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Муковисцидоз (МВ) – самое частое моногенное забо�

левание с аутосомно�рецессивным типом наследова�

ния, в основе патогенеза которого лежит системная

экзокринопатия, вызванная мутацией и последую�

щей дисфункцией гена и белка трансмембранного

регулятора муковисцидоза (МВТР). Согласно Евро�

пейскому консенсусу, мутации гена МВТР подразде�

ляются на 5 классов [1]. При наследовании генотипа,

включающего 2 мутации I–III классов, формируется

"тяжелый" фенотип, ассоциированный с ранней

панкреатической недостаточностью [1]. Кроме гной�

ного поражения легких и нарушения процессов пи�

щеварения, которые являются характерным прояв�

лением МВ, в патологический процесс вовлечены

практически все органы и системы. МВ характеризу�

ется снижением как качества, так и продолжитель�

ности жизни [2]. Благодаря успехам в лечении МВ

улучшилась выживаемость. Так, во многих странах,

в т. ч. в России (данные по Москве и Московской

обл.), медиана выживаемости приближается или пе�

реходит 40�летний рубеж, а по данным европейских

и североамериканских регистров число взрослых пре�

вышает число детей [3]. Эти успехи связаны с внедре�

нием многокомпонентной медикаментозной и не�

медикаментозной терапии, включая профилактику

и лечение различных осложнений заболевания [3].

В последние 2 десятилетия помощь больным с тяже�

лым течением МВ значительно улучшилась [4, 5].

В качестве иллюстрации тяжелого течения МВ

с выраженной дыхательной недостаточностью (ДН)

приводится клиническое наблюдение пациента, в на�

стоящее время получающего респираторную под�

держку в виде неинвазивной вентиляции легких

(НВЛ).

Больной С. 1990 года рождения наблюдается в ФГБУ "НИИ пуль�

монологии" ФМБА России. 

Клинический диагноз: МВ (F508del/2143delT), смешанная

легочно�кишечная форма, тяжелое течение, хронический гной�

но�обструктивный бронхит, нестойкая ремиссия. Диффузные

бронхоэктазы. Диффузный пневмосклероз. Хроническая гипер�

капническая ДН III степени. Хроническое инфицирование ды�

хательных путей Pseudomonas aeruginosa. Легочная гипертензия,

недостаточность кровообращения I степени. Хронический пан�

креатит. Хроническая панкреатическая недостаточность. Сахар�

ный диабет (СД) 1�го типа (МВ�индуцированный), субкомпенса�

ция. Гепатомегалия. Цирроз печени (класс A по Чайлд–Пью).

Желчнокаменная болезнь. Состояние после кишечной непрохо�

димости весной 2012 г., консервативное разрешение. Кифоз. Вто�

ричный остеопороз.

Из анамнеза: проявления заболевания с первого года жизни,

когда стали беспокоить рецидивирующие бронхиты и пневмонии,

а также частый замазкообразный стул и видимая стеаторея. Диаг�

ноз МВ был установлен в возрасте 4 лет на основании клиничес�

кой картины, положительной потовой пробы: хлориды пота –

100 ммоль / л (норма < 60 ммоль / л при проведении классичес�

ким методом по Гибсону–Куку). Впоследствии при генетическом

исследовании выявлено 2 мутации МВ: F508del/2143delT. С 6 до

13 лет антибактериальная терапия не проводилась. С 14 лет инфи�

цирование дыхательных путей P. aeruginosa, что клинически отра�

зилось в увеличении частоты обострений, в связи с чем проводи�
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Summary
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лась эпизодическая антибактериальная терапия. С 18 лет у паци�

ента манифестировал СД, по поводу которого проводится инсу�

линотерапия, примерно с этого же возраста беспокоит одышка

в покое, усиливающаяся при незначительной физической нагруз�

ке. С 19�летнего возраста периодически стали нарастать перифе�

рические отеки ног, купирующиеся диуретиками.

Пациент наблюдается в НИИ пульмонологии с марта 2010 г.

На момент поступления в пульмонологическое отделение в апре�

ле 2010 г. состояние расценивалось как тяжелое. Больной предъ�

являл жалобы на ежедневный постоянный кашель с трудноотде�

ляемой гнойной мокротой до 70–100 мл в сутки, одышку в покое,

нарастающую при незначительной физической нагрузке, эпизо�

ды подъема температуры тела до 37,8 °С, отечность голеней

и стоп, значительное нарастание слабости и недомогания.

При осмотре: температура – 37,6 °С. Положение тела вынуж�

денное, сидя, с фиксацией верхнего плечевого пояса. Участие до�

полнительной дыхательной мускулатуры в акте дыхания. Обраща�

ет на себя внимание выраженный кифоз грудной клетки (рис. 1).

Кожные покровы чистые, обычной влажности. Частота дыха�

тельных движений – 26–28 в минуту. Над легкими дыхание про�

водится во все отделы, симметрично ослаблено с обеих сторон.

SpO2 – 86 % (воздух), 90–92 % (на кислородотерапии через кисло�

родные канюли с потоком 2 л / мин). Частота сердечных сокраще�

ний – 120 в минуту (воздух) и 100 – на кислородотерапии 2 л / мин.

Живот мягкий, безболезненный при поверхностной и глубокой

пальпации. Пастозность голеней и стоп.

В результатах проведенных обследований при поступлении

обращает на себя внимание:

• общий анализ крови: умеренно воспалительная реакция;

• газовый анализ артериальной крови (на кислородотерапии –

2 л / мин): рН – 7,32; рСО2 – до 51,5 мм рт. ст. (норма – до 

42 мм рт. ст.); рО2 – 82,2 мм рт. ст.;

• посев мокроты: рост P. aeruginosa – 107 КОЕ / мл, Staphylococ�

cus aureus 106 КОЕ / мл;

• спирометрия: форсированная жизненная емкость легких

(ФЖЕЛ) – 1,73 л (40 %долж.); объем форсированного выдоха

за 1�ю секунду (ОФВ1)  – 0,74 л (20 %долж.); ОФВ1 / ФЖЕЛ –

43,6 %; пиковая скорость выдоха (ПСВ)  – 3,65 л / с (34 %долж.);

• эхокардиография: фракция выброса левого желудочка – 65 %;

толщина правого желудочка (ПЖ) – 0,8 см (норма ≤ 0,5 см);

трикуспидальная регургитация II степени, дилатация правого

предсердия и ПЖ; систолическое давление в легочной артерии 

45 мм рт. ст.;

• ультразвуковое исследование брюшной полости: диффузные

изменения печени и поджелудочной железы, умеренное увели�

чение размеров печени и селезенки, хронический калькулез�

ный холецистит;

• остеоденситометрия: Z�критерий на уровне L1–L4 составил

–2,3, на уровне шейки левого бедра –1,3.

Пациенту была незамедлительно назначена многокомпонент�

ная комплексная терапия:

• максипим 6 г в сутки внутривенно капельно;

• бруламицин 0,4 г в сутки внутривенно капельно;

• беродуал через небулайзер;

• пульмозим (дорназа�альфа) 2,5 мг 2 раза в сутки;

• креон 25 000 3 капсулы 3 раза в сутки с едой внутрь;

• урсосан 500 мг 3 раза в сутки внутрь;

• амброксола гидрохлорид 60 мг 3 раза в сутки внутрь;

• инсулинотерапия: хумулин 14 ЕД 3 раза в сутки до еды 

подкожно и Базал ГТ по 12 ЕД в 8.30 и 22.00 подкожно;

• фуросемид 40 мг в сутки внутрь;

• кислородотерапия 1–2 л / мин 24 ч в сутки;

• экстрапульмональная перкуссия грудной клетки с помощью

аппарата Vest.

На фоне лечения была достигнута положительная динамика:

стойко нормализовалась температура тела, уменьшилась выра�

женность гнойного бронхита и ДН, купировался отечный синд�

ром. Объем ОФВ1 вырос до 1,41 л (38 %долж.); SpO2 – до 94 %; рСО2

при выписке составило 45,8 мм рт. ст., а давление в легочной арте�

рии снизилось до 30 мм рт. ст.

Больному после выписки была рекомендована базисная тера�

пия согласно современным рекомендациям, однако обеспечение

по месту жительства лекарственными препаратами оказалось не

в полном объеме, кислородотерапия не проводилась, что привело

к постепенному ухудшению состояния.

Осенью 2011 г. пациент повторно поступил в пульмонологи�

ческое отделение Городской клинической больницы № 57 (Моск�

ва) с жалобами на кашель, одышку, температурные реакции. При

поступлении рСО2 артериальной крови составило 70,5 мм рт. ст.

Наряду с комбинированной лекарственной терапией и с учетом

значительного уровня гиперкапнии была инициирована НВЛ

10–14 ч в сутки (аппарат ViPAP III ST (Res Med, Австралия), ре�

жим S / T, IPAP (inspiratory positive airway pressure – положительное

давление в дыхательных путях на вдохе) – 16–24 см вод. ст., EPAP

(expiratory positive airway pressure – положительное давление в ды�

хательных путях на выдохе) – 4 cм вод. ст.) с подачей в контур ап�

парата кислорода. Многокомпонентная терапия привела в купи�

рованию основных клинических симптомов, однако уровень

рСО2 окончательно не нормализован, и на момент выписки со�

ставил 54,1 мм рт. ст. Учитывая сохраняющийся умеренный уро�

вень гиперкапнии, а также тенденцию к росту рСО2 при отмене

респираторной поддержки было принято решение продолжить

НВЛ амбулаторно.

Весной 2012 г. после погрешности в диете у пациента разви�

лась клиническая картина кишечной непроходимости, которая

была купирована консервативно. В 2012 г. пациент переехал на

постоянное место жительства в Москву, тем самым лекарственное

обеспечение значительно улучшилось. В дальнейшем больной

еще 2 раза был госпитализирован в стационар в связи с обостре�

нием заболевания. Проводилась комплексная терапия, коррек�

ция параметров вентиляции.

В настоящее время больной регулярно наблюдается в НИИ

пульмонологии, амбулаторное лекарственное обеспечение прово�

дится в полном объеме. Амбулаторно респираторная поддержка

в настоящее время осуществляется на аппарате Vivo 40 (Breas

Medical, Швеция), в режиме поддержка давлением с помощью

лицевой маски Mirage Quattro (размер S) ≥ 12 ч в сутки со следую�

щими параметрами: IPAP – 32 см вод. ст., EPAP – 5 см вод. ст.,

частота дыхания – 22 в минуту, инспираторный триггер – 1, экс�

пираторный триггер – 1, минимальное инспираторное время –

0,7, максимальное инспираторное время – 1,0. В контур аппарата

подается дополнительно кислород с помощью кислородного кон�

центратора с необходимым потоком для достижения SpO2 90 %.

Каждые 3 мес. пациент получает курсы внутривенной антибакте�

риальной терапии, на фоне чего отмечает стабилизацию состоя�

ния. Проводится базисная терапия, включающая ингаляции бро�

холитиков, дорназы�альфа, гипертонического раствора натрия

хлорида и ингаляционных антибиотиков, прием внутрь отхарки�

вающих, урсодезоксихолевой кислоты, поливитаминов. Прово�

дится инсулинотерапия, уровень гликированного гемоглобина –

в пределах допустимых величин. Больной получает комплексную

антиостеопоротическую терапию. Белково�синтетическая функ�

ция печени умеренно снижена, повышение уровня цитолитичес�

ких и холестатических ферментов не отмечается, данных за пор�

Рис. 1. Больной С.:

выраженный кифоз

Fig. 1. Patient C.: 

severe kyphosis
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тальную гипертензию нет. С момента инициирования респира�

торной поддержки отечности нижних конечностей не отмечается,

цифры систолического давления в легочной артерии стабильные

и составляют 30–35 мм рт. ст.; SpO2 в покое на воздухе составляет

85–88 %. Динамика уровня рСО2 и ОФВ1 представлена на рис. 2

и 3 соответственно.

Заключение

Таким образом, проиллюстрирован интересный

клинический случай течения МВ у пациента во

взрослом возрасте. Прежде всего обращает на себя

внимание достаточное число осложнений заболева�

ния: хроническая гиперкапническая ДН, СД, цирроз

печени, желчнокаменная болезнь, легочная гипер�

тензия, эпизод кишечной непроходимости. Если

СД, цирроз печени и кишечная непроходимость яв�

ляются осложнениями, характерными для "тяжелых"

генотипов, то все остальные осложнения являются

следствием длительно текущего прогрессирующего

поражения органов–мишеней при МВ и характерны

как для "мягких", так и для "тяжелых" генотипов. Из�

вестно, что поражение респираторного тракта мало

обусловлено "тяжестью" генотипа, а в большей сте�

пени зависит от многих медицинских и социальных

факторов [1, 2]. Подтверждением этому отчасти яв�

ляется и продемонстрированный случай: отсутствие

антибактериальной терапии в течение 7 лет не могло

не сказаться на дальнейшем течении заболевания

и функции легких, что и привело уже в подростко�

вом возрасте к формированию ДН. К тому же при от�

казе от антибактериального лечения, вероятно, сфор�

мировались все факторы для развития системного

воспаления. Наряду с этим обстоятельством в ре�

зультате отсутствия какого�либо профилактического

назначения препаратов кальция и витамина D

в детском и подростковом возрасте развились остео�

пороз и деформация грудных позвонков. Несомнен�

но, дополнительными факторами, снижающими

минеральную плотность костной ткани, явились на�

личие панкреатической недостаточности и цирроза

печени. Формирование выраженного кифоза груд�

ной клетки за счет "поддавливания" капиллярного

русла легких, наряду с ремоделированием сосудов

малого круга кровообращения и гипоксической ва�

зоконстрикцией (рефлекс Эйлера–Лиллестранда),

способствовало развитию легочной гипертензии.

Сама по себе кифосколиотическая деформация в со�

четании с бочкообразным изменением формы груд�

ной клетки при развитии гиперинфляции легких

повлияли на эффективность работы дыхательной

мускулатуры, что в свою очередь усугубило проявле�

ния ДН [6].

ДН и другие осложнения со стороны органов ды�

хания являются самой непосредственной причиной

гибели 95 % больных МВ [2]. Когда резервы медика�

ментозной терапии исчерпаны, показатели легочной

функции становятся крайне низкими, нарастает ги�

поксемия и / или гиперкапния, единственно воз�

можным решением вопроса в настоящее время яв�

ляется трансплантация легких. У данного больного

имеются все критерии, необходимые для проведе�

ния операции, нет ни одного абсолютного противо�

показания, но грубая деформация грудной клетки

делает операцию в настоящее время невозможной.

Данный случай является примером, когда остеопо�

роз, на который так мало обращают внимание специ�

алисты, занимающиеся МВ, является тем осложне�

нием, которое, возможно, лимитирует дальнейшую

продолжительность жизни больного. Возможно,

если бы у данного пациента в детском и подростко�

вом возрасте осуществлялись адекватный контроль

бронхолегочной инфекции, профилактика препара�

тами кальция и витамина D, своевременная диаг�

ностика снижения минеральной плотности костной

ткани с помощью остеоденситометрии, а также была

назначена терапия антирезорбтивными препарата�

ми, то такой грубой деформации грудной клетки

удалось бы избежать.

На примере этого же больного продемонстриро�

ван опыт респираторной поддержки в домашних

условиях в течение 2,5 года. Необходимо отметить,

что если на современном этапе кислородотерапия

у больных МВ с гипоксемической ДН зачастую на�

значается своевременно, в т. ч. и в регионах России,

то респираторная поддержка воспринимается регио�

нальными специалистами по МВ как "экзотическая"

процедура, требующая больших моральных и ма�

териальных затрат и, по факту, применяется только

в НИИ пульмонологии (Москва). Дополнительны�

ми объективными причинами малого применения

Рис. 2. Динамика газового состава артериальной крови больного С.

Fig. 2. Patient C.' arterial blood gas changes

Рис. 3. Динамика показателей спирометрии больного С.

Fig. 3. Patient C.' spirometry changes
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Заметки из практики 

НВЛ на дому являются высокая стоимость аппара�

тов НВЛ. В странах Запада "спасающая" роль НВЛ

у больных МВ была отмечена еще в 1990�х годах.

Особенно очевидным ее значение стало не только

при разрешении острой гиперкапнической ДН, но

и в контроле над хронической гиперкапнией. "Мост

к трансплантации" – так ярко и четко оценен вклад

НВЛ в улучшение выживаемости больных, ожидаю�

щих трансплантацию легких [7]. Необходимо отме�

тить, что в НИИ пульмонологии имеется достаточный

опыт применения НВЛ у больных МВ как в разреше�

нии острой гиперкапнической ДН, так и в улучше�

нии прогноза при хронической гиперкапнической

ДН [8, 9].

Таким образом, в приведенном клиническом слу�

чае продемонстрировано достаточное количество

осложнений заболевания во взрослом возрасте,

включая развитие хронической гиперкапнической

ДН. Очевидно, что внедрение современных методов

респираторной поддержки и кислородотерапии,

а также агрессивного подхода к базисной терапии

позволили стабилизировать его клиническое состоя�

ние.
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