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Кипарисова Е.С.

ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ  

Актуальность   темы. Изменение экологической обстановки на фоне эволюции    и  расширения  научно – технического  потенциала  поэтапно приводит к перестройке иммунной системы организма  человека, создает  предпосылки  для  изменения  классической  картины  многих  заболеваний. Все  это  способствует  не  только  изменению  структуры  заболеваемости  и  характера  течения  самих  заболеваний, но  и  увеличению   их  числа  на  долю населения. Нередко  при  этом  страдают  дети  и    работоспособная   молодежь,  которые  наиболее  чувствительны к таким переменам. 

Лимфомы  как  частный  случай  подобной  «поломки»  иммунитета  заслуживают  отдельного  внимания,  так  как  прогноз  заболевания  у  таких  больных  во  многом  зависит  от  точности  и  своевременности  диагностики,  определяющей  выбор  и  адекватность  лечения. 

Несмотря  на  высокие  темпы  развития  медицинской  науки  на  фоне  общего  научно – технического  прогресса,  вопросы  лучевой диагностики онкологических заболеваний  становятся  все  более  актуальными.

Прежде всего, это связано с углублением и детализацией крупных нозологических форм на более мелкие, требующие специфического подхода к диагностике и лечению.  Этот тезис в полной мере относится и к злокачественным лимфомам, поражающим преимущественно лиц молодого, трудоспособного  возраста (Е.М.Аксель,  1992 г.).

Лимфомы – это  первичные  злокачественные  опухолевые  заболевания  лимфатической  системы,  которые  включают  в  себя  болезнь  Ходжкина (лимфогранулематоз)  и  гетерогенную  группу  новообразований  под  общим  названием  неходжкинские  лимфомы.

В  структуре  заболеваемости  неходжкинские  лимфомы  занимают  от  14,9%  до  51,3% (Хохлов  М.П.  1977; Бармина  Н.М.,  Дворнин  В.В.,  1990),  по  мнению  R.A.  Castellino (1986, 1991 гг.) среди  всех  впервые  выявленных  онкологических  заболеваний  злокачественные  неходжкинские  лимфомы  составляют  3,0% ,   а  по  данным  Чаклина  А.В.  с  соавт., (1976)  злокачественные  лимфомы  составляют  5,0%  всех  опухолей  человека. В  различных  регионах  страны  показатель  заболеваемости  злокачественными  лимфомами  колеблется  в  пределах   от  1,6  до  17,7  человек  на  100000  населения (Церковный  Г.Ф.,  Напалков  Н.П.   Березкин  Д.П. 1975; Штерн  Р.Д. 1976;  Корчмару  И.Ф. 1988).  С  1986  по 1991 г.  отмечено  увеличение  частоты  их  встречаемости  почти  в  три раза (Черенков  В.Г.,  Танатова  З.Л.,  Артеменков  С.М.  с  соавт., 1992),  причем  преимущественно  за  счет  неходжкинских  лимфом  (от  0,6  до  1,7  на  100000  населения),  что  с  одной  стороны  связано  с  улучшением  диагностики,  а  с  другой,  возможно,  обусловлено  социальными  причинами  и  экологическими  проблемами.  По  данным  департамента здравоохранения абсолютное  число  больных  с  впервые   установленным  диагнозом  «лимфогранулематоз»   в  Российской  Федерации  в  2001 г.  составило  1607  мужчин  и  1603  женщин. В последнее врем также определяется  увеличение численности СПИД-ассоциированных лимфом и  злокачественных лимфом, возникших в результате ятрогенной иммуносупрессии и у лиц с носительством вируса Эпштейна-Барра.

Успех  лечения  пациентов  во  многом  зависит  от   точности  диагностики,  как  со  стороны оценки поражения органов  лимфатической  системы,  так и выявления экстранодальной распространенности опухолевого процесса                                 

В структуре экстранодальных поражений лимфом ведущее место занимают поражения легких (Шейх Ж.В. 2004 г, 2005 г, Husband 1995). Выявление поражений легочной ткани при злокачественных лимфомах существенным образом влияет на выбор адекватной лечебной тактики и прогноз заболевания.  В  диагностике  различных  злокачественных  лимфом  применяют  как  традиционные  рентгенологические  исследования, которые  позволяют  выявлять  увеличенные  внутригрудные  лимфатические  узлы,  изменения  легочной  ткани  и  плевры,  так  и  более современные  высокотехнологические  и более информативные  методы  исследования, такие  как  УЗИ,  КТ, ПЭТ,  которые  позволяют  наиболее  полно и  точно  оценить  распространенность  патологического  процесса. Полученные  данные  от использования различных  исследований  дают  возможность  своевременно  и  правильно  поставить  диагноз,  подобрать  наиболее  эффективное  лечение,  что  может  способствовать  повышению  продолжительности  и,  возможно,  качества жизни.

Целью  настоящего  исследования  является  изучение особенностей поражения легких и в первую очередь компьютерно томографиической семиотики у больных  лимфомой Ходжкина и неходжкинскими лимфомами с составлением оптимального диагностического алгоритма обследования больных с вовлечением в процесс органов  дыхания  при   злокачественных  лимфомах, что определяет выбор адекватной лечебной тактики.  

          Задачи:

1. Произвести детальную оценку возможностей традиционных методов рентгенологического исследования (обзорной рентгенографии и линейной томографии) в оценке характера внутрилегочных изменений и поражения различных групп лимфатических узлов средостения. 

2. Оценить  возможности  метода  спиральной  КТ  в  выявлении  поражения  легких  у  больных  злокачественными  лимфомами.

3. Провести  сравнительный  анализ  эффективности  методов  традиционной  рентгенографии  и  КТ  в  оценке  распространенности  процесса  в  легочной  ткани  при злокачественных  лимфомах .

4. Определить  критерии  дифференциальной  диагностики  поражений  легких  при  болезни  Ходжкина  и  при  неходжкинских  лимфомах.

5. Уточнить  возможности  КТ  и  ПЭТ  в  мониторинге  проводимого  лечения  и  выявления  рецидивов      у  больных  лимфомами  с  поражением  легких.  

6. Определить  приоритетное  направление  лучевой  диагностики  и  разработать  оптимальный  диагностический  алгоритм  обследования  больных  с  поражением  легких  при  лимфомах.

   Научная  новизна:

На  большом  клиническом  материале  изучена  диагностическая  эффективность  современных  лучевых  методов  диагностики  поражения  легких  при  злокачественных  лимфомах.  Доказано  преимущество  КТ  перед  другими  методами  лучевой  диагностики  в  определении  распространенности  патологического  процесса  у  больных  с  поражением  легких  при  лимфомах.  Научно  обоснована  тактика  использования  лучевых  методов  исследования  в  диагностики  поражения  легких  при  лимфомах  и  на  основании  этого  разработан  оптимальный  алгоритм  их  применения.

Практическая  значимость:

Использование  в  клинической  практики  полученных  результатов  способствует  более  раннему  и  точному  распознаванию  поражения  легких  у  больных  лимфомами,  а  также  позволяет  объективно  оценивать  динамику  изменений  легочной  ткани  в  процессе  лечения,  что  дает  возможность  более  дифференцировано  подходить  к  выбору  лечебной  тактики  и  определения  прогноза  заболевания.

       Внедрение в практику:
        Практические  рекомендации  и  научные  изыскания, описанные  в  диссертационной  работе, могут  быть  использованы в работе как  врачами - диагностами  и  онкогематологами,  так  и  в  составе  учебных  программ  для  врачей – интернов, клинических  ординаторов  и  курсантов  на  циклах  повышения квалификации.

Положения, выносимые  на  защиту:
1. КТ является ведущим методом лучевой  диагностики, применяемым для выявления и  распространения  поражений  легких  при  злокачественных  лимфомах.

2. При  сомнительных  результатах  КТ,  ПЭТ  позволяет  уточнить характер  и распространенность лимфомного  процесса  в  органах  грудной  клетки.

3. 3. В  ходе  динамического  наблюдения  после    проводимого  лечения, КТ  является основным  методом  лучевой  диагностики. 

Апробация  полученных  результатов    исследования:

       Диссертация  выполнена  в  соответствии  с  планом  научных  исследований  ИПК  ФМБА  России  и  апробирована  на  заседании  кафедры  лучевой  диагностики  ГОУ  ИПК  ФМБА  России  на  базе              КБ  №6 им. А.И. Бурназяна  ФМБА  России 22 января 2008 г.  

        Публикации: По  теме  диссертации  опубликованы  5 научных работ, из них 1 – в журнале, рекомендованном ВАК Российской Федерации.

        Структура  и  объем  диссертации:

        Диссертация  изложена  на  129 страницах  и  состоит  из  введения, 4 глав, заключения, выводов, практических рекомендаций  и  списка  литературы, который  содержит  137 источников: 35  отечественных и  102  зарубежных. Диссертация  также  снабжена  14  рисунками  и  13 таблицами. 

                                   СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ

                Материалы  и  методы  исследования 

Всего было обследовано 92 больных, из которых у 72 больных были выявлены лимфомные поражения в легких, из них -  33  мужчины и 39  женщин  в возрасте  от  14  до  80 лет, средний возраст больных составил 56,8±2,4 года.  Болезнь Ходжкина (БХ) была диагностирована у 41 больного и неходжкинские  злокачественные  лимфомы (НХЗЛ) – у 31 больного и 20 больных с грибковыми поражениями легких. 

В основу работы положены результаты анализа  данных лучевых методов диагностики: компьютерной  томографии (КТ), традиционной рентгенографии и позитронно-эмиссионной  томографии (ПЭТ). 

Распределение больных  по  полу  и  возрасту  представлено    в  таблице 1.  

Таблица 1

Распределение больных по полу и возрасту

	  Возраст больных


	                                   Число больных (n = 72)

	
	Болезнь Ходжкина

(n = 41)
	Неходжкинские лимфомы   (n = 31)

	
	    мужчины
	   женщины
	    мужчины
	   женщины

	       до 20 лет
	1
	2
	1
	1

	       21-30 лет
	2
	3
	1
	2

	       31-40 лет
	7
	9
	2
	2

	       41-50 лет
	3
	2
	7
	3

	       51-60 лет
	2
	4
	4
	5

	    старше 60 лет
	2
	4
	1
	2

	       ВСЕГО:
	17
	24
	16
	15


Из  представленной  таблицы 1  видно, что  основной  контингент  больных  болезнью  Ходжкина, независимо от пола находился  в  возрасте от 31 до 40 лет, а неходжкинскими  лимфомами -  в  возрасте  40 – 60  лет.

Длительность  заболевания  составляла  от  1  месяца  до   12 лет.

Всем больным после  рентгенографии выполнялась компьютерная томография (КТ).

Позитронно-эмиссионная  томография была проведена 14 больным  злокачественными  лимфомами. Данные  лучевых  методов  диагностики изучались  совместно  с  результатами  клинических  и  лабораторных исследований.

Исследования  выполнялись  на  базе  отдела  лучевой  диагностики городской  клинической  больницы  им. С.П. Боткина, отделения компьютерной томографии  клинической больницы № 6  им. А.И.  Бурназяна ФМБА  России  и  клинической  больницы  № 1 УДП РФ  с  января  2002  по январь 2008 гг.


Клинические  симптомы  у  больных  злокачественными  лимфомами носили  характер  как  общих, так  и  частных  проявлений. Симптомы интоксикации (В-симптомы)  были  выявлены  у 10 (24,4 %)  больных  болезнью  Ходжкина  и  у  17 (54,8 %)  больных  неходжкинскими лимфомами. Основными  клиническими  симптомами были  похудание,  лихорадка, потливость, общая слабость, снижение аппетита, тошнота. У 59 (81,9 %)  больных  злокачественными  лимфомами было  отмечено  появление  опухолевидных  конгломератов  на  шее, в подмышечных  и  паховых  областях. Также  имели  место  кашель, чувство дискомфорта  и  боли  в  грудной  клетке, боли  в животе, диспептические расстройства. Клинические  характеристики  больных  злокачественными  лимфомами  представлены  в таблице 2.

                                                                                                  Таблица 2

Клинические характеристики больных злокачественными лимфомами

	Клинические   симптомы
	Болезнь Ходжкина

(n = 41)
	Неходжкинские лимфомы  (n = 31)

	
	n
	      %
	n
	      %

	В-симптомы:

+

-

не известно
	10

9

22
	24,4

22,0

53,7
	17

10

4
	54,8

32,3

12,9

	Вовлечение костного мозга:

+

-

не известно
	5

11

25
	12,2

26,8

61,0
	13

8

10
	41,9

25,8

32,3


При  стадировании  лимфом  мы  придерживались международной классификации по Ann Arbor (1971). 

Распределение обследованных  больных  по  клиническим  стадиям  представлено  в  таблице 3.

                                                                                                   Таблица 3

Распределение больных злокачественными лимфомами по стадиям

	 
	     I ст.
	     II ст.
	     III ст.
	     IV ст.
	   ВСЕГО

	Болезнь Ходжкина
	7
	10
	9
	15
	41

	Неходжкинские

лимфомы
	3
	2
	5
	21
	31


Как свидетельствуют данные таблицы 3, среди  исследуемых  больных  злокачественными  лимфомами  отмечалось  преобладание  IV стадии  заболевания  как  при  болезни  Ходжкина (36,6 %), так  и  при  неходжкинских  лимфомах (67,7 %), причем  при  неходжкинских  лимфомах  имелось  значительное  преобладание  IV стадии  над остальными. При  болезни  Ходжкина  II  и  III стадии  заболевания  встречались  примерно  с одинаковой  частотой – 24,4 %  и  22,0 %.

 Мы  сочли  целесообразным  в  соответствии  с  задачами  данной работы  разделить  наш  клинический  материал  на  две  основные  группы. Первую  группу  составили  32  первичных  больных, которым  впервые устанавливался  диагноз  злокачественной  лимфомы, из  них  14  больных  болезнью  Ходжкина, 18  больных  неходжкинскими  лимфомами. Вторую  группу  составили  40  больных  злокачественными  лимфомами, которым  проводилось  рестадирование  заболевания  в  процессе динамического  наблюдения  после  проводимого  лечения,  из  них  23 больным  -  в  ближайшие  после  окончания  лечения  сроки  (14 - БХ и 9 - НХЗЛ)  и  17  больным  -  в  отдаленные  после  лечения  сроки, через  1  год и  более  (10 – БХ и 7 – НХЗЛ). 

При  динамическом  наблюдении на разных этапах  проводимого  лечения  рентгенография  и  КТ  использовались неоднократно.

Диагноз  был  верифицирован  у  всех  72  больных  злокачественными  лимфомами: у  67  при  чрескожной  пункционной  биопсии периферического  лимфатического  узла,  у  5  путем  трансторакальной пункционной  биопсии  лимфатического  узла  или  легочной  ткани  под  КТ наведением, у  10  при  бронхоскопической  трансбронхиальной  биопсии,  у 3  при   диагностической  торакоскопии, у  1  при  торакотомии. Выполнено 18  трепанобиопсий, 7  аутопсий. Иммуногистохимическое  исследование проводилось  72 больным.

Методы,  с  помощью  которых  проводилась  верификация  диагноза  у больных  злокачественными  лимфомами  представлены  в  таблице 4.

                                                                                         Таблица 4

Методы верификации диагноза  у больных лимфомами

	     Методы  исследования
	Болезнь    Ходжкина

 (n =41)
	Неходжкинские    лимфомы

    (n =31)
	   ВСЕГО

	
	               N
	           N
	        N

	Трансторакальная пункционная биопсия под контролем КТ
	3

          
	2    
	        5

	Бронхоскопия с трансбронхиальной биопсией
	             4 
	           6
	        10

	Диагностическая

торакоскопия с биопсией
	           2


	            1
	        3

	Хирургическая резекция
	           -
	            1
	          1

	Чрескожная  пункционная

биопсия периферического лимфатического узла  
	          34    
	27
	61      

	Трепанобиопсия
	8
	10
	18

	 Цитологическое исследование
	                      41                 
	31
	72

	Иммуногистохимичес-

кое исследование
	       47
	31
	72

	Аутопсия
	         1        
	6        
	       7       


          Компьютерная  томография  выполнялась  на  спиральных компьютерных  томографах  3  поколения  Hi Speed DX/I  фирмы General Electric  и  Aguillion  фирмы  Toshiba. 

 Во  время  проведения  КТ – исследования  сначала  выполнялась  топограмма  с  последующим  спиральным сканированием  грудной  полости  с  толщиной  слоя  10 мм  и  5 мм.  Спиральное  сканирование  органов грудной  полости  с  высоким  разрешением  с  толщиной  слоя  2 мм  и наложением  фильтра  e2  произведено  36  больным  для  оценки  состояния легочного  рисунка.

           По  данным  спирального  мультифазного  сканирования  выполнялись различные  мультипланарные  реформации  изображения  в  сагиттальной, корональной  и  косых  проекциях.

Позитронно-эмиссионная  томография осуществлялась  на  позитронно-эмиссионном  томографе  «ECAT EXACT 47»  фирмы  Siemens  с  использованием фтордезоксиглюкозы, меченной 18F (18F-ФДГ)  с  периодом  полураспада 110 минут. Исследование  проводилось  натощак (не  менее, чем  10-часовое голодание). Радиофармпрепарат (РФП)  в  дозе  200  МБк/м2   вводился предпочтительно  в  вену  нижних  конечностей. Сканирование  проводилось в статическом  режиме  по  протоколу  Whole body  в  режиме  2D через 60-90 минут  после  введения  РФП.  Длительность  исследования  зависила  от количества  зон  исследования  и  роста  больного. При  визуализации образований  брюшной  полости  с  целью  устранения  спазма  гладкой мускулатура  больным  проводилось  внутривенное  введение  Sol. Buscopani (20-40 ml). Обработка  полученных  данных  включала  в  себя  визуальную оценку  изображения  «всего тела»  пациента,  а  также  измерение коэффициента  дифференциального  накопления  ФДГ  в  выявленных очагах. 

Статистическая  обработка  материалов,  выбор  методов  графического изображения  полученных  результатов проводилась на IBM PC/AT-Pentium 4 с  использованием  стандартных  компьютерных  программ  Microsoft  Excel, Microsoft  Word,  а   также  Microsoft  PowerPoint,  т.е.  программы  комплекса    Microsoft  Office. Результаты исследований обрабатывались методом вариационной статистики.

РЕЗУЛЬТАТЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ.
Поражение легочной ткани при лимфомах.

Поражение  легких  у  обследованных  первичных  больных  со  злокачественными  лимфомами  являлось  наиболее  частым  среди  экстранодальных  проявлений  данного  заболевания.  Вовлечение  в   лимфомный  процесс  легочной  ткани  было выявлено у 72 больных, среди них у 41  (56,9%) больных БХ и  у 31 (43,1%) больных НХЗЛ. В  абсолютном (подавляющем) большинстве  случаев  поражение легких  носило  вторичный  характер  как  результат  распространения  и прогрессирования  основного  заболевания (лимфомного процесса).

Гистологически  диагноз был подтвержден у 21 больного, а  у 51 – и клинически. У 5 больных  для  уточнения  и  верификации  диагноза  была  проведена пункционная биопсия легочной ткани под контролем КТ с последующим цитологическим и иммуногистохимическим исследованиями  полученных  при  этом биоптатов,  а 3-м больным  была проведена  и диагностическая торакоскопия с биопсией.

В результате  всем этим больным было выполнено 75 рентгенографий и 72 КТ грудной клетки. Также  14 больным  лимфомами  была  проведена позитроно – эмиссионная томография (ПЭТ). Компьютерная томография после  рентгенологического  исследования проводилась с интервалом не более 10 дней. Сроки выявления поражения легких при  лимфомах  представлены в таблице 5.

Таблица 5 

Поражения легких у больных злокачественными лимфомами от   момента установления диагноза

	Сроки выявления от момента установления диагноза
	Болезнь Ходжкина

(n = 41)
	Неходжкинские лимфомы (n = 31)

	
	N
	%
	N
	%

	При первичном осмотре
	16
	39,0
	9
	29,0

	< 6 месяцев
	1
	2,4
	2
	6,5

	6-12 месяцев
	8
	19,5
	5
	16,1

	1-3 лет
	13
	31,7
	12
	38,7

	> 3 лет
	2
	4,9
	3
	9,7


Узловые образования, мелкоочаговая диссеминация, инфильтративные изменения с утолщением междолькового и внутридолькового интерстиция и перибронховаскулярными утолщениями, а также альвеолярная инфильтрация (реже - легочная консолидация) – являлись основными проявлениями  поражения  легочной  ткани  при  злокачественных  лимфомах. Основные  находки, выявленные  во  время  проведения  компьютерной  томографии,  представлены в таблице 6.

Таблица 6
Характеристика поражений легочной ткани у больных злокачественными лимфомами по данным СКТ

	Характер    поражения
	Болезнь Ходжкина    (n =41)
	Неходжкинские лимфомы    (n =31)

	
	N
	%
	N
	%

	Узловые образования
	35
	85,3
	23
	74,2

	Легочные узелки (< 1см)
	34
	82,9
	20
	64,5

	Солитарное поражение
	5
	12,1
	1
	3,2

	Множественное поражение
	36
	87,8
	30
	96,8

	Прорастание легочной ткани из лимфатических узлов средостения по соприкосновению
	6
	14,6
	2
	6,5

	Инфильтрация внутридолькового и междолькового интерстиция
	18
	43,9
	26
	83,9

	Альвеолярная инфильтрация
	2
	4,9
	7
	22,6

	Перибронховаскулярные утолщения
	10
	24,4
	13
	41,9

	Консолидация легочной ткани
	4
	9,8
	12
	38,7

	Симптом «матового стекла»
	4
	9,8
	5
	16,1

	Симптом «воздушной бронхографии»
	4
	9,8
	12
	38,7

	Фиброзные изменения
	12
	29,3
	10
	32,3

	Расширение воздухосодержащих путей
	8
	19,5
	4
	12.9


Узловые поражения легких у больных злокачественными лимфомами были выявлены в 55 из 72 (76,4%) случаев при рентгенографии и в 58 из 72 (80,5%) случаев при КТ. Узловые поражения носили множественный характер в 67,0% на рентгенограммах и в 87,8% на компьютерных томограммах, были двухсторонними  в 26 из 72 (36,1 %) при рентгенографии и в 38 из 72 (52,7%)  при КТ. Узлы в легочной ткани выявлялись одинаково часто у больных БХ(85,3%) и НХЗЛ (74,2%). При этом не было отмечено преобладания в локализации выявляемых узлов с какой-либо одной стороны.

Размер выявляемых узлов в легочной ткани составил от 2 до 100 мм.   В 83 %  случаев при рентгенографии и КТ размеры узловых образований составили <30 мм.  Узловые образования в легких имели неровные контуры.

Полости были выявлены в 4 случаях, «симптом воздушной бронхографии» в 8 случаях.

Диффузная инфильтрация легочной ткани в сочетании с узловыми поражениями либо без них встречалась реже. У первичных больных поражения  легких  нередко  сочетались с внутригрудной лимфаденопатией.

 При рентгенографии инфильтрация легочной ткани была отмечена в 30 из 72 (41,7%) случаев, в 18 из 72 (25,0%) – в сочетании с узловыми изменениями. 

При КТ диффузная инфильтрация легочной ткани выявлена в 44 из 72 (61,1%) случаев, в 20 из 72 (27,7%) – в сочетании с узловыми поражениями. Перибронховаскулярная инфильтрация была отмечена в 23 из 72 (31,9 %) и альвеолярная инфильтрация в 9 из 72 (12,5%). Причем инфильтрация внутридолькового и междолькового интерстиция чаще встречалась у больных НХЗЛ (83,9%), чем у больных БХ (43,9%).

Плевральный выпот был обнаружен при рентгенографии в 14 из 72 (19,4%) и при КТ в 16 из 72 (22,2 %) случаев. При рентгенографии была выявлена лимфаденопатия в 44 из 72 (61,1%) случаев: в воротах легких - 30 из 72 (41,7%), в средостении - 32 из 72 (44,4%). При КТ лимфаденопатия была выявлена в 54 из 72 (75,0%) случаев: в воротах легких – в 34 из 72 (47,2%), в средостении – в 52 из 72 (72,2%).

Неспецифические воспалительные изменения в легких определялись у 12 (16,6 %) больных.  У 9 (12,3%) больных были выявлены грибковые пневмонии.  

ПЭТ выполнялась в процессе  рестадирования  основного  заболевания  (злокачественной  лимфомы),  с  целью  выявления  возможных  рецидивов  при  сомнительных  результатах  КТ. При этом согласно полученным  данным у 11 больных (из 30), каких – либо очагов  накопления  радиофармпрепарата  (ФДГ)  с  патологическим  характером  метаболизма  выявлено  не  было,  что  подтверждало  стойкость  ремиссии основного заболевания. У  19  больных  лимфомами  были  обнаружены  очаги  накопления   ФДГ  неопластического  характера:  в  лимфатических  узлах  грудной  клетки  -  у  15  больных,  в  легких – у  14  больных отмечались изменения в легких, связанные с патологическими накоплениями ФДГ.

Таким образом, согласно  нашим  наблюдениям  наиболее типичными  и  характерными изменениями в легочной ткани при злокачественных лимфомах являются узловые образования мягкотканной плотности с неровными контурами, солитарные или множественные, размерами до 30 мм, которые могут сочетаться с инфильтративными изменениями. Для неходжкинских лимфом наиболее характерны: «симптом воздушной бронхографии», полостные  образования  и  консолидация  легочной  ткани. 

В 61 из 72 случаев (84,7%) КТ позволила выявить дополнительную информацию по сравнению с рентгенографией: в 54 из 72 (75,0%) случаев было обнаружено больше узлов в легочной ткани, в 15 из 72 (20,8%) узлы были билатеральными при КТ, которые при рентгенографии были выявлены с одной стороны.

В 6 из 72 (15%) случаях при КТ были выявлены изменения в легких при нормальных данных рентгенологического исследования, в 12 случаях при КТ обнаружено значительно больше изменений в легких.

В 9 из 72 (12,5%) случаях было отмечено поражение легочной ткани вследствие прорастания лимфоидной ткани из прилежащих лимфатических узлов по соприкосновению, мелкоочаговая диссеминация была отмечена в 20 из 72 случаев (27,7%). У 4 больных при КТ было выявлено поражение вилочковой железы, не выявленное при рентгенографии. У 1 больного был выявлен опухолевый тромбоз верхней полой вены.

Находки, обнаруженные в легочной ткани во время  КТ -  исследований  после рентгенографии представлены в таблице 7.

Таблица 7

Дополнительные КТ-находки в легочной ткани у больных злокачественными лимфомами, выявленные  после рентгенографии

	Характер поражения
	Болезнь Ходжкина

(n =41)
	Неходжкинские лимфомы     (n =31)

	
	N
	%
	N
	%

	Дополнительный солитарный узел
	3
	7,3
	1
	3,2

	Большее количество унилатеральных узлов
	10
	24,4
	15
	48,3

	Большее количество билатеральных узлов
	11
	26,8
	18
	58,0

	Мелкоочаговая диссеминация
	12
	29,3
	8
	25,8

	Инфильтрация междолькового интерстиция
	14
	34,1
	24
	77,4

	Бронховаскулярная инфильтрация
	3
	7,3
	1
	3,2

	Альвеолярная инфильтрация
	2
	4,9
	7
	22,5

	Расширение воздухосодержащих путей
	4
	9,8
	11
	35,5

	Внутригрудная лимфаденопатия
	31
	75,6
	25
	80,6

	Дополнительной информации не получено
	2
	4,9
	1
	3,2


Также у 56 больных при КТ были выявлена медиастинальная лимфаденопатия, которая не определялась при рентгенографии.

                                                                               Таблица 8

Диагностическая эффективность методов рентгенографии и КТ в выявлении лимфоидного поражения легких 

	
	Рентгенография
	СКТ

	Чувствительность
	88,2 %
	98,6 %

	 Специфичность
	85,1 %
	97,7 %

	       Точность
	86,1 %
	98,1 %


Компьютерная томография позволяет  в  значительной  степени  точно  определялись не  только  локализацию  процесса,  его  распространение,  но  и  уточнять  количественные  показатели  данного  процесса.  ПЭТ (позитронно – эмиссионная  томография) позволяет  определять  активность  процесса  и  оценивать  его  распространенность  при  сомнительных  результатах  КТ.  ПЭТ  успешно  позволяет  выявлять  рецидивы  заболевания  в  легких.  

       Таким образом, основными  методами  диагностики  поражения  легких  при  лимфоме    являются  традиционное  рентгенологическое  исследование  и  СКТ.  Обследование  впервые  поступивших  и  повторно  обследуемых  больных, как  правило,  должно начинаться  с  выполнения  рентгенографии  с  получением  обзорных  снимков  в  прямой  и  боковой  проекциях.  При  наличии  патологических  изменений  на   этих  рентгенограммах  для  уточнения  диагноза  рекомендуют  СКТ. При сомнительных результатах КТ целесообразно выполнение ПЭТ.

        Нередко  при  СКТ  бывает  очень  сложно  отдифференцировать  лимфомное  поражение  легких  от  воспалительных  процессов  или  отека  легких.  В  таких  случаях  необходимо  рекомендовать  проведение  трансторакальной  пункционной  биопсии  под  контролем  СКТ  с  последующим  гистологическим  исследованием  биоптата.

Таким образом,  по  современным  представлениям  и  данным  нашей  работы  КТ  (наряду  с  ПЭТ,  при  сомнительных  данных  КТ)  по – прежнему  является  основным  методом  выявления  нодальных и эстранодальных  внутригрудных  поражений  у  больных  злокачественными  лимфомами. Характерными КТ-признаками лимфоидного поражения легких при  лимфомах  являются  солитарные  или  множественные узловые образования, которые могут сочетаться с инфильтрацией  интра-, интерлобулярного и перибронховаскулярного легочного интерстиция. Зоны консолидации с симптомом «воздушной бронхографии»   более характерны для НХЗЛ. КТ  в  84.7 % случаев выявила дополнительные находки после традиционной  рентгенографии, что  в  ряде  случаев  привело  к  изменению стадии  заболевания  и  соответственно  тактики  лечения  у больных  злокачественными  лимфомами.

КОМПЬЮТЕРНАЯ ТОМОГРАФИЯ В ДИАГНОСТИКЕ СОПУТСТВУЮЩЕЙ ПАТОЛОГИИ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ ПОЛОСТИ У БОЛЬНЫХ ЛИМФОМАМИ

Грибковые пневмонии

Среди обследованных 92 больных злокачественными лимфомами, которым проводилось динамическое наблюдение после проводимого лечения,  у 18 больных выявлены грибковые пневмонии.   У 17 больных диагноз подтвержден клинически,  а  у 1 –  и серологически. 

КТ органов грудной клетки проводилась всем больным  злокачественными  лимфомами после проведения  традиционного  рентгена, в ряде случаев исследования проводились неоднократно.

Основными жалобами, предъявляемыми больными были кашель, чувство дискомфорта в груди, одышка, часто кровохарканье, лихорадка, ознобы, отсутстсвие эффекта от проводимой антибактериальной терапии.

На основании анализа собственных наблюдений  выявлено, что клинико-рентгенологические  проявления грибковых поражений легких отличаются полиморфизмом и неспецифичностью симптомов. Наряду с полостными и узловыми образованиями в легких, при грибковых пневмониях часто определялись инфильтративные изменения и зоны консолидации легочной ткани.

Основные КТ-находки, выявленные при  аспергиллезной инфекции представлены в таблице  9.

Таблица 9
СКТ-находки при грибковых пневмониях у больных  злокачественными лимфомами (n=20)

	Характер поражения
	N
	%

	Мицетома
	13
	72,2

	Узловые образования
	5
	27,7

	Мелкоузелковая диссеминация
	3
	16,6

	Клиновидные уплотнения
	4
	22,2

	Инфильтративные изменения
	8
	44,4

	Расширение воздухоосодержащих путей
	3
	16,6

	Симптом «матового стекла»
	6
	33,3


Как видно из таблицы 9, среди основных СКТ-находок при грибковых пневмониях у больных ЗЛ чаще всего встречались мицетомы  в 13 (72.2 %) из 18 случаев. Причем у 5 больных мицетомы носили множественный характер. Наиболее часто мицетомы обнаруживались в верхних отделах легких.

У 13 больных было выявлено 20 мицетом, характеристики которых представлены в таблице 10.

                                                                                                   Таблица 10

КТ-характеристики мицетом у больных злокачественными лимфомами

	Характеристика мицетомы
	                   Размеры (мм)

	Размер полости в поперечнике
	                          5 - 25

	Толщина стенки
	                          2 - 7

	Размер внутриполостного детрита
	                          4 - 20


Как видно из результатов таблицы для мицетом был характерен большой диапазон размеров полости и внутриполостного детрита.

Также часто выявлялись инфильтративные изменения и симптом «матового стекла», свидетельствующий об активности аспергиллезного процесса.

Клиновидные уплотнения легочной ткани выявлялись, как правило, в периферических отделах легких, по своему виду напоминая очаги при инфарктной пневмонии, свидетельствуя о проникновении грибковой инфекции в сосудистое русло с окклюзией мелких ветвей легочных артерий. Такие очаги, как правило, имели двусторонний характер.

         Таким образом, наиболее частым проявлением аспергиллеза легких были мицетомы, а также наличие более или менее ограниченных одиночных или множественных мелких узелковых и более крупных узловых или инфильтративных уплотнений легочной ткани. Также характерны участки понижения пневматизации, которые нередко имеют форму треугольника основанием, обращенным к плевре. Морфологическую основу  описанных изменений составляет некротизирующаяся пневмония, инфаркты и кровоизлияния. Нередко наблюдается абсцедирование  и диссеминация. 

         Своеобразной формой аспергиллеза является образование грибковых опухолевидных узлов (мицетом) в ранее образовавшихся полостях.  Патогномоничным признаком аспергиллем является серповидное просветление между стенкой полости и расположенным в ней солидным образованием.  Характерным также является «симптом гало».

Нередко наблюдались полостные образования, изменения в которых  ограничивались одной или несколькими долями. Для грибкового поражения легких также характерным является  диссеминация.  

         Для аллергического аспергиллеза характерно развитие центральных бронхоэктазов.             

         Поскольку клиническая и рентгенологическая картина грибковых пневмоний непатогномонична, необходимо проводить специфические серологические исследования, а при необходимости и биопсию всем больным, у которых имеются признаки инфекционного поражения легких резистентного к антибактериальной терапии.


Нижепредставленная  схема демонстрирует алгоритм обследования органов грудной клетки у больных лимфомой при последующих рестадированиях заболевания с целью выявления рецидивов внутригрудных поражений.  
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Таким образом, результаты проведенных исследований показали, что  комплексное использование высокотехнологичных методов лучевого исследования существенно повышает точность диагностики поражений легких при лимфомах на разных этапах обследования и лечения больных. В плане комплексного обследования рентгенография занимает важное место в предварительном исследовании органов грудной клетки и дает значительный объем информации о распространенности процесса в пределах грудной полости. КТ является ведущим методом диагностики выявления и распространенности процесса в легких при злокачественных лимфомах как  при первичном стадировании, так  и на разных этапах проводимого лечения. Особенно информативность метода повышается при использовании трансторакальной пункционной биопсии. При сомнительных и затруднительных результатах КТ в целях определения активности процесса и чувствительности его к проводимому лечению следует проводить ПЭТ. 

Комплексное использование методов лучевого обследования  в диагностике лимфом позволяет расширить диагностические возможности выявления распространенности процесса в грудной клетке как при первичном стадировании, так и при рестадировании и при динамическом наблюдении за контролем проводимого лечения.                                                                
ВЫВОДЫ
1. КТ – ценный диагностический метод для оценки результатов лечения поражения легких у больных лимфомами, позволяющий с высокой точностью оценивать изменения легочной ткани в процессе лечения и корректировать лечебную тактику. 

2. Типичными КТ – признаками лимфоидного поражения легких являются солитарные или множественные узловые образования размерами более 30 мм, которые могут сочетаться с инфильтрацией интра-, интерлобулярного и перибронховаскулярного легочного интерстиция. Использование алгоритма высокого разрешения существенно повышает информативность КТ в оценке состояния легочной ткани.

3. У больных с легочными поражениями при лимфомах сочетание внутригрудной лимфаденопатии встречается чаще при первичном установлении диагноза, чем при рецидиве заболевания.

4. Проведение КТ после рентгенографии органов грудной клетки в 84,7 % случаев выявляет дополнительные изменения в легочной ткани, что у большинства больных с лимфомами требует изменения лечебной тактики. КТ органов грудной полости должна выполняться всем первичным больным лимфомами при наличии или отсутствии изменений на рентгенограммах. При сомнительных результатах КТ для верификации процесса в легких должна выполнятся трансторакальная пункционная биопсия под КТ – наведением, которая  является альтернативой другим интервенционным методам диагностики в силу своей высокой информативности и безопасности.

5. Комплекс выявляемых при КТ многообразных симптомов  в большинстве случаев обеспечивает возможность проводить дифференциальную  диагностику между лимфоидными и неспецифическими поражениями легких.

6. Чувствительность, специфичность и точность КТ в диагностике лимфоидного поражения легочной ткани составила 98,6 %, 97,7 % и 98,1 %  соответственно, что значительно превышает аналогичные показатели обычного рентгенологического исследования. 

7. ПЭТ – высокоинформативный метод диагностики лимфомного поражения легких, позволяющий не только определять активность процесса, но и оценивать его распространенность. Несмотря на высокую стоимость, применение ПЭТ в комплексной диагностике лимфом является необходимым при сомнительных результатах КТ при первичном  стадировании и при последущем рестадировании заболевания,  в выявлении ранних рецидивов и контроле эффективности проводимого лечения.

8. Разработанные диагностические алгоритмы обследования больных лимфомами позволяют  уточнить распространенность процесса у первичных больных, так и при последующих рестадированиях заболевания, что способствует выбору адекватного метода лечения и сокращению сроков пребывания больных в стационаре.
ПРАКТИЧЕСКИЕ  РЕКОМЕНДАЦИИ

1. Комплексное использование высокотехнологичных методов лучевого исследования существенно повышает точность диагностики лимфом на разных этапах обследования и лечения больных. В плане комплексного обследования рентгенография занимает важное место в предварительном исследовании органов грудной клетки и дает значительный объем информации о распространенности процесса в пределах грудной полости. 

2. КТ следует считать базовым  методом диагностики злокачественных лимфом, который позволяет уточнять характер и распространенность лимфомного процесса  со стороны органов грудной клетки. Информативность метода значительно повышается при использовании трансторакальной пункционной биопсии. 

3. При сомнительных и затруднительных результатах КТ в целях определения активности процесса и чувствительности его к проводимому лечению следует проводить ПЭТ.
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