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Идиопатический легочный фиброз (ИЛФ) – особая фор-
ма хронической прогрессирующей фиброзирующей 

интерстициальной пневмонии неизвестной этиологии, 
которая возникает преимущественно у людей старшего 
возраста, поражает только легкие и связана с гистологи-
ческим и/или компьютерно-томографическим паттерном 
обычной интерстициальной пневмонии (ОИП) [1,  2]. ИЛФ 
привлекает особое внимание исследователей всего мира в 
связи с прогрессирующим течением, быстро приводящим 
к инвалидизации и летальному исходу. ИЛФ относится 
к категории редких заболеваний, однако, по данным раз-
личных эпидемиологических исследований последних лет, 

доля ИЛФ составляет около 2/3 в структуре всех идиопати-
ческих интерстициальных пневмоний [3]. 

По инициативе Российского респираторного общества в 
2016 г. в Российской Федерации разработаны клинические 
рекомендации по диагностике и лечению данного заболе-
вания, включен в работу регистр пациентов с ИЛФ [4]. Со-
гласно данным, полученным по результатам работы реги-
стра в период с 2016 по 2020 гг., распространенность ИЛФ 
в РФ составляет 8–12 случаев на 100 тыс. населения, а за-
болеваемость – 4–7 случаев на 100 тыс. населения [5]. Ана-
логичные эпидемиологические данные получены в США и 
странах Европы [6, 7]. 
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Аннотация
Идиопатический легочный фиброз является особой формой хронической прогрессирующей фиброзирующей интерстициальной пневмонии 
неизвестной этиологии. В течение последнего десятилетия достигнут значительный прогресс в разработке и применении диагностического 
алгоритма для пациентов с идиопатическим легочным фиброзом, предполагающий анализ клинических, лабораторных и инструментальных 
данных, прежде всего результатов высокоразрешающей компьютерной томографии органов грудной клетки. Раннее назначение антифи-
брозной терапии позволяет оказать влияние на течение заболевания, замедлить прогрессирование патологического процесса и улучшить 
прогноз.

Ключевые слова: идиопатический легочный фиброз, антифибротическая терапия, пирфенидон, клинический случай
Для цитирования: Игнатова Г.Л., Блинова Е.В, Бельснер М.С., Короткая М.А. Идиопатический легочный фиброз: клинический случай длитель-
ного наблюдения. Consilium Medicum. 2022;24(9):640–644. DOI: 10.26442/20751753.2022.9.201962
© ООО «КОНСИЛИУМ МЕДИКУМ», 2022 г.

CASE REPORT

Idiopathic pulmonary fibrosis: a clinical case of long-term follow-up
Galina L. Ignatova1, Elena V. Blinova*1, Maria S. Belsner1, Marina A. Korotkaia2

1South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russia;
2Regional Clinical Hospital №3, Chelyabinsk, Russia

Abstract
Idiopathic pulmonary fibrosis is a specific form of chronic progressive fibrotic interstitial pneumonia of unknown etiology. Over the past decade, 
significant progress has been made in developing and utilizing a diagnostic algorithm for patients with idiopathic pulmonary fibrosis, involving 
analysis of clinical, laboratory, and instrumental data, primarily the results of high-resolution chest computed tomography. Early antifibrotic therapy 
can alter the disease course, slow its progression, and improve the prognosis.
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Основными клиническими проявлениями ИЛФ явля-
ются прогрессирующая одышка, снижение толерантности 
к физической нагрузке и хронический непродуктивный 
кашель [1]. В среднем от начала заболевания до момента 
первичного обращения пациента за медицинской помо-
щью проходит от нескольких месяцев до 1,5 года. К этому 
времени появляются и такие неспецифические симпто-
мы, как слабость, сниженный аппетит, потеря веса, кото-
рые в дальнейшем прогрессируют [8]. У 40% больных при 
первичном осмотре выявляются изменения дистальных 
фаланг пальцев рук по типу «барабанных палочек», из-
менения ногтевых пластин пальцев рук по типу «часовых 
стекол» различной степени выраженности, появление ко-
торых типично для развернутой стадии заболевания [1]. 
Выявляемая при аускультации двусторонняя крепитация 
в конце вдоха (хрипы «velcro») в базальных отделах также 
характерна для пациентов с ИЛФ и коррелирует с наличи-
ем паттерна обычной интерстициальной пневмонии при 
проведении высокоразрешающей компьютерной томогра-
фии (ВРКТ) органов грудной клетки [9]. 

Диагностика ИЛФ основана на выявлении паттерна 
ОИП при проведении ВРКТ органов грудной клетки и/или 
патологоанатомического исследования биоптатов легоч-
ной ткани [1]. Обзорная рентгенография органов грудной 
клетки больным с подозрением на ИЛФ не рекомендуется 
в связи с ее низкой информативностью [10]. Основными 
признаками типичного паттерна ОИП при ВРКТ легких яв-
ляются преобладание изменений в кортикальных и базаль-
ных отделах, наличие диффузных ретикулярных измене-
ний, мелкие субплевральные воздушные кисты («сотовое 
легкое») и/или периферические тракционные бронхо- или 
бронхиолоэктазы, а также отсутствие признаков, позволя-
ющих заподозрить альтернативный диагноз [1, 11]. 

Возможно присутствие «матового стекла» на фоне ре-
тикулярных изменений и «сотового легкого», но не пре-
валирует, также является признаком фиброза легочной 
паренхимы [12]. Согласно последним российским и между-
народным клиническим рекомендациям гистологическое 
подтверждение диагноза не требуется и не рекомендует-
ся, если у пациента с клинической картиной, характерной 
для ИЛФ, и с отсутствием очевидных причин для развития 
интерстициального заболевания легких диагностирован 
ВРКТ-паттерн типичной ОИП [1, 2]. 

Значительное расширение объема знаний о патогенезе 
ИЛФ, исследования механизмов фиброобразования в ле-
гочной ткани и возможности влияния на него в последние 
десятилетия привели к появлению лекарственных средств 
с антифибротическим и антипролиферативным действием 
для лечения этого заболевания [13]. В настоящее время кли-
ническая эффективность в лечении ИЛФ доказана только 
для двух препаратов – нинтеданиба и пирфенидона [14, 15]. 

Пирфенидон, пероральный препарат, относящийся к 
производным пиридона, – первый из двух противофиброз-
ных лекарственных средств, получивших в 2011 г. рекомен-
дацию Европейского медицинского агентства (European 
Medicines Agency) к применению у больных ИЛФ. В 2014 г. 
пирфенидон также одобрен Управлением по контролю 
пищевых продуктов и лекарств в США (Food and Drug 
Administration) [16, 17]. 

В доклинических исследованиях на животных моделях 
установлено, что пирфенидон вызывает торможение ран-
них и поздних реакций фиброобразования в легочной тка-
ни и других органах, в том числе в почках [18]. Этот эффект 
опосредован ингибирующим влиянием препарата на син-
тез фибробластами трансформирующего фактора роста β, 
что ограничивает индуцируемый им процесс образования 
компонентов экстрацеллюлярного матрикса. Действие 
пирфенидона проявляется в подавлении пролиферации 
фибробластов, угнетении процессов их дифференцировки 
в миофибробласты, уменьшении скорости миграции этих 

и других клеток моноцитарно-макрофагальной системы. 
Кроме того, препарат предупреждает развитие митохон-
дриальной дисфункции в различных клетках, что способ-
ствует их защите от апоптоза, индуцированного оксида-
тивным стрессом [19].

Клиническая эффективность пирфенидона при ИЛФ 
доказана в нескольких крупных рандомизированных кон-
тролируемых исследованиях [14, 20]. Пирфенидон в су-
точной дозе 2403 мг замедлял скорость снижения форси-
рованной жизненной емкости легких (ФЖЕЛ) на 193 мл в 
год по сравнению с плацебо (относительная разница 45,1%; 
р<0,001), улучшал переносимость физических нагрузок 
в тесте с 6-минутной ходьбой и снижал риск летального 
исхода (отношение шансов – ОШ 0,52; 95% доверительный 
интервал – ДИ 0,31–0,87; р=0,0107) [14, 21].

Пирфенидон имеет приемлемый профиль безопасно-
сти. Наиболее частыми побочными эффектами являются 
диспептические (тошнота, рвота, диарея) и кожные (фото-
сенсибилизация) симптомы, повышение печеночных тран-
саминаз, слабость, анорексия [22]. Чтобы уменьшить риск 
развития побочных явлений, рекомендуется постепенное 
наращивание дозы пирфенидона до терапевтической [23]. 
При приеме пирфенидона возможна модификация дозы, 
включая ее временное снижение либо полную отмену 
препарата до устранения побочных явлений, что позволя-
ет управлять нежелательными реакциями и продолжить 
лечение. Рекомендовано мониторировать сывороточный 
уровень печеночных трансаминаз перед началом лече-
ния, затем ежемесячно в течение первых 6 мес терапии и 
далее каждые 3 мес на протяжении всего периода лече-
ния. Для уменьшения риска развития и выраженности  
желудочно-кишечных побочных эффектов рекомендуется 
принимать препарат вместе с пищей, для снижения риска 
развития кожных симптомов – использовать защиту от 
ультрафиолетового облучения [24].

Клинический случай
Пациентка П. 1956 года рождения (60 лет) обратилась в 

областной консультативно-диагностический центр для боль-
ных пульмонологического профиля Областной клинической 
больницы №3 г. Челябинска в декабре 2016 г. с жалобами на 
одышку смешанного характера при умеренной физической 
нагрузке, сухой приступообразный кашель по утрам. Из ана-
мнеза известно, что одышка беспокоит последние 2 года при 
подъеме по лестнице на четвертый этаж, за 6 мес до обраще-
ния к пульмонологу одышка стала прогрессировать. В по-
ликлинике по месту жительства при выполнении обзорной 
рентгенографии органов грудной клетки выявлены очаговые 
тени небольших размеров, преимущественно в базальных 
отделах, рекомендована ВРКТ. В январе 2017 г. впервые про-
ведена ВРКТ органов грудной клетки: в нижних отделах обо-
их легких, преимущественно в базальных и субплевральных 
отделах, значительно выражены ретикулярные изменения, 
тракционные бронхо- и бронхиолоэктазы, участки формиро-
вания «сотового легкого»; симптом «матового стекла» в зонах 
ретикулярной исчерченности (рис. 1). 

Пациентка – жительница г. Челябинска, факт курения 
отрицает. В течение всей жизни не имела неблагоприятных 
профессиональных и бытовых воздействий. Из сопутству-
ющих заболеваний – гипертоническая болезнь II стадии, 
ежедневно принимает 50 мг лозартана в сутки. Аллерголо-
гический анамнез не отягощен.

При объективном осмотре: пациентка нормального тело-
сложения, с индексом массы тела 34,1 кг/м2. Цианоза и пери-
ферических отеков нет. Обращают на себя внимание умерен-
но выраженные изменения ногтевых пластин пальцев рук по 
типу «часовых стекол». При аускультации в легких на фоне 
везикулярного дыхания выслушивалась грубая конечно- 
инспираторная крепитация в нижних отделах с обеих 
сторон. Частота дыхательных движений – 20 в минуту.  
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Одышка по шкале Британского медицинского совета 
(Modified Medical Research Council dyspnoea scale – mMRC) – 
2 балла. Уровень насыщения крови кислородом (SpO2), из-
меренный методом пульсоксиметрии, – 94% в покое, при 
самообслуживании  – снижение SpO2 до 89%. Тоны сердца 
приглушены, ритм правильный, частота сердечных сокраще-
ний – 81 в минуту, артериальное давление – 124/71 мм рт. ст., 
остальные органы без отклонений. 

В клиническом и биохимическом анализах крови значимых 
отклонений не выявлено. Сывороточные маркеры системных 
ревматических заболеваний в пределах нормы. По результа-
там исследования функции внешнего дыхания – вентиляци-
онная функция легких не нарушена: объем форсированного 
выдоха за 1-ую секунду (ОФВ1) – 96% от должного, форсиро-
ванная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ) – 93% от должно-
го. При бодиплетизмографии диагностированы рестриктив-
ные нарушения легочной вентиляции: снижение показателей 
внутригрудного объема (ВГО)  – 66,3% от должного, общей 
емкости легких (ОЕЛ) – 69,1% от должного, остаточного объ-
ема легких (ООЛ) – 63,6% от должного. Газотранспортная 
функция легких характеризовалась снижением диффузион-
ной способности легких (DLco) до 48%, что соответствует тя-
желой степени нарушения.

По данным эхокардиографии (2017 г.) умеренная дила-
тация полости левого предсердия, дилатация ствола ле-
гочной артерии. Систолодиастолическая функция левого 
желудочка удовлетворительная. Систолическое давление в 
легочной артерии – 66 мм рт. ст.

Для оценки толерантности к физической нагрузке вы-
полнен тест с 6-минутной ходьбой: пройденное расстояние 
составило 420 м, выявлена десатурация, SpO2 – 84%. 

Полученные при обследовании данные пациентки вне-
сены в регистр больных ИЛФ. На основании жалоб, ана-
мнеза болезни, изменений функциональных исследований 
и ВРКТ органов грудной клетки в 2017 г. центральные 
эксперты установили диагноз ИЛФ. Хроническая дыха-
тельная недостаточность 2-й степени. Легочная гипертен-
зия, класс III. Рекомендована антифибротическая терапия.  
С  ноября 2017  г. пациентка принимала 2403 мг/сут 
(9  капсул) пирфенидона (Эсбриет®), ингибиторы протон-
ной помпы (эзомепразол по 40 мг/сут), проходила длитель-
ную кислородотерапию (2 л/мин не менее 15 часов в сутки).

Пациентка продолжает принимать пирфенидон в течение 
5 лет. На этом фоне отмечаются нежелательные явления в 
виде умеренной выраженной тошноты и мышечной слабо-
сти, не требующие изменения режима терапии. Эпизодов 
фотодерматита на протяжении всего периода лечения не 
отмечено (в весенне-летний период регулярно использует 
солнцезащитный крем). В мае 2022 г. больная переведена на 
пирфенидон российского производства – ПИРФАСПЕК®, 

капсулы по 267 мг (ООО «Аспектус фарма», Россия), при-
ем которого продолжает по настоящее время. При переходе 
на пирфенидон российского производства (ПИРФАСПЕК®) 
других побочных явлений не наблюдалось.

На фоне противофиброзной терапии, проводимой в те-
чение 5 лет, состояние пациентки стабильное, обострений 
ИЛФ не зарегистрировано. Сохраняется одышка при фи-
зической нагрузке (3 балла по mMRC). Динамика основ-
ных функциональных показателей представлена в табл. 1. 

Анализируя представленные данные, видим тенденцию 
к снижению основных функциональных показателей, од-
нако клиническое состояние пациентки стабильное, она 
продолжает наблюдаться в амбулаторных условиях, не воз-
никало потребности в использовании дополнительных ре-
сурсов здравоохранения. 

По данным ВРКТ органов грудной клетки также отмеча-
ется стабилизация процесса (рис. 2). 

Обсуждение
В 2011 г. P. Noble и соавт. опубликовали результаты 

III  фазы рандомизированных клинических исследований 
CAPACITY-1 и CAPACITY-2, инициированных в 110 ме-
дицинских центрах Европы, США и Австралии, в которых 
рассматривались вопросы клинической эффективности 
и безопасности применения пирфенидона у пациентов с 
ИЛФ [20]. По полученным данным, длительный (до 72 нед) 
прием пирфенидона достоверно уменьшал скорость сни-
жения ФЖЕЛ, препятствовал сокращению пройденного 
расстояния в тесте с 6-минутной ходьбой, а также уве-
личивал сроки до появления признаков прогрессирова-
ния заболевания в сравнении с плацебо. В исследовании 
ASCEND у пациентов, получавших пирфенидон (n=555), 
зарегистрировано на 47,9% меньше неблагоприятных ис-
ходов, к которым относилось снижение ФЖЕЛ на 10% и 
более от исходного значения, а также случаи смерти [14]. 

В результате обобщенного анализа нежелательных яв-
лений, зарегистрированных в исследованиях CAPACITY 
и ASCEND, установлено, что длительное (максимальная 
продолжительность составила 9,9 года) лечение пирфени-
доном сопровождалось возникновением тошноты в 37,6% 
случаев, диареи – в 28,1%, диспепсии – в 18,4%, рвоты –  
в 15,9%, кожных симптомов – в 25%. Эти реакции в боль-
шинстве случаев были незначительно или умеренно выра-

Рис. 1 Компьютерные томограммы органов грудной клетки 
пациентки П., 2017 г.

Рис. 2 Компьютерные томограммы органов грудной клетки 
пациентки П., 2021 г.

Таблица 1. Динамика основных показателей респираторной 
функции легких

Показатель 

Период наблюдения

2017 г. 
(исходно)

2019 г.  
(2-й год 

лечения)

2022 г.  
(5-й год 

лечения)

ФЖЕЛ, % от должного 93 90,1 84

ОФВ1, % от должного 96 94 92

ВГО, % от должного 66,3 61,8 55,6

ОЕЛ, % от должного 69,1 64,3 57,7

ООЛ, % от должного 63,6 59,7 53,2

DLco, % от должного 48 44,5 41,2
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женными, исчезали при уменьшении дозы препарата и не 
имели отдаленных неблагоприятных последствий [24]. 

Представленный клинический случай наглядно демон-
стрирует, что противофиброзная терапия на ранней стадии 
болезни, до развития значимых функциональных наруше-
ний, позволяет замедлить прогрессирование заболевания, 
отсрочить появление тяжелых симптомов и снизить риск 
неблагоприятного исхода. Применение пирфенидона в те-
чение 5 лет в терапевтической дозе сопровождалось уме-
ренными нежелательными явлениями, однако модифика-
ция дозировки лекарственного препарата не требовалась.

Результаты открытого рандомизированного перекрест-
ного исследования сравнительной фармакокинетики и 
биоэквивалентности препарата ПИРФАСПЕК® в капсулах 
по 267  мг (ООО «Аспектус фарма», Россия) и препарата 
Эсбриет® в капсулах по 267 мг (Ф. Хоффманн-Ля Рош Лтд, 
Швейцария) с участием здоровых добровольцев проде-
монстрировали сходные фармакокинетические параметры 
изучаемых препаратов, сопоставимую безопасность, на 
основании чего сделан вывод о биоэквивалентности этих 
лекарственных средств. В феврале 2022 г. в России заре-
гистрирован пирфенидон отечественного производства с 
торговым наименованием ПИРФАСПЕК® (ООО «Аспектус 
фарма», Россия) [25].

Заключение 
В настоящее время результаты доклинических и ран-

домизированных клинических исследований по влиянию 
пирфенидона на течение ИЛФ подтверждаются данными 
российских и международных наблюдательных исследо-
ваний, в которых демонстрируется его эффективность и 
безопасность. При длительном применении пирфенидона 
нежелательные эффекты слабо или умеренно выражены 

и не провоцируют неблагоприятные отдаленные послед-
ствия. Раннее назначение антифибротических препаратов 
позволяет повлиять на течение ИЛФ и улучшить выжива-
емость пациентов. 
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