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Резюме
В настоящее время заболеваемость саркоидозом стремительно растет.  И нередки случаи повышения кальция, на которые в 

современных клинических реалиях уделяется недостаточно внимания. Патология кальциевого обмена при этом заболевании имеет 
многосоставной характер и может не только усугубить состояние пациента, но и определить степень активности заболевания. 
В нашей статье рассмотрены основные звенья патогенеза нарушений обмена кальция при саркоидозе, так же нарушение 
функции почек, которые могут возникнуть вследствие данной патологии. Уделено внимание изменениям костного метаболизма 
у пациентов с саркоидозом как таковым (особенно на фоне терапии глюкокортикоидами), так и сформированными в результате 
длительно некомпенсированной гиперкальциемии. Также представлен алгоритм обследования пациента с гиперкальциемией 
при саркоидозе и обозначены пути коррекции изменений метаболизма кальция. 
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Summary

Currently, the prevalence of sarcoidosis is rapidly increasing. And there are frequent cases of increased calcium, which in modern clinical 
realities are not given enough attention. The pathology of calcium metabolism in this disease has a multi-component nature and can not only 
worsen the patient's condition, but also determine the degree of disease activity. Our article discusses the main links in the pathogenesis of 
calcium metabolism disorders in sarcoidosis, as well as renal dysfunction that can occur as a result of this pathology. Attention is paid to 
changes in bone metabolism in patients with sarcoidosis as such (especially against the background of glucocorticoid therapy), and those 
formed as a result of long-term uncompensated hypercalcemia. An algorithm for examining a patient with hypercalcemia in sarcoidosis is 
also presented and ways to correct changes in calcium metabolism are outlined.
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Review article

«Саркоидоз» происходит от греческого слова «саркоид» который означает «имеющий плоть или 
ткань», и греческого суффикса «-osis», определяющего «состояние», что приводит к поражению кожи 
других частей тела [1]. В современном представлении определение саркоидоза звучит так: это системное 
воспалительное заболевание неизвестной этиологии, характеризующееся образованием неказеифици-
рующихся гранулем, мультисистемным поражением различных органов и активацией Т-клеток в месте 
гранулематозного воспаления с высвобождением различных хемокинов и цитокинов [2–3]. Саркоидоз 
— многополярное заболевание, в связи с чем и клиническая картина при данной патологии достаточно 
разнообразна: от бессимптомных форм до тяжелых проявлений в виде прогрессирования заболевания 
и поражения многих органов и систем [4–5, 6].

При саркоидозе в патогенезе участвуют как врожденная, так и адаптивная иммунные системы. Вро-
жденная иммунная система в патогенезе представлена NOD-подобными и Toll-подобными рецептора-
ми. Кроме того, клеточными факторами, такими как: дендритные клетки и макрофаги, а также лимфо-
циты T-хелперы (Th1, Th17), регуляторные T-клетки (Treg) иммунной системы. Саркоидоз представляет 
собой полигенное, многофакторное заболевание, при котором различные гены изменяют иммунные 
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реакции на специфические антигенные стимулы 
[2, 7]. При саркоидозе отмечается возникновение 
иммунологического несоответствия: признаки ло-
кального воспаления с участием Т-хелперов 1-го 
типа (Th1) сосуществуют с периферической анер-
гией, индуцированной Т-регуляторными клетка-
ми. В активной фазе при саркоидозе преобладает 
экспрессия гамма-интерферона (ИФН-γ) в пора-
женных органах при участии таких цитокинов, как 
интерлейкин (ИЛ) ИЛ-2, ИЛ-12 и фактора некроза 
опухоли-альфа (ФНО-α). Известный факт, что при 
саркоидозе гранулемы образуются в результате 
скопления большого количества Т-лимфоцитов в 
очагах поражения. Эти Т-клетки в основном де-
монстрируют фенотип CD4+, а часть этих клеток 
экспрессирует поверхностные маркеры актива-
ции. В то же время, клональная амплификация 
CD4þ T-клеток может свидетельствовать о том, 
что прогрессированию заболевания способствует 
некий патогенный антиген. Формирующийся Т-
клеточный альвеолит CD4þ становится биомар-
кером, который отражает степень активности 
самого заболевания. Реакция иммунной системы 
продолжается даже после того, как потенциаль-
ный антиген исчезает [2, 8]. Уменьшение выражен-
ности саркоидного процесса обычно проявляется 
редукцией выраженности альвеолита, что может 
сопровождаться возникновением компактных не-
казеифирующихся эпителиодноклеточных грану-
лем в легких, которые локализуются в основном 
по ходу путей лимфооттока [9]. В патогенезе им-
мунного ответа при саркоидозе участвуют белки 
теплового шока человека, вызывающие образова-
ние саркоидных гранулем при воздействии как 
инфекционных, так и неинфекционных факторов 
у генетически предрасположенных к этому инди-
видуумов. Активированные макрофаги и клетки 
гранулемы могут вырабатывать холекальциферол 
(1,25-(OH)2-D3), что приводит к гиперкальциемии 
(2-10% пациентов) или гиперкальциурии (6-30% 
пациентов) и, как следствие, к мочекаменной бо-
лезни, а также почечной недостаточности [2].

Такое явление как гиперкальциемия при саркои-
дозе известное с середины прошлого века, впервые 
было описано Harrel и др. в 1939 г. [10]. На фоне 
хронической гиперкальциемии возникает гипер-
кальциурия и формируется снижение плотности 
костной ткани.

Сама по себе гиперкальциемия, как правило, 
протекает бессимптомно, но длительное повыше-
ние кальция в сочетании с увеличенным выведени-
ем его с мочой могут привести к развитию нефро-
кальциноза, который встречается более чем у 50% 
пациентов с саркоидозом и хронической болезнью 
почек (ХБП) [11]. Более редкие поражения почек 
при саркоидозе вследствие аномального метабо-
лизма кальция включают в себя нефролитиаз (10%) 
и более редко тубулярные заболевания, такие как 
нефрогенный несахарный диабет [12].

Повышение кальция в сыворотке крови также 
может быть следствием поражения почек непо-
средственно при самом саркоидозе. Кальциевый 
нефролитиаз выявляется у 2–10% пациентов с 
саркоидозом [12]. Данная патология проявляется 
от субклинической протеинурии до тяжелого не-
фротического синдрома и почечной недостаточ-
ности. Повреждение почек обусловлено развити-
ем гранулем, неспецифическим воспалительным 
процессом, а также нарушениями электролитного 
баланса. Гранулемы в почках чаще локализуются в 
корковом слое [2].

Клинические проявления гиперкальциемии 
(обезвоживание, полиурия и нарушения сознания) 
являются крайне редким осложнением саркоидоза. 
Надо отметить, что повышение кальция (5%) при 
саркоидозе может рассматриваться как проявление 
активной фазы заболевания. В то же время гипер-
кальциурия встречается гораздо чаще (25%)  и яв-
ляется одним из маркеров нарушения метаболизма 
кальция [2, 13].

Ситуацию усугубляет тот факт, что основным 
компонентом терапии саркоидоза являются дли-
тельные курсы пероральных глюкокортикоидов 
(ГКС). Применение этой группы препаратов уже 
само по себе оказывает негативное влияние на 
костный метаболизм в виде снижения минераль-
ной плотности костной ткани (МПК) [14]. Наря-
ду с этим, по данным некоторых исследователей, 
у больных с саркоидозом выявляется изначально 
более высокая частота снижения МПК, чем в общей 
популяции еще до старта стероидной терапии. По 
данным G. Rizzato et al. (1992) у пациентов с сарко-
идозом, которые не получали ГКС в 50% случаев 
выявлено снижение МПК [15].

Патогенез нарушения метаболизма кальция 
и костного метаболизма

Гомеостаз кальция представляет собой сложную 
взаимосвязь между всасыванием в желудочно-ки-
шечном тракте, экскрецией почками, депониро-
ванием в костной ткани и связыванием с белками. 
Жесткая регуляция этой системы в первую очередь 
контролируется уровнями витамина D (25-(ОН)-D), 
паратиреоидного гормона (ПТГ) и кальцитонина. 
Определенный вклад в регуляцию кальциевого ме-
таболизма вносят гормоны щитовидной железы и 
половые стероиды.

Витамин D

Основная доля витамина D в организме представ-
лена колекальциферолом (D3), остальная часть  – это 
эргокальциферол (D2). Очень малое количество коле-
кальциферола поступает из пищи, богатой витами-
ном D (рыбий жир и молочные продукты), основное 
его количество синтезируется в коже под воздейст-
вием ультрафиолетового излучения, в то время как 
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D2 полностью поступает с едой [16–17]. Витамин D3 
технически является гормоном, но перед этим ему 
необходимо пройти ряд метаболических процессов: 
изомерации в колекальциферол, 25-гидроксилирова-
ние в печени с последующим 1α-гидроксилированием 
в почках с образованием активной формы — каль-
цитриола (1,25-(OH)2-D) [16]. Гидроксилирование в 
печени не подвержено жестким регуляторным вли-
яниям, тогда как 1α-гидроксилирование в почках 
контролируется ПТГ и кальцитриолом. Синтез ПТГ 
активируется метаболитами витамина D и низким 
уровнем кальция, образуя биорегуляторную петлю. 
После образования 1,25-(OH)2-D увеличивается вса-
сывание кальция и фосфатов в желудке и кишечнике, 
наряду со стимуляции опосредованной остеокласта-
ми резорбции кости и образования новой кости осте-
областами и остеокластами [18].

Метаболизм кальция

В обычных условиях активация 1,25-(OH)2-D 
происходит в почках [16]. Однако в конце XX в. 
были установлены и внепочечные источники каль-
цитриола. Фермент 1α-гидроксилаза находиться 
также и в макрофагах, но в отличие от почечной 

гидроксилазы не подлежит регуляторному влия-
нию ПТГ. Активность этого фермента находиться в 
зависимости от концентрации холекальциферола и 
стимулируется провоспалительными цитокинами: 
ИЛ-1 и ФНО-α и особенно ИФН-γ [19]. Лимфоциты 
фенотипа Th17.1 также могут секретировать ИФН-γ, 
и этот фенотип активации иммунитета связан с раз-
витием саркоидоза.

В альвеолярных макрофагах на фоне актив-
ности процесса не происходит снижения актив-
ности 1α-гидроксилазы несмотря на повышение 
1,25-(OH)2-D, таким образом, уровень кальцитри-
ола значительно увеличивается, вызывая усиление 
всасывания кальция в кишечнике, повышение ре-
зорбции костной ткани и увеличение реабсорбции 
в почках, что в итоге приводит к гиперкальциемии 
и гиперкальциурии (рис. 1).

В клетках почечных канальцев высокая концен-
трация кальцитриола в норме приводит к сниже-
нию активности 1α-гидроксилазы и увеличению 
активности 25-(OH)-D3-24-гидроксилазы, которая 
превращает 25-(OH)-D3 в метаболически неактив-
ную форму витамина D — (24,25-(OH)2-D3). В аль-
веолярных макрофагах отрицательные обратные 
связи отсутствуют и подавления 1α-гидроксилазы 
в ответ на высокие уровни кальцитриола не про-
исходит [12].

Таким образом, повышение кальцитриола поло-
жительно коррелирует с активностью саркоидоза. 
Так, D. Kavathia et al. (2011) и др. исследовали 59 
пациентов с саркоидозом доказали взаимосвязь 
повышения 1,25-(OH)2-D и необходимостью дли-
тельной терапии саркоидоза [23].

Многие исследователи также полагают, что каль-
цитриол может быть биомаркером активности при 
саркоидозе [20, 22, 23]. Вместе с тем, у пациентов с 
саркоидозом отмечается дефицит кальциферола. 
Так, в исследовании 183 пациентов с саркоидозом, 
у 63% выявлено снижение 25-(ОН)-D, и подтверди-
лась значительная отрицательная корреляция между 
1,25-(OH)2-D и активностью данного заболевания [21].

Рис. 1. Патогенез гиперкальциемии при саркоидозе. Адаптировано из [20]
Fig. 1. Pathogenesis of hypercalcemia in sarcoidosis. Adapted from [20]
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Также имеются косвенные доказательства того, 
что сам по себе дефицит витамина D является фак-
тором риска развития саркоидоза. Пик выявляемо-
сти заболевания чаще всего приходится на зимний 
сезон, когда уровень витамина D критически сни-
жается [24–25]. Кроме того, распространенность 
саркоидоза увеличивается по мере удаления от 
экватора [24].

Наряду с этим иммунорегуляторные свойства 
1,25-(OH)2-D при саркоидозе могут сыграть опреде-
ленную положительную роль. На дендритных клет-
ках, лимфоцитах и макрофагах, которые являются 
ключевыми иммунными клетками при развитии 
саркоидоза, обнаружены рецепторы к кальцитри-
олу. В результате активации рецепторов витамин 
D снижает активность и пролиферацию лимфо-
цитов, возможно, через ингибирование ИЛ-2 и 
ИФН-γ. Различные исследования показали, что 
ИЛ-2 и особенно ИФН-γ необходимы для иммун-
ного ответа при саркоидозе [12]. Вследствие чего 
опосредованное ингибирование этих цитокинов 

является попыткой организма снизить активность 
воспалительной реакции в очагах воспаления.

Синтез ПТГ ингибируется повышением кальция 
и 1,25-(OH)2-D, таким образом, уровень ПТГ сни-
жен при саркоидозе [12].

Однако в саркоидных гранулемах вырабатыва-
ется паратгормон-подобный пептид (ПТГпП) ко-
торый играет определенную роль в метаболизме 
кальция. ПТГпП так же, как и ПТГ, стимулирует 
1α-гидроксилирование колекальциферола в ак-
тивную форму витамина D, усугубляя гиперкаль-
циемию, гиперкальциурию и резорбцию костной 
ткани. В отличие от ПТГ, экспрессия гена ПТГпП 
регулируется не ионами кальция и витамином D, 

а ФНО-α и интерлейкином-6 (ИЛ-6), цитокинами, 
синтез которых увеличивается при саркоидозе [12].

Патогенез гиперкальциурии при саркоидо-
зе не до конца исследован, возможно, повышен-
ное выделение кальция с мочой обусловлено, 
главным образом, превышением порога каналь-
цевой реабсорбции кальция [12]. Образование 
микролитов в почках у пациентов с саркоидо-
зом можно ассоциировать с гиперакльциурией, 
например, в исследовании G. Capolongo et al. 
(2016) наличие камней в почках было связано 
с высоким выделением кальция с мочой, но не 
было обнаружено никакой связи между сыво-
роточным витамином D и уровнем кальциурии 
(рис. 2), что позволяет предположить, что ги-
перкальциурия не зависит от концентрации 25-
(OH)D и 1,25-(OH)D в сыворотке крови и мо-
жет быть связана с нарушением реабсорбции 
кальция в почечных канальцах в результате по-
ражения интерстициального отдела почечных 
канальцев саркоидозом.

Лечение гиперкальциемии

Гиперкальциемия, выявленная у больных с 
острым саркоидозом, как правило, не требует 
дальнейших диагностических мероприятий и ку-
пируется курсом ГКС [12]. В случае если имеется 
сочетание гиперкальциемии без гистологического 
подтверждения саркоидоза необходимо исключе-
ние других причин повышения кальция, включая 
лимфому.

Терапия гиперкальциемии при саркоидозе необ-
ходима при повышении скорректированного каль-
ция более 3,0 ммоль/л и/или наличия поражения 
почек (рис. 3) [12].

Рис. 2. Экскреция кальция с мочой у пациентов с саркоидозом, без конкрементов, в сравнении с пациентами с мочекаменной болезнью. 
Отсутствие значимой связи между 24-часовым уровнем кальция в моче и сывороточным 25-гидроксивитамином-D (25(OH)D) (левая 

панель) и 1,25-дигидроксивитамином-D (1,25-(OH)D) (правая панель) у пациентов с саркоидозом. Адаптировано из [26] 
Fig. 2. Urinary calcium excretion in stone-free and stone-forming patients with sarcoidosis. No significant association between 24-hour uri-

nary calcium and serum 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) (left panel) and 1,25-dihydroxyvitamin D (1,25-(OH)D) (right panel) in patients 
with sarcoidosis. Adapted from [26]
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Рис. 3. Ведение гиперкальциемии при саркоидозе. Адаптировано из: [12]. Conron M., Young C., Beynon H.L.C. Calcium metabolism in 
sarcoidosis and its clinical implications. Rheumatology. 2000; 39( 7): 707-713. https://doi.org/10.1093/rheumatology/39.7.707

Fig. 3. Management of hypercalcemia in sarcoidosis. Adapted from [12]. Conron M., Young C., Beynon H.L.C. Calcium metabolism in sar-
coidosis and its clinical implications. Rheumatology. 2000; 39( 7): 707-713. https://doi.org/10.1093/rheumatology/39.7.707

Средствами первой линии терапии гиперкаль-
циемии при саркоидозе являются ГКС. Снижение 
всасывание кальция в кишечнике и снижение ак-
тивности остеокластов на фоне применения ГКС 
уже само по себе оказывает благоприятное дейст-
вие при гиперкальциемии любого генеза, но ин-
гибирование 1α-гидроксилазы в альвеолярных ма-
крофагах вызывает снижение синтеза кальцитрио-

ла, что приводит в итоге к нормокальциемии (рис. 
4). Препараты ГКС также подавляют экспрессию 
ИЛ-2 и ИНФ-γ, что в результате уменьшается про-
дукция ПТГпП макрофагами, что также снижает 
уровень кальция [12]. Считается, что у пациентов, 
которые не реагируют на лечение стероидами в 
течение 2 недель, есть другие причины гиперкаль-
циемии [27].

Рис. 4. Ответ гиперкальциемии на кортикостероидную терапию — серологическая концентрация кальция. Стрелки 
указывают на дозировку преднизолона (миллиграмм в день); ось X соответствует середине каждого месяца. Ответ обычно 

быстрый и происходит в пределах 1 недели. Адаптировано из [28]
Fig. 4. Response of hypercalcemia to corticosteroid therapy — serum calcium concentration. Arrows indicate prednisolone dosage (milligrams 

per day); x-axis represents the middle of each month. Response is usually rapid, occurring within 1 week. Adapted from [28]
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В большинстве случаев возникает вопрос с кор-
рекцией бессимптомной слабовыраженной гипер-
кальциемии с целью профилактики почечных и 
костных осложнений в долговременной перспек-
тиве. Рекомендации в данном случае сводятся к 
ограничению пребывания на солнце, отмене упо-
требления рыбьего жира, и достаточному употре-
блению жидкости (более 2000 мл в сутки). Диета 
с ограничением продуктов, богатых кальцием, не 
обязательна, так как мало доказательств того, что 
она влияет на баланс кальция и может увеличить 
риск нефролитиаза [12].

Преднизолон в дозе 15–25 мг в сутки эффективно 
снижает повышенный кальций и является логичной 
терапией первой линии. Необходимо отметить, что 
ГКС сами по себе могут вызывать гиперкальциу-
рию вследствие снижения реабсорбции кальция 
из почечных канальцев, что увеличивает почечную 
экскрецию кальция, ухудшая состояние пациента. 
В таких случаях рекомендуется повторное опреде-
ление суточной кальциурии вскоре после начала 
терапии [12, 29].

Остается дискутабельным вопрос о назначении 
препаратов кальция и колекальциферола на фоне 
длительной терапии ГКС (ввиду риска снижения 
МПК на фоне этой терапии) при дефиците вита-
мина D. В то время как некоторые предполагают, 
что эта терапия может привести к более высокому 
риску осложнений на фоне гиперкальциемии при 
саркоидозе, другие утверждают, что это предо-
твращает риск остеопороза [27]. В одном исследо-
вании, проведенном A Sodhi et al. (2016), изучалось 
196 пациентов с саркоидозом, и было обнаружено, 
что частота гиперкальциемии была выше в груп-
пе, получавшей витамин D (42,3%), по сравнению 
с группой, не получавшей добавки (18,3%) [30]. 
Однако в другом исследовании, проведенной L. S. 
Kamphuiset  al. (2014), и соавторами, выявлено, что 
из 104 пациентов, получавших добавки кальция и 
витамина D, только у 5 была обнаружена гипер-
кальциемия [31]. Врачебному сообществ  важно 
провести крупные когортные исследования отно-
сительно влияния добавки витамина D на пациен-
тов с саркоидозом, чтобы повысить обобщаемость 
результатов.

Альтернативная терапия кетоконазолом может 
быть рассмотрена при отсутствии показаний к на-
значению ГКС в схеме лечения саркоидоза или при 
наличии противопоказаний к кортикостероидам. 
Кетоконазол является антифунгицидным препара-
том, и ингибирует связанные с цитохромом р450 
ферментные системы, участвующие в синтезе стеро-
идов [12]. Фермент 1α-гидроксилаза является p450-
зависимой и применение этого препарата исполь-
зуется при первичном гиперпаратиреозе с целью 
уменьшения синтеза кальцитриола [32, 33]. Исходя 
из этого, комбинация кетоконазола и преднизоло-
на приводит к значительному снижению дозы ГКС 
или даже их отмене [12].

Гидроксихлорохин не только вызывает сниже-
ние активности 1α-гидроксилазы с торможением 
активации 1,25-(OH)2-D, но благодаря своим имму-
нодепрессивным и противовоспалительным свойст-
вам оказывает положительное влияние на течение 
саркоидоза [33].

Метотрексат и азатиоприн часто используют-
ся в качестве адъювантной терапии у пациентов 
с саркоидозом. Хотя они не оказывают прямого 
влияния на метаболизм кальция, они могут по-
мочь контролировать гиперкальциемию, умень-
шая количество гранулем [12].

Необходимо отметить, что ни один из препара-
тов за исключением преднизолона, не имеет в своих 
показаниях ни саркоидоз как таковой, так и гипер-
кальциемию, хотя и перечислены в клинических 
рекомендациях. Поэтому назначения подобного 
рода требуется оформлять, обязательно сверяясь 
со всеми юридическими нормами.

Терапия гиперкальциурии включает в себя 
профилактику нефролитиаза. ГКС обычно умень-
шают гиперкальциурию за счет ингибирования 
синтеза 1,25-(OH)2-D3, вместе с тем, неоднократно 
описано увеличение введения кальция с мочой при 
применении ГКС вследствие снижения реабсорб-
ции кальция в почечных канальцах [12, 29].

 При наличии изолированной гиперкальциурии 
в сочетании с МКБ, отсутствии показаний к ГКС 
рекомендуется назначение тиазидного диуретика. 
Тиазидные диуретики действуют на дистальные из-
витые канальцы, подавляя выделение кальция, и 
тем самым снижают риск рецидива нефролитиаза 
при идиопатической гиперкальциурии примерно 
на 50% [12].

Костные нарушения при саркоидозе

У пациентов с саркоидными гранулемами может 
наблюдаться снижение МПК еще и до инициации 
терапии ГКС, что подтверждается в исследовании, 
проводимом N. Saidenberg-Kermanac’h et al. (2014) 
[34]. Предполагаемый механизм этого процесса 
может быть связан со стимуляцией остеокластов 
повышенным уровнем 1,25-(ОН)2-D. Кроме того, 
гранулематозное поражение кости при саркоидозе 
также может привести к остеопорозу и/или патоло-
гическому перелому [21]. Наряду с этим факторы 
воспаления (ИЛ, ФНО-α, рецептор-активатор ли-
ганда ядерного фактора-κB (RANKL), а также гра-
нулоцитарно-макрофагальный колониестимулиру-
ющий фактор принимают участие в стимуляции 
резорбции кости [35].

В результате исследования оценки МПК с помо-
щью количественной компьютерной томографии 
у пациентов с саркоидозом, не принимавших ГКС, 
L. Montemurro et al. (1991)  обнаружили снижение 
уровней на 1,1 ± 0,3 SD, по сравнению с контроль-
ной популяцией соответствующего возраста и 
пола [36].
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Применение ГКС, даже в низких дозах, как препара-
тов первой линии усугубляет снижение МПК и приводит 
к развитию остеопороза даже в молодой популяции [14].

Влияние ГКС на костный метаболизм состоит из не-
скольких факторов: торможение всасывания кальция в 
кишечнике, снижение активности остеобластов и повы-
шение активности остеокластов, и ускорение экскреции 
кальция с мочой [14].

Ретроспективное когортное исследование 5722 паци-
ентов с саркоидозом в Нидерландах подтвердило, что 
применение системных ГКС связано с повышенным 
риском перелома в 1,5 раза после поправки на возраст 
и пол, даже при дозах менее или равных 5 мг в сутки 
преднизолона. Вместе с тем, повышение дозы не приво-
дило к дальнейшему увеличению риска перелома [21].

Обследование пациентов с повышенным риском раз-
вития остеопороза (рис. 5) включает в себя денситоме-
трию, определение колекальциферола, кальцитриола, 
ПТГ, кальция, чтобы определить, следует ли предлагать 
препараты витамина D. Клинические рекомендации 
по лечению ГКС-индуцированного остеопороза пред-
лагают добавление колекальциферола [14]. Однако для 
пациентов с саркоидозом, получающих глюкокорти-
коиды, это может вызвать появление или усугубление 
существующей гиперкальциемии, что делает лечение 
остеопороза у этой группы непростой проблемой.

В этих случаях целесообразно назначать препараты 
колекальциферола при саркоидозе после исключения 
гиперкальциемии и контролировать экскрецию каль-
ция с мочой и содержание его в крови через 1 месяц 
после начала терапии [21].

Пациентам с нормальной МПК и отсутствием в анам-
незе множественных переломов следует продолжать 
наблюдение в динамике (денситометрия через 2 года). 
При наличии остеопороза пероральные бисфосфона-
ты, такие как алендронат, являются обычной терапией 

первой линии у пациентов с саркоидозом [21]. Препа-
ратами второй линии являются золедроновая кислота, 
деносумаб или терипаратид, как принято в общекли-
нической практике терапии остеопороза [37].

Заключение

За последние годы в изучении патогенеза саркоидо-
за был достигнут существенный прогресс, установлена 
важная роль различных факторов в развитии данной 
патологии: иммунологических, генетических и сре-
довых. В настоящее время изучению данного вопроса 
уделяется большое внимание. Известно, что пациенты с 
саркоидозом могут иметь мочекаменную болезнь, осте-
опороз и гиперкальциемию, связанные с нарушением 
регуляции продукции кальцитриола. К сожалению, 
важность коррекции нарушений гомеостаза кальция в 
свете проблем поражения легких часто недооценивает-
ся. Тем не менее, более глубокое понимание факторов, 
влияющих на метаболизм кальция при саркоидозе, 
привело к применению кетоконазола и гидроксихло-
рохина при гиперкальциемии и тиазидных диуретиков 
при гиперкальциурии.

Хотя никаких специальных рекомендаций по сар-
коидозу и нарушениям кальциевого метаболизма в 
настоящий момент не принято, стратегия мониторин-
га основана на оценке риска. У пациентов с активным 
заболеванием или при длительной терапии ГКС плот-
ность костной ткани следует оценивать каждые 1–2 года. 
Назначение безопасной и эффективной терапии для 
профилактики остеопороза целесообразно у молодых 
пациентов с саркоидозом, при длительном курсе ГКС, 
что уже сегодня подтверждается многочисленными 
исследованиями. Остается дискутабельным вопрос 
целесообразности терапии дефицита витамина D и 
препаратами кальция на фоне стабилизированной ги-

Рис. 5. Ведение пациентов с саркоидозом и поражением костной ткани. Адаптировано из [21]
Fig. 5. Management of patients with sarcoidosis and bone lesions. Adapted from [21]
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перкальциемии при саркоидозе у пациентов, получаю-
щих длительный курс ГКС, как средства профилактики 
остеопороза, что требует дальнейших проспективных 
исследований. 
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