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Приводятся современные данные литературы об истории открытия, распространенности, особенностях 
клинического и гистоморфологического проявления редкой патологии легких из гетерогенной группы заболева-
ний, характеризующихся накоплением клеток Лангерганса в различных органах и тканях с формированием грану-
лем с эозинофильной инфильтрацией — гистиоцитоза. Отмечены трудности дифференциальной диагностики 
и лечения данного заболевания. Представлено собственное наблюдение. 
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Current literature data on the history of discovery, prevalence, features of the clinical and histomorphological manifestation 
of a rare lung pathology from a heterogeneous group of diseases characterized by the accumulation of Langerhans cells 
in various organs and tissues with the formation of granulomas with eosinophilic infiltration — histiocytosis are presented. 
Difficulties in differential diagnosis and treatment of this disease are noted. Own observation is presented.
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Гистиоцитоз из клеток Лангерганса (ГКЛ) — 
гетерогенная группа заболеваний, характери-
зующихся накоплением клеток Лангерганса 
в различных органах и тканях с формировани-
ем гранулем с эозинофильной инфильтрацией. 

В 1867—1868 гг. Пауль Вильгельм Хайнрих 
Лангерганс (рис. 1), будучи студентом, в ла-
боратории Р. Вирхова в Берлинском патолого- 
анатомическом институте, изучая иннервацию 
кожного покрова и пользуясь новым по тем 
временам методом окраски образцов чело-
веческой кожи хлоридом золота, впервые об-
наружил разветвленные звездчатые тела, по 
внешнему виду, как полагал молодой ученый, 
имеющие сходство с нервными клетками. Они 
оставались загадкой на протяжении столетия, 
пока (уже в наше время) не были выяснены их 
иммунологическая функция и огромное зна-
чение: это был особый вид дендритных кле-
ток, важнейшие элементы, представляющие 
лимфоцитам антигены и даже способные об-
разовывать с последними в ходе иммунного 
ответа структуры, подобные нейросинапсам 
(«иммуносинапсы»). Эти клетки Пауль описал 
в своей статье «О нервах человеческой кожи», 
опубликованной в 1868 г. в знаменитом, осно-
ванном Р. Вирховым и издаваемом поныне 
Virchow’s Archive [1]. В настоящее время они

называются клетками Лангерганса, могут быть 
обнаружены в различных тканях и помимо 
ключевой роли во взаимодействии врожден-
ного и адаптивного иммунитета системы 

Рис. 1. Пауль Вильгельм Хайнрих Лангерганс 
(1847—1888)



Впервые гистиоцитарные инфильтраты 
были описаны A. Hand в США в 1893 г. [4] 
Локализованный вариант гистиоцитоза, ха-
рактеризующийся образованием гранулем 
из клеток Лангерганса в костях, был описан 
в 1913 г. молодым врачом, сотрудником кафе-
дры патологической анатомии Казанского уни-
верситета Н. И. Таратыновым (1887—1919) во 
фрагменте ткани, взятой у пациента с ушибом 
свода черепа, где через некоторое время по-
сле травмы сформировалось гранулематоз-
ное образование [5]. Предполагалось, что это 
туберкулез кости, но вместо классического ту-
беркулезного бугорка Н. И. Таратынов увидел 
скопления мононуклеарных клеток (тканевых 
макрофагов или гистиоцитов) и эозинофилов, 
а также кристаллы Шарко — Лейдена, кото-
рые прежде обнаруживались в мокроте боль-
ных бронхиальной астмой. Морфологическая 
картина свидетельствовала о «существова-
нии гранулем, клинически и макроскопически 
совершенно сходных с туберкулезными, рас-
познаваемых лишь микроскопически и состо-
ящих почти исключительно из эозинофилов». 
Ученый высказал оправдавшуюся впослед-
ствии гипотезу о том, что кристаллы Шар-
ко — Лейдена представляют собой продукты 
эозинофильных лейкоцитов. В последующем 
Н. И. Таратынов изучал роль иммунной системы 
в регенерации мышц, но исследования прерва-
ли Первая мировая и Гражданская войны, в ходе 
Второй мировой войны он был убит [6]. Ранее 
неизвестное заболевание было названо бо-
лезнью Таратынова. В настоящее время это 
название в основном используется в русско-
язычных источниках и имеет, скорее, истори-
ческое значение.

Аналогичные гистиоцитарные инфильтраты 
были описаны A. Schuller (Австрия) в 1915 г., 
H. A. Cristian (США) в 1920 г., E. Letterer (Гер-
мания) в 1924 г. [7—9]

В 1933 г. эта патология получила названия 
«болезнь Хэнда — Шуллера — Крисчена» и «бо-
лезнь Абта — Леттерера — Сиве». В последу-
ющем описание эозинофильной костной грану-
лемы было сделано L. Lichtenstein, H. L. Jeffe 
в 1940 г. [10, 11] Все эти различные по тяже-
сти и локализации очагов процессы, характе-
ризующиеся разной степенью выраженности 
гистиоцитарной пролиферации, но отлича-
ющиеся друг от друга особенностями клиниче-
ского течения и прогнозом, были определены
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мононуклеарных фагоцитов (антигенпрезен-
тирующая клетка) нередко служат объектом 
злокачественной трансформации при опасных 
онкогематологических заболеваниях, так назы-
ваемых лангергансоклеточных гистиоцитозах. 
Позже британский электронный микроскопист 
Майкл Стенли Клайв Бирбек (1925—2005) от-
крыл в этих клетках особую, похожую на теннис-
ную ракетку, гранулу, необходимую для их функ-
ций, а ее уникальный белок получил в честь 
Лангерганса имя «лангерин» [2]. Значительной 
работой П. Лангерганса также стало изучение 
им в 1867—1868 гг. клеточной структуры подже-
лудочной железы. 

ГКЛ относится к гистиоцитарным болезням. 
Название болезни происходит от слова «ги-
стиоцит». Гистиоциты (от греч. histion — ткань 
и kytos — вместилище; здесь — «клетка») — 
блуждающие клетки в покое, полибласты, 
плазматоциты, клетки рыхлой соединительной 
ткани у позвоночных животных и человека. Рез-
ко контурированы, с базофильной цитоплаз-
мой, в которой часто встречаются вакуоли 
и включения, форма клетки варьирует в связи 
с ее способностью к амебоидному движению. 
Гистиоциты выполняют защитную функцию, 
захватывая и переваривая различные посто-
ронние частички (в том числе бактерии). При 
различного рода раздражениях, например при 
воспалительных реакциях, гистиоциты активи-
зируются, превращаясь в типичные макрофа-
ги. У зародышей гистиоциты развиваются из 
мезенхимы, во взрослом организме — из не-
дифференцированных клеток рыхлой соедини-
тельной ткани, ретикулярной ткани и некоторых 
видов кровяных клеток — лимфоцитов и моно-
цитов [3]. Стало быть, гистиоцитоз — заболева-
ние, при котором в органах и тканях по какой-то 
причине чрезмерно накапливаются гистиоциты. 
Термин «гистиоцитоз Лангерганса», как прави-
ло, используется чаще, чем устаревший термин 
«гистиоцитоз Х». Новое название подчеркивает 
условия гистогенеза, указывая на тип повре-
жденной клетки и удаляя неизвестность Х, ведь 
в настоящее время клеточный базис заболева-
ния является установленным. Раньше считали, 
что эозинофильная гранулема локализуется ис-
ключительно в костях. Однако, когда были обна-
ружены изменения в других органах, не совсем 
тождественные по гистологической структуре 
эозинофильной гранулеме, они были описаны 
как гистиоцитарный ретикулоэндотелиоз. 
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как формы одного и того же заболевания и на-
званы гистиоцитозом Х. Основой для объеди-
нения перечисленных болезней явилась общ-
ность клеточного состава гранулем, в которых 
обнаруживали клетки Лангерганса. Однако 
многие авторы считают такое объединение 
неправомочным. 

Ответ на вопрос, что собой представля-
ют гистиоциты, формирующие гранулемы, 
был дан в 1973 г. педиатром и морфологом 
К. Незелофом (Франция), который иденти-
фицировал их как клетки Лангерганса (разно-
видность антигенпрезентирующих клеток, ло-
кализующихся в эпидермисе). В связи с этим                      
с 1987 г. название «гистиоцитоз Х» было за-
менено на «гистиоцитоз из клеток Лангерган-
са» (Langerhans cell histiocytosis, LCH).

По первой классификации гистиоцитозов, 
установленной рабочей группой Гистиоцитар-
ного общества в 1987 г., их определяли как свя-
занные с клетками Лангерганса, не связанные 
с этими клетками или злокачественные [12].

По обновленной классификации Гистио-
цитарного общества и экспертов ВОЗ (1997) 
гистиоцитарные заболевания делятся на три 
группы: 1-я группа — лангергансоклеточный 
гистиоцитоз; 2-я группа — нелангергансокле-
точный гистиоцитоз, гистиоцитоз из монону-
клеарных фагоцитов (болезнь Эрдгейма — 
Честера, болезнь Розаи — Дорфмана); 3-я 
группа — злокачественные гистиоцитарные 
заболевания. Причем 2-я группа подразделя-
ется на: 2a — гистиоцитоз, поражающий клет-
ки дермальной дендроцитной линии; 2б — ги-
стиоцитоз, поражающий клетки, отличные от 
клеток Лангерганса и клеток дермальной ден-
дроцитной линии [13].

Болезнь, в свою очередь, классифицируется 
по распространенности поражения и клиниче-
ским проявлениям. Поражение одного органа 
(кости, мозга или легкого) обычно наблюдает-
ся у молодых взрослых. Мультисистемное по-
ражение с острым началом (болезнь Летте-
рера — Сиве) встречается преимущественно 
у детей и имеет относительно неблагоприят-
ный прогноз [9]. Синдром Хэнда — Шуллера — 
Крисчена наблюдается у детей и подростков 
и также имеет полиорганное поражение, но 
более благоприятный прогноз.

Таким образом, легочный ГКЛ может разви-
ваться либо как самостоятельное заболева-
ние, либо как проявление мультисистемного

заболевания, при этом легочные симптомы 
обычно отходят на второй план.

У взрослых развивается преимущественно 
изолированный легочный ГКЛ, однако в 15 % 
случаев имеет место мультисистемное пора-
жение [14]. Наиболее частыми внелегочными 
проявлениями ГКЛ являются кистозное пора-
жение костей, поражения кожи и несахарный 
диабет, развивающийся в результате пораже-
ния задней доли гипофиза. 

Статистические данные о встречае-
мости гистиоцитоза как в русскоязычной, 
так и в зарубежной литературе попадаются 
редко. Его сейчас модно называть орфанным 
заболеванием. В англо-русском словаре на 
70 000 слов, составленном проф. В. К. Мюл-
лером, английское слово orphan имеет только 
три значения: «сирота», «сиротский», «делать 
сиротой» [15]. Непонятно, почему эти заболе-
вания называются «сиротские» и почему не-
достаточно определений «редкий», «очень 
редкий», наконец, «редчайший».

Первые случаи легочного гранулематоза 
описаны в разные годы: в 1947 г. А. Weinstein 
и соавт. [16], в 1948 г. D. D. Dickson [17],          
в 1949 г. G. O. Kruger и соавт. [18], в 1950 г.    
R. Dubau и Р. Bourdet [19], в 1951 г. C. J. Fari-
nacci и соавт. [20]

Ежегодно выявляют 3—5 случаев ГКЛ 
на 1 млн детей. У взрослых легочный ГКЛ 
встречается у 3—5 % пациентов с диффуз-
ными заболеваниями легких, чаще в возрас-
те 20—40 лет, преимущественно у курящих 
(более 90 %) [21]. А. Г. Чучалин отмечает, что 
женщины болеют в 4 раза реже [22]. По дан-
ным М. М. Ильковича, среди более 2000 паци-
ентов с интерстициальными заболеваниями 
легких (ИЗЛ), наблюдаемых в клинике пуль-
монологии ПСПбГМУ им. И. П. Павлова, боль-
ные ГХЛ составили 5,6 % [23].

Статистика весьма приблизительна: бо-
лезнь может протекать бессимптомно и спон-
танно регрессировать. Кроме того, трудно по-
ставить диагноз на поздней стадии, особенно 
при тяжелой форме кистозного заболевания 
легких.

Лангергансоклеточный гистиоцитоз отно-
сят к так называемым заболеваниям, обуслов-
ленным курением (smoking-related diseases). 
Убедительными аргументами в пользу связи 
ГКЛ с курением служат статистические све-
дения о том, что среди этих больных более 



занимающихся изучением функциональных 
параметров органов дыхания при ГКЛ, в про-
цессе наблюдения в динамике отмечают про-
грессирование дыхательной недостаточности, 
вплоть до летальных исходов [25; 26; 32; 34; 
35]. Случаи с летальным исходом при ГКЛ 
проанализированы в работах многих авторов 
[28; 36; 37]. Подавляющее число пациентов 
с регрессирующим течением заболевания яв-
ляются злостными курильщиками, которые 
не смогли отказаться от пагубного влияния 
никотина. Некоторые авторы рассматривают 
гистиоцитоз как неопластический процесс или 
опухолеподобное заболевание костного моз-
га, и эта гипотеза не является окончательно 
отвергнутой [38].

Патогенез гистиоцитоза изучен недо-
статочно. Клетки Лангерганса — дендритные 
клетки миелоидной линии. Их происхождение 
сходно с происхождением так называемых 
тканевых (резидентных) макрофагов, или ги-
стиоцитов (синонимы), которые присутствуют 
во всех тканях организма. Основная их функ-
ция антигенпрезентирующая [39]. Полагают, 
что в онтогенезе человека имеется по крайней 
мере три волны, во время каждой из предше-
ственников гемопоэтических клеток формиру-
ются предшественники макрофагов/гистиоци-
тов определенного типа и локализации [40]. 
Однако известно, что в клеточном составе гра-
нулем, которые формируются в ходе патоло-
гического процесса, преобладают атипичные 
гистиоциты, источником которых является 
костный мозг. Цитологические характеристи-
ки этих клеток были описаны группой авторов 
в 1983 г. — это умеренно увеличенные клетки 
овоидной формы с эозинофильной цитоплаз-
мой и ядром неправильной формы с тонко 
рассеянным хроматином [3]. Другие эффек-
торные клетки наряду с гуморальными факто-
рами иммунного ответа играют вспомогатель-
ную роль в патогенезе гистиоцитоза [41].

Вследствие того что гистиоцитарные грануле-
мы могут обнаруживаться во всех органах и тканях 
(легкие, кости, кожа, паренхиматозные органы, 
мягкие ткани, ЖКТ, лимфоузлы, нервная система 
и т. д.), гистиоцитоз относится к системным забо-
леваниям. Наиболее частая локализация грануле-
матозных изменений при гистиоцитозе — легкие 
и кости.

 Патологическая пролиферация гистиоци-
тов с формированием в легких гистиоцитарных
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90 % являются курильщиками. Данному вопро-
су посвящены многочисленные публикации, 
особенно в зарубежной литературе [24—26]. 
Изучены клеточные и молекулярные механиз-
мы активации макрофагов никотином и други-
ми компонентами табачного дыма. 

Считается, что вредные вещества, содер-
жащиеся в табачном дыме, могут вызывать 
пролиферацию гистиоцитов в легочной ткани, 
тем самым запуская патогенетические меха-
низмы развития гистиоцитоза [27]. Однако 
такая теория представляется сомнительной, 
ввиду того что гистиоцитоз встречается у не-
курящих, также, несмотря на большое количе-
ство курильщиков во всем мире, гистиоцитоз 
встречается у 1—5 человек на 1 млн, и если 
учесть, что заболевание встречается только    
у лиц белой расы, то более реальной выглядит 
теория о наличии генетических факторов раз-
вития гистиоцитоза [28]. Кроме того, в пользу 
этой теории свидетельствует и то, что гистио-
цитозом чаще болеют мужчины (10 : 1) и возни-
кает заболевание преимущественно в возрас-
те от 20 до 50 лет. Средний возраст больных 
гистиоцитозом составляет 30 ± 2,2 года.

Наиболее вероятным можно считать пред-
положение, что вредное воздействие курения 
реализуется пролиферацией клеток Лангер-
ганса у лиц с редкой, генетически обуслов-
ленной предрасположенностью к подобной 
пролиферации (в отличие от более частой 
предрасположенности при хронической об-
структивной болезни легких) [29].

По мнению A. J. Hance и соавт., курение 
сигарет вызывает выраженные изменения им-
мунных и воспалительных клеток в паренхиме 
легкого, особенно в нижних отделах дыхатель-
ных путей, что, безусловно, влияет на частоту 
возникновения двух схожих и в то же время 
различных интерстициальных заболеваний 
легких, таких как гистиоцитоз и саркоидоз [24]. 
При гистиоцитозе курит 90 % пациентов, при 
саркоидозе — 31 %. A. Salunke, V. Belgaumkar 
и R. Chavan утверждают, что отказ от курения 
приводит к регрессу заболевания [30; 31]. Дру-
гие исследователи считают, что отказ от куре-
ния не приводит к регрессу ГКЛ, но существен-
но уменьшает риск развития рецидива данного 
заболевания [25; 32]. Существует и пессими-
стическая точка зрения, что отказ от курения 
не оказывает никакого влияния на прогноз раз-
вития ГКЛ [33]. Большинство специалистов, 
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гранулем (инфильтратов) является наибо-
лее характерной морфологической особен-
ностью этого патологического процесса. 
При этом они могут образовываться в легоч-
ном интерстиции, в стенках мелких бронхов 
и бронхиол, в стенках сосудов артериоло-ка-
пиллярного легочного русла. Динамика изме-
нений в легких при гистиоцитозе, вероятно, 
отражает этапы патологического процесса. 

В литературе описаны рентгенологиче-
ские признаки гистиоцитоза легких, на ран-
них стадиях заболевания это мелкие очаги 
размером 1—5 мм, небольшие тонкостенные 
кисты; в последующем — мелко-, средне- или 
крупноячеистая деформация легочного ри-
сунка за счет кистозно-буллезной перестрой-
ки. Гранулематозное поражение стенок мел-
ких сосудов гистиоцитами вызывает ишемию 
и, как следствие, пролиферацию соедини-
тельной ткани, а также может быть причиной 
микрокровоизлияний в легочную паренхиму. 
Рентгенологическая или компьютерно-томо-
графическая картина заключается в наличии 
очагов деструкции, обычно неправильной 
формы, с разной степенью выраженности 
склероза по периферии. В других случаях 
встречаются полипозные, гранулематозные 
изменения с плевральными наслоениями, 
кистоподобные и эмфизематозные вздутия. 
В дальнейшем преобладает картина «сото-
вого легкого» с выраженной фиброзной пе-
рестройкой [42]. Иногда вышеперечисленные 
изменения соответственно разделяют на I, II и 
III стадию [43; 44]. Вместе с тем, по данным 
традиционной рентгенографии (флюорогра-
фии), за счет суммационного эффекта труд-
но достоверно описать мелкие очаги и мел-
кую тонкостенную кистозную перестройку 
легочной ткани, хотя именно они являются 
основной отличительной особенностью ги-
стиоцитоза. Это резко ограничивает ее воз-
можности в дифференциальной диагностике. 
Как подчеркивают отечественные и зарубеж-
ные авторы, наличие гистиоцитоза можно за-
подозрить на раннем этапе при проведении 
флюорографии в 50—60 % случаев. Гистио- 
цитарное поражение скелета проявляется 
также образованием в нем гранулем, которые 
могут локализоваться в одной или нескольких 
костях в виде солитарных или множествен-
ных очагов. Наиболее часто поражаются пло-
ские кости (свод черепа, челюсти, ребра, таз).

Этиология ГКЛ неизвестна. Вопрос о том, 
ГКЛ — это реактивный процесс или злокаче-
ственное опухолевое заболевание, в настоя-
щее время является предметом дискуссий [45]. 

Патогенез. В отличие от легочного альве-
олярного протеиноза, экспериментальной 
модели ГКЛ легких не существует. Дендрит-
ные клетки развиваются в косном мозге и ми-
грируют в ткани — дерму, паренхиму легкого, 
где они поглощают антигены, поступающие               
в ткани из внешней среды путем макропиноци-
тоза и эндоцитоза, опосредованного рецеп-
тором [46]. При отсутствии дополнительных 
стимулов дендритные клетки больше уча-
ствуют в реакциях иммунной толерантности, 
чем в инициации иммунного ответа. Провос-
палительные цитокины, патогены и фрагмен-
ты молекул, выделяющихся при повреждении 
ткани (например, липополисахарид, вирусная 
РНК или эндогенные белки некротизирован-
ных клеток), связываются с рецепторами уз-
навания на поверхности дендритных клеток  
и вызывают их активацию. Это запускает про-
цесс созревания дендритных клеток, которые 
становятся подвижны, на их поверхности по-
вышается экспрессия молекул главного ком-
плекса гистосовместимости II типа (MHC II)    
и молекул, способных стимулировать актива-
цию T-клеток, таких как CD40, CD80 и CD86. 
Активированные дендритные клетки мигри-
руют в региональные лимфатические узлы, 
где они презентируют антигенные пептиды 
T-клеткам, связываясь со специфическими 
T-рецепторами, вызывая активацию клеток. 
Таким образом, дендритные клетки являются 
важным связующим звеном между врожден-
ным и приобретенным иммунным ответом.

Считается, что клетки Лангерганса при ги-
стиоцитозе легких резистентны к апоптозу 
и имеют поликлональное происхождение, 
что является аргументом против их опухо-
левой природы [47; 48]. Накопление кле-
ток Лангерганса при других заболеваниях, 
например при хронической обструктивной 
болезни легких, не вызывает прямого по-
вреждения легочной ткани, а является реак-
тивным процессом. Напротив, гранулемы при 
гистиоцитозе связаны с выраженной локаль-
ной бронхоцентрической деструкцией ткани.

Высказана еще одна гипотеза о том, 
что повреждение бронхиолярного эпите-
лия при курении вызывает формирование 



легких. По мере прогрессирования болезни 
наблюдаются ретикулярные и кистозные из-
менения с уменьшением числа узелков [42].

В отличие от лимфангиолейомиоматоза, 
для которого характерны тонкостенные кисты 
округлой формы размером 2—5 мм, диффуз-
но распределенные в ткани легкого во всех 
его отделах, при гистиоцитозе легких кистоз-
ные полости имеют различные размеры, тонко 
или толстостенные, часто иррегулярные, дву-
лопастные, в форме листа клевера или «при-
чудливой» формы, располагаются в верхних 
и средних отделах легких, не затрагивая ре-
берно-диафрагмальные углы [52]. Кистозные 
полости при ГКЛ легких обычно неправильной 
формы и возникают при слиянии узелков. На 
поздних стадиях заболевания выявляют при-
знаки «сотового легкого» и диффузноочаго-
вые фиброзные изменения. При бронхоскопии 
воздухоносные пути не изменены. В бронхо-
альвеолярных смывах (БАС) доминируют пиг-
ментированные альвеолярные макрофаги, что 
связывают с курением. Иногда в цитограмме 
БАС выявляют небольшое увеличение числа 
и доли эозинофилов. Ценность трансбронхи-
альной биопсии в диагностике ГКЛ невысока 
(позволяет выявить заболевание в 15—40 % 
случаев), гораздо более информативна откры-
тая биопсия легкого [28; 53]. 

Патологическая анатомия. Макроско-
пически при гистиоцитозе легкого выявляют 
подплевральные и внутрилегочные кистозные 
полости и узелки от 2 до 15 мм в диаметре. 
На более поздних стадиях узелки могут от-
сутствовать, при этом доминирует картина 
повышенной воздушности легкого с множе-
ственными кистозными полостями. Такая ма-
кроскопическая картина требует исключения 
или подтверждения эмфиземы легких, однако 
одновременное наличие сот в верхних и сред-
них отделах легких подтверждает диагноз ГКЛ 
легких. Микроскопически на ранних стади-
ях гистиоцитоза наблюдается картина де-
структивного бронхиолита с формированием 
бронхоцентрических и перибронхиолярных 
гранулем с накоплением пигментированных 
альвеолярных макрофагов. Ключевыми мор-
фологическими признаками, помогающими 
отличить клетки Лангерганса от других клеток, 
являются их крупный размер (15—25 мкм), 
эозинофильная цитоплазма с плохо очерчен-
ными границами, извитая ядерная мембрана, 
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новых или измененных антигенов, которые 
клетки Лангерганса презентируют CD4+ T-лим-
фоцитам [49]. Эта гипотеза также не была под-
тверждена, однако она могла бы объяснить 
раннюю деструкцию бронхиолярного эпителия 
при ГКЛ легкого. Возможно, курение вызывает 
усиленный воспалительный ответ у предрас-
положенных лиц за счет постоянной актива-
ции клеток бронхиолярного эпителия, а также 
макрофагов и клеток Лангерганса, что приво-
дит к привлечению и активации других клеток 
и в конечном итоге к ремоделированию и фи-
брозу. На значимость внелегочных эндогенных 
факторов при развитии ГКЛ легкого указывает 
рецидив гистиоцитоза легкого после транс-
плантации [50].

Клинические симптомы — непродуктивный 
кашель и одышка — неспецифичны и могут 
восприниматься пациентами как следствие ку-
рения. Иногда ГКЛ легких течет бессимптомно 
и обнаруживается лишь при рентгенографии 
органов грудной клетки. Одним из грозных 
осложнений ГКЛ легких является рецидиви-
рующий спонтанный пневмоторакс, при кото-
ром наблюдается внезапная боль в грудной 
клетке или внезапное усиление одышки. В то 
же время следует помнить, что у пациентов 
с гистиоцитозом боли в грудной клетке могут 
быть также связаны с поражением ребер. Кро-
вохарканье относится к редким проявлениям 
ГКЛ; прежде чем рассматривать его как прояв-
ление ГКЛ, необходимо исключить все другие 
возможные причины. Другими редкими прояв-
лениями ГКЛ являются лихорадка и снижение 
массы тела. При длительном течении ГКЛ лег-
ких у части больных возникает легочная арте-
риальная гипертензия (ЛАГ). Как правило, она 
имеет более тяжелое течение по сравнению 
с ЛАГ при других диффузных интерстициаль-
ных заболеваниях легких, что связано с пря-
мым вовлечением артериол и венул в патоло-
гический процесс [51].

Диагностика. В 70 % наблюдений при ГКЛ 
легких выявляют снижение диффузионной 
способности легких, возможны обструктив-
ные или смешанные типы нарушения функций 
внешнего дыхания (ФВД) [28]. При этом объем 
легких, как правило, сохранен или даже по-
вышен. При рентгенографии органов грудной 
клетки часто выявляют билатеральные сим-
метричные узелки до 1 см в диаметре, пре-
имущественно в верхних и средних отделах 
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характерная бобовидная форма ядра, отсут-
ствие ядрышек [54]. Положительная окраска 
при иммунологическом исследовании с ан-
тителами к CD1a и S100 позволяет обнару-
жить клетки Лангерганса, инфильтрирующие 
стенки и эпителий бронхиол на ранних ста-
диях заболевания. Позднее формируются 
лапчатого вида гранулемы, содержащие 
клетки Лангерганса, лимфоциты, эозинофи-
лы, фибробласты и плазматические клетки. 
Состав гранулем непостоянен и может раз-
личаться даже в двух соседних гранулемах 
одного и того же пациента. При прогресси-
ровании появляются характерные звездча-
тые фиброзные рубцы, окруженные кистоз-
ными полостями, которые формируются за 
счет тракционного расширения перифери-
ческих альвеол. Часто определяют скопле-
ния пигментированных макрофагов в ткани 
гранулем и просветах альвеол. При транс-
миссионнной электронной микроскопии об-
наруживают гранулы Бирбека — патогномо-
ничный признак клеток Лангерганса. Гранулы 
Бирбека представляют собой цитоплазмати-
ческие включения в форме ракетки. 

Лечение. Эффективность лечения слож-
но оценить, поскольку у многих пациентов 
происходит спонтанное выздоровление [49]. 
Общепризнанной схемы лечения заболева-
ния не существует. Довольно часто исполь-
зуют глюкокортикостероиды (ГКС). В серии 
наблюдений N. Schonfeld и соавт. у 42 па-
циентов с гистиоцитозом легкого, подтверж-
денным биопсией легкого, терапия ГКС 
приводила к улучшению или стабилизации 
состояния, однако не влияла на ФВД [55]. 
ГКС достаточно эффективны в начальной, 
воспалительной, стадии заболевания. При 
неэффективности применения ГКС в тече-
ние 6 мес. используют терапию цитостатика-
ми: кладрибином и этопозидом, винбласти-
ном и меркаптопурином [56]. Предлагается 
также комбинированное лечение преднизо-
лоном, винбластином и 6-меркаптопурином 
[57]. При развитии пневмоторакса показан 
плевродез [58]. В терминальной стадии 
болезни, при тяжелой дыхательной недо-
статочности и развитии легочной гипертен-
зии, имеются показания для транспланта-
ции легких [59]. Однако в 20,5 % случаев 
возникает рецидив заболевания в транс-
плантате [50]. Факторами риска рецидива

являются внелегочное поражение и возоб-
новление курения после трансплантации.

Прогноз. Течение ГКЛ разнообразно и не-
предсказуемо: от бессимптомных форм до 
тяжелого прогрессирующего поражения лег-
ких, сопровождающегося дыхательной недо-
статочностью. У 25 % пациентов наблюдается 
самопроизвольный регресс, у 50 % — ста-
бильное течение, у 25 % — прогрессирование 
заболевания [49]. С неблагоприятным прогно-
зом связывают такие факторы, как пожилой 
возраст, длительные симптомы, полиорганное 
поражение, крупные кистозные полости и «со-
товое легкое» на КТ высокого разрешения, 
резко сниженные показатели диффузионной 
способности легких, обструктивный тип нару-
шения вентиляции, длительная терапия ГКС 
и наличие легочной гипертензии [28]. Наибо-
лее распространенной причиной смерти у та-
ких пациентов является дыхательная недоста-
точность, которая возникает у части пациентов 
не только вследствие гистиоцитоза, но и по 
причине развития эмфиземы при длительном 
анамнезе курения. 

Приводим собственное наблюдение. 
П а ц и е н т к а  Ш., 51 год, находилась на 
стационарном лечении в МОПД с 04.09.2023 
по 06.10.2023. Диагноз при поступлении: 
«воспалительный процесс в легких неяс-
ной этиологии? микобактериоз? атипич-
ная пневмония? пневмоцистная пневмо-
ния? ИЗЛ?» Сопутствующее заболевание 
— облитерирующий артериит нижних конеч-
ностей, оперативное вмешательство по по-
воду протезирования подвздошной артерии.

При поступлении имелись жалобы на об-
щую слабость, периодическое повышение 
температуры до 38 °С, малопродуктивный 
редкий кашель. Отмечала частые «простуд-
ные заболевания». Является инвалидом 3-й 
группы, не работает, живет на пенсию. Выку-
ривает около двух пачек сигарет в день на про-
тяжении 35 лет, злоупотребляет алкоголем.

Изменения в легких выявлены в мае 2023 г. 
при флюорографии. Находилась на лечении 
в районной больнице, но вскоре была выписа-
на из-за несоблюдения больничного режима, 
повторно госпитализирована после ухудше-
ния самочувствия и выявления отрицатель-
ной динамики на КТ органов грудной клетки.

При осмотре предъявляла жалобы на сла-
бость, кашель; состояние удовлетворительное; 



370 ЕД/л, общий белок — 72 г/л, альбумин — 
44 г/л, холестерин — 5,2 ммоль/л, глюкоза — 
5,5 ммоль/л, билирубин общий — 9,4 мкмоль/л, 
билирубин связанный — 2,3 мкмоль/л.

Анализ на ВИЧ от 24.05.2023 отрицатель-
ный, SARS-CoV-2 от 18.05.2023 отрицатель-
ный.

КТ-исследование органов грудной клетки 
от 15.06.2023 и 17.08.2023: динамика отри-
цательная, по всем легочным полям обоих 
легких участки инфильтрации по типу «мато-
вого стекла» максимального размера до 4 мм 
в диаметре. В верхних долях обоих легких 
участки цилиндрически и мешотчато расши-
ренных бронхов, стенки их утолщены, цен-
трилобулярная эмфизема. В обоих легких 
участки линейного пневмофиброза. Сосуди-
стый рисунок  обоих легких усилен, выражен-
но деформирован. Лимфатические узлы сре-
достения — до 10 мм по короткой оси (на КТ 
от 15.06.2023 — до 13 мм), средостение не 
смещено, структурно, дополнительных изме-
нений не выявлено (рис. 2). Сердце не увели-
чено, фрагментарное обызвествление грудно-
го отдела аорты, коронарных артерий, обеих 
подключичных артерий. Свободной жидкости 
в плевральных полостях не выявлено. Мягкие 
ткани грудной клетки не изменены. Костно-де-
структивных изменений не выявлено. Дегене-
ративно-деструктивные изменения грудного 
отдела позвоночника. Заключение: КТ-карти-
на двустороннего воспалительного процесса 
(микобактериоз? атипичная пневмония?), эм-
физема легких, бронхоэктазы верхних долей 
обоих легких (нельзя исключить гистиоцитоз).
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сознание ясное, контакту доступна; сон, аппе-
тит сохранены; температура — 36,7 °С.

Кожные покровы обычной окраски, види-
мые слизистые оболочки влажные, розовые, 
периферические лимфатические узлы не уве-
личены, безболезненные при пальпации, зев 
не гиперемирован.

При аускультации сердца тоны ритмич-
ные, приглушены, ЧСС — 78 уд/мин, АД — 
125/75 мм рт. ст.

Дыхание проводится по всем полям, не-
сколько усиленное везикулярное с удлинен-
ным выдохом, выслушиваются сухие хрипы, 
множественные, с обеих сторон по всем ле-
гочным полям. ЧД — 16 в мин, SpO2 — 98 %.

Живот мягкий, безболезненный, доступен 
глубокой пальпации. Физиологические отправ-
ления в норме (со слов).

Лабораторные исследования. Общий 
анализ крови от 05.09.2023: лейкоциты — 
5,7·109/л, эритроциты — 3,85·1012/л, гемогло-
бин — 123 г/л, гематокрит — 38 %, тромбо-
циты — 374·109/л, нейтрофилы — 36,3 %, 
лимфоциты — 46,1 %, моноциты — 13 %, 
эозинофилы — 3,9 %, базофилы — 0,7 %. 

Общий анализ мочи: удельный вес — 
1018 г/л, белка, глюкозы нет, плоский эпи-
телий — 1—3 в поле зрения, лейкоциты — 
2—5 в поле зрения.

Gene Xpert от 22.05.2023: ДНК микобакте-
рий туберкулеза не обнаружены.

Биохимический анализ крови от 03.10.2023: 
АЛТ — 10 ЕД/л, АСТ — 30 ЕД/л, щелоч-
ная фосфатаза — 104 ЕД/л, креатинин — 
51 мкмоль/л, мочевина — 5,1 ммоль/л, ЛДГ —  

Рис. 2. Участки затенения в виде «матового стекла», цилиндрически и мешотчато 
расширенные бронхи, центрилобулярная эмфизема
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Для уточнения диагноза от 19.09.2023 про-
ведена видеоторакоскопическая биопсия лег-
кого — торакоцентез в пятом, шестом, седьмом 
межреберьях справа. При ревизии — в плевраль-
ной полости умеренно выраженный спаечный 
процесс. Пневмолиз. При ревизии в верхней 
доле легкого определяются конгломераты 
плотных очагов разных размеров, лимфати-
ческие узлы не визуализируются. Другой па-
тологии в легком, плевральной полости, сре-
достении не выявлено. Выполнена атипичная 
резекция верхней доли справа.

Цитологическое исследование (02.10.2023). 
Фрагменты легочной ткани с наличием очаго-
во-диффузной пролиферации  клеточными 
элементами, инфильтрацией альвеол, стенки 
бронхов с формированием гранулем, состо-
ящих из гистиоцитов, лимфоцитов с эозино-
фильной инфильтрацией, и деструктивного 
бронхоцентрического гранулематоза. Очаго-
вые фиброзные изменения с аденоматозны-
ми структурами и клеточной инфильтрацией, 
бронхоэктазы с фиброзно-кистозной транс-
формацией. Ремоделирование легочной па-
ренхимы. Накопление в просвете альвеол 
и очагах фиброза пигментированных альве-
олярных макрофагов.  Выраженный перива-
скулярный склероз (рис. 3, 4). Заключение: 
патогистологические изменения могут соот-
ветствовать гистиоцитозу легких. 

На основании клинических, лабораторных, 
рентгенологических данных и результатов па-
тологоанатомического исследования постав-
лен диагноз «гистиоцитоз легких». В стацио-
наре назначено лечение: метотрексат 7,5 мг 
в неделю, метилпреднизолон 24 мг, витамин 
В12, фолиевая кислота, антиоксикапс с селе-
ном. Пациентка 06.10.2023 попросила выпи-
сать ее из стационара на амбулаторное лече-
ние. Рекомендовано принимать назначенные 
препараты под контролем лабораторных пока-
зателей с повторным исследованием в стаци-
онаре через 3 мес.

Таким образом, данный пример — случай 
редкого заболевания, связанного с длительным 
патогенным влиянием никотина, вначале на 
сосуды нижних конечностей, а потом на легоч-
ную ткань. Диагностика потребовала биопсии 
легкого. Отметим запоздалое диагностирова-
ние процесса, что привело к неблагоприятному
течению заболевания, плохо поддающемуся 

Рис. 4. Некроз, геморрагии, фиброз
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Рис. 3. Гранулемы, пигментированные 
альвеолярные макрофаги

лечению. При наличии подозрений, длитель-
ных затруднений в постановке диагноза круг 
дифференциальной диагностики должен быть 
значительно расширен с соответствующим об-
следованием пациента.
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