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Àêòóàëüíîñòü
Муковисцидоз (МВ) является наиболее рас-

пространенным аутосомно-рецессивным леталь-

ным наследственным заболеванием с полиорган-

ной манифестацией [5, 7, 23]. Прогноз и тяжесть 

течения муковисцидоза в значительной степени 

зависит от хронического инфекционно-воспали-

тельного процесса бронхолегочной системы [4]. 

Вследствие мутации гена CFTR нарушается работа 

хлорного канала в апикальной мембране эпители-

альных клеток бронхов, что приводит к повыше-

нию вязкости, нарушению эвакуации трахеоброн-

хиального секрета и, в свою очередь, вызывает 

дезорганизацию функции системы самоочищения 

бронхов от микроорганизмов [38]. Решающую 

роль в прогрессировании бронхолегочных пора-

жений и смертности при муковисцидозе играет 

хроническая синегнойная инфекция [3, 8]. При 

устойчивой бактериальной колонизации респира-

торного тракта Pseudomonas aeruginosa защитную 

функцию выполняют неспецифические факторы 

гуморального иммунитета, такие как антимикроб-

ные пептиды (АМП) [6, 41, 51]. Оптимизирующее 

влияние на функционирование неспецифических 

механизмов иммунного ответа за счет усиления 

продукции и экспрессии антимикробных пепти-

дов оказывает витамин D [27, 52]. Резистентность 
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Pseudomonas aeruginosa к антибиотикам является 

основной проблемой в терапии пациентов с хро-

ническим инфекционно-воспалительным про-

цессом органов дыхания при муковисцидозе. Раз-

работка новых антибиотиков представляет собой 

длительный и трудоемкий процесс. В связи с чем 

особый интерес в настоящее время проявляется к 

исследованию и применению в терапии кистозно-

го фиброза альтернативных вариантов обычных 

антибиотиков — антимикробных пептидов [29, 

54], а также веществ, способствующих их продук-

ции и экспрессии [25]. 

Муковисцидоз, или кистофиброз поджелудоч-
ной железы (cystic fibrosis, CF), — наследственная 

системная экзокринопатия, обусловленная му-

тацией гена CFTR (cystic fibrosis transmembrane 

conductance regulator — трансмембранного регуля-
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торного протеина муковисцидоза) и характеризу-

ющаяся аутосомно-рецессивным типом наследо-

вания. 

Ýïèäåìèîëîãèÿ ìóêîâèñöèäîçà
Распространенность муковисцидоза в различ-

ных географических зонах мира варьирует от 1 : 600 

до 1 : 350 000 новорожденных детей [53]. В странах 

Европы в среднем данное заболевание встречается 

у 1 из 2000–3000 новорожденных [23, 53]. В Украи-

не частота встречаемости кистозного фиброза со-

ставляет 1 больной на 3364 новорожденных [7]. 

Ãåí CFTR
Ген CFTR локализован в области q31 длинно-

го плеча хромосомы 7 и состоит приблизитель-

но из 250 000 пар нуклеотидов [32]. Кодируемый 

этим геном трансмембранный регуляторный про-

теин муковисцидоза функционирует как цАМФ-

зависимый хлорный канал апикальной мембраны 

эпителиальных клеток, выстилающих выводные 

протоки бронхолегочной системы, поджелудочной 

железы, кишечника, урогенитального тракта [50]. 

Ìóòàöèè ãåíà CFTR
По данным Консорциума по муковисцидозу 

от 2014 года, насчитывается 1995 разнообразных 

мутаций гена CFTR, и 177 из них сопровождаются 

развитием клинических проявлений муковисци-

доза [48]. В результате мультицентровых исследо-

ваний, охвативших страны Европы, были опре-

делены 26 наиболее часто встречаемых мутаций 

(табл. 1) [23].

Êëèíè÷åñêèå îñîáåííîñòè 
ìóêîâèñöèäîçà, àññîöèèðîâàííûå 
ñ òèïîì ìóòàöèé ãåíà CFTR 

Ассоциация специфической CFTR мутации с 

тяжестью заболевания зависит от типа мутации, 

ее положения внутри гена и воздействия на струк-

туру и функцию трансмембранного регуляторного 

протеина муковисцидоза [24, 32]. Большую часть 

всех мутаций гена МВ составляют миссенс-мута-

ции, обусловленные заменой нуклеотида в коди-

рующей части гена, которая приводит к замене 

аминокислоты в полипептиде. Также существуют 

мутации сдвига рамки считывания и мутации в 

сайте сплайсинга, то есть нарушение вырезания 

интронов из первичного транскрипта мРНК. В 

результате нонсенс-мутаций происходит замена 

нуклеотида в кодирующей части гена, приводящая 

к образованию кодона-терминатора и прекраще-

нию трансляции. Мутации, связанные с делецией 

или инверсией нуклеотидов в триплете, без сдвига 

рамки считывания являются наибольшей редко-

стью [24].

Мутации гена CFTR подразделяют на шесть 

общих классов в зависимости от типа молекуляр-

ного нарушения, определяющего изменение син-

теза либо структуры и функции муковисцидоз-

ного трансмембранного регуляторного протеина. 

Вследствие этого прекращается или нарушается 

работа цАМФ-зависимого хлорного канала апи-

кальной мембраны эпителиальных клеток (табл. 2) 

[24, 30, 32]. 

В результате многоцентровых международных 

исследований доказана сопряженность тяжести 

клинических проявлений муковисцидоза с типом 

мутации гена CFTR (табл. 3) [30, 44]. 

При этом выделяют тяжелые мутации, ассоци-

ированные с нарушением экзокринной функции 

поджелудочной железы, у пациентов с кистозным 

фиброзом. К ним относятся мутации I, II и III 

классов. У больных муковисцидозом с сохранен-

ной функцией поджелудочной железы имеется по 

крайней мере одна мутация IV, V или VI классов. 

Такие мутации называют легкими (или мягкими) 

[24]. Миссенс-мутации гена CFTR относятся к IV 

классу и сопряжены с мягкими фенотипическими 

Таблица 1. Мутации гена CFTR 

в странах Европы [23]

№ 

п/п
Мутации гена CFTR

Частота встречае-

мости мутаций, %

1 F508del 86,6

2 G542X 4,6

3 G551D 4,3

4 R117H 2,7

5 N1303K 2,5

6 W1282X 2,3

7 R553X 1,9

8 621 + 1G  T 1,7

9 1717-1G  A 1,6

10 3849 + 10kbC  T 1,5

11 2789 + 5G  A 1,3

12 3120 + 1G  A 1,1

13 I507del 0,8

14 5T 0,8

15 R1162X 0,8

16 1898 + 1G  A 0,7

17 3659delC 0,7

18 G85E 0,6

19 D1152H 0,6

20 R560T 0,6

21 R347P 0,6

22 2184insA 0,5

23 A455E 0,5

24 R334W 0,5

25 Q493X 0,5

26 2184delA 0,5
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проявлениями. Нонсенс-мутации принадлежат к I 

классу первичного повреждающего эффекта и яв-

ляются тяжелыми. Сплайсинговые мутации при-

водят к возникновению мягких фенотипических 

проявлений и относятся к V классу мутаций. В 

компаунд-гетерозиготном состоянии эффект мяг-

кой мутации доминирует над эффектом тяжелой 

[24]. В целом для пациентов с тяжелыми генотипа-

ми характерны более раннее начало клинических 

нарушений со стороны органов пищеварения, 

быстрое прогрессирование патологического брон-

холегочного процесса и меньшая продолжитель-

ность жизни по сравнению с больными, которые 

имеют одну легкую мутацию [24, 37]. При этом у 

больных муковисцидозом, имеющих хотя бы одну 

мягкую мутацию гена CFTR, в первую очередь на-

блюдаются нарушения со стороны бронхолегоч-

ной системы, а поражения органов пищеварения 

начинаются позже и отмечаются реже [4, 32].

Существует несколько теорий, объясняющих, 

как дефект трансмембранного регуляторного про-

теина муковисцидоза приводит к хроническому 

инфекционно-воспалительному процессу орга-

нов дыхания. В основе патологических изменений 

при муковисцидозе всех желез внешней секреции 

лежит нарушение процесса транспорта хлоридов 

через мембраны эпителиальных клеток. Данный 

процесс сопровождается избыточным выделением 

хлоридов, следствием чего является гиперсекре-

ция густой слизи в клетках эпителия бронхов, что 

сопровождается нарушением их секреции. Вязкий 

бронхиальный секрет тормозит движение патоло-

гически измененных ресничек эпителия бронхов, 

а компоненты секрета легко выпадают в осадок. 

В результате указанных изменений нарушается 

механизм самоочищения бронхов, что способ-

ствует присоединению патогенной флоры и раз-

витию воспаления [38]. Кроме мукоцилиарного 

клиренса, считается, что Pseudomonas aeruginosa 

удаляются из бронхолегочной системы после ин-

тернализации эпителиальных клеток и последую-

щего уничтожения клеток дыхательных путей, со-

держащих патоген. CFTR является рецептором для 

интернализации синегнойной палочки, поэтому 

недостаточность функции CFTR может изменить 

бактериальную контаминацию в бронхах и легких 

у больных муковисцидозом [38, 41].

Îñîáåííîñòè áàêòåðèàëüíîé 
êîíòàìèíàöèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè 
áðîíõèàëüíîãî äåðåâà 
ïðè õðîíè÷åñêîì áðîíõèòå ó äåòåé 
ñ ìóêîâèñöèäîçîì

Среди бронхиальных патогенов при муковис-

цидозе наиболее часто встречаются Staphylococ-
cus aureus, Haemophilus influenzae и Pseudomonas 
aeruginosa [3, 8]. При условии регулярного (более 

6 месяцев) определения в бронхиальном секрете 

Таблица 2. Классы мутаций гена CFTR [30]

Класс I Класс II Класс III Класс IV Класс V Класс VI

Нарушение син-
теза протеина

Нарушение про-
цессинга или 
транспорта

Нарушение регу-
ляции

Снижение про-
водимости

Снижение уровня 
нормальных моле-
кул белка или РНК

Изменение 
свойств регу-
ляции других 
ионных каналов

G542X
W1282X
R553X

621 + 1G  T
2143delТ

1677delТA

F508del
N1303K
I507del
S549I
S549R

G551D
G1244E
S1255P

R334W
R347P
R117H

3849 + 10kbC  T
A455E

IVS8(5T)
1811 + 1,6kbA 

 G

G551D

Таблица 3. Ассоциации мутаций гена CFTR с тяжестью фенотипического проявления 

муковисцидоза [30]

Тяжелые мутации Легкие (мягкие) мутации Варьирующие мутации

F508del R117H G85E

G542Х 3849 + 10kbC  T R334W

G551D R 374P 5T

R553X T338I

W128 2Х G551S

N1303K

1677delTA

621 + 1G  A

1717-1G  A
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определенного возбудителя применяется термин 

«хроническая синегнойная или стафилококковая 

инфекция» [3].

По данным многоцентровых международных 

исследований, синегнойная палочка является воз-

будителем, играющим решающую роль в прогрес-

сировании бронхолегочных поражений и смертно-

сти при муковисцидозе [45]. Распространенность 

хронической синегнойной инфекции при кистоз-

ном фиброзе составляет от 25,8 до 48,9 % [9, 31]. 

Pseudomonas aeruginosa может трансформироваться 

в мукоидные формы, которые продуцируют кап-

сульный полисахарид альгинат, играющий важную 

роль в формировании биопленок вокруг микроко-

лоний [22]. Структура и физиологические свой-

ства биопленки обеспечивают повышение устой-

чивости входящим в ее состав микроорганизмам 

к антибиотикам, дезинфектантам и иммунной си-

стеме макроорганизма [31]. Наличие факторов ви-

рулентности Pseudomonas aeruginosa обусловливает 

тяжесть клинических проявлений синегнойной 

инфекции, а также зачастую затрудняет эрадика-

цию возбудителя даже при назначении адекватной 

антибактериальной терапии [2]. 

В последнее время у пациентов с муковисци-

дозом в мокроте определяют еще одного пред-

ставителя рода Pseudomonas — Burkholderia cepacia 
complex [49]. Данный возбудитель вызывает ин-

фекционный процесс, который может иметь как 

бессимптомное хроническое течение, так и при-

водить к развитию cepacia синдрома, проявляю-

щегося в виде фатальной некротической пнев-

монии [34]. Персистенция бактерий комплекса 

Burkholderia cepacia у больных муковисцидозом 

усложняет течение бронхолегочного процесса и 

ухудшает клинический прогноз заболевания в свя-

зи с природной устойчивостью данных микроор-

ганизмов к антибактериальным препаратам [10]. 

Наличие в мокроте данного микробного агента по-

вышает риск развития супер инфекции, вызванной 

другой патогенной микрофлорой, представленной 

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Acinebacter 
anitratus, Enterobacter spp., Alcaligenes spp. [5]. 

Ðîëü CFTR â èíòåðíàëèçàöèè 
Pseudomonas aeruginosa 
ýïèòåëèàëüíûìè êëåòêàìè 
äûõàòåëüíûõ ïóòåé

В исследованиях Gerald B. Pier и соавторов [39] 

было установлено, что CFTR эпителиальных кле-

ток бронхолегочной системы выполняет функцию 

рецептора интернализации Pseudomonas aeruginosa 

для последующего удаления бактерий из дыха-

тельных путей. Исследователи предположили, 

что при отсутствии функционального CFTR дан-

ное взаимодействие не происходит и повышается 

бактериальная контаминация слизистой оболочки 

бронхов и легких. Дальнейшие исследования по-

казали, что связывание для интернализации про-

исходит между внешней частью бактериального 

липополисахарида и аминокислотами 108–117 

в домене CFTR эпителиальных клеток [40]. Та-

ким образом, было доказано, что интернализа-

ция Pseudomonas aeruginosa может быть важным 

компонентом защитных механизмов врожденной 

иммунной системы, необходимых для устране-

ния этого патогена из дыхательных путей. Группа 

ученых под руководством Katharine Darling [19] в 

своих исследованиях подтвердила, что отсутствие 

функционального CFTR на апикальной поверх-

ности эпителиальных клеток дыхательных путей 

способствует увеличению бактериальной конта-

минации Pseudomonas aeruginosa слизистой обо-

лочки бронхолегочной системы.

Хроническое инфицирование дыхательных 

путей патогенными микроорганизмами при му-

ковисцидозе приводит к таким морфологическим 

изменениям бронхиального дерева и интерстици-

альной ткани легких, как утолщение стенок брон-

хов, гиперпродукция провоспалительных цито-

кинов — интерлейкина (IL)-1, фактора некроза 

опухоли (TNF)-, IL-6, IL-8, мобилизация ней-

трофилов и их скопление в бронхолегочной систе-

ме. Продукты распада гибнущих нейтрофилов — 

эластаза, протеаза, оксидаза и цитокины — могут 

непосредственно разрушать легочные структуры, 

что приводит к прогрессирующему снижению ле-

гочных функций [38]. В то же время нейтрофилы и 

эпителиальные клетки слизистой оболочки брон-

хиального дерева продуцируют выброс значитель-

ного количества антимикробных пептидов [16].

Çíà÷åíèå àíòèìèêðîáíûõ ïåïòèäîâ 
â õðîíè÷åñêîì èíôåêöèîííî-
âîñïàëèòåëüíîì ïðîöåññå îðãàíîâ 
äûõàíèÿ ïðè ìóêîâèñöèäîçå

Антимикробные пептиды относятся к неспе-

цифическим факторам гуморальной иммунной 

системы и обеспечивают защиту против широкого 

спектра патогенных бактерий, грибов и вирусов. 

АМП состоят из 12–50 аминокислотных остатков 

и представляют собой амфифильные молекулы, 

имеющие гидрофильную и гидрофобную части 

[1, 33]. Современная международная база данных 

антимикробных пептидов (APD: the Antimicrobial 

Peptide Database) содержит 2619 пептидов [12]. Вы-

деляют пять классов АМП: анионные, катионные 

пептиды, линейные амфифильные -спиральные 

пептиды, пептидные фрагменты и пептиды, обо-

гащенные цистеиновыми аминокислотными 

остатками [20]. Антимикробные пептиды распола-

гаются в основном на поверхности эпителиальных 

клеток слизистых оболочек, кожных покровов, в 

азурофильных гранулах нейтрофилов, клетках Па-

нета [1]. 

В респираторном тракте в присутствии ми-

кроорганизмов нейтрофилы экспрессируют 

вещества, обладающие антибактериальной ак-

тивностью, такие как кателицидин (LL-37) и 

-дефензины. В свою очередь, эпителиоциты 
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дыхательных путей продуцируют -дефензины 

[1]. Данные антимикробные пептиды проявля-

ют выраженную бактерицидную активность про-

тив Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae и 
Pseudomonas aeruginosa [6, 41].

Антимикробные пептиды обладают высокой 

скоростью бактерицидного действия [42], которое 

объясняется образованием пор в мембране бак-

терий [17]. У детей с муковисцидозом в мокроте 

наблюдается высокое содержание нейтрофилов 

и антимикробных пептидов при устойчивой бак-

териальной колонизации респираторного трак-

та [51]. Г.А. Леженко и соавт. в 2013 году в своих 

исследованиях установили, что у пациентов с му-

ковисцидозом наблюдается также повышение со-

держания -дефензинов 1–3 (Human Neutrophil 

Peptides 1–3, HNP 1–3) в плазме крови. Продукция 

HNP 1–3 адаптивно повышалась в ответ на кон-

таминацию респираторного тракта Pseudomonas 
aeruginosa, однако высокие концентрации дефен-

зинов угнетали фагоцитарную активность нейтро-

филов [6]. 

Межуниверситетская группа итальянских ис-

следователей изучила антибактериальные и анти-

биопленочные эффекты кателицидина против 

патогенов, выделенных из мокроты пациентов 

с кистозным фиброзом [41]. Ученые определя-

ли активность шести видов кателицидина про-

тив Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa и 
Stenotrophomonas maltophilia in vitro и сравнивали ее 

с действием тобрамицина — антибиотика, широ-

ко применяемого при муковисцидозе. Было уста-

новлено, что под воздействием как пептидов, так 

и тобрамицина бактерии синтезировали защитные 

биопленки в меньшем количестве. Выраженной ан-

тибактериальной активностью с минимальной ин-

гибирующей концентрацией (МИК) 4–8 мкг/мл, 

в некоторых случаях превышающей эффект тобра-

мицина, обладали SMAP-29, ВМАР-28 и ВМАР-

27. Существенного противомикробного дей-

ствия не выявлено у индолицидина, LL-37 и Bac7 

(МИК > 32 мкг/мл) [41]. 

Антимикробная активность пептидов реализу-

ется путем порообразования посредством связы-

вания липополисахаридов, являющихся структур-

ными компонентами стенки грамотрицательных 

бактерий [1]. Модификации в структуре липопо-

лисахаридов обеспечивают резистентность ми-

кробных агентов к пептидам, но данное явление 

наблюдается нечасто. В исследованиях Mark T. 

Albrecht и соавт. [11] установили, что Burkholderia 
cepacia устойчива к антимикробному действию 

протегрина. Минимальная ингибирующая кон-

центрация протегрина-1 для этой бактерии со-

ставляет 32 мкмоль, при этом его МИК для боль-

шинства других бактерий, в том числе Pseudomonas 
aeruginosa, находится в диапазоне 1–3 мкмоль. Вы-

явлено, что протегрин-1 связывается с липидом А 

Pseudomonas aeruginosa с большей аффинностью, 

чем с липидом А Burkholderia cepacia, что объясня-

ется имеющейся у Burkholderia cepacia модифика-

цией в липиде А [11].

Ìåõàíèçìû âèòàìèí-D-çàâèñèìîé 
ïðîäóêöèè àíòèìèêðîáíûõ ïåïòèäîâ 
â ðåñïèðàòîðíîì òðàêòå 

Как известно, витамин D оказывает влияние 

на механизмы неспецифической защиты респира-

торного тракта от инфекционных агентов и систе-

му иммунного специфического ответа [14]. Наряду 

с такими важнейшими эффектами действия вита-

мина D, как индукция дифференцировки моно-

цитов, стимуляция процесса фагоцитоза макро-

фагов, проявляется также усиление продукции и 

экспрессии антимикробных пептидов [28, 52]. 

В исследованиях Tian-Tian Wang и со-

авт. [52] было установлено, что при активации 

Toll-подобных рецепторов (TLR) эпителиаль-

ных клеток респираторного тракта кальцитриол 

(1,25-дигидроксихолекальциферол — 1,25(OH)
2
D) 

индуцирует экспрессию -дефензинов и катели-

цидина в моноцитах и нейтрофилах. Помимо это-

го, 1,25(OH)
2
D вызывает соответствующую про-

дукцию антимикробных пептидов и активацию 

антимикробной активности относительно грамо-

трицательных патогенов, таких как Pseudomonas 
aeruginosa.

Группа исследователей под руководством 

Christian Herr [28] обнаружила, что 25-гидрокси-

холекальциферол (25-OH-D
3
) способствует уве-

личению транскрипции антимикробного пептида 

кателицидина и снижению секреции провоспали-

тельных цитокинов TNF-, IL-8 без стимуляции 

Toll-подобных рецепторов эпителиальных клеток 

дыхательных путей, инфицированных синегной-

ной палочкой.

Êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå 
âèòàìèí-D-çàâèñèìîé ïðîäóêöèè 
àíòèìèêðîáíûõ ïåïòèäîâ 
ïðè ìóêîâèñöèäîçå

Витамин-D-дефицитные состояния часто 

встречаются у пациентов с муковисцидозом [35]. 

Возникновение данных состояний обусловлено 

развитием поджелудочной экзокринной недоста-

точности, нарушением всасывания жирораство-

римых витаминов D и К, изменением метаболизма 

витамина D, снижением физической активности, 

длительной глюкокортикоидной и антибактери-

альной терапией [26]. 

За последнее десятилетие возросло количество 

исследований, направленных на изучение кли-

нико-лабораторной эффективности применения 

витамина D в терапии больных муковисцидозом 

с инфекционными бронхолегочными осложне-

ниями [13, 18, 25]. С целью коррекции дефицита 

витамина D при кистозном фиброзе у детей Ор-

ганизация муковисцидоза Соединенных Штатов 

Америки (CF Foundation) рекомендует поддержи-

вать в крови содержание 25-гидроксивитамина D 
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(25-OHD) на уровне 75–150 нмоль/л (30–60 нг/мл) 

[26]. Согласно последним европейским рекомен-

дациям, значение 25-OHD в крови детей с му-

ковисцидозом не должно быть ниже 50 нмоль/л 

(20 нг/мл) [45]. В своих исследованиях Michael P. 

Boyle и соавт. [15] и D. Green и соавт. [26] устано-

вили, что при назначении взрослым пациентам с 

МВ эргокальциферола (витамина D
2
) в дозировке 

50 000 МЕ один или два раза в неделю на протя-

жении более 8 недель, руководствуясь рекоменда-

циями Организации муковисцидоза Соединенных 

Штатов Америки, невозможно получить суще-

ственное возрастание уровня 25-гидроксивитами-

на D в крови. 

Дальнейшие исследования показали, что заме-

стительная терапия высокими дозами холекаль-

циферола (витамина D
3
) (100 000–600 000 МЕ/

2500–15 000 мкг) однократно внутрь или внутри-

мышечно является более эффективным мето-

дом лечения витамин-D-дефицитных состояний 

при муковисцидозе и получила название «Stoss-

терапия» (от немецкого «подтолкнуть» [21]. Darren 

Shepherd и соавт. [46] в своем исследовании проде-

монстрировали возможность эффективного и без-

опасного установления с помощью Stoss-терапии 

(100 000–300 000 МЕ) в крови детей с муковисци-

дозом более высокого уровня 25-гидроксивитами-

на D. При этом у 70 % обследованных пациентов со-

держание в крови 25-OHD превышало 75 нмоль/л 

в течение 12-месячного периода наблюдения по-

сле однократного введения препарата. Данное 

исследование подтвердило предложенные в 2012 

году рекомендации Организации муковисцидоза 

Соединенных Штатов Америки о поддержании в 

крови детей содержания 25-гидроксивитамина D 

на минимальном уровне 75 нмоль/л с целью тера-

пии витамин-D-дефицитных состояний при ки-

стозном фиброзе [47].

В результате двойного слепого рандомизиро-

ванного плацебо-контролируемого исследования 

Ruth E. Grossmanna и соавт. [27] установили, что 

назначение витамина D в дозе 250 000 МЕ одно-

кратно взрослым пациентам с муковисцидозом 

в период обострения хронического инфекцион-

но-воспалительного процесса органов дыхания 

способствует более быстрому клиническому вы-

здоровлению данных пациентов, а также увеличи-

вает их шанс на продление жизни и улучшение ее 

качества.

Çàêëþ÷åíèå
Таким образом, хроническое инфицирова-

ние дыхательных путей у детей с муковисцидо-

зом ухудшает течение заболевания в связи с при-

родной устойчивостью Pseudomonas aeruginosa к 

антибактериальным препаратам. Антимикробные 

пептиды обладают высокой антимикробной ак-

тивностью против грамотрицательных бактерий в 

респираторном тракте. Способность витамина D 

увеличивать продукцию антимикробных пепти-

дов позволяет рекомендовать его в качестве лекар-

ственного средства в комплексной терапии хрони-

ческого инфекционно-воспалительного процесса 

органов дыхания при муковисцидозе.
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ÌÅÄÈÊÀÌÅÍÒÎÇÍÅ ÓÏÐÀÂË²ÍÍß ÏÐÎÄÓÊÖ²ªÞ 
ÀÍÒÈÌ²ÊÐÎÁÍÈÕ ÏÅÏÒÈÄ²Â ÏÐÈ ÌÓÊÎÂ²ÑÖÈÄÎÇ² 

Ó Ä²ÒÅÉ

Резюме. У статті подані відомості про медикаментоз-

не управління продукцією антимікробних пептидів при 

муковісцидозі у дітей. Наведено дані про типи та класи 

мутацій гена трансмембранного регуляторного протеїну 

муковісцидозу (CFTR) та їх асоціації з клінічними осо-

бливостями кістозного фіброзу. Наведено значення анти-

мікробних пептидів у хронічному інфекційно-запальному 

процесі органів дихання при муковісцидозі. Продемон-

стровані молекулярні механізми впливу вітаміну D на екс-

пресію антимікробних пептидів у респіраторному тракті 

при муковісцидозі, а також проаналізовані нові можли-

вості застосування вітаміну D у терапії дітей із даним за-

хворюванням.

Ключові слова: муковісцидоз, діти, антимікробні пепти-

ди, вітамін D.
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DRUG MANAGEMENT OF ANTIMICROBIAL PEPTIDE 
PRODUCTION IN CYSTIC FIBROSIS IN CHILDREN

Summary. This article provides information about drug man-

agement of antimicrobial peptide production in cystic fibrosis 

in children. The data are provided on the types and classes of 

mutations in the cystic fibrosis transmembrane conductance 

regulator (CFTR) gene, and their association with clinical fea-

tures of cystic fibrosis. The value of antimicrobial peptides in 

chronic infectious-inflammatory process of the respiratory or-

gans in cystic fibrosis is described. The molecular mechanisms 

of vitamin D effect on the expression of antimicrobial peptides 

in the respiratory tract in cystic fibrosis were shown, as well as 

new limitations of using vitamin D in the therapy of children 

with this disease were analyzed.

Key words: cystic fibrosis, children, antimicrobial peptides, 

vitamin D.




