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Рак молочної залози, як гормонзалежне злоякісне новоутворення, який має високий ризик розвитку 
синхронної чи метахронної пухлини яєчника. Актуальним є вивчення біологічних характеристик пу-
хлин з метою визначення найбільш адекватного прогнозу та лікування. Тому, метою дослідження 
було вивчення гістологічних та імуногістохімічних особливостей поєднаного раку молочної залози 
та раку яєчників. Проведено ретроспективний аналіз історій хвороб жінок з поєднаним захворю-
ванням на рак молочної залози та яєчників незалежно від послідовності їх виникнення з вивченням 
гістологічних та імуногістохімічних характеристик даних пухлин. Середній вік жінок на момент на-
явності пухлин обох локалізацій становив 59,5±10,3 років. Первинна пухлина приблизно з однаковою 
частотою виникала як в молочній залозі, так і в яєчниках. В одному випадку діагностовані пухлини 
обох локалізацій одночасно при зверненні пацієнтки за медичною допомогою. В середньому промі-
жок часу між розвитком раку молочної залози та раку яєчників складав 3,3±2,8 років. Гістологічно 
93,3 % випадках рак молочної залози представлений інвазивною протоковою карциномою, помірно-
диференційованою (7 випадків) низькодиференційованою (6 випадків) та високодиференційованою (2 
випадки). Рак яєчника гістологічно представлений низькодиференційованою аденокарциномою (10 
випадків), помірнодиференційованим варіантом (3 випадки) та високодиференційованим варіантом 
(2 випадки). Імуногістохімічно пухлини обох локалізацій характеризувались однотипною експресією 
досліджуваних маркерів. Ґрунтуючись на отримані результати, можна стверджувати, що у даних 
жінок виявляється певна морфологічна та імуногістохімічна закономірність пухлинного процесу в 
молочній залозі та яєчнику. На основі цих результатів можливо припустити, що пухлини даних ло-
калізацій є взаємопов’язаними процесами, що, ймовірно, носить спадковий характер. 
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Ця робота є фрагментом науково-дослідної роботи «Закономірності морфогенезу органів, тканин та судинно-нервових 
утворень в нормальними, при патології та під впливом зовнішніх факторів» № 0118U004457 (2018-2022). 

Вступ 
Рак молочної залози (РМЗ) є найпоширені-

шим онкологічним захворювання у жінок в роз-
винених індустріальних країнах. У загальній по-
пуляції рак молочної залози розвивається при-
близно у 12% жінок [1]. Захворюваність на РМЗ у 
розвинених країнах складає: Бельгія — 109,2, 
Данія – 101,1, Франція – 99,7, Ізраїль – 96,8, Іта-
лія – 86,3, Канада – 83,2, США – 76,0 на 100 тис. 
населення [2, 3]. Для порівняння в Україні за-
хворюваність на РМЗ коливається в межах 68,6-
69,8, а смертність — 28,9-32,0 на 100 тис. жіно-
чого населення [4, 5, 6]. 

В останні роки відмічається збільшення час-
тоти полінеоплазій (первинно-множинних злоякі-
сних пухлин, ПМЗП), які характеризуються неза-
лежним виникненням і розвитком у одного хво-
рого двох чи більше злоякісних новоутворень. 
При цьому можуть вражатися як окремі органи 
різних систем, так і парні органи або мультицен-
тричне враження одного. Обов’язковою вимогою 
щодо достовірності множинних пухлин є їхня 
дійсна первинність, яка найбільш надійно під-
тверджується відмінностями в гістологічній стру-
ктурі. [7,8]. 

Рак молочної залози, як гормонзалежне зло-
якісне новоутворення, має високий ризик розви-
тку синхронної чи метахронної пухлини матки 
(31,6% та 32,0% відповідно), шкіри (26,4% і 
29,5%), другої молочної залози (10,5% і 9,9%), 
яєчників (10,5% та 9,0%) та пухлин інших локалі-

зацій. Серед ПМЗП молочної залози переважа-
ють пухлини статевої системи, що обумовлено 
великою кількістю факторів, як екзогенних, так і 
ендогенних, включаючи спадковість [9]. Проте, 
враховуючи складність діагностики множинних 
пухлин необхідно знати не лише вибірковість їх 
локалізації і час розвитку, але й патоморфологі-
чні характеристики. Актуальним є також вивчен-
ня біологічних характеристик пухлин з метою 
призначення найбільш адекватного лікування. 

Тому, метою дослідження було вивчення гі-
стологічних та імуногістохімічних особливостей 
поєднаного раку молочної залози та раку яєчни-
ків у жінок. 

Матеріали і методи 
Проведено ретроспективний аналіз історій 

хвороб жінок, що лікувалися в Полтавському об-
ласному клінічному онкологічному диспансері у 
період з 2014 по 2018 роки. Для дослідження 
були відібрані лише випадки поєднаного захво-
рювання раку молочної залози та раку яєчників 
(РЯ) у жінок незалежно від послідовності їх ви-
никнення. Патоморфологічне дослідження про-
ведено на гістологічних препаратах операційно-
го та біопсійного матеріалу цих жінок, забарвле-
них гематоксиліном і еозином за стандартними 
методиками. Зразки були отримані у Полтавсь-
кому обласному патологоанатомічному бюро.  

Дані імуногістохімічних досліджень вивчали 
шляхом аналізу заключень, взятих з історій хво-
роб жінок та амбулаторних карт. До уваги брали 
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лише імуногістохімічні маркери, які визначались 
у всіх жінок при діагностиці (Er, Pr, Ki67, 
Her2/neu). 

Дослідження проведено з дотриманням осно-
вних біоетичних положень Конвенції Ради Євро-
пи про права людини та біомедицину (від 
04.04.1997 р.), Гельсінської декларації Всесвіт-
ньої медичної асоціації про етичні принципи 
проведення наукових медичних досліджень за 
участю людини (1964–2008 рр.), а також наказу 
МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 

Результати дослідження та їх обговорення 
Дослідження проведене шляхом вивчення іс-

торій хвороб 15 хворих з поєднанням раку моло-
чної залози та раку яєчника. Середній вік жінок 
на момент наявності пухлин обох локалізацій 
становив 59,5±10,3 років. Наймолодшій хворій 
було 38 років, найстаршій – 75 років. 

Первинна пухлина приблизно з однаковою 
частотою виникала як в молочній залозі, так і в 
яєчниках. В одному випадку діагностовані пух-
лини обох локалізацій одночасно при зверненні 
пацієнтки за медичною допомогою. В середньо-
му проміжок часу між розвитком РМЗ та РЯ 
складав 3,3±2,8 років. 

При гістологічному дослідженні РМЗ у 93,3 % 
випадках (14 хворих) встановлена інвазивна 
протокова карцинома, переважно помірно ди-
ференційовані варіанти, що відносяться до дру-
гого ступеня анаплазії (G2) – 7 випадків, та варі-
анти пухлини з третім ступенем анаплазії (G3) – 
6 випадків, і тільки у 2 випадках був визначений 
перший ступінь анаплазії (G1). В одному з цих 
випадків (6,7%) високодиференційованої карци-
номи виявили неінвазивний внутрішньопротоко-
вий рак. 

 
Рис. 1. Внутрішньопротоковий інфільтруючий  

рак молочної залози.  
Забарвлення гематоксиліном і еозином. Збільшення ×200 

При гістологічному дослідженні РЯ у всіх ви-
падках визначалась серозна аденокарцинома, 
переважно з низьким ступенем диференціації - 
10 випадків, помірно диференційовані варіанти 
зустрілися у 3 випадках, високодиференційовані 
варіанти аденокарциноми мали місце лише у 
двох випадках. 

 
Рис. 2. Помірнодиференційована аденокарцинома яєчника. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином. Збільшення ×200. 

За результатами вивчення експреcії рецеп-
торів естрогенів та прогестерону було встанов-
лено, що однакова кількість пухлин молочної за-
лози виявилась чутлива як до естрогенів, так і 
до прогестерону (7 випадків), що також супрово-
джувалось аналогічною експресією даних реце-
пторів в яєчниках у тих же жінок. Крім того, пози-
тивна реакція на рецептори до гормонів супро-
воджувалось негативною експресією гену 
Her2/neu, що проявляється низькою проліфера-
тивною активністю в межах 10-20 % при імуногі-
стохімічній реакції з Кі 67.  

У жінок (8 випадків) з негативною експресією 
Er і Pr в карциномі молочної залози спостеріга-
лась також негативна експресія відповідних мар-
керів в клітинах раку яєчника. Проте, це супро-
воджувалось низькою або помірною експресією 
гену Her2/neu, що проявляється досить високою 
проліферативною активністю в межах 12-55% 
при імуногістохімічній реакції з маркером Кі 67. 

Таким чином, ґрунтуючись на отримані ре-
зультати проведених нами досліджень, можна 
стверджувати, що у даних жінок виявляється пе-
вна морфологічна та імуногістохімічна закономі-
рність пухлинного процесу в молочній залозі та 
яєчнику. На основі цих результатів можливо 
припустити, що пухлини даних локалізацій є 
взаємопов’язаними процесами, що, ймовірно, 
носить спадковий характер. 

Кількість спадково обумовленого РМЗ варіює 
від 5 до 12%, із яких у 30% хворих виявлена 
асоціація з мутаціями в генах BRCA 1/2. У 25% 
хворих жінок на рак молочної залози і пухлини 
жіночої репродуктивної системи відмічається об-
тяжений сімейний анамнез. За деякими даними, 
приблизно у 72% жінок, які успадковують мута-
цію BRCA1, і близько у 69% жінок, які успадко-
вують мутацію BRCA2, розвивається рак молоч-
ної залози до 80 років. Підраховано, що впро-
довж 20 років після вперше діагностованого раку 
молочної залози близько 40% жінок з мутацією 
BRCA1, і у 26% жінок з мутацію BRCA2, розви-
вається рак в іншій молочній залозі. За деякими 
оцінками близько у 44% жінок, які успадкували 
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мутантний BRCA1, і у 17% жінок, що мають му-
тацію BRCA2, розвивається рак яєчників у віці 
до 80 років [10].  

BRCA1 та BRCA2 контролюють клітинну про-
ліферацію, беруть участь у гомологічній реком-
бінації, з’єднуючи розриви двониткової ДНК та 
забезпечуючи її репарацію. BRCA1 і BRCA2 є 
генами людини, які продукують білки-супресори 
пухлини. Ці білки допомагають відновити пошко-
джену ДНК і, таким чином, відіграють певну роль 
у забезпеченні стабільності генетичного матері-
алу кожної клітини. Мутантні гени BRCA1 і/або 
BRCA2 можуть бути успадковані від матері або 
батька, але шанс передачі у спадок цих генів від 
батька складає 50%. Проте, прояв мутацій 
BRCA1 і BRCA2 спостерігається навіть тоді, ко-
ли друга копія гена є нормальною [11]. 

Мутації BRCA1 і BRCA2 збільшують ризик 
виникнення не лише раку молочної залози і яєч-
ників, а й пухлин інших локалізацій: фалопієвої 
труби, очеревини; у чоловіків підвищений ризик 
розвитку раку грудної залози і простати; раку 
підшлункової залози у осіб обох статей. Деякі 
мутації, успадковані від обох батьків, можуть ви-
кликати рідкісну форму анемії Фанконі (підтип 
FA-D1), розвиток гострої мієлоїдної лейкемії та 
синдром, пов'язаний з дитячими солідними пух-
линами. Існує декілька сотень різноманітних му-
тацій у гені BRCA1, що ускладнює їх тестування. 
Різний молекулярний патогенез при BRCA1-
асоційованому і спорадичному РМЗ передбачає, 
що такі пухлини можуть кардинальним чином 
відрізнятись за клінічними і прогностичними 
ознаками [12, 13, 14, 15, 16]. 

Для пухлин, виникнення яких пов’язано із но-
сійством мутантних генів BRCA1/2, характерний 
агресивний швидкий ріст і низький рівень дифе-
ренціювання пухлинних клітин, що також спо-
стерігається в нашому дослідженні. Рак молоч-
ної залози і рак яєчників у носіїв цих генів часто 
виявляються в більш ранньому віці. Для спадко-
вого BRCA1-ассоційованого РЯ також характер-
ний більш молодий, в порівнянні зі спорадичним 
РЯ, вік розвитку, а саме 48-49 років. Це є непря-
мим підтвердженням нашого припущення про 
спадковість раків даних локалізацій, оскільки се-
редній вік хворих складав 59,5±10,3 років та час 
між розвитком РМЗ та РЯ був 3,3±2,8 років. 

Критеріями для встановлення генетичного ді-
агнозу спадкового РМЗ слугують наявність 2 і 
більше членів сім’ї І-ІІ ступеня рідності, хворих 
на РМЗ і/або РЯ; ранній вік маніфестації захво-
рювання, двостороннє ураження, первинно-
множинні пухлини у пацієнта чи його родичів, 
синдромальна патологія [17]. 

У дослідженнях деяких вчених відзначена ге-
терогенність РМЗ, зумовлена спадковими мута-
ціями BRCA1. Так, у роботах S. Lakhani і співав-
торів виявлений зв’язок між мутаціями у гені 

BRCA1 та експресією рецепторів естрогенів, ре-
цепторів прогестерону і проліферацією у пухли-
нах. Однак клінічні та біологічні аспекти спадко-
вого та сімейного РМЗ дотепер залишаються 
недостатньо вивченими і досить суперечливими 
[18].  

Висновок 
Розробка спеціальних рекомендацій щодо 

необхідності тестування з приводу ризику розви-
тку раку молочної залози і/або яєчників у людей 
з поєднаними карциномами даних локалізацій 
можливе лише при повноцінному вивченні їх 
морфологічних та імуногістохімічних показників. 
Крім того, це розширить знання прогностичних 
характеристик даних пухлин. 
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Реферат 
МОРФОЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ СОЧЕТАННОГО РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ И РАКА ЯИЧНИКОВ 
Бабенко В.И., Сидоренко М.И., Филенко Б.Н., Ройко Н.В., Новосельцева Т.В. 
Ключевые слова: рак молочной железы, рак яичника, морфология, иммуногистохимия, наследственность. 

Рак молочной железы, как гормонзависимое злокачественное новообразование, имеет высокий 
риск развития синхронной или метахронной опухоли яичника. Актуальным является изучение биоло-
гических характеристик опухолей с целью определения наиболее адекватного прогноза и лечения. 
Поэтому, целью исследования было изучение гистологических и иммуногистохимических особеннос-
тей рака молочной железы и рака яичников. Проведен ретроспективный анализ историй болезней 
женщин с сочетанным раком молочной железы и яичников независимо от последовательности их во-
зникновения по изучению гистологических и иммуногистохимических характеристик данных опухолей. 
Средний возраст женщин на момент наличия опухолей обоих локализаций составил 59,5±10,3 лет. 
Первичная опухоль примерно с одинаковой частотой возникала как в молочной железе, так и в яични-
ках. В одном случае диагностированы опухоли обоих локализаций одновременно при обращении па-
циентки за медицинской помощью. В среднем промежуток времени между развитием рака молочной 
железы и рака яичников составлял 3,3 ± 2,8 лет. Гистологически в 93,3% случаях рак молочной желе-
зы представлен инвазивной карциномой протоков, умереннодифференцированной (7 случаев) низко-
дифференцированной (6 случаев) и высокодифференцированной (2 случая). Рак яичника гистологи-
чески представлен низкодифференцированной аденокарциномой (10 случаев), умереннодиференци-
рованным вариантом (3 случая) и высокодифференцированным вариантом (2 случая). Иммуногисто-
химически опухоли обоих локализаций характеризовались однотипной экспрессией исследуемых ма-
ркеров. Основываясь на полученных результатах, можно утверждать, что у данных женщин выявляе-
тся определенная морфологическая и иммуногистохимическая закономерность опухолевого процесса 
в молочной железе и яичниках. На основе этих результатов возможно предположить, что опухоли 
данных локализаций взаимосвязаны процессами, что, вероятно, носит наследственный характер. 

Summary 
MORPHOLOGICAL ANALYSIS OF THE COMBINED BREAST AND OVARIAN CANCER 
Babenko V.I., Sidorenko M.I., Filenko B.М., Royko N.V., Novoseltseva T.V. 
Key words: breast cancer, ovarian cancer, morphology, immunohistochemistry, heredity. 

Breast cancer, as a hormone-dependent malignancy, has a high risk to trigger synchronous or 
metachronous ovarian tumor. Studying the biological characteristics of tumors to determine the most 
adequate prognosis and to select the best treatment is extremely relevant. The purpose of the paper was to 
investigate the histological and immunohistochemical features of combined breast and ovarian cancer in 
women. A retrospective analysis of the past medical histories of women with combined breast and ovarian 
cancer, regardless the sequence of their occurrence that involved the study of histological and 
immunohistochemical characteristics of the tumors, has been carried out. The average age of women at the 
time the tumors were detected on both localizations was 59.5 ± 10.3 years. The primary tumor appeared in 
either the breast or the ovaries at about the same incidence. In one case, tumors of both localizations were 
diagnosed at the same time when the patient sought for medical assistance. The average time period 
between the development of breast and ovarian cancer was 3.3 ± 2.8 years. Histologically, 93.3% of breast 
cancers are invasive ductal carcinoma, moderately differentiated (7 cases), poorly differentiated (6 cases), 
and well differentiated (2 cases). Ovarian cancer is histologically represented by poorly differentiated 
adenocarcinoma (10 cases), moderately differentiated variant (3 cases) and well differentiated variant (2 
cases). Immunohistochemically, the tumors on both localizations were characterized by the similar 
expression of the investigated markers. The findings of the study confirm that the women have a certain 
morphological and immunohistochemical pattern of the tumor process in the breast and ovary. It can be 
assumed that the tumors of the above localizations are interrelated processes, which are likely to be 
hereditary. 


