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В статье изучены морфологические, ультраструктурные и функцио-

нальные характеристики популяции тучных клеток и их представительства 

в неизмененной молочной железе, при фиброзно-кистозной болезни, фиброзно-

кистозной болезни в сочетании с фиброаденомой, фиброзно-кистозной болез-

ни с атипической гиперплазией и раке молочной железы. Исследование де-
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монстрирует активную роль системы тучных клеток при всех видах изучен-

ной патологии молочной железы. Эта активация динамична, имеет цикли-

ческий характер и зависит от вида опухоли. 

Ключевые слова: тучные клетки, рак молочной железы, фиброзно-

кистозная болезнь. 

______________________________________________________________________ 

 

The article discusses morphological, ultrasctructural, and functional properties 

of mast cell population in healthy mammary gland, fibrocystic breast condition, fibro-

cystic breast condition in combination with fibroadenoma, fibrocystic breast condition 

with atypical hyperplasia, and mammary gland cancer. The study demonstrates the 

importance of mast cell system in the fore-mentioned pathology. Mast cell activation 

is cyclic and depends on the type of tumor. 

Keywords: mast cell, mammary gland cancer, fibrocystic breast condition. 

 

Введение 

Исследования тучных клеток 

при гиперпластических процессах ка-

саются в основном опухолей различ-

ного гистогенеза, чаще злокачествен-

ных. Большое количество покоящихся 

и дегранулирующих тучных клеток 

встречается в строме раков молочной 

железы, легких, яичников. Тучные 

клетки могут локализоваться как в 

соединительной ткани, окружающей 

опухоль, так и в строме самой опухо-

ли. Они мигрируют в места опухоле-

вого роста, а также в регионарные 

лимфатические узлы в ответ на появ-

ление хемоаттрактантов. При раке 

молочной железы в опухолевой ткани 

было обнаружено больше гистамина – 

основного биогенного амина тучных 

клеток – по сравнению с окружающей 

неизмененной тканью. Концентрация 

тучноклеточной триптазы в сыворот-

ке крови у пациенток с раком молоч-

ной железы в 3 раза выше, чем у здо-

ровых женщин, поэтому определение 

биологически активных веществ, вы-

деляемых тучными клетками, в неко-

торых случаях используется в диагно-

стических целях. В гранулах тучных 

клеток заключено большое количе-

ство субстанций (триптаза, химаза, 

гистамин, интерлейкин-8, сосудистый 

эндотелиальный фактор роста 

(VEGF), тромбоцитарный фактор ро-

ста (PDGF) и др.), которые могут вли-

ять на опухолевый рост различными 

путями, например через метаболиты 

циклооксигеназы, гепараназы и др. В 

литературе нет однозначного мнения 

о том, как тучные клетки влияют на 

прогрессию опухолей. Существуют 

две гипотезы. Согласно первой, эти 

клетки стимулируют канцерогенез 

благодаря секреции протеаз, ангио-
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генных и ростовых факторов. На кры-

сах было показано, что тучные клетки 

могут нарушать стромально-эпите-

лиальные взаимодействия в аденокар-

циномах молочной железы. В соот-

ветствии со второй гипотезой тучные 

клетки, напротив, оказывают тумор-

супрессорный эффект. Биологические 

эффекты тучных клеток определяются 

спектром секретируемых ими ве-

ществ. Конечный результат влияния 

на рост опухоли, безусловно, связан с 

целым комплексом взаимодействий 

между веществами, содержащимися в 

тучных клетках, и окружающими 

клетками стромы – эндотелиоцитами, 

фибробластами.  

Интерес к выяснению роли туч-

ных клеток (ТК) в опухолевом про-

цессе возникал еще в начале прошло-

го столетия, когда P. Erlich обратил 

внимание на то, что опухоль молоч-

ной железы у мышей была интенсив-

но инфильтрирована данными клет-

ками. В последующем было показано, 

что инфильтрация ТК характерна для 

многих опухолей: меланомы кожи, 

карциномы легкого, рака яичников и 

др. Тем не менее значение инфиль-

трации опухоли ТК вот уже более 100 

лет остается предметом дискуссий. 

Тучные клетки – это мультифункцио-

нальные гранулярные клетки, обна-

руженные во всех органах. Много-

численные гранулы, заполняющие их 

цитоплазму, содержат широкий 

спектр полифунциональных медиато-

ров, таких как цитокины, хемокины, 

монокины, интерлейкины, протеазы и 

др. Традиционно ТК общепризнанны 

как ключевые клетки аллергической 

реакции І типа и воспаления. Несмот-

ря на внушительный прогресс, сде-

ланный в этом направлении, суще-

ствуют нерешенные вопросы в меха-

низмах функционирования и регуля-

ции этими клетками тканевого гомео-

стаза. Тучные клетки тесно взаимо-

связаны с опухолевым неоангиогене-

зом. Данные клеточные элементы мо-

гут воздействовать на ангиогенез раз-

личными путями: через факторы 

VEGF, TGF-β, TNF-α, IL-1, IL-6, IL-

8;нейтральные протеазы (химаза, 

триптаза); гепарин; матричные метал-

лопротеиназы (МПП); гистамин; фак-

торы хемотаксиса, взаимодействую-

щие с моноцитами/макрофагами и 

лимфоцитами, которые способны к 

модулирующим воздействиям на со-

суды; активацию тромбоцитов, кото-

рые содержат ангиогенные факторы. 

Тучные клетки – гетерогенная 

клеточная популяция, что также про-

является в их способности экспресси-

ровать химазу или триптазу. Химаза 

обладает свойствами химотрипсина, а 

триптаза обладает свойствами, подоб-

ными трипсину. Химаза и триптаза не 

только сами обладают свойством воз-

действовать на межклеточное веще-

ство, но они также способны избира-

тельно активировать МПП, выделяе-

мые другими клетками в неактивной 
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форме. Оба фермента способны ремо-

делировать ЭцМ: химаза – через акти-

вацию МПП 9 и 2 и желатиназы А и 

В, а триптаза через активацию МПП. 

Количество ТК и их фенотип в 

опухоли взаимосвязаны со степенью 

злокачественности опухоли. Так, об-

наружено, что при раке желудка сте-

пень ангиогенеза возрастала парал-

лельно со степенью злокачественности 

опухоли и была наиболее высока при 

ІV степени злокачественности. Парал-

лельно возрастала плотность триптаза- 

и химаза положительных ТК, причем 

плотность химаза-положительных ТК 

более сильно коррелировала с ангио-

генезом. Актуальным является иссле-

дование ТК при предраковых заболе-

ваниях. В частности, было показано, 

что число ТК возрастало при диспла-

зиях шейки матки и карциноме in situ и 

коррелировало с числом кровеносных 

и лимфатических сосудов. 

Исследование морфологии, био-

химии и патофизиологии ТК при опухо-

левом росте также может быть исполь-

зовано при разработке новых подходов 

к лечению злокачественных новообра-

зований, в частности воздействием на 

опухолевый ангиогенез. Поэтому даль-

нейшее исследование ТК при злокаче-

ственных новообразованиях является 

актуальным и перспективным. 

 

Цель исследования 

Изучение морфологических и 

ультраструктурных особенностей ТК 

молочной железы у женщин при раз-

личных патологических состояниях и 

при РМЖ. 

1. Исследовать количественное 

представительство, функциональную 

активность ТК и соотношение с дру-

гими клетками МЖ у женщин в нор-

ме, при фиброзно-кистозной болезни, 

фиброзно-кистозной болезни с фиб-

роаденомой и при фиброаденоме. 

2. Исследовать количественное 

представительство, функциональную 

активность ТК и соотношение с дру-

гими клетками МЖ у женщин при 

пролиферативной мастопатии, и фиб-

розно-кистозной мастопатии с атипи-

ческой гиперплазией. 

3. Исследовать количественное 

представительство, функциональную 

активность ТК и соотношение с други-

ми клетками МЖ у женщин при РМЖ. 

 

Материалы и методы 

Материалом для данного исследо-

вания послужили кусочки опухолей мо-

лочной железы, полученные во время 

операций у 158 больных в возрасте от 26 

до 82 лет. Предоперационный диагноз у 

73 больных звучал как фиброзно-

кистозная болезнь, у 46 – фиброадено-

ма, у 23 – инфильтрирующий протоко-

вый рак и у 16 пациенток диффузный 

фиброаденоматоз. Размеры опухолей 

колебались от 1,0 до 7,9 см в диаметре. 

Материал проходил стандартную 

проводку, заливался в парафин. Парафи-

новые срезы окрашивались гематокси-

лином – эозином, по Ван-Гизону, толлу-
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идиновым синим, прочным зеленым, ос-

новным коричневым, нейтральные PAS 

и кислые мукополисахариды. 

Фрагменты ткани, полученные 

из различных участков опухолей у 12 

больных были использованы для 

электронно-микроскопического ис-

следования, при этом материал пре-

фиксировали в 2,5 % растворе глута-

рового альдегида, рН 7,3-7,4 в течение 

4 часов. Постфиксировали в 1% рас-

творе ОsО4 на 0,1 М фосфатном буфе-

ре (рН 7,4). Дегидратацию материала 

проводили в батарее с возрастающей 

концентрации этанола и ацетона. Об-

разцы заключали в заливочную смесь 

аралдита, аралдита М и эпона- 812. 

Ультратонкие срезы контрастировали 

уранилацетатом и цитратом свинца. 

 

Результаты и их обсуждение 

В молочной железе (МЖ) здоро-

вой женщины тучные клетки (ТК) 

овальной, округлой формы, зрелые. 

Расположены вдоль кровеносных сосу-

дов, в небольшом количестве вдоль про-

токов и в ацинусе чаще в соединитель-

нотканных прослойках иногда группами 

по 2-3 но чаще одиночные (рис. 1, 2). 

Степень дегрануляции умеренная. 

 

 
 

Рис. 1. Зрелая тучная клетка в перидуктальной строме молочной железы 

PAS – реакция Х 400 

 

При фиброзно-кистозной болезни 

количество ТК достоверно увеличивает-

ся. ТК концентрируются в основном во-

круг кист, здесь они мелкие, веретено-

видной формы, часто дегранулирован-

ные тотально. Иногда ТК визуализиру-

ются в стенках и внутри млечных про-

токов, в этом случае они значительно 

меньших размеров, округлые с крупным 

ядром и менее интенсивно окрашенны-

ми гранулами, чаще без признаков де-

грануляции. Функциональная актив-
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ность ТК незначительно отличается от 

контрольных показателей. 

При фиброзно-кистозной болез-

ни в сочетании с фиброаденомой ТК – 

мелкие, единичные, располагаются 

вокруг кист, вдоль млечных протоков, 

но чаще локализуются в соединитель-

нотканных прослойках. Число зрелых 

и умеренно дегранулированных ТК 

уменьшается, а тотальная дегрануля-

ция значительно возрастает (рис. 3).

 

 
 

Рис. 2. Электроннограмма перидуктальной стромы молочной железы  

с наличием в ней ТК; контастирование цитратом свинца Х 4500 
 

 

 
 

Рис. 3. Морфология тучных клеток в строме молочной железы при ФКБ.  

Окр. толлуидиновым синим х 400 

 

Местами наблюдаются зрелые ТК 

с пустотами в цитоплазме, что может 

свидетельствовать об активной экскре-

торной активности таких клеток немно-
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го ранее (рис. 4). При фиброзно-

кистозной мастопатии с атипической 

гиперплазией ТК вдвое больше, чем в 

контроле. В некоторых случаях внутри 

кист макрофагальные клетки с пенистой 

цитоплазмой, вокруг этих кист ТК осо-

бенно много и отличаются они тем, что 

среди них появляются очень мелкие ТК, 

которые чаще располагаются парами и 

гранулы их имеют бледно розовую 

окраску. Фигуры дегрануляции среди 

этих мелких ТК редки, хотя возможно 

плохо визуализируются, из-за цвета гра-

нул. Крупные ТК, при этом, демонстри-

руют реакцию явной активации, то есть 

основная масса ТК находится в состоя-

нии дегрануляции, чаще умеренной, хо-

тя уровень тотальной дегрануляции, 

также, существенно, высок. 

ТК исследовали как в самой опу-

холевой массе, так и в месте врастания 

её в подлежащую ткань. Большая 

часть ТК локализуется в зоне инфиль-

трирующего роста опухоли в подле-

жащую ткань, на фоне отчетливо вы-

раженной лимфогистиоцитарной ин-

фильтрации, и в периферической части 

опухоли, где атипические изменения 

клеток еще не так явно выражены. 

Внутри опухолевого узла ТК доста-

точное количество, но они нечетко ви-

зуализируются, из-за тотальной дегра-

нуляции, многие из них визуализиру-

ются лишь при увеличении Х 900. От-

мечается увеличение количества мел-

ких ТК, с небольшим содержанием 

светлоокрашенных гранул (рис. 5). 

Местами структура ТК имеет со-

хранный вид, контраст особенно очеви-

ден на фоне общих явлений клеточно-

тканевой деградации в тканях МЖ. 

Внутри опухоли ТК – редкие, 

светлые, вытянуто-сдавленные, то- 

тально дегранулированные, ча-

сто распадающиеся. О разрушенных 

ТК, напоминают небольшие группы 

– ядро с кольцом, цепочка или об-

лачко гранул (рис. 6). 

 
 

Рис. 4. Ультраструктура тучных клеток в строме молочной железы 

при ФКБ; контрастирование цитратом свинца и уранилацетатом х 5000 
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Рис. 5. Морфология тучных клеток в строме молочной железы при РМЖ 

Окр. толлуидиновым синим Х 900 

 

 
 

Рис. 6. Ультраструктура тучных клеток в строме молочной железы при РМЖ; 

контрастирование цитратом свинца и уранилацетатом х 9000 

 

Повсеместная тотальная деграну-

ляция ТК внутри опухоли свидетель-

ствует об активации регуляторных ме-

ханизмов в ткани при развитии и росте 

опухоли. Значительное преобладание 

случаев тотальной дегрануляции в си-

стеме ТК – свидетельствует также о 

явлениях декомпенсации адаптацион-

ных возможностей популяции. Все ча-

ще визуализируются мелкие ТК. 

На ультраструктурном уровне 

отмечается учащение случаев дефор-

мации, а также нарастающий поли-

морфизм и бледность секреторных 

гранул, свидетельствующий о сниже-

нии с одной стороны скорости их со-

зревания, с другой стороны степени их 

зрелости. Постепенное увеличение ко-

личества пустот в цитоплазме ТК яв-

ляется следствием их активной дегра-
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нуляционной деятельности. Диаметр 

наиболее крупных гранул ТК колеб-

лется от 1,2 до 1,8 и даже 2,3 мкм, в 

активно дегранулирующих клетках 

наблюдается более выраженный по-

лиморфизм секреторных гранул. В 

МЖ появляются ТК с крупным инва-

гинированным ядром, занимающим 

почти всю площадь клетки, с ободком 

крупных, но бледных гранул. Форма 

этих необычных ТК – от слегка вытя-

нутой, до округлой. Интересно состоя-

ние клеточной мембраны ТК. При всех 

видах патологии МЖ, вплоть до про-

лиферативной мастопатии, на поверх-

ности ТК видны мелкие пальцевидные 

выросты. Количество их уменьшается 

прямо пропорционально величине ТК 

и удаленности их от микрососудов. 

Возможно, они необходимы ТК для 

перемещения и при достижении ими 

определенной точки дислокации необ-

ходимость в них отпадает, они посте-

пенно редуцируют, а ТК переходит на 

базовый режим синтеза и экскреции. 

На ультраструктурном уровне при 

РМЖ особенно отчётливо видно уча-

щение случаев явно выраженных де-

структивных изменений, разбухания, 

вакуолизации и разрушения ТК. 
 

Выводы 

Изучены морфологические, уль-

траструктурные и функциональные ха-

рактеристики популяции ТК и их пред-

ставительства в неизмененной МЖ, при 

фиброзно-кистозной болезни, фиброз-

но-кистозной болезни в сочетании с 

фиброаденомой, фиброзно-кистозной 

болезни с атипической гиперплазией и 

раке молочной железы РМЖ. Исследо-

вание демонстрирует активную роль 

системы ТК при всех видах изученной 

патологии МЖ. Эта активация дина-

мична, имеет циклический характер и 

зависит от вида опухоли. 
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