
Идиопатические интерстициальные пневмонии 

(ИИП) представляют собой гетерогенную группу 

интерстициальных заболеваний легких (ИЗЛ) с раз-

личными клиническими и морфологическими осо-

бенностями [1] (рис. 1). Их можно рассматривать 

как воспалительные / фибротические заболевания 

дистальных отделов дыхательных путей и легочного 

интерстиция. Внелегочного вовлечения в процесс 

воспаления / фиброза обычно не происходит. При-

чины и патогенетические механизмы, ответствен-

ные за ИИП, по-прежнему нуждаются в уточнении. 

Первая стадия патологического процесса при ИИП 

заключается в повреждении эпителиальных и альве-

олярных клеток и/или рекрутировании воспалитель-

ных клеток в легочный интерстиций, что приводит 

к последующей аномальной реакции «заживления 
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Рис. 1. Классификация интерстициальных заболеваний легких (по Travis W.D. et al., 2013 [1])
Примечание: СЗСТ – системные заболевания соединительной ткани; ИИП – идиопатические интерстициальные пневмонии; ИЗЛ – интерстици-
альные заболевания легких; СКВ – системная красная волчанка; ЛАМ – лимфангиолейомиоматоз; ЛК – лангергансоклеточный.
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Эпидемиология
Заболеваемость ИИП оценивается в 7–11 на 

100 тыс. населения, а распространенность колеблется 

в пределах 2–29 на 100 тыс. Обычно ИИП поража-

ют взрослых с пиком после достижения 60 лет, за-

болеваемость выше у мужчин и у курильщиков [2]. 

Существуют семейные варианты легочных фиброзов, 

составляющих до 2–20% случаев. При компьютерной 

томографии высокого разрешения (КТВР) и иссле-

довании легочных биоптатов эти формы неотличимы 

от несемейных, за исключением того, что пациенты, 

как правило, моложе.

Неспецифическая интерстициальная 
пневмония

Определение и исторические перспективы
В 1994 г. A.L. Katzenstein и R.F. Fiorelli предложи-

ли термин «неспецифическая интерстициальная 

пневмония» (НСИП) для описания гистологической 

картины, которая демонстрирует единообразное 

во времени появление интерстициального воспале-

ния и фиброза [3]. Это определение было уточнено 

в 2000 г., когда A.L. Katzenstein официально обозна-

чила НСИП как отдельную категорию внутри группы 

ИИП [4]. В 2008 г. вышло руководство ATS, в ко-

тором клиницистам рекомендовали рассматривать 

идиопатическую неспецифическую интерстициаль-

ную пневмонию (иНСИП) как отдельную, а не вре-

менную клиническую единицу [5]. В официальной 

классификации ИИП 2013 г. иНСИП была включена 

в основные формы ИИП как хроническое фибро-

зирующее ИЗЛ [1]. Гистопатологический паттерн 

НСИП также может наблюдаться в связи с другими 

клиническими состояниями, такими как системные 

заболевания соединительной ткани (СЗСТ) и гипер-

чувствительный пневмонит.

Основные ассоциации
Неидиопатическая НСИП связана с рядом ос-

новных причин [6]. НСИП представляет собой наи-

более распространенную форму ИЗЛ, осложняющую 

СЗСТ, и часто является морфологической формой 

поражения легких, наблюдаемого у пациентов по-

лимиозитом и дерматомиозитом [7], синдромом 

раневой поверхности», в частности, за счет фибро-

бластов. В настоящее время нарушение регуляции 

фибробластов и избыточное отложение внеклеточ-

ного матрикса считаются ключевыми моментами 

патогенеза ИИП.

Последняя классификация ИИП Американского 

торакального общества (American Thoracic Society – 

ATS) и Европейского респираторного общества 

(European Respiratory Society – ERS), опубликованная 

в 2013 г., включает различные ИЗЛ, разделенные 

на основные, редкие и не поддающиеся классифи-

кации [1] (таблица). Также в руководстве ATS/ERS 

(2013), посвященном ИИП, предлагается разделение 

основных форм ИИП на 3 группы: 1) хронические 

фибротические (идиопатический легочный фиброз 

(ИЛФ), идиопатическая неспецифическая интер-

стициальная пневмония); 2) связанные с курением 

(идиопатическая десквамативная интерстициальная 

пневмония, респираторный бронхиолит-интерсти-

циальное заболевание легких); 3) острые / подострые 

(острая интерстициальная пневмония, криптогенная 

организующаяся пневмония) (рис. 2) [1]. В данной 

главе обсуждаются наиболее важные клинические 

аспекты ИИП, в т. ч. терапевтические возможности. 

(ИЛФ рассматривается в отдельной главе.)

Таблица. Классификация идиопатических интерстициальных пнев-
моний (по Travis W.D. et al., 2013 [1])

Основные ИИП

Идиопатический легочный фиброз

Идиопатическая неспецифическая интерстициальная пневмония

Респираторный бронхиолит – интерстициальное заболевание 
легких

Идиопатическая десквамативная интерстициальная пневмония

Криптогенная организующаяся пневмония

Острая интерстициальная пневмония

Редкие ИИП

Идиопатическая лимфоидная интерстициальная пневмония

Идиопатический плевропаренхиматозный фиброэластоз

Неклассифицируемая ИИП

Примечание: ИИП – идиопатические интерстициальные пневмонии.

Рис. 2. Группы идиопатических интерстициальных пневмоний (по Travis W.D. et al., 2013 [1])
Примечание: ИИП – идиопатические интерстициальные пневмонии; ИЛФ – идиопатический легочный фиброз; НСИП – неспецифическая 
интерстициальная пневмония; ДИП – десквамативная интерстициальная пневмония; РБ-ИЗЛ – респираторный бронхиолит, ассоциированный 
с интерстициальным заболеванием легких; ОсИП – острая интерстициальная пневмония; КОП – криптогенная организующаяся пневмония.
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антинуклеарных антител (ANA), антициклического 

цитруллинированного пептида и ревматоидного фак-

тора, а также более специфических экстрагируемых 

антител к ядерному антигену и проведение тестов 

на антитела к миозиту – в зависимости от клини-

ческого сценария. Небольшое ретроспективное 

исследование продемонстрировало потенциаль-

ную полезность расширенной панели аутоантител 

у 6 из 17 пациентов, реклассифицированных как 

ИЗЛ, ассоциированных с миозитом, или ИПАК по-

сле лабораторного тестирования [16]. Следует рас-

смотреть возможность повторного серологического 

тестирования, поскольку возможна сероконверсия 

[17]. Гиперчувствительный пневмонит также может 

проявляться в виде НСИП. В практических реко-

мендациях по гиперчувствительному пневмониту 

ATS/JRS/ALAT от 2020 г. предлагается тестирование 

сывороточного иммуноглобулина (Ig) G на наличие 

возможных антигенов [18]. Тем не менее чувстви-

тельность и специфичность таких тестов сильно ва-

рьируются и не заменяют исчерпывающего анамнеза 

воздействий.

Функция легких
Исследование функции внешнего дыхания (ФВД) 

демонстрирует рестриктивный дефект вентиляции 

легких, характеризующийся сохранным отношением 

объема форсированного выдоха за 1-ю с к форсиро-

ванной жизненной емкости легких (ОФВ
1
/ФЖЕЛ) 

и сниженными ФЖЕЛ, общей емкостью легких 

(ОЕЛ) и диффузионной способностью легких по мо-

нооксиду углерода (DL
CO

). Наличие обструктивной 

физиологии должно вызвать подозрение на альтер-

нативный диагноз, например, такой как хроническая 

обструктивная болезнь легких (ХОБЛ).

Имидж-диагностика
Внешний вид НСИП на изображениях легких мо-

жет варьировать в зависимости от того, присутству-

ет ли клеточная, фиброзная или смешанная форма 

НСИП. Рентгенограмма грудной клетки может быть 

нормальной у пациентов с ранним заболеванием или 

показывать неспецифические интерстициальные 

изменения и затемнения по типу «матового стек-

ла», в основном в нижних долях. КТ грудной клетки 

демонстрирует преимущественно периферическое 

распространение заболевания, обычно в нижних до-

лях, но при НСИП также могут вовлекаться верхние 

доли без явного апикобазального градиента [19]. За-

болевание по распространению также может быть 

пятнистым или перибронховаскулярным [20]. Часто 

наблюдается субплевральное «сохранение» легоч-

ной паренхимы. Наиболее распространенные КТ-

признаки – затемнения по типу «матового стекла» 

и ретикулярные изменения с тракционными брон-

хоэктазами или без них (рис. 3). Сотовые изменения 

иногда наблюдаются при фиброзной НСИП, но не 

являются доминирующим признаком [19]. В то время 

как наличие классических результатов КТВР может 

Шегрена [8], системной склеродермией (ССД) 

и интерстициальной пневмонией с аутоиммунным 

компонентом (ИПАК) [9]. НСИП наблюдается при 

ревматоидном артрите (РА), хотя и гораздо реже, чем 

обычная интерстициальная пневмония (ОИП) [10]. 

НСИП также встречается при гиперчувствительном 

пневмоните [11], лекарственно-индуцированных 

пневмопатиях [3] и некоторых формах семейных 

ИЗЛ [12]. В некоторых случаях после диагностики 

идиопатической НСИП позже может развиться яв-

ное СЗСТ, что указывает на то, что НСИП может 

быть скрытой формой СЗСТ [13].

Клиническая картина
Идиопатическая НСИП чаще всего поражает не-

курящих людей среднего возраста (от 40 до 60 лет), 

преимущественно женщин [14]. Это редкое заболе-

вание; в 1 ретроспективной серии сообщалось о рас-

пространенности 1–9 : 100 тыс. населения, в то время 

как по результатам проведенного в Дании когортного 

исследования заболеваемость НСИП оценивалась 

в 3 : 1 млн населения в год [15]. Как и большинство 

других ИИП, НСИП имеет тенденцию проявляться 

подострым началом с одышкой и кашлем.

Обследование легких часто, но не всегда вы-

являет 2-стороннюю крепитацию. «Внелегочные» 

исследования могут служить ключом к пониманию 

лежащего в основе СЗСТ. Например, наличие гелио-

тропной сыпи и/или отека / шелушения пальцев 

(«руки механика») предполагает лежащий в основе 

поражения легких дерматомиозит. Наличие телеан-

гиэктазий, кальциноза и склеродактилии предпола-

гает диагноз ССД. Наличие суставных выпотов и ра-

диальное отклонение пястно-фаланговых суставов 

предполагает основной диагноз РА. Первопричины 

или сопутствующие состояния могут быть изначаль-

но неочевидными. Должен быть получен полный 

анамнез пациента о воздействии профессиональных 

факторов, факторов окружающей среды и лекар-

ственных препаратов. Кроме того, поскольку НСИП 

часто ассоциируется с СЗСТ, необходимо собрать 

исчерпывающий ревматологический анамнез, вклю-

чая наличие артралгий, миопатических симптомов 

и сыпи (обычно встречаются при антисинтетазном 

синдроме), поражение глазных и/или слюнных желез 

и сухость (связаны с синдромом Шегрена), а также 

феномен Рейно и трудности с глотанием (характерны 

для ССД).

Лабораторные тесты
Хотя в большинстве руководств предлагается 

проводить серологическое тестирование при диа-

гностике НСИП, стандартизированных практиче-

ских рекомендаций в этой области не существует. 

В документе 2011 г., выпущенном ATS, ERS, Япон-

ским респираторным обществом (Japanese Respiratory 
Society – JRS) и Латиноамериканской торакальной 

ассоциацией (Latin American Thoracic Association – 

ALAT), рекомендовано определение у всех пациентов 
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Первоначальное описание НСИП разделяет его 

единообразное во времени проявление фиброза 

и воспаления на 3 группы: 1) те, в которых преоб-

ладает активное воспаление («клеточная» НСИП; 

рис. 4); 2) те, в которых преобладает фиброз («фи-

брозная» НСИП; рис. 4); 3) те, которые демонстри-

руют сочетание воспаления и фиброза («смешан-

ная» НСИП) [1]. Морфологическая картина НСИП 

обычно включает наличие лимфоцитов и плазмати-

ческих клеток в альвеолярных перегородках, а также 

в перибронхиолярном интерстиции. Также могут 

быть обнаружены гистопатологические «перекре-

сты». До 79% случаев могут демонстрировать ор-

ганизующуюся пневмонию (ОП), хотя признаки 

ОП, как правило, не преобладают; обнаружение 

выраженного паттерна ОП предполагает наличие 

СЗСТ-ассоциированного ИЗЛ [25]. Дополнительный 

гистопатологический признак гиперчувствительного 

пневмонита – наличие свободно сформированных 

гранулем – должен побудить к исследованию на при-

чинные антигены. Фибробластические очаги, прису-

щие обычной интерстициальной пневмонии (ОИП), 

привести к окончательному диагнозу ИЛФ в соот-

ветствующем клиническом контексте, КТВР менее 

точна для постановки диагноза НСИП, и часто тре-

буется хирургическая биопсия легкого [21]. НСИП 

может накладываться на другие паттерны ИЗЛ, такие 

как паттерн организующейся пневмонии [22].

Морфология
Когда для диагностики НСИП требуется би-

опсия легких, видеоторакоскопическая хирургия 

(VATS) является процедурой выбора, поскольку 

этот подход позволяет получить достаточное коли-

чество ткани легких для точной морфологической 

диагностики. Бронхоскопическая оценка имеет 

ограниченную ценность. Сообщалось о лимфоци-

тозе при бронхоальвеолярном лаваже (БАЛ), но он 

присутствует не всегда [23]. Трансбронхиальная 

биопсия и даже трансбронхиальная криобиопсия 

легкого, как правило, дающая более крупные образ-

цы ткани, не позволяет надежно установить диагноз 

НСИП, по сравнению с хирургической биопсией 

легкого [24].

Рис. 3. Неспецифическая интерстициальная пневмония при компьютерной томографии высокого разрешения: А – клеточный вариант, пре-
обладание паттерна «матового стекла»; Б – фиброзный вариант, утолщение междольковых и межальвеолярных перегородок, тракционные 
бронхоэктазы

Рис. 4. Гистологическая картина неспецифической интерстициальной пневмонии: А – клеточный вариант, инфильтрация альвеол лимфоцитами 
и плазматическими клетками; Б – фиброзный вариант, фиброз межальвеолярных перегородок

А Б

А Б
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в дозах от 750 до 1000 мг в день в течение 3 дней с по-

следующим снижением дозы. Более хороший ответ 

наблюдается у пациентов с клеточными формами 

НСИП [31]. Монотерапии ГКС может быть недоста-

точно для контроля заболевания, а побочные эффекты 

стероидной терапии хорошо известны и включают 

диабет, остеопороз, катаракту, гипертензию, увели-

чение веса, оппортунистические инфекции и др. [32]. 

Следовательно, следует предпринять все возможные 

попытки добавить стероидосберегающее средство, 

чтобы полностью отказаться от ГКС или, по край-

ней мере, перейти на минимально возможную дозу. 

Тестирование минеральной плотности костной ткани 

следует проводить для расчета оценки риска перело-

мов у пациентов, которые продолжают терапию ГКС. 

Помимо обеспечения адекватного приема витамина 

D и кальция, фармакологическая терапия, чаще всего 

бисфосфонатами, может быть показана пациентам 

с установленным остеопорозом и должна рассматри-

ваться у пациентов с остеопенией.

Антифибротическая терапия
На моделях животных применение пирфенидона 

(5-метил-1-фенил-2[1H]-пиридона) ослабляет ле-

гочный фиброз. Снижается синтез коллагена (I и III 

типа) и фактора некроза опухоли (TNF)-α, а так-

же ингибируется синтез коллагена, стимулируемо-

го трансформирующим фактором роста (TGF)-β. 

Кроме того, пирфенидон ослабляет синтез внекле-

точного матрикса и блокирует митогенный эффект 

профибротических цитокинов. В многоцентровом, 

двойном слепом, рандомизированном, плацебо-

контролируемом исследовании пирфенидона у па-

циентов с прогрессирующими фиброзными ИЗЛ 

(включая НСИП) не была достигнута предваритель-

но определенная первичная конечная точка среднего 

прогнозируемого изменения ФЖЕЛ по сравнению 

с исходным уровнем (по данным домашней спироме-

трии). Однако было продемонстрировано замедление 

течения заболевания по вторичным конечным точ-

кам, включая снижение ФЖЕЛ и DL
CO

 при тестиро-

вании легочной функции в клиническом центре [33].

Было показано, что рецепторы тирозинкиназы 

участвуют в фиброзе легких. Иматиниб, ингибитор 

тирозинкиназы, в настоящее время не рекомендует-

ся в руководствах из-за выраженных сопутствующих 

побочных эффектов и неэффективности в контексте 

выживаемости и прогрессирования ИЛФ, показанно-

го в рандомизированном контролируемом исследова-

нии. Нинтеданиб является мощным внутриклеточным 

ингибитором тирозинкиназ; его мишенями являют-

ся рецепторы фактора роста тромбоцитов (PDGF)-α 

и -β, рецепторы фактора роста эндотелия сосудов 1–3 

и рецепторы фактора роста фибробластов 1–3. В 2 не-

давних многоцентровых исследованиях была под-

тверждена эффективность нинтеданиба при не-ИЛФ 

фибротических ИЗЛ. В исследовании INBUILD [34] 

во всех подгруппах пациентов с прогрессирующим ле-

гочным фиброзом наблюдалось замедление снижения 

не характерны для пациентов с НСИП; тем не менее 

у небольшой части пациентов могут наблюдаться 

гистопатологические признаки ОИП и НСИП в раз-

личных образцах биопсии, что коррелирует с ухуд-

шением прогноза [26].

Клиническое течение и исходы
Ранние сообщения предполагали благоприятный 

прогноз НСИП по сравнению с ОИП. В отчете ATS 

описана 5- и 10-летняя выживаемость 80 и 73% со-

ответственно при иНСИП [27], в то время как луч-

шие результаты выживаемости могут быть связаны 

с СЗСТ-ассоциированной НСИП [28]. Клеточная 

НСИП ассоциирована с более благоприятной вы-

живаемостью по сравнению с фиброзными формами 

[29]. Точно так же рентгенологические изменения, 

которые, как ожидается, будут сопровождать фи-

брозный НСИП, такие как «сотовое легкое», были 

связаны со снижением выживаемости, а также с про-

грессирующей одышкой и десатурацией во время 

6-минутного шагового теста [27]. Серийное иссле-

дование функции легких, особенно контроль сниже-

ния ФЖЕЛ и DL
CO

, в конечном итоге может служить 

лучшим предиктором выживаемости.

Лечение
Решение о проведении противовоспалительной / 

иммуносупрессивной терапии следует рассматривать 

с учетом соотношения риска и пользы. Лечение па-

циента с НСИП на фоне СЗСТ этими препаратами 

лучше всего проводить в сотрудничестве с ревмато-

логом. Данные о применении иммуносупрессивной 

терапии при НСИП преимущественно изучались 

в популяциях с сопутствующей СЗСТ. Необходимо 

проведение довольно частых осмотров пациентов 

(до 4 раз в год), чтобы своевременно распознавать 

серьезные и потенциально неблагоприятные побоч-

ные эффекты. Клиницисты должны рекомендовать 

пациентам своевременно проводить вакцинацию 

во время иммуносупрессивной терапии. Хотя риск 

пневмоцистной пневмонии кажется низким, смерт-

ность может быть довольно высокой, причем самый 

высокий риск наблюдается у пациентов, принимаю-

щих высокие дозы стероидов в сочетании с другими 

иммунодепрессантами. Рекомендуется профилакти-

ка с применением триметопримом + сульфаметокса-

золом, имеющая высокую эффективность в предот-

вращении заболевания [30].

Глюкокортикостероиды
Несмотря на отсутствие рандомизированных 

клинических исследований (РКИ) в этой области, 

эксперты рекомендует пробную терапию глюкокор-

тикостероидами (ГКС) у пациентов с НСИП. Обычно 

назначают преднизолон per os в дозе 1 мг/кг идеальной 

массы тела в течение 2–3 мес., затем оценивают объ-

ективный ответ с помощью ФВД и КТВР [20]. При 

быстро прогрессирующем заболевании может потре-

боваться пульсовое внутривенное введение стероидов 
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тря на их классификацию как ИИП. Фактически 

до 90% случаев РБ-ИЗЛ и ДИП связаны с курением 

[38]. Однако в 1 одном исследовании только 60% 

пациентов с ДИП, по сравнению с 93% больных РБ-

ИЗЛ, имели предшествующий анамнез курения [39]. 

В связи с этим важно, что сообщалось о ряде допол-

нительных воздействий, связанных с ДИП, таких 

как курение марихуаны, дизельные пары, бериллий, 

медь, порошок для огнетушителя, асбест и некото-

рые химические вещества, используемые для обра-

ботки текстиля [40–42]. ДИП также был описан как 

осложнение СЗСТ, включая РА и ССД [41], и воз-

никал в связи с такими инфекциями, как гепатит С, 

цитомегаловирус и аспергиллез [43, 44]. Сообщалось 

также о РБ-ИЗЛ, подтвержденном хирургической 

биопсией легкого; причиной заболевания явилось 

употребление никотина через электронную систему 

доставки [45]. В нескольких исследованиях детей 

с ДИП выявлены генетические аномалии функции 

сурфактанта, такие как мутации в генах SPB, SPC 

и ABCA3 [46,47]. Применимость этих исследований 

к ИИП у взрослых остается неопределенной. Труд-

ности в определении вклада других возможных воз-

действий могут возникать из-за того, что при оценке 

лиц с курением в анамнезе врачи игнорируют воз-

можный вклад альтернативной этиологии.

ДИП часто рентгенологически неотличима 

от НСИП [48, 49]. Поскольку многим пациентам 

с такими состояниями, как СЗСТ, не проводят би-

опсию легкого, специфическая патология, лежащая 

в основе ассоциированного ИИП, может оставать-

ся неподтвержденной. ДИП может сосуществовать 

с иными морфологическими формами ИИП, вклю-

чая НСИП, или другими связанными с курением 

заболеваниям легких, такими как эмфизема или 

лангергансоклеточный гистиоцитоз [50].

Функция легких
Пациенты с РБ-ИЗЛ часто имеют рестриктив-

ную функцию с сопутствующим снижением DL
CO

. 

Однако, учитывая бронхиолоцентрический характер 

патологии, может наблюдаться и смешанная картина 

с элементами обструкции. Пациенты с ДИП обыч-

но демонстрируют рестриктивные вентиляционные 

дефекты наряду со снижением DL
CO

. Гипоксемия 

может наблюдаться у более тяжелых пациентов. Ино-

гда нарушения спирометрии и объема легких кажутся 

менее серьезными по сравнению с клиническим со-

стоянием пациента. Это явление может быть связано 

со смешанными или обструктивными паттернами, 

вызванными РБ-ИЗЛ.

Имидж-диагностика
На обычной рентгенограмме грудной клетки 

признаки РБ-ИЗЛ обычно малозаметны. Результа-

ты КТВР включают диффузные, центрилобулярные 

узелки низкой плотности с преобладанием в верх-

них долях и очаговые уплотнения по типу «матового 

стекла» [51] (рис. 5). Также могут присутствовать 

ФЖЕЛ [35]. Исследование SENSCIS [36] показало 

роль нинтеданиба у пациентов ИЗЛ на фоне ССД, 

продемонстрировав замедление снижения ФЖЕЛ че-

рез 52 нед. В свете этих недавних испытаний нинтеда-

ниб был одобрен для применения при фибротических 

ИЗЛ, не связанных с ИЛФ.

Десквамативная интерстициальная 
пневмония и респираторный бронхиолит, 
ассоциированный с интерстициальным 
заболеванием легких

Десквамативная интерстициальная пневмония 

(ДИП) и респираторный бронхиолит, ассоцииро-

ванный с интерстициальным заболеванием легких 

(РБ-ИЗЛ), являются частью спектра расстройств, 

поражающих курильщиков. Важные клинические 

и патологоанатомические особенности этих 2 форм 

ИИП описаны ниже.

Определение и исторические перспективы
Хотя клинически они рассматриваются как 2 раз-

ные формы ИИП, РБ-ИЗЛ и ДИП могут быть пред-

ставлены как крайние точки непрерывного спектра 

заболеваний, в первую очередь поражающих куриль-

щиков [37, 38]. Диагностическое различие сохраня-

ется из-за данных, указывающих на то, что РБ-ИЗЛ 

и ДИП имеют различия в течении и прогнозе. Пато-

логическим признаком обоих заболеваний является 

накопление золотисто-коричневого пигмента в ци-

топлазме макрофагов [37, 38]. Патология РБ-ИЗЛ, 

по-видимому, отражает ингаляционное воздействие, 

поскольку основные изменения сосредоточены во-

круг бронхиол с перибронхиолярным воспалением 

и фиброзом. Напротив, ДИП поражает дыхатель-

ные пути, распространяется на альвеолярное про-

странство и может даже включать интерстициальный 

фиброз от легкой до умеренной степени. Поскольку 

реакции РБ-ИЗЛ и ДИП часто являются случайными 

находками в легочной ткани курильщиков, формаль-

ный клинический диагноз РБ-ИЗЛ или ДИП зависит 

от наличия симптоматических, рентгенологических 

и функциональных нарушений. На РБ-ИЗЛ и ДИП 

в совокупности приходится от 15 до 20% случаев 

ИИП [37, 38].

Клиническая картина
Пациенты с диагнозом РБ-ИЗЛ и ДИП, как пра-

вило, – мужчины 40–60 лет со средним анамнезом 

курения ~ 30 пачек в год [37]. Больные предъявляют 

жалобы на прогрессирующую одышку и непродук-

тивный кашель. Результаты физикального обследо-

вания бывают нормальными, но могут выявляться 

крепитация на вдохе и «барабанные палочки», как 

и при других формах ИЗЛ. Внелегочные проявления 

обычно отсутствуют.

Основные ассоциации
Воздействие табачного дыма является причи-

ной большинства случаев РБ-ИЗЛ и ДИП, несмо-
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дополнительные симптомы, связанные с курени-

ем сигарет: утолщение бронхиальных стенок из-за 

хронического бронхита, буллы, эмфизема. Рентге-

нологические признаки респираторного бронхиоли-

та с фиброзом (РБФ) не следует путать со РБ-ИЗЛ. 

РБФ представляет собой локализованную область 

интерстициального фиброза, обычно характеризу-

ющуюся ограниченной областью субплевральных 

очагов эмфиземы и ретикулярными изменениями 

в верхних и средних отделах [37]. Основным альтер-

нативным диагнозом у пациента с центролобуляр-

ными узелками по типу «матового стекла» на КТВР 

является гиперчувствительный пневмонит.

Как и при РБ-ИЗЛ, изменения на рентгено-

грамме грудной клетки при ДИП обычно довольно 

скромные, хотя иногда могут присутствовать нечет-

кие, неспецифические затемнения по типу «матово-

го стекла». Изменения по типу «матового стекла», 

расположенные по периферии (рис. 6), являются 

наиболее частой находкой при КТВР, но они могут 

быть и диффузными [52]. Другими находками при 

КТВР являются ретикулярные изменения и неболь-

шие кисты (которые могут указывать на компонент 

фиброза) [52]. Могут визуализироваться более об-

ширные фиброзные изменения, такие как тракци-

онные бронхоэктазы и «сотовое легкое» (встреча-

ются редко). Также могут наблюдаться утолщение 

стенок бронхов и эмфизема [44]. Когда при этом 

заболевании определяются периферические измене-

ния по типу «матового стекла», дифференциальный 

диагноз включает НСИП, OП и хроническую эози-

нофильную пневмонию.

Морфологическая картина
Диагностика РБ-ИЗЛ и ДИП зависит от ком-

плексной клинической оценки, объединяющей 

Рис. 5. Респираторный бронхиолит, ассоциированный с интерстициальным заболеванием легких: А – компьютерная томография высокого раз-
решения, центролобулярные узелки (белые стрелки), изменения по типу «матового стекла» (черная стрелка), центриацинарная эмфизема (знак 
курсора); Б – гистологическая картина, перибронхиолярное скопление пигментированных макрофагов в биоптате легочной ткани

Рис. 6. Идиопатическая десквамативная интерстициальная пневмо-
ния: А, Б – компьютерная томография высокого разрешения, 2-сторон-
ние изменения по типу «матового стекла», тракционные бронхоэктазы, 
центриацинарная эмфизема, единичные кисты; В – гистологическая 
картина, значительное количество макрофагов в просвете альвеол, 
инфильтрация альвеолярных перегородок мононуклеаными клетками

А Б

А

Б

В
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в 1978 г. в исследовании, проведенном C.B. Car-
rington [56]. Сравнение ДИП и РБ-ИЗЛ показывает, 

что при ДИП макрофаги более диффузно распро-

страняются на дольку, в отличие от более ограни-

ченного перибронхиолярного вовлечения, обнару-

живаемого при РБ-ИЗЛ, и что интерстициальный 

фиброз, гигантские клетки и эозинофилы чаще 

обнаруживаются при ДИП (рис. 6). Клинический 

диагноз ДИП и РБ-ИЗЛ требует общей оценки, в т. 

ч. патологических и рентгенологических данных, 

функциональных нарушений и исключения других 

сходных заболеваний.

Клиническое течение и исходы
Пациенты с РБ-ИЗЛ или ДИП обычно имеют 

меньше фиброза. Прогноз благоприятнее, чем при 

ИЛФ, – возможно, отчасти потому, что отказ от ку-

рения и терапия ГКС часто являются эффективными 

методами лечения при РБ-ИЗЛ и ДИП [57]. Про-

грессирование заболевания редко встречается при 

РБ-ИЗЛ и чаще наблюдается у пациентов с ДИП. 

Например, 1 исследование показало, что у 33% па-

циентов с ДИП по сравнению с 64% пациентов с РБ-

ИЗЛ наблюдалось объективное рентгенологическое 

или физиологическое улучшение [37].

Лечение

Отказ от курения
Краеугольным камнем терапии РБ-ИЗЛ и ДИП 

является отказ от курения. У пациентов с симпто-

мами и нарушениями ФВД от легкой до умеренной 

степени целесообразен период наблюдения после 

прекращения курения. Состояние многих пациен-

тов после прекращения курения стабилизируется 

и улучшается. Сопутствующая терапия ГКС часто 

затрудняет интерпретацию эффективности исклю-

чительно отказа от курения [39], а более ранние ис-

следования не смогли всесторонне охарактеризовать 

эффект отказа от употребления табака. Дополнитель-

ные искажающие факторы, усложняющие оценку 

улучшения, включают наличие других связанных 

с курением патологий легких, таких как эмфизема, 

вклад которой в нарушение, как правило, не под-

дается никакому вмешательству.

Глюкокортикостероиды и иммуносупрессанты
При выраженных симптомах может быть эффек-

тивно лечение системными ГКС. Обычно назначают 

6–9-месячный курс преднизолона начиная с дозы 

40–60 мг в сутки в течение 6 нед. Роль альтернатив-

ных иммуноссупресантов, используемых при других 

ИЗЛ, менее определена при РБ-ИЗЛ и ДИП [58]. 

Сообщалось, что терапия макролидами является эф-

фективным стероидосберегающим методом лечения 

ДИП [59]. Трансплантация легких может быть не-

обходима пациентам с тяжелым прогрессирующим 

заболеванием. Сообщалось также о рецидиве ДИП 

после трансплантации [20].

анамнез, физикальное обследование, оценку ФВД 

и КТВР. РБ-ИЗЛ и ДИП следует отличать от ре-

спираторного бронхиолита (РБ) и респираторного 

бронхиолита с фиброзом (РБФ). Респираторный 

бронхиолит, также называемый бронхиолитом ку-

рильщика, был впервые описан Niewoher в 1974 г. 

и характеризуется воспалительной реакцией мелких 

дыхательных путей, связанной с увеличением коли-

чества пигментированных макрофагов в ответ на та-

бачный дым. Респираторный бронхиолит с фиброзом 

(РБФ), также называемый в литературе расширением 

воздухоносных пространств (англ. airspace enlarge-
ment) с фиброзом или интерстициальным фиброзом, 

связанным с курением, представляет собой локали-

зованный интерстициальный фиброз. Морфологи-

чески поражение характеризуется ограниченными 

участками гиалинового малоклеточного интерсти-

циального фиброза и эмфиземы, исходящими из ре-

спираторной бронхиолы и достигающими плевры 

[20]. В отличие от вышеперечисленных состояний, 

РБ-ИЗЛ и ДИП являются клинически значимыми 

формами ИЗЛ.

Поскольку морфологические признаки РБ-

ИЗЛ и ДИП могут присутствовать в легочной тка-

ни у бессимптомных курильщиков, сама по себе 

морфология не является достаточной для клини-

ческого диагноза. Бронхоскопия может играть роль 

в исключении других процессов, напоминающих 

РБ-ИЗЛ и ДИП. В жидкости БАЛ обнаруживаются 

характерные пигментированные макрофаги. Пред-

полагается, что при соответствующих клинических 

условиях и профиле БАЛ трансбронхиальная биоп-

сия, показывающая РБ, может быть достаточной 

для подтверждения диагноза РБ-ИЗЛ. Роль транс-

бронхиальной криобиопсии легкого, дающей об-

разцы большего размера, чем традиционная транс-

бронхиальная биопсия, в дальнейшем, вероятно, 

будет возрастать [53].

Тем не менее в случае как РБ-ИЗЛ, так и ДИП 

хирургическая биопсия легкого может быть необ-

ходима для формального подтверждения диагноза, 

а также для исключения альтернативных причин. 

Патологическим признаком РБ-ИЗЛ и ДИП явля-

ется накопление пигментированных макрофагов, 

обычно называемых макрофагами курильщика. Эти 

макрофаги содержат железо и демонстрируют эози-

нофильную цитоплазму с мелкозернистым желто-

вато-коричневым пигментом, который, вероятно, 

содержит компоненты табачного дыма. У заядлых 

курильщиков пигментация может стать более грубой, 

что затрудняет отличить отложение гемосидерина, 

наблюдаемое при хроническом альвеолярном кро-

вотечении [54]. Легочная ткань при РБ-ИЗЛ может 

демонстрировать хронический воспалительный кле-

точный инфильтрат, а также перибронхиолярный 

фиброзный паттерн, более выраженный, чем при 

неосложненном РБ (рис. 5).

Впервые описанная A.A. Liebow в 1965 г. [55], 

ДИП была выделена как диагностическая единица 



22 Раздел 18. Диффузные паренхиматозные заболевания легких

включают начальное, продромальное гриппопо-

добное состояние с симптомами лихорадки, кашля 

и одышки. Кровохарканье, боль в груди, артралгии 

или миалгии встречаются редко. При аускультации 

легкие в норме или выявляется крепитация. Паци-

ентов часто лечат несколькими курсами антибио-

тиков по поводу «пневмонии», прежде чем ставят 

правильный диагноз. Наличие системных симптомов 

и/или признаков, характерных для СЗСТ, должно 

привести к тщательному обследованию на наличие 

сопутствующего основного заболевания [65].

Дифференциальная диагностика включает гипер-

чувствительный пневмонит, хроническую эозино-

фильную пневмонию, лимфому легких и диффузное 

альвеолярное повреждение, чаще наблюдаемое при 

остром респираторном дистресс-синдроме (ОРДС). 

Острая фибринозная организующаяся пневмония 

(ОФОП) входит в клинический спектр организую-

щейся пневмонии и характеризуется внутриальве-

олярными отложениями фибрина – фибриновыми 

«шарами», связанными с организующейся пнев-

монией, но без гиалиновых мембран. Как и OП, 

ОФОП бывает идиопатическим или возникает 

в связи с СЗСТ, инфекцией и/или лекарственной 

токсичностью [66]. Гранулематозная организующая 

пневмония (ГОП) также была описана как возмож-

ный вариант ОП; гистопатологические признаки 

ГОП включают ОП в сочетании с небольшими плохо 

сформированными ненекротизирующими грануле-

мами [66].

Основные ассоциации
Диагноз КОП требует исключения сопутству-

ющих причин. Причинами ОП могут быть многие 

вирусные, бактериальные, грибковые и паразитар-

ные инфекции [67], а также грипп A(H1N1) и SARS-

CoV-2 [68, 69]. ОП является часто встречающимся 

проявлением лекарственно-индуцированного по-

ражения легких, вызванного лекарственными сред-

ствами (нитрофурантоин, фенитоин, амиодарон, 

сульфасалазин и др.) [70] и запрещенными препа-

ратами, такими как кокаин [71]. Профессиональные 

воздействия также могут связаны с развитием OП, 

включая, помимо прочего, аэрозольный текстиль-

ный краситель Acramin FWN, наночастицы титана 

в краске и некоторые химические вещества, ис-

пользуемые при обработке специй [72–74]. ОП был 

зарегистрирован у пациентов с полимиозитом [8], 

РА [75], ССД [76] и системной красной волчанкой 

(СКВ) [77]. Поскольку эта форма поражения легких 

может быть начальным проявлением системного за-

болевания, ревматологические серологические ис-

следования могут быть полезны для выявления на-

личия сопутствующих СЗСТ. ОП может присутство-

вать при других воспалительных заболеваниях, таких 

как болезнь Крона и язвенный колит [78]. Лучевая 

терапия также связана с развитием ОП, особенно 

через 3–6 мес. после лечения рака молочной железы. 

По сравнению с радиационным пневмонитом, кото-

Криптогенная организующаяся пневмония

Определение и исторические перспективы
Криптогенная организующаяся пневмония 

(КОП) была впервые описана A.G. Davison [60] и G.R. 
Epler [61] в начале 1980-х гг., в 2002 г. была включе-

на в классификацию ИИП [20]. Ведущим морфо-

логическим признаком КОП являются скопления 

миофибробластов и воспалительных клеток в фи-

бромиксоидной соединительной ткани в дистальных 

отделах дыхательных путей. Этот неспецифический 

патологический паттерн называется организующей 

пневмонией (ОП), которая может быть вызвана 

различными причинами, включая инфекцию, ле-

карственную токсичность, посттрансплантацион-

ный период, радиационное воздействие и СЗСТ. 

Только при отсутствии сопутствующих состояний 

или провоцирующих факторов клиницисты могут 

констатировать КОП. Таким образом, диагноз КОП 

основывается на комплексной оценке клинических 

симптомов, рентгенологических паттернов, совме-

стимых гистопатологических признаков (при их на-

личии) и исключении других сопутствующих причин 

и состояний.

Первоначально заболевание называлось облите-

рирующим бронхиолитом с организующейся пнев-

монией (ОБОП). Данный термин первоначально до-

минировал в североамериканской литературе и был 

включен в основополагающую статью A.L. Katzenstein 

и J.L. Myers в 1998 г. [62]. Учитывая клиническую пу-

таницу между ОБОП и отдельным заболеванием ды-

хательных путей – облитерирующим бронхиолитом 

(ОБ), терминология была изменена в 2002 г. Однако, 

поскольку многие случаи КОП связаны с основной 

этиологией, включение КОП в классификацию как 

ИИП привело некоторых экспертов в замешатель-

ство. Возможно, более всего клиницистов вводит 

в заблуждение тот факт, что при КОП заболевание 

доминирует в воздухоносном пространстве, а не 

в интерстиции. Тем не менее рабочая группа ATS/

ERS обосновала включение КОП в группу ИИП, по-

скольку в клинической практике КОП является ча-

стью дифференциальной диагностики среди других 

ИИП и, кроме того, при КОП могут присутствовать 

интерстициальное воспаление и фиброз. В литера-

туре также описан уникальный вариант, известный 

как «рубцовая форма КОП», при котором рыхлая 

фибромиксоидная соединительная ткань прогрес-

сирует в плотную коллагенизированную рубцовую 

с сохранением легочной архитектоники [63].

Клиническая картина
Как и в случае других ИИП, эпидемиология КОП 

недостаточно хорошо изучена, хотя, по-видимому, 

заболевание в равной степени одинаково встреча-

ется и у мужчин, и у женщин. Средний возраст на-

чала заболевания составляет ~ 60 лет. У некурящих 

или бывших курильщиков оно возникает чаще, чем 

у актуальных [64]. Классические проявления КОП 
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а также мимолетные или мигрирующие участки 

уплотнения также могут быть признаками ОП [85, 

86]. Указывающие на фиброз признаки, такие как 

ретикулярные изменения, деформация легочной 

архитектоники, тракционные бронхоэктазы и со-

товые изменения, обычно не присутствуют при ОП. 

Область «матового стекла», окруженная ободком 

повышенной плотности, также известна как при-

знак обратного венчика (или атолла) и является вы-

сокоспецифичным признаком ОП [85, 86], но также 

может присутствовать при других состояниях, таких 

как васкулит, некоторые инфекции или инфаркт 

легкого.

Морфологическая картина
Когда данных клинической картины и визуали-

зации органов грудной клетки недостаточны для 

уверенной постановки диагноза КОП, возможно 

использовать бронхоскопию с трансбронхиальной 

биопсией или хирургическую биопсию легкого. БАЛ 

обычно выявляет значительное скопление лимфо-

цитов, реже – нейтрофилов и эозинофилов. Для 

постановки диагноза может быть выполнена транс-

бронхиальная биопсия, однако количество легочной 

ткани, полученное во время этих процедур, доволь-

но мало. Его может быть недостаточно для полной 

оценки спектра вероятной патологии в паренхиме 

легкого [87]. Таким образом, более крупные образцы 

легочной ткани, полученные с помощью VATS, часто 

используются для обеспечения возможности более 

тщательного анализа.

Патология ОП характеризуется внутрипросвет-

ными разрастаниями воспалительной ткани в аль-

веолярных ходах и окружающих альвеолах (рис. 8). 

Внутрипросветные разрастания состоят из рыхлой 

грануляционной ткани, а также фибробластов и ми-

офибробластов в матриксе соединительной ткани, 

называемых тельцами Массона. Паттерны OП могут 

рый довольно хорошо очерчен и характеризуется ре-

тракцией легкого и тракционными бронхоэктазами, 

постлучевая ОП локализуется диффузно, мигрирует 

и чувствительна к ГКС [79].

В то время как синдром облитерующего брон-

хиолита является наиболее распространенным ти-

пом повреждения легких у пациентов с отторжени-

ем трансплантата легкого, у этих пациентов также 

была описана ОП [80]. Точно так же у реципиентов 

трансплантата костного мозга может развиться ОП 

как проявление отторжения трансплантата, реак-

ции «трансплантат против хозяина» или синдрома 

идиопатической пневмонии [81]. ОП также может 

осложнять злокачественные или гематологические 

состояния, такие как различные формы острых 

и хронических лейкозов и лимфом [82].

Функция легких
Как и при других ИИП, при КОП обычно при-

сутствует рестриктивный вентиляционный паттерн, 

характеризующийся снижением ФЖЕЛ и ОЕЛ. У ча-

сти пациентов может быть обнаружен обструктив-

ный вентиляционный дефект. Гипоксемия обычно 

легкая, хотя в подгруппе пациентов с обширными 

инфильтративными затемнениями легких может на-

блюдаться тяжелая гипоксемия [83].

Имидж-диагностика
КТВР при КОП обычно позволяет выявить 

неспецифические пятнистые участки «матового 

стекла» и консолидации. Часто рентгенологиче-

ская картина имитирует инфекционную пневмонию 

с долевой консолидацией, не реагирующую на анти-

биотики. Периферические, неоднородные и пери-

бронховаскулярные области затемнения по типу 

«матового стекла» и консолидации являются наибо-

лее классическими результатами КТВР (рис. 7) [84]. 

Узелковые участки «матового стекла» и уплотнения, 

Рис. 7. Криптогенная организующаяся пневмония при компьютерной томографии высокого разрешения: А – изменения в виде очагов кон-
солидации с воздушными бронхограммами с 2 сторон, справа очаги консолидации в окружении «матового стекла»; Б – изменения в виде 
«обратного ободка» справа

А Б



24 Раздел 18. Диффузные паренхиматозные заболевания легких

нако клиническая полезность этих подходов не была 

полностью подтверждена. Неизвестно, отличаются 

ли долгосрочные результаты у пациентов с вторич-

ными причинами ОП и у больных КОП. В то время 

как при КОП прогноз в основном благоприятный, 

у небольшой части пациентов наблюдается быстро 

прогрессирующая и фатальная форма ОП. Неко-

торые исследователи предполагают, что такие слу-

чаи представляют собой перекрывающуюся группу 

с острой интерстициальной пневмонией или ОРДС. 

Тем не менее эксперты считают, что небольшая под-

группа пациентов с КОП страдает прогрессирующим 

фибротическим течением. Альтернативные формы 

иммуносупрессивной терапии, например циклофос-

фамидом, использовались у таких быстро ухудша-

ющихся пациентов, хотя опыт применения такого 

подхода в лучшем случае ограничен, а клиническая 

польза не совсем ясна [94].

Острая интерстициальная пневмония

Определение и историческая перспектива
Острая интерстициальная пневмония (ОсИП), 

также называемая «синдромом Хаммана–Рича», 

была впервые описана L. Hamman и A.R. Rich в 1935 г. 

и является редкой и молниеносной формой ИИП 

[97]. Текущие диагностические критерии ATS/ERS 

для ОсИП включают следующее [20]:

• быстро прогрессирующее клиническое течение 

(≤ 2 мес.), приводящее к острой дыхательной не-

достаточности;

• исключение инфекционной, токсической, ауто-

иммунной или любой другой известной причины 

ОРДС;

• диффузное альвеолярное повреждение (ДАП) 

в образцах биопсии (см. ниже);

• рентгенологические данные, соответствующие 

ИЗЛ;

• отсутствие хронического заболевания легких.

Клиническая картина
ОсИП встречается довольно редко и чаще всего 

проявляется у ранее здоровых людей без предшеству-

ющих заболеваний легких. Заболевание не связано 

с полом и чаще всего поражает пациентов старше 

40 лет (средний возраст – от 50 до 55 лет) [98]. В от-

личие от большинства других ИИП [98], ОсИП 

обычно проявляется острым началом, лихорадкой 

(75%), кашлем (70%) и быстро прогрессирующей 

одышкой (90%) [99]. При этом многие пациенты 

сообщают об ощущении инфекционного продро-

мального периода. Большинство больных при посту-

плении имеют гипоксемию и быстро прогрессиру-

ют до острой дыхательной недостаточности (ОДН), 

требующей применения искусственной вентиляции 

легких (ИВЛ). При физикальном обследовании ча-

сто выявляют тахипноэ и 2-стороннюю крепитацию 

во всех полях легких. Признаки хронического забо-

левания легких, такие как «барабанные палочки», 

наблюдаться одновременно у пациентов с НСИП 

или ОИП и у некоторых пациентов представляют 

собой морфологическую основу обострения основ-

ного ИЗЛ. В этом случае интерпретация патологии 

в контексте рентгенологических и клинических 

признаков может значительно помочь в постановке 

точного диагноза.

Клиническое течение и исходы
Пациенты с легким или бессимптомным течени-

ем заболевания могут не нуждаться в лечении [88]. 

По сравнению с другими фиброзными заболевани-

ями легких, КОП в значительной степени чувстви-

тельна к ГКС, хотя у значительной части пациен-

тов, от 13 до 58%, возникают рецидивы. Рентгено-

логические признаки заболевания во всех 3 зонах 

легких, патологические признаки высокого уровня 

внутриальвеолярного фибрина при биопсии легкого 

и высокий процент нейтрофилов в БАЛ [89] связаны 

с повышенным риском рецидива [90]. Исследования, 

изучающие предикторы рецидива, выявили связь 

между рентгенологическими признаками тракци-

онных бронхоэктазов, ФЖЕЛ, индексом оксигена-

ции (отношением парциального напряжения кис-

лорода в артериальной крови к фракции кислорода 

во вдыхаемом газе – P
a
O

2
/FiO

2
) и рецидивами [91, 

92]. К счастью, рецидивы не связаны с неблагопри-

ятными долгосрочными исходами, и летальность при 

КОП относительно невысока.

Лечение
Исторически при КОП рекомендовался 6-ме-

сячный курс лечения сГКС. Совсем недавно были 

рекомендованы более короткие, 3-месячные, кур-

сы ГКС, что позволяет избежать слишком длитель-

ной терапии стероидами у пациентов, у которых 

не было рецидива [65]. Макролидные антибиотики 

[93] и стероидосберегающие средства, такие как ци-

клофосфамид, азатиоприн или ритуксимаб [94–96], 

использовались в качестве альтернативных иммуно-

депрессантов у лиц с КОП или вторичными ОП. Од-

Рис. 8. Гистологическая картина организующейся пневмонии; фибрин 
и грануляционная ткань в просветах альвеол и бронхиол
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Функции легких
У большинства пациентов с ОсИП состояние 

слишком тяжелое, чтобы они могли пройти иссле-

дование функции легких, но у них можно ожидать 

наличие рестриктивного вентиляционного дефекта 

и снижения DL
CO

.

Имидж-диагностика
ОсИП рентгенологически и патологически неот-

личима от ОРДС. Результаты визуализации зависят 

от того, присутствует ли ранняя экссудативная фаза 

или хроническая фиброзная фаза. Диффузная кон-

солидация и затемнение по типу «матового стекла» 

обычно наблюдаются в ранней экссудативной фазе, 

при этом в большей степени поражаются зависимые 

области легкого [109, 110]. Рентгенологически ран-

нюю экссудативную фазу трудно отличить от других 

состояний, таких как кардиогенный или некардио-

генный отек, диффузная инфекция или кровоизли-

яние. У пациентов, переживших острую фазу (при-

мерно после 1-й нед.), в дополнение к консолидации 

легкого при визуализации становятся очевидными 

признаки лежащего в основе фиброза: деформация 

легочной архитектоники и тракционные бронхоэк-

тазы с сотовыми изменениями или без них, обычно 

более выраженные на независимых участках легкого 

[110] (рис. 9).

Морфология
Если микробиологическое исследование дает от-

рицательные результаты посева мокроты, следует 

провести бронхоскопию с БАЛ, чтобы исключить 

невыявленную инфекцию или альтернативный диа-

гноз. Обычно трансбронхиальная биопсия не играет 

никакой роли в диагностике ОсИП; хирургическая 

биопсия легкого является предпочтительным под-

ходом, если требуется. Патологический диагноз 

ДАП демонстрирует диффузную и обширную де-

сквамацию легочного эпителия, сопровождающуюся 

образованием гиалиновых мембран, которые пред-

ставляют собой видимые слои фибрина, смешанного 

встречаются нечасто и являются аргументом против 

диагноза ОсИП, в то время как наличие поражений 

кожи или суставов может указывать на лежащий 

в основе аутоиммунный процесс. После исключе-

ния кардиогенного отека легких с помощью элек-

трокардиограммы (ЭКГ), исследования сердечных 

ферментов и эхокардиограммы (ЭхоКГ) следует ис-

следовать причины некардиогенного отека легких 

и ОРДС. Учитывая широкий спектр заболеваний 

и воздействий, связанных с развитием ОРДС, эта 

оценка должна включать в себя тщательную историю 

воздействия, включая лекарства и профессиональ-

ные вредности, а также полный ревматологический 

анамнез. Серологическое тестирование, описанное 

ранее для НСИП, также может быть ценным и в этой 

ситуации.

Основные ассоциации
Дифференциальный диагноз ОсИП широк 

и включает левожелудочковую недостаточность, 

диффузное альвеолярное кровотечение, ОП, ги-

перчувствительный пневмонит, обострение ОИП/

ИЛФ. Как правило, ОсИП можно отличить от этих 

состояний путем тщательного сбора анамнеза, рент-

генологического исследования легких и дополни-

тельных тестов, описанных ранее. После того, как 

диагноз ОсИП был установлен, необходимо искать 

первопричины: СЗСТ, такие как антисинтетазный 

синдром [100] или СКВ [101]; терапевтические воз-

действия, такие как некоторые виды химиотерапии, 

лучевой терапии и гипероксии [102]; запрещенные 

препараты, такие как героин или кокаин [103]; ток-

сические воздействия, такие как вдыхание дыма 

и других газов [102]; массивное переливание крови 

[104]; жировую эмболию; аспирацию [105]; инфек-

ции, такие как атипичные пневмонии (Mycoplasma 

[106] или Legionella [107]) и вирусные инфекции 

(грипп) [108]. ОсИП также следует дифференци-

ровать от обострений основной ИИП или других 

ранее существовавших форм основного заболевания 

легких.

Рис. 9. Острая интерстициальная пневмония: А – компьютерная томография высокого разрешения, участки консолидации и «матового стекла», 
воздушные бронхограммы, плевральный выпот; Б – гистологическая картина, диффузное альвеолярное повреждение – гиалиновые мембраны 
(стрелки) и интерстициальный воспалительный инфильтрат

А Б
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ные риски в отделении интенсивной терапии вклю-

чают гипергликемию, иммуносупрессию, нервно-

мышечные осложнения и делирий. Таким образом, 

в некоторых случаях, когда ГКС противопоказаны 

или требуется стероидосберегающее средство, прак-

тикующие врачи могут использовать пробную не-

стероидную терапию. Сообщалось об использовании 

при ОсИП других препаратов, таких как азатиоприн, 

циклоспорин [112], циклофосфамид, но они не ре-

комендуются для рутинного использования.

Лимфоидная интерстициальная пневмония

Определение и исторические перспективы
В 1969 г. А. Liebow и С.В. Carrington предложили 

термин «лимфоидная интерстициальная пневмония» 

(ЛИП) для описания доброкачественной поликло-

нальной инфильтрации альвеолярного пространства 

и интерстиция зрелыми B- или T-лимфоцитами. ЛИП 

присутствует в спектре лимфопролиферативных забо-

леваний, поражающих легкие, и поэтому место данно-

го заболевания в классификации ИИП все еще обсуж-

дается. Кроме того, злокачественный потенциал ЛИП 

точно не определен [113], но все эксперты сходятся 

во мнении, что идентификация моноклональных при-

знаков исключает ЛИП и указывает на злокачествен-

ную этиологию [114]. Однако, поскольку клинические 

и рентгенографические признаки перекликаются 

с другими ИИП в том, что касается дифференциаль-

ной диагностики [115, 116] и подходов к лечению, 

в последнем руководстве ATS/ERS ЛИП сохранена 

в рамках этой классификации [20]. ЛИП также иногда 

наблюдается у детей; однако, поскольку в этой главе 

рассматриваются ИИП взрослых, педиатрические 

аспекты заболевания не обсуждаются.

Клиническая картина
Учитывая редкость ЛИП, определить демографи-

ческие характеристики трудно, однако имеющиеся 

данные указывают, что в среднем заболевания на-

чинается между 40 и 50 годами и чаще встречается 

у женщин [117]. Обычно ЛИП проявляется в виде 

медленно прогрессирующего кашля и одышки в те-

чение нескольких лет [117]. Системные симптомы 

встречаются редко, но сообщалось о лихорадке, по-

тере веса, боли в груди и суставах [117]. Аускультация 

грудной клетки может быть нормальной, или по мере 

прогрессирования заболевания выслушивается 

крепитация [118]. Внелегочные проявления могут 

включать лимфаденопатию или поражения суста-

вов, характерные для основного синдрома Шегрена 

или РА. «Барабанные палочки» встречаются редко 

[20]. При лабораторном исследовании может быть 

определена легкая анемия. Количественное опреде-

ление сывороточных иммуноглобулинов позволяет 

выявить либо поликлональную гаммаглобулинемию, 

либо моноклональное увеличение или IgG, или IgM 

у 75% пациентов [119]. Иногда обнаруживают им-

мунные комплексы [120].

с некротизированным эпителием [98, 99]. Этот 

материал выстилает альвеолы изнутри и отражает 

тяжесть и остроту повреждения (рис. 9). По мере 

прогрессирования повреждение переходит в орга-

низующую фазу, которая может либо разрешиться 

в относительно нормальное легкое, либо привести 

к фиброзу легких.

Клиническое течение и исходы
Молниеносный и часто не поддающийся лечению 

характер ОсИП обуславливает особенно высокую 

смертность от этого заболевания. Во время госпита-

лизации умирают > 50% пациентов, в течение 6 мес. 

после постановки диагноза погибают большинство 

больных. У выживших высок риск рецидива забо-

левания или развития других форм ИЗЛ. Однако 

у небольшой части выживших может наблюдать-

ся полное восстановление функции легких [111]. 

Лечение направлено на поддержку респираторной 

функции пациента и попытку ограничить острую 

травму и воспаление.

Лечение

Немедикаментозная терапия
Основой терапии ОсИП является поддерживаю-

щая терапия [99]. Она включает кислородотерапию 

и ИВЛ, адекватную седацию, нутритивную поддерж-

ку и профилактику осложнений, обусловленных пре-

быванием в отделении реанимации и интенсивной 

терапии (ОРИТ), – стресс-индуцированных язв, ве-

нозных тромбозов, связанных с катетером инфекций 

кровотока, и сопряженных с ИВЛ пневмоний.

Фармакологическая терапия
Пациентам, страдающим ОсИП, часто назначают 

ГКС в высоких дозах, однако клинические испы-

тания, где оценивалась бы эффективность такого 

лечения, не проводились из-за редкости и зачастую 

тяжелого течения заболевания [99]. Таким обра-

зом, доказательства, подтверждающие этот подход, 

по сути, основаны на отчетах о единичных случаях, 

которые показали противоречивое преимущество 

в выживаемости [98 ,99]. Например, в крупнейшей 

серии случаев, опубликованной в 1990 г., из 29 па-

циентов, получавших ГКС, выжили 45%, по срав-

нению с 33% в группе, не получавшей терапии [98]. 

И наоборот, в исследовании с участием 9 пациентов, 

получавших метилпреднизолон в дозе 8 мг/кг, смерт-

ность составила 100% [99]. Несмотря на отсутствие 

явного преимущества, эксперты рекомендуют ис-

пользование высоких доз ГКС в течение нескольких 

дней с последующим назначением поддерживающей 

дозы, эквивалентной 60 мг преднизолона в сутки, 

которую можно постепенно снижать в последующие 

недели, если пациент выживет [99].

Побочные эффекты высоких доз ГКС невозмож-

но переоценить. В дополнение к долгосрочным по-

бочным эффектам, описанным ранее, краткосроч-
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бронховаскулярные пучки, утолщение междолько-

вых перегородок и центрилобулярные узелки. ЛИП 

у пациентов с синдромом Шегрена, как правило, 

проявляется 2-сторонними тонкостенными кистами 

различных размеров (они обычно больше, чем кисты, 

наблюдаемые при ВИЧ-ассоциированном ЛИП), 

рассеянными по всему легкому с нормальной про-

межуточной легочной паренхимой [20] (рис. 10). Ча-

сто кажется, что сосуд связан со стенкой кисты (или 

примыкает к ней), отсюда и термин «периваскуляр-

ная киста». Основной дифференциальный диагноз 

ЛИП должен включать другие причины кистозной 

болезни легких, такие как лимфангиолейомиома-

тоз (у женщин), лангергансоклеточный гистиоци-

тоз (у курильщиков) и пневмоцистную пневмонию 

(у пациентов с иммунодефицитом), хотя последние 

2 состояния обычно проявляются кистами с преоб-

ладанием в верхних долях.

Морфология
Морфология ЛИП демонстрирует плотный 

интерстициальный лимфоидный инфильтрат, со-

держащий лимфоциты, плазматические клетки 

и гистиоциты, в сочетании с гиперплазией клеток 

II типа (рис. 10). Альвеолярные перегородки сильно 

инфильтрированы. Часто встречаются лимфоидные 

фолликулы с зародышевыми центрами [116]. Иногда 

обнаруживают ненекротизирующие гранулемы [116] 

наряду с внутриальвеолярной организацией и макро-

фагами, но когда эти последние аспекты являются 

доминирующими патологическими признаками, 

диагноз ЛИП следует пересмотреть [20].

Клиническое течение и исходы
На сегодня мало известно о клиническом течении 

и прогнозе ЛИП. В нескольких сериях случаев пока-

зано, что у ~ 50% пациентов наблюдается улучшение, 

10% остаются стабильными, а 40% умирают в тече-

ние 2 лет даже при иммуносупрессивной терапии 

Основные ассоциации
Большинство случаев ЛИП связаны с основной 

причиной, такой как синдром Шегрена [121], или 

с иммунодефицитом, таким как тяжелый комби-

нированный иммунодефицит и ВИЧ [122]. Также 

сообщалось о развитии ЛИП при РА [123], болезни 

Хашимото [124], пернициозной анемии [125], хро-

ническом активном гепатите [126], СКВ [127], ауто-

иммунной гемолитической анемии [119], первичном 

билиарном циррозе [116] и гипогаммаглобулинемии 

[195]. ЛИП также наблюдается при некоторых ви-

русных инфекциях, включая вирус Эпштейна–Барр 

[128] и человеческий Т-клеточный лимфотропный 

вирус типа I (HTLV-I) [129]. На истинно идиопати-

ческую ЛИП приходится < 20% всех случаев ЛИП 

[117]. Таким образом, как и в случае НСИП, диагноз 

ЛИП должен побуждать к целенаправленному поис-

ку основной причины.

Функция легких
Изменения ФВД при ЛИП включают рестриктив-

ный дефект, характеризующийся снижением ФЖЕЛ, 

ОЕЛ, DL
CO

 и, возможно, гипоксемией [130].

Имидж-диагностика
Результаты визуализации ЛИП вариабельны 

и чаще зависят от основного заболевания. При рент-

генографии грудной клетки выявляют неспецифиче-

ские признаки, такие как 2-сторонние ретикулярные 

изменения и затемнения по типу «матового стекла». 

Как и в случае других ИИП, ЛИП гораздо лучше 

видна на КТВР. Диффузные, пятнистые затемнения 

по типу «матового стекла» с ретикулярными изме-

нениями и небольшими кистами в нижних долях – 

это картина, наиболее часто наблюдаемая на КТВР 

у пациентов с ЛИП, и ее может быть трудно отличить 

от вирусных или оппортунистических инфекций, 

таких как пневмоцистная или цитомегаловирусная 

пневмония [131]. Реже встречаются утолщенные 

Рис. 10. Лимфоцитарная интерстициальная пневмония: А – компьютерная томография высокого разрешения, изменения по типу «матового 
стекла», множественные тонкостенные кисты; Б – гистологическая картина, выраженная лимфоцитарная инфильтрация альвеолярных пере-
городок, перибронхиолярного и периваскулярного интерстиция

А Б
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обычно используют ГКС [130,131]. Как и в случае 

идиопатической ЛИП и ЛИП, связанной с СЗСТ, 

для пациентов с ВИЧ-ассоциированной ЛИП, кото-

рые лечатся иммуносупрессивной терапией, должна 

быть рассмотрена профилактика Pneumocystis.

Идиопатический плевропаренхиматозный 
фиброэластоз

Более чем за 20 лет до официального выделения 

в качестве самостоятельной формы ИИП в специ-

альной литературе была описана уникальная кар-

тина заболевания легких с преимущественным 

поражением верхних долей, характеризующаяся 

плевральным и паренхиматозным фиброэластозом. 

В 2004 г. S.K. Frankel впервые использовал термин 

«плевропаренхиматозный фиброэластоз» (ППФЭ) 

для описания 5 пациентов, у которых наблюдался 

этот ранее неклассифицированный паттерн фиброза, 

который также очень напоминал фиброз верхних 

долей легких, предложенный R. Amitani et al. в 1992 г. 

[1]. ППФЭ был официально признан ATS/ERS спец-

ифической редкой формой ИИП в 2013 г. [1]. Сооб-

щается, что на идиопатический ППФЭ приходится 

6–8% всех ИЗЛ [134], но из-за отсутствия формаль-

ных установленных диагностических критериев 

истинная частота и распространенность патологии 

неизвестны. Обычно это идиопатическое заболева-

ние, но его связывают и с другими состояниями, как 

описано ниже.

Клиническая картина
ППФЭ – редкое заболевание, однако по мере 

совершенствования методов визуализации и повы-

шения осведомленности оно диагностируется все 

чаще. Возраст пациентов сильно различается, со-

гласно источникам – от 8 до 87 лет [135], распределя-

ется бимодально, с меньшим пиком, приходящимся 

на 3-е десятилетие жизни, и большим пиком, при-

ходящимся на 6-е десятилетие [136]. Идиопатиче-

ская форма обычно проявляется в среднем возрасте, 

без различий по полу [1]. В некоторых сообщениях 

указывалось на преобладание женщин (особенно 

среди молодых) [137], однако в других исследованиях 

не обнаружены различия между полами в отноше-

нии заболеваемости ППФЭ [138]. В среднем период 

от развития симптомов до установления диагноза 

составляет 2–3 года [139].

Симптомы ППФЭ включают одышку с кашлем, 

как и при других ИЗЛ, а также потерю веса, которая 

усугубляется по мере прогрессирования заболевания. 

Результаты аускультации грудной клетки изначально 

могут быть нормальнами, но, как только ППФЭ рас-

пространяется за пределы верхних зон, появляется 

крепитация. Примечательно, что из-за потери объ-

ема в верхних долях у большого числа пациентов 

с ППФЭ развивается платиторакс, т. е. уплощение 

грудной клетки, связанное с уменьшением перед-

незаднего диаметра, что при осмотре можно заме-

тить как углубление надгрудинной вырезки [140]. 

[132]. Выжившие пациенты в небольшой степени 

подвержены прогрессированию лимфомы легких 

[116] в дополнение к повышенному риску серьезных 

и потенциально опасных инфекций, связанных либо 

с основной причиной ЛИП (наследственный или 

приобретенный иммунодефицит), либо с применя-

емой иммуносупрессивной терапией.

Лечение

Идиопатическая ЛИП
Лечение ЛИП частично зависит от симптомов 

пациента и основной причины. Бессимптомные 

пациенты с легким идиопатическим заболеванием 

обычно подлежат тщательному длительному наблю-

дению с серийными ФВД и КТВР грудной клетки, 

поскольку у небольшого процента этих пациентов 

наступает спонтанное улучшение [20]. Пациентам, 

состояние которых со временем ухудшается, или тем, 

у кого при первоначальном диагнозе наблюдаются 

выраженные симптомы или значительные наруше-

ния, предлагается иммуносупрессивная терапия. 

Хотя данных о безопасности или эффективности 

ГКС у пациентов с идиопатической ЛИП нет [20], 

экстраполяция серии случаев у пациентов с ЛИП, ас-

социированной с СЗСТ (примерно у 50% пациентов 

наблюдается некоторый ответ) позволяет предпо-

ложить потенциальную пользу [132]. Терапия ГКС 

обычно начинают с перорального приема предни-

золона в дозе, эквивалентной 1 мг/кг (на идеальную 

массу тела), в течение 8–12 нед., после чего повто-

ряют КТВР легких и ФВД. Те пациенты, у которых 

наблюдается объективный ответ, могут продолжать 

прием преднизолона в сниженной дозе еще на не-

сколько месяцев; тем, кто не отвечает, обычно пре-

кращают терапию или предлагают альтернативный 

препарат, модифицирующий заболевание, такой как 

циклоспорин или азатиоприн. Опять же, следует от-

метить, что доказательств в пользу этого подхода не-

достаточны, и риск побочных эффектов и возможное 

отсутствие эффективности необходимо сопоставлять 

с потенциальной пользой, присущей этому классу 

препаратов. Кроме того, пациентам, получающим 

длительную стероидную терапию, следует предлагать 

профилактику пневмоцистной пневмонии и остео-

пороза.

Неидиопатическая ЛИП
Ведение ЛИП при СЗСТ аналогично таковому 

при идиопатической ЛИП, но использование имму-

носупрессивной терапии в этой популяции основано 

на более веских доказательствах [117,132]. Лечение 

ЛИП на фоне ВИЧ обычно включает начало вы-

сокоактивной антиретровирусной терапии, так как 

у многих пациентов это вмешательство уменьшает 

симптомы и улучшает как рентгенологическую кар-

тину заболевания, так и функцию легких [133]. Для 

пациентов, у которых болезнь сохраняется, несмо-

тря на использование антиретровирусной терапии, 
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ществовать с другими формами легочного фиброза, 

включая ОИП и гиперчувствительный пневмонит.

Функция легких
При ППФЭ, как правило, присутствует рестрик-

тивный вентиляционный дефект, характеризующий-

ся снижением ОЕЛ, ФЖЕЛ и DL
СО

, а также повы-

шенным ОФВ
1
/ФЖЕЛ. Однако могут выявляться 

и смешанные дефекты ФВД [147]. У части пациентов 

бывает уменьшен остаточный объем; причина оста-

ется неясной, но предполагается, что это происходит 

из-за увеличения задержки воздуха в конце выдоха 

или неоднородного опорожнения легких. После по-

становки диагноза ФЖЕЛ может быстро снижаться, 

что особенно заметно у лиц с аномалиями генов те-

ломер [135]. Платиторакс также может способство-

вать несоответствию вентиляции и перфузии по мере 

прогрессирования заболевания [138].

Имидж-диагностика
На ранних стадиях ППФЭ 2-стороннее неравно-

мерное утолщение в области верхушек легких может 

быть единственной аномалией на рентгенограмме 

грудной клетки. По мере прогрессирования забо-

левания в верхних отделах легких появляются ре-

тикулярные и узловатые затемнения, сопровожда-

ющиеся 2-сторонними прикорневыми затемнени-

ями; на боковых снимках передне-задние размеры 

грудной клетки могут быть уменьшенными [138]. 

На КТВР ранние стадии заболевания представлены 

верхушечными субплевральными и ретикулярными 

затемнениями с характерной сохранностью других 

легочных полей. По мере прогрессирования заболе-

вания становятся более выраженными приподнятые 

прикорневые тени с развитием фиброза, тракцион-

ных бронхоэктазов, булл и крупных кист, с воздуш-

ными бронхограммами или без них (рис. 11). Имидж-

критерии для КТВР, позволяющие судить о наличии 

ППФЭ, были предложены T.L. Reddy et al. в 2012 г. 

[139], среди них наличие утолщения плевры верхней 

доли с субплевральным фиброзом и ограниченным 

Пневмоторакс, который бывает бессимптомным 

и рецидивирующим, является осложнением как иди-

опатического, так и вторичного заболевания [141]. 

«Барабанные палочки» встречаются у < 25% пациен-

тов с ППФЭ [137]. Диагностических лабораторных 

тестов для ППФЭ не существует. У некоторых паци-

ентов повышены биомаркеры антигена Кребса фон 

ден Лунгена 6 (KL-6) [142] и белка сурфактанта D 

(SP-D) [143]. В недавнем исследовании был выяв-

лен повышенный уровень десмозина в моче у лиц 

с ППФЭ, подтвержденным биопсией [144].

Основные ассоциации
Сегодня мало что известно об этиологии ППФЭ, 

и большинство случаев считаются идиопатически-

ми, без сопутствующих заболеваний. Общие вто-

ричные причины ППФЭ включают предшествую-

щую трансплантацию гемопоэтических стволовых 

клеток [145] или легких [146]. Также было описано, 

что ППФЭ напоминает форму хронической реакции 

«трансплантат против хозяина» у реципиентов транс-

плантата костного мозга [147]. Несколько случаев 

описано среди братьев и сестер, что свидетельствует 

о возможной генетической предрасположенности 

к ППФЭ [148]. Специфические мутации в генах, 

регулирующих теломеры (теломерная обратная 

транскриптаза и теломеразная РНК), были выявле-

ны среди лиц с диагнозом ППФЭ и связаны с про-

грессирующим заболеванием [149]. Изучалась при-

чинно-следственная связь между развитием ППФЭ 

и предшествующим лечением амиодароном [150] или 

химиотерапией (алкилирующие агенты кармустин 

и циклофосфамид) [151]. ППФЭ также может быть 

связан с аутоиммунными заболеваниями (РА, анки-

лозирующим спондилоартритом, язвенным колитом) 

[152], а также с инфекциями (Aspergillus, Mycobacte-
rium avium intracellulare) [153]. Возможно, также есть 

связь между ППФЭ и воздействием агентов окружа-

ющей среды, в частности алюмосиликатной пыли 

и асбеста, однако связь с курением не установлена 

[154]. ППФЭ может возникать независимо или сосу-

Рис. 11. Идиопатический плевропаренхиматозный фиброэластоз: А – компьютерная томография высокого разрешения, выраженные субплев-
ральные утолщения, консолидаты (черные стрелки), ретикулярные изменения паренхимы верхних долей, субплевральные микрокисты (красные 
стрелки), бронхиолоэктазы; Б – гистологическая картина, плотная субплевральная фиброэластозная ткань с резкими переходами до нормальной 
легочной паренхимы

А Б
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мутациями, влияющими на длину теломер, и сосу-

ществующим ОИП могут быть более восприимчивы 

к быстро прогрессирующему заболеванию. Исследо-

вания, в которых оценивалось влияние сосуществу-

ющего ОИП на исходы, дали смешанные результа-

ты [162]. При этом ППФЭ связан с более высокой 

смертностью у пациентов с сосуществующим хро-

ническим гиперчувствительным пневмонитом [155]. 

Поскольку ППФЭ часто прогрессирует, 2-сторонняя 

трансплантация легких может быть единственным 

радикальным методом лечения [163].

Лечение
Эффективных фармакологических методов ле-

чения ППФЭ не существует. Преднизолон в низких 

дозах может быть полезен; более высокие дозы ГКС 

и другие иммунодепрессанты (азатиоприн, мето-

трексат) могут увеличить риск инфекций [137]. При 

ППФЭ, возникающем при рестриктивном синдро-

ме аллотрансплантата (РСА), использовался анти-

фибротический агент пирфенидон, но результаты 

изучения эффективности препарата не однозначны 

[164]. Данные исследования INBUILD позволяют 

предположить, что нинтеданиб может играть опре-

деленную роль у пациентов с прогрессирующим 

фиброзным ИЗЛ без ИЛФ [34] и, таким образом, 

может рассматриваться и у пациентов с ППФЭ. Ре-

троспективная серия случаев демонстрирует, что 

пирфенидон может быть эффективен в замедлении 

прогрессирования заболевания, измеряемого по сни-

жению ФЖЕЛ у пациентов с ППФЭ с признаками 

сосуществующего паттерна ОИП [165].

Неклассифицируемая интерстициальная 
пневмония

Несмотря на успехи в области имидж-диагно-

стики и тщательную междисциплинарную оценку, 

некоторые случаи ИЗЛ не могут быть достоверно 

диагностированы, что побудило в 2002 г. выделить 

неклассифицируемую подгруппу ИИП [20] и позднее 

включить неклассифицируемую ИИП как отдельную 

нозологию в руководство ATS/ERS в 2013 г. [1]. Как 

указано в консенсусном заявлении, обстоятельства, 

оправдывающие обозначение состояния как не под-

дающегося классификации, включают ситуации, 

в которых имеются расхождения между результата-

ми исследования, неадекватные данные (чаще всего 

из-за отсутствия биопсии), несоответствие между 

результатами (либо в наличии сосуществующего 

заболевания или когда разные участки биопсии 

показывают разные патологические данные), ког-

да предшествующее лечение делает невозможным 

интерпретацию диагностической информации (на-

пример, результаты биопсии, показывающие НСИП 

после лечения ГКС по поводу ДИП) [166] или когда 

противоречивые патологические паттерны присут-

ствует на КТВР [1].

По данным литературы, распространенность не-

классифицируемой ИИП составляет ~ 12% от всех 

поражением нижней доли. Другие паттерны фибро-

за, в т. ч. ОИП и НСИП, также могут сосуществовать 

с ППФЭ [155, 156].

Морфология
Междисциплинарный подход имеет решающее 

значение для диагностики ППФЭ с учетом рентгено-

логических и клинических данных и подтверждения 

патологическими данными, если это необходимо. 

Когда клиническая картина и визуализация недо-

статочны для уверенного диагноза ППФЭ, можно 

получить образец ткани легких посредством транс-

бронхиальной или хирургической биопсии. Харак-

терная морфологическая картина ППФЭ включает 

фиброзные и эластотические изменения в парен-

химе легких с их преобладанием в верхних долях, 

субплевральный внутриальвеолярный фиброз и эла-

стоз (IAFE) и висцеральный плевральный фиброз 

(рис. 11). Патология IAFE не является исключитель-

ной для ППФЭ и может быть обнаружена при по-

вреждениях после воздействия токсичных веществ 

(параквата), радиации и ОРДС. Было показано, что 

и ОИП, и гиперчувствительный пневмонит могут 

сосуществовать с ППФЭ [157]. ОИП является наи-

более распространенным сопутствующим состояни-

ем. IAFE имеет сходные черты с ОИП, включая его 

субплевральную природу и очаги фиброэластической 

пролиферации на границе между участками фиброза 

и нормальной паренхимой легкого, с редким или 

неспецифическим воспалением.

Однако в дополнение к отсутствию сотовых из-

менений фиброз при ППФЭ сопровождается со-

храненной альвеолярной структурой с отложением 

эластиновых волокон, что приводит к гомогенно-

му внутриальвеолярному фиброзу. Окрашивание 

эластических тканей по Ван-Гизону для выделения 

эластических волокон позволяет выявить заметное 

отложение эластина вокруг альвеолярных стенок 

по сравнению с более неорганизованным и разре-

женным рисунком в фиброзных областях при ОИП 

[158]. ППФЭ можно отличить иммуногистохими-

чески от ОИП по положительному окрашиванию 

миофибробластов на подопланин [152]. ППФЭ так-

же был описан у пациентов с хроническим гипер-

чувствительным пневмонитом. Наличие гранулем 

при гистологическом исследовании, выявляемое 

в ~ 15% случаев [159], связано с лучшим прогнозом, 

но, возможно, причина в сосуществовании допол-

нительного воспалительного процесса (такого как 

гиперчувствительный пневмонит или инфекция), 

который лучше поддается лечению.

Клиническое течение и исходы
Прогноз при ППФЭ неблагоприятный. У боль-

шинства пациентов заболевание прогрессирует по-

сле постановки диагноза со средней выживаемостью 

от 4 мес. до 11 лет [160]. Показатели выживаемости 

через 1, 3 и 5 лет составляют 89, 46 и 29% соответ-

ственно [161]. Пациенты с ППФЭ, генетическими 
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1182–1185.

9. Kim DS, Yoo B, Lee JS et al. The major histo-

pathologic pattern of pulmonary fibrosis in scleroderma 

is nonspecific interstitial pneumonia. Sarcoidosis Vasc 

Diffuse Lung Dis 2002; 19(2): 121–127.

10. Lee HK, Kim DS, Yoo B et al. Histopathologic 

pattern and clinical features of rheumatoid arthritis-

associated interstitial lung disease. Chest 2005; 127(6): 

2019–2027.

11. Raghu G, Remy-Jardin M, Ryerson CJ et al. Diag-

nosis of Hypersensitivity Pneumonitis in Adults. An Of-

ficial ATS/JRS/ALAT Clinical Practice Guideline. Am 

J Respir Crit Care Med 2020; 202(3): e36–e69.

12. Kim HB, Lee SY, Kim JH et al. Familial intersti-

tial lung disease in two young Korean sisters. J Korean 

Med Sci 2005; 20(6): 1066–1069.

13. Sato T, Fujita J, Yamadori I et al. Non-specific 

interstitial pneumonia; as the first clinical presentation of 

various collagen vascular disorders. Rheumatol Int 2006; 

26(6): 551–555.

14. Bjoraker JA, Ryu JH, Edwin MK et al. Prognos-

tic significance of histopathologic subsets in idiopathic 

pulmonary fibrosis. Am J Respir Crit Care Med 1998; 

157(1): 199–203.

15. Hyldgaard C, Hilberg O, Muller A, Bendstrup E. 

A cohort study of interstitial lung diseases in central Den-

mark. Respir Med 2014; 108(5): 793–799.

16. Stevenson BR, Thompson GA, Watson MC et al. 

Autoantibodies in interstitial lung diseases. Pathology 

2019; 51(5): 518–523.

17. Hu Y, Wang LS, Wei YR et al. Clinical charac-

teristics of connective tissue disease–associated intersti-

tial lung disease in 1,044 Chinese patients. Chest 2016; 

149(1): 201–208.

18. Lynch DA. High-resolution CT of idiopathic in-

terstitial pneumonias. Radiol Clin North Am 2001; 39(6): 

1153–1170.

19. Hartman TE, Swensen SJ, Hansell DM et al. Non-

specific interstitial pneumonia: variable appearance at high-

resolution chest CT. Radiology 2000; 217(3): 701–705.

20. American Thoracic Society; European Respiratory 

Society. American Thoracic Society/European Respira-

tory Society International Multidisciplinary Consensus 

Classification of the Idiopathic Interstitial Pneumonias. 

This joint statement of the American Thoracic Society 

(ATS), and the European Respiratory Society (ERS) was 

adopted by the ATS board of directors, June 2001 and by 

the ERS Executive Committee, June 2001. Am J Respir 

Crit Care Med 2002; 165(2): 277–304.

21. Flaherty KR, Thwaite EL, Kazerooni EA et al. Ra-

diological versus histological diagnosis in UIP and NSIP: 

survival implications. Thorax 2003; 58(2): 143–148.

ИЗЛ, но многие исследования, использованные 

для расчета этого показателя данных, были опубли-

кованы до широкого использования КТВР [167]. 

Точно так же трудно определить, действительно ли 

эти случаи не поддаются классификации или еще 

не классифицированы, поскольку многие пациенты 

не могут пройти хирургическую биопсию легкого 

из-за противопоказаний или повышенного риска 

осложнений. С клинической точки зрения основ-

ные жалобы пациентов с неклассифицируемой ИИП 

включают одышку и утомляемость, а при физикаль-

ном исследовании выявляют крепитацию [168]. Хотя 

тестов, позволяющих различать ИИП, не существует, 

достижения в области биомаркеров и генетического 

тестирования могут однажды позволить поставить 

окончательный диагноз в будущем. В настоящее вре-

мя оцениваются различные подходы, в т. ч. транс-

бронхиальная криобиопсия легких, которые могут 

позволить получить гистологический образец у тех 

пациентов, которые в противном случае имели бы 

противопоказания к проведению хирургической би-

опсии [169]. Не существует стандартизированного 

фармакологического лечения неклассифицируемой 

ИИП, и терапевтические схемы подбираются инди-

видуально в зависимости от степени воспаления или 

наличия фиброза.

Заключение
ИИП характеризуются разнообразными про-

явлениями, различными ассоциациями, течением 

и ответом на терапию. Если учитывать сложности 

диагностики и лечения ИИП, то с этими заболе-

ваниями лучше всего справляются опытные врачи, 

использующие междисциплинарный подход.
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