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Согласно статистике, количество женщин с диагности-
рованным раком молочной железы в мире на 2020 г. со-
ставило 2,3 млн чел. Количество смертей от рака молоч-
ной железы составило примерно 690 000 (6,9 %) случаев. 
Около 70 % умерших женщин имели метастазы. Одним из 
основных способов метастазирования рака молочной же-
лезы считается лимфогенное распространение, что делает 
крайне необходимым понимание топографо-анатомических 
особенностей лимфатического русла молочной железы, что 
может стать ключом к пониманию путей метастазирования, 
позволит более точно определить объем оперативного вме-
шательства и прогнозировать вероятность возникновения 
отдаленных метастазов.

В рамках данного литературного обзора подробно разо-
браны исторические аспекты изучения анатомии глубоких 
и поверхностных лимфатических сосудов молочной желе-
зы, рассмотрены особенности их топографии по данным 
современных исследований и представлены различные 
варианты лимфогенного метастазирования на примере 
клинических случаев. Обсуждаются некоторые результаты 
исследования, проведенного авторами данной статьи, в ко-
тором методами цветной лимфографии, классической ги-
стологии и иммуногистохимии с использованием  антител 
к подопланину (D2-40), гладкомышечному актину (SMA), 
панцитокератину AE1/AE3 и  транскрипционному фактору 
GATA3, изучено на макро- и микроскопическом уровнях 
подареолярное лимфатическое сплетение Саппея, показана 
его связь с лимфатической системой молочной железы и 
выявлены признаки, подтверждающие участие подареоляр-
ного лимфатического сплетения в процессе лимфогенного 
метастазирования при раке молочной железы с метастазами 
в подмышечных лимфатических узлах. Для подготовки об-
зора проведен поиск литературы по базам данных Scopus, 
Web of Science, Medline, PubMed, CyberLeninka, РИНЦ и 
CNKI. При анализе использованы источники, индексируе-
мые в базах данных Scopus и Web of Science (78 %), РИНЦ 
и CNKI (22 %); 35 % работ опубликовано за последние 
5 лет. Использовано 37 источников для написания данного 
литературного обзора.

ЛЕКЦИИ / LECTURE

According to statistics, the number of women diagnosed 
with breast cancer worldwide in 2020 amounted to 2.3 mil-
lion. The number of deaths from breast cancer accounted for 
approximately 690,000 (6.9 %) cases. Before they died, about 
70 % of women developed metastases. One method of breast 
сarcinoma metastasis is lymphogenic spread, which makes it 
essential to understand the topographic and anatomical features 
of the lymphatic vessels of the breast. Lymphatic dissemination 
is considered one of the main ways of breast cancer metastasis, 
making it crucial to understand the topographic and anatomi-
cal features of the lymphatic system of the mammary gland, 
which may hold the key to comprehending the pathways of 
metastasis, allowing for more precise determination of the ex-
tent of surgical intervention and predicting the likelihood of 
distant metastases.

This literature review extensively examines the histori-
cal aspects of studying the anatomy of deep and superficial 
lymphatic vessels of the mammary gland, discusses the pe-
culiarities of their topography based on modern research, and 
presents various patterns of lymphogenous metastasis using 
clinical cases as examples. The authors of this article dis-
cuss some results from their own study, where they inves-
tigated the subareolar plexus of Sappey at the macroscopic 
and microscopic levels using methods of color lymphography, 
classical histology, and immunohistochemistry with antibod-
ies against podoplanin (D2-40), smooth muscle actin (SMA), 
pan-cytokeratin AE1/AE3, and transcription factor GATA3. 
The study revealed the relationship between the subareolar 
plexus and the lymphatic system of the breast, and identi-
fied signs confirming its involvement in the process of lym-
phogenous metastasis in breast cancer with metastases in the 
axillary lymph nodes.

To prepare this review, a literature search was conducted 
in Scopus, Web of Science, Medline, PubMed, CyberLen-
inka, RSCI, and CNKI databases. The analysis included 
sources indexed in Scopus and Web of Science (78%), 
RSCI, and CNKI (22 %), with 35 % of the works pub-
lished in the last 5 years. 37 sources were used for writing 
the literature review.
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История изучения лимфатической системы 
молочной железы

История изучения лимфатической систе-
мы берёт своё начало со времен Древней Гре-
ции. Еще Гиппократ упоминал «белую кровь» 
в подмышечном лимфатическом узле. Однако 
отсутствие подходящих методов не позволяло 
адекватно визуализировать тонкую структуру 
лимфатических сосудов.

В конце XVII в. голландский врач и анатом 
Антоний Нук (1650−1692) разработал метод 
инъекций лимфатических сосудов ртутью, кото-
рый стал основным в области изучения лимфа-
тической системы человека.

Долгое время преобладал взгляд на лим-
фангиоархитектонику молочной железы (МЖ), 
основанный на разработках Мари Филиберта 
Константа Саппея (1810−1896) — французского 
анатома и лимфолога [1]. Он опубликовал трак-
тат «Анатомия, физиология, патология лимфати-
ческих сосудов, рассматриваемых у людей и по-
звоночных животных», в котором на основе тел 
умерших беременных женщин описал данные, 
которые стали основой современного понимания 
лимфатической системы МЖ (рис. 1).

Используя инъекцию ртути в лимфатические 
сосуды МЖ, Саппей (1885) описал плотную 
сеть, окружающую дольки МЖ, которая затем 
сливается в собирающие лимфатические стволы, 
идущие центростремительно к ареоле соска, где 
формируют подареолярное лимфатическое спле-
тение (рис. 2).

Исходя из этого Саппей заключил, что лимфа 
оттекает в подмышечную область через подаре-
олярное сплетение, чем отклонил имеющиеся в 
его время гипотезы о существовании альтерна-
тивных путей оттока лимфы от МЖ.

Согласно многочисленным литературным 
данным, паренхиматозные лимфатические сосу-
ды МЖ принимают участие в образовании по-
дареолярного лимфатического сплетения. При 
этом долгое время велись споры о том, какова 
их роль в формировании лимфатического спле-
тения Саппея. И.М. Догель (1903) и П.А. Мхе-
идзе (1945) утверждали, что сплетение форми-
рует только часть из них, сам же Саппей (1885) 
сделал вывод о том, что все внутриорганные 
лимфатические сосуды МЖ включаются в по-

Рис. 1. Мари Филиберт Констант Саппей (1810–1896). «Анатомия, 
физиология, патология лимфатических сосудов, рассматриваемых 

у людей и позвоночных животных», изданная в 1874 г.
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дареолярное сплетение. Также не было устояв-
шегося мнения о постоянстве подареолярного 
сплетения. П.А. Мхеидзе, в противоположность 
всем остальным исследователям, считал, что 
оно образуется не всегда, а только при нали-
чии патологического процесса. А.Г. Чуревич 
(1952) отмечала, что подареолярное сплетение 
формируется из отводящих лимфатических со-
судов кожи и паренхимы МЖ, что соответствует 
первому месту слияния поверхностных лимфа-
тических сосудов МЖ с глубокими. Согласно 
её данным, подареолярное сплетение начинает 
формироваться под кожей соска и, распростра-
няясь центробежно, продолжается за край аре-
олы. По мере удаления от соска размер петель 

увеличивается, а форма становится разнообраз-
ней. Далее по ходу лимфатические сосуды ана-
стомозируют и сливаются с другими лимфати-
ческими сосудами. По мнению этого автора, так 
выглядит второе место слияния поверхностных 
и глубоких лимфатических сосудов МЖ.

Изучение происхождения, анатомо-топогра-
фического взаимоотношения и количества путей 
оттока лимфы от МЖ прошло несколько этапов. 
В начале считали, что существует только один 
путь лимфооттока от МЖ. И. Захаров (1830) пи-
сал, что отводящие лимфатические сосуды МЖ 
впадают в подмышечные лимфатические узлы. 
Саппей также обнаружил лишь один путь оттока 
лимфы от МЖ к подмышечным лимфатическим 

Рис. 2. Иллюстрации Саппея: А — плотная околодольковая сеть лимфатических сосудов паренхимы молочной железы; Б — диаграмма 
подареолярного лимфатического сплетения; В, Г — лимфатические сети молочной железы в период лактации
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узлам. Подареолярное лимфатическое сплетение 
сам Саппей считал единственным местом, где 
соединяются глубокие и поверхностные лим-
фатические сосуды МЖ. Л. Гайденгейн (1889) 
доказал наличие путей лимфооттока, помимо 
подмышечного, а румынский анатом Димитрие 
Герота (1897) попытался уточнить направление 
дополнительных путей оттока и объяснить их 
клиническое значение. Д. Герота (1896) заменил 
метод инъекции ртути в лимфатические сосуды 
на введение посредством тонкой стеклянной 
трубочки смеси берлинской лазури со скипидар-
ным маслом [2]. Таким образом он обнаружил 
лимфатический путь от МЖ к печени и подди-
афрагмальным лимфоузлам по передней брюш-
ной стенке. Арнольд (1844) и Г.Ф. Иванов (1949) 
считали, что существует два направления хода 
отводящих лимфатических сосудов: к подмы-
шечным и к грудинным лимфатическим узлам. 
Последние расположены по ходу внутренней 
грудной артерии и одноименной вены. А.С. Рез-
вов (1860) указывал три пути оттока лимфы от 
МЖ: к подмышечным, передним средостенным 
и к грудинным лимфатическим узлам. Также три 
пути лимфооттока описывал Уильям Крукшенк 
(1794) [2]. Помимо подмышечного и грудинного 
пути, он выделял подключичный путь. Доста-
точно подробное описание подключичного пути 
тока лимфы от МЖ дано в работе П.А Резвякова 
(1908). Применительно к клинической медици-
не очень важны исследования П.А. Резвякова и 
Н.Д Бушмакина (1910), которые указывали на 
то, что некоторые поверхностные лимфатиче-
ские сосуды медиальной части МЖ направляют-
ся к другой МЖ, где включаются в лимфоотток 
к противоположным лимфоузлам подмышечной 
группы. Таким образом объясняется известное 
из клинической практики метастазирование рака 
одной МЖ во вторую и в контралатеральные 
подмышечные лимфатические узлы.

Grant и соавт. (1953) исследовали лимфати-
ческую систему МЖ на образцах, удаленных во 
время радикальной мастэктомии, вместо чело-
веческих тел. Он использовал синий краситель 
Эванса и результаты опыта совпали с данны-
ми Саппея [2]. Однако в 1959 Turner-Warwick, 
используя образцы после мастэктомии, вводил 
различные комбинации красителей и радиоак-
тивных веществ в ткань МЖ, чтобы выявить 
лимфатические пути [3]. Он обнаружил лим-
фатические пути, идущие напрямую к под-
мышечным лимфоузлам, минуя подареолярное 
лимфатическое сплетение. Используя радиоак-
тивное коллоидное золото, он также показал, 
что лимфатические сосуды, формирующиеся в 
каждом квадранте МЖ, могут достичь внутрен-
них лимфатических узлов МЖ. Таким образом, 
Turner-Warwick отметил возможность, что Сап-

пей и Grant и соавт. использовали неселектив-
ные методы, тем самым преувеличив роль пода-
реолярного лимфатического сплетения в системе 
лимфооттока МЖ [3].

С того времени, как Turner-Warwick опубли-
ковал свою работу, изучение морфологических 
аспектов лимфатической системы МЖ требо-
вало использования новых методов, способных 
достоверно и селективно демонстрировать лим-
фатические сосуды. Suami и соавт. внедрили ме-
тод, позволяющий исследовать лимфатические 
сосуды на свежем трупном материале взрос-
лых людей [4]. Они использовали оксид свинца 
(Pb3O4), сухое молоко для поддержания суспен-
зии и горячую воду. Сравнение метода с клас-
сическим методом инъекции ртути (Nuck, 1692) 
и с методом использования берлинской лазури 
(Gerota, 1896) показало, что метод имеет неко-
торые преимущества, позволяющие более точно 
и селективно демонстрировать лимфатические 
пути [2]. Suami и соавт. в своих исследованиях 
описали лимфатические сосуды передней груд-
ной стенки, формирующиеся в межреберьях, 
парастернально и в области ареолы [5]. Эти со-
суды проходили к подмышечной впадине, ми-
нуя субареолярное сплетение [5]. Эта находка 
вместе с данными Turner-Warwick расходится с 
классическим мнением Саппея о том, что все 
лимфатические сосуды МЖ проходят через су-
бареолярное сплетение, прежде чем идут к под-
мышечным лимфоузлам.

Анатомия и топография лимфатической 
системы молочной железы и субареолярного 

лимфатического сплетения Саппея

Сведения литературы об отводящих лимфати-
ческих сосудах МЖ и регионарных лимфоузлах 
показали, что многочисленные авторы не могли 
сойтись во мнении, во-первых, по поводу того, 
где сливаются отводящие лимфатические сосу-
ды, во-вторых, по поводу путей оттока лимфы 
от МЖ.

На современном этапе развития анатомии, 
морфологии и лимфологии принято считать, что 
лимфатические сосуды МЖ могут быть разделе-
ны на две группы: лимфатические сосуды кожи 
МЖ и лимфатические сосуды паренхимы желе-
зы [6]. Лимфатические капилляры, расположен-
ные в коже и премаммарной клетчатке, образуют 
поверхностное ареолярное сплетение. В самой 
железе по ходу протоков и кровеносных сосудов 
формируются лимфатические капиллярные сети, 
переходящие в сплетения во внутридольковой и 
околожелезистой клетчатке. Отводящие лимфа-
тические сосуды поверхностного ареолярного 
сплетения анастомозируют с лимфатическими 
сосудами глубокого ареолярного сплетения [6]. 
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Далее формируются отводящие лимфатические 
сосуды более крупного калибра, которые идут 
вдоль наружного края большой грудной мышцы 
и интрафасциально и формируют основные пути 
оттока лимфы от МЖ. По пути отводящие лим-
фатические сосуды формируют многочисленные 
анастомозы с кожными лимфатическими сосуда-
ми и лимфатическими сосудами подкожной жи-
ровой клетчатки на передней брюшной стенке, 
с лимфатическими сосудами противоположной 
МЖ, межреберных промежутков.

Основным путем лимфооттока от МЖ счи-
тается группа подмышечных лимфатических уз-
лов. При блокаде подмышечных лимфатических 
сосудов множественными метастазами усилива-
ется окольный отток лимфы. По подключичному 
пути лимфа отводится в подключичные лимфо-
узлы, откуда лимфа оттекает в надключичные и 
шейные узлы. Один из надключичных лимфоуз-
лов является «сторожевым» узлом в процессе ме-
тастазирования, что объясняет возможность ме-
тастазирования рака молочной железы (РМЖ) в 
надключичные и глубокие шейные узлы при ин-
тактной подмышечной области. Также лимфоток 
может усиливаться в парастернальном направле-
нии в узлы по ходу внутренних грудных артерий 
и вен, откуда лимфа оттекает в вышележащие 
парастернальные узлы и далее — в подключич-
ный и надключичный лимфатические коллекто-
ры. Интрапекторально в межмышечные и под-
ключичные узлы, и транспекторально — сквозь 
толщу большой грудной мышцы. При блокаде 
основного пути оттока важное диагностическое 
значение имеет путь оттока в контрлатеральные 
подмышечные лимфоузлы, что является морфо-
логической основой метастазирования злокаче-
ственной опухоли из первичного очага в одной 
МЖ в другую. Не меньшее значение имеет путь 
Герота, по которому лимфа может оттекать сна-
чала через сосуды предбрюшинной клетчатки, 
проходя затем в сосуды средостения, откуда 
далее оттекать по венечной связке в печень, а 
также по эпигастральным лимфатическим сосу-
дам подкожножировой клетчатки вдоль прямых 
мышц живота в паховые лимфоузлы.

Значение лимфатической системы молочной 
железы в метастазировании рака

Согласно мировой статистике в 2020 г. за-
регистрировано 2,3 млн женщин с диагнозом 
РМЖ, при этом смертность составила 6,9 % 
[7]. Около 95 % случаев РМЖ наблюдается у 
женщин старше 40 лет [8]. Известно, что РМЖ 
способен к метастазированию в различные ор-
ганы, чаще всего в кости, легкие, печень, мозг 
[9]. Существует множество работ, посвященных 
классическим путям оттока лимфы от МЖ и, 

соответственно, классическим путям лимфо-
генного метастазирования злокачественных 
опухолей МЖ. Так в монографии Г.М. Иоси-
фова (1930) представлено описание лимфотока 
в разные группы лимфатических узлов с пре-
валированием подмышечного лимфатического 
коллектора. Многочисленные анатомические и 
топографические работы, изучавшие строение 
МЖ, сыграли большую роль в понимании кли-
нических аспектов лимфотока в МЖ. Например, 
установлено, что глубокое ареолярное сплетение 
анастомозирует с поверхностными кожными 
лимфатическими сосудами, что объясняет ран-
нюю инфильтрацию кожных сосудов при мета-
стазировании [10, 11]. И.И. Широкогоров (1934) 
пишет, что миграция опухолевых клеток может 
проходить по лимфатическим сосудам, идущим 
по ходу артерии МЖ, в большую грудную мыш-
цу, на внутреннюю поверхность грудной клетки, 
в лимфатические узлы, плевру, легкие, печень.

Помимо описания типичных путей лимфоген-
ного метастазирования следует отметить работу 
И.С. Белозера (1926), который описал два ряда 
лимфатических узлов. Первый ряд находится 
между межреберными мышцами и внутригруд-
ной фасцией в области межреберных проме-
жутков рядом с внутренней грудной артерией 
и веной, отдающими ветви к МЖ. Второй ряд 
располагается между внутригрудной фасцией и 
париетальной плеврой. Такое топографо-анато-
мическое соотношение имеет большое значение 
в свете метастазирования и распространения 
воспалительного процесса из мягких тканей 
грудной клетки в средостение и обратно. Кли-
нические данные свидетельствуют о наличии 
такого пути распространения метастазов. 

Актуальным по-прежнему остается вопрос 
о роли подареолярного лимфатического сплете-
ния в процессе лимфогенного метастазирования 
РМЖ, поскольку является определяющим при 
решении вопроса о сохранении сосково-ареоляр-
ного комплекса при мастэктомии по поводу РМЖ 
[12, 13]. С одной стороны, имеются сведения, 
указывающие на существование лимфатического 
дренажа от паренхимы МЖ к подареолярному 
сплетению Саппея и к подмышечным лимфати-
ческим узлам [1, 2, 15, 16]. С другой стороны, 
имеются работы, авторами которых установле-
но, что лимфатический дренаж в МЖ осущест-
вляется напрямую к подмышечным лимфати-
ческим узлам, минуя подареолярное сплетение 
[3, 5, 16]. Показано также, что лимфатическая 
система непосредственно сосково-ареолярного 
комплекса может формировать путь оттока лим-
фы в парастернальные лимфатические узлы, а 
конкретно — в лимфатический узел на уровне 
пятого межреберья в предфасциальном клетча-
точном пространстве между внутригрудной фас-
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цией и внутренними межреберными мышцами 
[15]. Далее с током лимфы метастаз может рас-
пространяться в надключичные и шейные узлы, 
не затрагивая подмышечной области.

Классические аспекты и редкие примеры 
лимфогенного метастазирования рака 

молочной железы

Приблизительно 70 % женщин, которые 
умерли от РМЖ, имели метастазы в костях [17]. 
Считается, что метастазирование в кости проис-
ходит преимущественно гематогенным способом 
[18], что также известно для метастазирования в 
органы центральной нервной системы [19]. Не-
смотря на это, тесная топографическая и функ-
циональная связь лимфатической системы МЖ 
с сосудистым руслом становится морфологиче-
ской основой для патоморфогенеза отдаленных 
метастазов, например, через парастернальный 
лимфатический бассейн к надключичному сто-
рожевому лимфоузлу и далее — интрамедулляр-
но в позвонки шейного [20, 21], грудного [22], 
а также поясничного и крестцового [23] отделов 
позвоночного столба. Такой механизм точнее бу-
дет назвать смешанным путем метастазирования, 
тем не менее выявление метастатического пора-
жения лимфатических узлов конкретной группы 
является ступенью терапевтической тактики.

Схожий лимфогематогенный механизм мета-
стазирования имеет место в распространении 
метастазов по пути Герота в печень. В клини-
ческой практике трудно доказать, каким именно 
путем произошло метастазирование в печень. 
Множество сообщений о метастазировании в 
печень, как правило, затрагивает гематоген-
ный путь, однако известны редкие сообщения 
с достоверными доказательствами лимфогенно-
го распространения, полученными с помощью 
предоперационной визуализации [24].

Хорошо известно, что через лимфатические 
сосуды средостения РМЖ может метастазировать 
в легкие и бронхи [25]. Развитие канцероматоз-
ного лимфангита в данном случае обусловлено 
топографической ролью лимфатических сосудов 
верхнемедиального квадранта МЖ, имеющих на 
своем пути коллекторы в виде лимфоузлов из 
парастернальной, трахеобронхиальной и брон-
хопульмональной групп. Диагностирование это-
го направления метастазирования может быть 
затруднено в связи с возможностью поставить 
ложный диагноз — первичная опухоль средо-
стения [26]. Сам факт метастаза в легкие не яв-
ляется редкостью, однако возможны отдаленные 
последствия. Раковые клетки МЖ способны вы-
живать и оставаться в регионе метастатического 
распространения в неактивном состоянии. Этот 
феномен повлек за собой клинические случаи, 

например, в виде развития позднего эндоброн-
хиального метастаза более чем через 10 лет с 
момента мастэктомии [27] или в виде аденокар-
циномы в левой нижней доле легкого спустя 23 
года после мастэктомии, что, в свою очередь, 
привело к левой нижней лобэктомии и лимфо-
диссекции средостения [28].

Наличие метастазирования в контрлатераль-
ную МЖ и в соответствующие регионарные 
лимфоузлы противоположной к первичной опу-
холи стороны не вызывает сомнений, однако 
клинико-топографический аспект некоторыми 
авторами рассматривается по-разному: либо как 
отдаленное метастазирование, либо как локаль-
но распространенная опухоль [29]. До сих пор 
точно не установлено о преимущественном пути 
метастазирования данной локализации метаста-
за [30], однако топографические особенности 
лимфооттока в области передней грудной стен-
ки позволяют нам предполагать наличие лимфо-
генных метастазов. В любом случае, выделяется 
синхронное метастазирование контрлатеральных 
подмышечных узлов, то есть обнаруженное во 
время первичной диагностики, и метахронное 
метастазирование — рецидив после первичного 
лечения. Чаще всего первичным очагом опухоли 
является медиальная часть ипсилатеральной МЖ. 
Особенности такого метастазирования приводят 
к затруднению различения метастаза и вновь по-
явившейся первичной опухоли. Синхронное ме-
тастазирование представляет сложности в плане 
дифференциального диагноза: рак ипсилатераль-
ной МЖ, рак контрлатеральной МЖ, злокаче-
ственные опухоли в других дистантных органах 
или первичная малигнизация структур подмы-
шечной области — вот пути диагностического 
поиска в таком случае [31]. Метахронное же ме-
тастазирование распространено чаще и обычно 
связывается с травматизацией лимфатического 
дренажа в области оперативного вмешательства 
по поводу первичной опухоли [29, 30]. Участие 
лимфатических путей в метастазировании РМЖ 
сказывается не только в поражении классиче-
ских органов-мишеней. Принципы организации 
лимфангиоархитектоники МЖ могут послужить 
основой для редких клинических находок. Со-
гласно описанным выше особенностям, лимфо-
генный метастаз способен распространятся по 
передней брюшной стенке в составе пути Ге-
рота, доходя вплоть до паховых лимфатических 
узлов. Однако существуют сообщения о клини-
ческих случаях метастазирования не только в 
ипсилатеральную паховую группу, но и в контра-
латеральную, что представляет интерес [32]. В 
рамках топографо-анатомического обоснования 
лимфогенного метастазирования была показана 
принципиальная возможность кожного метаста-
зирования через отводящие лимфатические со-
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Рис. 3. А — препарат правой молочной железы с инъецированными синим красителем Эванса лимфатическими сосудами (указано 
стрелкой); B — препарат левой молочной железы с инъецированными синим красителем Эванса лимфатическими сосудами. 

На отпрепарированном участке ареолы видна густая сеть лимфатических сосудов подареолярного лимфатического сплетения и 
лимфатические сосуды молочной железы, подходящие к сплетению (указано стрелкой)

Рис. 4. Лимфангиоархитектоника молочной железы. А — лимфатические капилляры (указано стрелкой) в подареолярной зоне МЖ с 
раком МЖ без метастазов. Окраска гематоксилином и эозином, Ув. 100; Б — кровеносные и лимфатические сосуды в междольковой 
соединительной ткани. Окраска гематоксилином и эозином, Ув. 70: 1 — артериола, 2 — лимфатический сосуд, 3 — лимфатический 

капилляр, 4 — междольковый млечный проток; В — экспрессия подопланина в эндотелии лимфатических капилляров (указано 
стрелкой). Иммуногистохимическое окрашивание с использованием антитела к белку подопланину (D2-40). Визуализация реакции с 

диаминобензидином с пероксидазой хрена в качестве хромогена, докрашивание ядер гематоксилином Майера, Ув. 100; Г — протоково-
дольковая единица и сеть лимфатических капилляров в вокругдольковой соединительной ткани. Иммуногистохимическое окрашивание 
с использованием антитела к панцитокератину (panСK AE1/AE3). Визуализация реакции с диаминобензидином с пероксидазой хрена 

в качестве хромогена, докрашивание ядер гематоксилином Майера, Ув. 40: 1 — млечный проток, 2 — долька молочной железы, 3 
— сеть лимфатических капилляров; Д — опухолевый эмбол (указано стрелкой) в лимфатическом сосуде подареолярного сплетения. 
Иммуногистохимическое окрашивание с использованием антитела к Е-кадгерину, Ув. 100; Е — лимфатический капилляр, сдавленный 

опухолью. В опухолевых клетках видна экспрессия транскрипционного фактора GATA3. Иммуногистохимическое окрашивание 
антителами к транскрипционному фактору GATA3. Визуализация реакции с диаминобензидином с пероксидазой хрена в качестве 

хромогена, докрашивание ядер гематоксилином Майера, Ув. 70.



ВОПРОСЫ ОНКОЛОГИИ. 2023, ТОМ 69, № 4

775

суды МЖ, связанные анастомозами с кожными 
лимфатическими сосудами. Интересным случаем 
представляется редкая форма метастазирования 
в кожу головы, выглядящая в виде неподвижной, 
твердой массы цвета кожной пигментации, но 
лишенной волосяного покрова, болезненной при 
нажатии, и диаметром 1,5−2,5 см [33].

Нами проведено исследование, чтобы выя-
вить подареолярное сплетение Саппея, показать 
его связь с лимфатической системой паренхимы 
МЖ и процессом метастазирования при РМЖ. 
Исследование проводилось на архивном мате-
риале из депозитария НИИМЧ им. акад. А.П. 
Авцына ФГБНУ РНЦХ им. акад. Б.В. Петров-
ского. Исследован материал от 86 пациенток 
с верифицированным РМЖ (Неспецифициро-
ванный инвазивный (протоковый) рак/Invasive 
ductal carcinoma of no special type) тройного не-
гативного молекулярно-биологического подтипа, 
полученный после радикальных мастэктомий и 
секторальных резекций с лимфодиссекцией. До 
операции пациентки не получали неоадъювант-
ной терапии. В выборку включены опухоли, 
локализованные в центральных отделах МЖ на 
пересечении квадрантов в непосредственной бли-
зости от подареолярной области. Случаи с мета-
стазами в подмышечные лимфатические узлы и 
без метастазов анализировались отдельно. Для 
гистологического исследования проводили забор 
кусочков ткани МЖ из субареолярной области. 
Была выполнена цветная лимфография 4-х пар 
МЖ, методом наливки синего красителя Эванса 
в лимфатические сосуды МЖ [34, 35]. Это по-
зволило визуализировать на макроскопическом 
уровне сеть лимфатических сосудов подарео-
лярного сплетения (рис. 3). На гистологических 
срезах, окрашенных гематоксилином и эозином, 
в подареолярной зоне выявлялись лимфатиче-
ские капилляры преимущественно щелевидной 
формы, расположенные в составе триад вместе 
с артериолой и венулой (рис. 4).

Также триады визуально определялись в 
соединительной ткани, окружающей млечные 
протоки. Для уточнения гистотопографии лим-
фатических капилляров проводили иммуноги-
стохимическое исследование с помощью анти-
тел к подопланину (D2-40), специфичному для 
лимфатического эндотелия, и к низкомолекуляр-
ному цитокератину AE1/AE3 (panСK), который 
экспрессируется в эпителии протоково-долько-
вой единицы (ПДЕ) МЖ. При РМЖ с метаста-
зами в подмышечных лимфатических узлах с 
помощью иммуногистохимического окрашива-
ния антителами к транскрипционному фактору 
GATA3, положительная экспрессия которого 
описана при карциноме МЖ [36], были выяв-
лены раковые эмболы в лимфатических сосу-
дах подареолярной зоны МЖ, которые являют-

ся признаком лимфогенного метастазирования. 
Нередко можно было наблюдать эктазированные 
лимфатические капилляры, сдавленные масси-
вом опухолевых клеток, что свидетельствует о 
возможности развития лимфостаза в МЖ, кото-
рый может оказать влияние на процесс метаста-
зирования.

Совокупность полученных результатов позво-
лила комплексно оценить лимфангиоархитекто-
нику подареолярного сплетения МЖ и показать 
его участие в процессе лимфогенного метаста-
зирования в подмышечные лимфатические узлы, 
что дает важные сведения для диагностики и 
прогнозирования возможных путей метастази-
рования РМЖ, локализованного в центральных 
отделах МЖ. Высокая степень вероятности ме-
тастазирования РМЖ в подмышечные лимфа-
тические узлы продемонстрирована также для 
РМЖ, локализованного в верхнем наружном 
квадранте [37].

Заключение

Таким образом, в настоящей работе рассмо-
трены исторические аспекты изучения лимфа-
тической системы МЖ, особенности анатомии 
и топографии путей лимфооттока на основании 
данных современных исследований и некото-
рые вопросы лимфогенного метастазирования 
на примере клинических случаев РМЖ, описан-
ных в литературе, и результатов собственного 
исследования. На макроскопическом и гистоло-
гическом уровнях с использованием ИГХ мето-
дов подтверждена гистотопографическая связь 
внутриорганного лимфатического русла МЖ и 
подареолярного лимфатического сплетения, вы-
явлены признаки перикапиллярной инвазии опу-
холевых масс, что свидетельствует о вовлече-
нии подареолярного лимфатического сплетения 
в процесс лимфогенного метастазирования при 
РМЖ с метастазами в подмышечных лимфати-
ческих узлах.

Результаты многочисленных клинических ис-
следований показывают, что точная идентифи-
кация путей лимфогенного метастазирования с 
применением комплексных современных мето-
дов морфологического анализа определяет объ-
ем оперативного вмешательства.
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