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Резюме
Введение. При использовании препарата дорназа альфа у детей с муковисцидозом (МВ) в виде ингаляций через компрес-
сорный ингалятор с пульсирующей подачей аэрозоля достигается высокая концентрация аэрозоля в полости носа и око-
лоносовых пазухах, что обеспечивает снижение тяжести течения ринологической патологии, а  именно хронического 
риносинусита, в т. ч. с назальным полипозом. Также наблюдается положительное влияние на функцию внешнего дыхания 
вследствие уменьшения негативного влияния ринологической патологии на респираторный тракт, прежде всего за счет 
нисходящего инфицирования. 
Цель. Оценить влияние интраназальной терапии препаратом дорназа альфа в составе комплексного лечения на функцию 
легких и показатели физического развития у детей с МВ. 
Материалы и методы. В исследовании проведено сравнение эффективности применения препарата дорназа альфа при 
хроническом риносинусите с назальным полипозом с использованием разных видов подачи препарата у детей, не полу-
чавших таргетную терапию МВ. Сравнивалась группа детей, получавших две ингаляции дорназы альфа (n = 43), информа-
ция о пациентах этой группы взята из регистра 2020  г., и  группа детей, получавших ингаляцию дорназы альфа только 
в нижние отделы дыхательных путей (n = 28), информация о пациентах этой группы взята из регистра 2016 г.
Результаты. Эффект от  применения дополнительной интраназальной ингаляции препарата дорназа альфа наблюдался 
в виде роста показателей ОФВ1 и ФЖЕЛ. Кроме того, отмечено улучшение показателей массы тела и роста в группе паци-
ентов, получавших интраназальные ингаляции, однако выявленная разница не достигла достоверных значений.
Заключение. Полученные результаты в виде роста показателей ОФВ1 и ФЖЕЛ позволяют сделать вывод об эффективности 
назначения дополнительной интраназальной ингаляции препарата дорназа альфа. 

Ключевые слова: кистозный фиброз, функция внешнего дыхания, муколитики, ингаляционная терапия, Pari Sinus

Для цитирования: Петров АС, Шадрина ВВ, Поляков ДП, Воронкова АЮ, Кондратьева ЕИ. Опыт интраназального приме-
нения препарата дорназа альфа у детей с хроническим риносинуситом с назальным полипозом при муковисцидозе. 
Медицинский совет. 2023;17(19):62–67. https://doi.org/10.21518/ms2023-424.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Comparison of the effectiveness of dornase alfa 
in chronic rhinosinusitis with nasal polyposis 
using different types of drug delivery 

Aleksey S. Petrov1, https://orcid.org/0000-0001-8907-1910, entpetrov@gmail.com
Vera V. Shadrina2, https://orcid.org/0000-0002-2588-2260, verashadrina@mail.ru
Dmitry P. Polyakov3,4, https://orcid.org/0000-0002-6368-648X, Polykovdp@yandex.ru
Anna Yu. Voronkova1,5, https://orcid.org/0000-0002-8183-7990, voronkova111@yandex.ru
Elena I. Kondratyeva1,5, https://orcid.org/0000-0001-6395-0407, elenafpk@mail.ru

https://doi.org/10.21518/ms2023-424

© Петров АС, Шадрина ВВ, Поляков ДП, Воронкова АЮ, Кондратьева ЕИ, 2023

https://orcid.org/0000-0001-8907-1910
mailto:entpetrov@gmail.com
https://orcid.org/0000-0002-2588-2260
mailto:verashadrina@mail.ru
https://orcid.org/0000-0002-6368-648X
mailto:polyakovdp@yandex.ru
https://orcid.org/0000-0002-8183-7990
mailto:voronkova111@yandex.ru
https://orcid.org/0000-0001-6395-0407
mailto:elenafpk@mail.ru
https://doi.org/10.21518/ms2023-424
https://orcid.org/0000-0001-8907-1910
mailto:entpetrov@gmail.com
https://orcid.org/0000-0002-2588-2260
mailto:verashadrina@mail.ru
https://orcid.org/0000-0002-6368-648X
mailto:Polykovdp@yandex.ru
https://orcid.org/0000-0002-8183-7990
mailto:voronkova111@yandex.ru
https://orcid.org/0000-0001-6395-0407
mailto:elenafpk@mail.ru
https://doi.org/10.21518/ms2023-424


63MEDITSINSKIY SOVET2023;17(19):62–67

In
fe

ct
io

ns
 in

 o
to

rh
in

ol
ar

yn
go

lo
gy

ВВЕДЕНИЕ

Кистозный фиброз (муковисцидоз – МВ) – аутосомно- 
рецессивное моногенное наследственное заболевание, 
характеризующееся поражением всех экзокринных 
желез, а также жизненно важных органов и систем [1–3].

Хронический риносинусит  (ХРС), в  т.  ч. с  назальным 
полипозом  (НП) является одним из  проявлений МВ. 
Вследствие изменения реологических свойств слизи 
нарушается мукоцилиарный клиренс и  затрудняется 
очищение околоносовых пазух  (ОНП)  [4–6]. В исследо-
ваниях подтверждается, что микробиологический пей-
заж в материале из  верхнечелюстных пазух и бронхо-
альвеолярном лаваже имеет сходный генотип, что ука-
зывает на ухудшение статуса нижних дыхательных путей 
посредством нисходящего инфицирования из ОНП при 
МВ. Это подчеркивает важность ОНП как основного 
источника патогенной микрофлоры при данном заболе-
вании [7, 8].

С  2011  г. в  Российской Федерации действует проект 
«Национальный регистр пациентов с МВ», который соот-
ветствует европейским требованиям и  является его 
составной частью  [9–11]. По  данным регистра больных 
МВ 2020 г., ХРС с НП выявлен у 31,8% пациентов, а ХРС 
без НП – у 28% [12]. Целью терапии ХРС при МВ является 
восстановление вентиляции и  дренирование придаточ-
ных пазух носа. В  лечении ринологической патологии 

рекомендуется ирригационная терапия: промывания 
полости носа проводятся изотоническими  (0,9%) или 
гипертоническими  (3%) солевыми растворами 2  раза 
в сутки (или чаще по показаниям) ежедневно перед про-
ведением ингаляций в полость носа. Рекомендуется тера-
пия глюкокортикоидами в  виде назального спрея при 
наличии НП [4, 13]. При отсутствии эффекта от консерва-
тивной терапии часто требуется проведение хирургиче-
ского вмешательства на ОНП [14, 15]. 

Муколитический препарат дорназа альфа разрывает 
водородные связи молекул ДНК, которые являются основ-
ной составляющей гнойной мокроты, и может применять-
ся интраназально в  дозе 2,5  мг  – по  1,25  мг  (1,25  мл) 
в  каждый носовой ход  [16, 17]. Наиболее эффективным 
методом доставки считается устройство доставки 
лекарств в  ОНП Pari Sinus посредством пульсирующего 
аэрозоля [18, 19].

В  некоторых исследованиях было показано положи-
тельное влияние местного интраназального введения 
дорназы альфа в виде уменьшения тяжести проявлений 
ринологической патологии, однако влияние на  другие 
проявления болезни, в т. ч. на функцию внешнего дыха-
ния, остаются неизученными [20]. 

Цель  – оценить влияние интраназальной терапии 
препаратом дорназа альфа в составе комплексного лече-
ния на функцию легких и показатели физического разви-
тия у детей с МВ. 
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Abstract
Introduction. When using the drug dornase alfa in children with cystic fibrosis (CF) in the form of inhalations through a com-
pressor inhaler with a pulsating aerosol supply, a high concentration of aerosol is achieved in the nasal cavity and paranasal 
sinuses, which reduces the severity of rhinological pathology, namely chronic rhinosinusitis, including those with nasal polyp-
osis. There is also a positive effect on the function of external respiration, due to a decrease in the negative impact of rhino-
logical pathology on the respiratory tract, primarily due to descending infection.
Aim. To evaluate the effect of intranasal dornase alfa therapy as part of a complex treatment on lung function and indicators 
of physical development in children with CF.
Materials and methods. The study compared the effectiveness of the drug dornase alfa for chronic rhinosinusitis with nasal 
polyposis using different types of drug delivery in children who did not receive targeted therapy for CF. A group of children 
who received two inhalations of dornase alfa (n = 43), information about patients in this group was taken from the 2020 reg-
ister, and a group of children who received inhalation of dornase alfa only in the lower respiratory tract were compared (n = 28), 
information about patients in this group was taken from the 2016 register.
Results. The effect of  additional intranasal inhalation of  the drug dornase alfa was observed in  the form of  an increase 
in FEV1 and FVC. In addition, there was an improvement in body weight and height in the group of patients receiving intrana-
sal inhalations, but the identified difference did not reach significant values.
Conclusion. The results obtained in the form of an increase in FEV1 and FVC allow us to draw a conclusion about the effec-
tiveness of prescribing additional intranasal inhalation of the drug dornase alfa.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В исследование был включен 71 ребенок с МВ и ХРС 
с НП. Диагноз МВ был установлен согласно клиническим 
рекомендациям 2021 г. [13]. Диагноз ХРС с НП был уста-
новлен в  соответствии с  определением European 
Rhinology Society (критерии EPOS 2012/2020) [21]. 

В 1-ю группу вошли 43 ребенка, которые ежедневно 
получали две ингаляции дорназы альфа: дополнительно 
к ингаляции в нижние отделы дыхательных путей через 
мундштук были добавлены 2,5 мг пульсирующих ингаля-
ций через аппарат Pari Sinus (по 1,25 мг в каждую поло-
вину носа). 

В качестве группы сравнения были использованы дан-
ные 28  пациентов с ХРС с  НП из  регистра больных МВ 
2016 г. (2-я группа), поскольку с 2017 г. все дети с ХРС с НП 
Московского региона, наблюдаю щиеся в  Центре МВ, 
получают дополнительную интраназальную ингаляцию 
дорназы альфа. Пациенты этой группы получали только 
одну ингаляцию дорназы альфа в  день через мундштук 
и не применяли интраназальное введение дорназы альфа. 

Кроме отличий в  отношении лечения препаратом 
дорназа альфа, пациенты двух групп получали сходную 
терапию согласно клиническим рекомендациям [12]. Все 
дети, включенные в исследование, не получали таргетную 
терапию МВ.

Оценка спирометрии проводилась с  соблюдением 
стандартов исследования Российского респираторного 
общества [22] и рекомендаций Американского торакаль-
ного (American Thoracic Society) и Европейского респира-
торного (European Respiratory Society) общества [23, 24].

Все пациенты были разделены на подгруппы в зави-
симости от возраста – от 6 до 12 и от 13 до 18 лет.

Оценку показателей спирометрии, массы тела и роста 
пациентов проводили в  возрастных группах: от  6  до 
12 лет (1-я группа – 23 ребенка, 2-я группа – 15 детей), 
от 13  до  18  лет (1-я группа  – 20  пациентов, 
2-я группа – 13 пациентов).

Исследование носило ретроспективный характер. 
Данные пациентов 1-й группы взяты из регистра боль-
ных МВ 2020 г. [12], а данные детей с ХРС с НП, получав-
ших одну дозу дорназа альфа (2-я группа) – из регистра 
больных МВ 2016 г. [25].

РЕЗУЛЬТАТЫ 

У пациентов в возрасте 6–12 лет, получавших ингаля-
ции дорназы альфа дважды в день (в т. ч. одну ингаляцию 
в день интраназально), показатели объема форсирован-
ного выдоха за  1-ю секунду маневра (ОФВ1) составили 
97,89 ± 11,63%, что было достоверно выше, чем у пациен-
тов того же возраста, получавших одну ингаляцию дорна-
зы альфа в  день  (p  = 0,049). У  пациентов, получавших 
только одну ингаляцию дорназы альфа через мундштук, 
показатели ОФВ1 составили 88,36 ± 14,19%.

Показатели ОФВ1 у пациентов в возрасте 13–18 лет, 
получавших ингаляции дорназы альфа дважды в  день 
(в  т.  ч. одну ингаляцию интраназально), составили 

85,22 ± 16,13%, что было достоверно выше, чем у паци-
ентов того же возраста, но получавших только одну инга-
ляцию дорназы альфа через мундштук, – 74,92 ± 21,07%, 
p = 0,049.

Показатели форсированной жизненной емкости лег-
ких (ФЖЕЛ) у пациентов, получавших две ингаляции дор-
назы альфа  (в  т.  ч. одну ингаляцию интраназально), 
были также достоверно выше, чем у пациентов, получав-
ших только одну ингаляцию дорназы альфа через 
мундштук (рис. 1).

Антропометрические показатели у  пациентов, полу-
чавших две ингаляции дорназы альфа в день, были выше, 
чем у  пациентов, получавших только одну ингаляцию 
дорназы альфа через мундштук, но  без достоверной 
разницы (рис. 2).

ОБСУЖДЕНИЕ 

На  сегодняшний день бо́льшая часть исследований 
по применению препарата дорназа альфа при МВ 
посвящена ингаляционному введению препарата в ниж-
ние отделы респираторного тракта. В  исследованиях 
с  оценкой эффективности эндоназальных ингаляций 
в  основном определялась тяжесть ринологической 
патологии. 

Добавление к  стандартной терапии МВ ингаляций 
дорназы альфа интраназально с помощью пульсирующей 
подачи аэрозоля через компрессорный ингалятор Pari 
Sinus, вероятно, приводило к  повышению реологии 
секрета верхних дыхательных путей и улучшению носо-
вого дыхания, элиминации патогенной микрофлоры, что 
в  итоге могло повлиять на  улучшение функции лег-
ких  [26]. Положительное влияние интраназального 

 Рисунок 1. Сравнение функции внешнего дыхания у пациен-
тов с хроническим риносинуситом с назальным полипозом, 
получавших ингаляции дорназы альфа однократно в день 
через мундштук и двукратно через мундштук и интраназально

 Figure 1. Analyzing the function of external respiration in 
patients with chronic rhinosinusitis with nasal polyposis who 
received inhalation of dornase alfa once a day through a mouth-
piece and twice a day through a mouthpiece and intranasal
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введения дорназы альфа на функцию внешнего дыхания 
было отмечено и в исследовании J.G. Mainz et al. [27].

По  нашему мнению, эндоназальное применение 
дорназы альфа становится наиболее эффективным при 

восстановлении проходимости соустий ОНП, которое 
достигается по  возможности консервативно или  же 
путем выполнения хирургического вмешательства 
с  обеспечением доступа препарата в  полость носа 
и  ОНП к  основным резервуарам и  местам продукции 
густого секрета [28, 29].

Для достижения максимального терапевтическо-
го  эффекта в  лечении ХРС без НП и  ХРС с  НП при 
МВ  необходимо усиление междисциплинарного взаи-
модействия между оториноларингологами и  пе - 
диатрами, усовершенствование алгоритмов тера-
пии  [30].  Требуются дальнейшие исследования в  дан-
ном направлении.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Добавление к  стандартной терапии ингаляционного 
муколитика дорназа альфа интраназально по  1,25  мг 
в каждую половину носа у детей с ХРС с НП приводило 
к достоверному улучшению функции внешнего дыхания 
в  виде роста показателей ОФВ1  и  ФЖЕЛ. Кроме того, 
отмечено улучшение показателей массы тела и  роста 
в группе пациентов, получавших интраназальные ингаля-
ции, однако выявленная разница не достигла достовер-
ных значений. 
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