целевых значений фи-
зического развития и легочной функции, что имеет 
большое значение во взрослой жизни. Эти результаты 
подтверждают необходимость дальнейшего развития 
программ скрининга и внедрения современных ме-
тодов лечения.
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