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Резюме
Рефрактерний саркоїдоз легень — це варіант перебігу саркоїдо-

зу, в лікуванні якого глюкокортикостероїди (ГКС) в підтримуючій дозі 
не менше 10 мг на добу (у розрахунку на преднізолон) і метотрексат 
(МТХ), включаючи їх комбіноване застосування, недостатньо ефективні 
для досягнення клінічної ремісії.

Мета роботи — ретроспективна оцінка частоти рефрактерного 
саркоїдозу  легень на основі аналізу результатів глюкокортикостероїд-
ної та імуносупресивної терапії у пацієнтів із вперше виявленим 
захворюванням.

Матеріали та методи. Обстежено 250 хворих на саркоїдоз легень 
(загальна група), серед яких — 106 чоловіків (42,4 %) та 144 жінки (57,6 %), 
середній вік  — 44 роки (22–74). ІІ стадія була встановлена у 237 (94,8 %) 
хворих, ІІІ — у 13 (5,2 %). ГКС-терапія проводилась з використанням 
метилпреднізолону (МП) у 190 хворих (група 1 — ГКС) згідно положенням 
національного клінічного протоколу «Саркоїдоз» (2014). Початкова доза 
МП становила 0,4 мг/кг щоденно протягом 4-х тижнів, потім дозу 
поступово знижували до 0,1 мг/кг (підтримуюча доза) — до кінця 6-го 
місяця. Монотерапія МТХ (15 мг 1 раз на тиждень) була проведена у 60 
пацієнтів з протипоказаннями та серйозними побічними ефектами МП 
(група 2 — МТХ). При прогресуванні захворювання або відсутності 
позитивного ефекту ГКС (покращення) через 6 місяців лікування, 
пацієнтам була призначена комбінована терапія: МП в дозі 12 мг на добу 
щоденно та МТХ в дозі 10 мг щотижня. Групі хворих без протипоказань та 
серйозних побічних ефектів МП, які отримували МТХ, при неефективності 
ініціальної терапії також призначали комбіновану терапію. Пацієнтам, у 
яких спостерігалось прогресування або стабілізація захворювання, 
незважаючи на проведену комбіновану терапію протягом 6 місяців, 
перебіг саркоїдозу легень розцінювали як рефрактерний. Для порівняння 
даних категоріальних змінних, представлених у вигляді числа та відсотка, 
використовувався χ2-тест Пірсона. Усі вимірювання були двосторонніми 
з рівнем значущості p < 0,05.

Результати. Резистентність до ГКС-терапії (прогресування або 
стабілізація на фоні лікування) відзначалася у 55 (28,9 %) пацієнтів, 
випадки неуспішної МТХ-терапії спостерігалися достовірно рідше (7 
пацієнтів — 11,7 %; критерій χ2 =7,302; р = 0,007), переважно у хворих з 
макровузликовими ураженнями паренхіми. За результатами 
комбінованої терапії, а також з урахуванням випадків неуспішної МТХ-
терапії у пацієнтів із протипоказаннями та серйозними побічними 
ефектами ГКС-терапії, рефрактерний саркоїдоз легень був 
констатований у 27 (10,8 %) пацієнтів.

Висновок. Результати ГКС- та МТХ-терапії пацієнтів з вперше діагно-
стованим саркоїдозом легень, проведеної відповідно до міжнародних та 
національних стандартів, свідчать про рефрактерний перебіг саркоїдо-
зу у 10,8 % хворих, що узгоджується з даними зарубіжної літератури.
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Abstract
Refractory pulmonary sarcoidosis is a variant of sarcoidosis defined as 

a condition in which glucocorticosteroids (GCS) in maintenance dose less 
than 10 mg daily (prednisolone equivalent) and methotrexate (MTX) 
including their combination are not sufficient to achieve clinical remission 
of the disease.

Aim of study — retrospective evaluation of the prevalence of refrac-
tory pulmonary sarcoidosis based on assessment of outcomes of GCS and 
immunosuppressive therapy in patients with newly diagnosed disease.

Materials and methods. We examined 250 patients with pulmonary 
sarcoidosis (main group), 106 male (42,4 %) and 144 female (57,6 %), mean 
age 44 years (22–74). Stage ІІ was diagnosed in 237 (94,8 %) patients, stage 
ІІІ — in 13 (5,2 %). GCS therapy was conducted using methylprednisolone 
(MP) in 190 patients (Group 1 - GCS) according to statements of National 
clinical recommendations “Sarcoidosis” (2014). Initial dose of MP was 0,4 
mg/kg daily during 4 weeks with subsequent tapering to maintenance 
dose of 0,1 mg/kg by the end of 6th month. MTX monotherapy (15 mg once 
a week) was conducted in 60 patients with contraindications or serious 
side effects of MP (Group 2 - MTX). In case of progression or lack of positive 
response to GCS (improvement) after 6 months of treatment, patients 
were switched to combination therapy: MP 12 mg daily plus MTX 10 mg 
weekly. Patients without contraindications or serious adverse effects of 
MP, failed on initially prescribed MTX, were also switched to combination 
therapy. Those cases, in which the progression or stabilization of disease 
was observed despite 6 months of combined therapy, were considered as 
refractory. For comparison of categorial data, presented as absolute value 
and percentage, χ2 Pearson’s test was used. All measurements were bilat-
eral with the level of significance p < 0,05.

Results. Resistance to GCS therapy (progression or stabilization on 
therapy) were observed in 55 (28,9 %) patients; cases of treatment failure 
were observed much more rarely (7 patients — 11,7 %; χ2 =7,302; р = 
0,007), mainly in cases with macronodular parenchyma lesions. Considering 
combination therapy outcomes and MTX monotherapy treatment failure 
among patients with contraindications and serious adverse effects of GCS 
therapy, a refractory pulmonary sarcoidosis was registered in 27 (10,8 %) 
patients.

Conclusion. Outcomes of GCS and MTX therapy in patients with newly 
diagnosed pulmonary sarcoidosis, conducted according to the interna-
tional and national standards, confirmed the refractory pulmonary sarcoid-
osis in 10,8 % of cases, which corresponded to foreign literature data.
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