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Presentation Notes
Характеристика принципов классификации. Я буду говорить о тех принципах, которые существуют в этой стране и появились очень давно. На первом месте - топика. Лимфосаркома шейных лимфоузлов, лимфосаркома мезентериальных лимфоузлов, лимфосаркома средостения, лимфосаркома желудка, лимфосаркома толстого кишечника, заднего прохода - всё это разное. Другой принцип: В или Т. Обязательно надо делить, потому что они прогностически различны. Далее: по уровню созревания. По морфологии: здесь нужно быть очень аккуратными, дело в том, что есть доброкачественные и злокачественные опухоли. доброкачественные - моноклональные, не склонные к изменчивости, характеризуются только безграничным размножением однотипных клеток, не мутируют, нет субклонов и их отбора. Это полипы желудка, родинки, лимфолейкоз, развернутая стадия миелолейкоза, эритремия, сублейкемический миелоз. Злокачественные опухоли - саркомы, острые лейкозы. Злокачественные опухоли характеризуются повышенной мутабельностью, появлением субколонов и отбором среди них наиболее автономных. При раке молочной железы: удалили опухоль, облучили, дали гормоны. Через 10 лет рецидив. А в нашей клинике обязательно сделают трепанобиопсию. Очень много совершенно здоровых женщин, у которых в трепанате рак. Ну и что? В молочной железе он быстро рос, а тут его убрали, облучили. А то, что резистентно к гормональной терапии, осталось в костном мозге. Их нельзя назвать более злокачественными, они автономны, они увильнули от гормональной терапии, как увиливает микробо от антибиотика, в силу случайности отбора. Разве то, что осталось после антибиотика более злокачественно в бактериологическом плане? Нет. Была испанка, там был дико вирулентный стрептококк вместе с вирусом гриппа. Больше этого стрептококка нет. Скарлатина: разве она становится более злокачественной с годами? Нет. Так и с опухолью. 

Вот сейчас мы выписали больную, у которой на шее была деревянная опухоль, там была жуткая лимфосаркома. Лимфоузел, кожа и сосуды составляли один конгломерат. Никакие программы на неё не действовали. Единственный, не испробованный цитостатик - мустарген. Попробовали. И всё пошло. Это правило всех злокачественных опухолей. По мере прогрессирования опухоли ядра клеток становятся больше. Это предмет целой главы моей докторской диссертации. В злокачественных опухолях, по мере рецидивирования, ядра становятся больше и периметр тоже растет. Поэтому когда я вижу в западных классификациях, что размеры клеток выступают в качестве нозологического критерия - я их выкидываю. Рост размеров - это норма поведения злокачественной опухоли, большие и малые по чувствительности принципиально не различаются. Поэтому крупноклеточная саркома - такой не существует. 
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Вот стволовая клетка, клетка-предшественник.  Вот где-то здесь клетка-предшественница миелопоэза. Здесь где-то предшественник эритропоэза. Но, видимо, в промежутке есть предшественник эритромегакариоцитопоэза. Поэтому есть магакариоцитарные опухоли, есть эритроидные, есть эритроцитарно-мегакариоцитарный лейкоз - очень редкое явление. Вот миелоидные клетки - базофилы, эозинофилы и нейтрофилы. Вы хорошо знаете, что нейтрофильных лейкозов нет. Я за свою жизнь не видел лейкоза, где бы были одни нейтрофилы. Дело в том, что опухоль может возникнуть на том этапе клеточной дифференцировки, где происходит перестройка генов, а потом уже не может. Не бывает опухоли из миелоцитов. Эритрокариоциты делятся до полихроматофильного включительно, но опухолей из них нет. И из эритробласта - не бывает. Т.е. есть уровень, где может возникать опухолевый рост. Лимфоцит дифференцируется, проходит в лимфоузел, в центре размножения лимфоузла проходит гипермутабельность, отбираются те, которые имеют антигенного представителя, остальные убиваются апоптозом, а потом, когда клетка отобрана, она снова дифференцируется, и может претерпевать бластную трансформацию. И на всем этом продвижении лимфоидная клетка может давать опухоль. но как только она прошла стадию гипермутабельности в центре фолликула, а может и гораздо раньше, на ней появляются рецепторы “инстинкта дома”, клетка, В или Т, уже предопределена к месту жительства. Есть Т-клетки, которые будут жить в коже, есть Т-клетки. которые будут жить в лимфоузлах. Их нельзя путать. Они продолжают дифференцироваться, оставляя у себя в памяти, что они привязаны к коже или к желудку, и могут давать опухолевый рост. Поэтому количество опухолей огромно. Т-клеточная опухоль кожи: Сезари, грибовидный микоз. 
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Список лимфосарком огромен. Я вынужден говорить об отдельных вариантах, которые наиболее часто встречаются. Наверняка, я что-то говорю неправильно. Допустим, ОПМЛ - это морфологический вариант, это транслокация 15-17. А 11-17? Тоже промиелоцитарный. А 5-17? Тоже. Но 15-17 хорошо атрой лечится, а 5-17 - нет. Значит, это другая болезнь, но она пока не выделяется. Хотя мы уже хорошо понимаем, что речь идет о группе болезней, и заранее можно сказать, что детальный кариологический или цитохимический анализ выделит некую нечувствительную группу. Судьбу этой группы никогда нельзя предсказать. Никто же не знал, что ОПМЛ окажется самым перспективным. Он же самый злой, но нашли ключ от замка, и он отпирается легким движением руки. Хронический миелоз: -негативного клона мы ни на каких программах не получали. Мы пользовались и супервысокими дозами, цитозар, рубомицин, другие препараты. Всегда было плохо. Мы получали клинически резкое улучшение, но кариологически - почти 100%-ая филадельфийская хромосома. И вдруг появляется группа медикаментов, интрон, а сейчас и другие, и до 60% больных - -негативны. Может, пройдет еще какой-то срок, и это вообще превратится в амбулаторную болезнь. Как с самого начала было заявлено советсткими гематологами, что “острые” и “хронические” - это чисто условные названия и не отражают качества болезни и скорость течения, так это правило осталось и по сей день. Когда-то один очень крупный зарубежный гематолог сказал, что если бы ему было предрешено заболеть лейкозом, острым или хроническим миелоидным, он бы предпочел острый, там есть шансы спастись. Теперь бы это звучало иначе. 
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MepBuyHasa B-kneTo4yHas capkoma cpefoCTeHUA (TMMMYecKas)

Moatun gudcpysHom B-kpynHokneTouyHom numcombl: nepBUYHas
B-KpynHokneto4yHas numcpoma cpefocTeHns (TMMYecKas)

Capkoma Bepkutra

Jinmcdoma Bepkurra

Capkoma n3 mmenombl

Muvenoma/nnasmouyutoma
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Здесь классификация: ВОЗовская 1999 года и наша 1985 года. Лимфобластные саркомы, а у них - лимфома, лимфобластный лейкоз. Мы ни при каких условиях эту путаницу не допустим. Лейкоз - это то, что с поражением костного мозга. Саркома - может так и не выйти на поражение костного мозга. У них принципиально разные способы лечения. Кроме того, есть детский ОЛ (от 2 до 12) - 50-60% выздоровлений гарантировано, если он лечится по своей программе. Значит, возраст больного, обязательно должен учитываться. Я никогда не скажу “гипернефроидный рак” безотносительно к возрасту. Есть детский гипернефроидный рак, есть совершенно другой, который у пожилых. Это свидетельствует о том, что организм человека в своем развитии проходит определенные этапы смены клеточных пластов, и эти пласты дают опухоли соответственно своему времени. Детский лимфобластный лейкоз никогда не повторится. Острый монобластный лейкоз новорожденных, врожденный, будет только в первый год, максимум два. Хронический моноцитарный лейкоз никогда не будет до 50 лет. Хронический миелоз - 18-20 и позже. Ювенильная форма хронического миелоза - это совершенно другая болезнь. Миелома не может быть у ребенка. Острый плазмобластный лейкоз у ребенка может быть, но ничего похожего на миелому при этом нет. 

В-лимфобластные саркомы. Саркома из ХЛЛ - она диффузная. 1-2% больных ХЛЛ дают саркомный рост. Почему-то его называют синдромом Рихтера. Это чушь, потому что любой лейкоз может давать саркомный рост. Сублейкемический миелоз может? Конечно, у нас это описано в 60-е годы. Эритремия может? Конечно. Хронический миелоз может, моноцитарный может, и лимфолейкоз может. Это трансформация полипа в рак. Любой полип может дать рак. Любая родинка может дать меланому. Но это не синдром, это трансформация доброкачественной опухоли в злокачественную. 
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Саркома из клеток центра фолликула. У их - центрофолликулярная лимфома, из крупных клеток, диффузная, В-крупноклеточная, центрофолликулярная. Мантийная зона - это отдельная опухоль. саркома из клеток центра фолликула, это фенотипически обособленная опухоль. Макрофолликулярная лимфома Брилля-Симмерса с трансформацией в саркому - теперь очень редкая опухоль. Она хорошо описана - это крупнофолликулярная доброкачественная опухоль, которая через 9-10 лет течения дает жуткую злокачественную саркомную трансформацию. В западной классификации это отсутствует. Вообще, надо быть готовым к тому, что некоторые лейкозы в некоторых местах встречаются чаще или реже. Мы относили это к этническим особенностям. Допустим, лимфолейкоза в Японии нет, а также в Китае, Корее, Киргизии, Казахстане. А лимфосарком - сколько угодно. По-видимому, в этом этносе такого клона клеток нет. У негров совершенно другая миелома, совершенно другой острый лейкоз. ОЛЛ у негров - ни Т, ни В, отвратительный прогноз. Первыми, естественно, это заметили американцы. Всё это нужно учитывать. 

Опухоль из клеток мантийной зоны, её прямой родственник - хронический миелоз. Опухоль из клеток мантийной зоны всегда трансформируется в саркому. Точнее, всегда, когда мы её диагносцируем, уже существуют субклоны. Поэтому после короткого периода пристрелки к этой опухоли, мы поняли, что надо начинать сразу с мегадозной терапии. 

Лимфосаркома из лимфоцитомы. У них - диффузная В-клеточная саркома из маргинальной зоны. У них нет никакой дифференцировки. А у нас: селезенка, лимфоузел, желудок, миндалины, легкие, кишечник, кожа, конъюнктива и др. Почему их необходимо выделять? Конъюнктива: 1000 рад на эту зону и полное выздоровление. Лимфосаркома из лимфоцитомы селезенки: почти все больные дают полную ремиссию на обычной терапии (CHOP). Миндалины: помимо общей терапии требуется облучение верхнего этажа, получается хороший результат. Иными ловами, я не могу не выделять эти формы. Лимфосаркома желудка: вырезаем и лечим по обычной программе CHOP. 

 

Тимические саркомы. Есть В, есть Т. Почему это нужно знать? Потому что разный прогноз. 

Была саркома мезентериальных узлов, с истощением, с профузными поносами, потом присоединяется асцит. Еще 60 лет назад эти саркомы облучали и получали 50% пятилетних ремиссия, только на лучевой терапии. И эти саркомы не метастазируют за пределы брюшной полости. Тяжелая клиника - понятно, это брыжжеечные лимфоузлы, синдром нарушенного всасывания. Это принципиально особая опухоль, поэтому я её выделяю. 
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Первичные лимфосаркомы. Селезенка: крайне коварная опухоль, она характеризуется иногда повышенной температурой. Мы обычно убираем эту селезенку. Её родственница, Т-клеточная, протекает с гипертермией, а в ряде случаев с гиперэозинофильным синдромом, до 70-80 тысяч лейкоцитов, одни эозинофилы. И этот синдром затмевает симптоматику увеличенной селезенки. 

Был такой разговор о паранеопластических синдромах, когда волчанка села верхом на недиагносцируемый ЛГР, опережает его на 2 года. Потом диагноз будет поставлен, пролечен ЛГР, и волчанка исчезает. Так вот эта паранеопластическая эозинофилия - это индуцированная Т-клетками эозинофилия всегда должна быть в памяти.

Желудок: совершенно особая форма.

Миндалины: всегда подключается лучевая терапия верхнего этажа.

Корня языка: уникальная форма лимфосаркомы. Клиника очень простая - язык лежит на груди. Прекрасно идет на лучевой терапии. 

Кишечник: тонкого кишечника - это всегда илиоцекальный угол. Совершенно другая лимфосаркома поперечно-ободочной кишки. Лимфосаркома илиоцекального угла, как правило, секретирует IgА, более низкие саркомы могут секретировать, а могут не секретировать IgM. Лимфосаркома желудка - как правило, IgM-секреция.

Лимфосаркома головного мозга: до недавнего прошлого абсолютно некурабельная, 100%-но летальная опухоль, вдруг, на больших дозах метатрексата, при условии, что вы её не пытаетесь удалять, дает полную ремиссию.

 

Саркома Бёркета. Я не буду о ней говорить, она редкая.

Саркома из миеломы. Это может быть один-единственный очаг на фоне миеломной болезни. Вдруг на грудине вырастает горб, я пунктирую, там уродливые плазмобласты. При этом миелома есть. Я облучаю этот саркомный очаг, получаю 9-летнюю ремиссию - по саркоме, а миелома шла своим чередом. Вот так же при лимфоцитоме селезенки саркомный очаг уйдет, а лимфоцитома остается. 






=

T-KneTo4Hble T-KneTo4Hble
T-numpobnacTHbIe CapKOMbI T-numpobnacTHbLIM Nenkos/numdegoma U3 KneTok-
npeaLwecTBeHHMKOB
T-nepucpmpuryeckue numdocapkombl T-nepucpmpunyeckue numcocapKkomb|
T-KneTo4yHas capkoma cpefoCTeHUs
T-HasanbHas ndocapkoma T-Ho3anbHas nugpocapkomaEBV +
T-KneTtoyHasi capKoma KOXu (HYyKOaeTcsl B U3yYeHUm) —



Presenter
Presentation Notes
Т-клеточные лимфобластные саркомы, Т-лточные периферические лимфосаркомы, Т-клеточная лимфосаркома средостения, назальная Т-клеточная саркома. Назальная - это ужасающая вещь. Клетки как при раке, гигантские, уродливые. У больной была в прошлом лимфосаркома носа, мы её лечили, многолетняя ремиссия. Друг опухоль носового хода, биопсия, отпечаток. Я смотрю и говорю, что это типичный рак. Я попросил перетипировать - Т-клеточная назальная саркома. А по клеткам - как рак. Плохой прогноз. Плохо идет.

Т-клеточная саркома кожи, редкая опухоль. Никакого эффекта. 

Т-клеточные саркомы из Сезари и грибовидного микоза.




B-numdobnactHasa numdgocapkoma
(numadpoysen x20)


Presenter
Presentation Notes
В-лимфобластная саркома. Что мы видим? Диффузное поражение, полная стертость рисунка, лимфоузла не видно, клетки не образуют структур. 



В-лимфобластная саркома, лимфоузел. Обязательно переходите на большое увеличение. Темные клетки - это лимфоциты, не лимфоциты, а лимфоидные клетки, потому что я их не типировал. А среди них разбросаны клетки со светлым ядром, с нуклеулой, разновеликие. Атипизм есть? Есть. Полиморфизм есть? Есть. Требования, предъявляемые к злокачественному тумору. Саркома


B-numdobnactHasa numdocapkoma
(numapoysen x 60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
Иммерсия: тут совершенно другой разговор. Это злокачественная клетка, неправильная форма. Уродливые нуклеолы. Мы видим грубейший атипизм и полиморфизм 



А это тот же препарат под эмерсией. Не стесняйтесь смотреть гистологию под эмерсией, она совершенно иначе выглядит. Тут уже нет сомнений в том, что перед вами злокачественная опухоль. Огромные нуклеулы, клетка маленькая. Полиморфизм и атипизм - под эмерсией это уже не догадка, это точно. 




.
B-numdpobnacTtHasa numdocapkoma (oTrneyaTok numdooyana)


Presenter
Presentation Notes
А вот отпечаток. Вы видите структуру хроматина, множественные уродливые нуклеолы и большое клеточное разнообразие. Строго говоря, этого снимка мне достаточно для диагноза лимфосаркомы. 



Это отпечаток. Никто не сомневается в том, что это саркома. Бластные ядра, атипичные, волокнисто-бластные, огромные нуклеулы, разнокалиберные, неправильной формы. Это отпечаток лимфосаркомы




B-XJ1J1 c TpaHcdopmaumen B capkomy
(numapoysen x20)


Presenter
Presentation Notes
Это лимфолейкоз с трансформацией в саркому. Полная стертость рисунка. Черные клетки и светлые, - разнообразие невелико.



ХЛЛ с трансформацией в саркому. 


B-XJ1J1 ¢ TpaHcdopmaLmen B capkomy
(numdpoysen x60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
Другое увеличение: видны митозы, клетки очень полиморфны. Атипизм, полиморфизм и митозы. Это лимфолейкоз, о нем я знаю по анамнезу, по препарату я не могу отгадать, что в анамнезе лимфолейкоз. Это лимфосаркома у больного с лимфолейкозом. По клеточному атипизму, полиморфизму, светлым ядрам, аномальным нуклеолам и митозам я твердо говорю: это лимфосаркома 



Вот саркомная трансформация. Вижу, что много митозов. При лимфолейкозе митозов нет. При хроническом миелозе нет митозов, кариологию сделать не удается, а тут их полно. Разнокалиберные клетки. Вы видите клеточный полиморфизм, атипизм. Это был лимфолейкоз, и появился у больного плотный узел. 






.
B-XJI1J1 ¢ TpaHcdopmaunen B capkomy (oTrnedaTok fnmdgoysna)


Presenter
Presentation Notes
Здесь уже вы видите уродливые клетки с огромными неправильной формы нуклеолами, с выраженным полиморфизмом. Это обычная саркомная ткань.



Вот отпечаток. Кроме саркомных клеток, митоза тут ничего нет. Сплошной саркомный набор. 




®)
KapTunHa kposu y 6onsHoro B-XJ1J1 ¢ TpaHcopmaumen B capkomy

(Npeablaywmm crnyyvyan)


Presenter
Presentation Notes
А в крови - ХЛЛ.



А это кровь. В крови по нулям. Если бы не надпись, я ничего бы сказать не мог. В крови нормальные лимфоциты лимфолейкозаю. Немножко разновеликие, но не бластные, без нуклеул, без волокнистой структуры ядерного хроматина. такие же клетки могут быть в костном мозге. Саркома в одном месте, а лимфолейкоз во всех остальных. 




JIlnmdpoma 13 KkneTok
MaHTUMHOWU 30HbI C TPaHcdopMaLuun B capkomy (x20)


Presenter
Presentation Notes
Мантийная зона. К этому надо приглядеться, вы видите элементы правильного расположения клеток. Способность к образованию структур клетки саркомы из клеток мантийной зоны сохраняют. Конечно, кроме всего прочего вы идите выраженный полиморфизм. Я вас очень прошу всегда внимательно просматривать препарат. Когда я учился, у нас на кафедре был доцент Федоров. Когда я старался всё время перевести микроскоп на большое увеличение, Федоров говорил: “Хороший патанатом диагноз ставит под малым увеличением”. 



Вы видите эти клетки, гранулированный хроматин. Крупные, разновеликие клетки. Такая разбросанность по масштабам, по площади клетки, по неповторяемости нуклеул, по неправильности и самой структуры ядра и нуклеул. Цитоплазму в гистологическом препарате я чаще всего не могу показать, она смазана. Это саркомная трансформация лимфомы из клеток мантийной зоны. Диагноз поставлен не по гистологии, по гистологии поставлена лимфосаркома. А из мантийной зоны - это уже иммунофенотип, знание анамнеза.


®) . y
Nlumpoma 13 KNneTok MaHTUUHOW 30HbI C TPaHCopMaL K

B capkomy (finmdpoysen x60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
А вот большое увеличение, 60. Вы видите клетки. Полный атипизм и полиморфизм - это злокачественная опухоль. 



Вот эти гранулированные лимфоидные клетки, саркомные, я вам их показывал в другом издании. 


®)
Ilnmdpoma 13 KNneTok MaHTUMHOU 30HbI C TpaHcdopMaLnm

B capKkomMmy (oTne4yaTok numdoyana)


Presenter
Presentation Notes
А раз это мантийная зона. Значит, это саркома из лимфомы из клеток мантийной зоны.



Другая саркомная трансформация, огромные нуклеулы и тоже гранулированный хроматин. Он в чем-то напоминает мегалобласты




'®)
[pyron cny4yam nMM@OoMbl N3 KNETOK MaHTUMNHOW 30HbI

C TpaHcdopmMauun B capkomy (oTnevaTok numdoyana)


Presenter
Presentation Notes
Это важная черта этой саркомы - гранулированные ядра.



Это другой вариант. Вы видите этот характерный клеточный атипизм и полиморфизм. Саркома. Вот эти клетки. Я все время вас тащу в большие увеличения. Игорь Израилевич Абелев на докладе Гудкова говорил, что нас в Университете учили, что для понимания опухоли нужно большой мозг и малое увеличение. Увеличение надо большое, чтобы с клетками разговаривать, надо большое увеличение. Структура узла - под малым, даже под лупой, но не диагноз. дальше. 







 




®)
Jlumpoma 13 KNneTok MaHTUUHOW 30HbI C TPaHCopMaLmen

B capkomy (MMMYHOrnctoxmmmyeckasa peakums Ha Cyclin-D1)


Presenter
Presentation Notes
Циклин-D1 - коричневый цвет на ядрах этих клеток - молекулярное доказательство, что это мантийная зона.



А это циклин-D1. Ядра имеют эту специфическую рыжую окраску на циклин-D1, это гистохимическое подтверждение саркомы, родившейся из лимфомы из клеток мантийной зоны. А если я это не сделаю, я скажу, что лимфосаркома. Кстати говоря, до реакции на циклин-D1 диагноз - крупноклеточная саркома. Это сборное понятие. Давайте читать Карла Ленерта, он по этому поводу ругается. Он не принимает крупноклеточную саркому и категорически не принимает как одну болезнь лимфогрануломатоз. Это понятно. 




®)
JIlnmdpoma 13 KneTok ueHTpa dponnukyna c TpaHcgopmaumnen

B capkomy (bonbHas L., numdooysen X5)


Presenter
Presentation Notes
Центрофолликулярная лимфома с транформацией в саркому. У больной появился деревянный тумор, единственный лимфоузел. Убираем. Картина перед вами. патанатом пишет “реактивный лимфаденит”. Я смотрю отпечаток, говорю, что это саркома, у меня в отпечатке бласты. а теперь представьте себе моё положение: единственный узел удален, если я прав, то нужна мощная химиотерапия и облучение, а если я не прав? Мы договорились с больной, что как только что-то появится, она немедленно явится к нам. Через год она появилась. В этот раз никто уже н спорил. Это центрофолликулярная саркома. Мощный курс с облучением, и полная ремиссия. 



Центрофолликулярная лимфома. Вот это мантия, вы видите ряды мантии. А это всё опухоль центра фолликула. Больше по малому увеличению я ничего не скажу. 




- .
JNlnmdpoma 13 KneTok ueHTpa dponnukyna c TpaHcgopmaumnen

B capkomy (bonbHas L., oTnevyatok numdooyana)


Presenter
Presentation Notes
Это отпечаток. Вот саркомные клетки, сплошь. В-клеточная лимфосаркома лимфоузла.

  

А вот отпечаток. На первых порах такие вещи, вот эти крупные фолликулы, принимают за реактивность. А отпечаток - что тут разговаривать. Хватит одной этой клетки. И здесь мы поругались с Франком. Когда я предъявил ему эти клетки, он говорит: “А может это из центра фолликула?” Он вспомнил справедливо мононуклеоз. При мононуклеозе можно завалиться в диагнозе, и получишь много таких клеток, но диагноз собирается, к сожалению, из совокупности признаков. Может быть когда-нибудь мы научимся ставить диагноз по отпечатку пальца. У меня нет таких признаков, на которые я мог бы опереться целиком, как на один признак. Если у больной появился на шее, я не начал лечить, потому что Франк говорил, что это реактивный узел. Я убрал один-единственный деревянный узел, но бессмысленный. Как вы ставите саркому? Появляется плотный узел без дыма. Не бывает. Все реактивные имеют что-то. Кошачья царапина всё равно что-то имеет, там тоже плотные большие узлы с одной стороны могут быть. Но через год у больной подмышкой, под грудной мышцей, со сдавлением сосудов еще раз деревянный тумор. Это саркома. Как бы вы ни колебались. 


®)
MakpodonnukynsapHasa numdgoma bpunna-Cummepca,

capkomHaga ctagusa (numdoysen x5)


Presenter
Presentation Notes
Брилль-Симмерс, саркомная стадия. Это центр фолликула. При доброкачественном этапе все фолликулы одинаковые и светлые. 



Брилль-Симмерс. Это Брилль-Симмерс уже саркоматизированный. Вылеченный больной, между прочим. Огромный фолликул. Их много, они одинаковые. Это саркомные клетки, а это мантия, её остатки. Это саркомная стадия.


®)
MakpodonnukynsapHasa numdgoma bpunna-Cummepca,

capkomHaga ctagusa (numdoysen x20)


Presenter
Presentation Notes
Это трансформация. Вот нормальная мантия. А вот центр фолликула из атипичных клеток.



Центрофолликулярная лимфома, трансформировавшаяся в саркому. 


®)
MakpodhonnukyngapHasa numdgoma bpunna-Cummepca,

capkomMHaga ctagua (numdooysen x60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
Вот кусок мантии, вот эти клетки при увеличении 60. 2-3 таких клеток достаточно для точного диагноза. 

Если вы сами не будете смотреть препараты, снимайте на кладбище специальный отсек для своих пациентов. Патанатом не в состоянии аккумулировать в себе клинические, цитологические и гистологические знания, поэтому нельзя идти у него на поводу.



Вот вы видите под большим увеличением типичные саркомные клетки. Когда много таких клеток, иногда их принимают за клетки Штернберга. Это ошибка, на этом месте много столкновений. Но не топайте ногами, когда вам непонятны клетки. Говорите, давайте описания, рассказывайте, но не говорите: “Я считаю, что это клетка Штернберга”. Во-первых, ты не знаешь, это трехъядерная клетка или это наложилось. Во-вторых, ни одной гигантской нуклеулы нет. Из-за такого рода клеток иногда бывают расхождения. Их нужно решать сопоставлением и цитологии, и гистологии, и клиники, и анамнеза, потому что переход лимфогранулемы в саркому - это одно качество, а первичная саркома - это другое качество. 


[lepBuyHas B-kneto4yHasa capkoma cpegocTeHuns
(buonTaT onyxonun x20)


Presenter
Presentation Notes
Средостение. Диффузный рост, это макрофагальные элементы - светлые. Атипизм, рисунок полностью стерт. 

 

Саркома средостения. Отдельная область. Совершенно отдельная. Эта саркома выделена у нас, 1928 год, Шустров-Владос. Она бывает со склерозом, бывает без склероза. Но в любом случае эта саркома перспективна, она не любит метастазировать. Он нередко удаляема. Нередко применяется иная тактика: полихимиотерапия опухоль сморщивается, уходит и превращается в остаточный тумор, удаляемый. Убираем, облучаем опухолевую зону, и довольно высокий процент выздоровлений, сопоставимый с 50%. 


[lepBuyHas B-kneto4yHasa capkoma cpegocTeHuns
(buonTat onyxosnin x60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
60: всё становится на свои места - неправильной формы угловатые, уродливые нуклеолы, полиморфизм, атипизм - саркома. 



Тут уже саркомные клетки, вот они. Вам достаточно подобрать немножко таких клеток. Это саркома. Атипизм, полиморфизм, всё ясно. 


[lepBuyHas B-kneto4yHasa capkoma cpegocTeHuns
(oTneyaTok buonTara)


Presenter
Presentation Notes
Отпечаток: уродливые саркомные клетки со структурным ядром, огромными нуклеолами. Отпечаток снимает все вопросы. Но вы, к сожалению, сплошь и рядом отпечатков не имеете. 



В отпечатке всё ясно. Отсюда просьба, смотрите одними глазами и то и другое, и гистологию и цитологию. Вчера вечером моя старая подруга, с которой мы работаем с 1956 года, я везу её домой, она с трудом ходит. Он а говорит: “Андрей, надо что-то делать. Ты понимаешь, в Москве губят больных лимфогрануломатозом. Подряд приходят ребята с рецидивами узлов.” А рецидивный, предлеченный, если больного лечили кое-как, то вы получаете изуродованного больного, он продвинулся в прогрессии. Помимо того, что надо предпринимать административные шаги, мы тут виноваты, потому что в Минздрав надо писать толковые бумаги. Даже Сельцовский может что-то понять, если ему написать толковую бумагу. Надо находить выход, но при этом надо с диагнозами быть очень точными, потому  что цитология делает диагноз безупречным в одних случаях, гистология - в других. Это не конкурирующие методы, ни в коем случае. 


LieHTpoonnukynapHas
nMM@oMa  1n el CapPKOMA


Presenter
Presentation Notes
Цетрофолликулярная лимфома. Вот какой она были, и какой стала.






LleHTpodonnukynapHas
nMvdoma 1 sl CapPKOMA


Presenter
Presentation Notes
Это была доброкачественная опухоль, а это её злокачественная трансформация. Она была из более или менее одинаковых клеток, и вот во что она превратилась.








.
IlnmdpounToma ceneseHKkn ¢ TpaHcdopmMmaLlmnen B Capkomy

(numdooysen x20)


Presenter
Presentation Notes
Лимфоцитомные саркомные клетки.



Лимфоцитома с переходом в саркому. Вы видите, надо только в клетки вглядываться., огромный очаг роста, разновеликие клетки с крупными нуклеулами. это саркомная трансформация. Диагноз лимфоцитомы я ставлю, зная, что она была, а не по этой гистологии. 

 


- .
NlnmdpounToma ceneseHKkn ¢ TpaHcopMaLnen B Capkomy

(numapoysen x60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
Это трансформация лимфоцитомы с лимфосаркому. 




. y
JNlumdpounTomMa ceneseHKkn ¢ TpaHcdopMmaunen B Capkomy

(oTneyaTkn numdooyana)


Presenter
Presentation Notes
Отпечатки.






B-kneTto4Hasa capkoma ¢ nceBaodONNUKYIAPHLIM
TUNom pocta (numdooysen x5)


Presenter
Presentation Notes
В-клеточная псевдофолликулярная: это пласты соединительной ткани. 



В-клеточная, с псевдофолликулярным типом роста. Тут просто саркома, разделенная соединительнотканными септами, тут нет мантии, нет фолликула. Если там были бы клетки Штернберга, а вокруг более или менее зрелые лимфоциты, то это была бы парагранулема. Но все эти термины отражают нашу неуверенность в диагностике. Там лежит много болезней, надо в них разбираться, нам. Вот вы видите, здесь соединительная ткань, а вот саркомные клетки. Тут нет мантии, никакого фолликула нет. Крупные клетки с большой цитоплазмой. 




B-kneTto4yHasi capkoma ¢ rnceBaodOonInKynsipHbIM
TMNom pocta (numdooysen x20)


Presenter
Presentation Notes
20: здесь соединительнотканные тяжи, очень плотные ядра. 


= B-kneTo4yHaa capkoma ¢ nceBOodONNUKYNAPHLIM TUMOM
PocTta (oTneyaTtok numdoysna)


Presenter
Presentation Notes
Отпечаток: саркома. Атипизм и полиморфизм.






BapuaHTbl CTPOEHUS XpoMaTuHa
A[ep CapKOMHbIX KIeTOK


Presenter
Presentation Notes
Варианты клеток: при саркоме бывает бластный тип, где нитчатая структура хроматина, волокнистый - грубые толстые нити, гранулированный - как при мантийной зоне, и вот этот подлый тип - лимфоидный, когда грубоватая структура ядер. Тогда нужна клиника: деревянный тумор. прорастает, разновеликие клетки, а структура ядра лимфоидная. Иногда это требует повторной биопсии. 



Это 4 типа опухолевых клеток. Нитчатое строение - бластный тип, гранулированный тип, лимфоидный тип - они напоминают лимфоциты, но очень рознятся между собой, и волокнистый тип. Здесь я не очень демонстрирую, но в жизни это очень важно - цитоплазмоклозия. Злокачественным опухолям свойственна цитоплазмоклозия, обрывки цитоплазмы вокруг клетки, абсолютный артефакт. Цитоплазмоклозия - характерная черта злокачественных туморов. Дальше. 




[MepBuyHas B-knetouyHasa capkoma LIHC
(buonTtat ronoBHOro mo3sra x40)


Presenter
Presentation Notes
Это головной мозг: это артерия, а эти клетки вдоль сосуда, инфильтрируют мозговое вещество по капиллярам. Безграничный тумор, он не солидный, т.е. не одинаковое клеточное расположение, а интерстициальный, - что тут удалять? Поэтому лечить нужно только химией.

 

Это препараты Андрея и Александра Васильевича. Это мозговая ткань, а вот вдоль сосуда инфильтрация лимфоидными клетками. Они показали, что нельзя эту опухоль удалять. Все случаи, где опухоль удалена из мозга кончаются трагически. Химиотерапия дает ремиссию. 


Capkoma 13 Mmerombil


Presenter
Presentation Notes
Саркома из миеломы. Уродливые саркомные клетки, но секретируют, и такая аномальная цитоплазма миеломных клеток. 


®)
IlumdporpaHynemaTtos, BapuaHT HOAYNIAPHOro ckneposa

(numdpoysen x40)


Presenter
Presentation Notes
ЛГР: это клетка Штернберга, а это Т-клетки. Это клетка Ходжкина, это лакунарная клетка. лакунарные клетки характерны, но по ним ЛГР не ставят. 

Это ЛГМ. Это клетка Штернберга. Это Ходжкин. А это кто? Это лимфоидная клетка. А это? Ретикулярная клетка. Нет, ретикулярными мы называли  всю жизнь клетки. А вы их пометьте, окажется, что это клетки, несущие лимфоцитарные маркеры. Я далек от мысли о том, чтобы соглашаться с теми, кто говорит, что они знают, из каких клеток ЛГМ. Жизнь моя прошла на том, что это был сначала туберкулез, потом макрофагального происхождения, потом В-лимфоциты, Т-лимфоциты. Это меня не интересует, нет доказательности источника. Я не знаю, из чего родился лимфогрануломатоз, я вам перечислил все источники. Но что это не ретикулярные клетки, я знаю, потому что ретикулярными клетками уже 40 лет мы называем те клетки, крупные, со светлой цитоплазмой и азорофильной зернистостью, которые по-настоящему нами не идентифицированы. Когда мы начали преподавать в 1958-59 году гематологию, над нами шутили, говорили: “Как клетка непонятная, так вы говорите ”ретикулярная”. Верно. В костном мозге около 1 %, иногда 2-3, которые я не могу определить. Прошло время, я увидел множество этих клеток при гемолитических кризах. А иногда внутри эритрокариоцита стоит такая ретикулярная клетка. Тогда всё упростилось, это макрофаг-донатор железа, вот кто это. Но это одна клетка. 


®)
NlnmdporpanHynemaTtos, BapuaHT HOAYIAPHOro ckneposa

(kneTka bepesoBckoro-LTepHbepra x60 nmm.)


Presenter
Presentation Notes
Это клетка Штернберга под большим увеличением. 





Другие макрофаги, если они не сфагировали, но имеют широкую цитоплазму, тоже я называю ретикулярными клетками. А трансформированные, активированные лимфоциты с широкой цитоплазмой тоже называю ретикулярными клетками. Что мне делать? Поэтому я очень осторожен в трактовке всякого рода непонятных клеток. Это трансформация саркомы, это саркомные клетки. Настоящих клеток Штернберга здесь нет. По этой картине я никогда не скажу, что это ЛГМ, это только из анамнеза. Это саркома, потому что есть масса атипичных клеток, окруженных лимфоидными клетками, вот и всё. 


®)
JlumaporpaHynemaTtos, BapnaHT HOQYNAPHOro ckreposa

C TpaHcopMaLnen B capkomy
(buoncua onyxonu cpegocteHus x40)


Presenter
Presentation Notes
Я показал вам разные типы сарком. Кое-что я говорил об их лечении. Александр Васильевич обещал мне, что вам будут розданы листочки, на которых будет прописана программа лечения лимфосарком. 

Картинки я вам показал. Но самое главное, что я Вам показал - это то что никаких надежд отвертеться от морфологии у Вас нет. Если вы специалисты - тогда смотрите. 



 Когда вы видите в цитологическом препарате такую клетку и такую нуклеулу, конечно, вы отгадываете, что это клетка Штернберга. А здесь многоядерная уродливая клетка из саркомы средостения, названия у неё нет, и не говорите, что она клетка Штернберга, она не улдовлетворяет штернберговскому правилу, потому что гигантских нуклеул нет, а то, что здесь 6 ядер, так она и называется многоядерной. Это саркомная клетка.  






CneBa-kneTtka bepesosckoro-LLUTepHbepra,
cnpaBa-capkoOMHasi KfneTka B oTnedyaTkax
onyxosnu cpegocteHnsa (B aHamHese J1I'P)


Presenter
Presentation Notes
Всё, демонстрация окончена. Раньше на пари мы читали такие лекции. Надо было подряд 5 потокам, 5 дней читать, допустим, острый миелобластный лейкоз. Пари: 5 лекций - ни одного повторения. Это было, выдерживали. О лимфопролиферации можно говорить до бесконечности. Задача лекции была продемонстрировать возможности современной морфологии. В диагностике безусловный примат морфологии. Но это и гистология и цитология. Всякая попытка противопоставить одно другому глубоко порочна, вредоносна, потому что эти методы артефактны, я не имею действительность перед глазами. Там я фиксирую формалином, здесь спиртом. Там, в гистологии, у меня есть диагностические лакунарные клетки с огромной жирной цитоплазмой. В цитологии у меня их нет, потому что спирт весь жир вытравил, клетки просто не остается. Конечно, в цитологическом препарате бывают  часто клетки Штернберга при одно м условии: если вы делаете отпечаток немедленно после изъятия органа из тела человека. Если вы дадите полежать, начинается аутолиз тканей. В первую очередь он касается опухолевых клеток, они растворяются, и вы будете в отпечатке видеть кляксы, тени. А по теням диагноз не ставят.  Много всяких других особенностей, но дорогу одолеет идущий. Будете смотреть в микроскоп, - всё будет в порядке, вы во всем этом темном лесе разберетесь. 
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