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Опухоль из клеток вольфова протока — крайне редкая и малоизученная, с неоднозначным потенциалом 
злокачественности. Иммуногистохимическая диагностика чаще применяется для исключения другой патологии, 
а генетические абберации на сегодняшний день не имеют четкой закономерности. Ввиду малого количества 
наблюдений нет стандартов хирургического и адъювантного лечения, а также не разработан алгоритм 
хирургического стадирования. В данной статье описано клиническое наблюдение опухоли из клеток вольфова 
протока, диагностированной у пациентки 46 лет с рецидивом заболевания, возникшим через 14 мес после 
органосохраняющей операции.
Ключевые слова: опухоль из клеток вольфова протока, FATWO, опухоли неясного зло ка чественного потенциала.
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A tumor derived from cells of Wolffi an duct — is extremely rare and insuffi ciently studied, with uncertain malignant poten-
tial. Immunohistochemical diagnosis is rather used to exclude other pathology, whereas the genetic aberrations presently 
don’t have an explicit pattern. Due to the small number of observations there are no standards of surgical and adjuvant 
treatment, also no algorithm of surgical staging has been developed. This article presents a clinical observation of the tu-
mor of probable Wolffi an origin, diagnosed in a 46-year-old patient with recurrent disease occurred 14 months after organ 
preservation surgery.
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Введение
Вольфов проток (он же мезонефральный) — 

выводной проток первичной почки или пер-
вичный мочеточник, который формируется 
начиная с 4-й недели развития эмбриона, и 
к 16-й неделе у эмбриона мужского пола посте-
пен но превращается в семявыносящий проток 
(предшественник придатка яичка, семенных 
пузырьков и семявыносящего канала). У эмбри-
она женского пола эти функции выполняет 
мюллеров проток, который в те же сроки пре-
вращается в маточные трубы, матку и верх-
нюю треть влагалища, а вольфов проток 
в норме редуцируется [1].

Опухоль из клеток вольфова протока — ред-
кое малоизученное новообразование, образую-
щееся из остатков мезонефральных протоков. 
По данным разных авторов, всего в литературе 
описано от 80 до 100 случаев данного заболева-
ния, из них, по данным Pubmed, за период 
с 1992 по 2018 гг. зарегистрировано всего 
25 наблюдений злокачественного течения 
(Daya D., 1992, 1994; Navani S.S., 1996; 
Atallah D., 2004; Sivridis E., 2005; Deen S., 2007; 
Huang W., 2009; Gupta A.K., 2014; Haixia Wu, 
2014; Hong S., 2018) [2–10]. Возрастной диа-
пазон больных варьирует от 15 до 87 лет. 
На сегодняшний день ввиду крайне редкой 
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встречаемости данного заболевания нет прак-
тических рекомендаций в отношении хирурги-
ческого и адъювантного лечения этой патоло-
гии (Himadri B., 2018).

В данной работе приведено клиническое 
наблюдение больной с рецидивом опухоли 
из клеток вольфова протока в области маточ-
ной трубы, которое отличалось агрессивным 
течением. 

Обзор клинического случая
Пациентка К., 46 лет, в анамнезе 3 беремен-

ности, 2 из которых завершились самостоятель-
ными родами, а одна — абортом. Менструальная 
функция сохранена, регулярная. В 2016 г. была 
оперирована по поводу пере крута правых при-
датков, выполнена деторсия придатков. 
Соматический статус не отягощен. В 2018 г. 
во время ежегодного профилактического гине-
кологического обследования было выявлено 
новообразование левой маточной трубы и 
поставлен предварительный диагноз «сакто-
сальпинкс», по поводу чего в гинекологическом 
стационаре проведена плановая операция в объ-
еме лапароскопической тубэктомии слева. 
По данным гистологического исследования, 
был диагностирован умеренно дифференциро-
ванный рак маточной трубы. При повторных 
пересмотрах гистологических препаратов в трех 
медицинских учреждениях, в том числе в онко-
логическом центре в Германии, диагностирова-
на опухоль из клеток вольфова протока. По дан-
ным иммуногистохимического исследования 
микропрепаратов опухоли левой маточной 
трубы, отмечалась экспрессия калретинина, 
виментина, ОЦК, СК 7, СК 8+18, рецепторов 
эстрогена и прогестерона; р53 экспрессируется 
в единичных клетках. Отсутствовала экспрес-
сия ингибина, Кi67, S100, SALL 4, синаптофи-
зина, CD56, CK 20. 

Пациентке была предложена повторная 
операция в объеме пангистерэктомии, омен-
тэктомии, от которой она отказалась и в тече-
ние полутора лет находилась под динамиче-
ским наблюдением. Через 4 и 7 мес после 
хирургического лечения по результатам УЗИ, 
МРТ органов малого таза с внутривенным кон-
трастированием и ПЭТ-КТ данных за неопла-

стические процессы не было получено. Уровни 
онкомаркеров находились в пределах рефе-
рентных значений: СА 125 — 21,4 ЕД/мл, 
СА 19–9 — менее 2,0 ЕД/мл, СА 72–4 — менее 
0,79 ЕД/мл, НЕ4 — 30,2 пмоль/л. Однако спу-
стя 14 мес после операции при УЗИ органов 
малого таза было выявлено кистозно-солидное 
образование в правом яичнике с неровным 
контуром и активным кровотоком размером 
46×27 мм, в проекции правых придатков поза-
ди матки также определялись 2 солидных 
образования размерами 14×12 мм и 20×13 мм 
с интенсивным кровотоком. Операция была 
начата лапароскопическим доступом. Во время 
ревизии органов малого таза и брюшной поло-
сти была выявлена опухолевая диссеминация 
в малом тазу и по передней брюшной стенке 
(порт-сайт-метастазы). Выполнена конверсия. 
После вскрытия брюшной полости было обна-
ружено 200 мл прозрачной жидкости. Тело 
матки было увеличено и соответствовало 
6–7 нед беременности, оба яичника не увели-
чены, бугристые, плотной консистенции. Левая 
маточная труба оперативно удалена ранее. 
Справа в области фимбриального отдела опре-
делялось образование солидной структуры 
размером 3×2,5 см. По брюшине малого таза, 
матки, прямой и сигмовидной кишки были 
обнаружены множественные диссеминаты 
от 0,3 до 2 см (рис. 1). Брюшная полость, боль-
шой сальник, забрюшинные лимфатические 
узлы визуально оставались интактными. Была 
выполнена операция в объеме пангистерэкто-
мии, оментэктомии, тазовой перитонэктомии 
и достигнута полная циторедукция (рис. 2). 

По данным гистологического исследова-
ния, в яичниках как в толще ткани, так и 
по поверхности, в широкой связке матки, 
передней брюшной стенке обнаружены мно-
жественные очаги опухоли из клеток вольфова 
протока с наличием лимфоваскулярной инва-
зии. Опухоль имела строение, идентичное 
новообразованию маточной трубы, удаленной 
во время предыдущей операции. В послеопе-
рационном периоде пациентке было проведено 
6 курсов адъювантной полихимиотерапии 
по схеме карбоплатинAUC6 и паклитаксел 
175 мг/м2.

Опухоли придатков матки
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Обсуждение
Впервые информация об опухоли мезонеф-

рального происхождения появилась в мировой 
литературе в ноябре 1954 г., когда E. Novak [11] 
опубликовал свое наблюдение в «Американском 
журнале акушерства и гинекологии» (American 
Journal of Obstetrics and Gynecology). Следует 
отметить, что статья так и называлась: 
«Вероятное мезонефральное происхождение 
некоторых опухолей женских половых орга-
нов». С тех пор такое название опухоли сохра-
нилось в англоязычной литературе и произно-
сится как «female adnexial tumor of probable 
Wolffian origin»(FATWO), что при дословном 
переводе означает: опухоль придатков матки 
предположительно вольфова происхождения 
у женщин. 

Затем в 1973 г. M.H. Kariminejad и R.E. Scully 
ретроспективно проанализировали и описали 
9 клинических случаев доброкачественного 
безрецидивного течения FATWO в течение 
15 лет [12]. Резюмируя данные разных авторов, 
можно сделать вывод, что опухоль из клеток 
вольфова протока является прогностически 
благоприятной, так как обладает низкой степе-
нью злокачественности [6, 7, 10, 13], однако 
приблизительно 20% из них обладают агрес-
сивным потенциалом. Первое упоминание 
о способности подобной опухоли рецидивиро-
вать принадлежит J.B. Taxy и относится к 1976 г. 
[29], а уже в 1992 г. D. Daya и соавт. в своей 
работе описали, что новообразования мезонеф-
рального происхождения могут проявлять 
склонность к метастазированию и обладать 
злокачественным течением [2]. Установлено, 
что метастазы и рецидивы опухолей из клеток 
вольфова протока обычно проявляются в тече-
ние первых 2 лет после первичного хирургиче-
ского лечения в сроке от 13 до 96 мес 
(Brescia R.J., 1985; Ramirez P.T., 2002; Heller D.S., 
2011; Qiu T., 2017) [14–16]. Опухоль может 
метастазировать в печень и легкие (Heatley M.K., 
2009) [17]. В нашем наблюдении рецидив забо-
левания развился через 14 мес после первой 
операции. Следует подчеркнуть, что FATWO 
настолько редка и многообразна, что до сих 
пор, в эпоху стремительного развития моле ку-
ляр но-ге нетических тестов, является диагно-
зом исключения.

Иммуногистохимические 
характеристики
Опухоль вольфова протока дифференциру-

ют с гранулезоклеточной опухолью, опухолью 
из клеток Сертоли–Лейдига и эндометриоид-
ной аденокарциномой маточных труб. Как счи-
тает E. Sivridis, на первый взгляд эти опухоли 
действительно похожи, однако при более деталь-
ном исследовании мезонефральное происхо-
ждение становится очевидным [18]. Следует 
отметить, что в нашем клиническом наблюде-
нии в гистологическом заключении после пер-
вой операции описывалась умеренно диффе-
ренцированная аденокарцинома, а после повтор-
ной операции — гранулезоклеточная опухоль. 

Опухоли придатков матки

Рис. 1. Диссеминация опухолевого процесса в малом тазу

Рис. 2. Макропрепарат — матка с придатками 
и тазовой брюшиной
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Микроскопическая картина FATWO харак-
теризуется тубулярной сетчатой структурой, 
имитирующей эндометриоидный крибриформ-
ный рост. Большинство опухолевых клеток 
имеют однородные круглые или овальные ядра 
с несколькими ядерными бороздками. Степень 
ядерной атипии очень часто — легкая, с очага-
ми, напоминающими эпителиальную карцино-
му умеренной степени дифференцировки 
(Дубова Е.А., 2018) [13]. При иммуногистохи-
мическом исследовании в клетках опухоли 
чаще всего отмечается положительная реакция 
с антителами к CAM5.2, CD10, цитокератинам, 
калретинину и виментину. При этом реакция 
с антителами к EMA, Ki67, а также рецепторы 
эстрогена и прогестерона обычно отсутствуют 
(Hong S., 2018) [10]. Эндометриоидная адено-
карцинома иногда имеет очаговую плоскокле-
точную дифференцировку и внутрипросветный 
муцин, о которых не сообщалось в случаях 
FATWO. Ядерная атипия и большое количество 
митозов гораздо чаще встречаются при эндоме-
триоидной аденокарциноме, чем при FATWO. 
Окрашивание при эндометриоидной карцино-
ме является положительным для EMA и отри-
цательным для калретинина и ингибина-aльфа, 
а отрицательный EMA и положительный 
результат на калретинин и ингибин-aльфа соот-
ветствуют FATWO. 

Опухоли из клеток Сертоли–Лейдига могут 
так же иметь морфологическое сходство 
с FATWO, но наличие ситоподобного рисунка 
и отсутствие клеток Лейдига могут быть 
использованы при дифференциальной диагно-
стике. Кроме того, при опухолях из клеток 
Сертоли–Лейдига часто проявляются эндо-
кринные симптомы, которые отсутствуют 
у больных FATWO. Стоит отметить, что опу-
холи Сертоли–Лейдига не описаны в парату-
бальной области или в области широкой связ-
ки матки. Наличие гранулезных клеток также 
важно учитывать при дифференциальной диа-
гностике [19]. Недавние исследования показы-
вают, что стероидогенный фактор-1 (SF-1) 
также может быть использован в дифференци-
альной диагностике FATWO от опухоли из кле-
ток Сертоли–Лейдига, потому что FATWO 
всегда отрицательны по этому маркеру. 

В опухолях стромы полового тяжа отмечает-
ся диффузная экспрессия ингибина-А в отличие 
от фокальной позитивности при FATWO [15]. 
Кроме того, эндометриоидная карцинома явля-
ется иммунореактивной с широким спектром 
цитокератинов, EMA и WT1, но отрицательна 
по отношению к ингибину-А [21]. Однако 
Kommos и соавт. продемонстрировали положи-
тельное окрашивание на ингибин-А в опухоли 
из клеток вольфова протока, что указывает 
на то, что одного ингибина-А недостаточно для 
проведения дифференциальной диагностики.

У нашей пациентки прослеживалась поло-
жительная иммуноэкспрессия СК7, калретина, 
виментина, а реакция Ki67 отсутствовала, одна-
ко было выявлено нехарактерное для FATWO 
наличие рецепторов к эстрогенам и прогесте-
рону. В литературе имеются только 2 работы, 
описывающие позитивную реакцию с антите-
лами к рецепторам эстрогена и прогестерона 
(Atallah D., 2004; Qui T., 2017) [5, 22]. 
Примечательно, что ни положительная экс-
прессия EMA, ни Кi67 не имеют прогностиче-
ской значимости в определении степени злока-
чественности FATWO (Huang W., 2009; Qui T., 
2017; Wakayama A., 2017) [22–24]. Данный 
вывод не противоречит нашему наблюдению: 
несмотря на отсутствие экспрессии Ki67 
у пациентки за период чуть более 1 года (14 мес) 
была выявлена диссеминация опухоли. 

Молекулярно-генетические аспекты
Патогенез и молекулярно-генетические 

ха рак теристики FATWO недостаточно изуче-
ны. J. Mirkovic и соавт. [25] в своем исследова-
нии использовали панель из 300 генов в огра-
ниченной серии из 7 наблюдений, чтобы иден-
тифицировать драйверные мутации данной 
опухоли и найти возможные генетические раз-
личия между FATWO и другими новообразова-
ниями, используя массивное параллельное сек-
венирование генома. При этом было выявлено 
несколько неповторяющихся молекулярных 
аберраций, которые значительно отличаются 
от тех, которые обнаруживаются у пациентов 
с другим диагнозом. FATWO характеризовался 
низкой мутационной нагрузкой и отсутствием 
мутаций KRAS/NRAS, характерных для мезо-

Опухоли придатков матки
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нефральной карциномы, отсутствием мутаций 
DICER1, характерных для опухоли из клеток 
Сертоли–Лейдига, отсутствием мутаций PTEN, 
PIK3CA и CTNNB1, характерных для эндоме-
триоидной карциномы, но присутствовали 
частые мутации KMT2D, биологиче скую зна-
чимость которых пока определить не предста-
вилось возможным. 

A. Cossu и соавт. [20] выполнили секвени-
рование генома 3 пациенток. Во всех трех 
случаях содержались миссенс-мутации в раз-
ных генах, принадлежащие к различным моле-
кулярным путям: мутации CTNNB1 и MET для 
первого случая, PIK3CA — для второго и BRAF 
и CDKN2A — для третьего. Две аберрации 
с неизвестным функциональным действием 
на белок были обнаружены в генах KDR 
и TP53. В этом исследовании тоже не было 
обнаружено постоянного наличия каких-либо 
мутаций. И тем ни менее большие генные 
панели, полное секвенирование экзома или 
альтернативные молекулярные методы могут 
быть полезны для понимания патогенеза 
FATWO в будущем. 

Лечение
В классическом варианте течения опухоли 

ее локализация почти всегда односторонняя. 
Диагностируется на широкой связке матки, 
также может распространяться на мезосаль-
пингс или развиваться между воротами яични-
ка и маточной трубой. Кроме того, описаны 
наблюдения FATWO в области шейки матки 
и верхней трети влагалища. То есть опухоль 
может поражать матку, аппендикс, однако 
никогда не распространяется на контрлатераль-
ный яичник. Все описанные случаи поражения 
FATWO контралатерального яичника были рас-
ценены как метастазы. В нашем наблюдении 
при первичном лечении опухоль располагалась 
в области левой маточной трубы, а поражение 
правого яичника было отмечено при прогрес-
сировании заболевания и также может быть 
расценено как метастаз. 

Из-за того, что FATWO встречается доста-
точно редко, в мировой литературе нет четких 
рекомендаций относительно хирургического 
и адъювантного лечений этого заболевания. 

Большинство авторов считают хирургический 
метод лечения основным, включающим в себя 
экстирпацию матки с придатками. При диссе-
минированном процессе хирургу нужно стре-
миться к выполнению полной или оптимальной 
циторедукции (Lesin J., 2009; Deshimaru R., 
2014; Hong S., 2018) [26, 27, 10]. В зависимости 
от возраста пациентки возможен органосохран-
ный подход к хирургическому лечению, однако 
риск рецидива при этом выше. Что интересно, 
объем хирургического вмешательства не вклю-
чает оментэктомию. Такой подход возможен, 
когда диагноз уже установлен, как в нашем 
наблюдении, но в остальных случаях объем 
операции при тубовариальном образовании, 
особенно с неопределенным четко диагнозом 
при срочном гистологическом исследовании, 
должен включать оментэктомию. В базе PubMed 
была найдена только одна статья, где были опи-
саны выполнение оментэктомии у больной 
с FATWO и один случай удаления большого 
сальника при прогрессировании этого заболе-
вания. Мы выполнили оментэктомию при про-
грессировании опухоли и наличии множествен-
ной диссеминации по брюшине малого таза. 

В 1976 г. J.B. Taxy [29] впервые описал 
рецидив FATWO, возникший спустя 6 лет 
после первичной операции, а R.J. Brescia [14] 
представил клиническое наблюдение больной 
FATWO, у которой имели место 3 рецидива 
заболевания в течение 16 лет. Всего в мировой 
литературе на сегодняшний день описано 
10 случаев рецидивов FATWO, развившихся 
в сроках от 13 до 96 мес [23]. У 6 женщин имел 
место местный рецидив заболевания в малом 
тазу, в 3 случаях это были отдаленные метаста-
зы в печени и в одном — в легких. 

Роль химиотерапии и лучевой терапии при 
лечении FATWO еще не изучена. В литературе 
имеются противоречивые данные относительно 
адьювантной химиотерапии. В работе A. Waka-
yama (2017) [23] описывается полный клиниче-
ский ответ на 10 курсов системной химиотера-
пии (паклитаксел и карбоплатин) после двух 
циторедуктивных операций. Другие авторы 
не смогли доказать эффективность этого мето-
да. В работах R. Deshimaru (2014) [27] и T. Qui 
(2017) [22] описаны безуспешные попытки 
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применения химиотерапии с летальными исхо-
дами двух пациенток через 3 мес и 3 года. 
В наблюдении H. Steed (2004) [28] отмечено 
успешное применение Иматиниба у 17-летней 
пациентки с рецидивирующей опухолью 
из клеток вольфова протока. В нашем клиниче-
ском наблюдении, несмотря на низкую степень 
злокачественности опухоли (по данным имму-
ногистохимического исследования), было 
решено, учитывая распространенность про-
цесса, провести 6 курсов химиотерапии 
(Паклитаксел 175 мг/м2, Карбоплатин AUC6). 

В литературе XX в. имеются сведения об 
успешном применении лучевой терапии при 
локальных рецидивах FATWO, однако более 

свежих данных по лучевому лечению этого 
заболевания на сегодняшний день нет 
(Brescia R.J., 1968; Taxy J., 1976) [14, 29].

Заключение
Таким образом, для злокачественной опухо-

ли из клеток вольфова протока не выявлены 
какие-либо иммуногистохимические и морфо-
логические признаки, характерные для агрес-
сивного течения. Однако, несмотря на относи-
тельно благоприятный прогноз при FATWO, 
в последнее десятилетие увеличилось количе-
ство сообщений о рецидивах данного заболева-
ния, поэтому методы адъювантного лечения 
требуют дальнейшего изучения. 
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