
Саркоидоз (болезнь Бенье–Бека–Шауманна) – хро-

ническое мультисистемное заболевание с неясной этиоло-

гией, характеризующееся поражением лимфатической сис-

темы, глаз, внутренних органов и кожи с образованием спе-

цифических гранулем [1]. В соответствии с международным

соглашением по саркоидозу (ATS/ERS/WASOG «Statement

on sarcoidosis», 1999) он рассматривается как заболевание с

множеством предрасполагающих факторов. Саркоидоз про-

воцируется неизвестным возбудителем, приводящим к раз-

витию сложной клеточно-гуморальной продуктивной вос-

палительной реакции с формированием объемных образо-

ваний (гранулем), нарушающих функцию различных орга-

нов и систем, в том числе нервной системы [2]. 

По данным современных эпидемиологических иссле-

дований, частота саркоидоза составляет 10 на 100 тыс. Забо-

левание чаще наблюдается у женщин 40–69 лет [3]. Отмеча-

ется повышенный уровень заболеваемости у лиц негроид-

ной расы, а также жителей северных широт, Японии и США
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В обзоре представлены данные об этиологии, патогенезе, клинических проявлениях саркоидоза, связанных, в частности, с пораже-

нием центральной и периферической нервной системы. В настоящее время саркоидоз рассматривается как генетически детерми-

нированное, полиэтиологическое и мультисистемное заболевание, преимущественно аутоиммунной природы, сопровождающееся

продуктивной воспалительной реакцией с формированием объемных неказеозных гранулем. Выявляемость классических форм сар-

коидоза легких, лимфатических узлов и глаз увеличивается, в то время как прижизненная диагностика саркоидоза нервной систе-

мы по-прежнему вызывает затруднения. Нейросаркоидоз мимикрирует под множество других неврологических заболеваний, зача-

стую приводя к стойким инвалидизирующим нарушениям и летальному исходу. Основное внимание в исследованиях уделяется по-

иску визуализационных, биологических и/или иммунных маркеров, позволяющих достоверно диагностировать данное заболевание.

Активно изучается проблема невропатии тонких волокон, которая считается наиболее частым и ранним проявлением нейросар-

коидоза. В 2018 г. NCCG (Neurosarcoidosis Consortium Consensus Group, США) были предложены диагностические критерии нейро-

саркоидоза, представленные в настоящей статье. 

Ключевые слова: саркоидоз; нейросаркоидоз; аутоиммунитет; невропатия тонких волокон; диагностические критерии нейросар-

коидоза.

Контакты: Михаил Сергеевич Пушкарев; michaelpushkaryov@gmail.com
Для ссылки: Пушкарев МС, Тибекина ЛМ, Чурилов ЛП. Современные представления о нейросаркоидозе: патогенез, клинические

проявления, диагностика. Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2019;11(3):104–109.

Current views on neurosarcoidosis: pathogenesis, clinical manifestations, diagnosis
Pushkaryov M.S.1, Tibekina L.M.1, Churilov L.P.2

1Department of Neurosurgery and Neurology and 2Laboratory of Autoimmunity Mosaic, Department of Pathology, Saint Petersburg State

University, Saint Petersburg, Russia 
1,27–9, Universitetskaya Embankment, Saint Petersburg 199034 

The review gives data on the etiology, pathogenesis, and clinical manifestations of sarcoidosis, which are associated particularly with damage

to the central and peripheral nervous system. Sarcoidosis is currently regarded as a genetically determined, polyetiologic, and multisystem, dis-

ease of mainly autoimmune origin, which is accompanied by a productive inflammatory response with the formation of space-occupying non-

caseous granulomas. The detection rates for the classical forms of sarcoidosis of the lungs, lymph nodes, and eyes are increasing, while the

intravital diagnosis of neurosarcoidosis is still difficult. The latter mimics many other neurological diseases, frequently in persistent disabling

disorders and death. Studies focus on searching for imaging, biological and/or immune markers that can reliably diagnose this disease. The

problem of small fiber neuropathy that is considered to be the most common and early manifestation of neurosarcoidosis is being actively stud-

ied. In 2018, Neurosarcoidosis Consortium Consensus Group (NCCG), USA, proposed the diagnostic criteria for neurosarcoidosis, which are

presented in this article.

Keywords: sarcoidosis; neurosaroidosis; autoimmunity; small fiber neuropathy; diagnostic criteria for sarcoidosis.

Contact: Mikhail Sergeevich Pushkaryov; michaelpushkaryov@gmail.com
For reference: Pushkaryov MS, Tibekina LM, Churilov LP. Current views on neurosarcoidosis: pathogenesis, clinical manifestations, diagno-

sis. Nevrologiya, neiropsikhiatriya, psikhosomatika = Neurology, Neuropsychiatry, Psychosomatics. 2019; 11 (3):104–109.

DOI: 10.14412/2074-2711-2019-3-104-109

Современные представления о нейросаркоидозе: 
патогенез, клинические проявления, диагностика



[4–6]. В нашей стране заболеваемость колеблется от 3,8 до

70 на 100 тыс., что, по-видимому, обусловлено отсутствием

четких диагностических критериев саркоидоза и, возмож-

но, неодинаковой генетической предрасположенностью к

его развитию у представителей разных этнических групп [5,

7]. У 1–5% больных саркоидоз приводит к летальному исхо-

ду. В США и европейских странах в структуре летальных ис-

ходов преобладает дыхательная недостаточность, в то время

как в Японии чаще наблюдается смертность от кардиальных

форм, сопровождающихся фатальной сердечной недоста-

точностью [8]. 

Эпидемиологические данные, касающиеся частоты

саркоидоза нервной системы, разнятся. Манифестация

нейросаркоидоза как изолированной формы отличается ге-

терогенностью и наблюдается редко (2–5% всех случаев за-

болевания). По данным патоморфологических исследова-

ний, нервная система при саркоидозе поражается у 10–25%

больных, но клинические проявления отмечаются лишь у

5–10% [2, 6].

Патогенез 
Согласно современным представлениям, саркоидоз

рассматривается как аутоиммунное заболевание, в патогене-

зе которого ключевым пусковым фактором является некий

инфекционный (М. Tuberculosis, Propionobacterium, ряд гри-

бов и вирусов) или неинфекционный (бериллий, тальк, цир-

коний и др.) агент, который приводит к активации антиген-

представляющих клеток (АПК) и в последующем CD4+ 

Т-лимфоцитов. АПК в большом количестве выделяют фак-

тор некроза опухоли α (ФНО α), интерлейкин (ИЛ) 12, ИЛ15

и ИЛ18, воспалительный белок макрофагов (MIP1), грану-

лоцитарный и макрофагальный колониестимулирующий

фактор (GM-CSF). В свою очередь, активированные CD4+

лимфоциты могут дифференцироваться в Т-хелпер-1-по-

добные клетки и секретировать в кровь ИЛ2 и интерферон γ.

Преобладание Т-хелпер-2-подобных клеток приво-

дит к чрезмерной пролиферации фибробластов и гипер-

продукции ими коллагена с формированием саркоидных

гранулем [2, 9, 10]. Опытным путем установлено наличие у

больных саркоидозом аутоагрессии против виментина –

белка промежуточных филаментов клеток мезодермаль-

ных тканей [11–14]. Также была обнаружена высокая свя-

зывающая способность рецепторов Т-клеток по отноше-

нию к виментину у носителей аллеля HLA-DRB1*03. Даль-

нейшие исследования позволили выявить у этих лиц пре-

обладание CD4+ лимфоцитов c наличием рецепторов,

чувствительных к виментину [12, 13]. Помимо реакции на

виментин, Т-лимфоциты легких и крови больных саркои-

дозом реагировали на другие потенциальные аутоантиге-

ны: пептиды из состава лизил-тРНК-синтетазы и АТФ-

синтазы. Подобные реакции наблюдались и при других ауто-

иммунных заболеваниях [11, 15].

Находит подтверждение и теория о генетической

предрасположенности к развитию саркоидоза. Такие боль-

ные часто являются носителями аллелей HLA-DR 11, 12, 14,

15, 17, в то время как наличие аллелей DR 1, 4 и, возможно,

DQ*0202 играет защитную роль. Были выявлены аллели, ас-

социированные с развитием тех или иных клинических

форм саркоидоза [11, 14–16]. Специфические аллели, во-

влекающие в патологический процесс нервную систему, в

настоящее время не установлены.

Один из важнейших аргументов в пользу неинфекци-

онной природы саркоидоза – невозможность идентифици-

ровать патогенный микроорганизм путем культивирования

или гистологического окрашивания пораженных тканей.

Наиболее перспективными методами для изучения патоге-

неза саркоидоза в настоящее время считаются протеомика и

поиск определенных генетических следов микроорганиз-

мов: фрагментов нуклеиновых кислот, белков. Так, изучение

отдельных специфичных молекул микроорганизмов позво-

лило выделить из пораженных органов фрагменты РНК и

иные антигены микобактерий и бактерий (Propionobacterium),

что вновь склонило чашу весов в пользу инфекционной

природы заболевания [9]. У больных саркоидозом обнару-

живаются перекрестные реакции между белками теплового

шока и антигенами микобактерий. В ряде исследований ус-

тановлено, что описанная выше реакция против белка ви-

ментина может быть обусловлена перекрестной реакцией

против другого микобактериального антигена – каталаза-

пероксидазного белка микобактерий туберкулеза, который

обнаруживается в гранулемах при саркоидозе более чем в

половине случаев. С помощью полимеразной цепной реак-

ции установлено, что геном вируса простого герпеса 8-го

типа (ВПГ8) определялся у 3/4 больных саркоидозом, что

могло указывать на вирусную этиологию заболевания, но в

дальнейшем эта информация не подтвердилась ни для

ВПГ8, ни для ряда других нейротропных вирусов [17–20].

Схема патогенеза нейросаркоидоза представлена на рис. 1.

Несмотря на более частое поражение при саркоидозе

дыхательной и лимфатической систем, может отмечаться

вовлечение и других органов и тканей. Инвалидизирующие

и жизнеугрожающие последствия возможны при пораже-

нии нервной системы [2, 6, 21].

Коварство нейросаркоидоза заключается в сложности

его прижизненной диагностики ввиду малой информатив-

ности нейровизуализационных и лабораторных исследова-

ний, а также внезапного и быстрого развития осложнений,

приводящих к грубым неврологическим нарушениям или

летальному исходу. Кроме того, по клинической картине

нейросаркоидоз близок к широкому спектру неврологиче-

ских заболеваний, что затрудняет его своевременную диаг-

ностику [22].

Поражение нервной системы при аутоиммунной мо-

дели патогенеза саркоидоза может быть обусловлено ини-

циацией аутоиммунного ответа в других тканях с дальней-

шей перекрестной реакцией против собственных антиге-

нов. Вопрос о мишенях аутоантител, синтезируемых при

саркоидозе, остается открытым, и ему посвящено множест-

во современных исследований [2, 22, 23]. 

Нейросаркоидоз с поражением центральной
нервной системы
При скоплении гранулем в толще сосудистой стенки

или паренхиме головного мозга возможно развитие клини-

ческих проявлений ишемических поражений полушарий

головного мозга, мозгового ствола или диссеминированно-

го очагового поражения, трудноотличимого от рассеянного

склероза как клинически, так и с помощью методов лучевой

диагностики. Редким и тяжелым клиническим проявлени-

ем саркоидоза является геморрагический инсульт [24–26]. 

В исключительных случаях возможно формирование массив-

ных гранулем с характерным для опухолевых заболеваний

105 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2019;11(3):104–109

О Б З О Р Ы



масс-эффектом [26–28]. Поражение

каротидного бассейна с преимущест-

венным вовлечением глазных артерий

приводит к преходящей слепоте и по-

вторным транзиторным ишемическим

атакам [29]. Микроангиопатии при

саркоидозе имеют различную, не до

конца изученную природу. С одной

стороны, поражение мелких сосудов

возможно в результате прямого грану-

лематозного воздействия на сосуди-

стую стенку и vasa vasorum, с другой –

вследствие иммунных изменений

(включая эндотелиальную дисфунк-

цию и аутоиммунные механизмы),

приводящих к серьезным дизрегуля-

торным и структурным внутрисосуди-

стым нарушениям [30]. Генерализо-

ванное поражение мелких сосудов не-

редко способствует развитию множе-

ственных церебральных ишемических

и геморрагических очагов с клиниче-

ской картиной нарастающего невро-

логического, в том числе когнитивно-

го, дефицита, потерей зрения и т. д.

[26, 27, 30]. Формирование гранулем в

гипоталамо-гипофизарной области

приводит к развитию таких эндокрин-

ных расстройств, как гипопитуита-

ризм, гиперпролактинемия, гипотиреоз, несахарный диабет

и синдром Иценко–Кушинга. Особенно характерна гипер-

пролактинемия, связанная с усиленной продукцией прола-

ктина аденогипофизом, которая может быть связана как с

нарушениями мозгового кровообращения, так и с воспали-

тельными процессами в данной области. Пролактин как

стимулятор аутоиммунитета, в свою очередь, способен уси-

ливать аутоиммунные процессы при саркоидозе [30–33]. 

Вегетативные расстройства часто представлены уси-

ленным потоотделением, жаждой, лихорадкой, нарушени-

ем аппетита и повышенной сонливостью. Характерной осо-

бенностью данной формы патологии является регресс эндо-

кринных и вегетативных нарушений на фоне иммуносу-

прессивной терапии. Вовлечение в гранулематозное воспа-

ление оболочек головного мозга может стать причиной пар-

циальных или генерализованных эпилептических присту-

пов вследствие раздражения коры головного мозга [22].

Поражение спинного мозга наблюдается в 8–10% слу-

чаев нейросаркоидоза, возникает в результате внутрипарен-

химатозного или менингорадикулярного формирования

гранулем. Для спинномозгового нейросаркоидоза характер-

ны изменения цереброспинальной жидкости (ЦСЖ): повы-

шение уровня интратекального IgG, белка, плеоцитоз и сни-

жение уровня глюкозы, что может ошибочно трактоваться

как специфическое инфекционное воспаление [2, 21, 22].

Нейросаркоидоз с поражением периферической 
нервной системы
Поражение периферической нервной системы при

нейросаркоидозе может протекать в виде краниальных моно-

невропатий, связанных с прямым воздействием гранулем [2].

Чаще всего наблюдается невропатия лицевого нерва. Опи-

сывают также поражения II и VIII пары черепных нервов с

соответствующей симптоматикой одно- или двустороннего

снижения остроты или выпадения полей зрения; снижения

слуха или периферического системного головокружения. 

Полиневропатии при нейросаркоидозе, по-видимому,

ассоциированы с микрососудистыми и аутоиммунными из-

менениями. Наиболее распространены сенсомоторные по-

линевропатии с вовлечением как миелинизированных, так

и немиелинизированных волокон. Неоднократно сообща-

лось о развитии у пациентов острых состояний, напомина-

ющих синдром Гийена–Барре с вегетативными проявлени-

ями или без них [2, 23, 34, 35]. В таких случаях диагноз уста-

навливается путем исключения иных возможных этиологи-

ческих факторов полиневропатии, а также на основании

данных лабораторной диагностики (изменения ЦСЖ) и

магнитно-резонансной томографии (МРТ) с контрастным

усилением при стойком положительном эффекте иммуно-

супрессивной терапии. Описаны единичные случаи, когда

при острой полирадикулоневропатии на фоне саркоидоза

возникало повышение уровня IgG против ганглиозида

GD1a [34]. 

Поражение периферической нервной системы при

саркоидозе может протекать по типу демиелинизации или

аксонопатии, о чем зачастую свидетельствуют данные ней-

рофизиологических исследований [2, 35]. Если возникает

расхождение клинической картины полиневропатии и элек-

тронейрофизиологических данных, следует думать еще об

одной возможной форме нейросаркоидоза с поражением

тонких волокон периферических нервов [36–39]. Данная

форма часто сопутствует аутоиммунным и иным воспали-

тельным заболеваниям и проявляется в виде гипестезии,

невропатической боли, аллодинии, расстройства потоотде-
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Рис. 1. Патогенез нейросаркоидоза. ОНСК – острый нейросаркоидоз; ХНСК – хро-

нический нейросаркоидоз; ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения;

ХНМК – хроническое нарушение мозгового кровообращения

Генетическая предрасположенность 

к развитию саркоидоза: HLA-DRB1 

и HLA-DRS, в том числе к внелегоч-

ным формам: HLA-DRB1*11, 

HLA-DR3, HLA-DRB1*03

Инфекционные агенты: 

микобактерии, 

пропионобактерии

Факторы среды: профессиональные вредно-
сти (работники хлопковых фабрик, птице-

водства, животноводства, пожарные, строи-
тели, сельскохозяйственные рабочие), дли-

тельный контакт с металлами (бериллий,
алюминий, цирконий, ртуть), органическая 
и неорганическая пыль, кремний, контакт с
пестицидами, избыточное ультрафиолетовое

облучение, курениеАктивация 

врожденного

иммунитета

(ТRL2, TRL7)

Аутоантигены 

и аутоиммунные

реакции

САРКОИДОЗ
Th1-опосредованный иммунный ответ

Выделение провоспалительных цитокинов 

и хемокинов

Формирование специфичных гранулем 

(паренхима вещества головного и спинного

мозга, оболочки, сосудистая стенка), 

микроангиопатии, изменения эндотелия

Поражение спинного
мозга и его оболочек

(ОНСК, ХНСК, 

венозные дисгемии)

Поражение головного мозга 
и его оболочек (ОНМК,

ХНМК, судорожный синдром,

гипоталамо-гипофизарные 

экстрапирамидные нарушения)

Поражение перифериче-
ской нервной системы

(невропатия, радикулопа-

тия, полиневропатия, па-

тология тонких волокон)



ления и не коррелирует с данными электронейромиографии.

На сегодняшний день разработан ряд протоколов обследо-

вания больных с подозрением на невропатию тонких воло-

кон, включающих биопсию кожи, которая позволяет вы-

явить снижение плотности кожных нервных волокон [37].

По данным биопсии и аутопсии, в 15% случаев нейросарко-

идоза происходит вовлечение в патологический процесс мы-

шечной ткани с развитием миозитоподобных состояний, ат-

рофии, а иногда и с формированием крупных гранулематоз-

ных узлов в мышцах [2, 24]. Клинически значимые миопа-

тии наблюдаются не более чем в 1% случаев, хотя субклини-

ческие проявления обнаруживаются в 20–50% [24, 25].

Саркоидоз мозговых оболочек
Гранулематозная инфильтрация менингеальной обо-

лочки чаще всего (до 40%) развивается в области базальной

части головного мозга. Это может при-

вести к возникновению описанных

выше краниальных мононевропатий

и/или эпилептических приступов, а

также жизнеугрожающей окклюзион-

ной гидроцефалии, требующей хирур-

гического вмешательства. Характер-

ным признаком саркоидоза мозговых

оболочек является их значительное

утолщение в базальных отделах, что

определяется при МРТ головного моз-

га с контрастным усилением [2, 24].

Другие редкие формы 
нейросаркоидоза
Описаны единичные случаи, ко-

гда саркоидоз становился причиной

развития хореи, паркинсонизма, про-

грессирующей мультифокальной лей-

коэнцефалопатии, даже при отсутст-

вии сопутствующих иммуносупрес-

сивных состояний [24, 40].

Проблемы диагностики 
До настоящего времени не най-

дено ни одного специфического ла-

бораторного маркера нейросаркои-

доза. Все изменения, выявляемые в

ЦСЖ, носят неспецифический хара-

ктер, не коррелируют с радиологиче-

ской картиной и только помогают

исключить другие неврологические

заболевания. Лишь при поражении

мозговых оболочек возможно специ-

фическое цитологическое исследо-

вание ликвора, помогающее предпо-

ложить диагноз нейросаркоидоза

[41]. Гипотеза о важной роли ангио-

тензинпревращающего фермента

(АПФ) в патогенезе нейросаркоидо-

за и необходимости определения

этого показателя в ЦСЖ не нашла

подтверждения. Последующие ис-

следования не выявили корреляции

между уровнем АПФ в ЦСЖ и нали-

чием нейросаркоидоза [23, 41]. Наиболее достоверным

исследованием, доказывающим поражение отдельных

нервов, является биопсия нерва, мозговых оболочек или

мозговой ткани с выявлением в биоптате характерных

гранулем с гигантскими эпителиоидными клетками, от-

сутствием казеозного некроза, преобладанием CD4+

лимфоцитов над CD8+, многочисленными пенистыми

макрофагами, B-лимфоцитами и воспалительными изме-

нениями по периферии гранулемы [23].

В настоящее время основная роль в диагностике ней-

росаркоидоза принадлежит нейровизуализационным мето-

дам. С этой целью используют высокопольные магнитно-

резонансные томографы с разными режимами исследова-

ния и введением пациенту контрастных препаратов на ос-

нове гадолиния. Однако неспецифичность нейровизуализа-

ционной картины не позволяет создать четкие радиологи-

107 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2019;11(3):104–109

О Б З О Р Ы

Рис. 2. МРТ головного мозга в режиме FLAIR (а) и ПЭТ/КТ с использованием FET

(б, в; стрелками указаны очаги гиперметаболизма радиофармпрепарата)

а б                                                  в

Рис. 3. МРТ позвоночника (a–г). После введения контрастного вещества выявляет-

ся несколько интрамедуллярных очагов в шейном и грудном отделах спинного мозга

а                б                                                          в                                               г

Рис. 4. ПЭТ-КТ (a, б). Видны очаги гиперметаболизма радиофармпрепарата во внут-

ригрудных лимфатических узлах, а также в очагах по ходу спинного мозга (стрелки)

а                               б



ческие критерии диагноза нейросаркоидоза ввиду частой

неверной интерпретации результатов в пользу схожих нев-

рологических заболеваний [2]. Большие надежды в этом от-

ношении возлагаются на позитронно-эмиссионную томо-

графию/компьютерную томографию (ПЭТ/КТ) с внутри-

венным введением радиоизотопов F-FET (фторэтилтиро-

зин) и 18F-FDG (фтордезоксиглюкоза) для верификации

опухолевых процессов нервной системы. На представлен-

ных ПЭТ/КТ-изображениях (рис. 2, 3) определяются очаги

гиперметаболизма радиофармпрепарата в различных струк-

турах нервной системы, а также в лимфатических узлах

(рис. 4).

Подтверждением диагноза саркоидоза служат данные

биопсии пораженных лимфатических узлов и быстрый по-

ложительный ответ на иммуносупрессивную терапию [23,

41–45]. 

Клиническая гетерогенность и трудность достоверно-

го прижизненного выявления нейросаркоидоза в значи-

тельной мере обусловлены отсутствием единых общеприня-

тых критериев его диагностики. В августе 2018 г. NCCG

(Neurosarcoidosis Consortium Consensus Group, 2018, США)

были предложены диагностические критерии нейросаркои-

доза [23]. Нейросаркоидоз можно рассматривать как воз-

можный при наличии у больного совокупности клиниче-

ских, инструментальных и лабораторных признаков, указы-

вающих на заболевание. При этом должны быть исключены

другие возможные причины подобных состояний. Результат

гистологического исследования может быть отрицатель-

ным. Диагноз вероятного нейросаркоидоза устанавливают в

случае обнаружения характерных гранулем вне нервной си-

стемы. Достоверным диагноз нейросаркоидоза считается

при гистологическом выявлении специфического грануле-

матозного поражения нервной системы (независимо от си-

стемного поражения других органов). Описанные критерии

подчеркивают необходимость поиска специфических диаг-

ностических тестов, которые могли бы указывать на форми-

рование этой патологии. 

В настоящее время не существует единых стандартов

или схем лечения конкретных клинических проявлений

нейросаркоидоза, однако уже несколько десятилетий в кли-

нических исследованиях приводятся доказательства эффек-

тивности терапии глюкокортикоидами, цитостатиками и

ингибиторами ФНОα, а также системного плазмафереза и

иммуносорбции [2, 10, 46–49].

Заключение
Таким образом, при саркоидозе возможно поражение

как центральной, так и периферической нервной системы,

имеющее патогенетически гетерогенный характер, поэтому

при распознавании заболевания важно учитывать диагно-

стические критерии нейросаркоидоза.

Работа частично поддержана грантом Правительства
Российской Федерации, контракт 14.W03.31.0009.
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