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ЭНДОМЕТРИАЛЬНЫЕ СТРОМАЛЬНЫЕ САРКОМЫ: 
СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА КЛАССИФИКАЦИЮ, 
ДИАГНОСТИКУ И МОЛЕКУЛЯРНЫЕ ПОДТИПЫ

Тараненко М. И., Крахмаль Н. В., Вторушин С.  В.
1НИИ онкологии – филиал ФГБНУ «Томский национальный исследовательский медицинский центр Российской академии 
наук»; Россия, 634009 Томск, Кооперативный переулок, 5; 
2ФГБОУ ВО «Сибирский государственный медицинский университет» Минздрава России; Россия, 634050 Томск,  
Московский тракт, 2

К о н т а к т ы :	Н адежда Валерьевна Крахмаль krakhmal@mail.ru

Эндометриальные стромальные саркомы представляют собой редкую, но клинически и морфологически значимую 
группу мезенхимальных опухолей матки. Современная классификация Всемирной организации здравоохранения 
(2020, 5‑е изд.) включает 4 основные категории: эндометриальный стромальный узелок, эндометриальную стро-
мальную саркому низкой степени злокачественности, эндометриальную стромальную саркому высокой степени 
злокачественности и недифференцированную саркому матки. Настоящий обзор обобщает ключевые этапы эволю-
ции классификации эндометриальных стромальных сарком – от ранних морфологических подходов к молекулярно-
генетической типизации. В статье представлены характерные морфологические, иммуногистохимические и моле-
кулярные особенности эндометриальных стромальных сарком низкой и  высокой степени злокачественности, 
а также недифференцированной саркомы матки, обозначены критерии для их дифференциальной диагностики. 
Особое внимание уделено роли транслокаций и генных слияний, включая JAZF1‑SUZ12, YWHAE-NUTM2A / B, BCOR-ZC3H7B 
и BCOR-ITD, в патогенезе и типировании эндометриальных стромальных сарком. В свете новых молекулярных данных 
авторы подчеркивают необходимость комплексного диагностического подхода, сочетающего гистологический 
анализ, панель иммуногистохимических маркеров и молекулярное тестирование. Такой подход позволяет повысить 
точность диагностики и формировать индивидуализированные стратегии лечения. Эволюция классификации дан-
ных сарком отражает глобальную тенденцию перехода от фенотипической к генотипической диагностике в совре-
менной онкопатологии.

Ключевые слова: эндометриальная стромальная саркома, иммуногистохимия, гистологическая классификация, 
JAZF1‑SUZ12, YWHAE-NUTM2A / B, BCOR-ITD

Для цитирования: Тараненко М.  И., Крахмаль Н.  В., Вторушин С.  В. Эндометриальные стромальные саркомы: сов-
ременный взгляд на классификацию, диагностику и молекулярные подтипы. Онкопатология 2025;8(2):10–8.
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Endometrial stromal sarcomas: a modern view of classification, diagnosis and molecular subtypes

Taranenko M. I., Krakhmal N. V., Vtorushin S. V.

1Cancer Research Institute – branch of Tomsk National Research Medical Center (TNRMC), Russian Academy of Sciences; 
5 Kooperativny Pereulok, Tomsk 634009, Russia; 
2Siberian State Medical University; 2, Moscow Trakt, Tomsk 634050, Russia

C o n t a c t s :	N adezhda Valerievna Krakhmal krakhmal@mail.ru

Endometrial stromal sarcomas represent a rare but clinically and morphologically significant group of mesenchymal 
uterine neoplasms. The current WHO classification (2020, 5th edition) includes four main categories: endometrial stromal 
nodule, low-grade endometrial stromal sarcoma, high-grade endometrial stromal sarcoma and undifferentiated uterine 
sarcoma. This review summarizes the key stages in the evolution of endometrial stromal sarcomas classification, from 
early morphology-based approaches to modern molecular-genetic typing. It presents the characteristic morphological, 
immunohistochemical, and molecular features of low-grade endometrial stromal sarcoma, high-grade endometrial stromal 
sarcoma and undifferentiated uterine sarcoma and diagnostic criteria for their differential diagnosis. Particular attention 
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Введение
Эндометриальные стромальные опухоли – отно-

сительно редкая подгруппа среди мезенхимальных 
новообразований матки, имеющая разнородные мор-
фологические, иммуногистохимические (ИГХ) и ге-
нетические особенности. Группу эндометриальных 
стромальных опухолей, согласно последней классифи-
кации Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ) 2020 г. (5‑я редакция), подразделяют на 4 катего-
рии: эндометриальный стромальный узелок (Endometrial 
stromal nodule, ESN), эндометриальная стромальная 
саркома низкой степени злокачественности (low-grade 
endometrial stromal sarcoma, LGESS), эндометриальная 
стромальная саркома высокой степени злокачествен-
ности (high-grade endometrial stromal sarcoma, HGESS) 
и недифференцированная саркома матки (undifferential 
uterus sarcoma, UUS). Данный обзор посвящен особен-
ностям эндометриальных стромальных сарком (ЭСС), 
в статье описаны ключевые этапы формирования и из-
менений их  классификации, а  также морфологиче-
ские, ИГХ и молекулярно-генетические особенности 
каждого из 3 выделяемых вариантов ЭСС.

Эпидемиология эндометриальных 
стромальных сарком
На долю ЭСС приходится порядка 7–25 % всех ме-

зенхимальных новообразований матки и менее 1 % всех 
злокачественных опухолей [1–3], при этом ЭСС занима-
ют 2‑е место по распространенности среди мезенхималь-
ных новообразований данной локализации после лейо-
миосаркомы [3]. Частота возникновения сарком матки 
составляет 1,5–1,7 случая на 100 тыс. женщин, с возра-
стом отмечается небольшая тенденция к увеличению 
числа случаев указанных опухолей [3, 4]. Примерно по-
ловина случаев ЭСС выявляется у женщин в пременопа-
узальный период, большинство из них диагностируется 
на I стадии по шкале FIGO (шкала Международной фе-
дерации гинекологии и акушерства) [5].

Классификация эндометриальных 
стромальных сарком
За период чуть более 60 лет классификация ЭСС 

претерпела значительные изменения. Первоначальная 

классификация мезенхимальных злокачественных 
опухолей матки была предложена W. B. Ober в 1959 г., 
в ее основу был включен гистогенез, и саркомы матки 
были разделены на гомологичные (содержащие мезен-
химальные ткани, присущие матке) и гетерологичные 
типы (демонстрирующие типы тканей, не  встреча
ющиеся в норме в матке) [6]. Данная классификация 
в 1970 г. была трансформирована R. L. Kempson и W. Bari, 
в итоге указанные новообразования были разделены 
на 3 группы: «чистые» саркомы, смешанные саркомы 
и  злокачественные смешанные опухоли Мюллерова 
протока [7].

В 1965 г. H. J. Norris и H. B. Taylor впервые предло-
жили объективные критерии для  дифференцировки 
доброкачественных и злокачественных эндометриаль-
ных стромальных опухолей [8]. На основании клини-
ческих наблюдений авторы пришли к  заключению, 
что  опухоли с  показателем митотического индекса 
<10 / 10 HPF (high power field) имеют значительно боль-
ший процент 5‑летней выживаемости по сравнению 
с опухолями, митотический индекс которых превышал 
данное значение. С учетом различия в прогнозе выжи-
ваемости в этих 2 группах 1‑я группа новообразований 
получила название «эндолимфатический стромальный 
миоз», 2‑я группа была обозначена как «стромальная 
саркома». В 1994 г. ВОЗ была принята классификация 
(2‑я редакция), предложенная H. J. Norris и H. B. Taylor, 
с некоторыми изменениями. Эндометриальный стро-
мальный узелок (ESN) сохранил свое прежнее назва-
ние, эндолимфатическому стромальному миозу был 
присвоен термин «эндометриальная стромальная сар-
кома низкой степени злокачественности» (low grade 
endometrial stromal sarcoma, LGESS), а стромальная 
саркома была переименована в  эндометриальную 
стромальную саркому высокой степени злокачествен-
ности (high grade endometrial stromal sarcoma, HGESS) 
[9]. В 1981 г. H. L. Evans высказал мнение о ненадежно-
сти деления опухолей на высокую и низкую степени 
злокачественности, учитывая только показатель мито-
тической активности, поскольку скорость митоза 
не  имеет четкого прогностического значения [10]. 
В 2003 г. ВОЗ в 3‑й редакции исключила из классифи-
кации категорию HGESS, разделив ЭСС на LGESS, 

is given to the role of chromosomal translocations and gene fusions, including JAZF1‑SUZ12, YWHAE-NUTM2A / B, BCOR-ZC3H7B 
and BCOR-ITD, in the pathogenesis and molecular subclassification of endometrial stromal sarcoma. In light of recent molecular 
findings, the authors emphasize the importance of a comprehensive diagnostic approach combining histological evaluation, 
immunohistochemical marker panels, and molecular testing. This integrated strategy enhances diagnostic accuracy and 
supports the development of personalized treatment plans. The evolution of endometrial stromal sarcoma classification reflects 
a global trend toward the shift from phenotypic to genotypic diagnosis in modern oncopathology.

Keywords: endometrial stromal sarcoma, immunohistochemistry, histological classification, AZF1‑SUZ12, YWHAE-
NUTM2A / B, BCOR-ITD
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при которой показатель митотической активности 
>10 / 10 HPF был допустимым, и недифференцирован-
ную саркому эндометрия (undifferentiated endometrial 
sarcoma, UES). В 2012 г. в результате открытия в про-
цессе секвенирования слияния генов YWHAE (14‑3‑3ε) 
с NUTM2A / B появились данные о наличии промежу-
точного прогноза между LGESS и UES. Полученные 
результаты стали основой для  повторного введения 
категории высокой степени злокачественности в клас-
сификацию ВОЗ в 2014 г. (4‑я редакция).

В табл. 1 отражены основные важные этапы эволю
ции классификации ЭСС. Хронология развития класси-
фикационных подходов к ЭСС представлена на рис. 1.

Морфологические, 
иммуногистохимические 
и молекулярно-генетические 
особенности типов 
эндометриальных  
стромальных сарком
Эндометриальная стромальная саркома низкой 
степени злокачественности (LGESS)
LGESS возникает преимущественно в перимено-

паузальном возрасте, но встречается у женщин в воз-
расте от 18 до 83 лет (средний возраст 46 лет) [11]. Име-
ются сведения о  возникновении данной опухоли 
в результате применения эстрогенов, терапии тамок-
сифеном, а также описаны случаи, индуцированные 
облучением [12, 13]. Основными клиническими сим-
птомами у таких пациенток являются аномальное ма-
точное кровотечение и тазовые боли. Наиболее частая 
локализация LGESS – матка, но за редким исключе-
нием возможно внематочное возникновение патоло-
гического процесса (яичники, влагалище, брюшная 
полость), имеется предположение о связи с эндоме-
триозом [14]. LGESS наиболее часто представлена 
множественными сливающимися, плохо отграничен-
ными друг от друга интрамуральными или полиповид-
ными опухолевыми образованиями размерами от  1 
до 22 см, имеющими коричневато-желтый цвет и мяг-

кую консистенцию. Вместе с этим могут быть обнару-
жены так называемые червеобразные опухолевые 
пробки, которые пронизывают миометрий и кровенос-
ные сосуды, при  распространении патологического 
процесса за пределы матки их можно выявить и в око-
ломаточном пространстве [15]. Необходимо отметить 
важный момент, касающийся диагностики такого про-
цесса, как ESN, который представляет собой образо-
вание, очень схожее, в  том числе и  по  морфологии, 
с LGESS. Различить два этих новообразования можно 
лишь при проведении гистологического исследования 
большого объема материала, взятого на границе раз-
дела «опухоль  – нормальный миометрий», именно 
по этой причине для правильной постановки диагноза 
не подходит материал, взятый при биопсии или при 
выскабливании полости матки, и необходимо прово-
дить гистерэктомию.

Особенностями LGESS являются обнаружение 
при микроскопии лимфоваскулярной инвазии и про-
никновение опухоли в  соседствующий миометрий 
в  виде язычков (паттерн tongue-like) или  островков 
на глубину не менее 3 мм, количество подобных очагов 
составляет не менее 3 [15]. Данные морфологические 
характеристики – отличительная черта LGESS от ESN, 
при котором допускается менее 3 пальцевидных вы-
ступов с  глубиной проникновения в  прилегающий 
миометрий менее 3 мм, кроме того, должна отсутство-
вать лимфоваскулярная инвазия. Морфология LGESS 
представлена короткими веретеновидной формы клет-
ками со скудной цитоплазмой и круглыми или овоид-
ными ядрами, описанные клетки ориентированы около 
небольших спиральных артериолоподобных сосудов, 
отмечается тенденция к их окружению, такие измене-
ния могут напоминать строму эндометрия в фазе про-
лиферации. Митотическая активность при LGESS не-
высокая и  преимущественно составляет <5 / 10 HPF, 
но  более высокое значение не  является критерием 
для исключения данного диагноза [15]. Возможно об-
наружение в опухоли участков некроза ишемического 
типа, которые в  данном случае будут достаточно 

Рис. 1. Схематическое представление эволюции классификации эндометриальных стромальных сарком (1959–2020 гг.)

Fig. 1. Schematic representation of evolution of classification of the endometrial stromal sarcomas (1959–2020)
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Таблица 1. Этапы эволюции классификации эндометриальных стромальных сарком (ЭСС)

Table 1. Stages of evolution of the classification of endometrial stromal sarcomas (ESS)

Авторы, год 
Authors, year

Ключевые аспекты в терминологии и классификации 
Key aspects in terminology and classification

W. B. Ober, 1959

•�Мезенхимальная саркома (гомологичные и гетерологичные);
•�неклассифицированная саркома
•�Mesenchymal sarcoma (homologous and heterologous);
•�Unclassified sarcoma

H. J. Norris, H. B. Taylor, 
1965

Разделение стромальных опухолей по показателю митотической активности (10 / 10 HPF) 
Separation of stromal tumors by mitotic activity (10 / 10 HPF) 

R. L. Kempson, W. Bari, 
1970

•�«Чистые» саркомы (стромальная саркома, эндолимфатический стромальный миоз);
•�смешанные саркомы;
•�злокачественные смешанные опухоли Мюллерова протока
•�“Pure” sarcomas (stromal sarcoma, endolymphatic stromal miosis);
•�mixed sarcomas;
•�malignant mixed tumors of the Mülleri ductus

H. L. Evans, 1981
Подсчет значения показателя митотической активности не является надежным прогностиче-
ским фактором 
Mitotic activity score is not a reliable prognostic factor

C. Sreekantaiah и со-
авт., 1991 
C. Sreekantaiah et al., 1991

Описание впервые в low-grade ЭСС транслокации t(7;17) 
Description for the first time in low-grade ESS translocation t(7;17) 

AFIP, 1992

•�Эндометриальный стромальный узелок (ESN);
•�эндометриальная стромальная саркома low-grade (LGESS);
•�эндометриальная стромальная саркома high-grade (HGESS);
•�недифференцированная саркома
•�Endometrial stromal nodule (ESN);
•�endometrial stromal sarcoma of low-grade (LGESS);
•�endometrial stromal sarcoma of high-grade (HGESS);
•�undifferentiated sarcoma

ВОЗ, 2‑е изд., 1994 
WHO, 2th edit., 1994

•�Эндометриальный стромальный узелок (ESN);
•�эндометриальная стромальная саркома low-grade (LGESS);
•�эндометриальная стромальная саркома high-grade (HGESS)
•�Endometrial stromal nodule (ESN);
•�endometrial stromal sarcoma of low-grade (LGESS);
•�endometrial stromal sarcoma of high-grade (HGESS) 

J. I. Koontz и соавт., 
2001 
J. I. Koontz et al., 2001

Идентификация генов JAZF1 и SUZ12, участвующих в слиянии LGESS 
Identification of JAZF1 and SUZ12 genes involved in the LGESS fusion

K. Leunen и соавт., 2003 
K. Leunen et al.

Описание впервые в эндометриальных стромальных опухолях транслокации t(10;17)(q22; з13) 
Description for the first time in endometrial stromal tumors translocation t(10;17)(q22; z13) 

ВОЗ, 3‑е изд., 2003 
WHO, 3th edit, 2003

Исключение категории high-grade.
•�Эндометриальный стромальный узелок (ESN);
•�эндометриальная стромальная саркома low-grade (LGESS);
•�недифференцированная саркома эндометрия (UES)
High-grade category exclusion.
•�Endometrial stromal nodule (ESN);
•�endometrial stromal sarcoma of low-grade (LGESS);
•�undifferentiated endometrial sarcoma (UES) 

S. Kurihara и соавт., 
2008 
S. Kurihara et al., 2008

Разделение недифференцированной саркомы эндометрия на однородный (UES-u) и плео-
морфный (UES-p) типы 
Division of undifferentiated endometrial sarcoma into homogeneous (UES-u) and pleomorphic (UES-p) types

C. H. Lee и соавт., 2013 
C. H. Lee et al., 2013

Определение и регистрация YWHAE-NUTM2A / B в эндометриальной стромальной саркоме 
high-grade (HGESS) 
Recognition and recording of the YWHAE-NUTM2A / B in the high-grade endometrial stromal sarcoma (HGESS) 

ВОЗ, 4‑е изд., 2014 
WHO, 4th edit., 2014

�Повторное введение категории high-grade.
•�Эндометриальный стромальный узелок (ESN);
•�эндометриальная стромальная саркома low-grade (LGESS);
•�эндометриальная стромальная саркома high-grade (HGESS);
•�недифференцированная саркома матки (UUS)
Re-introduction of the high-grade category.
•�Endometrial stromal nodule (ESN);
•�endometrial stromal sarcoma of low-grade (LGESS);
•�endometrial stromal sarcoma of high-grade (HGESS);
•�undifferentiated uterine sarcoma (UUS)
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локализованы и не относятся к неблагоприятным про-
гностическим признакам. В строме опухоли отмечает-
ся хорошо развитая сосудистая сеть, также не считает-
ся редкостью выявление среди опухолевых клеток 
коллагеновых бляшек и  полос. LGESS отличается 
большим разнообразием морфологических проявле-
ний, в частности, могут встречаться фокусы гладкомы-
шечной и  эпителиоидной дифференцировки, диф
ференцировка клеток, подобная рабдомиобластам, 
и дифференцировка, подобная половому тяжу. В опухо-
ли аналогично регистрируются рабдоидные признаки, 
миксоидная строма, папиллярный или псевдопапилляр-
ный характер роста, жировая ткань, эндометриоидные 
железы, клетки с прозрачной или зернистой цитоплаз-
мой, а также причудливые клетки, имеющие морфоло-
гию фибробластов [16–20].

Иммуногистохимические особенности LGESS. 
Для данной категории ЭСС характерным является по-
ложительная реакция опухолевых клеток к  CD10, 
CD56, ERα, PR, в некоторых случаях экспрессия ак-
тина, виментина и WT-1 может быть положительной 
[21]. Исследования показали, что экспрессия ароматазы 
(CYP19A1) встречается в опухолях примерно в  85 % 
[22]. Индуцируемый интерфероном трансмембранный 
белок-1 (IFITM1) – недавно открытый маркер стро-
мальных клеток эндометрия, также воспроизводит 
положительную реакцию в 80 % случаев. Установлено, 
что  при  окрашивании с  антителами к  S100, CD31, 
CD117 (c-kit), Melan-A, HMB-45, PAX8, ингибину, си-
наптофизину, хромогранину, DOG-1 и CD99 в таких 
новообразованиях отмечается преимущественно отри-
цательная экспрессия. Мультицитокератин может да-
вать положительное ИГХ-окрашивание как в облас-
тях, имеющих традиционное строение LGESS, так 
и  в  участках опухоли, в  которых дифференцировка 
подобна опухолям стромы полового тяжа и  железам 
эндометрия [23]. LGESS, имеющие в своей структуре 
элементы с гладкомышечной дифференцировкой, ча-
сто дают положительную реакцию на  десмин, каль
десмон, в то время как опухоли с дифференцировкой, 

подобной половому канатику, могут экспрессировать 
ингибин, калретинин, Melan-А, WT1 и CD99. Ядерная 
положительная экспрессия β-катенина наблюдается 
более чем в половине случаев [24] и чаще всего вовле-
кает менее 25  % клеток. Экспрессия циклина D1 
и  BCOR в  LGESS преимущественно отрицательная 
[25], оба маркера зачастую используются для диффе-
ренциальной диагностики между LGESS и HGESS.

Молекулярно-генетические аспекты LGESS. LGESS 
являются генетически разнородной подгруппой ЭСС 
и  характеризуются довольно большим количеством 
распознанных хромосомных транслокаций, которые 
приводят к слиянию генов. В то же время примерно 
1 / 3 данных опухолей не имеет никаких генетических 
перестроек [26]. Установлено, что подавляющее боль-
шинство среди всех генных слияний в LGESS принад-
лежит JAZF1‑SUZ12 (48–55 %) [27], в меньшем числе 
случаев в LGESS обнаруживаются другие слияния ге-
нов, включая JAZF1‑PHF1 (2‑е место по частоте встре-
чаемости среди генных слияний), EPC1‑PHF1, 
MEAF6‑PHF1, MBTD1‑CXorf67 (MBTD1‑EZHIP), BRD 
8‑PSF1, JAZF1‑BCORL1, EPC2‑PHF1 [28, 29]. В этом 
аспекте необходимо отметить, что в литературе име-
ются данные о перестройке JAZF1 и PHF1 при оссифи-
цирующей саркоме сердца, также есть сведения о сли-
яниях ZC3H7B-BCOR, MEAF6‑PHF1 и  EPC1‑PHF1 
при  оссифицирующих фибромиксоидных опухолях; 
эти результаты позволяют сделать вывод о том, что на-
личие вышеописанных генетических слияний не яв-
ляется специфичным или  патогномоничным только 
для LGESS. Выявлены LGESS, содержащие слияние 
YWHAE-NUTM2, которое является молекулярной осо-
бенностью HGESS [30].

Эндометриальная стромальная саркома 
высокой степени злокачественности
HGESS – агрессивное злокачественное новообра-

зование, которое имеет промежуточный прогноз меж-
ду LGESS и недифференцированной саркомой матки, 
часто при  данном гистотипе в  опухолевый процесс 

Авторы, год 
Authors, year

Ключевые аспекты в терминологии и классификации 
Key aspects in terminology and classification

ВОЗ, 5‑е изд., 2020 
WHO, 5th edit., 2020

Открытие новых вариантов слияния генов в LGESS и HGESS.
•�Эндометриальный стромальный узелок (ESN) (ICD-O coding 8930 / 0);
•�эндометриальная стромальная саркома low-grade (LGESS) (ICD-O coding 8931 / 3);
•�эндометриальная стромальная саркома high-grade (HGESS) (ICD-O coding 8930 / 3);
•�недифференцированная саркома матки (UUS) (ICD-O coding 8805 / 3)
Discovery of novel gene fusion variants in the LGESS and HGESS.
•�Endometrial stromal nodule (ESN) (ICD-O coding 8930 / 0);
•�endometrial stromal sarcoma of low-grade (LGESS) (ICD-O coding 8931 / 3);
•�endometrial stromal sarcoma of high-grade (HGESS) (ICD-O coding 8930 / 3);
•�undifferentiated uterine sarcoma (UUS) (ICD-O coding 8805 / 3) 

Примечание. ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения. 
Note. WHO – World Health Organization.

Окончание табл. 1

The end of table 1
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вовлекаются не  только матка, но  и  расположенные 
рядом органы и мягкие ткани. На сегодняшний день 
выделяют 3 молекулярных подтипа HGESS: слияние 
YWHAE-NUTM2A / B, слияние BCOR-ZC3H7B и  вну-
тренняя тандемная дупликация BCOR-ITD. Необходи-
мо отметить, что морфология у ЭСС данной категории 
вариабельная и коррелирует с молекулярным подти-
пом. Далее будут рассмотрены основные характери-
стики каждого из трех молекулярных подтипов.

HGESS со слиянием YWHAE-NUTM2A / B. В 2012 г. 
C. H.  Lee и  соавт. сообщили о  новом слиянии генов 
YWHAE-NUTM2A / B (ранее FAM22A / B) при  HGESS 
[31]. Патологический процесс у женщин чаще возни-
кает в возрасте от 28 до 67 лет (средний возраст 50 лет), 
и основным симптомом в клинической картине в этих 
случаях является возникновение аномального маточ-
ного кровотечения. HGESS макроскопически пред-
ставляет собой интрамурально расположенную 
или  полиповидной формы опухоль мясистого вида 
с  нечеткими контурами, размеры варьируют от  3 
до 9 см, ткань образования проникает в миометрий. 
Общим морфологическим проявлением для  всех 
HGESS является пальцевидная и деструктивная инва-
зия в прилежащий миометрий. HGESS со слиянием 
YWHAE-NUTM2A / B чаще всего имеют бифазную мор-
фологию с  комбинацией двух компонентов – круг
локлеточного высокой степени злокачественности  
и веретеновидноклеточного низкой степени злокаче-
ственности. Опухоль может демонстрировать только 
морфологию высокой степени злокачественности, край-
не редки случаи с наличием в ткани новообразования 
исключительно фибромиксоидных клеток со слабовы-
раженной атипией. В образцах опухолевой ткани от-
мечается типичное преобладание эпителиоидных кле-
ток, которые имеют тенденцию к образованию гнезд, 
реже псевдогландулярных, псевдокапиллярных узоров. 
Эпителиоидные клетки характеризуются скудной или 
умеренной эозинофильной цитоплазмой и крупными 
округлыми ядрами (ядра в 4–6 раз превышают размер 
ядра лимфоцита), иногда с  заметными ядрышками. 
Митотическая активность, как правило, >10 / 10 HPF, 
некроз и лимфоваскулярная инвазия – обычное про-
явление данного подтипа опухолей. Эпителиоидные 
клетки при ИГХ-исследовании будут диффузно поло-
жительными к BCOR и циклину D1 и отрицательными 
к CD10, ER и PR. Компонент низкой степени злока-
чественности состоит из фибробластов или фибромик-
соидных элементов, а также веретеновидных клеток, 
формирующих структуры по  типу пучков, проявляя 
при  этом низкую и  реже умеренную клеточность. 
Веретеновидные клетки отличаются мономорфным 
строением, имеют овоидные или продолговатые ядра 
с  незаметными ядрышками. Количество митозов 
≤3 / 10 HPF, обычно некрозы отсутствуют. ИГХ-особен-
ностью веретеновидных клеток будет положительная 
экспрессия к CD10, ER и PR с различными варианта-

ми экспрессии BCOR и  циклина D1. Следует быть 
особенно внимательным при  диагностике HGESS 
со  слиянием YWHAE-NUTM2A / B, имеющей в  своем 
строении преимущественно или  полностью клетки 
со «спокойной» морфологией, так как возможна оши-
бочная диагностика ее как фибромиксоидного вари-
анта LGESS. ИГХ-исследование в подобном случае 
будет неинформативно, поскольку и LGESS, и вере-
теноклеточный компонент HGESS со  слиянием 
YWHAE-NUTM2A / B имеют положительную реакцию 
при взаимодействии с  одинаковым спектром мар
керов. В  этом случае может оказать помощь лишь 
тщательная морфологическая оценка образца ткани 
с  поиском круглых клеток с  морфологией высокой 
степени злокачественности, которые могут быть 
представлены в виде разбросанных маленьких гнезд 
или одиночных клеток на фоне веретеноклеточного 
компонента с морфологией низкой степени злокаче-
ственности.

HGESS со  слиянием BCOR-ZC3H7B. В  2013  г. 
впервые было зарегистрировано слияние BCOR-ZC3H7B 
при  ЭСС, которое впоследствии нашло свое место 
в категории HGESS [32, 33]. Макроскопически ЭСС 
данного подтипа имеет вид мясистого или эластичного 
полиповидного образования размером от 1,5 до 12 см 
(в среднем 9,7 см) белесовато-серого, розового, жел-
того или коричневого цвета. Эти опухоли могут иметь 
как широкую неровную границу с  инфильтрацией 
в подлежащие слои с захватом эндометриальных желез, 
либо возможно распространение в прилежащий мио-
метрий в виде «язычков» (tongue-like-паттерн), также 
могут обнаруживаться лимфоваскулярная инвазия и ги-
алиновые стромальные бляшки с частотой до 50 % слу-
чаев, в  отличие от  некрозов, которые нехарактерны 
для молекулярного подтипа BCOR-ZC3H7B-HGESS. 
Морфологически HGESS со слиянием BCOR-ZC3H7B 
представляет собой веретеновидноклеточный ком-
понент, клетки имеют скудную цитоплазму и округ
лые либо овоидные ядра с  признаками умеренной 
атипии, отмечается формирование структур по типу 
пучков, окруженных миксоидной или  фибромик
соидной стромой. При ИГХ-оценке HGESS со сли-
янием YWHAE-NUTM2A / B и  HGESS со  слиянием  
BCOR-ZC3H7B наблюдаются сходство в  диффузной 
положительной экспрессии циклина D1 и  отрица-
тельная или слабоположительная реакция к ER и PR. 
Отличительной особенностью BCOR-ZC3H7B-HGESS 
является положительное окрашивание на CD10, при-
мерно в половине случаев из них ИГХ-реакция к BCOR 
отрицательная, к десмину и кальдесмону – преиму-
щественно отрицательная.

HGESS с  внутренней тандемной дупликацией 
BCOR-ITD. Первые сведения о саркоме матки с вну-
тренней тандемной дупликацией BCOR-ITD появились 
в 2017 г., позднее она была идентифицирована как под-
тип HGESS [34]. Сообщалось всего лишь о нескольких 
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случаях с данным подвидом ЭСС, поэтому клинический 
опыт по этому вопросу крайне ограниченный. Макро-
скопически опухоли могут выглядеть как полиповидные 
или интрамуральные образования с выраженной инва-
зией в  миометрий в  виде язычков (tongue-like-пат-
терн). Гистологическое строение BCOR-ITD-HGESS 
характеризуется смешанными компонентами: круглы-
ми клетками с  выраженной атипией, веретеновид-
ными клетками с различной степенью атипии (слабой 
и  выраженной) и  миксоидной стромой. Описанные 
явления могут напоминать смешанные паттерны, наблю-
даемые в  YWHAE-NUTM2A / B и  BCOR-ZC3H7B- 
HGESS. В большинстве случаев в образцах опухолевой 
ткани определяются лимфоваскулярная инвазия и не-
крозы. При  проведении ИГХ-исследования HGESS 
с BCOR-ITD проявляет выраженную диффузную экс-
прессию к BCOR и циклин D1, реже положительное 
окрашивание демонстрирует при  взаимодействии 
с CD10 и преимущественно отрицательный результат 
ИГХ-реакции на  ER и  PR. Наряду с  этим имеются 
данные, что у BCOR-ITD-HGESS возможно проявле-
ние иммунореактивности к десмину, в отличие от SMA 
и  кальдесмона, с  которыми реакции не  происходит 
[34, 35]. В  заключение необходимо отметить, что  по 
причине редкости возникновения и  ограниченных 
данных последующего наблюдения случаев HGESS 
прогностические различия между тремя подтипами 
HGESS в настоящее время не разработаны.

Недифференцированная саркома  
матки (UUS)
Недифференцированная саркома матки  – редко 

встречающаяся опухоль, которая, по  сути, является 
диагнозом исключения [36]. Данная категория сарком 
не похожа по морфологии на строму эндометрия в фа-
зе пролиферации и  включает разнообразную группу 
новообразований без специфичной линии дифферен-
цировки, которые характеризуются цитологическими 
особенностями опухолей высокой степени злокачест-
венности. Перед тем как поставить такой диагноз, не-
обходимо тщательно провести гистологическое иссле-
дование и исключить другие варианты сарком матки. 
По причине того, что не все недифференцированные 
саркомы возникают из эндометрия, было принято ре-
шение о наименовании данной категории злокачест-
венных поражений как недифференцированных сарком 
матки (undifferentiated uterine sarcomas, UUS), а не не-
дифференцированных сарком эндометрия (UES).

При  анализе клинических случаев пациенток 
с  UUS было установлено, что  указанная патология 
в  основном возникает в  постменопаузе и  может 
не иметь специфических проявлений в клинике. Чаще 
всего женщины предъявляют жалобы на тазовые боли, 
аномальные маточные кровотечения или симптомы, 
возникающие по причине внематочного распростра-
нения опухолевого процесса. При макроскопическом 

исследовании опухоль обычно представлена интраму-
ральным или  полиповидным, экзофитно растущим 
новообразованием белесовато-коричневого цвета раз-
мерами >10 см, выявляются некрозы и кровоизлияния. 
К микроскопическим характеристикам подобных сар-
ком следует отнести скорее деструктивный, чем про-
никающий характер роста опухоли с  миксоидными 
изменениями стромы, обнаруживается веретеновид-
ный или эпителиоидный клеточный компонент с фор-
мированием фигур по  типу «елочки». Опухолевые 
клетки демонстрируют выраженную цитологическую 
атипию, высокую митотическую активность (>10 / 10 HPF), 
распространенные признаки – некроз опухоли и лим-
фоваскулярная инвазия, не  являются редкостью 
и многоядерные клетки гигантских размеров. В иссле-
довании S. Kurihara и  соавт. пришли к  заключению, 
что возможно разделение UUS на основании ядерных 
особенностей на 2 гистологических вида – однород-
ный (UUS-u) и плеоморфный (UUS-p) [37]. В случаях, 
когда UUS состоит из однородной клеточной популя-
ции (UUS-u) и проявляет морфологическое и иммуно-
фенотипическое совпадение с HGESS, следует исклю-
чить вариант, содержащий слияние YWHAE-NUTM2. 
Напротив, некоторые плеоморфные саркомы (UUS-p) 
могут проявлять транслокации YWHAE, JAZF1 и NTRK 
[38]. UUS по‑разному экспрессирует CD10, ER, PR, 
SMA, десмин и цитокератин. Эти опухоли, как прави-
ло, имеют положительное ИГХ-окрашивание с CD10, 
циклином D1, р16 и β-катенином [39]. Опухоли с мо-
номорфными клетками зачастую являются ER- и PR-
положительными, плеоморфные саркомы матки могут 
проявлять аберрантную экспрессию р53.

Заключение
В  последние десятилетия классификация ЭСС 

претерпела значительные изменения, отражающие 
стремительное развитие морфологических, ИГХ- 
и  молекулярно-генетических методов исследования. 
Переход от исключительно морфологической диагно-
стики к интегративному подходу, включающему моле-
кулярное типирование, позволил более точно разгра-
ничить гистологические подтипы ЭСС и  повысить 
достоверность диагностики.

Современные молекулярные технологии, в  част-
ности выявление специфических хромосомных транс-
локаций и  генных слияний, не  только существенно 
расширили наши представления о биологическом по-
ведении различных форм ЭСС, но  и  стали важным 
диагностическим и прогностическим инструментом. 
Особенно актуально это при дифференциальной диа
гностике между эндометриальными саркомами высо-
кой и  низкой степени злокачественности, а  также 
при  исключении недифференцированной саркомы 
матки. В этом контексте ИГХ-экспрессия маркеров, 
таких как CD10, ER, PR, циклин D1, BCOR, β-катенин 
и др., позволяет формировать обоснованные гипотезы 
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о молекулярном профиле опухоли и направлять даль-
нейшее исследование.

Таким образом, для обеспечения высокой точно-
сти диагностики и  эффективного выбора тактики 
лечения пациенток с ЭСС необходимо использование 
комплексного подхода, включающего морфологиче-
ское исследование, ИГХ- и молекулярно-генетиче-
ский анализ. Внедрение таких подходов в рутинную 
практику патологической анатомии требует соответ-
ствующего оборудования, стандартов интерпрета-

ции результатов и, безусловно, подготовки специа-
листов.

Будущее классификации ЭСС, по‑видимому, будет 
тесно связано с развитием молекулярной онкопатоло-
гии и переходом от фенотипических к генотипическим 
критериям. Это позволит не только повысить точность 
нозологической диагностики, но и улучшить качество 
оказания онкологической помощи за счет персонали-
зированного подхода к лечению и прогнозированию 
течения заболевания.
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Введение
Во  многих странах в  последние годы отмечается 

рост количества онкологических заболеваний различ-
ных локализаций, в том числе лица, полости рта и шеи. 
Опухоли головы и шеи представляют собой биологи-
чески гетерогенную группу злокачественных ново
образований, имеющих общую локализацию [1]. Со-
гласно рекомендациям Всемирной организации 
здравоохранения принято выделять различные анато-

мические области, в которых локализуются опухоли 
головы и  шеи: губа, язык, полость рта, миндалины, 
ротоглотка, носоглотка, гортаноглотка, полость носа, 
среднее ухо и придаточные пазухи, гортань [2].

Рак полости рта является наиболее распространен-
ной злокачественной опухолью головы и шеи согласно 
данным Глобальной онкологической обсерватории 
(Global Cancer Observatory, GLOBOCAN). Ожидается, 
что к 2030 г. заболеваемость раком полости рта во всем 
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мире превысит 29 случаев на  100 тыс. человек как 
у мужчин, так и у женщин всех возрастов [3].

Среди этиологических факторов развития рака по-
лости рта необходимо выделить следующие:

• вредные привычки: курение, особенно в сочетании 
с употреблением крепкого алкоголя, жевание раз-
личных смесей (орех бетеля, табака и т. д.);

• фоновые процессы: лейкоплакия, эритроплакия, 
хронические язвы и трещины губ, хейлиты;

• хроническая инфекция в полости рта;
• хроническая травматизация слизистой оболочки 

полости рта (разрушенными зубами и их корнями, 
некачественно изготовленными протезами) [4, 5].
В свете этих эпидемиологических данных клини-

цисты проявляют повышенный интерес к онкологи-
ческим процессам в  полости рта из‑за  важной роли 
этой анатомической области в актах глотания и дыха-
ния и влияния на них различных видов терапии.

Недавно авторы ряда публикаций выразили обес-
покоенность по поводу тенденции к росту заболевае-
мости плоскоклеточным раком языка среди молодого 
населения, эти данные представлены для Шотландии, 
США и Северной Европы, а также для Индии, Китая 
и Южной Кореи, хотя однозначное определение этой 
подгруппы пациентов еще не опубликовано и не при-
нято во всем мире [5–7]. Как правило, употребление 
алкоголя, курение сигарет и жевание орехов бетеля 
являются привычками, присущими мужчинам. Это 
может быть одной из причин более раннего возраста 
диагностики плоскоклеточных поражений полости 
рта у пациентов мужского пола в сравнении с женщи-
нами. Есть данные, что пожилые женщины (>70 лет) 
страдают новообразованиями полости рта чаще, 
чем молодые, что предполагает кумулятивный этио-
логический эффект, приводящий к  раку. Пациенты 
мужского пола в возрасте от 51 года до 60 лет в основ-
ном страдают от карциномы слизистой оболочки ще-
ки, в то время как у пациентов женского пола чаще 
развиваются опухоли языка. Однако нет никаких раз-
личий в  общей выживаемости между пациентами 
обоих полов [8].

Поражения с диспластическими признаками, та-
кие как лейкоплакия полости рта, эритроплакия и ряд 
других пролиферативных процессов, отнесены к кате-
гории потенциально злокачественных заболеваний 
полости рта, которые, как предполагается, имеют вы-
сокий риск злокачественности [9]. При своевременной 
и правильной диагностике удается избегать онкологи-
ческих трансформаций потенциально злокачествен-
ных новообразований.

Частота злокачественной трансформации пораже-
ний полости рта варьирует от менее чем 1 % при крас-
ном плоском лишае до 33 % при эритроплакии [10].

По данным анализа основных медико-статистиче-
ских показателей в онкологии, в Российской Федера-
ции в 2023 г. был выявлен 3431 случай злокачественных 

новообразований языка (код Международной класси-
фикации болезней 10‑го пересмотра С01, С02) [11].

Информированность населения об этой категории 
болезней остается на  низком уровне, что  приводит 
к  позднему обращению пациентов за  медицинской 
помощью и, как следствие, к повышенной смертности. 
Важно подчеркнуть, что  раку полости рта нередко 
предшествует предраковая стадия, выявляемая при ви-
зуальном осмотре. Это предоставляет шанс для ранней 
диагностики и, следовательно, снижения заболевае-
мости и летальности.

Биопсия подозрительных образований органов 
головы и шеи – это травмирующий процесс. По дан-
ным исследования, проведенного в  США, решение 
врача о  выборе подозрительных новообразований 
в полости рта для биопсии имело низкую чувствитель-
ность и специфичность выявления рака (около 60 %), 
поэтому порядка 40 % случаев этой патологии могли 
быть пропущены [10].

Еще один этап диагностики, однозначно влияющий 
на результат исследования, – это выбор репрезента-
тивного места биопсии, который осложняется в слу-
чаях крупных или множественных поражений. Ранее 
проведенные исследования показали, что при получе-
нии материала из одного и того же участка поражения 
полости рта в  29,5 % случаев результаты оказались 
ложноотрицательными. Вероятность получения вер-
ного результата возрастает при проведении биопсии 
из разных мест поражения. Это может быть причиной 
диагностики >50 % плоскоклеточных карцином поло-
сти рта на поздних стадиях, что отрицательно сказы-
вается на выживаемости пациентов [10].

Своевременной диагностике может помочь прове-
дение цитологического исследования, которое способ-
но выявить злокачественное поражение раньше, 
чем будет получено гистологическое заключение.

Цель исследования – проиллюстрировать на кли-
ническом примере пользу цитологического метода 
в диагностике поражения слизистой оболочки рта.

Клинический случай
Пациентка У., 75 лет. Обратилась к стоматологу 

с жалобами на наличие изъязвлений слизистой оболочки 
у основания языка справа. Со слов пациентки: антико
агулянты не принимает и ранее травмировала слизистую 
оболочку зубом 4.8. После удаления зуба 4.8 изъязвления 
вначале исчезли, потом появились вновь. Самостоятель-
но обрабатывает слизистую оболочку гелем Метрогил 
Дента, гелем Деснанорм и полощет водным раствором 
прополиса. Объективно: на слизистой оболочке у корня 
языка справа на проекции отсутствующего зуба 4.8 име-
ются несколько соединяющихся изъязвлений, покрытых 
некротическим налетом размером 10 × 10 мм, с участ-
ками гиперкератоза, при  пальпации болезненных. На-
правлена к стоматологу-хирургу с целью получения ма-
териала для  гистологического и  цитологического 
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исследований. Под аппликационной (sol. lidocaini 10  %) 
и инфильтрационной (sol. articainе 1:200 000 – 1,8 мл) 
анестезией при  помощи скальпеля проведен забор 
участка новообразования, материал отправлен в ла-
бораторию.

Результаты
По  результатам цитологического исследования 

в день поступления материала был поставлен диаг-
ноз «плоскоклеточный рак» (рис. 1), который в даль-
нейшем подтвердился при патолого-анатомическим 
исследовании (плоскоклеточная умеренно диффе-
ренцированная карцинома без признаков лимфовас
кулярной и  периневральной инвазии в  препарате, 
R1. Код Международной классификации болезней – 
онкология 8071 / 3).

Обсуждение
Цитологический метод диагностики позволяет вы-

играть время, которое так ценно для пациентов с дан-
ной локализацией злокачественного процесса, по-
скольку результаты лечения злокачественных опухолей 
головы и шеи сильно зависят от распространенности 
процесса [12].

Хотя цитологический анализ является одним 
из самых простых и экономичных методов диагности-
ки, ряд недостатков не позволяет ему стать идеальным 
диагностическим инструментом. Так, качество полу-
чаемого препарата может быть неудовлетворительным: 
неравномерное, часто многомерное распределение 
клеток на стекле, артефакты высушивания при непра-
вильной фиксации, потеря части клеток на  инстру-

менте получения биоматериала, загрязнение фона 
элементами крови, слизи и детрита и др.

Один из таких недостатков успешно устраняется 
введением в практику лабораторий метода жидкостной 
цитологии.

Жидкостная цитология – это передовой диагно-
стический цитологический метод, технически моди-
фицированный по сравнению с традиционной цито-
логией для улучшения качества подготовки образцов 
и исследования. Метод жидкостной цитологии успеш-
но применяется в диагностике поражений полости рта, 
и  уже есть попытки адаптировать систему класси
фикации вагинальных и  цервикальных поражений 
Бетесда 2014 г. (The Bethesda System) к специфике дан-
ных патологий [13, 14].

Выводы
Современный подход к лечению пациентов с по-

ражениями полости рта заключается в выявлении дан-
ной патологии на ранних стадиях, что значимо улуч-
шает дальнейший прогноз. Стоматологи общей 
практики и  специалисты смежных специальностей 
имеют уникальную возможность в этой области, про-
водя визуальные и тактильные осмотры полости рта.

Основная ответственность за  раннее выявление 
рака, подобного описанному в данной работе, лежит 
на врачах первичного звена – стоматологах. Развитие 
профессиональных компетенций, формирование 
у врачей разных специальностей постоянной онколо-
гической настороженности  – залог своевременной 
диагностики и  оперативного оказания медицинской 
помощи.

Рис. 1. Микроскопическая картина соскоба с изъязвленной поверхности языка. На фоне обильного количества эритроцитов присутствуют клетки 
эпителия с атипией – увеличенными ядрами, неровным контуром ядер, «голыми» ядрами разрушенных клеток. Окраска по Романовскому, × 90

Fig. 1. Microscopic view of scraping from the ulcerated surface of the tongue. Against the background of an abundant number of erythrocytes, there are epithelial 
cells with atypia – enlarged nuclei, uneven contour of the nuclei, “naked” nuclei of destroyed cells. Romanowsky staining, × 90
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Узелок плацентарной площадки – доброкачественное четко отграниченное образование из клеток промежуточно-
го трофобласта в гиалинизированной строме. Оно встречается у женщин репродуктивного возраста через несколь-
ко месяцев или лет после беременности и может проявляться дисменореей, менометроррагией и бесплодием. 
Узелок плацентарной площадки  – редкая, но  важная диагностическая находка, требующая дифференциальной 
диагностики с другими опухолеподобными заболеваниями и опухолями.

Ключевые слова: узелок плацентарной площадки, промежуточный трофобласт, трофобластические опухоли
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Placental site nodule is a benign well-circumscribed lesion composed of intermediate trophoblast cells within a hyalinized 
stroma. It occurs in women of reproductive age, typically several months to years after pregnancy, and may clinically 
present with dysmenorrhea, menometrorrhagia, and infertility. The placental site nodule is a rare but diagnostically 
significant finding that requires differential diagnosis with other tumor-like lesions and neoplasms.
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ВВЕДЕНИЕ
Узелок плацентарной площадки (УПП) – неболь-

шое хорошо отграниченное скопление клеток проме-
жуточного трофобласта, расположенных в гиалинизи-

рованной строме. Данное образование чаще всего 
встречается у женщин репродуктивного возраста и кли-
нически проявляется дисменореей, менометроррагией 
и  бесплодием [1]. Узелок плацентарной площадки 
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может быть обнаружен спустя несколько месяцев или 
даже лет после беременности (2–108 мес) [2].

МИКРОСКОПИЧЕСКАЯ КАРТИНА
Как  правило, УПП имеет небольшой размер  – 

от 1 до 4 мм, состоит из кластеров и отдельно располо-
женных клеток промежуточного трофобласта, находя-
щихся в  гиалинизированной строме [3]. Чаще всего 
трофобластический эпителий расположен по перифе-
рии образования с наличием ацеллюлярного участка 
гиалиноза в  центральном отделе (рис. 1, а). Трофо
бласт может быть полиморфным, с мелкими или круп-
ными гиперхромными ядрами и обильной просветлен-
ной эозинофильной цитоплазмой, митотическая 
активность отсутствует (рис. 1, б).

Дифференциальная диагностика УПП проводится 
в первую очередь с усиленной реакцией плацентарной 
площадки и эпителиоидной трофобластической опу-
холью, реже – с плоскоклеточным раком шейки матки 
(рис. 2) [2].

Усиленная реакция плацентарной площадки на-
блюдается во  время беременности, гистологически 
представлена не  только клетками промежуточного 
трофобласта, но  и  клетками синцитиотрофобласта, 

Рис. 1. Микроскопическая картина узелка плацентарной площадки, 
представленного бесклеточным участком гиалиноза в центральном 
отделе (а, ×100) и наличием по периферии полиморфных клеток про
межуточного трофобласта без признаков митотической активности 
(б, ×400). Окраска гематоксилином и эозином

Fig. 1. Microscopic features of placental site nodule, represented by acellular area 
of hyalinosis in the central section (a, ×100) and the presence of polymorphic 
intermediate trophoblast cells without signs of mitotic activity at the periphery 
(б, ×400). Hematoxylin and eosin staining

Рис. 2. Микроскопическая картина узелка плацентарной площадки 
и других опухолевых и опухолеподобных образований. Узелок плацентар-
ной площадки (а), усиленная реакция плацентарной площадки (б), эпи-
телиоидная трофобластическая опухоль (в), плоскоклеточная карци-
нома (г). Окраска гематоксилином и эозином, ×400

Fig. 2. Microscopic features of placental site nodule and other tumor and 
tumor-like lesions. Placental site nodule (a), exaggerated placental site (б), 
epithelioid trophoblastic tumor (в), squamous cell carcinoma (г). Hematoxylin 
and eosin staining, ×400

а

а б

б

в г

образующими гнезда и  трабекулы среди волокон 
миометрия (рис. 2, б). Гиалинизированный эозино-
фильный материал, встречающийся при  УПП, для 
усиленной реакции плацентарной площадки не  ха-
рактерен [4, 5].

Эпителиоидная трофобластическая опухоль по 
сравнению с УПП имеет больший размер, образована 
гиперклеточными участками из атипичных клеток про-
межуточного трофобласта с митотической активностью 
(рис. 2, в). Часто встречаются очаги некроза [4, 5].

При  плоскоклеточном раке атипичные эпители-
альные клетки образуют гнездные структуры (рис. 2, г), 
могут быть выявлены участки ороговения. Для окон-
чательной верификации гистогенеза возможно приме-
нение иммуногистохимического исследования с вы-
сокомолекулярными цитокератинами [2–5].

ОБСУЖДЕНИЕ
Узелок плацентарной площадки – узловое образо-

вание, представленное гиалинизированной стромой 
с наличием в ней промежуточного трофобласта и часто 
сопровождающееся менструальной дисфункцией. 
В ряде случаев УПП не имеет специфических клини-
ческих проявлений и  является случайной находкой 
после оперативного вмешательства [1–5].
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Ранее считалось, что  УПП представляет собой 
сохранившийся участок плацентарного ложа, не под-
вергшийся инволюции после беременности. Однако 
в настоящее время установлено, что клетки, из кото-
рых состоит узелок, гистогенетически более сходны 
с  промежуточным трофобластом гладкого хориона 
(chorion laeve, хориона плодных оболочек), чем с про-
межуточным трофобластом плацентарного ложа 
(chorion frondosum) [6].

На основании морфологических и иммуногисто-
химических исследований УПП, по‑видимому, пред-
ставляет собой доброкачественный аналог эпители
оидной трофобластической опухоли [7].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Узелок плацентарной площадки – это не склонное 

к  рецидивированию образование с  благоприятным 
прогнозом, которое может быть обнаружено спустя 
несколько месяцев или даже лет после беременности. 
Данное образование из клеток промежуточного тро-
фобласта гладкого хориона не требует дополнительно-
го лечения, так как  обычно полностью удаляется 
во  время оперативного вмешательства ввиду малого 
размера и  четких границ, в  то  же время небольшой 
размер узелка обусловливает необходимость тщатель-
ного изучения материала, полученного при выскабли-
вании полости матки и / или цервикального канала.
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Лимфоваскулярная инвазия (ЛВИ) является независимым прогностическим параметром при раке эндометрия. Этот 
параметр имеет особое значение, так как его можно оценить при рутинной микроскопии без затрат на дополни-
тельные методы исследования. Существенным недостатком является отсутствие универсальных критериев качест-
венной и количественной оценки ЛВИ. Наличие артефактов и других морфологических «имитаторов» сосудистой 
инвазии осложняет выявление ЛВИ. В статье приводятся данные литературы о значимости ЛВИ в качестве прогно-
стического фактора при раке эндометрия, рекомендации качественной и количественной оценки ЛВИ.
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Введение
Лимфоваскулярная инвазия (ЛВИ) – это наличие 

опухолевых комплексов в сосудистом пространстве, выст-
ланном эндотелием и  расположенном вне опухоли. 
При раке эндометрия (РЭ) ЛВИ напрямую связана с на-
личием регионарных и отдаленных метастазов и поэтому 
является значимым прогностическим фактором. По дан-
ным литературы, частота обнаружения ЛВИ при I стадии 

РЭ составляет 3,2–35,0 % [1]. Такой широкий диапазон 
может свидетельствовать о возможной гиподиагностике 
истинной инвазии при неявной морфологической карти-
не или гипердиагностике при наличии псевдоинвазии.

В  данной статье приводятся данные литературы 
о значимости ЛВИ в качестве прогностического фак-
тора при РЭ и рекомендации по ее качественной и ко-
личественной оценке.

mailto:gorina86@yandex.ru
mailto:gorina86@yandex.ru
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Лимфоваскулярная инвазия 
как прогностический фактор 
при раке эндометрия
На  ранних стадиях РЭ важным фактором риска 

регионарных и  отдаленных метастазов, а  также ре
цидива заболевания является ЛВИ [2]. Однако ЛВИ 
служит прогностическим фактором только в случаях 
эндометриоидного РЭ, что показали результаты иссле-
дования J.  Feng и  соавт., опубликованные в  2024  г. 
По их данным, ЛВИ не влияет на общую и безрецидив-
ную выживаемость при неэндометроидном РЭ [3].

За последние годы накопились данные о том, что, 
если ЛВИ оценивать полуколичественно, разделяя 
на фокальную и значимую / экстенсивную, она имеет 
большее значение в качестве прогностического пока-
зателя. Согласно консенсусу ESMO-ESGO-ESTRO 
2020 г. пациентки с I стадией по TNM (UICC, 8‑й пе-
ресмотр, 2016  г.) эндометриоидного РЭ попадают 
в группу промежуточного / высокого риска при выяв-
лении значимой ЛВИ в материале гистерэктомии. Та-
ким пациенткам показана адъювантная лучевая тера-
пия [4]. С 2023 г. значимая ЛВИ включена в систему 
стадирования FIGO: согласно этой системе при РЭ 
низкой степени злокачественности (FIGO G1–2), 
не распространяющемся за пределы тела матки, выяв-
ление значимой ЛВИ приводит к повышению стадии 
с IA до IIB [5]. Следовательно, тактика ведения паци-
енток с ранней стадией заболевания зависит от выяв-
ления ЛВИ и ее полуколичественной оценки.

Диагностика лимфоваскулярной 
инвазии
Выявление ЛВИ включает не только доказатель

ства достоверной инвазии, но и исключение фокусов 
псевдоинвазии. Для этого в первую очередь требуется 
минимизировать артифициальные изменения, кото-
рые могут возникнуть на любом этапе работы с опера-
ционным материалом. Материал должен быть достав-
лен в  патологоанатомическое отделение как  можно 
скорее, после чего матка должна быть рассечена и по-
мещена в достаточное количество 10 % нейтрального 
забуференного формалина. Вырезку материала следу-
ет проводить после его фиксации в формалине в тече-
ние 18–24 ч. При вырезке неадекватно фиксирован-
ного материала повышена вероятность аутолитических 
изменений и артифициального перемещения опухоли 
в сосудистые и щелевидные пространства миометрия 
(рис. 1, 2). Следует также помнить, что аналогичные 
артифициальные изменения часто возникают при при-
менении во время операции внутриматочных манипу-
ляторов [6].

ЛВИ может присутствовать в любой области по пе-
риферии опухоли, поэтому для исследования необхо-
димо взять адекватное количество фрагментов опухоли 
и прилежащей ткани. В соответствии с большинством 
существующих рекомендаций на  каждый сантиметр 

опухоли необходимо исследовать минимум 1 фрагмент 
опухоли с прилежащим миометрием [7]. Прилежащая 
ткань может быть взята отдельно. Когда размер опухо-
ли не превышает 3 см, ее следует исследовать полно-
стью, в  остальных случаях тотальное исследование 
не требуется [7].

При микроскопическом исследовании трудности 
в диагностике ЛВИ возникают при наличии ретрак
ционных артефактов в  виде оптически пустых про-
странств по периферии опухолевых комплексов, при 
этом уплощенные миоциты могут симулировать эндо-
телиальную выстилку. Артефакты ретракции чаще об-
наруживают в миометрии, чем в эндометрии, причем 
наиболее часто на границе между опухолью и интактным 
миометрием. Исходя из этого, опухоли с широким инва-
зивным фронтом обычно содержат значительно больше 
фокусов, подозрительных в  отношении инвазии. 
При распространенных очевидных артефактах ретрак-
ции наличие истинной ЛВИ крайне сомнительно, од-
нако достоверно ее исключить невозможно. В таких 
случаях признаком ретракции являются цитологиче-
ские особенности опухолевого «эмбола» при большом 
увеличении (×400): тонкие нити цитоплазмы между 
опухолевым комплексом и стенкой предполагаемого 
«сосуда». Сохранная железистая конфигурация опухо-
левого комплекса с  базальным расположением ядер 

Рис. 1. Последствия неадекватной фиксации материала. Окраска ге-
матоксилином и эозином, ×200

Fig. 1. Consequences of  inadequate fixation of  the material. Staining with 
hematoxylin and eosin, ×200
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клеток или  наличие стромальных элементов также 
указывают на псевдоинвазию.

Истинный опухолевый эмбол чаще имеет правиль-
ную округлую форму, повторяющую форму просвета 
сосуда, при этом эмболы могут примыкать к сосуди-
стой стенке или располагаться свободно (рис. 3). Опу-
холевые клетки должны быть «живыми», т. е. иметь 
сохранную цитоплазму и отчетливые ядра без призна-
ков кариорексиса. В  некоторых случаях опухолевые 
клетки в просвете сосуда имеют более обильную цито-
плазму, чем  клетки миоинвазивной опухоли. Часто 
наличие опухолевых эмболов в сосуде сочетается с пе-
риваскулярной лимфоцитарной инфильтрацией, 

видимой при малом увеличении микроскопа. Однако 
воспалительный инфильтрат по периферии сосуда без 
различимого эмбола клинического значения не имеет [8]. 
По данным исследования S. Wei и соавт., наличие ЛВИ 
также ассоциировано с таким перитуморальным изме-
нением стромы, как  десмопластическая реакция. 
При этом воспалительная инфильтрация по перифе-
рии инвазивных опухолевых комплексов не связана 
с ЛВИ [9].

Опухолевые эмболы при РЭ наиболее часто нахо-
дятся в просветах мелких сосудов по периферии инва-
зивного фронта опухоли (рис. 4). Как правило, вовле-
чение крупных кровеносных сосудов выявляют при 
поражении многочисленных сосудов мелкого калибра, 
поэтому наличие опухоли исключительно в просвете 
крупных сосудов должно натолкнуть на мысль о псев-
доинвазии. В  исследовании M.  Mannelqvist и  соавт. 
было показано, что поражение кровеносных сосудов 
связано с  худшим прогнозом [10], хотя при  РЭ, как 
и в случае большинства других опухолей, существует 
крайне мало доказательств различия между инвазией 
лимфатического или кровеносного капилляра для про-
гноза заболевания. Поэтому на  настоящий момент 
в рутинной практике при РЭ уточнять тип капилляра 
не требуется.

Вероятность наличия ЛВИ ассоциирована с  ти
пом инвазии миометрия. Опухоли с широким фрон-
том  инвазии реже демонстрируют ЛВИ. При  MELF 
(microcystic, elongated and fragmented) типе инвазии 
в  миометрий, который встречается при эндометри
оидном РЭ низкой степени злокачественности, ЛВИ 
обнаруживается часто. При этом типе инвазии в толще 
миометрия располагаются микрокистозные и вытяну-
тые железистые опухолевые структуры, а также отдель-
ные солидные комплексы опухолевых клеток, которые 
сами по себе могут имитировать сосудистую инвазию 
(рис. 5). Периферически расположенные клетки опу-
холевых комплексов могут быть уплощены и напоми-
нать эндотелий, однако «выстилка» таких пространств 

Рис. 2. Артифициальные изменения в виде перемещения опухоли в сосу-
дистоподобное пространство (слева) в сочетании с истинной инвазией 
(справа). Окраска гематоксилином и эозином, ×200

Fig. 2. Artificial changes in the form of tumor displacement into a vascular-
like space (left) in combination with true invasion (right). Hematoxylin and 
eosin staining, ×200

Рис. 3. Опухолевый эмбол повторяет форму просвета сосуда, распола-
гаясь в нем свободно. Окраска гематоксилином и эозином, ×200

Fig. 3. The tumor embolus repeats the shape of the vessel lumen, being located 
freely in it. Hematoxylin and eosin staining, ×200

Рис. 4. Опухолевые эмболы в  просвете мелких сосудов по  периферии 
инвазивного фронта опухоли. Окраска гематоксилином и эозином, ×100

Fig. 4. Tumor emboli in  the  lumen of  small vessels along the  periphery 
of the invasive tumor front. Hematoxylin and eosin staining, ×100
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хотя бы очагово имеет очевидную эпителиальную диф-
ференцировку. В сомнительных случаях может помочь 
иммуногистохимическое (ИГХ) исследование с  ис-
пользованием антител к цитокератинам, хотя на сегод-
няшний день ни  один протокол не  рекомендует ис-
пользовать ИГХ-исследование для определения ЛВИ 
в рутинной практике. В большинстве исследований, 
оценивавших прогностическую значимость ЛВИ 
при РЭ, ИГХ-исследование не применяли.

Исследования, в которых применяли ИГХ-окра-
шивание, продемонстрировали его потенциальную 
пользу. S. K. Weber и соавт. показали, что применение 
антител к D2–40 увеличивает частоту обнаружения ЛВИ, 
при этом все фокусы инвазии, дополнительно выявлен-
ные при ИГХ-окрашивании, ретроспективно были об-
наружены и в препаратах, окрашенных гематоксилином 
и эозином [11]. В исследовании N. C.M. Visser и соавт. 
использование антител к D2–40 и CD31 позволило уве-
личить частоту обнаружения ЛВИ с 24,6 до 36,1 % [12]. 
F.  Alexander-Sefre и  соавт. продемонстрировали, что 
выявление ЛВИ при использовании панцитокератина 
в сочетании с CD31 увеличилось в 3 раза (с 18 до 54 %) 
по сравнению с оценкой срезов, окрашенных гематок-
силином и эозином [13]. Однако в другом исследова-
нии этих же авторов оценка ЛВИ по срезам, окрашен-
ным гематоксилином и  эозином, показала более 
достоверную связь с клиническим исходом по сравне-
нию с ИГХ-окрашиванием [14].

Следует понимать, что интерпретация ИГХ-окра-
шивания может вызывать трудности в  опухолях  
с выраженной стромальной реакцией, так как опухо-
леассоциированные фибробласты способны экспрес-
сировать D2–40. Все же применение ИГХ-исследова-
ния оправданно, когда требуется уточнить характер 
и природу выстилки сосудистоподобного пространства 
или клеток в просвете сосуда.

Количественная оценка 
лимфоваскулярной инвазии
По  данным исследования ISGyP (International 

Society of  Gynaecological Pathologists), по  материалу 
гистерэктомии 90 % патологоанатомов в заключени-
ях указывали наличие или отсутствие ЛВИ, но только 
половина врачей давали количественную оценку [15]. 
В ретроспективном исследовании когорт PORTEC-1 
и PORTEC-2 наибольшую прогностическую ценность 
имела оценка по 3‑ступенчатой системе – отсутствие, 
фокальная ЛВИ и значимая ЛВИ [16]. Трехступенча-
тая классификация была предложена в  работе 
T. Fujimoto и соавт., в которой фокальную ЛВИ опре-
деляли как отдельное сосудистое пространство с эмбо-
лом за пределами инвазивного фронта опухоли, а зна-
чимую ЛВИ – как множественные такие участки [17]. 
Прогностическая значимость этой классификации 
была подтверждена в работе L. Han и соавт., опубли-
кованной в 2024 г. [18].

Предложенная система хоть и  субъективная, но 
в большинстве случаев позволяет легко разделить ЛВИ 
на фокальную и значимую, однако всегда будут инди-
видуальные случаи с пограничной ЛВИ – между фо-
кальной и значимой. Для улучшения воспроизводимо-
сти оценки, особенно в  пограничных случаях, были 
предложены пороговые значения. L. Tortorella и соавт. 
для  определения значимой ЛВИ предложили порог  
в 3 и более вовлеченных сосудов [19]. Числовое значе-
ние позволяет дать более объективную оценку погра-
ничным случаям, однако остается открытым ряд во-
просов: считать ли количество пораженных сосудов 
во всей опухоли, в 1 фрагменте или как среднее ариф-
метическое по всем фрагментам, и сколько фрагмен-
тов должно быть исследовано.

В попытке уточнить пороговое значение значимой 
ЛВИ были проведены дополнительные исследования 
когорт PORTEC-1 и PORTEC-2, а также независимой 
валидационной когорты [20, 21]. В этих исследовани-
ях риск метастазов в  тазовых лимфатических узлах 
коррелировал с количеством эмболов во всей опухо-
ли. Для  уточнения порога «клинически значимой» 
ЛВИ во внимание также принимали негативные по-
следствия адъювантной терапии. Авторы считают, 
что числовой порог для значимой ЛВИ должен быть 
относительно низким для назначения адъювантного 
лечения пациенткам с риском рецидива заболевания. 
В то же время порог должен быть достаточно высоким 
для  исключения токсичной терапии у  пациенток 
с  низким риском рецидива. В  качестве порогового 
значения авторы использовали 10 % риска рецидива 
в  тазовых лимфатических узлах. По  их  мнению, 
при риске ниже предложенного значения негативные 
последствия превышают потенциальную выгоду. Этот 
порог, по  их  данным, достигается, когда значимая 
ЛВИ составляет 4 и более различных сосудов с эмбо-
лами в 1 срезе [21].

Рис. 5. Опухоль с MELF-инвазией в миометрий. Окраска гематокси-
лином и эозином, ×100

Fig. 5. A tumor with MELF invasion of the myometrium. Hematoxylin and 
eosin staining, ×100
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Однако последние рекомендации ВОЗ, ESGO-
ESTRO-ESP и FIGO – 2023 предлагают пороговое зна-
чение для значимой ЛВИ 5 и более сосудов в 1 фраг-
менте, а CAP (College of American Pathologists), ICCR 
(International Collaboration on Cancer Reporting) и ISGyP – 
3 и более сосудов. В одном из последних опубликован-
ных руководств по оценке ЛВИ E. E. M. Peters и соавт. 
говорят о необходимости ликвидировать разногласия 
относительно порогового значения для  избежания 
трудностей в  ведении пациенток и  оценке исходов 
заболевания, предлагая использовать пороговое зна-
чение 4 и более сосудов в 1 срезе. Авторы рекомендуют 
считать только достоверные фокусы ЛВИ, игнорируя 
сомнительные [2].

Нет согласия и в определении структуры, которую 
следует считать за единицу ЛВИ: это опухолевые эм-
болы в 1 сосуде, количество сосудов с эмболами или 
даже фокусы (небольшие области, содержащие 1 эмбол 
и более). Кроме того, на данный момент нет точного 
определения фокуса ЛВИ и его размера. За счет раз-
мытости понятия «фокус» в большинстве исследова-
ний при определении ЛВИ подсчитывали количество 
сосудов, содержащих эмболы. Во многих случаях ко-
личество эмболов соответствует количеству вовлечен-
ных сосудов, однако в 1 сосуде может быть несколько 
располагающихся друг за  другом эмболов (рис. 6). 
Наличие нескольких опухолевых эмболов в просвете 
1 сосуда или нескольких компактно и линейно распо-
ложенных сосудистых пространств с эмболами реко-
мендуется расценивать как 1 вовлеченный сосуд. В по-
добных случаях целесообразно исследовать серийные 
срезы для доказательства единого извитого сосудисто-
го пространства.

Заключение
Наличие ЛВИ при РЭ является важным прогно-

стическим фактором риска регионарных и отдаленных 
метастазов на ранних стадиях эндометриоидного РЭ, 
а  также фактором риска рецидива заболевания. Это 
требует от патологоанатома правильной работы с опе-
рационным материалом на всех этапах, знания мор-
фологических признаков истинной сосудистой инва-
зии и способов ее оценки. Существующие на данный 
момент разногласия в пороговом значении значимой 
ЛВИ приводят к  трудностям в  ведении пациенток 
и оценке исходов заболевания.

Рис. 6. Компактное расположение эмболов в просвете сосуда. Окраска 
гематоксилином и эозином, ×200

Fig. 6. Compact arrangement of emboli in the vessel lumen. Hematoxylin and 
eosin staining, ×200
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К о н т а к т ы :	А ндрей Андреевич Киреев aa.kireev@bk.ru

Клиническая цитология, являясь относительно молодой областью диагностической медицины, прошла сложный 
путь технического совершенствования. Бурное развитие цитологии как одной из ветвей морфологической диаг-
ностики в последние десятилетия обусловило внедрение инновационных технологических решений, среди которых 
особую значимость приобрели методы жидкостной цитологической подготовки и иммуноцитохимического анали-
за. Эти методы стали неотъемлемой частью стандартизированных диагностических алгоритмов в современных 
лабораториях.
В статье представлен анализ клинических наблюдений, демонстрирующих возможности интеграции традиционной 
и жидкостной цитологии при верификации патологии молочной железы и яичников. Все наблюдения гистологи-
чески подтверждены и иллюстрированы микрофотографиями, демонстрирующими цитоморфологические особен-
ности как  в традиционных мазках, так и  в  препаратах, приготовленных по  технологии жидкостной цитологии. 
Особый интерес представляет включение в один из диагностических протоколов иммуноцитохимического иссле-
дования с использованием панели специфических маркеров.

Ключевые слова: рак молочной железы, рак яичников, цитологическое исследование, жидкостная цитология, 
иммуноцитохимическое исследование
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Integration of traditional and liquid-based cytology in the diagnosis of the female reproductive 
system pathology
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Clinical cytology is a relatively new part of diagnostic medicine that has gone through a complex path of technical 
improvement. Rapid evolution of cytology as a part of morphological diagnostics at the end of the last century led 
to implementation of new innovative technological solutions including liquid-based cytology and immunocytochemistry. 
These methods became the staple of standard diagnostic algorithms in modern laboratories.
The article presents clinical observations demonstrating the possibilities of integrated use of liquid-based and traditional 
cytology in verification of breast and ovarian pathology. All clinical observations are histologically confirmed and 
illustrated through microphotographs demonstrating cytomorphological characteristics of both traditional cytology 
samples and liquid-based samples. Of special interest is the inclusion of immunocytochemical study with a panel  
of specific markers into one of the diagnostic protocols.
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Введение
Формирование клинической цитологии как само-

стоятельного направления медицинской диагностики 
имеет глубокие исторические корни. Первые научные 
предпосылки метода были сформулированы еще 
в XIX в., когда 1860‑х годах немецкий анатом Генрих 
Вильгельм Готфрид фон Вальдейер-Гарц впервые в ми-
ре предложил цитологические критерии диагностики 
новообразований на основе революционной для того 
времени гипотезы о моноклональном происхождении 
опухолей [1]. В конце XIX в. – начале XX в. отечест-
венные исследователи А. С. Парцевский и А. А. Бого-
молов проводили микроскопическое исследование 
клеток селезенки и печени, а А. И. Вильчур и П. А. Яп-
па  – пунктата легкого у  больного туберкулезом [1]. 
Подобные исследования были спорадическими, по
этому на рубеже XIX и XX вв. зарождения клинической 
цитологии не произошло.

Качественный прорыв в  развитии клинической 
цитологии произошел лишь во  2‑й четверти ХХ в., 
чему в значительной степени способствовали фунда-
ментальные работы американского патолога Джорджа 
Папаниколау [1, 2]. Обнаружение исследователем опу-
холевых клеток в вагинальных мазках стало открытием, 
ставшим отправной точкой для создания принципиаль-
но нового диагностического подхода. Примечательно, 
что внедрение цитологического метода в клиническую 
практику потребовало почти 20 лет (1928–1948 гг.) на-
пряженной научной работы, поскольку медицинское 
сообщество первоначально скептически относилось 
к диагностической ценности цитологического исследо-
вания [2]. Окончательное признание Американским 
обществом онкологов метода Папаниколау, в последу-
ющем получившего название Пап-тест, позволило кли-
нической цитологии занять достойное место среди мор-
фологических методов анализа [2].

В СССР развитие клинической цитологии проис-
ходило в 1‑й половине – середине ХХ в. независимо 
от исследований Д. Папаниколау. Московская школа, 
сформировавшаяся на базе клинической лабораторной 
диагностики (под руководством Н. Н. Шиллер-Волко-
вой в НМИЦ им. П. А. Герцена), и ленинградская шко-
ла, возникшая в  рамках патоморфологического на-
правления (под руководством М. П. Птохова в НМИЦ 
онкологии им. Н. Н.  Петрова), внесли уникальный 
вклад в развитие цитологического метода диагности-
ки [3, 4].

В 1960–1980‑х годах клиническая цитология пере-
живала период активного развития во всем мире. Ци-

тологический метод диагностики стал широко внед
ряться в медицинскую практику и в итоге занял важное 
место среди методов морфологического анализа. Од-
нако, будучи молодой наукой, цитология в процессе 
своего развития столкнулась не только с накоплением 
ценного опыта, но  и  с  рядом вопросов и  проблем. 
В  1970‑х годах в  США произошла серия скандалов 
и громких судебных дел, связанных с ошибками в ин-
терпретации цитологических исследований. Эти со-
бытия имели 2 ключевых последствия. Во-первых, они 
способствовали формированию концепции, а в даль-
нейшем – разработке единой международной системы 
критериев цитологической диагностики заболеваний 
шейки матки, позже получившей название «Бетесда» 
(The Bethesda System). Во-вторых, они стали толчком 
к созданию в конце 1980‑х годов усовершенствованной 
альтернативы традиционному Пап-тесту.

Первоначально в США планировали разработать 
систему автоматизированного компьютерного анали-
за материала для повышения точности диагностики. 
Однако низкое качество пробоподготовки не позволя-
ло провести такой анализ и  заставило специалистов 
сосредоточиться на  ее совершенствовании. Именно 
эти события положили начало развитию технологии 
жидкостной цитологии, которая впоследствии стала 
важным этапом в эволюции цитологической диагно-
стики.

В 1994 г. Управление по санитарному надзору за ка-
чеством пищевых продуктов и  медикаментов США 
утвердило первую методику жидкостной цитологии 
ThinPrep, основанную на фильтрации клеточного ма-
териала. В 1999 г. была одобрена альтернативная тех-
нология SurePath, использующая принцип седимента-
ции. В последующие годы различные производители 
медицинского оборудования разработали собственные 
системы жидкостной цитологии (например, CellPrep, 
EasyPrep и проч.), модифицируя существующие мето-
ды пробоподготовки.

Появление жидкостной цитологии существенно 
повысило диагностическую ценность цитологических 
исследований. Главным преимуществом этого метода 
является возможность длительного хранения клеточ-
ного материала для последующих исследований, включая 
молекулярно-генетические тесты, иммуноцитохими-
ческие (ИЦХ) и другие специализированные методы 
исследования. Кроме того, применение жидкостной 
цитологии обеспечивает стандартизацию процессов 
пробоподготовки и окрашивания, что повышает вос-
производимость и точность диагностики.

Keywords: breast cancer, ovarian cancer, cytological examination, liquid-based cytology, immunocytochemical 
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В  настоящей работе представлены клинические 
наблюдения, в  которых для  диагностики патологии 
женской репродуктивной системы использовалось 
комплексное цитологическое исследование с приме-
нением традиционной и жидкостной цитологии. В од-
ном из наблюдений клеточный материал, полученный 
жидкостным методом, был дополнительно исследован 
с помощью ИЦХ-анализа. Все случаи гистологически 
верифицированы, а полученные результаты наглядно 
демонстрируют возможности жидкостной цитологии 
в визуализации клеточных изменений и повышении 
точности диагностики.

Клинический случай 1
Пациентка, 43  лет, обратилась в  Национальный 

медицинский исследовательский центр акушерства, ги-
некологии и перинатологии им. акад. В. И. Кулакова (да-
лее – Центр) к маммологу с результатами цитологиче-
ского исследования, проведенного по месту жительства. 
Жалоб не предъявляет. Пациентке планируется продол-
жение терапии по поводу эндометриоза (прием диеноге-
ста – препарата с прогестагенным эффектом, снижа-
ющим продукцию эстрогенов в  яичниках, вследствие 
чего подавляются трофические эффекты эстрогенов 
в отношении эндометрия). При ультразвуковом исследо-
вании (УЗИ) в левой молочной железе (МЖ) параареоляр-
но на границе внутренних квадрантов визуализируется 
узловое образование 9 × 6 мм пониженной эхогенности, 
с четкими границами. При цветном допплеровском кар-
тировании по периферии узлового образования – цвето-
вой локус. Заключение УЗИ: эхо-признаки кист обеих 
МЖ, узлового образования левой МЖ (узловая мастопа-
тия / киста с  неоднородным содержимым). Левая МЖ 
BI-RADS 3.

На цитологическое исследование отправлен матери-
ал, полученный при тонкоигольной аспирационной био
псии узлового образования левой МЖ: 2 традиционных 
стеклопрепарата и виала с консервирующей жидкостью. 
В данном и последующих клинических случаях традици-
онные препараты окрашивали по Романовскому (азур-
эозином), образцы из виалы подвергались пробоподготовке 
с использованием технологии CellPrep Plus, исследование 
проводили на световом микроскопе Leica DM 3000.

При цитологическом исследовании в образце опреде-
ляется обилие групп, скоплений, пластов, ветвистых 
структур из клеток эпителия МЖ, местами с призна-
ками дегенеративных изменений, отмечается пролифе-
рация клеток эпителия; обилие разрозненно лежащих, 
в  скоплениях, псевдопапиллярных структурах клеток 
с  апокриновой дифференцировкой, просматриваются 
макрофаги с  включениями гемосидерина, единично  – 
фрагменты стромы, жировой ткани, миксоидные массы 
(рис. 1). Встречаются клетки эпителия и клетки с апо-
криновой дифференцировкой с признаками атипии, сдвигом 
ядерно-цитоплазматического соотношения в  сторону 
ядра. В отдельных клетках – признаки столбчатокле-

точной метаплазии (хорошо просматриваются в жид-
костных препаратах, рис. 1,  б). Признаки кистозной 
дегенерации.

Цитологическая картина: вероятнее всего, внутри-
протоковая папиллома с атипией части клеток; ати-
пичные изменения (категория С3 по Йокогамской систе-
ме (Yokohama system) Международной академии 
цитологии (IAC)). С учетом наличия атипичных клеток 
пациентке рекомендовано проведение трепанобиопсии 
для гистологической верификации.

Патоморфологическое заключение по  результату 
исследования трепанобиоптата образования левой МЖ: 
внутрипротоковая папиллома с протоковой пролифера-
цией, участками атипичного строения и большим коли-
чеством микрокальцинатов. Рекомендуется иммуноги-
стохимическое (ИГХ) исследование для  исключения 
комплексов атипичной протоковой пролиферации и оча-
гов протоковой карциномы in situ (ductal carcinoma in situ, 
DCIS).

Клинический случай 2
Пациентка, 74 лет, обратилась в Центр с жалоба-

ми на деформацию правой МЖ. Из анамнеза: в 1998 г. 
проведено комбинированное лечение по поводу рака пра-
вой МЖ  – радикальная резекция и  лучевая терапия. 
В 2023 г. заметила деформацию правой МЖ. По данным 
обследования заподозрен рецидив заболевания.

При выполнении УЗИ установлено, что значитель-
ную часть правой МЖ занимает опухолевидный мягко-
тканный конгломерат размерами 70 × 41 × 43 мм, под-
растающий к  большой грудной мышце. В  аксиллярной 
области справа лимфатический узел 7 × 4 мм. Заключе-
ние по  результатам УЗИ: рак правой МЖ, состояние 
после хирургического лечения (1998 г.), подозрение на ре-
цидив. Достоверных данных о наличии отдаленных мета-
стазов не выявлено. Магнитно-резонансная томография 
МЖ: рецидив опухолевого процесса в правой МЖ с инва-
зией большой грудной мышцы, BI-RADS 5.

Проведены трепанобиопсия образования правой МЖ 
и  тонкоигольная аспирационная биопсия подмышечных 
лимфатических узлов справа. На цитологическое иссле-
дование отправлены 2 традиционных стеклопрепарата 
и виала с консервирующей жидкостью.

При цитологическом исследовании на фоне элемен-
тов крови, бесструктурного межуточного вещества, 
немногочисленных лимфоидных элементов разной степе-
ни зрелости определяются разрозненно расположенные 
и в рыхлых скоплениях опухолевые железистые клетки 
с признаками ядерного и клеточного полиморфизма (рис. 2). 
В клетках определяется сдвиг ядерно-цитоплазматиче-
ского соотношения в сторону ядра. Встречаются фраг-
менты жировой ткани, фибромиксоидной стромы. 
Цитологическая картина в пределах полученного мате-
риала соответствует злокачественным изменениям 
(с учетом цитоморфологических паттернов и клинико-
анамнестических данных – метастаз карциномы МЖ). 



36

онкопатология Том 8
Volume 8oncopathology

2’2025
Оригинальные исследования  |  Original reports 

36

Рис. 1. Микроскопическая картина материала, полученного с помощью тонкоигольной аспирационной биопсии левой молочной железы: внутри-
протоковая папиллома с атипией части клеток: а – традиционный цитологический препарат, окрашивание по Романовскому; б – жидкостный 
препарат, технология CellPrep Plus, окрашивание по Папаниколау. × 600

Fig. 1. Microscopic view of material obtained by fine-needle aspiration biopsy of the left mammary gland: intraductal papilloma with atypia of some cells: 
a – traditional cytological preparation, Romanowsky staining; б – liquid-based preparation, CellPrep Plus technology, Papanicolaou staining. × 600

а

б
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Рис. 2. Микроскопическая картина материала, полученного с помощью тонкоигольной аспирационной биопсии подмышечного лимфатического 
узла справа: метастаз протоковой карциномы молочной железы: а – традиционный цитологический препарат, окрашивание по Романовскому; 
б – жидкостный препарат, технология CellPrep Plus, окрашивание по Папаниколау. × 600

Fig. 2. Microscopic view of fine-needle aspiration biopsy material of the right axillary lymph node: metastasis of ductal carcinoma of the mammary gland:  
a – traditional cytological preparation, Romanowsky staining; б – liquid-based preparation, CellPrep Plus technology, Papanicolaou staining. × 600

а

б
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Злокачественный процесс (категория V по системе от-
четности Всемирной организации здравоохранения в ци-
топатологии лимфатических узлов, селезенки и тимуса 
2024 г.).

По результатам ИГХ-исследования материала тре-
панобиопсии: экспрессия эстрогеновых рецепторов 
(SP1) – 8 баллов (100 %, IS 3); экспрессия прогестероно-
вых рецепторов (1E2) – 7 баллов (60 %, IS 3); экспрессия 
белка HER2 / neu (кроличье моноклональное антите-
ло 4B5) – 2+ в ≥10 % опухолевых клеток (необходимо ис-
следование с помощью гибридизации in situ для определения 
наличия амплификации гена); Ki-67 (30-9) – 20–22 %.

Патоморфологическое заключение: инвазивный про-
токовый рак правой МЖ (non-specific type, NST, G2). 
Иммунофенотип люминального В-подобного HER2‑не
определенного подтипа рака МЖ.

Клинический случай 3
Пациентка, 75 лет, обратилась в Центр с жалоба-

ми на чувство распирания живота, увеличение живота 
в  размерах, одышку в  покое, выраженную общую сла-
бость. Из анамнеза: 7 лет назад обнаружила уплотнение 
в левой МЖ. Тогда же при гистологическом исследовании 
биоптата МЖ обнаружен инфильтративный рост рака 
неспецифического типа, G2. По результатам ИГХ-ис-
следования: экспрессия эстрогеновых рецепторов (SP1) – 
8 баллов, экспрессия прогестероновых рецепторов (1E2) – 
6 баллов, Ki-67 – 25 %, экспрессия белка HER2 / neu 
(кроличье моноклональное антитело 4B5) – 0, экспрессия 
белка р53 – в 40 % клеток опухоли. Проведена неоадъю-
вантная гормонотерапия (летрозол 2,5  мг) с  положи-
тельной динамикой. Выполнена радикальная резекция 
левой МЖ с  одномоментной маммопластикой. Прове-
дены 4 курса адъювантной химиотерапии по схеме доце-
таксел + циклофосфамид, курс послеоперационной луче-
вой терапии на область левой МЖ (разовая и суммарная 
очаговые дозы 2,5 Гр и 42,5 Гр соответственно) и зоны 
регионарного лимфооттока слева в суммарных очаговых 
дозах 40, 42, 42 Гр (5 лет назад).

В начале января 2025 г. пациентка отметила чувст-
во распирания живота, увеличение живота в размерах, 
снижение массы тела на  8  кг, одышку при  движении, 
снижение аппетита, общую слабость. После обследова-
ния по месту жительства пациентке была рекомендо-
вана консультация в Центре, где по результатам УЗИ 
и компьютерной томографии выявлены асцит и левосто-
ронний гидроторакс. Заключение: рецидив рака МЖ? 
Образование печени (метастаз рака МЖ?). Проведены 
пункция и дренирование брюшной полости, чрескожная 
биопсия образования печени (для исключения метаста-
тического поражения).

На цитологическое исследование отправлено 200 мл 
мутной асцитической жидкости, из  осадка которой 
приготовлено 2 традиционных стеклопрепарата, часть 
материала отправлена в виалу с консервирующей жид-
костью.

При цитологическом исследовании в осадке асцити-
ческой жидкости определяются клетки мезотелия с ре-
активными изменениями, гистиоцитарные элементы 
(рис. 3), обнаружены в рыхлых скоплениях, шаровидных 
структурах и комплексах клетки эпителия с признака-
ми ядерного и клеточного полиморфизма и атипии, вы-
соким ядерно-цитоплазматическим соотношением. Ци-
тологическая картина соответствует специфическому 
метастатическому выпоту с наличием опухолевых же-
лезистых клеток. Злокачественные изменения (катего-
рия 5, MAL-S по Международной системе отчетности 
в цитопатологии серозных жидкостей (TIS RSFC)).

При патоморфологическом исследовании трепаноби-
оптата образования печени опухолевых клеток не выяв-
лено. Наличие опухолевых клеток в абдоминальной жид-
кости и  отсутствие опухолевых изменений в  печени 
расширили диагностический поиск и предопределили не-
обходимость дальнейшего обследования пациентки.

При дообследовании в малом тазу выявлено образо-
вание больших размеров (рак яичников?). Для ускорения 
диагностического процесса было принято решение о про-
ведении ИЦХ-исследования жидкостного препарата 
с использованием маркеров WT1 и GATA3. С WT1 отме-
чалась ядерная положительная реакция в части опухо-
левых клеток (рис. 4, а), реакция на GATA3 в опухолевых 
клетках – отрицательная (рис. 4, б).

С учетом результатов ИЦХ-исследования метастаз 
карциномы МЖ исключен в пользу первичного рака яич-
ников (серозной аденокарциномы).

Ввиду наличия у пациентки канцероматоза брюши-
ны, а также опухоли яичника больших размеров на фоне 
лечения рака МЖ ей была показана морфологическая 
верификация опухолевых образований для  определения 
последующей тактики лечения (прогрессирование рака 
МЖ / первичный рак яичников). Проведена лапароскопия, 
в  ходе которой установлен тотальный висцеро-пари
етальный канцероматоз: метастатические очаги от 0,4 
до 2,0 см, местами сливные по левому и правому куполам 
диафрагмы, аналогичные очаги по капсуле печени и пет-
лям тонкой кишки, в  кармане Моррисона, по  левым 
и  правым боковым каналам. Большой сальник замещен 
опухолью, спаян с  петлями тонкой и  толстой кишки, 
представлен опухолевым конгломератом размерами  
9,0 × 8,0 × 2,5 см. Малый таз недоступен визуализации вви-
ду спаечного процесса. Взяты биоптаты опухоли малого 
сальника, брюшины, поддиафрагмальных пространств.

На прижизненное патологоанатомическое исследо-
вание отправлены фрагменты сальника и  брюшины. 
При  ИГХ-исследовании опухолевых образований этих 
тканей выявлена экспрессия: PAX8 – ядерная положи-
тельная реакция в  большинстве опухолевых клеток, 
WT1 – в части опухолевых клеток. Реакции на GATA3 
и  GCDFP-15 в  опухолевых клетках отрицательные. 
Патоморфологическое заключение: принимая во  вни
мание гистологическое строение опухоли и  результат 
ИГХ-исследования, процесс следует классифицировать 
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Рис. 3. Микроскопическая картина осадка жидкости из брюшной полости: диссеминация аденокарциномы: а – традиционный цитологический 
препарат, окрашивание по Романовскому; б – жидкостный препарат, технология CellPrep Plus, окрашивание по Папаниколау. × 600

Fig. 3. Microscopic view of fluid sediment from the abdominal cavity: dissemination of adenocarcinoma: a – traditional cytological preparation, Romanowsky 
staining; б – liquid-based preparation, CellPrep Plus technology, Papanicolaou staining. × 600

а

б
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Рис. 4. Результаты иммуноцитохимического исследования: а – с маркером WT1, положительная ядерная экспрессия в опухолевых клетках; 
б – с маркером GATA3, реакция отрицательная. ×600

Fig. 4. Results of immunocytochemical study: a – with WT1 marker, positive nuclear expression in tumor cells; б – with GATA3 marker, negative reaction. ×600

как метастазы серозной карциномы яичников высокой 
степени злокачественности.

Клинический случай 4
Пациентка, 41 года, обратилась в Центр с жалоба-

ми на  тянущие боли внизу живота, иногда режущие, 
повышение температуры тела, вздутие живота. 
Из анамнеза: 3 мес назад отметила появление болей вни-
зу живота. Обратилась к гинекологу по месту житель-
ства. В результате УЗИ органов малого таза выявлены 
кисты обоих яичников (справа до 53 мм, слева до 26 мм) 
с пристеночным компонентом.

Магнитно-резонансная томография органов малого 
таза при  поступлении в  Центр показала выраженное 
количество жидкости в малом тазу и брюшной полости, 
инфильтрацию тела матки опухолевым образованием 
яичника. Правый яичник представлен кистозно-опухо-
левым образованием размерами до 95 мм. Задний контур 

конгломерата интимно прилежит к  передней стенке 
прямой кишки с признаками ее инвазии на протяжении 
25 мм. В левом яичнике обнаружено кистозное образова-
ние с папиллярным компонентом до 30 мм. Многочислен-
ные тазовые лимфатические узлы до 15 мм. Вторичные 
изменения брюшины. Уровень CA-125 – 402 Ед / мл. 
Выполнена лапароскопия с  эвакуацией асцита (около 
3300 мл), биопсией брюшины левого латерального кана-
ла с  очагами канцероматоза и  дренированием малого 
таза.

На цитологическое исследование отправлено около 
1000 мл мутной асцитической жидкости, из осадка ко-
торой приготовлено 2 традиционных стеклопрепарата, 
часть материала отправлена в виалу с консервирующей 
жидкостью.

При цитологическом исследовании в осадке жидко-
сти определяются разрозненно расположенные, в скопле-
ниях, комплексах злокачественные клетки с признаками 

а

б
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Рис. 5. Микроскопическая картина осадка жидкости из брюшной полости: диссеминация злокачественной недифференцированной опухоли: а – тра-
диционный цитологический препарат, окрашивание по Романовскому. × 600

Fig. 5. Microscopic view of fluid sediment from the abdominal cavity: dissemination of malignant undifferentiated tumor: a – traditional cytological preparation, 
Romanowsky staining. × 600

а
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Рис. 5. (Окончание). Микроскопическая картина осадка жидкости из брюшной полости: диссеминация злокачественной недифференцированной 
опухоли: б – жидкостный препарат, технология CellPrep Plus, окрашивание по Папаниколау. × 600

Fig. 5. (End). Microscopic view of fluid sediment from the abdominal cavity: dissemination of malignant undifferentiated tumor: б – liquid-based preparation, 
CellPrep Plus technology, Papanicolaou staining. × 600

б
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резко выраженного полиморфизма и анаплазии (рис. 5). 
Опухолевые клетки вариабельны по размеру (от мелких 
до гигантских) и форме (округлые, овальные, вытянутые, 
неправильной формы). Ядра в них крупные, расположены 
преимущественно эксцентрически, хроматин распреде-
лен неравномерно, отмечаются признаки нарушения его 
конденсации; контуры некоторых ядер неровные. В части 
клеток признаки кариорексиса. В  ядрах отмечаются 
полиморфные светлые ядрышки (от нескольких до одной 
макронуклеолы). Отмечаются двух- и многоядерные опу-
холевые клетки, в части двухъядерных клеток ядра рас-
положены зеркально. Цитоплазма опухолевых клеток 
обильная, прозрачная, в части клеток голубого или сине-
го цвета, в отдельных клетках вакуолизирована (размер 
вакуолей – от мелкого до среднего). В отдельных полях 
зрения отмечаются фигуры митоза. Цитологическая 
картина соответствует злокачественной опухоли 
из  клеток с  признаками резко выраженной анаплазии 
(недифференцированная опухоль? неэпителиальная опу-
холь?). Злокачественные изменения (категория 5, MAL-S 
по Международной системе отчетности в цитопатоло-
гии серозных жидкостей (TIS RSFC)).

При проведении ИГХ-исследования биоптата опухо-
лево-измененной брюшины: антитела к панцитокерати-
ну (AE1 / AE3 / PCK26), цитокератину 7 (SP52), десмину 
(DE-R-11), MOC-31 (epithelial related antigen), молекуле 
клеточной адгезии эпителия Ep-CAM (Ber-EP4), белку 
PAX8, эпителиоподобному антигену – фокальная поло-
жительная реакция, к виментину Vimentin (V9) – диф-
фузная положительная реакция, к белку p53 (Bp53-11) – 
диффузная ядерная реакция в эпителиальных полиморфных 

клетках (мутантный тип экспрессии). Экспрессия 
эстрогеновых (SP1), прогестероновых (1E2) рецепторов, 
антител к мезотелину (HBME-1), SOX10, S100 (4C4.9), 
SATB 2 (клон SP281), WT1 (6F-H2), HNF-1b, HER2 / neu 
(4B5) – отрицательная реакция в опухолевых клетках.

Морфологическая картина и иммунофенотип опухо-
ли наиболее соответствуют недифференцированной кар-
циноме со вторичным ростом по брюшине с выраженной 
десмопластической стромой. С учетом клинических дан-
ных, наличия экспрессии PAX8 и эпителиальных маркеров 
вероятным первичным источником является аналогичная 
карцинома яичников.

Заключение
В работе представлен клинический опыт применения 

традиционной и жидкостной цитологии в диагности-
ческой практике. На примере цитологических препа-
ратов, приготовленных с использованием жидкостной 
цитологии, продемонстрированы возможности метода 
в оценке клеточной морфологии, а также возможность 
использования полученного материала для ИЦХ-ис-
следования. Все наблюдения были гистологически 
верифицированы.

Несмотря на высокую информативность жидкост-
ной технологии, традиционная сохраняет свою диаг-
ностическую ценность. Оптимальные результаты до-
стигаются при комбинированном применении обоих 
методов, где жидкостная цитология служит дополни-
тельным инструментом, расширяющим возможности 
морфологической диагностики и дополнительных ис
следований.
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Клинико-морфологический случай 
добавочной селезенки  
в поджелудочной железе
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Добавочная селезенка в поджелудочной железе – большая редкость, которая может имитировать солидную злока-
чественную опухоль. Как правило, хирурги путают ее с нейроэндокринной опухолью, а потому всегда резецируют, 
тогда как никакой опасности для здоровья она не представляет.
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Intrapancreatic accessory spleen is very rare and can imitate a solid malignant tumor. As a rule, surgeons confuse it 
with a neuroendocrine tumor, and therefore always resect it, but it does not pose any danger to health.
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Введение
Добавочная селезенка является довольно редкой 

аномалией, которая может имитировать различные 
новообразования и доставлять много диагностических 
проблем [1, 2]. Чаще добавочная селезенка располага-
ется у ворот селезенки, в большом сальнике, брыжей-
ке тонкой и толстой кишок, дугласовом пространстве 
[2–6]. Данное образование, как правило, обнаружива-
ется случайно при различных инструментальных ис-
следованиях и оперативных вмешательствах [1–4].

Клинический случай
Пациентка, 38  лет, госпитализирована в  Мос

ковский многопрофильный научно-клинический центр 

им. С. П. Боткина с жалобами на боли в левой половине 
живота.

При ультразвуковом исследовании органов брюшной 
полости выявлено объемное аваскулярное образование 
хвоста поджелудочной железы 10 × 9 мм.

Содержание онкомаркеров карбогидратного 19–9 
(CA19-9) и раково-эмбрионального антигенов в пределах 
нормы (5,29 Ед / мл и 1,99 нг / мл соответственно).

Тонкоигольная биопсия образования поджелудочной 
железы оказалась малоинформативной (материал содер-
жал кровь, обрывки ацинарной панкреатической ткани).

Клинически сохранялось подозрение на  рост злока
чественной опухоли, предполагалась нейроэндокринная 
опухоль.
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Больной проведено оперативное вмешательство  – 
резекция хвоста поджелудочной железы и селезенки, ма-
териал отправлен на гистологическое исследование.

Макроскопически в резецированном фрагменте под-
желудочной железы размерами 3,5 × 2 × 2 см выявлено 
округлое образование темно-красного цвета диаметром 
1,4 см. Микроскопически оно представлено тканью нор-
мальной селезенки, отграниченной от окружающей пан-
креатической паренхимы тонкой фиброзной капсулой 
(рис. 1).

Обсуждение
Добавочная селезенка – сравнительно редкая ано-

малия, которая обнаруживается в 10–44 % независимо 
от пола и возраста [2–4]. Чаще встречается одна доба-
вочная селезенка (85 %), но их может быть значитель-
но больше [4–6]. Обычно это образование находится 
у ворот основной селезенки, в том числе вокруг хвоста 
поджелудочной железы (80 %) [2–4].

В  описанном наблюдении добавочная селезенка 
в поджелудочной железе клинически ничем не прояв-
лялась. Данное образование не приводит к летальному 
исходу и никакого обследования и лечения не требует. 
Однако добавочная селезенка очень ловко имитирует 
нейроэндокринные опухоли, поэтому на практике ча-
ще всего диагностируется после хирургической опера-
ции [5].

Наиболее информативный метод предоперацион-
ной диагностики данной аномалии – эндоскопическая 
тонкоигольная биопсия, но нередко эта манипуляция 
непроста технически и осложняется кровотечением, 
а  биоптат оказывается скудным и  малоинформатив-
ным [2–5], с чем мы и столкнулись в описанном на-
блюдении.

Хорошим способом дифференцировать добавоч-
ную селезенку от нейроэндокринной опухоли подже-
лудочной железы является позитронно-эмиссионная 
томография, совмещенная с  компьютерной томо
графией с  радиофармацевтическим препаратом  
68Ga-DOTA-TOC, который активно поглощается тка-
нью селезенки, но  не  нейроэндокринной опухолью. 
Однако данный метод исследования очень дорогой 
и далеко не везде доступен [1–4].

Добавочные селезенки играют важную роль 
и  при  гематологических заболеваниях, при  которых 
спленэктомия – метод выбора. Если хирург не обна-
ружит или не удалит их при спленэктомии, они под-
вергаются гиперплазии и вызывают рецидив заболева-
ния [2–6].

Заключение
Наличие добавочной селезенки в хвосте поджелу-

дочной железы является редкой аномалией, которая 
имитирует онкологический процесс и служит основа-
нием для выполнения серьезной операции.

Рис. 1. Узел добавочной селезенки в  ткани поджелудочной железы. 
Окраска гематоксилином и эозином, ×10

Fig. 1. Accessory spleen nodule in the pancreatic tissue. Hematoxylin and 
eosin staining, ×10
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Воспалительная миофибробластическая 
опухоль мочевого пузыря
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К о н т а к т ы :	Н ано Владимеровна Пачуашвили npachuashvili@bk.ru

Воспалительная миофибробластическая опухоль (ВМО) мочевого пузыря – редкое новообразование, характеризу-
ющееся пролиферацией веретенообразных миофибробластов с выраженным воспалительным компонентом. В ста-
тье представлен клинический случай ВМО у женщины 59 лет с тотальной макрогематурией и тазовой болью. Диаг-
ностика включала цистоскопию, мультиспиральную компьютерную томографию и  иммуногистохимическое 
исследование, выявившее экспрессию маркеров ALK, SMA и десмина, что подтвердило диагноз ВМО. Гистологически 
опухоль демонстрировала минимальную ядерную атипию, отсутствие атипичных митозов и инфильтрацию воспа-
лительными клетками. Основные дифференциальные диагнозы – саркоматоидная карцинома и лейомиосаркома – 
были исключены на основании морфологических и иммуногистохимических особенностей. Лечение заключалось 
в хирургической резекции опухоли. Терапия ВМО имеет благоприятный прогноз, однако требует тщательной диф-
ференциальной диагностики из‑за схожести со злокачественными образованиями.

Ключевые слова: воспалительная миофибробластическая опухоль, мочевой пузырь, ALK, иммуногистохимическое 
исследование, дифференциальная диагностика, саркоматоидная карцинома, лейомиосаркома
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Inflammatory myofibroblastic tumor of the urinary bladder
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Inflammatory myofibroblastic tumor (IMT) of the urinary bladder is a rare neoplasm characterized by the proliferation 
of spindle-shaped myofibroblasts with a prominent inflammatory component. This article presents a clinical case of IMT 
in a 59‑year-old woman with total macroscopic hematuria and pelvic pain. Diagnostic procedures included cystoscopy, 
computed tomography, and immunohistochemical analysis, which revealed ALK, SMA, and desmin expression, confirming 
the IMT diagnosis. Histologically, the tumor exhibited minimal nuclear atypia, absence of atypical mitoses, and 
infiltration by inflammatory cells. Key differential diagnoses – sarcomatoid carcinoma and leiomyosarcoma – were ruled 
out based on morphological and immunohistochemical features. Treatment involved surgical resection of the tumor. 
IMT has a favorable prognosis but requires careful differential diagnosis due to its resemblance to malignant lesions.

Keywords: inflammatory myofibroblastic tumor, urinary bladder, ALK, immunohistochemistry analysis, differential 
diagnosis, sarcomatoid carcinoma, leiomyosarcoma
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ВВЕДЕНИЕ
Воспалительная миофибробластическая опухоль 

(ВМО), также называемая воспалительной псевдоопу-
холью, псевдосаркоматозной миофибробластической 
пролиферацией, является редким новообразованием, 
которое может возникать в  мочеполовой системе 
и других органах, включая легкие и брюшную полость 
[1]. ВМО мочевого пузыря (МП), как правило, прояв-
ляется тотальной гематурией и  может отличаться 
от других опухолей МП экспрессией киназы анапла-
стической лимфомы (ALK) [2]. Характеризуется пуч-
ковым расположением миофибробластов с примесью 
воспалительных клеток и сосудов. Дифференциаль-
ный диагноз ВМО МП включает саркоматоидную кар-
циному и лейомиосаркому. Диагностические призна-
ки, такие как  мелкодисперсный / просветленный 
ядерный хроматин, ганглиоподобные клетки, бледная 
эозинофильная цитоплазма с длинными отростками, 
повышенная экспрессия киназы анапластической 
лимфомы (ALK) по результатам иммуногистохимиче-
ских исследований и отсутствие атипичных митозов, 
помогают отличить ВМО от ее злокачественных ана-
логов [3].

В связи с редкой встречаемостью данной патоло-
гии представляем клинический случай ВМО МП 
у  женщины с  тотальной макрогематурией и тазовой 
болью и приводим обзор литературы и описание ме-
тода дифференциальной диагностики.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка  Г., 59  лет. В  анамнезе: левосторонняя 

нефруретерэктомия с  резекцией стенки МП вместе 
с устьем левого мочеточника по поводу уротелиального 
рака, выполненная в январе 2023 г. В дальнейшем выпол-
нено 3 курса полихимиотерапии. По данным мультиспи-
ральной компьютерной томографии в легких и мочевых 
путях патологических образований не выявлено. Диагно-
стирована аденома правого надпочечника.

В сентябре 2023 г. выполнена цистоскопия, при ко-
торой по левой и задней стенкам визуализирован после-
операционный рубец. Патологических образований не вы-
явлено. Выполнена трансуретральная резекция 
(ТУР) – биопсия левой боковой стенки МП. Морфологи-
ческая картина хронического воспаления МП. В октябре 
2024  г. пациентке выполнена повторная цистоскопия 
с ТУР-биопсией стенки МП из места предыдущей резек-
ции. Согласно гистологическому исследованию – слабо-
выраженный хронический интерстициальный цистит 
с формированием бруннеровых гнезд. Достоверные мор-
фологические признаки опухоли отсутствуют.

В феврале 2025 г. пациентка обратилась с жалобами 
на тотальную безболевую макрогематурию с бесформен-
ными сгустками и тазовую боль. При мультиспиральной 
компьютерной томографии выявлено образование в МП 
размером 12 мм. Данных о региональном рецидиве и ме-
тастатическом поражении органов и лимфатических 

узлов грудной клетки, брюшной полости, забрюшинного 
пространства и малого таза не получено. Результаты 
ультразвукового исследования: МП с четкими неровными 
контурами, толщина стенки до 2 мм, в проекции устья 
правого мочеточника – экзофитное образование разме-
ром 12 мм.

Учитывая злокачественный потенциал образования 
в стенке МП, выполнено хирургическое лечение в объеме 
лазерной резекции стенки МП с опухолью единым блоком.

Для патологоанатомического исследования достав-
лено множество мягких фрагментов серо-бежевой тка-
ни общим объемом 5 × 5 × 1 см. Данные гистологического 
исследования: множественные фрагменты веретенокле-
точного новообразования (рис. 1, а) без  убедительных 
признаков органо- и  гистопринадлежности. Опухоль 
с минимальным количеством стромы, неравномерно вы-
раженной лимфоцитарной инфильтрацией, местами 
со  значительной примесью эозинофильных лейкоци-
тов (рис. 1, б). Митотическая активность, оцененная 
в  10 полях зрения с объективом 40 / 0,65, – 5 митозов. 
Большинство ядер содержали мелкодисперсный хрома-
тин с различно выраженными ядрышками. Некрозов нет. 
На  этом фоне была заметна выраженная сосудистая 
сеть, в том числе мелкие сосуды с переплетенными воспа-
лительными клетками. Пучки веретенообразных клеток 
фокусно захватывали толстые гладкомышечные пучки, 
соответствующие собственной мускулатуре (рис. 1, в). 
Для уточнения гистологического типа и потенциала зло-
качественности новообразования (послеоперационный 
веретеноклеточный узел? ВМО? Саркоматоидный вари-
ант уротелиальной карциномы?) было рекомендовано 
проведение дополнительного иммуногистохимического 
(ИГХ) исследования на материале тканевых блоков.

По результатам ИГХ-исследования отмечается оча-
гово положительная реакция на MCK (рис. 1, г), SMA 
(актин гладкой мускулатуры; рис. 1, д) и десмин (рис. 1, е). 
Реакция с  ALK (киназа анапластической лимфомы)  – 
положительная: очаговое неравномерное гранулярное 
окрашивание (рис. 1, ж). Реакция с S100 положительная 
в части опухолевых клеток, в макрофагах-гистиоцитах. 
Клетки опухоли не экспрессируют p63 (рис. 1, з), GATA3 
(рис. 1, и) и CD34 (рис. 1, к). Результаты ИГХ-реакций 
позволили исключить рост уротелиальной карциномы 
в исследованном материале и с учетом морфологических 
особенностей более всего соответствовали ВМО.

Окончательный диагноз: ВМО. Учитывая редкую 
встречаемость в повседневной практике врача-патоло-
гоанатома, мы решили использовать этот случай обсуж
дения диагностических особенностей ВМО, дифференци-
альной диагностики веретенообразных клеточных 
поражений, возникающих в МП, а также иммунопрофи-
ля этих опухолей и их молекулярных характеристик.

Обсуждение
Воспалительная миофибробластическая опухоль, 

ранее известная как  воспалительная псевдоопухоль, 
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Рис. 1. Удаленная опухоль: а – участки опухоли веретеноклеточного строения, ×200; б – участки опухоли с выраженной воспалительной ин-
фильтрацией, ×200; в – участки фиброза в удаленной опухоли, ×200; г – положительное цитоплазматическое окрашивание части опухолевых 
клеток в реакциях с MCK, ×250; д – положительное цитоплазматическое окрашивание части опухолевых клеток в реакциях с SMA, ×200;  
е – положительное цитоплазматическое окрашивание части опухолевых клеток в реакциях с десмином, ×250; ж – неравномерное гранулярное 
цитоплазматическое окрашивание опухолевых клеток в реакции с ALK, ×200; з – реакция опухолевых клеток с р63 – отрицательная при поло-
жительном окрашивании уротелия (положительный внутренний контроль), ×180; 

Fig. 1. Removed tumor: a – areas of the spindle-cell tumor, ×200; б – areas of the tumor with pronounced inflammatory infiltration, ×200; в – areas  
of fibrosis in the removed tumor, ×200; г – positive cytoplasmic staining of part of the tumor cells in reactions with MCK, ×250; д – positive cytoplasmic 
staining of part of tumor cells in reactions with SMA, ×200; e – positive cytoplasmic staining of part of tumor cells in reactions with desmin, ×250; ж – uneven 
granular cytoplasmic staining of tumor cells in reaction with ALK, ×200; з – reaction of tumor cells with p63: negative with positive urothelial staining (positive 
internal control), ×180; 
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или псевдосаркоматозная фибромиксоидная опухоль, 
является редким веретенообразным клеточным обра-
зованием, которое может возникать в  МП и  других 
органах [1]. Такие опухоли часто рецидивируют и ред-
ко метастазируют. ВМО чаще всего встречаются 
в брюшной полости и легких, недавно они были опи-
саны и  в  других местах, таких как голова и  шея [4]. 
Воспалительные миофибробластические опухоли мо-
гут встречаться как в детском, так и во взрослом воз-
расте [5].

Воспалительная миофибробластическая опухоль 
МП клинически встречается редко и имеет хороший 
прогноз [6]. Такая опухоль в МП, как правило, прояв-
ляется тотальной гематурией, тазовой болью и  об-
структивными симптомами. В редких случаях у паци-
ентов наблюдаются системные симптомы, такие 
как лихорадка и потеря веса [2]. ВМО можно диагно-
стировать с помощью урографии, магнитно-резонанс-
ной томографии и уретроцистоскопии с последующей 
ТУР и патоморфологическим исследованием образо-
вания [7].

Заболевание в основном лечат хирургически с пол-
ным удалением опухоли. Его можно легко неправиль-
но диагностировать как  уротелиальную карциному 
МП, лейомиосаркому или рабдомиосаркому, что мо-
жет привести к чрезмерному лечению и плохому каче-
ству жизни пациентов [6].

Гистологическая картина не является специфиче-
ской, что затрудняет дифференциальную диагностику 
заболеваний [8]. В МП ВМО чаще всего проявляется 
в виде полиповидного образования или узелка подсли-
зистой оболочки с извилистой поверхностью, с изъяз-
влениями или без них [3]. Гистологические особенно-
сти, включая пролиферацию веретенообразных 
клеток, выраженный хронический воспалительный 
компонент, низкую митотическую активность и отсут-
ствие некроза в ткани опухоли, могут помочь исклю-
чить другие дифференциальные диагнозы [9].

Гистопатологически можно классифицировать 
3  типа ВМО: слизистый / сосудистый, компактный 
и  гипоклеточный фиброзный типы [10]. Слизи-
стый / сосудистый тип отличается фасциитом, отеком 
или рыхлым расположением округлой формы клеток 
в слизистой строме с выраженной сосудистой сетью. 
Воспалительный инфильтрат часто содержит больше 
нейтрофилов, эозинофилов и меньше плазматических 
клеток. Второй тип  – компактный, характеризуется 
клеточной пролиферацией веретенообразных клеток 
с  фасцикулярной архитектурой. Многочисленные 
плазматические клетки и лимфоциты обычно смеши-
ваются с  веретенообразными клетками. Гипоклеточ-
ный фиброзный тип представлен фиброзным рисун-
ком, напоминающим фиброматоз, с  удлиненными 
веретенообразными клетками в плотной коллагеновой 
строме, содержащей лимфоциты, плазматические 
клетки и эозинофилы. Воспалительная миофибробла-
стическая опухоль может содержать признаки всех 
3 гистологических типов, или может наблюдаться пре-
обладание картины одного или двух типов. Ни один 
из этих гистологических типов не показал связи с кли-
ническими исходами [8, 10].

Общим для всех 3 типов является миофибробласт 
с преимущественно веретенообразной морфологией, 
пузырьковидными ядрами и тонкодисперсным равно-
мерно распределенным хроматином, по‑разному визуа
лизирующимися ядрышками, бледной эозинофильной 
цитоплазмой и тонкими длинными цитоплазматиче-
скими отростками. Ганглиоподобные клетки обнару-
живаются примерно в 50 % случаев ВМО. В этих опу-
холях наблюдаются участки с различной клеточностью 
и зональностью (гипоклеточные участки) на поверх-
ности и очаги с более высокой клеточностью в более 
глубоких частях опухоли. Могут присутствовать мито-
зы и очаговый некроз, однако атипичные митозы от-
сутствуют. Наиболее важным является то, что инвазия 
в собственные мышцы регистрируется в 40 % случаев 

Рис. 1. (Окончание). Удаленная опухоль: и – реакция опухолевых клеток с GATA3 – отрицательная при положительном окрашивании уротелия 
(положительный внутренний контроль), ×200; к – реакция опухолевых клеток с CD34 – отрицательная при положительном окрашивании эн-
дотелия сосудов (положительный внутренний контроль), ×200

Fig. 1. (End). Removed tumor: и – reaction of tumor cells with GATA3: negative with positive urothelial staining (positive internal control), ×200; к – reaction 
of tumor cells with CD34: negative with positive vascular endothelial staining (positive internal control), ×200

и к
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и не указывает на злокачественность. Морфологиче-
ские признаки, свидетельствующие против диагноза 
ВМО, включают значительную ядерную атипию с вы-
раженной ядерной гиперхромазией, плеоморфизм 
ядер и / или атипичные митозы [3].

Воспалительные миофибробластические опухоли 
экспрессируют SMA (часто с рисунком «трамвайных 
путей»). Они могут экспрессировать панцитокератин 
очагово. Анализ на низкомолекулярный цитокератин 
(CAM 5.2) обычно положительный, в  то  время как 
на высокомолекулярный цитокератин, р63 и эпители-
альный мембранный антиген (ЕМА) – отрицательный. 
Десмин и h-кальдесмон могут демонстрировать очаго-
вую экспрессию. Положительное окрашивание с ан-
тителом к ALK при ИГХ-анализе варьирует и наблю-
дается примерно в  50  % случаев. Этот довольно 
специфичный маркер в большинстве случаев надежно 
предсказывает перестройку гена ALK. Клональные пе-
рестройки, включающие ген ALK, расположенный 
на хромосоме 2р23, были подтверждены методом флуо
ресцентной гибридизации in situ (FISH) [3].

Воспалительные миофибробластические опухоли 
и другие веретеноклеточные поражения МП представ-
ляют собой одну из наиболее сложных диагностических 
дилемм при патологии мочеполовой системы из‑за зна-
чительного совпадения доброкачественных и злокачест-
венных процессов с точки зрения клинической картины, 
морфологических данных и иммунопрофиля.

Различие между ВМО и послеоперационным ве-
ретеноклеточным узелком может быть сложным 
из‑за совпадения морфологических и ИГХ-данных [3]. 
При  постановке диагноза важен анамнез пациента. 
Послеоперационные веретеноклеточные узелки не-
большого размера (<1  см) связаны с  оперативными 
вмешательствами в анамнезе и морфологически напо-
минают фасциит: веретеноклеточные клетки располо-
жены рыхлыми пучками, строма миксоидная, отечная 
и  сосудистая сеть грануляционного типа. ВМО, 
как правило, имеют более крупные размеры, и паци-
енты ранее не подвергались хирургическому лечению. 
Морфологически ВМО содержит случайные пучки 
веретенообразных клеток с более разнообразной кле-
точной структурой, включая гипоцеллюлярные фи-
брозные участки, и  более плотным воспалением, 
включая плазматические клетки, по сравнению с ве-
ретеноклеточным узелком. Иммунопрофиль послед-
него может быть идентичен иммунопрофилю ВМО 
(низкий уровень цитокератина, SMA, положительный 
по десмину и отрицательный по HMWCK, и p63) [3].

При постановке диагноза ВМО МП наиболее рас-
пространенными дифференциальными диагнозами 
являются саркоматоидная карцинома и лейомиосар-
кома [3].

Cаркоматоидная карцинома представляет собой 
редкое злокачественное новообразование, проявля
ющее морфологические и / или ИГХ-признаки эпите-

лиальной и мезенхимальной дифференцировки. Эти 
2  компонента (эпителиальный и  мезенхимальный) 
могут проявляться вместе. Эпителиальный компонент 
чаще всего является уротелиальной карциномой. Так-
же могут встречаться плоскоклеточные, мелкоклеточ-
ные карциномы и аденокарциномы. Иногда эпители-
альный компонент состоит только из  карциномы 
in situ. Мезенхимальный компонент саркоматоидной 
карциномы обычно имеет морфологию веретенообраз-
ных клеток высокой степени злокачественности, со-
стоящих из  атипичных опухолевых клеток в  плохо 
сформированных пучках [3]. Мезенхимальный компо-
нент может представлять собой лейомиосаркому, хон-
дросаркому, рабдомиосаркому и (редко) липосаркому. 
Карциномы МП с  саркоматоидными изменениями, 
как  правило, объемные. ИГХ-экспрессия кератина 
наблюдается очагово как в компоненте саркомы, так 
и в компоненте карциномы [11]. В целом как ВМО, так 
и саркоматоидная карцинома могут проявляться в ви-
де полиповидных образований. Гистологически ВМО 
может имитировать саркоматоидную карциному 
с большим количеством митозов, инвазией в мышеч-
ную ткань и положительной реакцией на цитокератин. 
Хотя выраженные миксоидные изменения чаще встре-
чаются при ВМО, очаговую миксоидную строму мож-
но также увидеть при  саркоматоидной карциноме. 
Основными гистологическими признаками, отличаю-
щими ВМО от саркоматоидной карциномы, являются 
минимальная цитологическая атипия и  отсутствие 
атипичных митозов [3].

Веретенообразный клеточный компонент сарко-
матоидной карциномы экспрессирует панцитокератин 
очагово, хотя в некоторых случаях экспрессия цитоке-
ратина может полностью отсутствовать. Низкомоле-
кулярные цитокератины могут экспрессироваться 
как при ВМО, так и при саркоматоидной карциноме 
(табл. 1). Положительный анализ на высокомолеку-
лярный цитокератин (CK5 / CK6) и р63 говорит в поль-
зу саркоматоидной карциномы, а не  ВМО. Реакция 
на  десмин при  саркоматоидной карциноме обычно 
отрицательная. Это свидетельствует о том, что диффуз-
ная экспрессия десмина и SMA способствует постанов-
ке диагноза ВМО, а не саркоматоидной карциномы, 
хотя очаговая экспрессия SMA часто наблюдается 
при саркоматоидной карциноме. Экспрессия ALK-1 
с  помощью ИГХ-анализа или  FISH подтверждает 
ВМО. Однако отсутствие экспрессии ALK-1 не исклю-
чает диагноза ВМО [3].

Гистологические особенности ВМО могут имити-
ровать лейомиосаркому, наиболее распространенную 
саркому, возникающую в МП у взрослых. Большинство 
лейомиосарком МП имеют гистологическую картину 
с характерной ядерной гиперхромазией, атипичными 
митозами и некрозом различной степени выраженно-
сти. Кроме того, лейомиосаркомы обычно имеют сига-
рообразные ядра с  компактной фасцикулярной 
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архитектурой, которая отличается от округлых и оваль-
ных ядер при  ВМО более свободным расположени-
ем  веретенообразных клеток. При лейомиосаркомах 
обычно наблюдаются инвазия мышц детрузора и экс-
прессия маркеров гладких мышц. При лейомиосаркомах 
могут наблюдаться миксоидные изменения, которые 
могут имитировать ВМО. Отсутствие значительного 
ядерного плеоморфизма, цитологической атипии 
и аномальных митозов наиболее четко отличает ВМО 
от его злокачественных аналогов. Выраженная сосу-
дистая сеть, типичная для  ВМО, не  наблюдается 
в лейомиосаркомах [3].

Маркеры гладкой мускулатуры – SMA и десмин – 
диффузно экспрессируются как в ВМО, так и в лейо-
миосаркомах, хотя наличие SMA в виде «трамвайных 
путей» может свидетельствовать в  пользу диагноза 
ВМО [3]. Примерно 10 % лейомиосарком экспресси-
руют низкомолекулярный цитокератин (CAM 5.2). 
Экспрессия антител к  ALK-1 подтверждает диагноз 
ВМО, но небольшая подгруппа (5 %) лейомиосарком 
может демонстрировать экспрессию ALK-1 (обычно 
очаговую). Интересно, что перестройки ALK, выявля-
емые с помощью метода FISH, и усеченные / химерные 
транскрипты ALK, определяемые с помощью полиме-
разной цепной реакции с обратной транскрипцией, – 

Таблица 1. Дифференциальная диагностика воспалительной миофибробластической опухоли при иммуногистохимическом исследовании

Table 1. Differential diagnosis of inflammatory myofibroblastic tumor by immunohistochemical examination

Показатель 
Variable

Воспалительная миофибро
бластическая опухоль 

Inflammatory Myofibroblastic Tumor

Саркоматоидная карцинома 
Sarcomatoid Carcinoma

Лейомиосаркома 
Leiomyosarcoma

AE1 / AE3 Положительный (>50 %) 
Positive (>50 %) 

Положительный (>90 %) 
Positive (>90 %) 

Отрицательный 
(10 % аберрантных) 

Negative (10 % aberrant) 

Низкомолекулярные 
цитокератины 
Low molecular weight 
cytokeratin

Положительный 
Positive

Положительный 
Positive

Положительный 
Positive

Высокомолекуляр-
ные цитокератины 
(CK5 / CK6) 
High molecular weight 
cytokeratin (CK5 / CK6) 

Отрицательный 
Negative

Положительный (25–30 %) 
Positive (25–30 %) 

Отрицательный 
Negative

p63 Отрицательный 
Negative

Положительный (>50 %) 
Positive (>50 %) 

Отрицательный 
Negative

Гладкомышечный 
актин (SMA) 
Smooth muscle actin

Положительный (90 %) 
Positive (90 %) 

Отрицательный / положительный 
(50 %, обычно очаговое 

окрашивание) 
Positive / negative (50 % typically focal 

staining) 

Положительный 
Positive

Десмин 
Desmin

Положительный / отрицательный 
(50 %) 

Positive / negative (50 %) 

Отрицательный 
Negative

Положительный 
Positive

ALK-1 Положительный (50 %) 
Positive (50 %) 

Отрицательный 
Negative

Отрицательный 
(<5 % положительных) 

Negative (<5 % positive) 

типичная картина для ВМО – не были подтверждены 
в  лейомиосаркомах. Вместо этого с  помощью FISH 
и  полимеразной цепной реакции с обратной транс-
крипцией была обнаружена амплификация гена ALK, 
что указывает на другой механизм, с помощью кото-
рого ALK может способствовать онкогенезу [3].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Воспалительная миофибробластическая опухоль 

является редкой веретеноклеточной опухолью 
со  сложной исторической номенклатурой (воспали-
тельная псевдоопухоль, псевдосаркоматозная миофи-
бробластическая опухоль, воспалительная псевдосар-
коматозная фибромиксоидная опухоль), которая 
отражает неясную этиологию. ВМО была зарегистри-
рована во  многих локализациях и  редко возникает 
в МП в виде полиповидного образования. Имеет низ-
кий злокачественный потенциал и хороший прогноз. 
Гистологические признаки, такие как наличие рыхлых 
пучков веретенообразных миофибробластов с  блед-
ным ядерным хроматином, ганглиоподобных клеток, 
бледной эозинофильной цитоплазмы с длинными от-
ростками и отсутствие атипичных митозов, помогают 
отличить ВМО от ее злокачественных аналогов. ИГХ-
профиль ВМО включает положительное окрашивание 
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SMA и  низкомолекулярным цитокератином и  пере-
менную положительную реакцию на десмин. Экспрес-
сия ALK-1 варьирует у пациентов с ВМО МП, при этом 
в  большинстве случаев подтверждается перестройка 
гена ALK. Воспалительную миофибробластическую 
опухоль в МП следует диагностировать методом исклю-
чения, что может затруднять дифференциальную диаг-
ностику. Это связано с  тем, что  ее гистологические 
и  ИГХ-признаки часто схожи со  злокачественными 

новообразованиями, такими как саркоматоидная кар-
цинома и лейомиосаркома.

Основным фактором, отличающим ВМО от его зло-
качественных аналогов, является минимальная ядерная 
атипия при отсутствии ядерной гиперхромазии и ано-
мальных митозов. Экспрессия белка ALK-1 и / или пере-
стройки гена ALK говорит в пользу ВМО. Высокомоле-
кулярные цитокератины и экспрессия р63 способствуют 
постановке диагноза саркоматоидной карциномы [3].
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ПАПИЛЛЯРНАЯ КАРЦИНОМА ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ: РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ПОДТИПОВ 

У НАСЕЛЕНИЯ РЕСПУБЛИКИ КРЫМ, ИХ СВЯЗЬ 
С ИНВАЗИЕЙ И ГИСТОЛОГИЧЕСКИМИ 

ХАРАКТЕРИСТИКАМИ ОПУХОЛИ

Асанова Э.  Р., Максимова П.  Е., Хабаров О.  Р.,  
Федотов В.  В., Давыдова А.  А., Зяблицкая Е.  Ю.

Ордена Трудового Красного Знамени Медицинский институт 
им. С. И. Георгиевского ФГАОУ ВО «Крымский федеральный 
университет им. В. И. Вернадского» Минобрнауки России; 

Россия, 295051 Симферополь, б-р Ленина, 5 / 7 
е-mail: evgu79@mail.ru

Введение. Папиллярная карцинома (ПК) является 
преобладающей патологией в структуре рака щитовид-
ной железы (ЩЖ). Согласно гистологической класси-
фикации ВОЗ (2022 г.) выделены подтипы ПК на ос-
новании гистоморфологических характеристик. Они 
характеризуются разными биологической агрессивно-
стью, прогнозом, особенностями клинического тече-
ния и мутационной нагрузкой (Lam A. K., 2022). Ввиду 
различных эпидемиологических факторов ПК отли
чается частотой встречаемости в  мире, и, вероятно, 
существуют особенности распределения гистологиче-
ских подтипов в разных регионах, а изучение гистоло-
гических характеристик подтипов ПК в  популяциях 
мира является актуальным.

Цель исследования – выявить особенности распре-
деления гистологических подтипов ПК у  населения 
Крыма и установить взаимосвязи характеристик опу-
холи с подтипами.

Материалы и методы. Проведен ретроспективный 
анализ гистологических характеристик 222 случаев ПК 
ЩЖ пациентов, прооперированных в Многопрофиль-
ной клинической больнице Святителя Луки г. Симфе-

рополя с 2019 по 2024 г. Статистический анализ про-
водили с  помощью программы StatTech v. 4.8.0 
(«Статтех», Россия). Категориальные данные описы-
вали с указанием процентных долей. 95 % доверитель-
ные интервалы (ДИ) для процентных долей рассчиты-
вали по методу Клоппера–Пирсона. Сравнение 2 
групп по количественному показателю выполняли 
с  помощью t-критерия Стьюдента (при  нормальном 
распределении) или U-критерия Манна–Уитни. Рас-
считывали отношение шансов с  95 % ДИ. Различия 
считали значимыми при p <0,05.

Результаты. ПК составляет 33 % случаев хирурги-
ческой патологии ЩЖ у населения Республики Крым. 
Средний возраст пациентов составил 50,5 ± 13  лет, 
а средний размер опухоли – 1,1 ± 0,9 см. У женщин 
ПК диагностируется почти в 12 раз чаще. Наиболее 
распространенным подтипом ПК в исследуемой попу-
ляции является классический (73,4 %), далее следует 
фолликулярный (16,2 %). Остальные подтипы в иссле-
дуемой выборке распределились следующим образом: 
онкоцитарный – 4,0 %, высококлеточный (tall-cell) – 
3,1 %, столбчато-клеточный – 1,8 %, по 0,5 % прихо-
дится на Уортино-подобный (Wartin-like), диффузный 
склерозирующий и  кистозный подтипы. Чаще всего 
метастазы выявлены при высококлеточном подтипе 
(71,4 %), что на 38,0 % (p = 0,036) и 49,2 % (p = 0,036) 
больше, чем при классическом и фолликулярном под-
типах соответственно. Лимфоваскулярная инвазия 
чаще выявляется при  высококлеточном подтипе 
(85,7 %), что в 6 раз (р = 0,001) превосходит классиче-
ский подтип, в  4 раза (р = 0,001)  – фолликулярный 
и почти в 8 раз (р = 0,047) – онкоцитарный подтип ПК. 
Инвазия опухоли в капсулу чаще отмечается при вы-
сококлеточном (71,4 %) и  фолликулярном (69,4 %) 
подтипах, что в 2,7–2,8 раза меньше (р <0,001), чем при 
классической ПК (25,9 %). Риск метастазирования ПК 
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у женщин ниже в 3,02 раза, различия шансов статисти-
чески значимы (отношение шансов 0,331, 95  % ДИ 
0,127–0,864). Мультицентрический рост опухоли так-
же показал достоверную связь (р = 0,016) с подтипами 
ПК: при классическом подтипе – 29,0 %, высококле-
точном – 14,3 %, фолликулярном – 8,3 %, онкоцитар-
ный – 0 %.

Заключение. Выявлены особенности распреде
ления разных подтипов ПК у  женщин и  мужчин 
Республики Крым, установлена связь частоты мета-
стазирования, капсулярной и  лимфоваскулярной 
инвазии, а также мультицентрического роста с под-
типами ПК.

Работа выполнена при финансовой поддержке 
FZEG-2023-0009 «Изучение гетерогенности 

микроокружения опухоли как фактора  
ее агрессивности и резистентности к терапии», тема 

№ 123030700011-4 от 07.03.2023.

РОЛЬ ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКИХ МАРКЕРОВ 
ПРОЛИФЕРАТИВНОЙ АКТИВНОСТИ, 

РЕЦЕПТОРОВ ЭСТРОГЕНА И ПРОГЕСТЕРОНА 
В ПРОГНОЗИРОВАНИИ ИСХОДОВ 

ПОГРАНИЧНЫХ СЕРОЗНЫХ ОПУХОЛЕЙ 
ЯИЧНИКА

Бадлаева А.  С., Трегубова А.  В., Асатурова А.  В.

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр 
акушерства, гинекологии и перинатологии им. академика 

В. И. Кулакова» Минздрава России; 
Россия, 117513 Москва, ул. Академика Опарина, 4 

e-mail: alinamagnaeva03@gmail

Введение. Пограничная серозная опухоль яичников 
является индолентным новообразованием, требующим 
длительного периода наблюдения для определения кли-
нических исходов. В связи с этим прогнозирование те-
чения заболевания остается значительной проблемой, 
для решения которой, помимо анализа компонентов 
сигнального пути МАРК (mitogen-activated protein 
kinase, митогенактивируемая протеинкиназа), в насто-
ящее время ведется поиск иммуногистохимических 
антител для использования в повседневной патолого-
анатомической практике.

Цель исследования  – определение прогностиче-
ской значимости клинико-морфологических, имму-
нофенотипических и молекулярно-генетических осо-
бенностей пограничных серозных опухолей яичника.

Материалы и  методы. Исследование выполнено 
на  операционном материале пограничных серозных 
опухолей, полученном от 63 больных в возрасте от 15 
до 79 лет. Методом световой микроскопии выявляли 
сенесцентные эозинофильные клетки. Для всех образ-
цов было проведено иммуногистохимическое иссле-
дование с антителами к рецепторам эстрогена, проге-
стерона, Ki-67 и  р16. Анализ мутаций BRAF, KRAS, 

NRAS проводили методом таргетного высокопроизво-
дительного секвенирования.

Результаты. Установлено, что в 63,5 % погранич-
ных серозных опухолей определялись мутации MAPK-
сигнального пути. В  кодирующей ДНК чаще всего 
встречались мутации BRAF (n = 30), состоящие из 
нуклеотидной замены c.1799T>A (преимущественно) 
и нуклеотидной замены c.1781A>G. В 9 случаях были 
обнаружены мутации KRAS, представленные нуклео-
тидными заменами c. 35G>C, c.35G>T, c. 35G>A, c.183A>C 
и c. 34G>T. В 1 пограничной серозной опухоли яични-
ка была обнаружена NRAS-мутация, представленная 
нуклеотидной заменой c. 182A>G. Сенесцентные клет-
ки, валидированные с помощью иммуногистохимиче-
ского маркера р16, с обильной эозинофильной цито-
плазмой были ассоциированы с BRAF-мутированными 
опухолями и продемонстрировали значительную чув-
ствительность и специфичность для прогнозирования 
вышеуказанной мутации. Кроме того, пациенты с му-
тацией BRAF реже имели неинвазивные импланты 
в сальнике и брюшине. Статистически значимых раз-
личий при оценке безрецидивной выживаемости в за-
висимости от мутационного статуса опухоли, уровня 
экспрессии рецепторов половых стероидных гормонов 
не  получено. Вероятность возникновения рецидива 
в зависимости от индекса пролиферативной активно-
сти была статистически значимо выше при значении 
Ki-67 ≥7 %.

Заключение. Эозинофильные клетки в  серозных 
пограничных опухолях яичников могут в достаточной 
мере отражать мутацию BRAF, что позволяет выделить 
группы пациентов для проведения генетического те-
стирования и терапевтической стратификации. Про-
гностической ценности рецепторов эстрогена и про-
гестерона при анализе безрецидивной выживаемости 
не выявлено. Однако индекс Ki-67 ≥7 % был ассоции-
рован с повышенной вероятностью рецидива, что под-
черкивает важность оценки пролиферативной активно-
сти для прогнозирования исходов заболевания.

ВОСПРОИЗВОДИМОСТЬ ОПРЕДЕЛЕНИЯ 
НЕИНВАЗИВНЫХ ИМПЛАНТОВ ПОГРАНИЧНОЙ 

СЕРОЗНОЙ ОПУХОЛИ И МЕТАСТАЗОВ 
СЕРОЗНОЙ КАРЦИНОМЫ НИЗКОЙ СТЕПЕНИ 

ЗЛОКАЧЕСТВЕННОСТИ ЯИЧНИКА

Бадлаева А.  С.1, Трегубова А. В1., Чаморовская А.  Б.2, 
Аржанухина Н. А.3, Борзунов Д.  В. 4, Асатурова А.  В.1 

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский 
центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
им. академика В. И. Кулакова» Минздрава России; 
Россия, 117513 Москва, ул. Академика Опарина, 4; 
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онкологическая больница»; Россия, 150054 Ярославль,  
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диспансер»; Россия, 460021 Оренбург, пр-кт Гагарина, 11 
e-mail: alinamagnaeva03@gmail.com

Введение. В настоящее время описаны морфоло-
гические критерии, позволяющие дифференцировать 
неинвазивные импланты пограничной серозной опу-
холи и метастазы серозной карциномы низкой степе-
ни злокачественности, однако в  некоторых случаях 
установление типа инвазии может вызывать опреде-
ленные трудности. В  свою очередь, окончательная 
верификация патологического процесса имеет край-
не важное практическое значение ввиду наличия вза-
имосвязи между типом имплантов и клиническими 
исходами.

Цель исследлования – определить воспроизводи-
мость у  патологоанатомов неинвазивных имплантов 
пограничной серозной опухоли и метастазов серозной 
карциномы низкой степени злокачественности.

Материалы и  методы. Исследованы 33 образца 
брюшины и большого сальника, полученных от боль-
ных с  пограничной серозной опухолью и  серозной 
карциномой низкой степени злокачественности. Мик-
ропрепараты, окрашенные гематоксилином и эозином, 
были независимо оценены 3 гинекологическими па-
тологоанатомами и 3 онкоморфологами для установ-
ления типа импланта. Для определения воспроизво-
димости консенсусный диагноз был установлен 
большинством гинекологических патологоанатомов. 
С целью оценки внутренней согласованности исполь-
зовалась каппа Флейсса и каппа Коэна.

Результаты. При  анализе образцов выявлено, 
что 14 (42,4 %) случаев были отнесены к метастазам 
серозной карциномы низкой степени злокачественно-
сти и 19 (57,6 %) случаев – к неинвазивным имплан-
там. Микропапиллярная архитектура и ретракционные 
артефакты (клефты) встречались в  42,8  % случаев 
метастазов, а деструктивный паттерн инвазии – в 50 %. 
Микропапиллярные структуры со сложным иерархи-
ческим строением были ошибочно приняты за неин-
вазивные импланты в 1 случае; наиболее часто мета-
стазы серозной карциномы были расценены как 
неинвазивные десмопластические импланты. При 
оценке воспроизводимости между всеми патологоана-
томами выявлено, что уровень коэффициента каппы 
Флейсса составил 0,61, т. е. находился на удовлетвори-
тельном уровне. Значения каппы Коэна между наблю-
дателями сильно варьировали (0,348–0,817); между 
наблюдателем и консенсусным диагнозом – от 0,467 
до 0,937. Согласованность между гинекологическими 
патологоанатомами, а также между гинекологически-
ми патологоанатомами и  консенсусным диагнозом 
была удовлетворительная, в то время как согласован-
ность среди онкопатологов, а также между онкопато-

логами и  консенсусным диагнозом была довольно 
низкая.

Заключение. Проведенное исследование подтвер-
дило наличие значительных трудностей в диагностике 
неинвазивных имплантов пограничной серозной опу-
холи и метастазов серозной карциномы низкой степе-
ни злокачественности среди патологоанатомов, что 
свидетельствует о необходимости внедрения дополни-
тельных методов исследования.

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
НЕМЕЛАНОЦИТАРНЫХ ОПУХОЛЕЙ КОЖИ 

В ЦИТОЛОГИЧЕСКИХ ОБРАЗЦАХ 
СКАРИФИКАЦИОННОЙ БИОПСИИ

Высоцкая В. Н., Секерская Е.  А.

ГБУЗ «Московский многопрофильный клинический центр 
«Коммунарка» ДЗМ» 

e-mail: visota86@mail.ru

Введение. Злокачественные опухоли кожи с каж
дым годом значительно увеличивают нагрузку на ми-
ровое здравоохранение. За 2022 г. в мире более 1,5 млн 
человек заболели раком кожи, при этом злокачествен-
ные опухоли кожи унесли жизни 117 тыс. человек. 
В России опухоли кожи (вне зависимости от гистоге-
неза) занимают 1‑е место в структуре заболеваемости, 
каждый год 105 тыс. граждан РФ поступают на  учет 
с данными заболеваниями, что составляет 13,6 % всех 
выявленных злокачественных новообразований (ЗНО) 
за 2023 г. В странах Океании, а также в Северной Аме-
рике отмечается ежегодный рост заболеваемости ра-
ком кожи.

Цитологическое исследование соскобов с образо-
ваний кожи традиционно широко используется в кли-
нической практике на территории бывшего Советско-
го Союза, вероятнее всего в  связи с  доступностью 
данного метода и  быстротой получения результата. 
Однако в современных российских и мировых клини-
ческих рекомендациях цитологический метод либо 
сильно ограничен в использовании, либо не упомина-
ется вообще. Востребованность данных исследований 
косвенно подтверждается ежегодных ростом числа со
скобов.

В  практической работе существует ряд трудно-
стей, с которыми сталкиваются цитологи при оценке 
цитологической картины соскобов кожи. В  первую 
очередь это связано с особенностями преаналитиче-
ского этапа, в частности отсутствием четких правил 
получения образца. Также следует отметить тот факт, 
что не существует качественных современных иссле-
дований эффективности цитологический оценки со-
скобов с  поверхности образований кожи, плюс на-
блюдается дефицит учебных материалов и ресурсов 
для повышения квалификации цитологов по данному 
вопросу.



58

онкопатология Том 8
Volume 8oncopathology

2’2025 Конференции, симпозиумы, совещания  |   
Conferences, symposiums, meetings

Материалы и методы. Сопоставление результатов 
морфологических исследований осуществляется с ис-
пользованием функционала ЛИС «Лабфорс» и Единой 
медицинской информационно-аналитической систе-
мы г. Москвы (ЕМИАС). Идентификация пациентов 
осуществляется по номеру полиса обязательного ме-
дицинского страхования, что  исключает путаницу 
и ошибки в процессе сверки. У части пациентов, пре-
имущественно с выявленной базальноклеточной кар-
циномой (БКК), дальнейшая клиническая тактика не 
подразумевает хирургического иссечения, что исклю-
чает проведение патологоанатомического исследова-
ния и послеоперационного стадирования.

Результаты. Всего за 5 лет работы цитологической 
лаборатории ММКЦ «Коммунарка» было выполнено 
6113 исследований соскобов с поверхности образова-
ний кожи. В  23 % (1383 случая) была возможность 
сопоставить цитологическое заключение с  прижиз-
ненным гистологическим исследованием операци
онного материала соответствующих образований. 
В 81 % (1120 случаев) было получено полное совпаде-
ние цитологического заключения с патологоанатоми-
ческим диагнозом, в 13 % (180 случаев) имелось не-
полное совпадение и  в  6 % (83 случая) наблюдалось 
расхождение диагнозов.

Отдельно отметим, в 40 % случаев цитологически 
верифицированной БКК лечение пациентов не пред-
полагало наличия возможности проведения патолого-
анатомического исследования операционного матери-
ала в связи с проведением диатермоэлектроконизации, 
фотодинамической или лучевой терапии.

Базальноклеточная карцинома остается самой 
распространенной опухолью кожи, которую удалось 
верифицировать при помощи цитологического иссле-
дования. Всего за указанный период цитологическое 
заключение о  наличие БКК выдавалось 2584 раза 
(43 % всех выданных заключений). При сопоставле-
нии с гистологическим заключением в группе цито-
логически выявленной БКК встречались случаи 
гипердиагностики, прежде всего с себорейным ке-
ратозом и  различными дерматитами, сопровожда
ющимися выраженной эрозией эпидермиса, а также 
такими доброкачественными опухолями кожи, как 
дерматофиброма, спироаденома и эккринная поро-
ма. Расхождения по гистотипу ЗНО в данной группе 
наблюдается в случаях гистологически верифициро-
ванной болезни Боуэна (неинвазивная плоскокле-
точная карцинома) и инвазивной плоскоклеточной 
карциномы.

В процессе анализа полученных данных и повтор-
ной оценки цитологических образцов из  групп «ги
пердиагностики» и «расхождения по гистотипу ЗНО» 
описаны и проанализированы морфологические осо-
бенности опухолевых клеток, предпринята попытка 
выработки алгоритма диагностики немеланоцитарных 
опухолей кожи.

Заключение. Полагаем, дискуссия о применении 
цитологического исследования в  диагностике ЗНО 
кожи должна быть продолжена, в том числе с учетом 
опыта крупных цитологических лабораторий РФ, где 
проводится полноценная ретроспективная оценка ка-
чества работы. Несмотря на разнообразие нозологи
ческих форм и сложности интерпретации цитологи
ческой картины, возможно добиться повышения 
точности цитологических исследований соскобов ко-
жи при помощи мультидисциплинарного взаимодей-
ствия и обмена опытом.

ЛЕЧЕБНЫЙ ПАТОМОРФОЗ КАРЦИНОМЫ 
МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ: СРАВНИТЕЛЬНЫЙ 

АНАЛИЗ ВОСПРОИЗВОДИМОСТИ 
КЛАССИФИКАЦИЙ RCB И ЛАВНИКОВОЙ

Глатко С.  Б.1, Городилов Р.  В.1, Белоножкина А.  А.1, 
Емельянова Е.  К.2

1БУЗ Омской области «Клинический онкологический 
диспансер»; Россия, 644013 Омск, ул. Завертяева, 9, корп. 6; 

2БУЗ Омской области «Бюро судебно-медицинской 
экспертизы»; Россия, 644112 Омск, ул. Перелета, 9 

e-mail: rvgorod@mail.ru

Введение. Современные клинические протоколы 
в области диагностики и терапии рака молочной же-
лезы разрешают применение 2 альтернативных систем 
оценки лечебного патоморфоза: RCB (residual cancer 
burden) и классификации Г. А. Лавниковой. Разнообра-
зие применяемых подходов порождает расхождения 
в  интерпретации морфологического регресса и  за
труднения в  прогнозировании результатов лечения. 
Учитывая суть этих систем и  различия в  масштабах 
исследований, выполненных с использованием RCB 
и классификации Г. А. Лавниковой, мы задались целью 
выяснить, возможно ли достижение сопоставимых ре-
зультатов при анализе одного и того же клинического 
материала одними и теми же специалистами.

Цель исследования – провести сопоставительный 
ретроспективный анализ лечебного патоморфоза рака 
молочной железы с применением классификационных 
систем, одобренных клиническими рекомендациями 
Минздрава России. Это позволит установить объек-
тивность и надежность выносимых заключений о ле-
чебном патоморфозе карцином молочной железы. 
Результаты исследования позволят оценить воспроиз-
водимость и  валидность используемых классифика-
ций, что важно для стандартизации подходов в оценке 
эффективности терапии рака молочной железы.

Материалы и методы. В исследовании были пере-
смотрены гистологические препараты 20 пациенток 
с инвазивной неспецифической карциномой молоч-
ной железы, ранее получивших неоадъювантную 
химиотерапию. Пересмотр проводился 2 группами 
патологоанатомов: общего онкологического профиля 

mailto:rvgorod@mail.ru
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(группа А, n = 3) и специализирующимися на опухолях 
молочной железы (группа Б, n = 3). Задача врачей за-
ключалась в  оценке остаточной целлюлярности 
в образцах ложа опухоли в процентах (от 0 до 100 %) 
как  среднего значения по  всем полям. Полученные 
данные использовались для определения степени рег-
ресса опухоли по  классификациям Г. А.  Лавниковой 
и RCB. Для оценки согласованности между эксперта-
ми применяли статистический критерий каппа Флейс-
са, используемый для измерения согласия при участии 
более 2 экспертов.

Результаты. Ретроспективный анализ оценки умень-
шения опухоли выявил крайне низкую согласованность 
по классификации Г. А. Лавниковой. Коэффициент кап-
па Флейсса для всех участников исследования оказался 
всего 0,03. В группе А значение составило 0,02, что ста-
тистически не  отличалось от  показателя группы Б 
(критерий каппа = 0,03). Это указывает на очень низ-
кий уровень согласия, когда патологоанатомы по‑раз-
ному интерпретировали гистологические образцы 
и  их  заключения редко совпадали. Таким образом, 
субъективное мнение патологоанатома не  зависит 
от того, специализируется ли он на опухолях молочной 
железы или  имеет общеонкологический профиль. 
Применение оценки RCB для определения эффектив-
ности лечения опухоли продемонстрировало более 
высокую согласованность. Каппа Флейсса в группе А 
составила 0,41, а в группе Б – 0,47. Общий коэффици-
ент для  всех участников исследования достиг 0,42, 
что соответствует умеренному уровню согласия между 
специалистами.

Заключение. Основываясь на имеющихся резуль-
татах, можно утверждать, что специализация онколога 
(маммологическая или общеонкологическая) оказы-
вает меньшее влияние на  точность оценки, чем  ис-
пользуемая им методика оценки патоморфоза. Приме-
нение системы RCB, обеспечивающей детальное 
исследование опухоли и лимфатических узлов, демон-
стрирует более высокую согласованность между спе-
циалистами в оценке ответа на лечение. В ситуациях, 
когда подходы в оценке по системе RCB не могут быть 
использованы (ограничения в предоставленной кли-
нической информации, нарушение технологии вырез-
ки операционного материала), возможно использова-
ние системы Г. А.  Лавниковой как  альтернативного 
варианта, допустимого клиническими рекомендация-
ми. Однако применение системы RCB является пред-
почтительней для достоверной оценки эффективности 
лечения.

КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ 
ОПУХОЛЕЙ КОСТНОЙ И ХРЯЩЕВОЙ ТКАНИ 

КРАНИОВЕРТЕБРАЛЬНОЙ ОБЛАСТИ

Жетписбаев Б.  Б., Муратов Р.  М., Сыдыкова К.  Т.

АО «Национальный центр нейрохирургии»; 
Республика Казахстан, 010000 Астана, пр-кт Туран, 34 / 1 

e-mail: zhetpisbaev@list.ru

Введение. Опухоли костной и хрящевой ткани кра-
ниальной и вертебральной областей представляют со-
бой редкие, но клинически значимые и труднодиагно-
стируемые патологические процессы. В  последние 
годы наблюдается тенденция к росту их выявляемости, 
что  связано как  с  увеличением частоты случаев, так 
и с совершенствованием методов диагностики. Диаг-
ноз опухолей костной и  хрящевой тканей имеет ха
рактер интегрированного, основывается на  анализе 
и синтезе клинических, визуализационных, морфоло-
гических, иммуногистохимических и  молекулярно-
генетических данных.

Цель исследования  – проанализировать частоту 
встречаемости, локализацию и морфологические типы 
опухолей костной и  хрящевой ткани краниальной 
и  вертебральной областей за 2021–2023  гг. в  Нацио-
нальном центре нейрохирургии (Астана).

Материалы и методы. Было изучено 75 заключений 
патогистологического исследования с опухолями кост-
ной и хрящевой ткани в период с 2021 по 2023 гг. в На-
циональном центре нейрохирургии (Астана). Прове-
ден анализ распределения опухолей по  видам, полу, 
возрасту и анатомической локализации с использова-
нием статистических методов.

Результаты. За период с 2021 по 2023 г. было проа-
нализировано 6685 патогистологических заключений, 
из них в 75 (1,1 %) случаях имели место опухоли кост-
ной и  хрящевой ткани. В  2021  г. зарегистрировано 
17 (22,6 %) случаев, в 2022 г. – 26 (34,7 %), а в 2023 г. – 
32 (42,7 %) случая. Наиболее поражаемые области – 
поясничный и грудной отделы позвоночника. Сред-
ний возраст пациентов составил 52  года, значимых 
гендерных различий не выявлено. Отмечен рост часто-
ты метастатических опухолей.

Заключение. Исследование выявило увеличение 
частоты случаев с  опухолями костной и  хрящевой 
ткани, особенно за счет метастазов. Наиболее пора
жаемой областью остается позвоночник, в частности 
поясничный и грудной отделы. Рост метастазов сви-
детельствует о распространенности вторичных опу-
холей, что требует особого внимания в клинической 
практике. Несмотря на прогресс в области диагно-
стики, опухоли костной и  хрящевой ткани крани-
альной и вертебральной областей остаются сложной 
медицинской проблемой. Необходимы дальнейшие 
исследования, направленные на совершенствование 
методов ранней диагностики, разработку более 
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эффективных терапевтических стратегий и изучение 
факторов риска.

МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 
УДАЛЕННЫХ ПОЛИПОВ ЖЕЛУДКА

Палатова Т.  В., Воронина Е.  С.

ФГБОУ ВО «Саратовский государственный медицинский 
университет им. В. И. Разумовского» Минздрава России; 

Россия, 410012 Саратов, Большая Казачья ул., 112 
e-mail: iamnot88@bk.ru

Введение. Доказано, что аденокарцинома желудка 
наиболее часто развивается на фоне предраковых про-
цессов, и поэтому очень важно своевременно выявлять 
данные изменения в слизистой оболочке.

Полиповидные образования желудка могут возни-
кать на  фоне различных патологических процессов 
(воспаление, гиперплазия, гетеротопия) или быть на-
следственно обусловленным процессом.

Полипы бывают одиночными и множественными. 
Множественные полипы (5 и более) наблюдаются при 
наследственных заболеваниях (синдром Пейтца–Егер-
са, Коудена и др.), аутоиммунном гастрите, атрофиче-
ском гастрите, приеме некоторых лекарственных пре-
паратов (например, ингибиторов протонной помпы).

При  эндоскопии порой возникают сложности 
в дифференциальной диагностике гиперпластическо-
го полипа, аденомы или полиповидной формы адено-
карциномы, поскольку все они имеют сходную кар
тину. Это подчеркивает важность гистологического 
исследования.

Из доброкачественных предопухолевых процессов 
выделяют гиперпластические полипы (встречаются 
чаще всего), полипы фундальных желез и аденомы.

Ранее считалось, что гиперпластические полипы 
являются доброкачественными и  не  перерождаются 
в рак. Сегодня установлено, что данные образования 
могут спонтанно увеличиваться в размерах, эрозиро-
ваться с развитием кровотечения и малигнизировать-
ся, особенно при синдроме множественного полипоза. 
По  данным литературы, риск малигнизации аденом 
желудка составляет от 8 до 59 %.

Согласно японской классификации при  гастро-
скопии поверхностные опухолевые поражения клас-
сифицируются как подтип типа 0. В типе 0 различают 
полиповидный (0–Ip, 0–Is) и неполиповидный под-
типы (плоские поражения – 0–IIa, 0–IIb, 0–IIc и изъ-
язвленные – 0–III).

Цель исследования – провести клинико-морфоло-
гический анализ удаленных полиповидных образова-
ний желудка.

Материалы и методы. Проводили морфологическое 
изучение удаленных полипов желудка от 114 пациен-
тов в Саратовской областной клинической больнице 
за период октябрь 2024 – март 2025 г.

Результаты. Средний возраст больных составил 
62 ± 1,5 года. Из них мужчины ‒ 45 % (n = 51), женщи-
ны ‒ 55 % (n = 63). Большая часть пациентов – 65 % 
(n  = 74)  – проходили эзофагогастродуоденоскопию 
в качестве предоперационной подготовки и до иссле-
дования не предъявляли жалоб на боли или диском-
форт в желудке, у остальных пациентов были жалобы 
на слабую болезненность в эпигастральной области, 
связанную с приемом пищи. Пациенты с умеренной 
и  выраженной симптоматикой со  стороны органов 
желудочно-кишечного тракта из исследования исклю-
чались.

Все удаленные образования относились к полипо-
видным неоплазиям, подтипам 0–Ip, 0–Is. При гисто-
логическом исследовании данных образований при 
помощи стандартной окраски гематоксилином и эози
ном гиперпластические полипы были диагностированы 
у 72 % (n = 82) больных, из них 62 % (n = 51) – жен-
щины, 38  % (n = 31) – мужчины; полип фундаль
ных желез  – у  7  % (n = 8); тубулярная аденома  – 
у 9 % (n = 10) пациентов. У 34 % больных отмечались 
множественные полипы желудка (5 и более). В гипер-
пластических полипах размером более 1 см часто были 
очаговые морфологические признаки изъязвления 
в виде роста грануляционной ткани и лейкоцитарной 
инфильтрации, в 15 % (n = 17) случаях была диагно-
стирована очаговая дисплазия эпителия желез низкой 
степени. Полипы фундальных желез в настоящее вре-
мя связывают с  длительной терапией ингибиторами 
протонной помпы. В нашем исследовании мы не рас-
полагали данной информацией. Аденомы в большин-
стве случаев (n = 8) имели тубулярное строение, в 3 слу-
чаях в эпителии желез отмечалась дисплазия высокой 
степени.

Заключение. Полиповидные неоплазии желудка 
часто являются находкой при эзофагогастродуодено-
скопии, поскольку имеют бессимптомное течение. 
Большинство полиповидных неоплазий желудка яв-
ляются доброкачественными, в нашем исследовании 
преобладали гиперпластические полипы. Так как 
в 15 % случаев в полипах наблюдались очаговые при-
знаки дисплазии, есть риск их  малигнизации. Этот 
риск значительно возрастает при размере полипа более 
1 см, эрозировании его поверхности, множественном 
характере поражения. Наличие гиперпластических 
полипов можно отнести к факультативным предрако-
вым процессам, аденомы желудка являются облигатным 
предраком, так как всегда имеют дисплазию в эпите-
лии желез.
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КЛЮЧЕВЫЕ ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ 
НА СОХРАНЕНИЕ НАТИВНОЙ МОРФОЛОГИИ 

ТКАНИ, АНТИГЕННЫХ СВОЙСТВ 
И ЦЕЛОСТНОСТИ НУКЛЕИНОВЫХ КИСЛОТ

Фортыгина П.  А., Зейналова А.  К., Момчева Р.  М., 
Ганчарова О.  С., Маралова Е.  Д., Игнатьев Б.  Д., 

Тарасова Д.  А., Снигирь Е.  А., Юдин В.  С.

ФГБУ «Центр стратегического планирования и управления 
медико-биологическими рисками здоровью» Федерального 

 медико-биологического агентства; Россия, 119121 Москва, 
ул. Погодинская,10, стр. 1 

e-mail: PFortygina@cspfmba.ru

Введение. Молекулярно-генетические исследова-
ния (МГИ) являются основой современной диагно-
стики и  терапии заболеваний (Zhou  W. et al., 2022). 
К МГИ относятся анализ материала методом полиме-
разной цепной реакции, секвенирование свежего ма-
териала и FFPE-образцов, кариотипирование, in situ 
гибридизация, блоттинг. При этом значимость стан-
дартизации МГИ для постановки диагноза отмечали 
еще во 2‑й половине прошлого века (Bogardus Jr S. T. et 
al., 1999). В лабораторной практике принят «золотой 
стандарт» фиксации материала для  гистологических 
исследований: иммерсия образца в 10 % растворе ней-
трального забуференного формалина в  течение 24 ч 
(Bancroft J. D., 2013). Однако в связи с особенностями 
работы лабораторий этот стандарт может быть на
рушен.

Цель исследования – анализ артифициальных из-
менений материала на уровне МГИ, вызванных изме-
нениями в протоколе фиксации. Оценка влияния вре-
мени фиксации и  рН фиксатора на  качество 
выделяемых нуклеиновых кислот (НК) и сохранность 
антигенных свойств образца.

Материалы и методы. В работе использовали образ-
цы мозга, печени и  селезенки от  32 здоровых самок 
мышей линии 5xFAD возрастом 3 мес. Материал рас-
пределяли по  группам фиксационного воздействия: 
фосфатно-солевой буфер (негативный контроль; PBS), 
10 % нейтральный забуференный формалин (положи-
тельный контроль; 10  % NBPFA), 10  % формалин 
с рН 5 (кислый формалин; 10 % рН5‑PFA), 10 % фор-
малин с рН 9 (щелочной формалин; 10 % рН9‑PFA). 
Образцы размещали в растворах на 24, 48, 72 и 168 ч. 
Материал подвергали стандартной гистологической 
проводке без  ксилола, изготавливали FFPE-блоки. 
Выделение геномной ДНК и тотальной РНК выпол-
няли вручную из 2 срезов материала толщиной 10 мкм, 
для каждого образца с применением наборов QIAamp 
DNA FFPE (Qiagen, Германия) и RNeasy FFPE Kit (Qiagen, 
Германия). Концентрацию ДНК оценивали на флуо-
риметре Quantus (Promega Corporation, США), концен-
трацию РНК  – Qubit (Thermo Fisher Scientific  Inc.) 
с помощью набора Qubit RNA HS Assay Kit (Thermo 

Fisher Scientific Inc.). Размеры фрагментов выделенной 
ДНК / РНК оценивали с  помощью автоматического 
электрофореза 4200 TapeStation (Agilent Technologies, 
США) и наборов реагентов Genomic DNA ScreenTape 
Assay (Agilent Technologies, США), RNA ScreenTape 
Assay (Agilent Technologies, США). Анализировали зна-
чение показателя RIN (РНК) и пиковую длину фраг-
ментов (ДНК). Для оценки уровня пролиферативной 
активности было проведено иммуногистохимическое 
(ИГХ) окрашивание с антителами против Ki-67 (1:100, 
клон SP6, 275R-14, Cell Marque, США). ИГХ-окра
шивание выполняли на 2 срезах селезенки толщиной 
3–4 мкм на иммуногистостейнере Leica BOND–MAX 
(Leica Biosystems, Германия) с использованием систе-
мы детекции BOND Polymer Refine Detection (Leica 
Biosystems, Германия) по протоколам производителя. 
Статистический анализ данных выполняли методом 
Манна–Уитни в  программе Statistica v.12.6 (StatSoft, 
США). Визуализацию данных выполняли в программе 
Prism v. 10 (GraphPad, США).

Результаты. Все группы фиксации показали сред-
нее значение RIN достоверно выше при  сравнении 
с  контрольной группой: 2,4 ± 0,22 (Mean ± SEM). 
Максимальное значение RIN было получено для образ-
цов, фиксированных в кислом формалине, 5,5 ± 0,13 
(Mean ± SEM). При  этом наблюдали статистически 
достоверные различия в значениях RIN при сравнении 
групп фиксации между собой: для групп 10 % NBPFA 
и 10 % рН9‑PFA показатель составил 4,5 ± 0,31 и 3,4 ± 0,28 
(Mean ± SEM) соответственно. Тип материала и время 
фиксации значимо не  влияли на  сохранность РНК. 
Среднее значение длины фрагментов геномной ДНК 
значимо изменялось только для образцов головного 
мозга животных при  сравнении групп фиксации 
с  контролем. Средние показатели длины геномной 
ДНК составили: PBS – 12439 ± 1333,42; 10 % NBPFA – 
6329,71 ± 1256,59; 10 % рН9‑PFA – 8918,17 ± 1704,25; 
10  % рН5‑PFA  – 4324,07 ± 894,96 (Mean ± SEM). 
Анализ сохранности антигенных свойств материала 
ИГХ-методом выявил снижение интенсивности хро-
могенного окрашивания для образцов, фиксирован-
ных щелочным формалином, и образцов без фиксации 
по сравнению с группой фиксации нейтральным фор-
малином. При этом образцы, фиксированные кислым 
формалином, имели менее выраженное снижение ин-
тенсивности окрашивания антигена при аналогичном 
сравнении, однако качество окрашивания снижалось 
в  зависимости от  времени воздействия фиксатора. 
Образцы, фиксированные 10 % раствором нейтраль-
ного забуференного формалина в течение 168 ч, сохра-
нили антигенные свойства, схожие с материалом, фик-
сированным в течение 24 ч.

Заключение. Время фиксации не влияет на сохран-
ность и качество НК (РНК / ДНК), однако влияет на 
качество детекции антигена в образце ИГХ-методом при 
рН фиксатора, отличном от нейтрального; снижение 
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рН фиксатора значительно не влияет на качество мо-
лекулярно-генетических и ИГХ-исследований, однако 
увеличение рН фиксатора способствует деградации 
нуклеиновых кислот и антигенных свойств материала.

ВСТРЕЧАЕМОСТЬ МИКРОСАТЕЛЛИТНОЙ 
НЕСТАБИЛЬНОСТИ НА ПРИМЕРЕ 

КОЛОРЕКТАЛЬНОГО РАКА

Хадиева Е.  Д., Рогозина А.  А.

БУ Ханты-Мансийского автономного округа – Югры  
«Окружная клиническая больница»; Россия, 628012 Ханты-

Мансийск, ул. Калинина, 40 
e-mail: rogalik84@yandex.ru

Введение. Колоректальный рак является одной 
из  наиболее часто встречающихся злокачественных 
опухолей и  занимает ведущие позиции в  структуре 
заболеваемости и  смертности. В  отдельных случаях 
(примерно в 15 %) опухолевый процесс развивается по 
альтернативному пути с появлением феномена микро-
сателлитной нестабильности (microsatellite instability, 
MSI) в геноме опухоли, что обусловлено наследствен-
ными, эпигенетическими и соматическими фактора-
ми. До 95 % случаев MSI наблюдается в опухолях, со-
пряженных с синдромом Линча. До 12 % случаев MSI 
приходится на  спорадический колоректальный рак. 
Наличие широкого спектра мутаций в таких новообра-
зованиях зачастую приводит к их повышенной имму-
ногенности, что позволяет персонифицировать и оп-
тимизировать лечебный процесс.

Цель исследования – ретроспективно определить 
встречаемость MSI в  колоректальном раке согласно 
коду МКБ-10.

Материалы и методы. В ретроспективный анализ 
вошел биопсийный, операционный и  консультатив-
ный материал с различной опухолевой локализацией 
от 434 пациентов в Окружной клинической больнице 
(Ханты-Мансийск) за  период с  2022 по  2024  г. Всем 
пациентам проводилось иммуногистохимическое ис-
следование с целью определения MSI.

Результаты. Из  434 образцов выявлен всего 
21 (4,8 %) случай MSI в колоректальном раке: рак сле-
пой кишки – 4 (0,9 %) случая, рак восходящей ободоч-
ной кишки (С18.2) – 2 (0,5 %), рак поперечной обо-
дочной кишки (С18.4) – 4 (0,9 %), рак сигмовидной 
кишки (С18.7) – 3 (0,7 %), рак ректосигмоидного со-
единения  – 2 (0,5  %), рак прямой кишки (С20)  – 
6 (1,3 %) случаев.

Заключение. Таким образом, MSI в колоректаль-
ном раке встречалась наиболее часто при  опухолях 
с локализацией в прямой, слепой и поперечной обо-
дочной кишках. Преобладание левой половины толс
той кишки, вероятнее всего, связано со спорадическим 
механизмом возникновения мутаций. Определение 
статуса MSI служит предиктивным маркером при вы-

боре терапии, прогностическим маркером и маркером 
скрининга для синдрома Линча.

ГИСТОЦИТОЛОГИЧЕСКОЕ СОПОСТАВЛЕНИЕ 
ПЛОСКОКЛЕТОЧНЫХ ИНТРАЭПИТЕЛИАЛЬНЫХ 

ПОРАЖЕНИЙ ШЕЙКИ МАТКИ 
НЕОПРЕДЕЛЕННОГО ЗНАЧЕНИЯ (ASC-US). 

РЕТРОСПЕКТИВНОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Чуприненко Л.  М.1, 2, Фомина Н.  В.1, Ванян Д.  Л.2, 
Чулкова А.  М.2, Зорина А.  В.1, 2, Севостьянова Е.  С.2

1Клиника ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицин-
ский университет» Минздрава России; Россия, 350010  

Краснодар, ул. Зиповская, 4 / 1, 4 / 3; 
2ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицинский уни-

верситет» Минздрава России; Россия, 350063 Краснодар, 
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Введение. Категория в  системе Bethesda ASC 
(клетки плоского эпителия с атипией неясного зна-
чения) характеризуется как цитологические измене-
ния, которые указывают на плоскоклеточное интра-
эпителиальное поражение (SIL), но  количественно 
или  качественно недостаточны для  окончательной 
верификации патологического процесса. Для интер-
претации ASC необходимо, чтобы исследуемые клетки 
демонстрировали плоскоклеточную дифференциров-
ку, в том числе плоскоклеточную метаплазию, имели 
повышенное ядерно-цитоплазматическое соотноше-
ние с минимальными признаками ядерной гиперхро-
мии, неровностями контуров кариолеммы или были 
многоядерными. Категория ASC в определенной сте-
пени субъективна, отличается низкой воспроизводи-
мостью и выступает в качестве камня преткновения 
на этапе интерпретации отдельных атипичных клеток 
и / или всего образца.

Цель исследования – провести сопоставление ре-
зультатов цервикального мазка категории ASC-US 
с  патоморфологическим исследованием и  клинико-
лабораторными данными.

Материалы и методы. Выполнен ретроспективный 
анализ цитологических заключений мазков шейки 
матки у пациенток, обратившихся в клинику КубГМУ 
в период с 2021 по 2023 г. по поводу женского беспло-
дия, воспалительных заболеваний, нарушения мен-
струального цикла. Цитологический материал взят 
на  первичном амбулаторном приеме – раздельно из 
цервикального канала и с поверхности эктоцервикса. 
Мазки фиксировали спиртсодержащим спреем и окра-
шивали по модифицированной методике Г.  Н. Папа-
николау, результаты оценивали по  системе Bethesda 
(2014). Сопоставление проводили с результатами ги-
стологического исследования биопсийного материала 
шейки матки, результатами кольпоскопии и тестиро-
вания на вирус папилломы человека (ВПЧ).
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Результаты. В период с 2021 по 2023 г. у 27 833 па-
циенток были взяты мазки с шейки матки. Средний 
возраст в группе обследованных составил 35,2 ± 5,3 го-
да. Категория ASC-US в заключениях составила 3,18 % 
(n = 887). Из них у 82 пациенток в условиях клиники 
проведена кольпоскопия с  прицельной биопсией 
и  взятием эндоцервикального образца. Нормальная 
кольпоскопическая картина (КК) присутствовала 
в 8,5 % случаев, аномальная КК I степени – в 51,0 %, 
II степени  – в  2,1 %. Неспецифическая аномальная 
КК обнаружена у 10,6 % пациенток, другие КК (вос-
паление, эндометриоз, полипы) – у 27,7 % женщин. 
Отмечено наличие зоны трансформации 3‑го типа (не-
адекватная КК) у 42 пациенток.

Результаты гистологического исследования пока-
зали, что  в  группе обследованных категория LGSIL 
встречается наиболее часто – у 54 (65,85 %) женщин 
в  виде койлоцитоза плоского эпителия, кондилом, 
цервикальной интраэпителиальной неоплазии (CIN) I. 
Поражение категории НGSIL с морфологией CIN II 
диагностировано у 9 (10,97 %) женщин. По 1 (1,22 %) 
случаю составили CIN III, лейкоплакия шейки матки, 
атрофический цервицит. Цервикальная эктопия с хро-
ническим продуктивным воспалением и плоскокле-
точной метаплазией определена в 13,41 % наблюдений. 
Среди 16 пациенток, у  которых получен эндоцерви-
кальный образец, полипы цервикального канала об-
наружены у 5 (6,1 %).

У  пациенток с  гистологическим заключением 
LGSIL ВПЧ высокого онкогенного риска обнаружен 
в 48,4 % случаев, ВПЧ низкого онкогенного риска – 
в  3,2 %, у  остальных ВПЧ не  выявлен. У  пациенток 
с гистологическим заключением НGSIL ВПЧ высоко-
го онкогенного риска присутствовал в 100 % наблю
дений.

Заключение. По  данным литературы, категория 
ASC является наиболее распространенной из  всех 
аномальных цитологических интерпретаций состоя-
ния шейки матки. Бинарная классификация системы 
Bethesda характеризует ASC-US как изменения, об-
наруженные в  зрелых клетках плоского эпителия, 
но недостаточные для окончательной интерпретации 
образца как LSIL. Результаты нашего исследования 
показали, что в 12,19 % наблюдений присутствовали 
плоскоклеточные поражения высокой степени риска 
(CIN II–III). В половине случаев пациентки с заклю-
чением ASC-US были инфицированы высокоонко-
генными типами ВПЧ, что повышает риски дальней-
шей трансформации плоского эпителия и опухолевой 
прогрессии. В 1 / 3 случаев отсутствие признаков ано-
мальной КК не исключало гистологической катего-
рии SIL, что может быть обусловлено минимальным 
объемом вовлеченного в  патологический процесс 
эпителия, наличием скрытых в  эндоцервиксе или 
эктопированных криптах интраэпителиальных пора-
жений.
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