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сотрудничающий Центр Всемирной организации здравоохранения


ФГБУ ГНЦ ФМБЦ им. А.И. Бурназяна ФМБА России
ОТДЕЛЕНИЕ ООЛП
ЭТАПНЫЙ ЭПИКРИЗ
Ф.И.О.:
ИВАНОВ АЙСЕН ВАСИЛЬЕВИЧ
Возраст:
25
Адрес постоянного 
места жительства:
Россия, РЕСПУБЛИКА САХА (ЯКУТИЯ), г. ЯКУТСК, ул. КАЛЬВИЦА,  д.5  кв.78
Направившее учреждение:
Департам. здрав.
Номер и/б:
2016 3700
Дата поступления:
09.05.2016
НАХОДИТЯ В ООЛП (ГЕМАТОЛОГИИ) ПО НАСТОЯЩЕЕ ВРЕМЯ 
С ДИАГНОЗОМ
ОСНОВНОЕ ЗАБОЛЕВАНИЕ:  Острый лейкоз; миелобластный вариант (М0-вариант по FAB); высокий риск.  Состояние после 2-х курсов индукции ПХТ по протоколу "7+3" (1 курс - с 31.10.2015г по 7.11.2015г., 2 курс с 18.01.2016 по 23.01.2016),  1 курса ВДЦТ HAIda (с 14.05 по 18.05.16). Резистентность к стандартной и высокодозной цитостатической терапии 1-ой линии. 
Состояние после курса ВДЦТ FLAG. 1-ая костномозговая ремиссия (от 5.07.16).
Осложнения: Панцитопения. Диссеминированный инвазивный микоз Rhizopus spp., висцеральная форма. Сепсис грибково-бактериальной этиологии. Полисегментарная  2-сторонняя плевропневмония; ДНII. ДВС-синдром (осложнивший течение сепсиса) с тромбоэмболическими осложнениями: ТЭЛА (левой легочной артерии), тромбоз селезеночной артерии с очагами инфаркта в селезенке, тромбоз печеночных и почечных  сосудов с очаговыми инфарктами, тромбоз мозжечковых сосудов. 2-сторонний гидроторакс. Гидроперикард.

Монопарез левой нижней конечности.
Сопутствующие заболевания: Хронический вирусный гепатит "С", состояние на противовирусной терапии препаратами безинтерферонового ряда даклиназа, сунвепра (с 17.03.16г.), вирусная нагрузка РНК HCV отрицательная (в динамике от 11.04.2016г.). 
Резидуальная энцефалопатия, компенсированная. Астенический синдром, умеренный. Рефлюкс-эзофагит. Дуоденогастральный рефлюкс. Хронический холецистит, вне обострения. Язвенная болезнь желудка. Хроническая язва антрального отдела желудка, Нр(-). Хронический геморрой,  вне обострения.
История заболевания: Клиническая манифестация болезни - с начала октября 2015г, когда появились боли в костях, повышение температуры до субфебрильных значений, боли в ротовой полости, появление стоматита, кровотечения из десен при чистке зубов, выраженная слабость. Диагноз острого миелобластного лейкоза (M0 по FAB) впервые в жизни был установлен в конце октября 2015 г по месту жительства в г. Якутске (в отделении гематологии Республиканской больницы) на основании цитологического, иммунофенотипического исследований костного мозга (в миелограмме — недифф. бласты до 92%, на иммунофенотипировании - по данным проточной цитометрии картина костного мозга резко трансформирована, популяция клеток низкой гранулярности с низкой экспрессией CD45 составляет 95%. Бласты экспрессируют CD24+ (21%) TdT + (65%)CD13+ (95%)HLADR+(35%) CD117+-(15%). Экспрессия МРО не выявлена. Трансформированные клетки негативны по экспрессии CD38, CD7-CD14-CD64-CD15-CD10- CD19-CD7-CD5- CD79a CD20- cyIgM-sIgM- CD5- sCD22- CD3-CD Суммарный фенотип трансформированных клеток CD45dim+ CD34+ HLADR+ MPO-CD13+ CD117+-CD33+CD38-CD7-CD14-CD64-CD15-CD10- CD19- CD79a- CD20 cyIgM- sIgM- CD5- cyCD22-sCD22- CD3-CD2-CD1a- острый миелобластный лейкоз с минимальными признаками дифференцировки. Иммунофенотип более всего соответствует морфологическому варианту Мо). 
Дебют заболевания протекал с  гиперлейкоцитозом до 100 тыс/мкл.
С 31.10.15г на фоне снижения уровня лейкоцитов после предварит. терапии гидроксимочевиной проведен первый индукционный курс по схеме "7+3", после курса в к/м сохранялся бластоз 25%.
В декабре 2015г диагностирован острый вирусный гепатит С, генотип 1b. До наст. момента проводится противовирусная терапия (принимает даклинзу, сунвепру).
С 18.01.16г проведена вторая индукция ремиссии по схеме "7+3", в контрольной миелограмме от 29.02.16г на фоне выхода из агранулоцитоза бластных клеток 11,2%. 
Констатирована резистентность к проводимой ЦТ.
09.03.16г желудочное кровотечение из язвы желудка, терапия консервативная. Принимает противоязвенную, антисекреторную терапию.
Учитывая резистентность к проводимой ПХТ больной был направлен в ФГБУ «Гематологический научный центр» МЗ РФ для решения вопроса о тактике ведения. 
В конце апреля 2016 - начале мая 2016г прошел обследование в ФГБУ ГНЦ МЗ РФ. Проведено дообследование: - в миелограмме от 22.04.16: - бласты – 32,4%; - химерный транскрипт BCR/ABL (Р190) не обнаружен;- цитогенетическое исследование костного мозга: кариотип  46, XY. транслокация t (9;22) (q34;11) не выявлена; - выявлены мутации в генах FLT3, NPM1, CEBPA., что, является фактором высокого риска и обуславливает резистентность к стандартной ЦТ. 
Проведено повторное HLA-типирование пациента: HLA-A*02,*24; HLA-В*35,*40:02/40:03/40:09/40:27 (B61); HLA-С*03 (Cw9), *03 (Cw10); HLA-DRB1*11,*15; HLA-DQB1*03,*06:02/06:19.
Рекомендовано было проведение ВДЦТ по схеме HAM и поиск HLA-совместимого донора (родственного донора у пациента нет, типирование родителей, брата и сестры проводилось по месту жительства), при условии достижения ремиссии ОМЛ и наличии совместимого донора – показано проведение неродственной ТКМ.
9.05.16г - для проведения высокодозной индукции ремиссии был госпитализирован в ООЛП ФМБЦ им. Бурназяна.
При поступлении: 

Жалобы: на общую слабость.
Объективно: Общее состояние: относительно удовлетворительное. Телосложение: правильное. Конституция: нормостеническая. Рост: 183 см. Вес: 74 кг. ППТ(BSA): 1,955 м2. ИМТ: 22,09. АД: 110/70. Частота пульса: 75. Кожные покровы: Кожные покровы и видимые слизистые физиологической окраски и влажности.. Видимые слизистые: влажные, обычной окраски. Подкожная жировая клетчатка: развита нормально. Лимфатические узлы: не увеличены.Область сердца: визуально не изменена. Аускультация: ритм правильный, тоны чистые, ясные, шумы отсутствуют. Перкуссия: границы сердца не расширены.Аускультация легких: дыхание самостоятельное, аускультативно - везикулярное, проводится  по всем отделам, хрипы не выслушиваются. ЧД 16/мин. Перкуссия легких: звук ясный легочный, одинаковый во всех перкутируемых областях. Полость рта: без видимой патологии. Живот: не увеличен, симметричный, равномерно участвует в акте дыхания, при пальпации мягкий, безболезненный во всех отделах.. Печень: по краю реберной дуги.. Селезенка: не увеличена. Стул: регулярный. Оформленный. Мочеиспускание: без особенностей. Симптом поколачивания: отрицательный с обеих сторон. Половые органы: Развиты правильно. В сознании, ориентирован в месте, личности, пространстве и времени.
Результаты лабораторно-иструментальных исследований, консультации специалистов:
В ОАК (10.05.16):  Л - 11 тыс/мкл (бласты - 58%), Тц - 132 тыс/мкл, Нв - 114 г/л, Эц - 3,22 млн/мкл.

В миелограмме (10.05.16): 75%, иммунофенотипически - бластная популяция миелоидная.
Б/х ан крови : общий белок -  74 г/л, альбумин 46 г/л, креатинин - 65 мколь/л, мочевина – 4,8 ммоль/л, мочевая кислота – 320 мкмоль/л,  о.билирубин – 8,5 мкмоль/л, АЛТ - 20 ед/л, АСТ - 17 ед/л, ЛДГ - 164 Е/л, ГГТ – 23 ед/л, ЩФ – 49 ед/л, СРБ – 3,7 мг/л, глюкоза – 4,3 ммоль/л, К+ - 4,0 ммоль/л, Na – 143 ммоль/л; Ca++ - 2,5 ммоль/л. 

Коагулограмма: нормокоагуляция.

ЭКГ Ритм: синусовый с ЧСС=85. ЭОС: отклонена влево. 

ОАМ: без патологических изменений.

Маркеры ВИЧ, ВГ В, сифилиса – отрицательные.

Антител к вирусу гепатита С (13.05.16): - НЕ ОБНАРУЖЕНО, методом ПЦР РНК вируса гепатита С не определяется.

УЗИ сердца: Аппарат: MyLab90 (Esaote) - 206к. 
ПАРАСТЕРНАЛЬНАЯ ПОЗИЦИЯ, СТАНДАРТНЫЕ ИЗМЕРЕНИЯ. Аорта: 31 мм. Межжелудочная перегородка: 11 мм. Левый желудочек в диастолу: 51 мм., Левый желудочек в систолу: 34 мм. Задняя стенка левого желудка: 7 мм. 
АПИКАЛЬНАЯ ЧЕТЫРЕХКАМЕРНАЯ ПОЗИЦИЯ, СТАНДАРТНЫЕ ИЗМЕРЕНИЯ. Левое предсердие: 45x35 мм. Правый желудочек: 28 мм. : 28x40 мм. 
ПАРАМЕТРЫ СИСТОЛИЧЕСКОЙ ФУНКЦИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА. ФВ по Тейхольцу (норма более 60%): 63%, ФВ: % Аортальный клапан:не изменен. Митральный клапан: не изменен. Трикуспидальный клапан: не изменен. Легочный клапан: не изменен. Перикард: свободной патологической жидкости не выявлено. Сократительная способность миокарда: удовлетворительная, нарушений локальной сократимости левого желудочка не выявлено. 
Митральный клапан: Степень регургитации: 1. 
Трикуспидальный клапан: Степень регургитации: 1. 
Легочный клапан: Степень регургитации: 1. 
Нижняя полая венаколлабирование на вдохе более 50%. Максимальное систолическое давление в легочной артерии    мм рт.ст.. Диастолическая функция ЛЖ: не нарушена. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Камеры сердца в пределах нормы. Нарушений глобальной и локальной сократимости левого желудочка не выявлено. Скоростные показатели на клапанах в пределах нормы. Гемодинамически значимой регургитации не выявлено..
КТ исследование: МСКТ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ, БРЮШНОЙ ПОЛОСТЕЙ И ТАЗА. . Per OS препарат: не проводилось Раствор урографина per os. Sl.Th.: 1мм. Доза: 8 м3в. Описание: Легкие без очаговых и инфильтративных изменений. Корни легких структурные. Просвет трахеи и крупных бронхов свободный. Внутригрудные лимфатические узлы не увеличены. Сердце не расширено.  Выпота в серозных полостях нет. 
         Печень обычной формы, размеров и структуры. Кранио-каудальный размер правой доли печени 150мм. Внутри – и внепеченочные желчные протоки не расширены. Желчный пузырь не увеличен, без рентгенконтрастных включений. Селезенка не увеличена, структура однородная. Поджелудочная железа компактного строения, с четкими очертаниями, обычной формы и  размеров.  Вирсунгов проток не расширен. Надпочечники типичной Y – образной формы, без объемных образований. Почки обычно расположены, с равномерным развитием паренхимы. Чашечно-лоханочная система почек не расширена.  Сосудистые ножки дифференцированы. Лимфатические узлы брюшной полости и забрюшинного пространства не увеличены. Выпота в брюшной полости нет. Магистральные сосуды без особенностей. Структура скелета сохранена. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ:  Данных за лимфаденопатию не получено. 
Дата исследования: 07.06.2016
Эндоскопическое исследование:  Вид исследования: Эзофагогастродуоденоскопия. Тип исследования: Плановое. Щипцовая биопсия. Протокол: Пищевод  свободно проходим,  слизистая, розовая, гладкая, блестящая, без дефектов. Розетка кардии не смыкается, но пролапса не отмечается. Расширенных вен нет. Зубчатая линия четко выражена, расположена на 40 см от резцов.
   В желудке большое количество мутной желчи и секреторной жидкости. Следов крови в просвете нет. В нижней трети тела, до привратника по задней стенке/ малой кривизне слизистая значительно инфильтративно изменена, поверхность ее крупноузловая, синюшно-багрового цвета, имеются участки налетов фибрина. При биопсии отмечается значительная плотность слизистой и подслизистого слоя, кровоточивость умеренная. 
Проходимость за привратник возможна с небольшим сопротивлением. Луковица 12 п. кишки свободно  проходима. Слизистая розовая. Постбульбарный отдел без особенностей, в просвете достаточное количество желчи. Продольная складка не изменена. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Картина инфильтративной опухоли нижней трети тела и антрального отдела желудка. Биопсия. Умеренно выраженный дуодено-гастральный рефлюкс.

По данным гистологического исследования биоптата опухоли (16.05.16): гиперплазированный эпителий слизистой желудка в области эрозии. Достоверных признаков злокачественной опухоли не выявлено. 
Дата исследования: 07.06.2016
КТ исследование: КОМПЬЮТЕРНАЯ ТОМОГРАФИЯ ГРУДНОЙ КЛЕТКИ. . Sl.Th.: 1 мм. Доза: 1 м3в. Описание: Визуализирован порт в подкожной клетчатке надключичной области справа. Обращено внимание, что проксимальный конец катетера заведен в полость порта на 3мм. В окружающей подкожной клетчатке, в большой грудной мышце отмечены мелкие пузырьки газа, большая грудная мышцы несколько утолщена, ее дифференцировка снижена, по поверхности отмечена полоска жидкости толщиной до 8мм. Дистальный конец катетера находится в правом предсердии. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Признаки  неадекватного соединения проксимальной части венозного катетера с венозным портом. 
Дата исследования: 07.06.2016
УЗИ молочных желез: Акустический доступ: без особенностей.
Дата исследования: 07.06.2016
ЭКГ: По сравнению с ЭКГ от 10.05 без динамики.
Дата исследования: 07.06.2016
КТ исследование: КОМПЬЮТЕРНАЯ ТОМОГРАФИЯ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ ПОЛОСТИ. . Per OS препарат: не проводилось. Sl.Th.: 1 мм. Доза: 3 м3в. Описание: По сравнению с исследованием от 11 мая 2016 года без динамики. 
Легкие без очаговых и инфильтративных изменений. Корни легких структурные. Просвет трахеи и крупных бронхов свободный. Внутригрудные лимфатические узлы не увеличены. Сердце и магистральные сосуды без особенностей. Выпота в плевральных полостях нет. Структура скелета сохранена. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: По сравнению с исследованием от 11 мая 2016 года без динамики. 
Дата исследования: 07.06.2016
ЭКГ: По сравнению с ЭКГ от 23,05, урежение ритма, Увеличилась амплиткда зубца Т во всех отвед.

Дата исследования: 22.06.16
КТ исследование: КОМПЬЮТЕРНАЯ ТОМОГРАФИЯ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ ПОЛОСТИ. . Per OS препарат: не проводилось. Sl.Th.: 1 мм. Доза: 3 м3в. Описание: По сравнению с исследованием от 23.05.2016 г. отмечается отрицательная динамика, выражающаяся в появлении инфильтратов в верхней доле левого легкого. В S1/2 - два инфильтрата размером 8х9 мм и 22х16 мм, в S3  перибронхиально прилежа в медиастинальной плевре определяется участок инфильтрации размером до 56х19 мм. В остальном без динамики. Новых очагов в других отделах легких не выявлено. Корни легких структурные. Внутригрудные лимфатические узлы не увеличены. Выпота в плевральных полостях и перикарде нет. Сердце и магистральные сосуды не расширены. Очагов деструкции в костях не выявлено. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: По сравнению с исследованием от 23.05.2016 г. отрицательная динамика, появились участки инфильтративных изменений в верхней доле левого легкого. 
Дата исследования: 23.06.16
Эндоскопическое исследование:  Местная анастезия: Sol. Lidocaini 2%- 10ml. Смыв. Протокол: Бронхоскоп заведен в трахею через левый носовой ход под м/а р-ра Лидокаина  10,0 – 2%. М/а карины лидокаином 2,0. Слизистая носовых пазух ранима, умеренно кровоточит.
  Голосовые связки смыкаются, хорошо подвижные. Подсвязочное пространство без деформаций.
 Трахея проходима, межкольцевые промежутки не изменены. Карина острая, слизистая трахеи без дефектов. 
 Слизистая бронхов диффузно с двух сторон бледно-розовая, контактно не ранима. Следов крови в просветах бронхов не выявляется. Сосудистый рисунок участками не прослеживается. Устья сегментарных и субгментарных бронхов не сужены и не деформированы, просматриваются до 5-го порядка.
Межсегментарные шпоры острые. В просветах бронхов секрета нет. 
Новообразований не выявлено.
Учитывая данные КТ (см.протокол) взят смыв из верхнедолевого бронха слева.
Поставлены назальные тампоны с перекисью водорода 3%. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Двухсторонний диффузный субатрофический бронхит.

Дата исследования: 24.06.16
МРТ исследование:  Область исследования: головной мозг. Описание:    Очагов патологической интенсивности сигнала в веществе головного мозга не определяется. Система желудочков не расширена. Боковые желудочки на уровне тел – 9 мм, третий желудочек – 4 мм. Отмечается слабое диффузное повышение мр-сигнала от перивентрикулярного белого вещества, преимущественно возле задних отделов боковых желудочков,   дегенеративной природы. 
     Смещения срединных структур и других объемных воздействий не  выявлено. Краниовертебральный переход без особенностей. Миндалины мозжечка на уровне большого затылочного отверстия.  Интраселлярное пространство не изменено. Гипофиз нормальных размеров и структуры. Диафрагма ровная. Воронка не скошена.  
      Придаточные пазухи носа воздушные. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: ЗАКЛЮЧЕНИЕ: очаговых изменений головного мозга не выявлено; слабо выраженные диффузные  дегенеративные  изменения перивентрикулярного белого  вещества.
Дата исследования: 25.06.16
УЗИ (дополнительные исследования): Вид исследования: УЗИ. Протокол:      В парастернальной  позиции (длинная ось левого желудочка)  за задней стенкой левого желудочка расщепление листков перикарда на 4мм в систолу,  перед правыми отделами сердца жидкость не дифференцирована.

Дата исследования: 28.06.16
КТ исследование: КОМПЬЮТЕРНАЯ ТОМОГРАФИЯ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ ПОЛОСТИ. . Per OS препарат: не проводилось. Sl.Th.: 1 мм. Доза: 3 м3в. Описание: По сравнению с исследованием от 22.06.16.г определяются следующие изменения. 
Во всех сегментах верхней доли левого легкого появились участки уплотнения легочной ткани по типу «матового стекла»; в язычковых сегментах, определяются обширные зоны инфильтрации. Также инфильтративные изменения прослеживаются в S8,9,10 левого легкого; в S6,10 правого легкого. В S2 правого легкого отмечен линейный дисателектаз.  Корни легких структурные. В просвете верхнедолевого бронха слева отмечено содержимое. Внутригрудные лимфатические узлы не увеличены. В левой плевральной полости отмечен выпот толщиной до 16мм. В правой плевральной полости выпота нет. Визуализируется выпот в перикарде толщиной до 5мм. Клетчатка передне-верхнего средостения тяжисто уплотнена, вероятно за счет отека. 
Сердце и магистральные сосуды не расширены. Структура скелета сохранена. 
На нижней границе исследования в S8 печени появилась гиподенсная зона размером до 32мм плотностью до 28HU. Создается впечатление о появлении участков пониженной плотности в селезенке. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Отрицательная динамика. 

Дата исследования: 30.06.16
МРТ исследование:  Область исследования: головной мозг. Описание:На  DWI-изображениях в обоих полушариях мозжечка, в бассейнах нижих мозжечковых артерий,  определяются зоны острой ишемии справа размерами 21х14 мм, слева размерами 11х6 мм, без зон перифокального отека.  Срединные структуры не  смещены. В белом веществе больших полушарий очагов патологической интенсивности МР- сигнала не отмечается. Желудочки мозга не расширены. Арахноидальные пространства, борозды и щели головного мозга не  расширены. Краниовертебральный переход без особенностей. Интраселлярное пространство не изменено. 
Придаточные пазухи воздушные. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: МР-картина острого инфарктного состояния  обоих полушарий мозжечка.
КТ исследование: МСКТ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ, БРЮШНОЙ ПОЛОСТЕЙ. 1.07.16: Ультравист. Концентрация: 370 mg/ml. Доза: 100 мл. Способ введения: в/венно. Per OS препарат: Болюсно в/в 100 мл Ультравист 370. Sl.Th.: 1 мм. Доза: 12 м3в. Описание: Верхняя доля левого легкого уменьшена в объеме, тотально инфильтрирована, при этом сегменты S1-2,4,5 консолидированы, на этом фоне не визуализируются легочные артерии и вены за счет тромбоза, по всей видимости, тромботические массы распространяются ретроградно на левую главную легочную  артерию и легочный ствол пристеночно, при этом просвет главной легочной артерии сужен на 50%, в легочном стволе дефект наполнения расположен пристеночно без значимого сужения. Диаметр легочного ствола 33мм.
Сохраняется неоднородная местами сливная инфильтрация нижней доли слева, однако, здесь легочные сосуды контрастированы. Также сохраняется слабоинтенсивное уплотнение легочной ткани нижней доли справа по типу «матового стекла», появился небольшой участок инфильтрации в верхушке правого легкого.
 Внутригрудные лимфатические узлы размером до 11мм. Сердце заметно не расширено, в области межжелудочковой перегородки выявлено очаговое низкоплотностное образование размером 12мм. 
В левой плевральной полости несколько увеличился объем выпота до 400мл. В правой плевральной полости содержится незначительное количество выпота. Сохраняется выпот в сердечной сорочке толщиной до 5мм. 
Печень кранио-каудальный размером правой доли печени 172мм. В различных отделах обеих долей определяются низкоплотностные образования округлой формы, с неровными очертаниями. Наиболее крупный очаг расположен в S7, его размер 54х47мм. Локализация и размеры других очагов следующие: в S4a до 12мм, в S6 до 15мм,  в S2  до 16мм и 10мм, в S3 до 20мм и до 13мм. Внутри – и внепеченочные желчные протоки не расширены. Желчный пузырь не увеличен, без рентгенконтрастных включений.  
Селезенка размерами до 114х37х101мм, примерно 50% паренхимы занимает низкоплотностная зона инфаркта, отмечен тромбоз одной из венозных ветвей в воротах селезенки.
Поджелудочная железа компактного строения, с четкими очертаниями, обычной формы и  размеров.  Вирсунгов проток не расширен. Надпочечники типичной Y – образной формы, без объемных образований. 
Права почка типично расположена, обычной формы и размеров, паренхима равномерно развита, кортико-медуллярная дифференцировка сохранена, чашечно-лоханочная система не расширена.
Левая почка типично расположена, обычной формы и размеров. В верхнем и среднем сегментах определяются клиновидной формы участки инфаркта размером 22мм и 46х28мм соответственно, на остальном протяжении паренхима без особенностей, кортико-медуллярная дифференцировка сохранена, чашечно-лоханочная система не расширена. 
Лимфатические узлы брюшной полости и забрюшинного пространства не увеличены. В брюшной полости определяется небольшое количество выпота. Структура скелета сохранена.
По сравнению с КТ исследованием от 28.06. очаг в S7 печени  увеличился с 30мм до 47х54мм, другие очаги в паренхиме появились; также к настоящему исследованию развился инфаркт селезенки. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Признаки ангиоинвазивного микоза в верхней доле слева с тотальным тромбозом легочных сосудов доли, ретроградным формированием тромботических масс в главной легочной артерии и легочном стволе, развитием множественных, возможно, септических эмболов в печени, селезенке, левой почке, межжелудочковой перегородке. Пневмония в S1 справа, нижних долях легких. Двусторонний гидроторакс, гидроперикард, асцит. 
Дата исследования: 08.07.2016
КТ исследование: МСКТ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ, БРЮШНОЙ ПОЛОСТЕЙ И ТАЗА. IVCE: Ультравист. Концентрация: 370 mg/ml. Доза: 100 мл. Способ введения: в/венно. Per OS препарат: Болюсно в/в 100 мл Ультравист 370. Sl.Th.: 1 мм. Доза: 15 м3в. Описание: По сравнению с исследованием от 1 июля определяются следующие изменения:
    Значительно увеличилось количество жидкости в перикарде, толщиной с 5 до 26мм и объемом около 380 мл. Также отмечается появление многочисленных очагов инфильтрации размером до 8 мм, в верхней и средней доле правого легкого. Объем выпота в левой плевральной полости увеличился с 400 до 720 мл.
    В остальном без существенной динамики. Сохраняется тотальная инфильтрация верхней доли левого легкого с консолидацией  сегментов 1-2,4,5, на этом фоне в пределах верхней доли контрастируются лишь единичные артерии в S1/2. Остальные верхнедолевые артерии а также вены слева не контрастируются за счет тромбоза, тромботические массы распространяются на левую главную легочную  артерию и легочный ствол пристеночно, при этом просвет главной легочной артерии сужен на 50%, в легочный стволе дефект наполнения расположен пристеночно без значимого сужения.
   Сохраняется неоднородная местами сливная инфильтрация нижней доли слева, нижнедолевые легочные сосуды контрастированы. Также сохраняется слабоинтенсивное уплотнение легочной ткани нижней доли справа по типу «матового стекла». Корни легких структурные. Внутригрудные лимфатические узлы размером до 11мм. Сердце заметно не расширено, в области межжелудочковой перегородки выявлено очаговое низкоплотностное образование размером 12мм. В правой плевральной полости содержится незначительное количество выпота. 
Печень кранио-каудальный размером правой доли печени 172мм. В различных отделах обеих долей определяются низкоплотностные образования округлой формы, с неровными очертаниями. Наиболее крупный очаг расположен в S7, его размер 54х47мм. Локализация и размеры других очагов следующие: в S4a до 12мм, в S6 до 15мм,  в S2  до 16мм и 10мм, в S3 до 20мм и до 13мм. Внутри – и внепеченочные желчные протоки не расширены. Желчный пузырь не увеличен, без рентгенконтрастных включений.  Селезенка размерами до 114х37х101мм, примерно 50% паренхимы занимает низкоплотностная зона инфаркта, отмечен тромбоз одной из венозных ветвей в воротах селезенки.
Поджелудочная железа компактного строения, с четкими очертаниями, обычной формы и  размеров.  Вирсунгов проток не расширен. Надпочечники типичной Y – образной формы, без объемных образований. 
Права почка типично расположена, обычной формы и размеров, паренхима равномерно развита, кортико-медуллярная дифференцировка сохранена, чашечно-лоханочная система не расширена.
Левая почка типично расположена, обычной формы и размеров. В верхнем и среднем сегментах определяются клиновидной формы участки инфаркта размером 22мм и 46х28мм соответственно, на остальном протяжении паренхима без особенностей, кортико-медуллярная дифференцировка сохранена, чашечно-лоханочная система не расширена. 
Лимфатические узлы брюшной полости и забрюшинного пространства не увеличены. В брюшной полости определяется небольшое количество выпота. Структура скелета сохранена. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: По сравнению с исследованием от 1 июля значительно увеличился объем жидкости в полости перикарда и в левой плевральной полости. Появились многочисленные очаги инфильтрации в верхней и средней доле правого легкого.  В остальном без существенной динамики. 
Таким образом, на основании проведенного дообследования у больного верифицирован диагноз острого миелобластного лейкоза (М0/М1),  рефрактерный к стандартной цитостатической терапии. Абсолютных противопоказаний к проведению высокодозной цитостатической терапии не выявлено; больной обсужден  с зав.ООЛП к.м.н. А.А. Давтян -  решено провести курс ВДЦТ по схеме "HAIda"; на фоне сопроводительной и  противовирусной терапии.
С 14.05.16 по 18.05.16 был проведен курс ВДЦТ HAIda: 
- цитозар 3000 мг/м2  - в/в х 2 раза в день - 14.05 - 16.05.16; 
- идарубицин 12мг/м 2 /сут - в/в - 16.05-18.05.16; на фоне сопроводительной, противовирусной  терапии и терапии  "выхаживания " (заместительные трансфузии компонентов крови, противомикробная терапия) в постцитостатический период.

На сегодняшний день соматический статус больного стабилен. Лихорадки, геморрагического синдрома, очагов инфекции  нет.
В гемограмме (от 7.06.16):   Нв - 95 г/л, Эц - 2,91 млн/мкл, Тц - 47 тыс/мкл, Л - 2,5 тыс/мкл (моноциты - 45%, бласты - 2%.) Сохраняется гемотрансфузионная зависимость. 
В контрольной миелограмме на Д14 (27.05.16): - 54% бластов; 
В контрольной миелограмме на Д24 (06.06.16):- 90 % бластов;
На основании  этих данных приходится констатировать резистентное течение острого лейкоза  к стандартной ЦТ и ВДЦТ 1-ой линии.
Решено провести ВДЦТ 2-ой линии по схеме FLAG в расчете на преодоление резистентности, однако токсичность курса и ожидаемая длительная  глубокая постцитостатическая панцитопения сопряжена с высоким риском фатальных осложнений.  
7.06.16 - больной обсужден на  онкологическом консилиуме: - дальнейшая тактика ведения согласована.
С 9.06.16 проведен  курс ВДЦТ FLAG:
- флударабин 25 мг/м2 /сут - 50 мг/сут – в/в -1- 5 день - 09.06 – 13.06.16;

- Цитарабин 2000 мг/м2 /сут - 4000 мг/сут – в/в - 1 - 5 день - 09.06 – 13.06.16;

- Идарубицин 10мг/ м2 /сут - 20 мг/сут – в/в - 1; 3 день - 09.06; 11.06;

+ G-CSF (граноцит) -  5 мкг/кг/сут - 526 мкг/сут (2 флакона) – п/к - с 7 дня – до выхода из нейтропении - с 15.06.16;
Начало восстановления гемопоэза после длительного периода постцитостатической панцитопении отмечено с 23-24 дня от начала ЦТ. На основании контрольной пункции костного мозга (от 5.07.16): клеточность костного мозга  80 +/- 20 тыс/мкл; расширение плацдарма гранулоцитопоэза с омоложением его состава. Бластных клеток – 0,4%; можно констатировать достижение 1-ой  костномозговой ремиссии острого лейкоза.
Однако, длительный период агранулоцитоза осложнился развитием диссеминированного инвазивного микоза Rhizopus spp., висцеральная форма, сепсиса грибково-бактериальной этиологии с полисегментарной  2-сторонней плевропневмонией; ДНII;  с ДВС-синдромом (осложнивший течение сепсиса) с тромбоэмболическими осложнениями: ТЭЛА (левой легочной артерии), тромбоз селезеночной артерии с очагами инфаркта в селезенке, тромбоз печеночных и почечных  сосудов с очаговыми инфарктами, тромбоз мозжечковых сосудов; с  2-сторонним гидротораксом; гидроперикардом, сердечной недостаточностью.
На сегодняшний день состояние больного остается тяжелым, обусловлено перечисленными инфекционными и связанными с ними осложнениями.

Больному в настоящее время проводится противомикробная терапия:

Антимикотическая терапия: -  амфолип 250 мг/сут - в/в; - микамин  в  дозе 100 мг/сут., с определенным положительным эффектом.
Антибактериальная  терапия (сульзонцеф 4 гр х 2 р/сут - в/в, - линезолид 600 мг - в/в кап  - 2р/, - меропенем по  2 гр х 3 р/сут - в/в); на фоне заместительных гемотрансфузий Эц- взвеси, тромбоконцентрата, антикоагулянтной, нейротропной, гепатопротекторной, дезинтоксикационной  терапии.

В настоящее время тяжесть состояния пациента обусловлена  тяжелым течением инвазивного микоза -  диссеминированной формы висцерального зигомикоза (Rhizopus spp),  что требует длительного продолжения антимикотической терапии липосомальной формой амфотерицина В (Амфолипом) в суточной дозе -  250 мг/сут (5 флаконов по 50 мг в сутки) в течение 2 - 3-х месяцев, то есть необходимо 300 – 450 флаконов препарата.
Стратегически,  в  случае достижении стабилизации состояния и купирования инфекционных осложнений, при наличии подходящего донора -  пациенту показана аллогенная трансплантация костного мозга. 
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