
complex will have a significant role in prevention of different compli
cations.
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УДК 618.19-007.17

Л. H. МКРТЧЯН, T. Г. ОВАНЕСБЕКОВА, A. M. ГАЛСТЯН 
I

ПРОЛИФЕРАТИВНЫЕ ДИСГОРМОНАЛЬНЫЕ ДИСПЛАЗИИ 
МОЛОЧНЫХ ЖЕЛЕЗ

I
Проведен ретроспективный анализ пролиферативных днегормональных дисплазий 

молочных желез. Установлено, что некоторые морфологические показатели с учетом 
возрастного фактора должны настораживать морфолога и вести его к тщательным по
искам неопластических изменений.

Структурно-функциональное состояние молочных желез находится 
под непосредственным регулирующим воздействием целого ряда гормо
нальных факторов. В связи с этим диогормональные изменения неми
нуемо отражаются на состоянии молочных желез и приводят к различ
ным по своим морфологическим характеристикам патологическим про
цессам. Среди них особого внимания заслуживают пролиферативные 
дисгормональные дисплазии, которые в ряде случаев расцениваются 
как «предраковые» и могут давать начало неопластическому росту [6]. 
В этом аспекте диагностика указанных пограничных состояний пред
ставляет наибольшие трудности в верификации патологического про
цесса и определении начала неопластических изменений.
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Настоящее сообщение основано на изучении 142 наблюдений с про
лиферативными дисгормональными дисплазиями с проведением ретро
спективного анализа для выявления взаимосвязи между рядом морфо
логических показателей и отдаленными результатами.

Пролиферативная, преимущественно эпителиальная, форма 
мастопатии (90 наблюдений).

Дисгормональные нарушения вызывают пролиферацию эпителия 
одновременно по всей окружности протока, в то время как его атипиза- 
ция, если таковая наступает, охватывает вначале лишь отдельные груп
пы клеток. Замечено, что в очагах пролиферации, где имеются прото
ки и альвеолы с апокринной метаплазией, реже встречаются признаки 
атипизации и полиморфизма клеточных элементов. В 60% наблюдений, 
в которых отмечается многофокусность пролиферации эпителия, чаще 
встречаются признаки атипизации. Наличие этих признаков на фо
не всевозможного^ рода атипичных пролифераций эпителия ставит перед 
морфологом довольно трудную задачу—что это: собственно диспласти- 
ческие изменения или начало неопластического роста?

Определенное значение в смысле диагностической ориентации, на 
наш взгляд, может иметь возрастной, фактор. Изучение отдаленных ре
зультатов до 5 лет показало, что у женщин в возрасте до 35 лет изме
нений в молочной железе не отмечалось, в то время как после 35 
лет в 9 наблюдениях имели место рецидивы, в которых отмечены 
более выраженные по сравнению с препаратами первой операции яв
ления структурной и клеточной атипизации. В 3 наблюдениях после 
повторных операций при исследовании гистологических препаратов был 
поставлен диагноз пролиферативной дисплазии с малигнизацией, а у 5 
женщин отмечено развитие рака в той же молочной железе.

• Аденоз—преимущественно миоэпителиальная форма пролифера
тивной мастопатии (30 наблюдений).

При всех формах пролиферативных дисплазий нами в той или иной 
степени отмечена пролиферация миоэпителия, что, по всей вероятности, 
подтверждает единый дисгормональный генез эпителиальных и миоэпи
телиальных пролифератов. Иногда очаги пролиферации миоэпителия 
бывают весьма незначительны, большей же частью они многофокусиые 
и захватывают несколько долек. Нам представляется, что аденоз на той 
или иной стадии развития в большинстве случаев сопутствует пролифе
ративной эпителиальной мастопатии, но часто не диагностируется или 
вследствие недостаточно детального просмотра препаратов или в резуль
тате исследования ограниченного числа кусочков из операционного ма
териала. В 5 наблюдениях было отмечено, что пролиферирующий мио
эпителий принимает вытянутую форму и приобретает сходство с глад
комышечными элементами, образуя пучковые структуры (рис. 1а). Не
редко подобные клетки располагаются за пределами базальных мембран 
в окружающей строме. В изученных наблюдениях аденоз часто сопро
вождался гиалинозом соединительной ткани (междольковой и внутри- 
дольковой), стенок протоков и перидуктального ложа. На наш взгляд, 
не исключено участие миоэпителия в процессах склероза соединитель
ной ткани.

136



По литературным данные, озлокачествление миоэпителия счита
ется спорным, хотя некоторые авторы признают возможность участия 
миоэпителия в происхождении долькового рака [3]. В наших наблюде
ниях мы замечали, что в очагах аденоза пролиферирующий миоэпите
лий не всегда мономорфен. более того, при пролиферативной эпители
альной мастопатии с сопуствующнм аденозом в 40% наблюдений отме
чалась атипизацпя эпителия, полиморфизм ядер, иногда встречались 
митозы.

Рис. I. а. Пролиферация миоэпителия концевых отделов, приобретающего 
сходство с гладкомышечными элементами, б. Гиалиноз перндукталыюй 

соединительной ткани. Гем.-эозин,Х200.

Ф и бро эпителиальная форма пролиферативной мастопатии 
(22 наблюдения).

Папилломатозные фиброэпителнальные разрастания в виде мелких 
цистоаденопап.чллом очень часто наблюдаются при пролиферативных 
мастопатиях и представляют интерес, так как чаще озлокачествляются 
именно мелкие цнетоаденопапилломы. Мы полагаем, что по морфоло
гии цистоаденопапилломы (преимущественно мелкие) можно разделить 
на «спокойные» и пролиферирующие. В последних отмечается выра
женная пролиферация миоэпителия и эпителия иногда с апокринной 
метаплазией, гиалиноз стромы, расширенные кровеносные сосуды, от
ложение солей извести. В подозрительных на малнгнизацпю цистоаде- 
нопапилломах отмечается укрупнение ядер, изменение ядерно-цитоплаз- 
матического соотношения, умеренное разнообразие размеров, фор.м и 
характера окрашивания ядер. Таких больных необходимо держать под 
наблюдением. Интересно отметить, что в наблюдениях с аденозом ци- 
стоаденопапиллома как бы повторяет строение фокусов аденоза: в гиа- 
линизированной строме определяются тяжи и цепочки из миоэпители
альных клеток, которые порой образуют причудливые трубочки.

Активное участие соединительной ткани в дисгормональных про
цессах не вызывает никакого сомнения. Нарушение гормонального рав
новесия приводит не только к пролиферации эпителия и миоэпителия 
молочных желез, его качественным изменениям, но и лежит в основе 
различных стромальных изменений. Оба процесса едины по генезу, не
разрывно связаны между собой и взаимообуславливают друг друга.
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Изменения внугрндольковой и междольковой соединительной тка
ни не являются однотипными и находятся в прямой связи с физиологи
ческим различием соединительной ткани внутри дольки и вне ее. Раз
растание и гиалиноз соединительной ткани начинается со стенок про
токов и перидуктального ложа (рис. 16). В 4 наблюдениях, в которых 
был поставлен диагноз пролиферативной мастопатии с малигнизацией, 
отмечен гиалиноз перпдуктальной соединительной ткани и образование 
вокруг мелких протоков «манжеток» или «футляров» из гомогенного 
аморфного материала [8].

Особого внимания заслуживают реакции свободных клеток соеди
нительной ткани, с которыми связывают в настоящее время осуществле
ние местного иммунологического контроля с поддержанием структурно
го гомеостаза [4, 7, 13]. По мере нарастания пролиферативных процес
сов отмечается увеличение общего числа тучных клеток, происходят их 
качественные изменения. Особо крупные экземпляры тучных клеток, 
насыщенных базофильными и метахроматическими гранулами с не
сколько смещенным к периферии ядром, мы видели в 6 наблюдениях 
с очень активной пролиферацией эпителия и его атипизацией у женщин 
различного возраста (35—67 лет). В 8 наблюдениях, в число которых 
входят и вышеотмеченные 6, пролиферация фибробластов сопровожда
лась появлением в строме очень крупных клеточных экземпляров не
сколько полигональной формы со светлой цитоплазмой, слабоокрашен- 
ным ядром и гигантских многоядерных клеток, похожих на клетки Туто
на. Эти реакции соединительногканых клеточных элементов, по-види- 
мому, также являются реакциями иммунологического плана.

Большой интерес представляет лимфоплазмоклеточная инфильтра
ция (ЛПКИ) стромы молочной железы, являющаяся проявлением тка
невого иммунитета [11, 12, 14, 15]. До сих пор окончательно не выяс
нена роль ЛПКИ, в частности при дисгормональных дисплазиях, не 
уточнены факторы, от которых зависят ее качественные характеристи
ки, неизвестно ее прогностическое значение.

Анализ литературных данных, собственные наблюдения ЛПКИ при 
дисплазиях и раке молочной железы приводят нас к предположению о 
том, что качественный состав ЛПКИ, степень выраженности, локали
зация и, следовательно, значение этой реакции для организма больно
го находится в непосредственной зависимости прежде всего от стадии 
развития патологического процесса, а также в немалой степени от ин
дивидуальных особенностей иммунной системы органихма. Если раз
витие рака идет через пролиферативную дисплазию—дисплазию с ма
лигнизацией—с-г in situ—инфильтративный рак, то трудно представить, 
что на всех этапах этой схемы ЛПКИ играет однозначную роль. В ди
намике же развивающегося патологического процесса на разных его 
стадиях у каждого конкретного инднвпдума ЛПКИ приобретает раз
личное значение для организма больного, играя защитную роль или, на
против, способствуя прогрессу заболевания.

Следует отметить, что примерно в 60% наших наблюдений с ЛПКИ 
стромы степень ее выраженности соответствовала активности пролифе
рации эпителия и выраженности признаков его. атипии. В ряде работ 
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[2, 9, 10] есть указание на образование в ЛПКИ стромы (например, при 
раке Шейки матки, дифференцированной аденокарциноме желудка) ти
пичных лимфоидных фолликулов. Образование последних отмечено Ла
ми в двух наблюдениях дисплазии с малигннзацией. В одном из них 
лимфоидные элементы располагаются вокруг долек, пронизывают внут- 
ридольковую соединительную ткань и постепенно замешают ее парен
химу. Сохранившиеся железки как бы замурованы в толще инфильтра
та. Не исключается непосредственное цитотоксическое воздействие лим
фоцитов на эпителиальные (иеопухолевые) клетки, как это, например, 
имеет место в ткани щитовидной железы при папиллярно^м раке [5]. 
Намного реже ЛПКИ прослеживаются в очагах пролиферации мио
эпителия и аденоза, в участках с гиалннозом соединительной ткани и в 
окружности протоков и концевых ходов с апокринной метаплазией эпи
телия.

ЛПКИ стромы, по-видимому, возникает в ответ не только на изме
нение антигенных свойств эпителия при малигнизации [4], но и на про
лиферацию эпителия вообще. Поэтому она скорее является непосред
ственной реакцией па дисгормональные нарушения, независимо от то
го, приводят они к неопластическим изменениям эпи гелия или только к 
его днегормональиой пролиферации. Выраженность ЛПКИ, по-видимо- 
му, находится в прямой связи с напряженностью иммунологических 
процессов и коррелирует со степенью пролиферативных и диспластиче- 
ских изменений эпителия.

Обобщая изложенное выше, можно отметить, что диагностика на
чальных стадий опухолевого процесса является одной из трудных задач 
онкоморфологии. Ее решение, по-видимому, будет связано с поиском 
новых, совершенных методов исследования. Однако следующие мор
фологические показатели с учетом возрастного фактора должны насто
раживать морфолога и вести его к тщательным поискам неопластиче
ских изменений: многофокусность очагов пролиферации эпителия, мно- 
юфокусность очагов аденоза с отложением солей извести, сочетание 
пролиферативной мастопатии с аденозом, выраженные лимфоплазмо
клеточные инфильтрации, образование лимфоидных фолликулов, гиали- 
ноз перидуктальной соединительной ткани, наличие сманжеток» или 
муфт вокруг мелких или кистозно расширенных протоков.

Институт рентгенологии и онкологин
им. В. А. Фанарджина Поступила 21/1 1981 г.
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ԿՐԾՔԱԳԵՂՁԻ ԴԻՍ2ՈՐՄՈՆԱԼ ՊՐՈԼԻՖԵՐԱՏԻՎ ԴԻՍՊԼԱԶԻԱՆԵՐ

Հետադարձ հետազոտություններ անցկացնելով ուսումնասիրվել են 
կրծքագեղձերի դիսհորմոնալ պրոլիֆերատիվ դիսպլազիաները։

Ստացված արդյունքները վկայում են, որ այնպիսի մորֆոլոդիական ցու- 
ցանիշները, ինչպիսիք պրոլիֆերացիոն էպիթելի րաղմաֆոկուսային և ադե- 
նոզի օջախներն են, պրոլիֆերատիվ մաստոպաթիայի և ադեն ուլի զուգակցու
մը, արտահայտված ավշա պլազմա բջջային ինֆիլտրատներ, ավշային բշտիկ-
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ների կազմավորում, արտածորանային շարակցական հյուսվածքի հիալինոզր 
զգուշացնում են մորֆոլոգին և նրան ուղղություն տալիս նեոպլաստիկ փո
փոխությունների մանրազնին հետազոտության համարւ

Լ. N. MKRTCHIAN, Т. 0. HOVANESSBEKOVA A. M. QALST1AN

PROLIFERATIVE DYSHORMONAL DYSPLASIAS OF THE 
MAMMARY GLAND

For the revealence of the connection between morphological indices 
and remote results the authors have carried out retrospective analysis of 
proliferative dyshormonal dysplasias of the mammary glands.

It is established that some morphologic indices, the age factor being 
taken into account, must alert the morphologist and make him look for 
neoplastic changes.
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Г. А. ДАНИЕЛЯН, Б. Б. ХАНБАБЯН, А. А. АДАМЯН, В. А. ХАЧАТРЯН

РЕНТГЕНО-РАДИОИЗОТОПНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ 
ПРИ МЕХАНИЧЕСКОЙ ЖЕЛТУХЕ

Для своевременной диагностики механической желтухи рекомендуется применение 
рентгенологических методик, прежде всего ипфузионно-капельной холеграфип и иссле
дования органов желудочно-кишечного гракта, особенно с использованием пневмопери- 
тонеума, париетографии и релаксационной дуоденографии. Некоторую диагностиче
скую информацию дает также параллельное применение радиоизотопного исследования 
гепатобилиарной системы.

Вопросы диагностики и дифференциальной диагностики механиче
ской желтухи продолжают оставаться весьма актуальными. По дан
ным П. Н. Напалкова и Н. Н. Артемовой [9], около 90% больных с на-
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