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Цель исследования. Целью настоящего обзора является анализ морфогенеза и патологических изменений допол-
нительной молочной железы. 
Материалы и методы. При написании данного научного обзора использованы отечественные и зарубежные науч-
ные и клинические исследования, метаанализы, а также клинические случаи, которые были описаны в журналах, 
индексируемых в базах данных Scopus, Web of Science, PubMed. Всего для написания представленного обзора лите-
ратуры были использованы 43 источника, из них 38 % были опубликованы в последние пять лет.
Результаты. Дополнительные/абберантные молочные железы развиваются в результате неполной регрессии эм-
бриональных молочных линий не только у женщин, но и у мужчин. Локализоваться дополнительные молочные 
железы могут по всему ходу молочных линий, однако в литературе описаны самые частые зоны появления до-
полнительной молочной железы: в подмышечной впадине. Такие молочные железы чаще всего формируются без 
соска, ареолы, могут быть подвержены циклическим перестройкам в организме в соответствии с гормональным 
статусом. Частота встречаемости дополнительной молочной железы крайне низкая (обнаруживается у 2–6 % 
женщин), в связи с этим описание патологических изменений аберрантной молочной железы не является рутин-
ной практикой. В большей части мировой литературы встречаются описания отдельных клинических случаев, 
при этом детализация и морфогенез патологических изменений даются лишь в небольшом количестве статей. 
Актуальность изучения патоморфологических изменений в дополнительной молочной железе становится все бо-
лее острой, поскольку в последние годы увеличивается количество диагностированных пациентов, и с этим ста-
новится все больше выявленных случаев дополнительной молочной железы.
Заключение. В статье выделены наиболее важные аспекты морфогенеза, клинические особенности, а также ос-
новные механизмы онкогенеза дополнительной молочной железы. 
Ключевые слова: дополнительная молочная железа, эктопическая ткань молочной железы, эктопическая молоч-
ная железа, аберрантная молочная железа

MORPHOGENESIS AND PATHOLOGICAL CHANGES OF ADDITIONAL  
(ABERRANT) MAMMARY GLAND IN HUMANS (SCIENTIFIC REVIEW)

Akhmedov R. M.1, Bit-Sava Е. М. 2,3, Ivanov D. О.2, Nasyrov R. А.2, Gorlanov I. А.2,  
Konstantinova V. V.1, Olchonova А. А.4, Blosse A. V., Isich B. N.2,3

1 Clinic of High Medical Technologies named after N.I. Pirogov, St. Petersburg
2 Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «St. Petersburg State Pediatric Medical 

University» Ministry of Health of the Russian Federation, St. Petersburg



5

Онкогинекология № 4’2024
3 State Budgetary Institution of Health «St. Petersburg Clinical Scientific and Practical Center for Specialized 

Types of Medical Care (Oncological) named after N.P.Napalkov», St. Petersburg
4 Resident doctor of the Department of Oncology NMRC of Oncology named after N. N. Petrov  

of MoH of Russia, St. Petersburg
Objective of the study. The objective of the present review is to analyze morphogenesis and pathologic changes of an ac-
cessory breast.
Materials and Methods. In writing this scientific review Russian and foreign scholarly and clinical studies, meta – analyses, 
as well as clinical cases, which had been described in journals, indexed in Scopus, Web of Science, PubMed data bases, 
were analyzed. A total of 43 sources were used to write this literature review. It is worth noting, that 38% of them were 
published over the past 5 years. 
Results. Accessory breasts  develop as a result of incomplete regression of embryonic mammary ridges (milk lines) not only 
in women, but in men as well. Accessory mammary glands can be localized along the entire course of mammary ridges 
(milk lines), but the literature describes the most common areas where accessory breast tissue occurs: in an armpit. Such 
breasts are most often formed without a nipple or areola, and can be susceptible to cyclical changes in the body depending 
on the hormonal status. The incidence of accessory breast tissue is extremely rare (found in 2-6% of women), therefore, 
the description of pathological changes in the aberrant breast is not a routine practice. For the most part of the world 
literature, the descriptions of individual clinical cases are found, while the description and morphogenesis of pathologic 
changes are covered only in small number of articles. The relevance of the study of pathomorphologic changes in accessory 
breast tissue is becoming increasingly acute, since in recent years the number of patients who underwent breast screeing 
has grown, and therefore, a number of cases of accessory breast identification is growing as well. 
Conclusion. This article highlights the most important aspects of morphogenesis, clinical intrincacies and main mecha-
nisms of tumorgenesis of accessory breast. 
Keywords: accessory breast, ectopic breast tissue, ectopic mammary gland, aberrant breast

Опухоли молочных желез

Введение
Рак молочной железы (РМЖ) является одной 

из наиболее часто встречающихся злокачествен-
ных опухолей в женской популяции во всем ми-
ре. Наличие дополнительной ткани молочной же-
лезы подвержено в равной степени злокачествен-
ной трансформации и с учетом атипичности ло-
кализации зачастую требует более тщательного 
динамического наблюдения. Принято считать, 
что эктопическая ткань молочной железы явля-
ется производной «молочных гребней». 

В литературе существуют различные терми-
ны для обозначения эктопической молочной же-
лезы. При этом стоит разграничить между со-
бой следующие понятия: «нештатная молочная 
железа», «аберрантная, или дополнительная, мо-
лочная железа» и «маммароподобные железы» 
(рис. 1). 

Нештатная молочная железа (МЖ) имеет со-
ски, ареолы или и то и другое с различным соста-
вом железистой ткани [12]. В основном она при-
сутствует вдоль эмбрионального гребня молоч-
ной железы, но также может возникать на бедре 
или ягодице [7]. Патологоанатомические описа-
ния структуры нештатной молочной железы 
обычно включают организованную протоковую 

систему, сообщающуюся с вышележащей кожей. 
Нештатная МЖ обычно реагирует на все физио-
логические изменения репродуктивного цикла 
[25]. 

Маммароподобные железы (МПЖ) являют-
ся нормальной анатомической структурой аноге-
нитальной области и имеют общие черты с апо-
кринными потовыми железами [1]. Они локали-
зуются у женщин преимущественно в складке 
между половыми губами, в области промежно-
сти и вокруг анального отверстия, у мужчин — 
в венечной борозде, на вентральной стороне по-
лового члена и в перианальной области. Основ-
ными чертами МПЖ являются их способность 
формировать лобулярные структуры, напомина-
ющие МЖ, промежуточное гистологическое 
строение между эккриновыми и апокриновыми 
железами и наличие выраженной фиброзной 
стромы, которая отсутствует у эккриновых и 
апокриновых желез. Также МПЖ отличаются от 
потовых желез циклическими изменениями эпи-
телия и стромы, и экспрессией рецепторов 
к прогестерону и эстрогенам [2].

Аберрантная молочная железа (АМЖ) встре-
чается с частотой 0,3–6 % в общей популяции 
и чаще среди жителей Азии [18]. Она представ-
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ляет собой дивертикулярную форму МЖ во вре-
мя внутриутробного периода, которая впослед-
ствии теряет связь с ипсилатеральной МЖ. В от-
личие от нештатной МЖ, она не имеет органи-
зованной секреторной системы и не сообщается 
с вышележащей кожей. Известно, что наиболее 
распространенным местом локализации допол-
нительной ткани МЖ является подмышечная 
впадина (от 60 до 70 % случаев), однако также 
описаны случаи развития дополнительной тка-
ни МЖ на лице, конечностях, спине и вульве 
[8, 21]. 

АМЖ может претерпевать те же физиологи-
ческие и патологические изменения, что и нор-
мальная ткань МЖ. Она становится симптома-
тичной в период менархе, беременности, корм-
ления грудью и реагирует на колебания гормо-
нального фона. К ним относят гормональный 
отек, воспалительный процесс, изменения в пе-
риод лактации и злокачественную трансформа-
цию [24] .

Рак в АМЖ составляет менее 1 % в структу-
ре всех случаев злокачественных образований 
МЖ, причем 95 % из них возникают в аберрант-
ной ткани, а 5 % случаев — в нештатной МЖ. Из-
вестно, что исход рака АМЖ неблагоприятный 
из-за его редкости, раннего поражения лимфати-
ческих узлов и поздней диагностики [13, 14].  

Учитывая низкую частоту встречаемости до-
полнительной ткани МЖ и ее патологических из-
менений, большая часть мировой литературы вклю-
чает описания отдельных клинических случаев. 

Цель настоящего обзора: рассмотреть струк-
туру, нормальный морфогенез и патологические 
изменения дополнительной МЖ.

Морфогенез дополнительной ткани 
молочной железы
Согласно данным Nai Yang Fu с соавт. (2020), 

развитие МЖ проходит в три основные стадии: 
1) эмбриональную, 2) пубертатную и 3) репро-
дуктивную [15].

Рис. 1. Сравнительная характеристика понятий «нештатная молочная железа», «дополнительная молочная желе-
за» и «маммароподобные железы»



7

Онкогинекология № 4’2024
Опухоли молочных желез

Развитие МЖ начинается с формирования эпи-
телиальных тяжей — молочных линий (МЛ), тя-
нущихся от подмышечной впадины до паховой об-
ласти и внутренней поверхности бедер. У людей 
МЛ формируются в течение первого триместра 
и дают начало пяти парам эллиптических плакод 
(утолщения эктодермы). Впоследствии происхо-
дит их дифференцировка и остается только одна 
пара плакод. Эпителиальные тяжи инвагинируют-
ся вглубь подлежащей мезенхимы МЖ, где про-
лиферируют и распространяются в направлении 
нижележащей жировой подушки. В норме оста-
ются только грудные тяжи, которые разветвляют-
ся на систему выводных протоков, а остальные 
атрофируются (рис. 2). Точные процессы, лежа-
щие в основе спецификации и формирования 
структуры МЖ во время эмбриогенеза, остаются 
неясными, но индуктивные сигналы от мезенхи-
мы, вероятно, имеют важное значение [6, 34].

Считается, что в развитии МЖ ключевую 
роль играет эпителиально-мезенхимальный пе-
реход (ЭМП). ЭМП наблюдается как при нор-
мальном гистогенезе МЖ (ЭМП I типа), так 
и при канцерогенезе (ЭМП III типа), поскольку 
клетки, инициирующие опухоль МЖ, приобре-
тают свойства стволовых клеток благодаря ЭМП. 
Члены семейства белков фактора роста фибро-
бластов (FGF), трансформирующего фактора ро-
ста бета (TGF-β) и белков WNT-пути регулиру-
ют передачу сигналов в эмбриональных тканях 
МЖ, влияя на ее морфогенез. Доказано, что сиг-
налы WNT-пути инициируют специализацию 
молочных линий. Так, сверхэкспрессия ингиби-

тора белков WNT-пути, Dickkopf (DKK1) в эк-
тодерме блокировала образование плакод молоч-
ных желез [3, 33, 43]. 

Считается, что в случаях, если апоптическая 
эмбриологическая регрессия неполная, развива-
ются дополнительные ткани МЖ. Полителия 
(дополнительный сосок) развивается на третьем 
месяце эмбриогенеза при нарушении инволю-
ции молочного гребня и визуализируется при 
рождении [19]. Также для объяснения возник-
новения МПЖ были предложены теория Хьюза 
о случайной миграции первичных клеток от 
гребня МЖ и теория Шульца о смещении МЛ 
в боковом направлении или каудально [20]. 
МПЖ развивается во время полового созрева-
ния и беременности из-за гормональных воз-
действий. На примере клинического случая 
P. Thasanabanchong с соавт. (2020) описали раз-
витие эктопического РМЖ в виде подкожной 
массы на реберном гребне на фоне приема 
оральных контрацептивов. Помимо этого, нали-
чие дополнительной ткани МЖ в нетипичных 
местах (лицо, шея, конечности) объясняется 
не только нарушением эмбриогенеза, но и изме-
нениями в апокринных потовых железах (мета-
плазией), поскольку в эмбриогенезе молочные 
и потовые железы дифференцируются из общих 
стволовых клеток (теория Пфейфера) [37]. 

Влияние гормонов на развитие 
и дифференцировку молочных желез
На развитие и дифференцировку МЖ влияют 

гормоны гонад, надпочечников и гипофиза. Поло-

Рис. 2. Развивающийся зачаток МЖ у человеческого эмбриона. Заштрихованный участок обозначает область, 
охватывающую полосу МЖ. Черная область – МЛ, кульминацией которой является формирование молочной желе-
зы у зародыша 13–15 мм (по H. Porter, 1974 с изм.) [30] 

                 4  мм               7 мм                        9 мм                                   10–12 мм                                13–15 мм
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вое созревание начинается с триггера эстрогена 
и местных факторов роста (например, эпидермаль-
ный фактор роста человека-2), которые приводят 
к удлинению протоков МЖ, стимулируя пролифе-
рацию клеток в протоковых почках. Впоследствии 
прогестерон стимулирует процесс бокового вет-
вления и развитие альвеолярных почек. Таким об-
разом, синергизм действия эстрогена и прогесте-
рона во время полового созревания приводит к об-
разованию сложного эпителиального протокового 
дерева, которое простирается вдоль всей жировой 
подушки МЖ [9].

Клинические наблюдения и эксперименталь-
ные данные показывают, что избыток андроге-
нов подавляет рост МЖ, несмотря на нормаль-
ный уровень эстрогена. Гипотеза о том, что ан-
дрогены непосредственно участвуют в канцероге-
незе МЖ, основана на присутствии рецеп торов 
андрогена (ARs) в эпителиальных клетках большин-
ства случаев РМЖ. Клинические данные под-
тверждают, что значительное количество низ-
кодифференцированных карцином МЖ явля-
ются ER-негативными, PR-нега тивными, но AR-по-
зи тивными [28].

На начальной стадии беременности проге-
стерон вызывает резкий всплеск клеточной про-
лиферации, что приводит к обширному вторич-
ному и третичному разветвлению протокового 
дерева. Прогестерон и пролактин координиру-
ют дифференцировку альвеолярных почек 
в функциональные единицы, продуцирующие 
молоко, альвеолы. Одновременный ангиогенез 
приводит к тому, что альвеолы покрываются се-
тью капилляров. Считается, что прогестерон ин-
дуцирует эти изменения в МЖ паракринным об-
разом, воздействуя на протоковые эпителиаль-
ные клетки, экспрессирующие рецептор проге-
стерона (PR). При активации прогестероном 
PR-позитивных эпителиальных клеток они вы-
зывают пролиферацию соседних PR-негатив-
ных клеток, секретируют гормон роста и белки  
WNT-пути. Молекулярные механизмы включа-
ют сигналы активатора транскрипции (Stat3), 
янус-киназы 2 (Jak2) и активатора рецептора ли-
ганда ядерного фактора kappa B (RANKL) [38].

Кроме того, эстроген является хорошо извест-
ным фактором риска канцерогенеза. Экспрессия 
рецепторов эстрогена (ER, ЭР) как в ядре, так и в 
цитоплазме опухолевых клеток позволяет инду-

цированным эстрогеном сигнальным путям сти-
мулировать выживание и пролиферацию опухо-
левых клеток при РМЖ. Исследование H. Chung 
и др. показывает, что воздействие эстрогена 
во время инволюции на ткань может увеличить 
риск развития РМЖ. Каноническая модель про-
тивоопухолевого действия эстрогена включает 
в себя рецептор эстрогена α (ERα): активируемый 
эстрогеном ERα усиливает регуляцию протоон-
когенов и подавляет регуляцию генов-супрессо-
ров опухолей, а также взаимодействует с сигналь-
ными каскадами, такими как PI3K-ILK-AKT 
и Src-ERK для передачи сигналов факторов ро-
ста. Также имеются доказательства того, что 
эстроген способствует развитию опухоли через 
ее микроокружение, что связано с его иммуномо-
дулирующей функцией. Появляются исследова-
ния, доказывающие синергизм прогестерона 
и гормона роста в онкогенезе при РМЖ [41]. 

Клиническая картина
АМЖ могут включать сосок, ареолу, парен-

химу. В 1915 г. Kajava разработал систему клас-
сификации АМЖ, которая актуальна и в наши 
дни (табл. 1) [38]. Дополнительные МЖ также 
могут претерпевать патологические изменения, 
как доброкачественные, так и злокачественные: 
от фиброаденомы и внутрипротоковой папилло-
мы до образования карциномы в редких случаях. 
Предполагается, что пациентки с дополнитель-
ными подмышечными МЖ должны пройти скри-
нинг на доброкачественные и злокачественные 
заболевания в обеих железах [4, 10].

Фиброаденома является распространенным 
доброкачественным поражением нормальной тка-
ни МЖ, однако ее появление в дополнительных 
тканях МЖ встречается очень редко и в литера-
туре описаны только несколько случаев. Данное 
новообразование клинически значимо, посколь-
ку связано с другими врожденными аномалиями 
развития мочевыделительной (адено карцинома 
почек, гидронефроз, поликистоз и др.) и сердеч-
но-сосудистой систем. Кроме того, если опухоль 
возникает в подмышечной впадине или в пахо-
вой области, она должна дифференцироваться с 
лимфомой или аксиллярной лимфаденопатией. 
Обычно у таких пациентов нет симптомов, непо-
средственно связанных с фиброаденомой, одна-
ко у большинства женщин наблюдается цикличе-
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ская боль перед менструальным циклом. Такая 
боль часто возникает при отеках, вызванных гор-
мональными изменениями во время менструации 
и беременности, их тяжесть часто требует хирур-
гического лечения [16, 22]. 

В практике описан клинический случай фи-
броаденомы в подмышечной дополнительной 
МЖ, которая клинически рассматривалась как 
лимфома, у 28-летней женщины с жалобами 
на отек левой подмышечной впадины на протя-
жении 3 месяцев (рис. 3) [42]. 

С помощью тонкоигольной аспирационной 
цитологии с окраской мазка по Райту был по-

ставлен диагноз фиброаденома по следующим 
признакам: клеточные аспираты плотных ско-
плений протоковых клеток, многочисленные 
рассеянные голые ядра на заднем плане и фраг-
менты фибромиксоидной стромы. Лимфоидные 
клетки не были обнаружены. Аналогичные дан-
ные о фиброаденоме подмышечной ткани мо-
лочной железы были также представлены Goyal 
et al. и Singh et al. Таким образом, дифференци-
альный диагноз фиброаденомы подмышечной 
ткани МЖ позволяет провести даже аспираци-
онная биопсия с окраской мазков по Райту и Па-
паниколау, со следующими диагностическими 
признаками: 1) скопление эпителиоцитов выво-
дных протоков, 2) многочисленные пустые ядра, 
3) фибромиксоидная строма и 4) отсутствие 
лимфоидных клеток [16].

В ретроспективный анализ SR. Lee от 2021 г. 
были включены данные 2310 пациентов, прохо-
дивших лечение с 2014 по 2019 г. Пациенты бы-
ли разделены на две группы: с фиброаденомой 
(n = 39) в дополнительной подмышечной ткани 
и без нее (n = 2271), соответственно. У 39 паци-
ентов наблюдалась пальпируемая фиброадено-
ма, циклическая подмышечная боль. У пяти 
из них были фиброзно-кистозные изменения. 
Индекс массы тела в группе с фиброаденомой 
был ниже, чем в группе без фиброаденомы (19,9 
против 22,3 кг/м2 соответственно; р < 0,005). 
Появление симптомов, связанных с подмышеч-
ной дополнительной МЖ, было более частым 
после полового созревания в группе с фибро-
аденомой (79,5 %), чем в группе без фиброаде-

Рис. 3. Клинический случай фиброаденомы в подмышеч-
ной дополнительной молочной железе [42]

Таблица 1 
Классификация Kajava [38]

Тип (класс)/ 
type(class) Описание/description

I Состоит из всей молочной железы, включая железистую ткань, сосок и ареолу/Consists of the entire mammary gland, including 
glandular tissue, nipple and areola

II Состоит только из железистой ткани и соска, без ареолы/Consists only of glandular tissue and nipple, without areola

III Состоит только из железистой ткани и ареолы, без соска/Consists only of glandular tissue and areola, without nipple

IV Состоит только из железистой ткани/ Consists only of glandular tissue

V Состоит только из соска и ареолы, без железистой ткани/Consists only of the nipple and areola, without glandular tissue

VI Состоит только из соска (полителия)/ Consists only of the nipple (polythelia)

VII Состоит только из ареолы (polythelia areolaris)/Consists only of the areola (polythelia areolaris)

VIII Состоит только из волос (polythelia pilosa)/Composed only of hair (polythelia pilosa)
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номы (57,0 %) (р = 0,008). Всем пациенткам бы-
ло выполнено полное иссечение ткани добавоч-
ной молочной железы, что сопровождалось впо-
следствии сокращением болевого синдрома 
и желаемым эстетическим результатом, без ре-
цидива заболевания. В литературных источни-
ках описываются единичные клинические слу-
чаи возникновения второй фиброаденомы или 
рецидива РМЖ при сохранении добавочной тка-
ни МЖ после полного удаления опухоли. Тем 
не менее именно полное иссечение добавочной 
ткани с фиброаденомой является оптимальным 
методом лечения в подобных случаях [23].

Тубулярная аденома молочной железы яв-
ляется редкой доброкачественной эпителиальной 
опухолью. О ней сообщается лишь в нескольких 
литературных источниках, большинство из них 
идентифицированы у молодых женщин репро-
дуктивного возраста. Гистологически-трубчатая 
аденома характеризуется наличием плотно упа-
кованных трубчатых или ацинарных структур, 
правильных по размеру и форме с редкой про-
межуточной стромой, в отличие от фиброадено-
мы, которая содержит обильную строму. Одна-
ко тубулярная аденома и фиброаденома могут 
сосуществовать в одном очаге поражения, что 
позволяет предположить их тесный патогенез. 
Клинически трудно отличить тубулярную аде-
ному от других доброкачественных поражений 
(фиброаденомы) и РМЖ (тубулярной карцино-
мы), поэтому патологоанатомическое обследо-
вание необходимо для постановки точного диа-
гноза и определения тактики лечения [31].

Рак дополнительной ткани МЖ, или эктопи-
ческий РМЖ, является редким новообразовани-
ем, на долю которого приходится менее 1 % всех 
случаев РМЖ [14]. L. Boulaamane, B. Khanouss 
описали клинический случай рака аббератной 
молочной железы у 76-летней женщины, пред-
ставленный на рис. 4 [5]. 

Эктопическая ткань МЖ состоит из изолиро-
ванного фрагмента железистой ткани и более 
склонна к злокачественной трансформации, чем 
нормальная ткань МЖ, поскольку застойные яв-
ления, возникающие в просветах протоков, спо-
собствуют развитию злокачественности [11]. Так, 
Нихон-Янаги и др. показали, что частота муци-
нозной карциномы и апокринной карциномы при 
дополнительной молочной железе составила 7,8 

и 6,3 % соответственно [27]. Маршалл и др. вы-
явили высокую частоту инфильтрирующей доль-
ковой карциномы (9,5 %) в дополнительной 
МЖ по сравнению с частотой в нормальной ана-
томической МЖ: инфильтрирующая дольковая 
карцинома (3 %), муцинозная карцинома (2,9 %), 
апокринная карцинома (1,1 %) [25]. 

В литературе исследований эктопического 
РМЖ недостаточно, большая часть из них пред-
ставляет собой сообщения о клинических слу-
чаях. Отмечено, что злокачественное новообра-
зование в дополнительной МЖ имеет более аг-
рессивное течение, раннюю инвазию в окружа-
ющую ткань и раннее метастазирование. Труд-  
ности диагностики связаны с тем, что эктопиче-
ский РМЖ долго может оставаться незамечен-
ным и требует дифференциальной диагностики 
с подкожной липомой, абсцессом, кистозным 
фиброаденоматозом, добракачественными опу-
холями, лимфомой и метастатическим пораже-
нием аксиллярных лимфатических узлов [32].

В связи с этим нет четких рекомендаций по ди-
агностике и лечению именно эктопического РМЖ, 
и тем не менее решающая роль в подтверждении 
диагноза отводится гистологическому и иммуно-
гистохимическому исследованиям. При биопсии 
ткань лимфатического узла должна отсутствовать 
в поле зрения микропрепаратов, чтобы исключить 
возможность того, что поражение является мета-
статической опухолью. Из существующих литера-

Рис. 4. Клинический случай рака абберантной молочной 
железы [5] 
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турных источников преимущественным местом 
появления эктопического РМЖ является подмы-
шечная область, однако встречаются, как уже бы-
ло сказано, и другие локализации, например над 
реберным гребнем, на лице, конечностях, спине 
и вульве. Описаны случаи двухстороннего появле-
ния эктопического РМЖ [26, 32].

Примечательно, что подмышечная карцино-
ма МЖ имеет высокую частоту развития в до-
полнительной ткани железы у мужчин. Рак до-
бавочной МЖ у мужчин, как правило, имеет 
худший прогноз, чем у женщин, поскольку диа-
гноз, как правило, ставится несвоевременно.

В систематическом обзоре L. Pang и др. (2021) 
проведен ретроспективный анализ 16 исследова-
ний, посвященных эктопическому РМЖ у муж-
чин. Установлено, что наиболее частым гистоло-
гическим диагнозом была инвазивная протоко-
вая карцинома (7/16), за которой следовала мало-
дифференцированная аденокарцинома (5/16). 
Среди 15 пациентов с гистологическими диагно-
зами 10 были ER-положительными (66,7 %), де-
вять были PR-положительными (60 %) и пять бы-
ли положительными на HER-2/neu (33,3 %) [29].

Таким образом, любой подкожный гипоэхо-
генный узелок, расположенный вдоль линии мо-
лочных желез без признаков воспаления, должен 
вызывать подозрение на возможность эктопиче-
ского РМЖ, а в случае подтверждения злокаче-
ственного роста по данным гистологического ис-
следования обязательным является иммуногисто-
химический анализ опухоли [14, 37].

Возможные молекулярные 
механизмы онкогенеза 
в дополнительной ткани МЖ
Роль TGF-β. Трансформирующий фактор 

роста-β (TGF-β) представляет собой плейотроп-
ный цитокин, который регулирует все фазы по-
слеродового развития МЖ, включая ветвления, 
лактацию и инволюцию. TGF-β также является 
мощным опухолевым супрессором, который 
управляет практически всеми аспектами пато-
физиологии эпителиальных клеток МЖ, вклю-
чая их способность к пролиферации, миграции 
и дифференцировке, выживанию [39].

Во время онкогенеза МЖ генетические и 
эпигенетический механизмы угнетают функции 
TGF-β, подавляющие опухоль, тем самым уси-

ливая развитие и прогрессирование развиваю-
щегося РМЖ. Онкогенез МЖ также вызывает 
значительные изменения в структуре опухоли 
и ее окружения, что дополнительно подавляет 
активность TGF-β. Данные события придают 
TGF-β способность стимулировать инвазию 
и метастазирование клеток РМЖ на поздней 
стадии. Это своеобразное преобразование функ-
ции TGF-β известно как «Парадокс TGF-β». 
Появляющееся объяснение дихотомических 
функций TGF-β может отражать его способ-
ность генерировать раковые стволовые клет-
ки посредством стимуляции эпителиально-ме-
зенхимального перехода (EMT), необходимо-
го для инициации онкогенной передачи сигна-
лов TGF-β в клетках РМЖ. В соответствии 
с этим устойчивость РМЖ к химиотерапии яв-
но связана с приобретением EMT, в частности 
вызванной TGF-β, и с изменениями в микроо-
кружении опухоли. То, как именно TGF-β уча-
ствует в этих разнонаправленных событиях, 
остается областью активных научных исследо-
ваний, однако недавние результаты показывают, 
что дисбаланс между каноническими и некано-
ническими входными сигналами TGF-β прояв-
ляется в «парадоксе TGF-β» и приобретении он-
когенной активности TGF-β [17, 36, 39].

Адипогенез. Инволюция МЖ характеризу-
ется постепенным замещением эпителия и стро-
мы молочной железы фиброзной и жировой тка-
нью и регрессией долек типа 2–3 до долек перво-
го типа. Взаимодействие между адипоцитами 
и раковыми клетками может привести к их пере-
программированию в ассоциированные с раком 
адипоциты, ответственные за обильную секре-
цию адипокинов, которые усиливают адгезию, 
миграцию и инвазию раковых клеток. Совмест-
ные культуры стволовых клеток адипоцитов 
с клетками MCF7 показали усиление пролифе-
рации опухолевых клеток из-за активируемого 
эстрогеном ответа, опосредованного лептином 
[40]. Известно, что сверхэкспрессия адипокина 
SFRP1 (secreted frizzled related protein 1) инду-
цирует снижение внутриклеточных уровней 
β-катенина и позволяет предположить, что ади-
погенез активируется негативной регуляцией ка-
нонического сигнального пути Wnt с помощью 
SFRP1 [35]. В случае аномально недостаточной 
экспрессии SFRP1 можно предположить, что 
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преадипоциты и стволовые клетки адипоцитов не-
способны дифференцироваться в зрелые жировые 
клетки, что приводит к избыточной экспрессии ци-
токинов и адипокинов, ответственных за хрониче-
ское воспаление ткани МЖ. Неполная инволюция, 
потенциально связанная с отсутствием SFRP1,  
приводит к присутствию многочисленных эпите-
лиальных клеток, способных стимулировать ади-
поциты для выработки большего количества энер-
гии. Этот недостаток SFRP1 приводит также к ги-
перактивации сигнального пути Wnt, который 
отвечает за усиление клеточной пролиферации, ад-
гезии и выживание опухолевых клеток. Ген SFRP1, 
по-видимому, имеет решающее значение на мно-
гих этапах для поддержания баланса между нор-
мальным ремоделированием жировой ткани и он-
когенезом.

Помимо этого, отмечено, что любой фактор 
риска, который может вызвать РМЖ, может так-
же вызвать рак дополнительной МЖ. Так, к гене-
тическим факторам риска развития эктопическо-
го РМЖ относят следующие факторы: BRCA1, 
BRCA2, P53, PTEN, PALB2, RAD50 и CDH1, ко-
торые являются генами наследственного РМЖ.

Заключение
Таким образом, изучение этиологии, патоге-

неза и способов диагностики добавочной МЖ 
показало, что ее эмбриогенез отличается непол-
ной регрессией эмбриональных МЛ не только 
у женщин, но и у мужчин. Дополнительная ткань 
МЖ локализуется преимущественно в подмы-
шечной впадине и подвержена как циклическим 
гормональным перестройкам, так и злокачествен-
ной трансформации. Целесообразно удаление 
фиброаденомы со всей тканью добавочной МЖ, 
а не иссечение или вылущивание доброкачествен-
ной опухоли. Прогноз при раке АМЖ хуже в боль-
шинстве случаев в результате несвоевременной 
диагностики и лечения. В клинической практи-
ке необходимо проводить тщательное обследо-
вание с учетом анамнестических и клинических 
данных, учитывая нетипичную локализацию 
АМЖ.
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