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В статье представлены результаты исследования  химических эле­
ментов (Ca, Sc, Cr, Fe, Co, Zn, Br, Rb, Ag, Ba, Sr, Nd, As, Au, La, Th, U, 
Hf, Cs, Tb, Ta, Sm, Eu, Yb, Lu) методом инструментального нейтронно­
активационного анализа в крови 109 больных с дебютом саркоидоза в 
сравнении контролем (28 человек). При саркоидозе выявлено пониженное 
содержание Sc, Fe, Co, Zn, Rb (р<0,001), высокое содержание Th (р<0,001), 
La (р<0,003) в крови. Выявлены ассоциации данных элементов с формен­
ными элементами крови и показателями имунного статуса. Не найде­
но значимых корреляций между химическими элементами и степенью 
одышки, показателями функции внешнего дыхания, рентгенологиче­
скими стадиями заболевания, возрастом, частотой регресса или про­
грессирования, наличием курения, употребления лекарств. Повышенный 
уровень лантана и гафния может способствовать формированию гра­
нулематозных реакций в организме, нельзя исключить, что это свой­
ство имеет локальное значение в изучаемом регионе. Влияние данных 
микроэлементов на развитие саркоидоза опосредовано воздействием на 
клеточные элементы крови и иммунные процессы в организме.
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The results of the study of chemical elements (Ca, Sc, Cr, Fe, Co, Zn, Br, 
Rb, Ag, Ba, Sr, Nd, As, Au, La, Th, U, Hf, Cs, Tb, Ta, Sm, Eu, Yb, Lu) by 
instrumental neutron activation analysis of the blood of 109 patients with onset 
of sarcoidosis versus control (28 people) are presented in the article. In blood 
of patients with sarcoidosis was found low content of Sc, Fe, Co, Zn, Rb 
(p <0.001), high content of Th (p<0.001), La (p<0.003). There are associations of 
these elements with the blood formed elements and immune status parameters. 
No significant correlations between chemical elements and the degree of 
dyspnea, respiratory functions, radiological disease states, age, frequency of 
regression or progression, smoking and using drugs were found. High level 
of lanthanum and hafnium may contribute to the formation of granulomatous 
reactions in the body. This characteristic may have a local value in the studied 
region. Influence of these trace elements on the development of sarcoidosis is 
mediated by action on blood cells and immune processes in the body. 
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В настоящее время этиология саркоидоза окон-
чательно не ясна. В качестве причин этого забо-
левания предполагаются некоторые инфекцион-
ные и неинфекционные факторы [1, 2]. По дан-
ным литературы, способностью стимулировать 
образование гранулемы обладают пыль алюми-
ния, бария, бериллия, кобальта, меди, золота, 
редкоземельных металлов (лантаноидов), титана 
и циркония [3, 4]. Возможно, что по причине от-
сутствия определенных данных об этиологии за-
болевания, нет общего подхода к лечению этого 
заболевания в разных странах [1, 2]. 

Характер течения саркоидоза весьма различен. 
В большинстве случаев (60-70 %) заболевание 
не прогрессирует, а изменения в легких подвер-
гаются регрессии. Заболевание может протекать 
с внелегочными проявлениями. Имеется ряд и 
других клинических особенностей саркоидоза, 
причина которых до сих пор остается неясной. 

В Томской области проблема саркоидоза явля-
ется актуальной, наблюдается рост заболевае-
мости данной формой патологии [5]. В прошлых 
наших работах показана связь патологии щито-
видной железы с микроэлементами, что побуди-
ло исследовать микроэлементный состав крови 
больных саркоидозом [6].

Цель — изучить содержание широкого спектра 
химических элементов в крови больных саркои-
дозом, сопоставить ее с клинической картиной 
заболевания. 

Материалы и методы исследования
В крови 109 больных определяли элементы Ca, 

Sc, Cr, Fe, Co, Zn, Br, Rb, Ag, Ba, Sr, Nd, As, Au, 
La, Th, U, Hf, Cs, Tb, Ta, Sm, Eu, Yb, Lu. Среди 
них диагноз был верифицирован у 83 пациентов (78 %), 
у пациентов с неверифицированным диагнозом у 
7 (6,4%) человек диагностирован синдром Леф-
грена, что является патогномоничным призна-
ком и не требует обязательной верификации, у 
9 (8,2%) диагноз был поставлен на основании 
характерной клиники, исключения туберкуле-
за, онкопроцессов. Возраст пациентов составлял 
22–73 лет (42,6±13,1 лет), из них 73 (57,2%) 
женщины и 54 (42,8%) мужчин. Саркоидоз 1 ста-
дии был диагностирован в 21 случае (19,2%), у 
85 пациентов диагностирована 2 стадия (77,9 %), 
в 3 (2,8%) случаях заболевание дебютировало с 
3 стадии. Группой сравнения явились лица без 
саркоидоза 28 человек, 16 (58,8%) женщин и 
12 (41,2%) мужчин, медиана возраста составила 

40,5±3 лет. Все пациенты наблюдались врачом-
исследователем от 1,5 до 4 лет.

Объем лабораторно-инструментальных методов 
исследования включал: общеклинические мето-
ды обследования, спирометрию, СКТ ОГК, уро-
вень электролитов крови (кальция, калия, на-
трия), УЗИ органов брюшной полости, иммунный 
статус, определение цитокинов (ИЛ6, ИЛ8, ФНО-
альфа).

Кровь забиралась в пластиковые контейне-
ры, замораживалась, высушивалась в муфель-
ной печи, определение химических элементов 
нейтронно-активационным анализом в аттесто-
ванной лаборатории ядерно-геохимических ме-
тодов исследования кафедры геоэкологии и гео-
химии Томского политехнического университета 
(ГЭГХ ТПУ). Статистическая обработка получен-
ных данных выполнена средствами STATISTICA 
8.0 (U-тест Манна-Уитни, ранговые корреляции 
Спирмена).

Результаты и обсуждение
Распространенность химических элементов 

в крови подчиняется основным геохимическим 
законам, закону Оддо-Гаркинса, наблюдается 
уменьшение содержания химических элементов 
в крови с увеличением их порядкового номера. 
Так, Sm, Ce, Sb детектировались в единичных 
пробах крови, как больных, так и здоровых лю-
дей. Близкое к нормальному было распределе-
ние кальция, натрия, скандия, распределение 
остальных микроэлементов было неправильным.

Кровь больных с саркоидозом достоверно от-
личается повышенным содержанием Hf и La. При 
патологии выявлен дефицит Fe, Zn, Co, Sc, Rb, 
нужно отметить, что большая часть данных эле-
менты, кроме скандия и рубидия, являются эс-
сенциальными микроэлементами. Согласно на-
шим данным, в Томской области нет дефицита 
вышеуказанных микроэлементов в популяции, по 
железу и рубидию наблюдается избыток в крови 
здоровых лиц. Можно предположить связь дефи-
цита эссенциальных микроэлементов с патогене-
зом саркоидоза. 

Данные литературы об участии вышеперечис-
ленных микроэлементов в этиологии и патогенезе 
саркоидоза немногочисленны. Исследователями 
было найдено значительное снижение содержа-
ния цинка в крови больных саркоидозом [7]. Есть 
данные о низком содержании Mn в бронхоаль-
веолярном лаваже пациентов с саркоидозом, Zn, 

Таблица 1. 
Содержание микроэлементов в крови больных саркоидозом и контрольной группы

Микроэлементы, 
мг/кг

Группы сравнения Значение р

больные (n=109) контроль (n=28)

Hf 0,013 (0,005; 0,018) 0,0002 (0,0002; 0,007) 0,003

Sc 0,004 (0,002; 0,005) 0,001 (0,001; 0,003) <0,001

Rb 8,5 (7,5; 9,4) 10,0 (9,2; 10,8) <0,001

Fe 1115 (980; 1290) 1830 (1375; 2100) <0,001

Zn 3,8 (0,55; 7,33) 11,78 (4,29; 24,66) <0,001

Co 0,07 (0,02; 0,16) 0,23 (0,11; 0,37) <0,001

La 0,023 (0,01; 0,03) 0,001 (0,001; 0,02) <0,001
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Cr и Ni при других интерстициальных легочных 
заболеваниях (ИЛЗ) [8]. Авторы делают предпо-
ложение о дефиците микроэлементов в связи с 
оксидативным стрессом и влиянием на иммунное 
воспаление при ИЛЗ.

Дефицит железа в нашем исследовании не кор-
релировал с уровнем гемоглобина и эритроцитов, 
кроме того, анемия была выявлена всего лишь 
у 2 пациентов (1,8%). Метод ИННА определяет 
содержание микроэлементов вне зависимости от 
валентности и химического соединения [9], та-
ким образом, выявленный дефицит железа свя-
зан не с железом гема, а с другими транспортны-
ми белками и ферментами. В литературе встре-
тились данные о способности оксалата кальция, 
добавленного в культуру альвеолярных макро-
фагов, способствовать аккумуляции ферритина, 
что приводит к усиленной выработке цитокинов 
и формированию саркоидной гранулемы [10]. 
Учитывая эти данные, можно  предполагать по-
вышенную потребность железа в гранулемах при 
саркоидозе и формированию дефицита в крови. 
Это предположение подтверждают следующие 
данные: в группе пациентов с синдромом кон-
солидации легочной ткани медиана содержания 
железа крови была достоверно ниже (910 мг/кг), 
чем при других формах поражения легких 
(1100 мг/кг), p=0,03.

Изучены связи химических элементов, содер-
жание которых достоверно отличались от кон-
трольных. Не было найдено значимых корреля-
ций между выраженностью одышки, параметрами 
функции внешнего дыхания (ФВД), рентгеноло-
гическими стадиями заболевания, возрастом, 
частотой регресса, прогрессирования и хими-
ческими элементами. Не было различий уровня 
микроэлементов в зависимости от факта курения 
и принимаемых препаратов. Было выявлено по-
вышенное накопление скандия у женщин. 

Обнаружены средней силы и многочислен-
ные слабые связи между микроэлементами, по-
казателями крови и иммунного статуса. Уста-
новлена обратная связь Fe с ИЛ-8 (r=-0,6; 
p=0,003), Т-лимфоцитами (r=-0,5; p=0,01) и 
В-лимфоцитами (r=-0,55; p=0,001), прямая связь 
с циркулирующими иммунными комплексами 
(r=0,4; p=0,01), числом моноцитов крови (r=0,3; 
p=0,02). Кобальт связан с уровнем В-лимфоцитов 
крови (r=0,4; p=0,02). Наблюдалась положи-
тельная корреляция Sc с уровнем Т-лимфоцитов 
(r=0,4; p=0,02), и частотой синдрома Лефгрена 
(r=0,3; p=0,02). Выявлена связь между спонтан-
ным НСТ (нитросиний тетразолий)-тестом и Zn 
(r=-0,5; p=0,001). 

По нашим данным, в Томске и области суще-
ствуют источники поступления лантана и гафния 
(предприятия нефтеперерабатывающей промыш-
ленности, ТЭЦ и ГРЭС, ядерно-топливного цикла) 
[9]. Эти МЭ достоверно чаще обнаруживаются у 
пациентов, имеющих профессиональные вред-
ности химической природы, в этой подгруппе 
достоверно выше частота прогрессирования ле-
гочного саркоидоза. О возможном влиянии лан-
таноидов на развитие саркоидоза упоминается 

в литературе. Лантан является химическим ана-
логом кальция [11], который является важным 
и хорошо изученным звеном в патогенезе забо-
левания. Корреляций с кальцием обнаружено не 
было, как по данным ИННА, так и с показателя-
ми биохимической лаборатории, выявлена от-
рицательная связь лантана с К крови (r=-0,42; 
p=0,02), что можно объяснить конкуренцией 
за ионные каналы [11]. Лантан связан положи-
тельной связью с иммуноглобулином А крови Ig 
А (r=0,5; p<0,001), для саркоидоза характерны 
повышенные концентрации этого иммуноглобу-
лина. Найдена положительная корреляция между 
размерами медиастинальных лимфоузлов и уров-
нем лантана крови (r=0,42; p=0,01). Уровень Hf 
положительно коррелирует с частотой спленоме-
галии (r=0,3; p=0,02). Полученные данные сви-
детельствуют о связи данных элементов с разви-
тием саркоидоза.

Таким образом, при саркоидозе выявлен избы-
ток лантана и гафния в крови, дефицит железа, 
кобальта, цинка, рубидия и скандия. Повышен-
ный уровень лантана и гафния может способство-
вать формированию гранулематозных реакций в 
организме, нельзя исключить, что это свойство 
имеет локальное значение в изучаемом регионе. 
Механизмом дефицита элементов может быть по-
вышенная потребность и оксидативный стресс в 
местах формирования гранулем. Влияние данных 
химических элементов на развитие саркоидоза 
не является прямым, оно опосредовано воздей-
ствием на клеточные элементы крови и иммун-
ные процессы в организме.
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