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Морфологічна діагностика пухлин відіграє вирішальну роль у визначенні тактики лікування, від чого залежить ефективність 
терапії і прогноз. Зокрема, загальновідомо, що цитологічна діагностика передракових станів і своєчасне лікування таких 
пацієнтів часто дозволяють запобігти подальшому розвитку раку, наприклад, при захворюваннях шийки матки така тактика 
спрацьовує у 80–85% хворих. У Європі і в США давно використовують обидва морфологічні методи для верифікації пух-
лин, що можна пов’язати з вищою, ніж в Україні, виживаністю пацієнтів зі злоякісними пухлинами. Морфологічні відділи 
в згаданих країнах складаються з цитологічних і гістологічних лабораторій, що дозволяє під час формулювання висновку 
про патологічний процес враховувати максимальну кількість клітинних і тканинних морфологічних ознак. У європейських 
країнах патологоанатомів приймають на  роботу лише після засвоєння спеціального курсу з  цитологічної діагностики. 
Велика кількість різних нозологічних форм пухлин, невеликі їх біопсійні шматочки часто викликають значні складнощі 
під час гістологічної оцінки. Використання двох морфологічних методів — цитологічного і гістологічного — дозволяє ви-
вчити максимальну кількість структурних ознак клітин і тканин, що сприятиме точнішій верифікації пухлинного процесу.

Ключові слова: морфологічна діагностика пухлин; цитологічний метод; гістологічний метод.

З  історії розвитку морфологічної діагностики відомо, 
що вивчення клітинного матеріалу ученими-мікроскопіста-
ми на багато десятиліть випередило аналіз тканинного, який 
дозволяє отримати достовірні результати. З удосконаленням 
мікроскопів і техніки досліджень став можливим перехід 
від вивчення окремих клітин до визначення структури тканин. 
У наш час обидва методи мають широке визнання в медичній 
практиці всього цивілізованого світу. У країнах Європи і США 
морфологічні відділи складаються з цитологічних і гістологіч-
них лабораторій, що дозволяє під час формулювання морфоло-
гічного висновку враховувати і клітинні, і тканинні структурні 
ознаки досліджуваного матеріалу для більш точної їх оцінки.

В  онкологічній практиці верифікація пухлинних захво-
рювань має вирішальне значення для визначення тактики 
лікування, від чого залежить його ефективність. Первинна 
морфологічна діагностика в  онкологічному закладі відбу-
вається за  допомогою цитологічного методу за  матеріалами 
ексфоліативного (скребок з поверхні новоутворення на шкірі, 
слизових оболонках порожнини рота, бронхів, шийки матки, 
виділення із соска, серозна рідина з грудної чи черевної по-
рожнин і т.п.) чи пункційного (пунктати пухлин, які розга-
лужуються в будь-якому органі чи тканині на різній глибині) 
способів його одержання.

Інформативний діагностичний матеріал дозволяє цито-
патологу зробити висновок про  наявність пухлинного про-
цесу і визначити його морфологічну суть у день обстеження 
пацієнта.

У медичній практиці цитопатологи вивчають і оцінюють 
більше ніж 50 цитоморфологічних ознак клітин, їх складових 
і структурних комплексів, що дозволяє діагностувати добро-
якісне (фіброаденома, кіста, туберкульоз, саркоїдоз та ін.) або 
злоякісне ураження (рак чи саркома) та визначити гістологіч-
ний тип (плоскоклітинний, залозистий чи інший рак, саркома 
та її генез). У  переважній більшості випадків визначається 
ступінь зрілості пухлинних клітин: мало-, помірно- чи високо-
диференційований. В інформативному матеріалі цитоморфо-
логічні ознаки пухлин виглядають виразними і чіткими, що до-
зволяє виявити максимальну кількість ознак для ідентифікації 
патологічного процесу. Це дало підґрунтя європейському 
класику з цитологічної діагностики P.L. Cardozo [1] визначити 
одним із завдань методу цитологічної діагностики — контроль 

за гістологічними дослідженнями. Винятково висока оцінка 
цитологічного методу всесвітньовідомим фахівцем є базовою 
позицією в морфологічній діагностиці пухлин. Для порівняння 
двох морфологічних методів демонструємо мікрофотографії 
цитологічного (рис. 1) і гістологічного (рис. 2) препаратів зало-
зистого раку. На рис. 1 очевидні переваги цитологічного методу 
в оцінці структурних ознак клітин пухлини для ідентифікації 
нозологічної форми. На  рис. 2 визначаються особливості 
росту, його структурність та співвідношення різних комп-
лексів пухлини. Сума всіх цитологічних і гістологічних ознак 
допомагає морфологу отримати більш повну характеристику 
пухлини під час визначення гістологічної форми, гістогенезу 
і ступеня диференціації.

Для правильної оцінки патологічного процесу в  період 
опанування спеціальності чи в  повсякденній діагностичній 
роботі цитопатологи і патологоанатоми звертаються до ряду 
монографій, посібників і атласів, в  яких детально описано 
клітинні і тканинні ознаки доброякісних і злоякісних па-
тологічних процесів різних органів, тканин епітеліального 
і мезенхіального генезу [2–14].

На наступному етапі обстеження пацієнта використовують 
гістологічний метод дослідження. Для цього отримують клап-
тик тканини з патологічного осередку. Іноді такий об’єм тка-
нини буває надто малим і під час фіксації, наступного про-
ведення через спирти, зрізи на мікротомі, формування зрізів 
на предметному скельці клітини, які розгалужуються по краях 
досліджуваного клаптика, відпадають (технічне приготування 
препарату, на який неможливо вплинути фахівцю) і в резуль-
таті патологоанатом отримує препарат, у якому досить часто 
недостатньо діагностичного матеріалу для формулювання 
висновку.

Щоб запобігти такому перебігу подій, необхідно перед тим, 
як опускати біопсійний клаптик пухлини у фіксувальний роз-
чин (формалін), зробити з нього відбитки на предметне скель-
це для цитологічного дослідження. Така процедура не впливає 
на  якість гістологічного препарату і на  висновок гістолога 
в цілому. За відомими методиками в цитологічній лабораторії 
такий препарат фарбують протягом 30–40 хв і цитопатолог 
уже має можливість оцінити наявність патологічного процесу, 
а часто й діагностувати злоякісний процес і визначити, який 
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саме. Тобто протягом одної години за допомогою цитологіч-
ного методу можна верифікувати патологічний процес.

У той же час гістологічний висновок можна отримати про-
тягом 2–3 днів (біопсійний матеріал) і 5–7 днів (операційний 
матеріал), а у разі необхідності строк виконання імуноцито-
хімічного дослідження збільшується на 1–2 дні, а імуногісто-
логічного — на 3–5 і більше днів.

Велика різноманітність доброякісних і злоякісних пухлин-
них процесів, можливість первинного і вторинного ураження 
спонукали експертів-морфологів усього світу створити Міжна-
родні гістологічні класифікації ВООЗ, які включають надзви-
чайно велику кількість пухлинних процесів і видаються окремо 
за органами (грудна, щитовидна, підшлункова залози, печінка, 
шкіра та ін.), системами (дихальна, травна та ін.) чи тканинами 
(м’які, кісткові та інші мезенхімні, епітеліальні). Згаданими 
класифікаціями користуються і цитопатологи. Значна кіль-
кість онконозологічних форм, які необхідно верифікувати 
патологоанатому, змусила фахівців звернутися до цитологіч-
ного методу, за  допомогою якого можна виявити додаткові 
ознаки, які можуть допомогти у  визначенні гістологічного 
типу новоутворення і отримати більш повну характеристику. 
З цією метою ще в 80–90-ті роки минулого століття видано 
спеціальні посібники для морфологів [1, 8, 14].

Зазначимо, що морфологи світу давно прийшли до виснов
ку, що використання двох морфологічних методів — цитоло-

гічного і гістологічного — допомагає отримати велику кількість 
ознак клітин і тканин, що дозволяє більш точно охарактеризу-
вати нозологічну форму. Саме тому в країнах Західної Європи 
патологоанатома не зараховують на посаду, поки він не освоїть 
спеціальний курс з цитологічної діагностики.

Для підтвердження доцільності врахування цитологіч-
них і гістологічних даних для оптимальної морфологічної 
діагностики пухлин різних локалізацій 18–19 липня 2022 р. 
в Лондоні відбувся «Тutorial «AN ALGORITHMIC APPROACH 
TO LIMIT TISSUE SAMPLES», під час якого було пред-
ставлено доповіді щодо кореляції і врахування цитологічних 
і гістологічних даних під час діагностики пухлин різних органів 
за мінімальними біопсійними клаптиками. Такий підхід у мор-
фологічній діагностиці є найбільш раціональним і дозволяє 
за сумою класичних цитологічних та гістологічних ознак більш 
точно сформулювати морфологічний висновок.

У разі виникнення ускладнень під час встановлення гісто-
генезу пухлини в морфологічній діагностиці використовують 
моноклональні антитіла (мкАТ) (принцип використання 
їх відомий ще з 40-х років минулого століття) або їх коктейлі, 
за  допомогою яких у  ряді випадків можна визначити генез 
пухлини, її проліферативну активність, якщо класичними 
методами це зробити неможливо. Але при цьому морфологу 
необхідно диференційовано підходити до вибору мкАТ і оцінки 
отриманих результатів [15].

Для адекватного використання мкАТ морфологам до-
водиться враховувати всі види антигенів, муцинів, клаудинів 
і катгеринів. Так, серед антигенів є специфічні, їх небагато, 
наприклад (СD3, CD20, Thyroglobulin і PSA), але більшість 
антигенів широкого спектра експресії, їх декілька. Розрізняють 
білінійні з  атиповою експресією різних антигенів. Існують 
антигени з аберрантною експресією, які часто не можуть до-
помогти в діагностиці.

Крім того, відомі муцини, яких нараховується 15 типів, 
що використовуються залежно від досліджуваного матеріалу 
і його гістологічної будови. Розрізняють 23 групи транс-
мембранних білків  — клаудинів. Використовуються також 
кадгеріни, які експресуються на кальцій-залежних молекулax 
трансмембранної адгезії, пов’язаних із цитоскелетом молекули 
катеніну і утворюють комплекс катгерин-катенін, які поді-
ляються на підкласи, що включають більше 100 різних типів 
залежно від тканини і типів клітин [15].

Складність використання і оцінки результатів з  мкАТ 
можна продемонструвати на  окремих прикладах. Так, 
TTF-1 (Thyroid transcription factor-1) дає позитивну реакцію 
в клітинах як у фолікулярній карциномі щитовидної залози, 
так і карциномі легені. Цитокератин 7 (СК7) — дає позитивну 
реакцію в клітинах залозистого раку різного походження — 
легені, стравоходу, шийки матки, але може давати позитив-
ну реакцію і в  клітинах плоскоклітинного раку або навіть 
в епітеліоїдному компоненті синовіальної саркоми. У таких 
випадках використовують додатково ще одне або декілька 
антитіл. Іноді застосовують панель моноклоналів. Відомі на-
працьовані імуногістохімічні алгоритми для диференційованої 
діагностики первинних і вторинних патологічних процесів. 
Існують скринінгові панелі. Найбільш часто використовують 
13 алгоритмічних панелей антигенів для визначення гістогене-
зу пухлин. В основному це ядерні, цитоплазматичні та мемб-
ранні антитіла [15]. Крім генезу пухлин, надзвичайно важливо 
визначити характер росту  — доброякісний чи злоякісний. 
Таких моноклоналів не існує. Відоме мкАТ Кі 67 — негісто-
новий протеїн, який експресується в активному клітинному 
циклі і є маркером клітинної проліферації, а не малігнізації. 
Кількісна його експресія свідчить про  рівень проліферації 
клітин пухлини. Для різних гістологічних типів тканин у нормі 
і в різних пухлинах визначають характер експресії Кі67 в ши-
рокому діапазоні від 5 до 90% клітин. Тобто такий показник 
має відносне значення.

 
Рис. 1. Аденокарцинома. У  центрі дві групи пухлинних 
клітин серед лейкоцитів. Цитологічний препарат. Паппен-
гейм, ×200

Рис. 2. Аденокарцинома. Гістологічний препарат. Гема-
токсилін і еозин, ×200
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Ідентифікувати наявність злоякісного процесу можна 
шляхом визначення морфофункціональних типів ядерцевих 
організаторів хромосом. Це досить кропітка методика, але 
в науково-дослідній лабораторії цитологічної діагностики На-
ціонального інституту раку нами виконано відповідні завдання 
на матеріалах пухлин різних локалізацій: лімфатичних вузлів, 
грудної залози, шийки матки, печінки, підшлункової залози. 
Визначені активні ядерцеві організатори хромосом, характерні 
для злоякісних процесів, і відсутність їх  — у  доброякісних 
пухлинах. Характерні ознаки проведені за визначеними кван-
титативними показниками і характеризуються достовірністю.

Важливою ознакою в гістологічній діагностиці є збереження 
чи порушення структури органу, у якому розвивається пухлин-
ний процес. Це має важливе значення у разі первинних уражень 
лімфатичних вузлів. Але відомий учений-онкоморфолог Д.І. Го-
ловін [4] зазначав, що при проліферації в лімфатичному вузлі 
порушення його структури може бути виражене більше, ніж 
при лімфомі. Тому ця ознака не завжди може допомогти гісто-
логу у визначенні характеру ураження, тобто має місце проліфе-
рація чи злоякісний процес. У подібних випадках особливості 
клітинного складу і окремих його елементів, які більш повно 
можна вивчити за цитологічними препаратами, є вирішальним 
етапом для встановлення морфологічного діагнозу, а  вико-
ристання спеціальних мкАТ, генетичних аберрацій дозволяє 
на сучасному рівні визначити тип лімфом і їх особливості.

У якості висновку можна зазначити, що цю статтю можна 
було б не писати, зважаючи на те, що в економічно розвинених 
країнах світу давно дві морфологічні служби — цитологічна 
і гістологічна — працюють в одному руслі, враховуючи мак-
симальну кількість показників обох методів, на основі яких 
формулюється найбільш об’єктивний морфологічний висно-
вок. Такий підхід до морфологічної діагностики в медичній 
практиці багатьох державах давно став аксіомою. Але в  он-
кологічних закладах України поки що такий спосіб, на жаль, 
не ввійшов у широку практику, що спонукало нас звернути 
на це увагу і більш детально розкрити ці питання.

Зважаючи на те, що Національний інститут раку є головною 
онкологічною установою в Україні, можна вважати, що морфо-
логічна служба закладу має бути центром онкоморфологічної 
діагностики і працювати на високому сучасному академічному 
рівні, враховуючи всі клітинні і тканинні особливості пухлин, 
які визначаються двома морфологічними методами і обґрунто-
вують найбільш об’єктивний морфологічний висновок.

Крім того, сучасний рівень морфологічної науки перед-
бачає уточнення молекулярно-біологічної, генетичної ха-
рактеристики пухлин, що необхідно впровадити в  поточну 
діагностику для призначення сучасної таргетної терапії.

Таким чином, для того, щоб установити всебічно об-
ґрунтований морфологічний діагноз, необхідно враховувати 
комплекс усіх відомих методів дослідження: цитологічного, 
гістологічного, імуноцитохімічного, імуногістохімічного 
і молекулярно-біологічного, що забезпечить вибір адекватної 
ефективної терапії і буде сприяти покращенню прогнозу.
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Two methods — cytologic and histological — 
for optimal morphological verification of tumors
L.S. Bolgovа, A.F. Shypko

National Cancer Institute, Kyiv, Ukraine

The morphological diagnostic of the tumors, as you know, plays 
decisive role in the specific tactics of the treatment, which depends 
on the effectiveness of treatment and prognosis. In particular world-
famous what the cytology diagnostic precancer and their timely 
treatment on their example 80–85% of female patients diseases 
cervix uterine allows to cure them from the further development 
of uterine cancer. In Europe and in the United States, there has 
long been use offense morphological methods for the verification 
of the  tumors, which can be associated with a higher survival 
rate of the population than in Ukraine of malignant tumors. 
Morphological departments in the mentioned countries are 
composed of cytological and histological laboratories are allowed 
in the formulation of the  pathological process for the maximum 
number of cells and tissue morphological signs. In the European 
country, pathologists take for work only after mastering a special 
course of cytological diagnostic. A large number of different 
nosological forms of tumors, their small biopsy pieces often cause 
significant difficulties in their histological evaluation. The use of two 
morphological methods  — cytological and histological — allows 
us to study the maximum number of structural features of cells 
and tissues, which will contribute to a more accurate verification 
of the tumor process.

Key words: morphological diagnosis of tumors; cytological 
method; histological method.
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