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Саркоидоз – системное гранулематозное заболевание,
которое первично поражает легкие и лимфатическую

систему тела человека. Такое определение было дано в
1999 г. в первом в мире согласительном международном
документе по саркоидозу «Statement on sarcoidosis» [1], ко-
торый заложил основу последующих обобщений и класси-
фикаций. Федеральные согласительные клинические ре-
комендации Российского респираторного общества дают
следующее определение: «Саркоидоз является системным
воспалительным заболеванием неизвестной природы, ха-
рактеризующимся образованием неказеифицирующихся
гранулем, мультисистемным поражением с определенной
частотой вовлечения различных органов и активацией Т-
клеток в месте гранулематозного воспаления с высвобож-
дением различных хемокинов и цитокинов, включая фак-
тор некроза опухоли (ФНО-e)» [2]. Одна из гипотез патоге-
неза саркоидоза состоит в том, что гранулематоз индуци-
рует неизвестный антиген (или антигены) у генетически
восприимчивых людей. Наиболее старой, но не теряющей
актуальности версией является связь между инфекцией
Mycobacterium tuberculosis и саркоидозом. Существует ги-
потеза, что туберкулез и саркоидоз могут не только иметь
общие причины, но и быть разными аспектами одной бо-
лезни [3]. Выявление ДНК микобактерий при саркоидозе
рассматривается как частный случай концепции «микроб-
ного триггера», поскольку в образцах тканей больных сар-
коидозом обнаруживали нуклеиновые кислоты и белки
различных патогенов. Иммунологические исследования
подтверждают роль инфекционного агента в патогенезе
саркоидоза. Все это способствует поиску антимикробной
терапии, способной оказывать влияние на течение сар-
коидоза [4].

В качестве микробных триггеров, участвующих в патоге-
незе саркоидоза, рассматриваются Chlamydophila pneumo-
niae [5], Borrelia burgdorferi [6], Propionibacterium acnes [7, 8].
Исследования патогенеза саркоидоза обнаружили устой-
чивые связи с факторами наследственности, определяю-

щими тип реакции иммунной системы на внешнее анти-
генное воздействие. Наиболее сильная и постоянная связь
была отмечена для участка HLA хромосомы, что свидетель-
ствовало в пользу того, что саркоидоз – иммунологиче-
ское заболевание, вызванное внешним воздействием [9].
Полиморфизмы генов в локусе, связанном с продукцией
ФНО-e, достоверно влияли на риск развития саркоидоза и
тяжесть его течения [10]. Имеются также работы по поли-
морфизму гена рецепторов к витамину D (VDR), полимор-
физму гена ангиотензинпревращающего фермента I/D
(insertion/deletion) и его влияния на прогноз течения сар-
коидоза и др. В последнее время появилось много публика-
ций с описаниями случаев развития саркоидоза у больных,
получавших интерфероны. Индуцированный интерферо-
нами саркоидоз стал предметом аналитических обзоров
[11].

Задачей данной работы было сопоставление собствен-
ных данных, полученных при анализе больных саркоидо-
зом в Республике Татарстан, с данными литературы.

Материал и методы
Было проанализировано 2017 случаев саркоидоза, зане-

сенных в регистр больных до 15.07.2015 и данные 1199
больных саркоидозом, проходивших обследование и
лечение у авторов данной статьи. Для сбора и обработки
данных была использована программа SPSS-18 (try&by) в
среде Windows 7.

Результаты
Распространенность саркоидоза
Согласно данным регистра больных средний возраст

был 43,65±0,28 года, медиана 44 года. На момент выявле-
ния наиболее часто (47,2%) встречалась I лучевая стадия –
952 больных (из них верифицированных 30,7%), 42,0%
пришлось на II стадию – 847 больных (верифицирован-
ных 49,8%), 9,4% – III стадию – 190 больных (верифициро-
ванных 42,6%), 0,7% – IV стадию – 14 больных (верифици-
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рованных 28,6%) и 0,7% – стадию 0 (только с внелегочны-
ми поражениями) – 14 больных (верифицированных
85,7%). Женщины составляли 71,1% (1434) пациентов,
мужчины – 28,9% (583). Женщины были достоверно стар-
ше мужчин, у них чаще встречался синдром Лефгрена и 
I лучевая стадия саркоидоза.

Распространенность саркоидоза в Татарстане составила
51,35 на 100 тыс. населения, а заболеваемость – 2,72 на
100 тыс. населения. Полученные данные были сопостави-
мы с другими регионами России. В Оренбургской области
заболеваемость саркоидозом за 12 лет увеличилась почти
вдвое (с 3,9 на 100 тыс. населения в 1995–2000 гг. до 7,1 на
100 тыс. населения в 2001–2006 гг.). С 1995 по 2004 г. был
выявлен 191 больной саркоидозом [12, 13]. Среди 880 тыс.
жителей Амурской области предполагаемое число вновь
заболевших саркоидозом в 2008 г. было 3,8 на 100 тыс. на-
селения, а распространенность – 8,2 [14]. В Омске, по дан-
ным на 2012 г., распространенность саркоидоза росла и
составляла 24,6 случая на 100 тыс. населения [15]. По дан-
ным на 2014 г., в Карелии за 11-летний период наблюде-
ния саркоидоз был диагностирован у 464 человек, распро-
страненность саркоидоза составила 73 человека на 
100 тыс. населения [16]. Очевидно, что представленные
данные трудны для сопоставления ввиду отсутствия еди-
ного подхода к учету этих больных.

Системные глюкокортикостероиды 
при саркоидозе

Препаратами первой линии для стартовой терапии про-
грессирующего саркоидоза остаются системные глюко-
кортикостероиды (сГКС), мировой опыт применения ко-
торых превышает 60 лет [17]. Они обычно эффективны
при всех формах саркоидоза, их эффект очевиден в пер-
вые месяцы после назначения. Однако выработка опти-
мальных доз и сроков применения сГКС остается приори-
тетной задачей будущих исследований, чтобы свести к ми-
нимуму риск развития побочных эффектов и частоту ре-
цидивов [18]. Е.И.Шмелев справедливо отмечал, что нача-
тая терапия сГКС в дозе 20–40 мг/сут преднизолона требу-
ет оценки эффекта спустя 1–3 мес. Если через 3 мес нет по-
ложительной динамики, то маловероятно, что дальнейшее
применение сГКС принесет успех [19]. В настоящее время
достигнут временный консенсус, согласно которому пока-
заниями к назначению сГКС являются течение болезни с
явной клинической симптоматикой с поражением сердца,
нервной системы, глаз, рефрактерность к топическим пре-
паратам, гиперкальциемия и выраженное прогрессирова-
ние поражения легких [20].

В популяции больных саркоидозом в Республике Татар-
стан преднизолон per os был назначен 245 пациентам
(166 женщин и 79 мужчин), средний возраст которых со-
ставлял 44,9±0,8 года (медиана 46 лет, от 15 до 74 лет).
Длительность применения сГКС очень широко варьиро-
валась – от 1 до 77 мес (в 93,9% случаев не превышала 
2 лет, среднее значение 10,3±0,6 мес, медиана 9 мес). Были
оценен эффект лечения больных саркоидозом оральным
преднизолоном в течение 9–18 мес при начальной дозе
20–40 мг/сут с последующим снижением. Этим крите-
риям соответствовали 147 больных (99 женщин и 48 муж-
чин), в 77,6% случаев диагноз был подтвержден гистологи-
чески. Полная нормализация лучевой картины произош-
ла только в 10,2% случаев (p<0,01), доля I и III стадий не из-
менилась, достоверно уменьшилась доля II стадии
(p<0,05), однако была тенденция к увеличению доли боль-
ных с IV стадией. Частота синдрома Лефгрена уменьши-
лась с 10,9% до 2,7% (p<0,01).

Частоту субъективной оценки собственного состояния,
лучевой картины и данных спирометрии у больных сар-
коидозом, получавших курс преднизолона, отражает рис. 1.
Чаще всего к концу курса стероидной терапии улучшалась

функция дыхания (56,2%). Среди этой группы больных, по-
лучавших достаточный по длительности и дозировкам курс
сГКС, частота рецидивов при последующем наблюдении
составила 56,8%.

Полученные данные согласуются с работами других уче-
ных, которые отмечали, что несмотря на высокую эффек-
тивность применения сГКС при саркоидозе примерно в
1/2 случаев после отмены гормонов развивается обостре-
ние или рецидив [21]. Отечественные авторы при оценке
вероятности рецидивов при саркоидозе к фактору риска
также относили применение сГКС в анамнезе [22]. Таким
образом, сГКС остаются самыми рекомендуемыми и при-
меняемыми средствами при саркоидозе, однако техноло-
гия их применения пока далека от стандартизации.

Метотрексат при саркоидозе
Метотрексат – антагонист фолиевой кислоты. При ис-

пользовании низких доз метотрексата рассматривается не
как антипролиферативный (иммуносупрессивный) агент,
а как противовоспалительный препарат, эффект которого
связан не с ингибированием синтеза простагландинов
(как у классических нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов), а со стимуляцией высвобождения адено-
зина в очаге воспаления [23]. Эффективность метотрексата
при саркоидозе доказана в наблюдательных исследова-
ниях [24]. В 2013 г. по инициативе экспертов были подго-
товлены межнациональные рекомендации WASOG по при-
менению метотрексата при саркоидозе, согласно которым
внутрь препарат назначают дозе в 2,5–15 мг 1 раз в неделю.
Для снижения частоты нежелательных реакций на прием
метотрексата со стороны желудочно-кишечного тракта и
печени рекомендовано применение фолиевой кислоты в
дозе 5 мг 1 раз в неделю или 1 мг ежедневно (не ранее чем
через 24 ч после приема метотрексата) [25]. Применение
метотрексата как препарата второй линии одобрено в Рос-
сии Национальными согласительными рекомендациями
Российского респираторного общества [26].

Нами был проведен анализ эффективности и безопасно-
сти применения метотрексата в течение не менее 3 мес у 78
больных саркоидозом (59 женщин и 19 мужчин), средний
возраст которых составлял 45,1±1,1 года (медиана 46 лет, от
26 до 69 лет), 88,5% из которых имели гистологическое
подтверждение диагноза. Препарат применялся 1 раз в не-
делю начиная с 5 мг, дозу доводили максимум до 20 мг под
контролем анализа периферической крови и функцио-
нальных проб печени. В 6,4% случаев было назначено 5 мг
метотрексата в неделю, в 21,8% – 10 мг, в 70,5% – 15 мг и в
1,3% – 20 мг в неделю. Препарат применяли в качестве лече-
ния второй линии, только 11 (14,1%) пациентов не получа-
ли сГКС до первого применения цитостатика (были ожире-

Pulmonology

Рис. 1. Частота изменений общего состояния, лучевой кар-
тины и данных спирометрии у больных саркоидозом, полу-
чавших курс лечения преднизолоном.
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Представлен анализ распространенности саркоидоза в Республике Татарстан и сравнение разных режимов терапии этого заболевания. Все ре-
комендованные методы терапии саркоидоза оказывали положительное влияние на больных. Синдром Лефгрена имел положительную динамику
как при активной терапии, так и без таковой. В то же время при любых вариантах лечения не менее чем у 1/3 больных развивались рецидивы и об-
острения либо требовался переход к более агрессивной терапии, чем назначенная изначально.
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We present the analysis of the prevalence of sarcoidosis in the Republic of Tatarstan and the comparison of different modes of therapy of this disease. All re-
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рованных 28,6%) и 0,7% – стадию 0 (только с внелегочны-
ми поражениями) – 14 больных (верифицированных
85,7%). Женщины составляли 71,1% (1434) пациентов,
мужчины – 28,9% (583). Женщины были достоверно стар-
ше мужчин, у них чаще встречался синдром Лефгрена и 
I лучевая стадия саркоидоза.

Распространенность саркоидоза в Татарстане составила
51,35 на 100 тыс. населения, а заболеваемость – 2,72 на
100 тыс. населения. Полученные данные были сопостави-
мы с другими регионами России. В Оренбургской области
заболеваемость саркоидозом за 12 лет увеличилась почти
вдвое (с 3,9 на 100 тыс. населения в 1995–2000 гг. до 7,1 на
100 тыс. населения в 2001–2006 гг.). С 1995 по 2004 г. был
выявлен 191 больной саркоидозом [12, 13]. Среди 880 тыс.
жителей Амурской области предполагаемое число вновь
заболевших саркоидозом в 2008 г. было 3,8 на 100 тыс. на-
селения, а распространенность – 8,2 [14]. В Омске, по дан-
ным на 2012 г., распространенность саркоидоза росла и
составляла 24,6 случая на 100 тыс. населения [15]. По дан-
ным на 2014 г., в Карелии за 11-летний период наблюде-
ния саркоидоз был диагностирован у 464 человек, распро-
страненность саркоидоза составила 73 человека на 
100 тыс. населения [16]. Очевидно, что представленные
данные трудны для сопоставления ввиду отсутствия еди-
ного подхода к учету этих больных.

Системные глюкокортикостероиды 
при саркоидозе

Препаратами первой линии для стартовой терапии про-
грессирующего саркоидоза остаются системные глюко-
кортикостероиды (сГКС), мировой опыт применения ко-
торых превышает 60 лет [17]. Они обычно эффективны
при всех формах саркоидоза, их эффект очевиден в пер-
вые месяцы после назначения. Однако выработка опти-
мальных доз и сроков применения сГКС остается приори-
тетной задачей будущих исследований, чтобы свести к ми-
нимуму риск развития побочных эффектов и частоту ре-
цидивов [18]. Е.И.Шмелев справедливо отмечал, что нача-
тая терапия сГКС в дозе 20–40 мг/сут преднизолона требу-
ет оценки эффекта спустя 1–3 мес. Если через 3 мес нет по-
ложительной динамики, то маловероятно, что дальнейшее
применение сГКС принесет успех [19]. В настоящее время
достигнут временный консенсус, согласно которому пока-
заниями к назначению сГКС являются течение болезни с
явной клинической симптоматикой с поражением сердца,
нервной системы, глаз, рефрактерность к топическим пре-
паратам, гиперкальциемия и выраженное прогрессирова-
ние поражения легких [20].

В популяции больных саркоидозом в Республике Татар-
стан преднизолон per os был назначен 245 пациентам
(166 женщин и 79 мужчин), средний возраст которых со-
ставлял 44,9±0,8 года (медиана 46 лет, от 15 до 74 лет).
Длительность применения сГКС очень широко варьиро-
валась – от 1 до 77 мес (в 93,9% случаев не превышала 
2 лет, среднее значение 10,3±0,6 мес, медиана 9 мес). Были
оценен эффект лечения больных саркоидозом оральным
преднизолоном в течение 9–18 мес при начальной дозе
20–40 мг/сут с последующим снижением. Этим крите-
риям соответствовали 147 больных (99 женщин и 48 муж-
чин), в 77,6% случаев диагноз был подтвержден гистологи-
чески. Полная нормализация лучевой картины произош-
ла только в 10,2% случаев (p<0,01), доля I и III стадий не из-
менилась, достоверно уменьшилась доля II стадии
(p<0,05), однако была тенденция к увеличению доли боль-
ных с IV стадией. Частота синдрома Лефгрена уменьши-
лась с 10,9% до 2,7% (p<0,01).

Частоту субъективной оценки собственного состояния,
лучевой картины и данных спирометрии у больных сар-
коидозом, получавших курс преднизолона, отражает рис. 1.
Чаще всего к концу курса стероидной терапии улучшалась

функция дыхания (56,2%). Среди этой группы больных, по-
лучавших достаточный по длительности и дозировкам курс
сГКС, частота рецидивов при последующем наблюдении
составила 56,8%.

Полученные данные согласуются с работами других уче-
ных, которые отмечали, что несмотря на высокую эффек-
тивность применения сГКС при саркоидозе примерно в
1/2 случаев после отмены гормонов развивается обостре-
ние или рецидив [21]. Отечественные авторы при оценке
вероятности рецидивов при саркоидозе к фактору риска
также относили применение сГКС в анамнезе [22]. Таким
образом, сГКС остаются самыми рекомендуемыми и при-
меняемыми средствами при саркоидозе, однако техноло-
гия их применения пока далека от стандартизации.

Метотрексат при саркоидозе
Метотрексат – антагонист фолиевой кислоты. При ис-

пользовании низких доз метотрексата рассматривается не
как антипролиферативный (иммуносупрессивный) агент,
а как противовоспалительный препарат, эффект которого
связан не с ингибированием синтеза простагландинов
(как у классических нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов), а со стимуляцией высвобождения адено-
зина в очаге воспаления [23]. Эффективность метотрексата
при саркоидозе доказана в наблюдательных исследова-
ниях [24]. В 2013 г. по инициативе экспертов были подго-
товлены межнациональные рекомендации WASOG по при-
менению метотрексата при саркоидозе, согласно которым
внутрь препарат назначают дозе в 2,5–15 мг 1 раз в неделю.
Для снижения частоты нежелательных реакций на прием
метотрексата со стороны желудочно-кишечного тракта и
печени рекомендовано применение фолиевой кислоты в
дозе 5 мг 1 раз в неделю или 1 мг ежедневно (не ранее чем
через 24 ч после приема метотрексата) [25]. Применение
метотрексата как препарата второй линии одобрено в Рос-
сии Национальными согласительными рекомендациями
Российского респираторного общества [26].

Нами был проведен анализ эффективности и безопасно-
сти применения метотрексата в течение не менее 3 мес у 78
больных саркоидозом (59 женщин и 19 мужчин), средний
возраст которых составлял 45,1±1,1 года (медиана 46 лет, от
26 до 69 лет), 88,5% из которых имели гистологическое
подтверждение диагноза. Препарат применялся 1 раз в не-
делю начиная с 5 мг, дозу доводили максимум до 20 мг под
контролем анализа периферической крови и функцио-
нальных проб печени. В 6,4% случаев было назначено 5 мг
метотрексата в неделю, в 21,8% – 10 мг, в 70,5% – 15 мг и в
1,3% – 20 мг в неделю. Препарат применяли в качестве лече-
ния второй линии, только 11 (14,1%) пациентов не получа-
ли сГКС до первого применения цитостатика (были ожире-
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Рис. 1. Частота изменений общего состояния, лучевой кар-
тины и данных спирометрии у больных саркоидозом, полу-
чавших курс лечения преднизолоном.
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ние, гипертония, сахарный диабет типа 2). Среди всех боль-
ных, которым был назначен метотрексат, у 3 пациентов
препарат был отменен в период до 3 мес терапии и у 16 – до
6 мес терапии (всего 23,5%). После 6 мес применения отмен
вследствие нежелательных реакций не было.

По завершении курса приема метотрексата 52,6% боль-
ных сообщили об улучшении своего состояния, 38,4% –
динамики не отметили и 9,0% констатировали ухудшение.
Во всех случаях отличия были достоверными (p<0,05). Ча-
стота синдрома Лефгрена снизилась с 10,3% до 2,6%
(p=0,062). Улучшение лучевой картины было у 56,4% (у 4,4%
полная нормализация), у 37,2% динамики не было и только
у 6,4% лучевая картина ухудшилась. Все различия были до-
стоверными (p<0,05). Прием метотрексата привел к улуч-
шению параметров спирометрии форсированного выдо-
ха у 55,1% больных, у 28,2% динамики не было и у 16,7% ди-
намика была отрицательной в сравнении с исходными
данными. У 29 пациентов, получавших метотрексат, после
завершения курса в течение года наблюдения развились
рецидивы процесса (37,2%).

Пентоксифиллин при саркоидозе
Пентоксифиллин – лекарственное средство, снижаю-

щее вязкость крови. Его применение при саркоидозе свя-
зано с влиянием на активность ФНО-e. При прогресси-
рующем течении саркоидоза и/или рефрактерности к
лечению сГКС ФНО-e играет значительную роль в патоге-
незе болезни и его блокада может быть адекватным мето-
дом воздействия [27]. Пентоксифиллин показал свою эф-
фективность как в отдельных клинических наблюдениях,
так и при обобщении данных о его использовании в реаль-
ной практике [28, 29].

У 275 больных саркоидозом, у которых диагноз был под-
твержден биопсией, были сопоставлены показатели в ис-
ходном состоянии и по окончании курса лечения пенток-
сифиллином. В этот период пациенты не получали сГКС
или цитостатики, 94,2% из них одновременно получали
внутрь витамин Е в дозе 200–400 мг/сут. Изменения обще-
го состояния, динамика лучевой картины и параметров
спирометрии среди пациентов с верифицированным сар-
коидозом имели те же тенденции, что и во всей группе
больных, получавших пентоксифиллин (рис. 2).

Хорошая переносимость препарата без побочных реак-
ций была у 60% пациентов. Нежелательные явления без из-
менения дозы и сроков лечения были отмечены в 10,3%
случаев, со снижением дозы препарата – в 2,3%, со сменой
торговой марки препарата – в 2,3% и с отменой – в 25,1%.

Влияние на оксидативный стресс
В клиническом исследовании было доказано, что у боль-

ных саркоидозом достоверно снижена эндогенная анти-
оксидантная защита, а оксидативный стресс является важ-
ной составляющей патогенеза этого заболевания [30]. Это
делает антиоксиданты важными компонентами лечения.
Витамин Е (e-токоферол) включен в национальные реко-
мендации по лечению саркоидоза [26].

У 81 больного саркоидозом, чей диагноз был подтвер-
жден биопсией, параметры были сопоставлены в исход-
ном состоянии и по окончании курса лечения пентокси-
филлином. В анализ были включены 57 женщин и 24 муж-
чины в возрасте 19 до 62 лет (40,0±1,3 года, медиана 40
лет). Витамин Е был назначен внутрь в виде желатиновых
капсул в дозе 400 мг/сут на 2 приема. Только в 7 случаях
развились кожные аллергические высыпания в виде кра-
пивницы, ставшие причиной отмены препарата. Во всех
остальных случаях препарат переносился хорошо, неже-
лательных явлений отмечено не было.

Изменения состояния больных, динамика лучевой кар-
тины и параметров спирометрии среди пациентов с вери-
фицированным саркоидозом имели те же тенденции, что

и во всей группе больных, получавших этот антиоксидант
(рис. 3). Наиболее рефрактерными к терапии были пара-
метры спирометрии. Частота синдрома Лефгрена снизи-
лась с 13,6% до 1,2% (p<0,001).

Оценка состояния больных саркоидозом, 
не получавших лечения
Был проведен ретроспективный анализ наблюдения 42

больных саркоидозом, которые не получали никакой тера-
пии (25 женщин и 17 мужчин, средний возраст 35,38±1,67
года, от 20 до 47 лет, медиана 32 года). Среди них гистоло-
гическое подтверждение диагноза было только в 31% слу-
чаев.

Частота синдрома Лефгрена уменьшилась с 11,9 до 2,4%.
Общая оценка изменения состояния больных, динамика
лучевой картины и спирометрии отражены на рис. 4. Менее
динамичными и склонными к отрицательной динамике
были показатели спирограммы форсированного выдоха.

Сопоставление активных режимов лечения 
в сравниваемых группах больных
Было проведена оценка влияния разных режимов лече-

ния в течение 12 мес. Критериями отбора были:
• гистологически подтвержденный диагноз «саркоидоз»;
• II лучевая стадия процесса;
• отсутствие синдрома Лефгрена;
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Рис. 2. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и функции внешнего
дыхания у больных с гистологически верифицированным
саркоидозом после применения пентоксифиллина (n=275).

Рис. 3. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и состояния внешне-
го дыхания у больных с гистологически верифицированным
саркоидозом после применения витамина Е (n=81).
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• возраст от 18 до 65 лет;
• форсированная жизненная емкость легких выше 50% от

должного значения.
Данным критериям соответствовали 28 больных, полу-

чавших сГКС, 17 – метотрексат и 36 – пентоксифиллин.
Распределение лучевых стадий саркоидоза по оконча-

нии разных режимов лечения представлено на рис. 5.
Все три препарата при проведении 12-месячного курса

терапии оказывали положительное влияние на больных
саркоидозом, но динамика отдельных показателей и часто-
та эффектов были разными. При оценке лучевой динамики
отношение шансов (ОШ) на улучшение было выше для ме-
тотрексата при сравнении с сГКС (ОШ 3,20, доверительный
интервал – ДИ 1,78–5,75). Пентоксифиллин не имел пре-
имуществ в вероятности улучшения лучевой картины в
сравнении с сГКС (ОШ 0,94, ДИ 0,54–1,65), метотрексат то-
же не имел преимуществ в сравнении с пентоксифиллином
(ОШ 1,27; ДИ 0,72–2,23). Среди больных, получавших сГКС,
рецидив саркоидоза развился у 57,1% больных. После за-
вершения курса метотрексата рецидив развился у 37,2%
больных, а при лечении пентоксифиллином в 31% случаев
возникла необходимость последующей терапии сГКС.

Заключение
Проведенное исследование и анализ литературы по-

следних лет показали, что все рекомендованные методы

терапии саркоидоза оказывали положительное влияние на
больных. Такой вариант острого течения саркоидоза, как
синдром Лефгрена, имел положительную динамику как
при активной терапии, так и без таковой. В то же время
при любых вариантах лечения не менее чем у 1/3 больных
развивались рецидивы и обострения либо требовался пе-
реход к более агрессивной терапии, чем назначенная
изначально. Отсутствие достаточного количества рандо-
мизированных клинических исследований разных режи-
мов лечения саркоидоза не позволяет пока создать стро-
гую систему режимов терапии саркоидоза, а существую-
щие отечественные и зарубежные рекомендации основа-
ны на согласительном консенсусе экспертов.
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Pulmonology

Рис. 4. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и состояния внешне-
го дыхания у больных саркоидозом в начале и в конце на-
блюдения (n=42).

Рис. 5. Частота распределения лучевых стадий саркоидоза
спустя 12 мес применения сГКС, метотрексата или пенток-
сифиллина у больных с гистологически подтвержденной II
стадией в начале лечения.
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ние, гипертония, сахарный диабет типа 2). Среди всех боль-
ных, которым был назначен метотрексат, у 3 пациентов
препарат был отменен в период до 3 мес терапии и у 16 – до
6 мес терапии (всего 23,5%). После 6 мес применения отмен
вследствие нежелательных реакций не было.

По завершении курса приема метотрексата 52,6% боль-
ных сообщили об улучшении своего состояния, 38,4% –
динамики не отметили и 9,0% констатировали ухудшение.
Во всех случаях отличия были достоверными (p<0,05). Ча-
стота синдрома Лефгрена снизилась с 10,3% до 2,6%
(p=0,062). Улучшение лучевой картины было у 56,4% (у 4,4%
полная нормализация), у 37,2% динамики не было и только
у 6,4% лучевая картина ухудшилась. Все различия были до-
стоверными (p<0,05). Прием метотрексата привел к улуч-
шению параметров спирометрии форсированного выдо-
ха у 55,1% больных, у 28,2% динамики не было и у 16,7% ди-
намика была отрицательной в сравнении с исходными
данными. У 29 пациентов, получавших метотрексат, после
завершения курса в течение года наблюдения развились
рецидивы процесса (37,2%).

Пентоксифиллин при саркоидозе
Пентоксифиллин – лекарственное средство, снижаю-

щее вязкость крови. Его применение при саркоидозе свя-
зано с влиянием на активность ФНО-e. При прогресси-
рующем течении саркоидоза и/или рефрактерности к
лечению сГКС ФНО-e играет значительную роль в патоге-
незе болезни и его блокада может быть адекватным мето-
дом воздействия [27]. Пентоксифиллин показал свою эф-
фективность как в отдельных клинических наблюдениях,
так и при обобщении данных о его использовании в реаль-
ной практике [28, 29].

У 275 больных саркоидозом, у которых диагноз был под-
твержден биопсией, были сопоставлены показатели в ис-
ходном состоянии и по окончании курса лечения пенток-
сифиллином. В этот период пациенты не получали сГКС
или цитостатики, 94,2% из них одновременно получали
внутрь витамин Е в дозе 200–400 мг/сут. Изменения обще-
го состояния, динамика лучевой картины и параметров
спирометрии среди пациентов с верифицированным сар-
коидозом имели те же тенденции, что и во всей группе
больных, получавших пентоксифиллин (рис. 2).

Хорошая переносимость препарата без побочных реак-
ций была у 60% пациентов. Нежелательные явления без из-
менения дозы и сроков лечения были отмечены в 10,3%
случаев, со снижением дозы препарата – в 2,3%, со сменой
торговой марки препарата – в 2,3% и с отменой – в 25,1%.

Влияние на оксидативный стресс
В клиническом исследовании было доказано, что у боль-

ных саркоидозом достоверно снижена эндогенная анти-
оксидантная защита, а оксидативный стресс является важ-
ной составляющей патогенеза этого заболевания [30]. Это
делает антиоксиданты важными компонентами лечения.
Витамин Е (e-токоферол) включен в национальные реко-
мендации по лечению саркоидоза [26].

У 81 больного саркоидозом, чей диагноз был подтвер-
жден биопсией, параметры были сопоставлены в исход-
ном состоянии и по окончании курса лечения пентокси-
филлином. В анализ были включены 57 женщин и 24 муж-
чины в возрасте 19 до 62 лет (40,0±1,3 года, медиана 40
лет). Витамин Е был назначен внутрь в виде желатиновых
капсул в дозе 400 мг/сут на 2 приема. Только в 7 случаях
развились кожные аллергические высыпания в виде кра-
пивницы, ставшие причиной отмены препарата. Во всех
остальных случаях препарат переносился хорошо, неже-
лательных явлений отмечено не было.

Изменения состояния больных, динамика лучевой кар-
тины и параметров спирометрии среди пациентов с вери-
фицированным саркоидозом имели те же тенденции, что

и во всей группе больных, получавших этот антиоксидант
(рис. 3). Наиболее рефрактерными к терапии были пара-
метры спирометрии. Частота синдрома Лефгрена снизи-
лась с 13,6% до 1,2% (p<0,001).

Оценка состояния больных саркоидозом, 
не получавших лечения
Был проведен ретроспективный анализ наблюдения 42

больных саркоидозом, которые не получали никакой тера-
пии (25 женщин и 17 мужчин, средний возраст 35,38±1,67
года, от 20 до 47 лет, медиана 32 года). Среди них гистоло-
гическое подтверждение диагноза было только в 31% слу-
чаев.

Частота синдрома Лефгрена уменьшилась с 11,9 до 2,4%.
Общая оценка изменения состояния больных, динамика
лучевой картины и спирометрии отражены на рис. 4. Менее
динамичными и склонными к отрицательной динамике
были показатели спирограммы форсированного выдоха.

Сопоставление активных режимов лечения 
в сравниваемых группах больных
Было проведена оценка влияния разных режимов лече-

ния в течение 12 мес. Критериями отбора были:
• гистологически подтвержденный диагноз «саркоидоз»;
• II лучевая стадия процесса;
• отсутствие синдрома Лефгрена;

Пульмонология 

Рис. 2. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и функции внешнего
дыхания у больных с гистологически верифицированным
саркоидозом после применения пентоксифиллина (n=275).

Рис. 3. Частота улучшения, ухудшения и отсутствия динами-
ки общего состояния, лучевой картины и состояния внешне-
го дыхания у больных с гистологически верифицированным
саркоидозом после применения витамина Е (n=81).
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• возраст от 18 до 65 лет;
• форсированная жизненная емкость легких выше 50% от

должного значения.
Данным критериям соответствовали 28 больных, полу-

чавших сГКС, 17 – метотрексат и 36 – пентоксифиллин.
Распределение лучевых стадий саркоидоза по оконча-

нии разных режимов лечения представлено на рис. 5.
Все три препарата при проведении 12-месячного курса

терапии оказывали положительное влияние на больных
саркоидозом, но динамика отдельных показателей и часто-
та эффектов были разными. При оценке лучевой динамики
отношение шансов (ОШ) на улучшение было выше для ме-
тотрексата при сравнении с сГКС (ОШ 3,20, доверительный
интервал – ДИ 1,78–5,75). Пентоксифиллин не имел пре-
имуществ в вероятности улучшения лучевой картины в
сравнении с сГКС (ОШ 0,94, ДИ 0,54–1,65), метотрексат то-
же не имел преимуществ в сравнении с пентоксифиллином
(ОШ 1,27; ДИ 0,72–2,23). Среди больных, получавших сГКС,
рецидив саркоидоза развился у 57,1% больных. После за-
вершения курса метотрексата рецидив развился у 37,2%
больных, а при лечении пентоксифиллином в 31% случаев
возникла необходимость последующей терапии сГКС.

Заключение
Проведенное исследование и анализ литературы по-

следних лет показали, что все рекомендованные методы

терапии саркоидоза оказывали положительное влияние на
больных. Такой вариант острого течения саркоидоза, как
синдром Лефгрена, имел положительную динамику как
при активной терапии, так и без таковой. В то же время
при любых вариантах лечения не менее чем у 1/3 больных
развивались рецидивы и обострения либо требовался пе-
реход к более агрессивной терапии, чем назначенная
изначально. Отсутствие достаточного количества рандо-
мизированных клинических исследований разных режи-
мов лечения саркоидоза не позволяет пока создать стро-
гую систему режимов терапии саркоидоза, а существую-
щие отечественные и зарубежные рекомендации основа-
ны на согласительном консенсусе экспертов.
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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) яв-
ляется одной из ведущих причин заболеваемости и

смертности в современном обществе и представляет
значительную экономическую и социальную проблему. За
последние десятилетия отмечается рост заболеваемости и
смертности от ХОБЛ в большинстве стран мира. Если в
1990 г. это заболевание занимало 6-е место среди причин
смерти, в 2000 г. – 4-е, то к 2020 г. ожидается, что ХОБЛ бу-
дет находиться на 3-м месте среди основных причин смер-
ти [1, 2]. 

ХОБЛ – заболевание, которое можно предупредить и ле-
чить, характеризуется персистирующим ограничением
скорости воздушного потока, которое обычно прогресси-
рует и связано с выраженным хроническим воспалитель-
ным ответом легких на действие патогенных частиц или
газов. У ряда пациентов обострения и сопутствующие за-
болевания могут влиять на общую тяжесть ХОБЛ [3].

Социальное бремя болезни, ее распространенность,
смертность от ХОБЛ, бесспорно, одна из актуальных про-
блем для российского здравоохранения. Сегодня эта бо-
лезнь диагностируется на стадиях инвалидизирующих

осложнений и высокой преждевременной смертности. В то
же время кислородная терапия для гипоксемических паци-
ентов и прекращение курения – единственные вмешатель-
ства, которые могут изменить естественную историю ХОБЛ.

Основной причиной обращения больных ХОБЛ за ме-
дицинской помощью является развитие обострений забо-
левания, которые часто требуют не только назначения до-
полнительной терапии, но и госпитализации больных. Об-
острения ХОБЛ становятся причиной 13 млн обращений в
год в США и определяют 31–68% всех затрат на ХОБЛ в
США и Европе [4–6]. Развитие обострений заболевания яв-
ляется характерной чертой течения ХОБЛ, частота обост-
рений прогрессивно увеличивается с нарастанием тяже-
сти заболевания. В то же время взаимосвязь между часто-
той обострений ХОБЛ и объемом форсированного выдо-
ха за 1-ю секунду (ОФВ1) окончательна не ясна, в послед-
нее время предполагается возможная роль экстрапульмо-
нальных факторов в генезе воспалений. Частое развитие
обострений у больных ХОБЛ приводит к более низкому
качеству жизни и более быстрому прогрессированию за-
болевания. При стационарном лечении около 1/3 пациен-

Применение глюкокортикоидов 
при обострении хронической обструктивной
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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) – это прогрессирующее заболевание, характеризующееся высокой смертностью. Благода-
ря постоянно растущему социальному и экономическому бремени значительное внимание уделяется оптимальному ведению пациентов с
ХОБЛ и связанных с ней обострений. В настоящее время глюкокортикоиды (ГК) остаются стандартом лечения для обострений ХОБЛ, что осно-
вано на их документированной эффективности в снижении выраженности бронхообструкции, улучшении газообмена (повышение объема фор-
сированного выдоха за 1-ю секунду и PaO2), а также в уменьшении одышки, снижении сроков госпитализации и процента рецидивов в течение
ближайших 30 дней. Пероральные ГК более предпочтительны, чем парентеральные, как в плане стоимости, так и простоты применения. Инга-
ляционные ГК могут применяться при нетяжелых обострениях ХОБЛ в качестве альтернативы системным стероидам, пока не будут получены
данные других исследований.
Несмотря на отсутствие крупных рандомизированных контролируемых исследований, имеющиеся данные поддерживают более короткий срок
лечения ГК, чем ранее рекомендованный 10–14-дневный курс терапии. В частности, результаты недавно опубликованного рандомизированного
двойного слепого плацебо-контролируемого исследования свидетельствуют, что 5-дневный курс системных ГК демонстрировал не меньшую эф-
фективность, чем традиционная 14-дневная схема лечения. Учитывая эти данные, вполне вероятно, многие пациенты необоснованно подвер-
гаются негативному воздействию более продолжительного курса лечения ГК. 
Необходимо отметить, что в отношении применения ГК при обострениях ХОБЛ ряд вопросов так и остаются открытыми. Так, например, отсут-
ствуют исследования по непосредственному сравнению разных ГК и режимов их применения у пациентов с разной тяжестью обострений ХОБЛ.
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, обострение, глюкокортикоиды.
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Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a progressive disease characterized by a high mortality rate. Due to the ever-growing social and econom-
ic burden, considerable attention is paid to the optimal management of patients with COPD and related exacerbations. Currently glucocorticoid (GC) re-
mains the standard treatment for COPD exacerbations, that is based on their documented efficacy in reducing the severity of bronchial, improving gas ex-
change (increased forced expiratory volume in 1 second and PaO2), as well as dyspnea, decreased hospital stays and the percentage relapse over the next
30 days. Oral GC preferred over parenteral, both in terms of cost and ease of use. Inhaled GC can be used in non-severe exacerbations of COPD as an al-
ternative to systemic steroid until other studies will be obtained.
Despite the absence of large randomized controlled studies, the available data support a shorter period of treatment GK than previously recommended by the
10–14-day course of therapy. In particular, the results of a recently published randomized, double-blind, placebo-controlled studies have shown that 5-day
course of systemic GC showed no less effective than the traditional 14-day regimen. Given these data, it is likely many patients are unnecessarily exposed to
the negative impact of a longer course of treatment GK.
It should be noted that the application of the Civil Code in exacerbations of COPD, a number of issues still remain open. For example, there are no studies on
the direct comparison of different modes of HA and their use in patients with varying severity of exacerbations of COPD.
Key words: chronic obstructive pulmonary disease, exacerbation, glucocorticoids.
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