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У 185 больных хроническими гемобластозами
(хроническим лимфолейкозом, хроническим мие-
лолейкозом, идиопатическим миелофиброзом, мно-
жественной миеломой) после аутопсии изучена
патология бронхолегочной системы. Установлено,
что кроме иммунодефицита важную роль в возник-
новении болезней органов дыхания при хрониче-
ском лимфолейкозе, а также при хроническом
миелолейкозе и идиопатическом миелофиброзе в
стадии бластного криза, играют: специфическая
лейкемическая инфильтрация легких, бронхов,
плевры и диафрагмы; наличие лейкостазов в сосу-
дах среднего и мелкого калибра с нарушением мик-
рогемоциркуляции; компрессия диафрагмы
значительно увеличенными селезенкой и печенью;
в ряде случаев (особенно при хроническом лимфо-
лейкозе) гиперплазия лимфоидных фолликулов
бронхиального дерева. При хроническом миелолей-
козе и идиопатическом миелофиброзе существенное
значение имеет гипертромбоцитоз с развитием
сладж-синдрома в мелких сосудах легких. Легочной
локализации воспалительных процессов у больных
множественной миеломой способствуют лимфоид-
ная и плазмоклеточная инфильтрация легких, па-
рапротеиноз легких, локализация миеломных узлов
в ребрах, ткани легких и бронхов.

Ключевые слова: хронический лимфолейкоз, множе-
ственная миелома, хронический миелолейкоз, идиопа-
тический миелофиброз, бронхолегочная система,
морфологическое исследование.
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In 185 patients with chronic hemoblastosis (chronic
lymphocytic leukemia, chronic myeloid leukemia, idio-
pathic myelofibrosis, multiple myeloma) after autopsy,
the pathology of the bronchopulmonary system was
studied. It was found out that in addition to immunod-
eficiency, an important role in the occurrence of respi-
ratory diseases in chronic lymphocytic leukemia, as
well as in chronic myeloid leukemia and idiopathic
myelofibrosis in the stage of blast crisis is played by spe-
cific leukemic infiltration of the lungs, bronchi, pleura
and diaphragm; the presence of leukostasis in the ves-
sels of medium and small caliber with violation of mi-
crocirculation; compression of the diaphragm by
significantly increased spleen and liver; in some cases
(especially in chronic lymphocytic leukemia) hyperpla-
sia of the lymphoid follicles of the bronchial tree. In
chronic myeloid leukemia and idiopathic myelofibrosis,
hyperthrombocytosis with the development of the
sludge syndrome in small vessels of the lungs is essen-
tial. Pulmonary localization of inflammatory processes
in patients with multiple myeloma is facilitated by lym-
phoid and plasma cell infiltration of the lungs, parapro-
teinosis of the lungs, localization of myeloma nodes in
the ribs, lung tissue and bronchi.

Key words: chronic lymphocytic leukemia, multiple
myeloma, chronic myelogenous leukemia, idiopathic
myelofibrosis, bronchopulmonary system, morphological
study.

Хронический лимфолейкоз (ХЛЛ) и множественная
миелома (ММ) – наиболее распространенные зрело-
клеточные опухоли из В-лимфоцитов [5, 12, 14, 30].
Хронический миелолейкоз (ХМЛ), истинная полици-
темия (ИП) и идиопатический миелофиброз (ИМФ) –
наиболее распространенные хронические миелопроли-
феративные заболевания (ХМПЗ) [1, 2, 23]. Для всех
гемобластозов, особенно лимфопролиферативных опу-
холей, характерно развитие выраженного вторичного
иммунодефицита [14, 27, 28]. Современная цитостати-
ческая терапия позволяет в значительной степени конт-
ролировать опухолевый рост при хронических
лейкозах, и даже достигать клинико-гематологический,
цитогенетический и молекулярный ответы у больных
ХМЛ. В то же время успех в лечении пациентов часто
определяется возможностями профилактики и лечения
инфекционных осложнений. Последние вследствие
вторичного иммунодефицита у этих больных очень
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распространены [8, 9] и часто служат непосредствен-
ной причиной смерти [8–11, 18, 29, 31]. Болезни орга-
нов дыхания являются наиболее частыми
инфекционными осложнениями гемобластозов [24, 25,
27, 28]. Легочные осложнения зачастую сопровождают
заболевания системы  крови и могут быть как проявле-
нием самой болезни, так и осложнением терапии [12,
14, 20].

Достаточно изучены специфические лейкемиче-
ские поражения дыхательной системы у больных ХЛЛ,
ММ, ХМЛ, ИП и ИМФ [15–17]. Считается, что кроме
иммунодефицита, важную роль в возникновении бо-
лезней органов дыхания у больных ХЛЛ играют лим-
фоидная инфильтрация легких, бронхов и плевры,
гиперплазия лимфоидных фолликулов бронхиального
дерева [13, 14, 21, 22]. Легочной локализации воспали-
тельных процессов у больных ММ способствуют лим-
фоидная и плазмоклеточная инфильтрация легких,
парапротеиноз легких, локализация миеломных узлов
в ребрах, ткани легких и бронхов [3, 4, 6, 7]. Описано
специфическое поражение бронхолёгочной системы
при ХМПЗ: лейкозная инфильтрация лёгких, бронхов
и плевры, лейкостазы с нарушением кровообращения
в мелких сосудах, сладж-синдром при полицитемии и
т.д. [1, 15, 16, 23]. Отмечается, что повышению склон-
ности больных гемобластозами к инфекциям способ-
ствует цитостатическая терапия [12, 14, 19, 20, 26].

Целью нашего исследования явилось проведение
анализа летальности больных хроническими гемобла-
стозами и изучение морфологических изменений в лёг-
ких, бронхах, плевре и диафрагме у этих пациентов по

данным аутопсийного материала.

Материалы и методы исследования

Изучению патологии бронхолегочной системы у
больных хроническими лейкозами была посвящена
комплексная работа сотрудников кафедр госпитальной
терапии и патологической анатомии Амурской госу-
дарственной медицинской академии в 2001-2012 гг. В
данной публикации приводится патологоанатомиче-
ский фрагмент этой работы. 

За период исследования летальный исход был кон-
статирован у 95 пациентов с ХЛЛ, у 65 больных ММ,
у 25 пациентов с ИМФ. После начала широкого ис-
пользования в России с 2005 г. ингибиторов тирозин-
киназ, как препаратов выбора при лечении ХМЛ,
смертность от этого, ранее злокачественного заболева-
ния, значительно снизилась. За время исследования
лишь у незначительного количества больных ХМЛ
имел место летальный исход вследствие трансформа-
ции заболевания в острую фазу. Поэтому дополни-
тельно были проанализированы протоколы 30
патологоанатомических исследований больных, умер-
ших от ХМЛ, бластный криз у которых диагностиро-
ван в 1995-2004 гг. 

Результаты исследования и их обсуждение

Терминальная стадия ХЛЛ чаще проявлялась
трансформацией в крупноклеточную лимфому, разви-
тием кахексии. Пролимфоцитарный криз отмечен
только у двух пациентов. Бластный криз ХЛЛ в нашем
исследовании не зарегистрирован. Непосредственные
причины смерти больных ХЛЛ приведены в таблице 1. 

Таблица 1
Непосредственные причины смерти больных ХЛЛ 

Причины смерти
Количество больных

абс. %

Пневмонии 54 56,4

Лимфопролиферативный плеврит 3 3,3

Сепсис 1 1,1

Гнойный менингит 1 1,1

Анемический синдром 2 2,1

Тромбоцитопения, геморрагический синдром 1 1,1

Гепатаргия вследствие специфического поражения печени 2 2,1

Острая почечная недостаточность вследствие лейкозной инфильтрации почек 1 1,1

Злокачественные новообразования 3 3,3

Сердечно-сосудистые заболевания 18 18,8

Токсико-аллергический гепатит 1 1,1

Декомпенсация хронического легочного сердца 8 8,5

Всего 95 100
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При гистологическом исследовании аутопсийного
материала лимфоидная инфильтрация лёгких и брон-
хов была выявлена у 43 (45%) больных (табл. 2). Од-
нако только у 5 пациентов имела место массивная
лейкозная инфильтрация, выявленная при жизни рент-
генологически в виде очаговых или инфильтративных
теней, и то диагноз был установлен при длительном
наблюдении за динамикой заболевания и исключении
других локальных процессов в лёгких. У этих же боль-
ных лимфоидная инфильтрация была диагностирована
макроскопически при аутопсии. Гистологическое ис-
следование лёгких в данных ситуациях выявляло то-
тальную мономорфную лейкозную инфильтрацию по
ходу межальвеолярных перегородок, заполнение про-
света альвеол и сосудов лимфоцитами. Во всех осталь-
ных случаях лимфоидная инфильтрация была
обнаружена только при микроскопическом исследова-
нии (рис. 1). Лимфоидная инфильтрация в лёгких но-
сила преимущественно интерстициальный характер.
Часто в стадии злокачественной трансформации имела

место тотальная инфильтрация интерстициальной
ткани лёгких. Лейкозная инфильтрация была очень вы-
ражена по ходу бронхов, мелких сосудов и в меж-
альвеолярных перегородках, часто она носила сливной
характер. Наблюдались кровоизлияния в межуточную
и респираторную ткань с периваскулярным отёком.
Реже отмечались очаги лейкемической инфильтрации
в респираторных структурах. 

При гистологическом исследовании в лёгких от-
мечено расширение и полнокровие кровеносных сосу-
дов, просветы многих сосудов заполнены
лимфоцитами (лейкостазы) (рис. 2). Особенно часто
лейкостазы выявляли в сосудах мелкого калибра. Скоп-
ления лимфоцитов в данных ситуациях полностью пе-
рекрывали просветы мелких сосудов, вызывая
значительное нарушение микроциркуляции (рис. 3). У
части больных отмечены инфильтрация стенок лёгоч-
ных сосудов опухолевыми клетками и множественные
периваскулярные очаги лимфоидных клеток. 

Таблица 2
Частота различных морфологических изменений бронхолёгочной системы у больных, умерших от ХЛЛ

Морфологические изменения
Количество больных

абс. %

Лимфоидная инфильтрация ткани лёгких и бронхов 43 45

Лейкостазы 57 60

Эмфизема лёгких 80 84,2

Ателектазы 85 89,5

Пневмонии 54 56,4

Инфекционный плеврит 11 11,57

Гнойный бронхит 11 11,57

Увеличение  лимфоузлов грудной полости 73 76,8

«Рихтеровская» трансформация лимфоузлов средостения 14 14,7

Лимфоидная инфильтрация плевры с развитием лимфопролиферативного
плеврита 19 20

Пневмосклероз (диффузный и очаговый) 70 73,7

Туберкулёз 3 3,1

Рак лёгкого 2 2,1

У многих пациентов выявлен перибронхиальный,
периваскулярный, межуточный склероз. Множествен-
ные ателектазы лёгочной ткани чередовались с участ-
ками эмфизематозного расширения альвеол, а также
отёком и склерозом межальвеолярных септ. Можно вы-
сказать предположение о компенсаторном характере
локализованной эмфиземы легочной ткани у больных
ХЛЛ. В одних участках, при наличии диффузной лим-
фоидной инфильтрации легочной ткани и увеличения
бронхопульмональных лимфоузлов, альвеолы исклю-
чаются из вентиляции вследствие ателектазов. Отме-
чается уменьшение площади и вентиляционной
способности других альвеол вследствие отека, скле-
роза межальвеолярных септ, лимфоидной инфильтра-

ции межальвеолярных перегородок, десквамации аль-
веолярного эпителия. В сохранившихся отделах лег-
кого компенсаторно происходит расширение альвеол.
Данные изменения в большей степени выражены при
ХЛЛ на поздних этапах опухолевой прогрессии. Го-
воря об эмфиземе легких, также необходимо учитывать
пожилой возраст большинства больных ХЛЛ, в данном
случае может иметь место старческая эмфизема.

Специфический лимфопролиферативный плеврит
диагностирован у 21 больного. У 19 констатирован ле-
тальный исход. При цитологическом исследовании экс-
судата у этих пациентов в большом количестве
обнаружены лимфоциты. Гистологическое исследова-
ние выявляло диффузную или очаговую лимфоидную
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инфильтрацию плевры (рис. 4).
Исследование диафрагмы у 45 пациентов со значи-

тельным увеличением печени и селезенки выявило
преобладание миоцитов средних размеров (площадь
поперечного сечения 501±14,2 мкм2), но имело место
увеличение вновь образованных миоцитов большого
(1969±31 мкм2) и малого (286,8±17 мкм2) размеров. Ди-
агностированы некробиотические изменения миоци-
тов. Отмечено значительное разрастание стромы
вокруг сосудов и межмышечном пространстве. Вы-
явлены большие участки липоматоза. К подобным дис-
трофическим изменениям приводит нарушение
функции диафрагмы вследствие компрессии ее увели-
ченными печенью и селезенкой. При гистологическом
исследовании отмечена лимфоидная инфильтрация
диафрагмы (рис. 5) и лимфоцитарные стазы в сосудах,
что также способствует нарушению сократительной
способности диафрагмы и дистрофическим измене-
ниям мышечных волокон. У 30 больных не было вы-
явлено значительного увеличения печени и селезенки.
Размеры миоцитов диафрагмы у них не имели суще-
ственных различий с аналогичными у практически здо-
ровых лиц, без сопутствующих бронхолегочных
заболеваний и гемобластоза, умерших от травм (96 %
составляли средние миоциты). Однако у многих паци-
ентов без выраженной гепато- и спленомегалии обна-
руживалась лимфоидная инфильтрация диафрагмы и
скопления лимфоцитов в просветах сосудов. Лимфо-
идная инфильтрация диафрагмы никогда не достигала
таких размеров, когда могла бы определяться макро-
скопически, во всех случаях это были гистологические
находки.

Увеличение лимфоузлов в грудной полости вы-
явлено у 73 (76,8%) умерших от ХЛЛ (по данным при-
жизненного рентгенологического исследования 228
больных ХЛЛ, увеличение лимфоузлов в грудной по-
лости диагностировано у 66,7% из них). При этом уве-
личение медиастинальных лимфоузлов отмечено у 65
пациентов, дуги аорты – у 30 человек, паратрахеаль-
ных – в 10 случаях, параэзофагальных – у 8 больных,

бифуркационных – у 12 пациентов, бронхопульмональ-
ных – в 65 случаях.

У 14 больных увеличенные бронхопульмональные
лимфоузлы выглядели в виде больших пакетов плот-
ной, каменистой консистенции, были спаяны в конгло-
мераты и вызывали сдавление, инфильтрацию, отёк
лёгочной ткани и бронхов. Гистологический анализ
лимфоузлов выявил признаки трансформации в круп-
ноклеточную лимфому (синдром Рихтера). У всех этих
пациентов смерть наступала при присоединении пнев-
монии. Для больных, умерших без явных признаков
саркомной трансформации, компрессионный синдром
в грудной полости не характерен. Лимфоузлы средо-
стения, даже при их значительном увеличении, оста-
вались мягкой консистенции и не сдавливали
окружающие ткани. 

Летальный исход был констатирован у 65 пациен-
тов с ММ. В подавляющем большинстве случаев (52
пациента − 80%) смерть наступала вследствие прогрес-
сирования основного заболевания – наличия миелом-
ной нефропатии, осложнившейся хронической
почечной недостаточностью (ХПН); геморрагического
синдрома вследствие глубокой тромбоцитопении; ане-
мического синдрома. Пневмония и ее осложнения ди-
агностированы у 28 больных (43% от числа всех
умерших), во всех случаях она являлась непосред-
ственной причиной смерти. У 28 из 52 больных ММ
(53,8%), умерших при явлениях миеломной нефропа-
тии и ХПН, в легких были выявлены воспалительные
инфильтраты. В данной ситуации непосредственной
причиной смерти также являлась пневмония (табл. 3).

Проведено морфологическое исследование легких,
бронхов и плевры 65 больных, умерших от ММ (табл.
4). У 26 человек (40%) имела место лимфоидная и
плазмоклеточная инфильтрация в виде тяжей или узлов
в межальвеолярных перегородках, по ходу сосудистого
адвентиция, в подслизистой бронхов и в перибронхи-
альных пространствах. Межальвеолярные перегородки
были утолщены за счет их инфильтрации плазматиче-
скими клетками и/или лимфоцитами. 

Таблица 3
Непосредственные причины смерти больных ММ

Причины смерти
Количество больных

абс. %

Пневмония 28 43

Хроническая  почечная  недостаточность 24 37

Анемический синдром 2 3

Геморрагический синдром 2 3

Сердечно-сосудистая патология 4 6

Всего 65 100

У 38 пациентов (58%) диагностирован парапротеи-
ноз легких. Белковые массы, заполняющие легочные
альвеолы, создавали картину белкового отека легких,
импрегнировали утолщенные, гиалинизированные
межальвеолярные перегородки и заполняли мелкие со-

суды (рис. 6). Часто по периферии белковых масс уда-
валось обнаружить плазматические клетки и лимфо-
циты. Проявления амилоидоза в данном исследовании
выявлены только у 9 пациентов (13,8% от всех умер-
ших). Массы амилоида окрашивались в красный цвет
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при использовании окраски конго-рот. У этих больных
отмечалось отложение белковых масс в альвеолярных
пространствах, периваскулярно, перибронхиально, а
также в стенках кровеносных сосудов.

Плазмоклеточная и лимфоидная инфильтрация

плевры встречалась у 8 (12,3%) больных ММ и сопро-
вождалась развитием экссудативного плеврита, что яв-
ляется крайне неблагоприятным прогностическим
фактором. 

Таблица 4
Частота различных морфологических изменений бронхолёгочной системы у больных умерших от ММ

Морфологические изменения
Количество больных

абс. %

Лимфоидная и плазмоклеточная инфильтрация лёгочной ткани 26 40

Парапротеиноз легких 38 58

Амилоидоз 9 13,8

Уремический пневмонит 18 28

Кальциноз 16 25

Уремический отёк лёгких 52 80

Пневмосклероз 51 78,5

Эмфизема лёгких 51 78,5

Пневмонии 28 43

Миеломная инфильтрация плевры 8 12,3

Гнойный бронхит 2 3

Миеломная инфильтрация клетчатки средостения 2 3

Увеличение бронхолёгочных лимфоузлов 1 1,5

У 51 пациента (78%) при гистологическом исследо-
вании диагностирован пневмосклероз. У 16 человек
(24,6%) в бронхиальных хрящах и интерстиции были
выявлены очаги кальцификации. Появление депозитов
кальция вызывает воспалительную реакцию с после-
дующим развитием фиброза. У многих больных имели
место неравномерное кровенаполнение легочных со-
судов, небольшие периваскулярные кровоизлияния.
Очаги ателектазов чередовались с участками эмфизе-
матозного расширения альвеол. В данном случае
можно говорить о компенсаторном характере локали-
зованной эмфиземы. Поскольку вследствие отложения
парапротеина и развития ателектазов одни альвеолы
исключаются из вентиляции, а вентиляционные воз-
можности других альвеол снижаются в результате
отека, фиброза, лимфоидной и плазматической ин-
фильтрации межальвеолярных перегородок, то про-
исходит компенсаторное расширение сохранившихся
альвеол. 

Для больных ММ, умерших при явлениях ХПН, ха-
рактерно наличие нефрогенного отека легких, уреми-
ческого пневмонита и кальциноза (рис. 7, 8). У
большинства больных, умерших при присоединении
ХПН, в лёгких удавалось выявить проявления парапро-
теиноза. 

У больных ММ с выраженным остеодеструктив-
ным процессом грудной клетки и ХПН (IIIA и I, II, IIIB
стадии) в диафрагме отмечено преобладание миоцитов
средних размеров, но наряду с этим было увеличено
количество миоцитов большого и малого размеров. У

этих же пациентов выявлено значительное разрастание
стромы вокруг сосудов, в межмышечном пространстве
и большие участки липоматоза. Развитию морфологи-
ческих изменений в диафрагме у больных ММ способ-
ствуют ее лимфоидная и плазмоклеточная
инфильтрация, наличие белковых стазов в мелких со-
судах с нарушением микрогемоциркуляции и сниже-
ние сократительной способности диафрагмы при
наличии остеодеструкций грудной клетки. При ХПН
дистрофическим изменениям способствует также уре-
мическое поражение и отек диафрагмальной мышцы. 

Анализ протоколов патологоанатомического иссле-
дования 30 пациентов с ХМЛ, умерших в стадии бласт-
ного криза, показал следующие результаты:
костномозговой бластный криз имел место у 25 боль-
ных, экстрамедуллярный – у 5 (в четырех случаях
имело место поражение селезенки и печени, в одном –
легких и кожи); пневмонии (во всех случаях нижнедо-
левые) были диагностированы у 18 пациентов (60%),
в 10 случаях (30%) они осложнились экссудативным
плевритом. Селезенка у 26 больных была значительно
увеличена и занимала всю левую половину живота, пе-
чень также была значительно увеличена, имела место
компрессия диафрагмы; у 15 больных (50%) отмечено
развитие ателектазов в нижних отделах легких вслед-
ствие их сдавления печенью и селезенкой. 

Только у двух пациентов с ХМЛ лейкемическая ин-
фильтрация легких была диагностирована прижиз-
ненно с использованием рентгенологических методов
исследования и определена макроскопически при ауто-



БЮЛЛЕТЕНЬ Выпуск 69, 2018

30

псии. Во всех остальных случаях лейкемическая ин-
фильтрация легких и бронхов была диагностирована
только при гистологическом исследовании – у 18 чело-
век (60%) (рис. 9). Лейкозная инфильтрация в лёгких,
преимущественно бластами, носила интерстициаль-
ный характер. Бластная инфильтрация была выражена

по ходу бронхов, мелких сосудов и в межальвеолярных
перегородках, часто носила сливной характер. От-
мечны кровоизлияния в межуточную и респираторную
ткань с периваскулярным отёком. Реже имели место
очаги лейкемической инфильтрации в респираторных
структурах. 

Рис. 1. Хронический лимфолей-
коз, стадия С по классификации J.
Binet. Диффузная лимфоидная ин-
фильтрация ткани легкого (1) с раз-
витием ателектаза. Окраска
гематоксилином и эозином. Уве-
личение: 280.

Рис. 2. Хронический лимфолей-
коз, стадия С по классификации J.
Binet. Скопления лимфоцитов (1) в
сосуде крупного калибра (2).
Окраска гематоксилином и
эозином. Увеличение: 280.

Рис. 3. Хронический лимфолей-
коз, стадия С по классификации J.
Binet. Лейкозный тромб (1) в сосуде
мелкого калибра. Окраска гематок-
силином и эозином. Увеличение:
400.

Рис. 4. Хронический лимфолей-
коз, терминальная стадия, синдром
Рихтера. Диффузная лимфоидная
инфильтрация плевры (1). Окраска
гематоксилином и эозином. Уве-
личение: 160.

Рис. 5. Хронический лимфолей-
коз, селезеночная форма, стадия С
по классификации J. Binet. Лимфо-
идная инфильтрация диафрагмы
(1). Окраска гематоксилином и
эозином. Увеличение: 280.

Рис. 6. Множественная мие-
лома, синтезирующая РIg А, диф-
фузно-очаговая форма, IIIВ стадия.
Парапротеиноз легких. Белковые
массы заполняют альвеолы (1) и
бронхи (2). Белковый стаз в сосуде
(3). Окраска гематоксилином и
эозином. Увеличение: 240.

Рис. 7. Множественная мие-
лома, синтезирующая РIg А, диф-
фузно-очаговая форма, IIIВ стадия.
Уремический пневмонит. Окраска
гематоксилином и эозином. Уве-
личение: 160.

Рис. 8. Множественная мие-
лома, синтезирующая РIg А, диф-
фузно-очаговая форма, IIIВ стадия.
Кальциноз (1) в легких с развитием
пневмофиброза (2). Окраска гема-
токсилином и эозином. Увеличение:
160.

Рис. 9. Хронический миелолей-
коз, бластный криз. Лейкемическая
инфильтрация ткани легкого (1),
лейкостазы в сосуде (2). Окраска ге-
матоксилином и эозином. Увеличе-
ние: 280.
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Рис. 10. Хронический миелолей-
коз, бластный криз. Скопление лейко-
цитов в легочном сосуде с
образованием лейкостаза (1). Окраска
гематоксилином и эозином. Увеличе-
ние: 280.

Рис. 11. Хронический миелолей-
коз, бластный криз. Лейкоцитарный
стаз в сосуде диафрагмы (1).
Окраска гематоксилином и
эозином. Увеличение: 280.

Рис. 12. Идиопатический миело-
фиброз, фаза бластного криза. Вы-
раженный пневмофиброз (1),
лейкемическая инфильтрация (2).
Окраска гематоксилином и
эозином. Увеличение: 280.

Рис. 13. Идиопатический миелофиброз, фаза бластного
криза. Разрастание стромы вокруг сосудов (1) и межмы-
шечного пространства (2), участки липоматоза в диафрагме
(3). Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение: 280.

При гистологическом исследовании в лёгких боль-
ных ХМЛ отмечено расширение и полнокровие крове-
носных сосудов. В мелких сосудах легких у 15 (50%)
умерших при  высоком лейкоцитозе в периферической
крови обнаружены скопления лейкоцитов (преимуще-
ственно бластов и нейтрофилов V класса) с формиро-
ванием лейкостазов (рис. 10). Скопления лейкоцитов в
данной ситуации полностью перекрывали просветы
мелких сосудов, вызывая значительное нарушение
микроциркуляции. У части лиц выявлены множествен-
ные периваскулярные очаги миелоидных клеток, ин-
фильтрация стенок лёгочных сосудов опухолевыми
клетками. Поскольку у подавляющего числа умерших
в фазе бластного криза имела место тромбоцитопения,
ни у одного из них в сосудах микроциркуляторного
русла не было выявлено тромбоцитарных агрегатов.

У многих больных ХМЛ диагностирован периброн-
хиальный, периваскулярный, межуточный склероз.
Множественные ателектазы лёгочной ткани чередова-
лись с участками эмфизематозного расширения аль-
веол, отёком и склерозом межальвеолярных септ. У
пациентов в стадии бластного криза локализованная
эмфизема легочной ткани, возможно, носит компенса-
торный характер. В участках, где имеется диффузная
лейкозная инфильтрации легких, отмечается исключе-
ние альвеол из вентиляции вследствие ателектазов. На-
блюдается уменьшение площади и вентиляционной
способности других альвеол вследствие отека, десква-
мации альвеолярного эпителия, склероза межальвео-
лярных септ. Компенсаторно происходит расширение

альвеол в сохранившихся отделах легкого. 
У 8 пациентов (27%) диагностирована лейкозная

инфильтрация плевры, с развитием специфического
миелопролиферативного плеврита. В 7 случаях вы-
явлен левосторонний плеврит (у больных со значитель-
ным увеличением селезенки), в одном случае –
двусторонний. При цитологическом исследовании экс-
судата были обнаружены бласты и гранулоциты V и VI
классов. 

Туберкулез легких диагностирован только у 3 боль-
ных (10%). Во всех случаях имел место инфильтратив-
ный туберкулез. 

При исследовании диафрагмы у 30 пациентов ХМЛ
в стадии бластного криза со значительной гепатоспле-
номегалией наблюдалось преобладание миоцитов
средних размеров, но отмечено увеличение вновь об-
разованных миоцитов большого и малого размеров.
Диагностированы некробиотические изменения мио-
цитов, большие участки липоматоза. Отмечено значи-
тельное разрастание стромы в межмышечном
пространстве и вокруг сосудов. К данным дистрофи-
ческим изменениям приводит нарушение функции диа-
фрагмы вследствие ее компрессии за счет увеличенных
печени и селезенки. При проведении гистологического
исследования отмечена инфильтрация диафрагмы бла-
стами и гранулоцитами V и VI классов (15 больных –
50%) и лейкоцитарные стазы в сосудах (рис. 11), пре-
имущественно состоящие из бластов и гранулоцитов
V класса (10 больных – 33,3%), что также способствует
нарушению сократительной способности диафрагмы,
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дистрофическим изменениям мышечных волокон.  
Увеличение лимфоузлов средостения выявлено у 6

пациентов (20%). При этом увеличение медиастиналь-
ных и бронхопульмональных лимфоузлов отмечено у
всех этих больных, дуги аорты – у 3 человек, паратра-
хеальных – у 4, параэзофагальных – у 2, бифуркацион-
ных – у 4 больных.

Можно сделать заключение о том, что в стадию
бластного криза у больных ХМЛ диагностированы сле-
дующие осложнения со стороны бронхолегочной си-
стемы: лейкемическая инфильтрация легочной ткани,
бронхов, плевры и диафрагмы; гиперплазия бронхо-
пульмональных лимфоузлов; нарушение микрогемо-
циркуляции вследствие наличия лейкостазов;
компрессия диафрагмы и нижних долей легких увели-
ченными селезенкой и печенью, с образованием ате-
лектазов, пневмонии и туберкулез легких.

Таким образом, морфологические исследования
подтверждают наши предположения о важной роли
лейкостазов в нарушении эндобронхиальной микроге-
моциркуляции при ХМЛ и о том, что специфическое
поражение печени, селезенки и диафрагмы является
ведущей причиной нарушения функции основной ды-
хательной мышцы у этих пациентов.

За период проведения данного исследования ле-
тальный исход был констатирован у 25 больных ИМФ,
в том числе у 15 – вследствие развития бластного криза
и у 10 – от осложнений геморрагического синдрома
при тяжелой тромбоцитопении или вследствие сопут-
ствующей патологии. 

У 20 пациентов (80%) непосредственной причиной
смерти явилось прогрессирование опухолевого про-
цесса, из них у 15 (75%) имел место бластный криз
ИМФ, у 5 (25%) – тяжелая панцитопения, осложнив-
шаяся в трех случаях присоединением пневмонии и
бактериально-токсического шока, и в двух случаях –
геморрагическими осложнениями. У пяти больных
(20% от всех умерших) прогрессирование опухолевого
процесса выявлено не было, смерть у них наступила
вследствие наличия сопутствующей сердечно-сосуди-
стой патологии. 

При макоскопическом исследовании у всех 25 боль-
ных диагностировано значительное увеличение селе-
зенки и печени, сопровождающееся компрессией
диафрагмы. У 13 человек (52%) в нижних отделах лег-
ких диагностированы ателектазы, обусловленные ком-
прессией увеличенными селезенкой и печенью. У 13
больных (52%) имел место плеврит, в 9 случаях – дву-
сторонний. 

При гистологическом исследовании аутопсийного
материала лейкозная инфильтрация лёгких и бронхов
была выявлена у 20 больных (80%) с прогрессирую-
щим течением ИМФ. В то же время ни у одного из них
не удалось диагностировать массивную лейкозную ин-
фильтрацию, выявленную при жизни с использова-
нием рентгенологических методов и макроскопически
при аутопсии. Во всех случаях лейкемическая ин-
фильтрация обнаружена только при микроскопическом
исследовании. Лейкемическая инфильтрация в лёгких

носила преимущественно интерстициальный характер
и была выражена по ходу бронхов, мелких сосудов и в
межальвеолярных перегородках. В инфильтратах пре-
обладали элементы миелоидного ряда, преимуще-
ственно бласты и гранулоциты V и IV классов. У 5
больных (25%) в составе лейкемического инфильтрата
встречались нормоциты. Наблюдались кровоизлияния
в межуточную и респираторную ткань с периваскуляр-
ным отёком.

Очаги бактериальной пневмонии были диагности-
рованы у 15 больных (60%). Во всех случаях имела
место нижнедолевая полисегментарная пневмония, у
10 пациентов (40%) воспалительные очаги локализо-
вались в местах лейкемической инфильтрации. 

При гистологическом исследовании в лёгких от-
мечено расширение и полнокровие кровеносных сосу-
дов. У больных с бластным кризом и лейкоцитозом в
крови просветы многих сосудов были заполнены бла-
стами и гранулоцитами V и IV классов с формирова-
нием лейкостазов. 

У всех пациентов в терминальной стадии ИМФ
имела место тяжелая тромбоцитопения, поэтому ни в
одном случае не удалось диагностировать тромбоци-
тарные стазы в сосудах легких и бронхов. У 3 больных,
из числа умерших от сопутствующей патологии, без
прогрессии ИМФ, в мелких сосудах были диагности-
рованы микротромбы, при жизни у них имел место ги-
пертромбоцитоз. 

У всех больных ИМФ был выявлен перибронхиаль-
ный, периваскулярный, межуточный склероз (рис. 12).
Множественные ателектазы лёгочной ткани чередова-
лись с участками эмфизематозного расширения аль-
веол, а также отёком и склерозом межальвеолярных
септ. Локализованная эмфизема легочной ткани  при
ИМФ носит компенсаторный характер. При наличии
лейкемической инфильтрации легочной ткани и пнев-
мофиброза в одних участках альвеолы исключаются из
вентиляции в виду наличия ателектазов. По причине
имеющегося отека, лейкемической инфильтрации меж-
альвеолярных перегородок, десквамации альвеоляр-
ного эпителия и склероза межальвеолярных септ
наблюдается уменьшение площади и вентиляционной
способности других альвеол. Расширение альвеол про-
исходит компенсаторно в сохранившихся отделах лег-
кого.  Также необходимо учитывать пожилой возраст
большинства пациентов, так как в данном случае
может иметь место старческая эмфизема. 

Специфическое лейкемическое поражение плевры
было диагностировано у 13 больных в стадии бласт-
ного криза. При цитологическом исследовании экссу-
дата в большом количестве обнаружены лейкоциты –
бласты и гранулоциты V и IV классов. Гистологическое
исследование выявляло диффузную или очаговую мие-
лоидную инфильтрацию плевры теми же клетками. 

При исследовании диафрагмы у больных, умерших
при прогрессировании ИМФ, отмечено преимуще-
ственное наличие миоцитов средних размеров, но вы-
явлено увеличение вновь образованных миоцитов
большого и малого размеров. Диагностированы некро-



БЮЛЛЕТЕНЬ Выпуск 69, 2018

33

биотические изменения миоцитов. Наблюдалось
значительное разрастание стромы вокруг сосудов в
межмышечном пространстве, большое количество уча-
стков липоматоза (рис. 13). К подобным дистрофиче-
ским изменениям приводит нарушение функции
диафрагмы вследствие ее компрессии за счет гепатосп-
леномегалии. Проведенное гистологическое исследо-
вание выявило лейкемическую инфильтрацию
диафрагмы бластами и гранулоцитами V и VI классов,
и лейкостазы в сосудах, что также способствует нару-
шению сократительной способности диафрагмы и дис-
трофическим изменениям мышечных волокон. 

У 5 пациентов с ИМФ, умерших от сопутствующей
патологии и не имевших прогрессирующего роста опу-
холи лейкемической инфильтрации легких, бронхов,
плевры и диафрагмы, лейкостазов в сосудах выявлено
не было. Но у них также отмечались в легких очаги
пневмосклероза и компенсаторной эмфиземы, в диа-
фрагме – дистрофические процессы. У 6 больных
ИМФ в стадии бластного криза диагностировано уве-
личение внутригрудных лимфоузлов.

Заключение

На основании анализа данных морфологического
исследования бронхолегочной системы пациентов с
наиболее распространенными хроническими гемобла-
стозами следует сделать заключение о том, что кроме
иммунодефицита, важную роль в возникновении бо-
лезней органов дыхания при ХЛЛ а также при ХМЛ и
ИМФ в стадии бластного криза играют: специфическая
лейкемическая инфильтрация легких, бронхов, плевры
и диафрагмы; наличие лейкостазов в сосудах среднего
и мелкого калибра с нарушением микрогемоциркуля-
ции, компрессия диафрагмы значительно увеличен-
ными селезенкой и печенью; в ряде случаев (особенно
при ХЛЛ) гиперплазия лимфоидных фолликулов брон-
хиального дерева. При ХМПЗ важное значение так же
принадлежит гипертромбоцитозу с развитием сладж-
синдрома в мелких сосудах легких. Легочной локали-
зации воспалительных процессов у больных ММ
способствуют лимфоидная и плазмоклеточная ин-
фильтрация легких, парапротеиноз легких, локализа-
ция миеломных узлов в ребрах, ткани легких и
бронхов.
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