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ЦИТОМОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА 
РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

М.В. Савостикова, В.К. Соколова, А.Г. Кудайбергенова, 
Е.Ю. Фурминская, Е.С. Федосеева

ФГБНУ РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, Москва

Цель: оценить возможность цитологического метода в диагностике рака молочной железы (РМЖ). 
Материалы и методы. В лаборатории клинической цитологии РОНЦ им. Н.Н. Блохина было проведено 1503 ци-
томорфологических исследований доброкачественной и злокачественной патологии молочной железы, 1065 (69%) 
из них составили карциномы молочной железы. Из 1036 наблюдений РМЖ материал для цитологического иссле-
дования был получен путем тонкоигольной аспирационной биопсии (ТАБ) в 1030 случаях, путем соскоба с об-
разования околососковой зоны в четырех случаях и в двух — из выделений сосков. Консультативный материал 
из других лечебных учреждений составил 359 наблюдений (43,7%). 
Результаты. Цитоморфологические критерии разных гистотипов РМЖ, разработанные путем идентификации 
и анализа клеток опухоли в мазках и гистологических препаратах, позволили диагностировать РМЖ с достовер-
ностью 96,2% наблюдений, уточнить гистологическую форму опухоли в 71,4% наблюдений. Неинформативный 
материал имел место в 2,1% наблюдений. Гипо- и гипердиагностика были отмечены в 1,7% наблюдений. Процент 
совпадений степени дифференцировки при цитологическом и гистологическом исследованиях достаточно высо-
кий и составил 90,1% при низкой степени дифференцировки, 92,4% при умеренной и 74,7% при высокой.
Выводы. Цитологическая диагностика РМЖ не вызывает трудностей у опытного цитолога. Высокая 
достоверность цитоморфологического метода в диагностике новообразований молочных желез позволяет 
определить доброкачественный или злокачественный характер опухолевого процесса, предположить 
гистологический тип опухоли и ее дифференцировку, оценить степень распространения новообразования и наличие 
фоновых изменений в молочной железе, отметить выраженность лечебного патоморфоза, проконтролировать 
радикальность оперативного вмешательства.
Ключевые слова: рак молочной железы, цитологическая диагностика, тонкоигольная аспирационная биопсия.

CYTOMORPHOLOGICAL DIAGNOSIS OF BREAST CANCER 
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Objective: to assess the possibility of cytological method in the diagnosis of breast cancer. 
Materials and Methods. 1503 cytomorphological examinations of benign and malignant diseases of the breast were conducted 
in the laboratory of clinical cytology of Federal State Scientifi c Institution «N.N.Blokhin Russian Cancer Research Center» , 
1065 (60%) of them made up breast carcinomas. The material for cytological examination from 1036 observations was obtained 
in fi ne needle aspiration biopsy in 1030 cases, by scraping from tumor tissue of areola of the breast — in 4 cases and from nipple 
discharge — in 2 cases. Material submitted from other hospitals for consultation made up 359 observations (43,7%). 
Results. Cytomorphological criteria for different histotypes of breast cancer, developed by identifi cation and analysis of 
tumor cells in smears and histological samples, permitted the diagnosis of breast cancer with a high level of accuracy in 
96,2% of observations, and to verify the histological type of tumor in 71,4% of observations. Uninformative material was 
obtained in 2,1% of samples. Hypo- and hyper diagnosis occurred in 1,7% of cases. Coincidence rate of the degree of diffe-
rentiation in cytological and histological examination is rather high and constituted 90,1% in cases of poorly differentiated 
tumors, 92,4% — of moderately differentiated tumors and 74,7% — of well differentiated tumors. 
Conclusions. Cytological diagnosis of breast cancer does not pose any challenges for an experienced cytologist. High 
degree of accuracy of cytomorphological method in the diagnois of breast tumors allows to determine whether a neoplasm 
is benign or malignant, to suggest a histological type of tumor and a degree of tumor differentiation, to assess a degree of 
tumor dissemination and the presence of underlying changes in breast, to indicate the severity of therapeutic pathomorpho-
sis, to measure radicalness of surgical intervention.
Key words: breast cancer, cytological diagnosis, fi ne needle aspiration biopsy.
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Опухоли молочных желез

Рак молочной железы (РМЖ) — наибо-
лее частая опухоль у женщин, составляет 23% 
всех карцином. Среди комплексных методов 
предоперационной диагностики РМЖ цито-
логический метод занимает одно из ведущих 
мест. Тонкоигольная аспирационная биопсия 
(ТАБ) — часть первичного обследования жен-
щин с опухолями в молочной железе и именно 
она отвечает на ключевой вопрос: «Является 
ли эта опухоль доброкачественной или зло-
качественной?» Осложнения при проведении 
ТАБ, как правило, редки и малозначительны. 
Крайне важны для постановки цитоморфологи-
ческого диагноза правильное выполнение ТАБ, 
качество цитологического препарата, высокий 
профессиональный уровень цитопатолога и, 
что не менее важно, клиническая информация, 
включающая весь относящийся к данной паци-
ентке анамнез, а также результаты клинических 
и радиологических исследований [4]. 

В 2002 году Young N.A., Mody D.R., 
Davey D.D. представили обзор 60 статей, опу-
бликованных между 1983 и 1996 годами (в ис-
следования входило более 70 750 пациенток). 
Авторы отметили, что средняя чувствитель-
ность цитологического метода (ЦМ) образова-
ний МЖ (ТАБ) составила 84% (61–98%), спец-
ифичность 97% (56–100%) и точность 92,7% 
(50–98,5%) [31]. Другой мета-анализ, включав-
ший 25 исследований, опубликованных после 
1990 года, показывает, что диагностическая точ-
ность ЦМ при исследовании образований МЖ 
(ТАБ) при сравнении с данными, опубликован-
ными до 1990 года, улучшилась, что, в первую 
очередь, связано с усовершенствованием диа-
гностических инструментов, развитием ультра-
звуковой и радиологической диагностики, ис-
пользуемых в течение многих лет [5, 12]. 

Ложно-негативные результаты цитологи-
ческой диагностики РМЖ варьируют в преде-
лах от 0 до10%, но в целом составляют 0,2% [17, 
21]. Большинство ложно-негативных результа-
тов связано с проблемами при заборе материа-
ла, но встречаются и ошибки интерпретации, 
особенно в случаях карцином низкой степени 
злокачественности. Неудача при адекватном 
заборе материала, например, ошибка с лока-
лизацией процесса — наиболее частая причи-
на ложно-негативных результатов [20, 28, 32]. 
Опухоль молочной железы иногда располагает-

ся глубже, чем она определяется при пальпации 
(феномен «принцессы на горошине»). В целом 
небольшие опухоли, менее 1 см, чаще бывают 
пропущены, либо дают небольшое число диа-
гностических клеток в мазке [14, 18, 24, 28]. 

Парадоксально, но факт, что крупные опу-
холи более 4 см также ассоциированы с увели-
чением числа ложно-негативных ответов из-за 
наличия в опухоли фиброза, некрозов и так да-
лее [16, 19]. Выраженный фиброз, такой, как 
при скиррозной протоковой карциноме или ин-
фильтрирующей дольковой карциноме, может 
редуцировать клеточность препарата и приво-
дить к ложно-негативным результатам [25]. 

Существуют две подсказки. Первая: при 
более плотной опухоли, более подозрительной 
на наличие карциномы, необходимо прово-
дить аспирацию по периферии, которая обыч-
но более клеточная, чем в центре образования, 
и вторая: использование меньшего диаметра 
иглы (25 или 27 размер) парадоксальным об-
разом увеличивает клеточность препарата и ко-
личество эпителиальных клеток из фиброзных 
опухолей. Тем не менее количество карцином, 
которое увеличивает ложно-негативные ре-
зультаты при тонкоигольной биопсии, невели-
ко, к ним относят высокодифференцированные 
карциномы, которые характеризуются медлен-
ным ростом и хорошим прогнозом. Принципи-
ален факт: отрицательные результаты биопсии 
не могут полностью исключить вероятность 
развития злокачественной опухоли [22].

Ложно-позитивная (ложно-по до зри те ль-
ная) ци то логическая оценка РМЖ обычно 
встре чается из-за ошибок интерпрета ции при 
фиброаденомах с атипическими чертами, эпи-
телиальных пролифератах, включая лактацию, 
протоковую или дольковую гиперплазию, папил-
лому, аденому, радиальный рубец, гинекомастию, 
филлоидную опухоль, а также воспалительные 
изменения, жировой некроз, разорванные кисты 
и репарация, атипические апокриновые клет-
ки и постлучевые изменения [13, 17]. Ложно-
позитивные результаты, по данным литературы, 
варьируют в пределах от 0 до 44% и в среднем 
составляют 5–20% [7]. Некоторые опухоли лег-
че диагностировать по ТАБ (например, опухоли 
высокой степени злокачественности, включая 
медуллярную карциному), некоторые тяжелее 
(это мелкоклеточные опухоли низкой степени 
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злокачественности, включая дольковые карци-
номы, тубулярные карциномы, папиллярные, 
мелкоклеточные протоковые карциномы и кар-
циномы in situ) [6, 14]. 

Точность ЦМ при тонкоигольной биопсии 
возрастает с количеством аспирационных ма-
нипуляций: оптимальным считается проведе-
ние трех-четырех проколов на расстоянии друг 
от друга. Правильное приготовление цитоло-
гического мазка критически важно при оценке 
биоптата. Плохо подготовленные препараты 
могут стать проблемой при интерпретации или, 
что еще хуже, стать причиной неправильного 
диагноза. Адекватность оценки должна учиты-
вать такие факторы, как «уверенность» располо-
жения иглы при заборе материала, правильное 
приготовление мазка, клинические и радиоло-
гические корреляции. Неинформативный ма-
териал варьирует в широком диапазоне в за-
висимости от опыта цитопатолога, составляя 
по данным литературы от 0 до 50% [11, 32, 33]. 

Неинформативный материал чаще встре-
чается при доброкачественных изменениях, чем 
при злокачественной опухоли, и при диффуз-
ных заболеваниях молочной железы, чем при 
наличии одного доминантного узла. Основная 
причина неинформативного материала состо-
ит в низкой клеточности препарата. Эпители-
альные клетки обычно присутствуют в аспи-
ратах молочной железы у пременопаузальных 
женщин, но могут быть единичными или от-
сутствовать у женщин в постменопаузе из-за 
атрофии [30]. Различные формы дегенерации 
(кисты, геморрагии, некрозы) могут приводить 
к снижению числа диагностических клеток. 
Saxe A., Phillips E., Orfanou P., et al отмечают, 
что большая часть неинформативных или бес-
клеточных тонкоигольных биоптатов (часто 
описывается более 75% случаев) происходит 
из гистологически доказанных доброкачествен-
ных опухолей молочной железы [15, 26]. 

Материал, полученный с помощью ТАБ, мо-
жет быть подготовлен в виде традиционного маз-
ка, на центрифуге Cytospin или с помощью дру-
гих жидкостных технологий, и затем окрашен 
по Паппаниколау, по Романовскому и т.д. Также 
этот материал может быть использован для ши-
рокого спектра дополнительных исследований, 
включая специальное окрашивание, иммуноци-
тохимию, оценку рецепторного статуса, проточ-

ную цитометрию, анализ изображений и элек-
тронную микроскопию. Иностранные коллеги 
для иммуноцитохимии рекомендуют использо-
вать cell-блоки. При использовании этих техно-
логий может быть определена природа опухоли 
и прогноз заболевания. Цитология (отпечатки, 
соскобы и смывы) могут быть полезным допол-
нением при интерпретации срочной интраопера-
ционной морфологической диагностики заморо-
женных срезов или cor-биопсии [8, 9, 23].

Доминирующими морфологическими фак-
торами прогноза при РМЖ являются гисто-
тип и степень дифференцировки опухоли, что 
обусловлено особенностями клинического те-
чения заболевания. По данным литературы, 
в 70–80% случаев РМЖ не имеет признаков 
специфичности и описывается как инвазивный 
рак неспецифического типа; 10–17% всех зло-
качественных опухолей МЖ — это комбиниро-
ванные варианты и 10–15% — редкие формы 
рака (коллоидный, аденокистозный, секретор-
ный, апокриновый, липидсекретирующий, рак 
Педжета и т.д.) [3]. 

Цитологическая диагностика различных 
гистологических форм карцином молочной же-
лезы основывается на гистологической класси-
фикации ВОЗ (WHO 2012) [3]. 

Гистологическая классификация 
рака молочной железы (WHO 2012)

Эпителиальные опухоли
Микроинвазивный рак

Инвазивный рак 

Инвазивный рак неспецифического типа

Плеоморфный рак

Рак с гигантскими остеокластоподобными стромаль-

ными клетками

Рак с трофобластической дифференцировкой

Рак с меланомоподобными участками

Инвазивный дольковый рак 

Классический вариант

Солидный вариант

Альвеолярный вариант

Плеоморфный вариант

Тубулярный вариант

Смешанный вариант

Тубулярный рак

Крибриформный рак

Муцинозный рак

Рак с медуллярными признаками

Медуллярный рак

Опухоли молочных желез
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Атипичный медуллярный рак

Инвазивный рак неспецифического типа с медулляр-

ными признаками

Рак с апокриновой дифференцировкой

Рак с перстневидноклеточной дифференцировкой

Инвазивный микропапиллярный рак 

Метапластический рак неспецифического типа

Аденоплоскоклеточный рак низкой степени злокаче-

ственности

Фиброматозоподобный рак

Плоскоклеточный рак

Веретеноклеточный рак

Рак с мезенхимальной дифференцировкой

Хондроидной

Остеоидной

Других видов

Смешанный метапластический рак 

Миоэпителиальный рак

Редкие типы
Рак с нейроэндокринной дифференцировкой

Высокодифференцированный

Низкодифференцированный (мелкоклеточный рак)

Рак с нейроэндокринной дифференцировкой

Секреторный рак

Инвазивный папиллярный рак

Актинический рак

Мукоэпидермоидный рак 

Полиморфный рак

Онкоцитарный рак

Липидсодержащий рак

Гликогенсодержащий светлоклеточный рак

Рак с сальной дифференцировкой (Sebaceous)

Эпителиально-миоэпителиальные опухоли
Аденомиоэпителиома с карциномой

Аденокистозный рак

Опухоли соска
Болезнь Педжета

Воспалительный рак

При сопоставлении цитологических и гисто-
логических данных показано, что не все факто-
ры, от которых зависит гистологическая форма 
рака, могут быть учтены при изучении цитологи-
ческих препаратов [29]. По ТАБ трудно опреде-
лить инфильтративный или не инфильтративный 
характер роста, есть микроинвазия или ее нет, 
не всегда можно судить о соотношении парен-
химы и стромы и т. д. При установлении гисто-
логической формы РМЖ следует учитывать, что 
у трети больных комбинация разных гистотипов 
рака в пределах одного опухолевого узла [1, 2]. 

Выделение редких гистологических форм 
обусловлено характерной морфологической 

картиной и особенностями клинического те-
чения опухолевого процесса. Например, при 
муцинозном, тубулярном и медуллярном раке 
большинство исследователей отмечают отно-
сительно благоприятное течение болезни, что 
позволяет проводить органосохраняющее ле-
чение. Другие формы рака (низкодифференци-
рованный протоковый рак, перстневиднокле-
точный, липидсекретирующий) имеют плохой 
прогноз, поэтому уже на ранних стадиях забо-
левания, видимо, необходима дополнительная 
терапия. Редкие гистологические типы рака хо-
рошо видны и в цитологических мазках. И если 
в зарубежной литературе приводятся описания 
цитологических картин различных вариантов 
РМЖ, то подобные отечественные работы — 
единичные [10, 27]. Во многом это объясняется, 
во-первых, редкой встречаемостью специфи-
ческих карцином, наличием комбинированных 
форм опухолей, а во-вторых, отсутствием инте-
реса со стороны клиницистов, то есть, цитоло-
гическая формулировка «Рак, БДУ» рассматри-
вается как вполне удовлетворительная.

В лаборатории клинической цитологии 
РОНЦ им. Н.Н. Блохина в 2013 году было 
проведено 1503 цитоморфологических иссле-
дований доброкачественной и злокачествен-
ной патологии молочной железы, 1065 (69%) 
из них — РМЖ. Цитологическое исследование 
по поводу РМЖ проводили в 1036 наблюдени-
ях: в 1030 из них материал был получен путем 
ТАБ, в четырех — путем соскоба с образова-
ния околососковой зоны и в двух — из выде-
лений соска. В 214 случаях (ТАБ) — цитограм-
мы имели формулировку, как подозрительные 
в отношении рака. В 29 (3,5%) наблюдениях 
цитологически выявлен рецидив рака в послео-
перационном рубце. Консультативный матери-
ал из других лечебных учреждений составил 
43,7% (359 наблюдений) (табл. 1). 

Большую часть цитологических исследова-
ний составили карциномы неспецифического 
типа 79% (670 наблюдений). В цитопрепаратах 
РМЖ характеризуется четко выраженными кле-
точными признаками злокачественности, благо-
даря чему при достаточном количестве клеток 
диагноз «рак» может быть правильно установ-
лен у всех без исключения больных. Типичная 
картина рака в цитологических препаратах пред-
ставлена большим количеством полиморфных 

Опухоли молочных желез
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клеток, расположенных скоплениями, группами, 
иногда железистоподобными структурами и раз-
розненно (рис. 1). Именно отсутствие характер-
ных специфических морфологических признаков 
в данном гистотипе рака позволило ввести термин 
«рак неспецифического типа». По данным РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина, достоверность цитологической 
диагностики неспецифической формы РМЖ со-
ставила 93,8%.

В связи с разнообразным морфологическим 
строением, разной степенью дифференцировки 
опухолей, нередко сочетаемостью нескольких 
гистотипов карцином, определение гистоло-
гической формы опухоли по цитологическим 
препаратам создает определенные трудности. 
Однако в 123 наблюдениях (17,5%) цитологи-
ческий диагноз указывал на специфический ва-
риант РМЖ (табл. 2).

Дольковый РМЖ. Эта форма рака представ-
ляет определенные трудности для цитологиче-

ской диагностики, в связи с чем нередко цито-
логическое заключение о наличии дольковой 
карциномы дается в предположительной форме. 
Выделяют несколько вариантов дольковой карци-
номы: классический, солидный, альвеолярный, 
плеоморфный, тубулярный, смешанный (рис. 2). 
Тубулярный, классический, маститоподобный 
варианты характеризуются мелкими, округлы-
ми практически без морфологических признаков 
злокачественности клетками, чаще с наличием 
тубулярных структур, поэтому их иногда прини-
мают за фиброзно-кистозную болезнь (рис. 3Б). 
Цитограмма солидного варианта долькового рака 
нередко напоминает лимфому (рис. 3А).

При анализе результатов только в 44,6% на-
блюдений цитологически диагностированный 
дольковый вариант рака подтвердился и гисто-
логически. В 12,7% цитограмм было выявлено 
лишь малое количество дистрофически изме-
нененных клеток опухоли, в 6% наблюдений 

Таблица 1

Цитологическая диагностика патологии молочной железы (2013 г.)
Цитологическое заключение Материал РОНЦ Консультативный материал Всего,%

Не информативный 26 27 53 (3,52%)

Доброкачественные образования 274 37 311(20,72%)

Выделения из соска 82 13 95 (6,32%)

Suspicio cancer 115 99 214 (14,2%)

Рак 463 359 822 (54,71%)

Опухоли другого генеза (ангиосаркома, 
меланома –2, ЗФГ, лимфома) 5 3 8 (0,53%)

Всего 1503 цитологических исследований

Рис. 1. Цитограмма РМЖ неспецифического типа. Окраска по Лейшману. (Х400)
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дольковой карциномы немногочисленные клет-
ки рака описывали на фоне цитоморфологиче-
ских признаков фиброзно-кистозной болезни. 

Медуллярный рак имеет характерную цито-
логическую картину: клетки опухоли многочис-
ленные, расположены разрозненно, не образуют 
структур, иногда видны скопления, нагроможде-
ния элементов. Клетки имеют округлую форму, 
округлое ядро, расположенное центрально или 
эксцентрически; цитоплазма небольшая, часто 
в виде узкого ободка, с неровными контурами. 
Ядра крупные, полиморфные, гипо-, нормох-
ромные, хроматин мелкоклеточный, зернистый 
и тяжистый, равномерный. Ядрышки обнару-
живаются постоянно, крупные единичные или 
множественные. Митозы многочисленные. 

Как правило, присутствуют лимфоциты, редко 
плазматические клетки, единичные макрофаги, 
нейтрофилы, эозинофилы, моноциты. В цито-
логических препаратах клеточные элементы 
располагаются не только разрозненно, но и вет-
вящимися скоплениями. Именно эта форма 
РМЖ безошибочно определяется цитопатоло-
гом. В нашем исследовании медуллярный рак 
был безошибочно диагностирован во всех че-
тырех наблюдениях (в двух — по консультатив-
ном материалу и в двух — по материалу РОНЦ) 
и подтвержден гистологически. 

Липидсодержащий рак — встречается ме-
нее чем в 1%, не менее 90% клеток содержат 
в цитоплазме большое количество нейтральных 
липидов, которые хорошо видны под микроско-

Таблица 2

Цитологическая диагностика различных гистологических вариантов РМЖ (2013 г.)

Карцинома Материал РОНЦ Консультативный материал Всего,%

Наличие клеток рака п/операционном рубце 23 6 3,5% (29)

Слизистый 11 7 2,2% (18)

Липидсодержащий 2 — 0,24% (2)

Онкоцитарный — 1 0,12% (1)

Рак Педжета 3 1 0,49% (4)

Внутрипротоковый рак — 2 0,24% (2)

Апокриновый рак 1 2 0,36% (3)

Медуллярный 2 2 0,49% (4)

Дольковый рак 38 51 13,3% (89)

Рак неспецифического типа 281 (46,5%) 389 (53,5%) 79% (670)

Всего 822 исследования 

Рис. 2. Цитограмма тубулярного РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х400)
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пом (рис. 5). Выделяют два типа липидсодержа-
щего рака: богатый гликогеном светлоклеточ-
ный и напоминающий рак из сальных желез. 
При светлоклеточном варианте рака в мазках 
встречаются разрозненно расположенные клет-
ки с одноморфными гиперхромными крупны-
ми с неровным контуром ядрами; цитоплазма 
хорошо выражена, светлая, при ее тщательном 
рассмотрении видны жировые вакуоли различ-
ной величины.

Второй тип липидсодержащего рака харак-
теризуется образованием солидных и желези-
стоподобных структур из клеток с выраженным 
полимофизмом ядер и обильной, содержащей 
жировые включения цитоплазмой. Прогности-
чески эта форма опухоли отличается агрессив-
ностью (рис. 6).

В двух наблюдениях цитологически диа-
гностированного липидсодержащего РМЖ ги-

стологически был поставлен диагноз «рак не-
специфического типа».

Онкоцитарный рак встречается еще реже, 
диагностируется при наличии в препарате более 
70% онкоцитарных клеток. Цитоплазма таких 
клеток отличается яркой эозинофильной окра-
ской вследствие большого числа митохондрий, 
которые при ИГХ (иммуногистохимическое 
исследование) в 70–90% клеток демонстриру-
ют выраженную реакцию с антителами к ми-
тохондриям (рис. 6). В нашем исследовании 
цитограмма онкоцитарного рака с характерной 
цитоморфологической картиной была отмече-
на лишь в одном наблюдении консультативного 
материала. Однако гистологически данный тип 
опухоли не подтвердился, гистологический ва-
риант опухоли оценили как неспецифический.

Муцинозный или слизистый рак — редкая 
форма, встречается в 3–5% карцином и хорошо 

Рис. 3. А. Цитограмма солидного варианта долькового РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х400).
           Б. Цитограмма классического варианта долькового РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х400)

Рис. 4. Цитограмма медуллярного РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х 100; Х400)

А Б
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распознается цитологом по обилию слизевидных 
масс, наличию крупных и мелких скоплений отно-
сительно мономорфных клеток, напоминающих 
пролиферирующий эпителий (рис. 7). Нередко 
является вторым компонентом инфильтративно-
го рака неспецифического типа, в чистом виде 
(при объеме опухоли с наличием слизистого ком-
понента более 90%) имеет благоприятный про-
гноз. В одном из 18 наблюдений слизистого рака 
в цитограмме отмечались скудность и мономорф-
ность клеточного материала, отсутствие слизи 
в мазке, заключение: «Рак. БДУ». Достоверность 
цитологической диагностики данной формы рака 
составила 98%. 

Рак Педжета — особая разновидность 
РМЖ, для которой характерно экземоподобное 
поражение соска с развитием опухоли в мо-
лочной железе. Цитологический диагноз «рак 
Педжета» устанавливается по соскобам с эро-

зированной или язвенной поверхности соска 
при обнаружении крупных округлых клеток 
с обильной нежно контурированной светлой 
цитоплазмой, иногда содержащей пигмент или 
муцин, секретирующие вакуоли и большим 
округлым светлым ядром: часто видны ядрыш-
ки различных размеров (рис. 9). Может быть 
не только в соске, но и в протоках. В глубоких 
отделах рак Педжета может сочетаться с прото-
ковым, тубулярным и другими вариантами кар-
цином. В соскобах с эрозии (язвы) соска фон 
составляют нейтрофильные лейкоциты, плаз-
матические клетки, лимфоциты, гистиоциты, 
среди которых обнаруживаются клетки опухо-
ли. При раке Педжета часто обнаруживается 
внутрипротоковый рак и рак неспецифического 
типа с формированием узла в молочной железе. 
Прогноз — благоприятный. В четырех наблю-
дениях рака Педжета (в трех — по материалу 

Рис. 5. Цитограмма липидсодержащего РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х400)

Рис. 6. Цитограмма онкоцитарного РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х400)
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РОНЦ и в одном консультативном) с учетом ло-
кализации на поверхности соска характерной 
язвы, диагноз подтвержден и цитологически 
и гистологически во всех случаях (рис. 8).

Рак с апокриновой дифференцировкой встре-
чается менее чем в 1% наблюдений, апокриновая 
дифференцировка может наблюдаться в инвазив-
ных карциномах неспецифического типа и других 
типах. В цитограмме рак часто характеризуется 
крупными светлыми клетками округлой, призмати-
ческой и кубической формы с обильной пенистой 
цитоплазмой светлого, голубого, розового оттенка, 
которые нередко содержат оксифильные гранулы, 
расположенные в апикальной части, с наличием 
крупных ядер и четко определяемыми ядрышками 
(рис. 9). Не представляет трудности для цитологи-
ческой диагностики. В трех наблюдениях цитоло-
гически диагностированный апокриновый РМЖ 
(в двух — по консультативному материалу) был 
также подтвержден гистологически. 

Внутрипротоковый рак (ВПР). В нашем 
исследовании в двух наблюдениях консульта-
тивного материала выделений из соска цито-
логически был диагностирован внутрипрото-
ковый рак. Наряду с обилием элементов крови 
в мазке также отмечались отдельные сосочкопо-
добные скопления клеток с признаками атипии, 
отличающиеся интенсивной окраской, крупны-
ми гиперхромными ядрами. Диагнозы были 
подтверждены и гистологически (рис. 10). 

Цитологическая диагностика РМЖ не вы-
зывает трудности у опытного цитолога: цито-
морфологические критерии разных гистотипов 
карцином молочной железы, разработанные пу-
тем идентификации и анализа клеток опухоли 
в мазках и гистологических препаратах, позво-
лили диагностировать РМЖ с достоверностью 
96,2%, уточнить гистологическую форму опу-
холи в 71,4% наблюдений. Неинформативный 
материал выявлен в 17 наблюдениях (2,1%). 

Рис. 7. Цитограмма слизистого РМЖ. Окраска по Лейшману. (Х200;Х400)

Рис. 8. Цитограмма рака Педжета. Окраска по Лейшману. (Х400)
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Гипо- и гипердиагностика отмечены в 14 на-
блюдениях (1,7%). 

В 214 вариантах (14,2%) ТАБ цитограм-
мы имели формулировку как подозрительные 
в отношении рака: в 89% отмечены скудный 
клеточный состав, дистрофия клеток, фоновые 
элементы воспаления или некроза; 46,2% иссле-
дований составил консультативный материал.

Как показали результаты, причинами оши-
бочных цитологических заключений были 
плохое качество полученного материала и его 
неверная оценка. Трудности при получении ма-
териала для морфологического исследования 
могут возникать при небольшом размере опухо-
ли, отечных формах рака, сопутствующем вос-
палении, отсутствии ультразвукового контроля.

Причины гиподиагностики РМЖ: 
• трудность интерпретации цитологиче-

ских картин при высокодифференцированном 
раке; 

• недостаток опыта и объективные затруд-
нения в оценке цитограмм некоторых редких 
форм РМЖ: липидсодержащего и других; 

• дистрофические изменения клеток при 
сопутствующем воспалении и некротических 
процессах; 

• малое число клеток в препарате; 
• получение материала из фонового про-

цесса. 
Ложноположительные ошибки, которые 

имели характер гипердиагностики, чаще были 
обусловлены: 

• выраженными пролиферативными про-
цессами в эпителии молочной железы с явле-
ниями тяжелой дисплазии при маcтопатиях 
и фиброаденомах, что наиболее часто ошибоч-
но интерпретировали как дольковый рак; 

• реактивными изменениями эпителия долек 
и протоков молочной железы при неспецифиче-
ском и туберкулезном гранулематозном мастите. 

Рис. 9. Цитограмма РМЖ с апокриновой дифференцировкой. Окраска по Лейшману. (Х400)

Рис. 10. Выделения из соска. Цитограмма ВПР. Окраска по Лейшману. (Х200; Х400)



32

Опухоли молочных желез

При определении гистологической степени 
злокачественности опухоли используется Нот-
тингемская система градирования, отражаю-
щая следующие признаки: степень полиморфиз-
ма клеток, гиперхромию ядер, митотическую 
активность, способность клеток к образованию 
различных структур. При адекватном клеточном 
материале цитопатолог также может оценить 
эти три признака. Морфологическая структура 
опухоли (железы, тубулы и т.п.) имеет свое отра-
жение и в цитологическом препарате. Что каса-
ется клеточного полиморфизма — это наиболее 
субъективный признак в гистологической систе-
ме градирования, тогда как в цитологии он наи-
более выраженный, четкий и истинный:

• при низкодифференцированном раке 
большинство клеточных элементов не имеет 
сходства с клетками железистого эпителия и 
не образует структуры, указывающей на при-
надлежность к клеткам железистого эпителия. 
Цитологические разновидности низкодиффе-
ренцированного рака: полиморфноклеточный 
и круглоклеточный;

• умеренно-дифференцированные раки 
выявляются чаще всего; их цитологические 
признаки разнообразны: выраженный поли-
морфизм клеток и морфологическое сходство 
клеток с клетками железистого эпителия, всег-
да присутствуют комплексы, указывающие 
на железистую дифференцировку: атипичные 
ацинарные (железистоподобные) протоковые 
структуры и ряды, в которых клетки находятся 
в тесной связи; 

• высокодифференцированный рак харак-
теризуется клетками, сохранившими морфо-
логические признаки железистого эпителия: 
эксцентричное расположение ядер, признаки 
секреторной активности цитоплазмы (апо-
кринизация), сохранная структурная функция 
и незначительно выраженный клеточный поли-

морфизм. Клетки располагаются изолированно 
друг от друга, рядами, железистоподобными 
и папиллярными структурами.

Практически не разработанный признак — 
оценка количества митозов, что не позволя-
ет его адекватно использовать. Причем метод 
определения митотических фигур на количе-
ство полей зрения не пригоден для цитологи-
ческого анализа. В нашей лаборатории были 
предприняты попытки в определении порого-
вых значений для каждого из этих признаков 
в цитологии. Мы предлагаем определять про-
центное соотношение митотических фигур 
к общему числу клеток. В дополнение к этому 
критерию проводим работу по оценке порого-
вого значения уровня Ki-67 (т.е. прогностиче-
ски значимое значение) (табл. 3). 

Признаки различной степени дифференци-
ровки рака были изучены у 153 больных по ре-
зультатам цитологического и гистологического 
исследований: у 17 (11%) — низкая степень 
дифференцировки, у 110 (72%) — умеренная, 
у 26 (17%) — высокая. Процент совпадений 
степени дифференцировки опухоли МЖ при 
цитологическом и гистологическом исследо-
ваниях достаточно высокий: 90,1% — низкая, 
92,4% — умеренная, 74,7% — высокая степень 
дифференцировки (табл. 3). 

Заключение
Таким образом, использование цитологи-

ческого метода позволяет определить добро-
качественный или злокачественный характер 
опухолевого процесса, предположить гисто-
логический тип опухоли и ее дифференци-
ровку, оценить степень распространения но-
вообразования и наличие фоновых изменений 
в молочной железе, отметить выраженность 
лечебного патоморфоза, проконтролировать 
радикальность оперативного вмешательства.

Таблица 3

Цитологическая оценка степени дифференцировки РМЖ

Степень дифференцировки РМЖ Совпадение степени дифференцировки
при цитологическом и гистологическом исследованиях, %

Низкая 90,1

Умеренная 92,4

Высокая 74,7
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