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Резюме 
Введение. Муковисцидоз (МВ) – наследственное заболевание с генетической гетерогенностью и клиническим полиморфиз-
мом. Расширение диапазона знаний об особенностях течения заболевания в разных регионах важно для достижения цели 
по улучшению качества и продолжительности жизни. 
Цель. Проанализировать особенности течения МВ в субъектах Южного федерального округа, Ставропольского края. 
Материалы и методы. Использовались данные Национального регистра больных МВ РФ 2016 г. 
Результаты. Имеются клинико- генетические особенности между областями ЮФО и Ставропольским краем СКФО и в целом 
с РФ. Анализ данных показал различия показателей: доля пациентов в возрасте ≥ 18 – самая низкая в Республике Крым 
(14,9%), в Ростовской области самый низкий показатель среднего возраста пациентов (9,0 ± 6,3) и самый низкий возраст 
постановки диагноза  – 2,2  ±  3,1  года. Поздние сроки установления диагноза были выявлены в  Ставропольском крае 
(4,0 ± 8,0 года), но здесь имеется один из самых высоких показателей среднего возраста больных МВ (14,1 ± 11,5), удельный 
вес взрослых пациентов (23,3%) и самая низкая аллельная частота F508del, что определяется высоким числом пациентов 
с «мягким» генотипом. Имеется высокая доля пациентов с неопределенным генотипом. Низкая доля двух выявленных гене-
тических вариантов гена CFTR регистрируется у пациентов Республики Крым. Выявлена низкая частота Burkholderia cepacia 
complex и Achromobacter spp., а в Ростовской области выявлена высокая инфицированность нетуберкулезными микобактери-
ями. ОФВ1 у детей и взрослых был ниже в Ростовской области и Ставропольском крае. Во всех регионах имеется несоответ-
ствие высева флоры и терапии азитромицином и тяжести генотипа с применением панкреатических ферментов. 
Выводы. Проведен анализ данных регистра, позволяющий обосновать необходимость изучения региональных особенностей 
течения МВ с  целью дифференцированного планирования мероприятий по  улучшению качества оказания медицинской 
помощи пациентам с МВ.
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ВВЕДЕНИЕ

Муковисцидоз (МВ)  – аутосомно- рецессивное моно-
генное наследственное заболевание, характеризующееся 
поражением всех экзокринных желез, а также всех жиз-
ненно важных органов и  систем  [1–6]. За  последние 
десятилетия значительно увеличилось общее число боль-
ных, достигнуты значительные успехи в  диагностике 
и  лечении данного заболевания  – возросла выживае-
мость детей и  доля взрослых пациентов, улучшилось 
качество их жизни  [7–13]. В  России с  2011  г. ежегодно 
формируется регистр больных МВ с  единым форматом 
представления данных. Такая форма базы данных позво-
ляет проводить мониторинг и  контроль над течением 
заболевания, а также оценивать основные демографиче-
ские, генетические, функциональные, микробиологиче-
ские и клинические характеристики больных МВ. Данные 
Национального регистра дают возможность оценить вли-
яние различных факторов на состояние больных, сравни-
вать организацию медицинской помощи и  противоэпи-
демиологических мероприятий в регионах [14–16].

В Национальный регистр больных МВ включены дан-
ные 81 региона – субъектов Российской Федерации (РФ), 
Москвы и  Московской области и  Санкт- Петербурга. 
Представленные демографические и данные о состоянии 
здоровья больных МВ из  разных регионов являются 
неоднородными [17, 18].

Имеется первый опыт анализа здоровья пациентов 
Краснодарского края в сравнении с Московским регио-

ном и Красноярским краем [19]. Сравнительная характе-
ристика здоровья пациентов с МВ, проживаю щих в тер-
риториально близких регионах юга РФ, не проводилась.

В связи с этим было решено провести сравнительную 
характеристику демографических данных и  здоровья 
пациентов с МВ в трех субъектах Южного федерального 
округа (Краснодарский край, Ростовская область, 
Республика Крым) и  граничащего с  ним с  юга одного 
из  субъектов Северо-Кавказского федерального округа 
(Ставропольский край) [20, 21] для выявления региональ-
ных особенностей течения МВ.

Цель исследования – провести сравнительный анализ 
демографических, генетических особенностей МВ на  юге 
РФ и характеристику здоровья пациентов с МВ для обосно-
вания и  дифференцированного планирования мероприя-
тий по улучшению медицинской помощи с целью повыше-
ния качества и продолжительности жизни больных МВ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В настоящей работе проведен сравнительный анализ 
данных больных с  МВ (n  = 294), которые наблюдались 
в  южных регионах России: Краснодарский край, 
Ростовская область, Республика Крым (Южный федераль-
ный округ, n  = 221) и  Ставропольский край (Северо- 
Кавказский федеральный округ, n = 73). Сравнение про-
водилось по  данным Национального регистра МВ 
2016  г.  [15]. При этом формат регистра соответствовал 
Европейскому регистру больных МВ  [22, 23]. Пациенты 
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Abstract
Introduction. Cystic fibrosis (CF) is a  hereditary disease with genetic heterogeneity and clinical polymorphism. Expanding 
the range of knowledge about the characteristics of the course of the disease in different regions is important to achieve the goal 
of improving the quality and life expectancy. 
Purpose. Comparative analysis of the features of the course of CF in the subjects of the Southern Federal District, Stavropol Territory. 
Methods. Data from the National Register of Patients of the RF MV 2016 were used. 
Results: there are clinical and genetic features between the regions of the Southern Federal District and the Stavropol Territory 
of  the North Caucasus Federal District and in general with the Russian Federation. Analysis of  the data showed differences 
in indicators: the proportion of patients aged ≥ 18 is the lowest in the Republic of Crimea (14.9%), in the Rostov region the low-
est average age of patients (9.0 ± 6.3), and the lowest age of diagnosis 2.2 ± 3.1 years. Late terms of diagnosis were revealed 
in the Stavropol Territory (4.0 ± 8.0 years), but here there is one of the highest average age of CF patients (14.1 ± 11.5), the pro-
portion of adult patients (23.3%) and the lowest allelic frequency of F508del, which is determined by the high number of patients 
with a “soft” genotype. There is a high proportion of patients with an undetermined genotype. A low proportion of two identified 
genetic variants of the CFTR gene is registered in patients of the Republic of Crimea. A low frequency of Burkholderia cepacia 
complex and Achromobacter spp was revealed, and a high infection with non-tuberculous mycobacteria was revealed in  the 
Rostov region. FEV1 in children and adults was lower in Rostov Region and Stavropol Territory. In all regions, there is a discrep-
ancy between the seeding of flora and azithromycin therapy and the severity of the genotype with the use of pancreatic enzymes. 
Conclusions. Analysis of the data of the registry, which allows substantiating the need to study the regional characteristics of the 
course of CF in order to differentiate the planning of measures to improve the quality of medical care for patients with CF. 
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Краснодарского края наблюдались на базе двух стацио-
наров: ГБУЗ «Детская краевая клиническая больница» 
МЗКК и  ГБУЗ НИИ «Краевая клиническая больница 
№1 имени профессора С.В. Очаповского» МЗКК; пациен-
ты Ростовской области  – в  ГБУ РО «Областная детская 
клиническая больница», пациенты Республики Крым  – 
в  ГБУЗ РК «Республиканская детская клиническая боль-
ница», пациенты Ставропольского края  – в  ГБУЗ СК 
«Краевая детская клиническая больница».

На 31.12.2016 г. с подтвержденным диагнозом «МВ», 
установленным на  основании клинической картины 
и данных положительной потовой пробы и/или генетиче-
ского исследования, на диспансерном наблюдении нахо-
дились: в Краснодарском крае – 87 больных (43 мужско-
го и 44 женского пола), в Ростовской области – 87 паци-
ентов (38  мужского и  49  женского пола), в  Республике 
Крым – 47 пациентов (24 мужского и 23 женского пола), 
в  Ставропольском крае  – 73  пациента (40  мужского 
и  43  женского пола). Достоверно значимых отличий 
по полу в сравниваемых группах не было. 

При анализе анамнестических данных оценивали: 
срок установления диагноза, хлориды пота при проведе-
нии потового теста, микробный пейзаж, функцию легких, 
осложнения течения МВ. 

Состояние функции легких анализировали по данным 
форсированной жизненной емкости легких (ФЖЕЛ) 
и  объема форсированного выдоха за  первую секунду 
(ОФВ1). Исследования проводили в соответствии с крите-
риями ERS/ATS в группе детей, способных сделать дыха-
тельный маневр при проведении спирометрии [24–26].

Микробиологические исследования флоры дыхатель-
ных путей проводились в региональных бактериологиче-
ских лабораториях. Хронический высев диагностировали 
согласно рекомендациям [27, 28]. Генетические исследо-
вания гена CFTR проводили путем определения аллель-
ной частоты всех обнаруженных мутаций, идентификаций 
степени «тяжести» генотипа (для «тяжелого» обязательно 
было наличие мутации I–III класса, для «мягкого»  – 
хотя бы одной мутации IV–V класса) [29–32]. Генетическое 
обследование больных проводилось в сертифицирован-
ных лабораториях: в ФГБНУ «Медико- генетический науч-
ный центр», Кубанской межрегиональной медико- 
генетической консультации, Медико- генетическом цен-
тре «Геномед» (Ставрополь, Ростов-на- Дону). 

Объем терапии анализировался на  основании дан-
ных, представленных в Национальном регистре больных 
МВ 2016 г.

Статистическую обработку данных проводили с помо-
щью пакета прикладных программ STATISTICA. Данные 
представлены как среднее  ±  стандартное отклонение 
(SD), медианы (Ме) (нижний квартиль; верхний квартиль). 
Количество пациентов (n) использовалось для категори-
альных переменных. Категориальные переменные срав-
нивались с  использованием точного критерия Фишера, 
непрерывные переменные  – с  помощью t-критерия 
Стьюдента или U-критерия Манна – Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

По данным регистра МВ 2016 г., в Южном федераль-
ном округе 271 больной МВ, из них взрослых – 57 (21,03%), 
в  Северо- Кавказском федеральном округе  – 150  боль-
ных МВ, из  них взрослых  – 22  (14,66%). В  изучаемых 
регионах данная тенденция сохранялась. Взрослые паци-
енты с  МВ составили: в  Краснодарском крае  – 26,4%, 
в  Ставропольском крае  – 23,3%, в  Республике Крым  – 
14,9%, в  Ростовской области число взрослых пациентов 
с МВ было минимальным – 8% (табл. 1).

Относительно большее число взрослых пациентов с МВ 
в  Краснодарском и  Ставропольском краях можно объяс-
нить более чем 25-летним опытом работы специалистов, 
прошедших обучение в  ведущих европейских центрах, 
доступностью к  проведению диагностических мероприя-
тий, а также использованием современных лекарственных 
средств для лечения МВ уже с середины 90-х гг. прошлого 
столетия, что позволило своевременно внедрить динамиче-
ское наблюдение пациентов с  данной патологией. Эти 
данные сопоставимы с общими показателями по РФ.

Частота МВ на 100 тыс. населения в Ставропольском 
крае и  Республике Крым не  имела различий (2,603 
и  2,458), несколько меньше частота МВ в  Ростовской 
области (2,056) и самая низкая – в Краснодарском крае 
(1,562). Доля пациентов с  МВ в  Краснодарском крае 
и  Ростовской области была одинакова и  составляла 
по  32,1%, максимальная доля пациентов с  МВ в  феде-
ральном округе была в  Ставропольском крае (48,67%), 
а минимальная – в Республике Крым (17,34%). Выбор для 
анализа данных регионов с высокой долей встречаемо-

 Таблица 1. Демографические данные по южным регионам РФ на 2016 г.
 Table 1. Demographic data on the southern regions of the Russian Federation as of 2016

Регион Население, n Общее количество 
больных МВ, n

Взрослые Частота 1/100 
тыс.

Доля в 
федеральном 

округе, %
Доля в общем 

регистре,%n %

Краснодарский край 5570945 87 3 26,4 1,562 32,1 2,85

Ставропольский край 2804383 73 7 23,3 2,603 48,67 2,39

Республика Крым 1912168 47 7 14,9 2,458 17.34 1,54

Ростовская область 4231355 87 7 8,0 2,056 32,1 2,85

Данные регистра по регионам РФ 112792127 3049 62 20,9 (22,0) 2,429 (2,325) - 100
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сти в федеральном округе позволяет выявлять демогра-
фические особенности и закономерности МВ.

Повсеместно наблюдается устойчивая тенденция роста 
числа пациентов с МВ, в  т.  ч. в  субъектах РФ. Рассмотрев 
динамику численности больных МВ по  регионам России, 
участвующих в регистре за период с 2011 по 2016 г., можно 
констатировать, что численность пациентов с МВ возросла 
с 2 916 до 3 049 человек (+133). Из изучаемых регионов 
в регистре представлены только данные по Краснодарскому 
краю. Так, количество пациентов увеличилось с 72 (взрос-
лых – 16) в 2011 г. до 87 (взрослых – 23) в 2016 г.

При анализе демографических данных важно учиты-
вать организацию помощи больным МВ и  своевремен-
ность диагностики заболевания как факторы, влияющие 
на продолжительность жизни. Из табл. 2 видно, что сред-
ний возраст пациентов (общая группа детей и взрослых) 
в Краснодарском крае (группа 1) составил 11,3 ± 8,4 года, 
в  Ставропольском крае (группа 2)  – 14,1  ±  11,5  года, 
в  Республике Крым (группа 3)  – 10,5  ±  8,0  года, 
в  Ростовской области (группа 4)  – 9,0  ±  6,3  года. 
Установлено, что средний возраст больных МВ 
в  Ростовской области достоверно меньше, чем 
в  Краснодарском и  Ставропольском краях (р1,4  = 0,041 
и  р2,4  = 0,001  соответственно). Средний возраст детей, 
страдаю щих МВ в  Краснодарском крае, ниже, чем 
в Ставропольском крае, но различия не являются стати-
стически достоверными (р1,2  = 0,071). Таким образом, 
в южных регионах России наиболее благоприятный про-
гноз для увеличения продолжительности жизни больных 
МВ выявлен в  Ставропольском и  Краснодарском краях. 
В Ростовской области необходим детальный анализ пока-
зателей, отражаю щих факторы, влияющие на продолжи-
тельность жизни, поскольку в этом регионе высокая доля 
пациентов в федеральном округе (32,1%), самый низкий 
показатель среднего возраста пациентов (9,0  ±  6,3). 
Средний возраст пациентов в  Краснодарском 
и Ставропольском краях был сопоставим со средним воз-
растом пациентов в РФ – 12,2 ± 9,5 года.

Доля пациентов в  возрасте  ≥  18  лет сопоставима 
с данными Регистра по РФ (24,3%) в Ставропольском крае 
(23,3%) и  незначительно выше в  Краснодарском крае 
(27,2%), более низкий показатель в  Республике Крым  – 
14,9%. Самая низкая доля пациентов старше 18  лет 
в Ростовской области (8,0%), что достоверно ниже в срав-
нении с  Краснодарским и  Ставропольским краями 
(р1,4 = 0,001; р2,4 = 0,001).

При анализе данных диагностики МВ установлено, что 
средний срок установления диагноза «МВ» в Краснодар-
ском крае (группа 1) составил 2,3 ± 4,2 года, в Ставропольском 
крае (группа 2) – 4,0 ± 8,0 года, в Республике Крым (груп-
па  3)  – 3,2  ±  5,2  года, в  Ростовской области (группа 4)  – 
2,2  ±  3,1  года. Статистически достоверных различий 
по сроку установления диагноза между 4 регионами между 
собой и РФ (3,1 ± 5,8) не зарегистрировано.

При сравнительном анализе доли пациентов, выяв-
ленной по неонатальному скринингу для ранней диагно-
стики МВ, установлено, что в  Ростовской области 50,6% 
больным МВ диагноз был установлен по  скринингу, 

в Краснодарском крае – 45,6% пациентам, что достовер-
но выше, чем в Ставропольском крае и Республике Крым. 
В Ставропольском крае и Республике Крым доля пациен-
тов с установленным диагнозом по неонатальному скри-
нингу составила 27,4 и 27,7% соответственно. 

При сравнительном анализе охвата неонатальным 
скринингом и  своевременности диагностики установле-
но, что в Ростовской области охват неонатальным скри-
нингом составлял 50,6% больных МВ, в  Краснодарском 
крае  – 48,26% пациентов, что достоверно выше, чем 
в  Ставропольском крае и  Республике Крым. 
В Ставропольском крае и Республике Крым охват неона-
тальным скринингом составил 27 и 27,7% соответственно. 
Таким образом, среди южных регионов России самый 
высокий охват неонатальным скринингом на  МВ 
в Ростовской области и Краснодарском крае. 

Однако количество позитивных результатов при прове-
дении неонатального скрининга на МВ в Ростовской обла-
сти  – 75%, в  то  время как в  Республике Крым  – 100%, 
в Краснодарском крае – 90,5%, в Ставропольском крае – 
90,0%. Достоверных различий по количеству больных, полу, 
статусу и  наличию мекониевого илеуса между группами 
пациентов представленных регионов выявлено не было.

Охват генетическим обследованием пациентов с МВ 
был ниже в Ставропольском крае. Доля двух выявленных 
генетических вариантов гена CFTR была самой низкой 
в Республике Крым (48,8%). Сопоставимой с данными РФ 
(73,4%) доля двух выявленных генетических вариантов 
гена CFTR была в  Краснодарском крае (71,4%) 
и Ставропольском крае (72,1%). Доля пациентов с выяв-
ленным одним генетическим вариантом была наиболь-
шей в Республике Крым (46,5%), что более чем в 2 раза 
больше, чем в  Краснодарском и  Ставропольском краях 
(17,9 и 23,0% соответственно) и РФ в целом (20,8%).

Аллельная частота генетического варианта F508del 
и  количество пациентов с  генотипом F508del/F508del 
были также самыми низкими в  Республике Крым 
и Ставропольском крае. При этом число пациентов с гено-
типом F508del/неF508del в этих регионах было выше, чем 
в Краснодарском крае, что, вероятно, связано с  нацио-
нальным составом данных регионов. Количество пациен-
тов с неопределенным генотипом при проведении ДНК-
диагностики было самым высоким в  Республике Крым 
(51,2%) и Ростовской области (43%) (табл. 3).

Микробиологический статус пациентов с МВ изучаемых 
регионов показал, что Staphylococcus aureus достоверно 
реже диагностировался у пациентов в Краснодарском крае 
(табл.  4), а  хроническое инфицирование Pseudomonas 
aeruginosa реже отмечалось в Республике Крым и Ставро-
польском крае. В  Ставропольском крае реже выявлялся 
интермиттирующий высев Pseudomonas aeruginosa. Burk-
holderia cepacia complex встречалась в единичных случаях, 
в  Республике Крым не  обнаружена, как и  Achromobacter 
spp., в  отличие от  данных по  РФ. В  Ростов ской области 
выявлена высокая инфицированность пациентов с  МВ 
нетуберкулезными микобактериями.

Результаты исследования свидетельствуют, что инфи-
цирование пациентов НПГОФ в  Ростовской области 
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 Таблица 2. Основные показатели, отражающие течение заболевания, у пациентов с муковисцидозом четырех южных реги-
онов России

 Table 2. Key indicators showing the disease course in patients with cystic fibrosis in four southern regions of Russia

Показатель Краснодарский край,
(1)

Ставропольский край,
(2)

Республика Крым,
(3)

Ростовская область,
(4)

Все регионы РФ, 
2016

Достоверность, 
р

Общее число, n, М/Ж 92 
45/47

73 
40/33

47 
24/23

87 
38/49

3049

р1,2 = 0,518
р1,3 = 0,838
р1,4 = 0,546
р2,3 = 0,732
р2,4 = 0,227
р3,4 = 0,482

Статус больных

живы, n
умерли, n

90
2

72
1

47
0

86
1

2996
53

р1,2 = 0,518
р1,3 = 0,838
р1,4 = 0,546
р2,3 = 0,732
р2,4 = 0,227
р3,4 = 0,482

Возраст, годы

M ± SD
Mе (IQR) 

11,3 ± 8,4
10,0 (15,1)

14,1 ± 11,5
12,1 (11,7)

10,5 ± 8,0
8,3 (9,7)

9,0 ± 6,3
8,2 (7,4)

12,2 ± 9,5
9,7 (12,9)

р1,2 = 0,071
р1,3 = 0,620
р1,4 = 0,041*
р2,3 = 0,070
р2,4 = 0,001*
р3,4 = 0,220

Доля пациентов 
в возрасте ≥ 18 лет, 
n (%)

25 (27,2) 17 (23,3) 7 (14,9) 7 (8,0) 741 (24,3)

р1,2 = 0,618
р1,3 = 0,058
р1,4 = 0,001*
р2,3 = 0,052
р2,4 = 0,001*
р3,4 = 0,684

Возраст установления диагноза, годы

M ± SD
Mе (IQR)

2,3 ± 4,2
0,4 (2,3)

4,0 ± 8,0
0,4 (3,8)

3,2 ± 5,2
1,0 (2,6)

2,2 ± 3,1
0,8 (2,6)

3,1 ± 5,8
0,5 (3,1)

р1,2 = 0,082
р1,3 = 0,300
р1,4 = 0,887
р2,3 = 0,560
р2,4 = 0,061
р3,4 = 0,203

Мекониевый илеус

Всего, количество, 
n (%) 11 (12,0) 1 (1,4) 5 (10,6) 7 (8,0) 7,7

р1,2 = 0,261
р1,3 = 0,919
р1,4 = 0,652
р2,3 = 0,400
р2,4 = 0,488
р3,4 = 0,791

оперирован, n (%) 11 (12,0) 1 (1,4) 5 (10,6) 7 (8,0) 6,6 –

не оперирован, n (%) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1,0 –

Неонатальный скрининг

Всего, количество, 
n (%) 42 (45,6) 20 (27,4) 13 (27,7) 44 (50,6) 44,7

р1,2 = 0,044*
р1,3 = 0,055
р1,4 = 0,457
р2,3 = 0,921
р2,4 = 0,009*
р3,4 = 0,014*

из них позитивно, 
n (%) 38 (90,5) 18 (90,0) 13 (100) 33 (75,0) 73,0 –

Примечание: применялся р – критерий Манна – Уитни. *р – для общей группы пациентов, включая взрослых.
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и  Ставропольском крае достоверно выше, чем 
в  Краснодарском крае и  Республике Крым. В  двух 
последних регионах этот показатель эквивалентен 
общероссийскому.

Основным показателем здоровья пациентов с  МВ 
является респираторная функция по  данным спироме-
трии (табл.  5). Результаты показали, что самый высокий 
охват данным исследованием среди детей от 6 до 18 лет 
был в Ростовской области (100%) и Ставропольском крае 
(87%). Показатели ОФВ1  у детей был и ниже в  этих  же 
регионах, возможно, за  счет полноты охвата исследова-
нием. Среди взрослых пациентов низкая функция 
по  ОФВ1  отмечалась также в  Ростовской области 
и  Ставропольском крае, но  без статистически значимой 
разницы. В общей группе пациентов старше 6 лет низкие 
показатели также были в  Ростовской области по  обоим 
изучаемым показателям.

Сравнительная характеристика получаемой терапии 
в  изучаемых регионах показала, что в  Краснодарском 
и Ставропольском краях гипертонический раствор натрия 

хлорида для ингаляций использовался значительно реже, 
чем в Республике Крым (в 3 раза) и Ростовской области 
(в  4  раза). В  Краснодарском и  Ставропольском краях 
достоверно чаще, чем в других регионах и РФ, применяли 
ингаляционные антибактериальные препараты (76,1 
и  82,4% соответственно). Антибактериальные препараты 
ингаляционные и для внутривенного введения достовер-
но реже назначались в Республике Крым (42,6 и 53,2%), 
что сопоставимо с данными по РФ. Следует отметить, что 
в  Республике Крым реже встречалась синегнойная 
инфекция. Возможно, это определяло и достоверно низ-
кое число пациентов, получавших бронходилататоры 
в Республике Крым (42,6%). В этом же регионе гипертони-
ческий раствор хлорида натрия использовали в терапии 
66,0% пациентов. В  Ставропольском крае антибиотики 
пероральные назначались значительно реже (44,1%). 
Азитромицин в субингибирующей дозе реже назначался 
в Краснодарском крае (40,9%) по сравнению с Ростовской 
областью (58,6%). Во  всех изучаемых регионах этот вид 
терапии применялся чаще, чем в РФ.

 Таблица 3. Генетическое обследование пациентов с муковисцидозом изучаемых регионов
 Table 3. Genetic screening test for patients with cystic fibrosis in the study regions

Показатель Краснодарский край 
(1)

Ставропольский край 
(2)

Республика Крым 
(3)

Ростовская область 
(4)

Регистр РФ, 
2016, %

Достоверность, 
р

Генетическое исследование, 
охват, количество, n (%) 84 (91,3) 61 (83,6) 43 (91,5) 79 (90,8) 90,4

р1,2 = 0,518
р1,3 = 0,987
р1,4 = 0,955
р2,3 = 0,463
р2,3 = 0,431
р3,4 = 0,949

Доля выявленных генетических вариантов гена CFTR

Два выявленных 
генетических варианта, n (%) 60 (71,4) 44 (72,1) 21 (48,8) 45 (57,0) 73,4

р1,2 = 0,816
р1,3 = 0,090
р1,4 = 0,261
р2,3 = 0,056
р2,3 = 0,175
р3,4 = 0,390

Один выявленный 
генетический вариант, n (%) 15 (17,9) 14 (23,0) 20 (46,5) 33 (41,8) 20,8 –

Оба генетических варианта 
не выявлены, n (%) 9 (10,7) 3 (4,9) 2 (4,7) 1 (1,2) 5,8 –

F508de/F508del, n (%) 39 (46,2) 12 (19,7) 6 (13,9) 21 (26,6) 28,3 р1,2 = 0,019
р1,3 = 0,014

F508del/неF508del, n (%) 27 (32,1) 34 (55,7) 27 (62,8) 47 (59,5) 47,2 –

НеF508del/неF508del, n (%) 18 (21,4) 15 (24,6) 10 (23,3) 11 (13,9) 24,5

F508del, аллельная частота, % 105 (62,5) 58 (47,5) 39 (45,3) 89 (56,3) 52,06
р1,2 = 0,029
р1,3 = 0,025
Р1,4 = 0,336

Мягкий генотип, n (%) 6 (7,1) 8 (13,1) 4 (9,3) 5 (6,3) –

р1,2 = 0,459
р1,3 = 0,526
р1,4 = 0,902
р2,3 = 0,961
р2,4 = 0,568
р3,4 = 0,610

Тяжелый генотип, n (%) 56 (66,7) 36 (59,0) 17 (39,5) 40 (50,6) – –

Генотип не определен, n (%) 22 (26,2) 17 (27,9) 22 (51,2) 34 (43,0) – –
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 Таблица 4. Микробиологический статус больных муковисцидозом изучаемых регионов, n (%)
 Table 4. Microbiological status of patients with cystic fibrosis in the study regions, n (%)

Показатель
Краснодарский 

край,
n = 88, (1)

Ставропольский край,
n = 68, (2)

Республика Крым,
n = 47, (3)

Ростовская область,
n = 87, (4)

Данные регистра 
РФ, 2016, (%)

Достоверность, 
р

Не выявлено 30 (34,1) 23 (33,8) 17 (36,2) 16 (18,4) –

Staphylococcus aureus, 
монокультура,

26 (29,5)
19 (21,6)

38 (55,9)
29 (42,6)

24 (51,1)
16 (34,0)

52 (59,8)
22 (25,3) 58

р1,2 = 0,000
р1,3 = 0,025
р1,4 = 0,001

MRSA, n (%) 1 (1,1) 1 (1,5) 1 (2,1) 0 4,0 –

Pseudomonas aeruginosa, хр. 
инфицирование,
монокультура

37 (42,0)
29 (33,0)

11 (16,2)
6 (8,8)

11 (23,4)
3 (6,4)

49 (56,3)
19 (21,8) 31,6

р1,2 = 0,010
р2,4 = 0,000
р3,4 = 0,002

Интермиттируюший высев 15 (17,0) 6 (8,8) 13 (27,7) 19 (21,8) 15,2 –

Burkholderia cepacia complex 1 (1,1) 2 (2,9) 0 1 (1,1) 6,0 –

Stenotrophomonas 
maltophilia 0 2 (2,9) 2 (4,3) 0 3,5 –

Achromobacter spp. 2 (2,3) 3 (4,4) 0 1 (1,1) 4,4 –

НПГОФ 4 (4,5) 18 (26,5) 4 (8,5) 30 (34,5) 8,4
р1,2 = 0,020
р1,4 = 0,001
р3,4 = 0,019

Нетуберкулезные 
микобактерии 0 1 (1,5) 0 6 (6,9) 0,7 –

 Таблица 5. Респираторная функция у больных муковисцидозом по данным спирометрии
 Table 5. Respiratory function in patients with cystic fibrosis according to the spirometry results

Группа Показатель Краснодарский край,
(1)

Ставропольский край,
(2)

Республика Крым,
(3)

Ростовская 
область,

(4)

Данные 
регистра РФ, 

2016, (%)
Достоверность, 

р

Дети от 6 
до 18 лет

N 29 из 38
(76%)

33 из 38
(87%)

19 из 28
(68%)

55 из 55
(100%) 70,5%

ОФВ1, % 
долж.

81,7 ± 16,0
81,0 (17,0)

74,7 ± 31,0
70,5 (23,9)

83,6 ± 37,7
82,0 (56,7)

63,1 ± 20,9
59,4 (27,0)

80,8 ± 23,0 76,1 
(37,4)

р1,4 = 0,00
р2,4 = 0,00
р3,4 = 0,00

ФЖЕЛ, % 
долж.

81,8 ± 12,5
82,0 (14,0)

99,2 ± 32,2
95,6 (31,0)

87,2 ± 46,8
77,0 (41,0)

65,3 ± 20,4
61,7 (26,5)

83,1 ± 23,5
85,0 (31,6)

р1,2 = 0,08
р1,4 = 0,00
р2,4 = 0,03
р3,4 = 0,00

Взрослые, 
18 лет 
и старше

N 6 из 25
(24%)

3 из 17
(18%)

7 из 7
(100%)

4 из 7
(57%) 69,5% –

ОФВ1, % 
долж.

56,7 ± 27,4
51,1 (18,1)

48,4 ± 26,6
41,0 (51,5)

65,5 ± 24,7
69,1 (41,7)

41,2 ± 16,6
37,2 (25,4)

59,5 ± 26,9
55,8 (42,2) –

ФЖЕЛ, % 
долж.

74,4 ± 16,0
71,9 (19,7)

70,5 ± 15,4
70,9 (30,9)

72,2 ± 18,8
71,0 (42,3)

67,1 ± 9,7
52,9 (11,4)

74,3 ± 23,5
74,3 (34,5) –

Пациенты 
старше 
6 лет

N 35 из 63
(56%)

36 из 55
(65%)

26 из 35
(74%)

59 из 62
(95%) – –

ОФВ1, % 
долж.

77,4 ± 20,4
80,0 (27,0)

72,5 ± 31,2
69,5 (28,4)

78,7 ± 35,2
76,9 (47,4)

61,7 ± 21,3
58,3 (25,5) –

р1,4 = 0,000
р2,4 = 0,040
р3,4 = 0,010

ФЖЕЛ, % 
долж.

80,6 ± 13,2
80,0 (16,0)

96,8 ± 32,1
93,8 (33,5)

83,0 ± 41,1
72,5 (31,0)

65,4 ± 19,8
61,9 (25,2) –

р1,2 = 0,007
р1,4 = 0,000
р2,4 = 0,000
р3,4 = 0,010
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Применение ингаляционных глюкокортикостероидов 

(ГКС) в Республике Крым и в Краснодарском крае (17,0 и 
20,5% соответственно) сопоставимо с  их применением 
в  РФ в  целом (19,9%) в  2016  г. В  Ставропольском крае 
и  Ростовской области ингаляционные ГКС назначались 
пациентам с МВ реже (4,4 и 4,6% соответственно).

Терапия, включаю щая дорназу альфа, ферменты, вита-
мины, урсодезоксихолевую кислоту, кинезиотерапию, 
проводилась во всех изучаемых регионах, принципиаль-
ных различий между показателями не выявлено (табл. 6).

ВЫВОДЫ

В проведенном анализе регистра пациентов с МВ 2016 г. 
южных регионов страны были получены следующие демо-
графические данные: средний возраст пациентов 
в  Краснодарском и  Ставропольском краях сопоставим 
со  средним возрастом пациентов в  РФ в  целом 

(12,2 ± 9,5) [15]. Доля пациентов в возрасте ≥ 18 сопостави-
ма с  данными Регистра по  РФ (24,3%) в  Ставропольском 
крае (23,3%) и незначительно выше в Краснодарском крае 
(27,2%), более низкий показатель в Республике Крым (14,9%).

Относительно большее число взрослых пациентов с МВ 
в  Краснодарском и  Ставропольском краях можно объяс-
нить опытом работы специалистов, прошедших обучение 
в ведущих центрах страны, доступностью проведения диа-
гностических мероприятий, использованием современных 
лекарственных средств для лечения МВ, климатическими 
условиями и миграцией взрослых пациентов. Эти данные 
сопоставимы с общими показателями по РФ.

Таким образом, в  южных регионах России наиболее 
благоприятный прогноз для увеличения продолжитель-
ности жизни больных МВ выявлен в  Ставропольском 
и Краснодарском краях. В Ростовской области необходим 
детальный анализ факторов, влияющих на средний воз-
раст пациентов и продолжительность жизни, после внесе-

 Таблица 6. Сравнительная характеристика получаемой терапии в изучаемых группах, n (%)
 Table 6. Comparative characteristics of the therapy received in the study groups, n (%)

Показатель Краснодарский край,
n = 88, (1)

Ставропольский край,
n = 68, (2)

Республика Крым,
n = 47, (3)

Ростовская область,
n = 87, (4)

Данные регистра 
РФ, 2016, %

Достоверность, 
р

Дорназа альфа 88 (100) 64 (94,1) 43 (91,5) 85 (97,7) 93,6 Р > 0,05

Гипертонический 
раствор натрия 
хлорида

17 (19,3) 11 (16,2) 31 (66,0) 83 (95,4) 54,5

р1,3 = 0,000
р1,4 = 0,000
р2,3 = 0,000
р2,4 = 0,000
р3,4 = 0,005

Антибиотики 
ингаляционные 67 (76,1) 56 (82,4) 20 (42,6) 51 (58,6) 47,6

р1,3 = 0,002
р1,4 = 0,045

р2,3 = 0,0005
р2,4 = 0,011

Антибиотики 
внутривенные 66 (75,0) 45 (66,2) 25 (53,2) 78 (89,7) 62,0

р1,3 = 0,037
р2,4 = 0,012

р3,4 = 0,0005

Антибиотики 
пероральные 58 (65,9) 30 (44,1) 34 (72,3) 69 (79,3) 69,03

р1,2 = 0,019
р2,3 = 0,010

р2,4 = 0,0002

Бронходилататоры 71 (80,7) 64 (94,1) 20 (42,6) 67 (77,0) 57,9
Р1,3 = 0,0004
р2,3 = 0,000

р3,4 = 0,0015

ГКС ингаляционные* 18 (20,5) 3 (4,4) 8 (17,0) 4 (4,6) 19,9 –

ГКС системные* 7 (8,0) 0 (0) 0 (0) 3 (3,4) 5,7 –

Азитромицин в 
субингибирующей дозе 36 (40,9) 30 (44,1) 24 (51,1) 51 (58,6) 31,3 р1,4 = 0,043

Урсодезоксихолевая 
кислота 82 (93,2) 62 (91,2) 46 (97,9) 82 (94,3) 89,1 Р > 0,05

Панкреатические 
ферменты 86 (97,7) 65 (95,6) 47 (100) 84 (96,6) 92,7 Р > 0,05

Жирорастворимые 
витамины 81 (92,0) 60 (88,2) 45 (95,7) 84 (96,6) 88,5 Р > 0,05

Кинезиотерапия 76 (86,4) 55 (80,9) 46 (97,9) 81 (93,1) 80,5 Р > 0,05

Кислородотерапия 1 (1,1) 4 (5,9) 3 (6,4) 14 (16,1) 5,4 Р > 0,05

Примечание: *достоверность (P) не рассчитывали в связи с малым количеством пациентов в группах.
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ния в регистр всех взрослых пациентов, поскольку в этом 
регионе высокая доля пациентов в федеральном округе 
(32,1%), но  самый низкий показатель среднего возраста 
пациентов (9,0 ± 6,3).

При анализе данных диагностики МВ установлено, что 
средний срок установления диагноза «МВ» в  Краснодар-
ском крае и  в  Республике Крым соответствовал данным 
по  стране (табл.  2), в  Ростовской области он был ниже 
и  составил 2,2  ±  3,1  года. Вероятно, более поздние сроки 
установления диагноза в Ставропольском крае (4,0 ± 8,0 года) 
связаны с трудностями диагностики при легком или атипич-
ном течении заболевания, поскольку в данном регионе один 
из самых высоких показателей среднего возраста больных 
МВ (14,1  ±  11,5) и  удельного веса взрослых пациентов 
(23,3%), низкая аллельная частота F508del, что может опреде-
лять высокое число пациентов с «мягким» генотипом.

С момента внедрения неонатального скрининга на МВ 
(2007 г.) диагноз «МВ» устанавливается по неонатально-
му скринингу или по  клиническим проявлениям (для 
пациентов, родившихся до 2007 г.). Доля пациентов, выяв-
ленных по неонатальному скринингу в Ростовской обла-
сти и  Краснодарском крае, соответствовала показателю 
по РФ (44,7%). В Ставропольском крае и Республике Крым 
доля пациентов с  установленным диагнозом по  неона-
тальному скринингу составила 27,4 и 27,7% соответствен-
но. В Республике Крым неонатальный скрининг был вне-
дрен с  2013  г., этим и объясняется высокая частота лиц 
с  диагнозом, установленным по  клиническим проявле-
ниям заболевания.

В  настоящее время в  связи с  появлением таргетной 
терапии молекулярно- генетическая диагностика при МВ 
приобретает большое значение не только для подтвержде-
ния диагноза, но и для понимания возможности для терапии 
в будущем [3]. Охват генетическим обследованием пациен-
тов изучаемых регионов не  различался и  соответствовал 
показателю РФ (табл.  3), но  был ниже в  Ставропольском 
крае. Обращает на себя внимание высокая доля пациентов 
с неопределенным генотипом, низкая доля двух выявлен-
ных генетических вариантов гена CFTR у  пациентов 
Республики Крым. Это связано с отсутствием возможности 
проведения этапов секвенирования и  MLPA при молеку-
лярно- генетическом обследовании  [1]. Решение данной 
проблемы должно быть предметом работы специалистов, 
оказываю щих медицинскую помощь при МВ.

 Аллельная частота генетического варианта F508del 
и  количество пациентов с  генотипом F508del/F508del 
были низкими в  Республике Крым (в  2  раза) и  Ставро-
польском крае (в 1,5 раза) по сравнению с показателем 
РФ и других регионов. При этом число пациентов с гено-
типом F508del/неF508del в этих регионах было выше, чем 
Краснодарском крае и Ростовской области, что, вероятно, 
связано с  национальным составом данных регионов. 
В Ставропольском крае проживает значительное количе-
ство представителей кавказских национальностей, что 
может объяснять данные особенности. 

Микробиологический пейзаж региона характеризует-
ся низкой частотой Burkholderia cepacia complex 
и Achromobacter spp., что может являться особенностями 

региона или быть обусловлено квалификацией сотрудни-
ков микробиологических лабораторий. В  Ростовской 
области выявлена высокая инфицированность нетуберку-
лезными микобактериями, что может быть связано с кли-
матическими особенностями и настороженностью врачей 
в  отношении роста инфицированности данным патоге-
ном пациентов с МВ. Данная инфекция также определяет 
низкую функцию легких у пациентов. В других регионах 
этой особенности не наблюдалось.

Изучение функции легких показало, что ОФВ1 у детей 
и  взрослых был ниже в  Ростовской области и  Ставро-
польском крае, возможно, за счет полноты охвата иссле-
дованием. В  то  же время с  этим показателем в  Ставро-
польском крае не коррелирует низкая частота Pseudomonas 
aeruginosa. Эти данные требуют уточнения.

При анализе получаемой муколитической терапии 
(табл. 6) видно, что все пациенты получают дорназу альфа 
согласно федеральной программе «14 нозологий», одна-
ко назначение гипертонического раствора в  качестве 
муколитической терапии быстрого действия недостаточ-
но в Краснодарском и Ставропольском краях.

Антибактериальная терапия применяется активно 
в  регионах с  высокой частотой Pseudomonas аeruginosa, 
таких как Краснодарский край и Ростовская область. Частое 
применение ингаляционных и внутривенных антибактери-
альных препаратов не коррелирует с данными по распро-
страненности Pseudomonas аeruginosa в  Ставропольском 
крае, терапия назначается в 3–4 раза чаще, чем регистри-
руется инфекция, и требует пересмотра. Отмечается высо-
кая частота применения азитромицина в  субингибирую-
щей дозе во  всех регионах и  ее несоответствие распро-
страненности хронической Pseudomonas аeruginosa.

Следует всем регионам обратить внимание на примене-
ние панкреатических ферментов, т. к. распространенность 
наиболее частого генотипа F508del/F508del в ряде регионов 
не  высока и  количество пациентов с  «мягким» генотипом 
(табл. 3) не коррелирует с потребностью в ферментах. 

Сравнительный анализ демографических показателей 
по  территориально близким регионам обоснован 
и  позволяет аргументированно определить регионы 
с  высокой частотой встречаемости МВ, низким уровнем 
среднего возраста, удельного веса взрослых пациентов 
и низким охватом неонатальным скринингом, а также его 
качеством. Анализ изучаемых регионов показал, что для 
юга страны характерна высокая частота доли взрослых. 
Растет вклад неонатального скрининга в  диагностику 
заболевания. Остаются значительные проблемы в прове-
дении трехэтапной ДНК-диагностики и микробиологиче-
ской диагностики в южных регионах. Недостаточно уде-
ляется внимания диагностике осложнений заболеваний, 
что требует уточнений в  связи с  возможным влиянием 
климата регионов. Требует уточнения тактика медикамен-
тозной терапии в  регионах. В  целом регистр позволяет 
выявлять проблемы в оказании помощи пациентам с МВ 
и планировать меры по их устранению.  
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