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Одним із проявів такої пластичності є форму-
вання структур, що імітують компоненти шкірних 
придатків. Аднексальну диференціацію виз  на-
чають як наявність у пухлині елементів, морфо-
логічно подібних до структур волосяного фоліку-
ла, еккринових або апокринових залоз, а також 
себоцитарних компонентів [11]. Описано низку 
морфологічних варіантів базальноклітинної кар-
циноми, що відображають різні напрями її дифе-
ренціювання, зокрема фолікулярний, еккрино-
вий, апокриновий та себоцитарний [30, 39]. 

Базальноклітинна карцинома характеризу-
ється поєднанням високої клінічної поши-

реності та значної гістологічної різноманітності, 
що зумовлює актуальність її поглибленого 
вивчення та підтримує стійкий науковий інте  рес 
до цієї неоплазії [39]. У цьому контексті важли-
ве значення має аналіз гістогенезу, який дає 
можливість глибше зрозуміти біологічні влас-
тивості пухлини, зокрема її клітинну гетероген-
ність та здатність до різноспрямованої диферен-
ціації [30]. 

Аднексальна диференціація 
базальноклітинної карциноми: 
інтегрований аналіз клінічних, 
дерматоскопічних, морфологічних 
та імуногістохімічних характеристик 
(огляд літератури) 

Мета роботи — узагальнити сучасні наукові дані щодо аднексальної диференціації базальноклітинної карциноми з 
акцентом на її клінічних, дерматоскопічних, морфологічних та імуногістохімічних особливостях, а також проаналі-
зувати їхнє значення у диференційній діагностиці та клінічній практиці. 

Матеріали та методи. Систематичний огляд виконано відповідно до рекомендацій PRISMA. Пошук літератури 
проведено в базах даних PubMed, Scopus та Web of Science з використанням релевантних ключових слів щодо 
базальноклітинної карциноми з аднексальною диференціацією. Відбір джерел здійснено поетапно (ідентифікація, 
скринінг, повнотекстовий аналіз) із застосуванням критеріїв включення та виключення. До фінального аналізу 
включено 52 публікації. Проведено якісний аналіз із систематизацією даних за клінічними, дерматоскопічними, 
морфологічними та імуногістохімічними характеристиками.

Результати та обговорення. Встановлено, що варіанти базальноклітинної карциноми з аднексальною диференціацією 
(фолікулярною, еккриновою, апокриновою, себоцитарною) не формують окремого клініко-дерматоскопічного фено-
типу та відтворюють прояви класичних форм пухлини. Їхня ідентифікація ґрунтується на морфологічній верифікації 
з підтвердженням на підставі результатів імуногістохімічного дослідження із застосуванням панельного підходу.

Висновки. Аднексальні варіанти базальноклітинної карциноми становлять діагностичну проблему через їхню мор-
фологічну подібність до пухлин придатків шкіри та вірогідність маскування більш агресивних аднексальних кар-
цином. Це визначає необхідність застосування комплексного діагностичного підходу з обов’язковою морфологічною 
оцінкою та імуногістохімічною верифікацією.
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Відповідно до сучасних уявлень такі варіанти 
не розглядають як самостійні нозологічні одини-
ці, а трактують як прояви аднексальної диферен-
ціації в межах єдиного спектра базальноклітин-
ної карциноми [30]. Морфологічно вони можуть 
відтворювати структури волосяного фолікула, 
потових і сальних залоз, що свідчить про гісто-
генетичну пластичність пухлинних клітин [11]. 
Аднексальні варіанти характеризують насампе-
ред морфологічну варіабельність і спрямованість 
диференціювання пухлин, частково пов’язану з 
їхнім походженням із клітин фолікулярного епі-
телію [12, 30]. Виявлення цих ознак має важливе 
діагностичне значення, особливо під час прове-
дення диференційної діагностики з істинними 
аднексальними новоутвореннями шкіри [11].

Натомість архітектурні підтипи базально-
клітинної карциноми відображають просторову 
організацію пухлинних структур, характер росту 
та взаємодію зі стромою і мають провідне про-
гностичне значення, визначаючи ризик локаль-
ної інвазії, рецидиву та особливості клінічного 
перебігу [22, 34]. 

Попри те, що аднексальна диференціація від-
бувається відносно рідко, її наявність може сут-
тєво ускладнювати морфологічну діагностику. 
Такі пухлини нерідко імітують деякі новоутво-
рення шкіри, зокрема трихобластому, трихоепі-
теліому, мікрокістозну аднексальну карциному 
та інші пухлини придатків [11]. 

Помилкова інтерпретація подібних змін може 
мати клінічно значущі наслідки і впливати на вибір 
хірургічної тактики, включаючи застосування 
мікрографічної хірургії за Мосом, а також на 
подальше планування лікування. Це пов’яза но з 
тим, що справжні аднексальні карциноми харак-
теризуються більш агресивним перебігом, вклю-
чаючи інфільтративний ріст, периневральну інва-
зію та потенційну здатність до метастазування [34]. 

Отже, аднексальна диференціація базально-
клітинної карциноми має не лише морфологічне, 
але й важливе клініко-діагностичне значення, що 
потребує ретельної гістологічної та імуногістохі-
мічної верифікації для встановлення точного 
діагнозу та оптимізації лікувальної тактики.

Мета роботи — узагальнити сучасні наукові 
дані щодо аднексальної диференціації базально-
клітинної карциноми з акцентом на її клінічних, 
дерматоскопічних, морфологічних та імуногісто-
хімічних особливостях, а також проаналізувати 
їхнє значення у диференційній діагностиці та 
клінічній практиці. 

Матеріали та методи
Дослідження виконано відповідно до рекомен-
дацій PRISMA (Preferred Reporting Items for 

Systematic Reviews and Meta-Analyses) щодо 
проведення систематичних оглядів. Пошук літе-
ратури здійснено у міжнародних наукометрич-
них базах даних PubMed, Scopus та Web of 
Science з метою виявлення публікацій, присвя-
чених базальноклітинній карциномі з ознаками 
аднексальної (придаткової) диференціації.

Стратегія пошуку передбачала використання 
комбінацій ключових слів: «basal cell carcinoma», 
«adnexal differentiation», «follicular differentia-
tion», «sebaceous differentiation», «eccrine», «apo-
crine», «dermoscopy», «immuno histochemistry». 
Перевагу було надано сучасним публікаціям, 
водночас до аналізу включено фундаментальні 
роботи, що мають вирішальне значення для розу-
міння морфологічних особливостей базальноклі-
тинної карциноми.

Відбір джерел здійснено поетапно. На етапі 
ідентифікації було сформовано первинний масив 
публікацій за результатами пошуку в зазначених 
базах даних. На наступному етапі проведено 
скринінг заголовків та анотацій із виключенням 
нерелевантних робіт і дублікатів. Після цього 
виконано повнотекстовий аналіз відібраних 
публікацій для оцінки їхньої відповідності кри-
теріям включення та виключення.

У результаті багатоетапного відбору до фі -
нального аналізу було включено 52 джерела, що 
відповідали встановленим критеріям.

До огляду залучено публікації, що містили 
детальний опис морфологічних та/або імуногіс-
тохімічних ознак аднексальної диференціації 
базальноклітинної карциноми. Висвітлено пи -
тання її диференційної діагностики з пухлинами 
шкірних придатків, а також наведено клінічні або 
дерматоскопічні характеристики відповідних 
варіантів. Виключено роботи з недостатнім опи-
сом морфологічних критеріїв або без чіткої вери-
фікації діагнозу.

Після відбору джерел проведено якісний 
(дескриптивний) аналіз із систематизацією да -
них за основними напрямами: клінічні прояви, 
дерматоскопічні особливості, гістологічні варі-
анти аднексальної диференціації та імуногісто-
хімічний профіль. Результати узагальнено за 
допомогою інтеграції отриманих даних для фор-
мування цілісного уявлення про діагностично 
значущі критерії аднексальної диференціації 
базальноклітинної карциноми та визначення її 
місця серед пухлин шкірних придатків.

Результати та обговорення
З огляду на викладене перед переходом до ана-
лізу рідкісних варіантів аднексальної диферен-
ціації доцільно окреслити загальні дерматоско-
пічні та морфологічні ознаки базальноклітинної 
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карциноми, які формують діагностичне підґрун-
тя та забезпечують уніфікований підхід до інтер-
претації різних варіантів пухлини.

До провідних дерматоскопічних критеріїв 
належать насамперед судинні структури, серед 
яких найбільш характерними є розгалужені 
 (ар  боризуючі) телеангіектазії, що мають дере-
воподібний вигляд і чітко контрастують із 
фоном ураження. У поверхневих варіантах 
частіше виявляють дрібніші, менш розгалужені 
судини [18]. 

Пігментні дерматоскопічні структури пред-
ставлені комплексом характерних ознак, зокрема 
синьо-сірими овальними гніздами, множинними 
синьо-сірими глобулами та точками, а також 
«кленоподібними» (maple leaf-like) і «спицепо-
дібними» (spoke-wheel) структурами [2]. Заз на-
чені елементи відображають наявність пігменто-
ваних пухлинних комплексів на рівні епідермісу 
та дерми, що підтверджується кореляцією між 
дерматоскопічними знахідками та гістопатоло-
гічними змінами [20].

До характерних додаткових ознак належать 
ділянки виразкування або ерозій, що дермато-
скопічно виглядають як червоно-чорні або без-
структурні зони, а також блискучі білі структури 
(shiny white streaks/lines), які краще візуалізу-
ються у поляризованому світлі та корелюють із 
фіброзом строми [2, 34]. 

Важливою діагностичною особливістю є від-
сутність пігментної мережі, типової для мелано-
цитарних новоутворень, що дає змогу диферен-
ціювати базальноклітинну карциному та невуси 
і меланому [2, 34]. 

Отже, сукупність судинних, пігментних і 
структурних дерматоскопічних ознак формує 
типовий патерн базальноклітинної карциноми, 
який є основою для її неінвазивної діагностики 
та подальшої морфологічної верифікації.

Морфологічно базальноклітинна карцинома 
характеризується типовою архітектурою у вигля-
ді гнізд, тяжів або солідних комплексів базалоїд-
них клітин із гіперхромними ядрами та вузьким 
обідком цитоплазми [21]. Її ключовою ознакою 
є периферичне палісадування клітин на межі 
пухлинних структур, що відображає їхню впо-
рядковану організацію [4, 21, 36]. Важливим 
діагностичним критерієм також виступають 
ретракційні щілини між пухлинними гніздами та 
навколишньою стромою, які часто поєднуються 
з фіброміксоїдною трансформацією стромально-
го компонента [39]. 

Додатково у структурі пухлини можуть бути 
виявлені некроз, апоптотичні тільця та, рідше, 
амілоїдні депозити або кальцифікати, що допов-
нюють морфологічний спектр і підкреслюють 

гістологічну варіабельність базальноклітинної 
карциноми. Сукупність зазначених ознак фор  мує 
характерний морфологічний фенотип базально-
клітинної карциноми і є базисом для подальшої 
диференціації її рідкісних підтипів [10, 38]. 

Базальноклітинна карцинома з фолікуляр-
ною (пілярною, кератотичною) диференціацією 
ха  рактеризується здатністю пухлинних базало-
їдних клітин до диференціювання у напрямку 
структур волосяного фолікула, що морфологічно 
проявляється формуванням елементів, подібних 
до різних відділів фолікулярного апарату. До цієї 
категорії належать інфундибулоцистичний (так 
званий верхньофолікулярний) та кератотичний 
варіанти базальноклітинної карциноми, які від-
різняються ступенем і напрямом фолікулярної 
диференціації, а також характеризуються відпо-
відними гістологічними особливостями.

В інфундибулоцистичному варіанті пухлинні 
вузлики, сформовані базалоїдними клітинами, 
містять численні дрібні кістоподібні структури, 
заповнені кератином (так звані інфундибулярні 
кісти) [30]. За кератотичного варіанта в межах 
пухлинних гнізд часто виявляють «кератинові 
перлини» — щільні конгломерати рогових мас 
[30]. При цьому зберігаються типові ознаки 
базальноклітинної карциноми: гнізда дрібних 
базалоїдних клітин із периферичним палісаду-
ванням та ретракційними щілинами в муциноз-
ній або фіброміксоїдній стромі [21].

Клінічно інфундибулоцистичний варіант ба -
зальноклітинної карциноми зазвичай проявля-
ється у вигляді чітко окреслених, куполоподіб-
них папул перлинно-рожевого кольору, які не -
рідко помилково інтерпретують як доброякісні 
фолікулярні утворення. Кератотичний варіант 
своєю чергою представлений щільними вузлика-
ми або бляшками з вираженою гіперкератотич-
ною поверхнею, інколи з формуванням рогового 
«шипа» [1].

За результатами дерматоскопії інфундибуло-
цистичного варіанта виявляють модифіковані 
класичні ознаки базальноклітинної карциноми: 
листоподібні структури, множинні синьо-сірі 
глобули та точки, тонкі телеангіектазії, а також 
блискучі білі (хризалісні) стрічки. За кератотич-
ного варіанта виражений гіперкератоз може 
маскувати судинні та пігментні структури, що 
знижує діагностичну цінність дерматоскопії [21].

Базальноклітинна карциноми з фолікуляр-
ною диференціацією часто імітує інші епітелі-
альні пухлини. Серед основних «імітацій» — пух-
лини фолікулярного походження: трихоепіте-
ліома, трихобластома та базалоїдна фолікулярна 
гамартома [6, 33, 43]. Також у процесі диферен-
ціації необхідно виключити гіперкератотичні 
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новоутворення шкіри (плоскоклітинну карцино-
му, кератоакантоми, себорейний кератоз) та 
меланоцитарні новоутворення (зокрема амела-
нотичну меланому) [10, 25]. У складі диферен-
ціального ряду відзначають мікроцистозну та 
інші аднексальні карциноми [17]. 

Імуногістохімічне дослідження відіграє клю-
чову роль у диференційній діагностиці базаль-
ноклітинної карциноми та плоскоклітинної кар-
циноми, а також пухлин фолікулярного генезу. 
Найінформативнішим маркером на користь 
базальноклітинної карциноми є BerEP4 (анти-
тіло до EpCAM — epithelial cell adhesion molecule, 
епітеліальної молекули клітинної адгезії), який 
демонструє дифузну позитивну експресію в пух-
линних клітинах, тоді як у разі плоскоклітинної 
карциноми він зазвичай відсутній [32]. Нато-
мість епітеліальний мембранний антиген (EMA) 
частіше експресується за плоскоклітинної кар-
циноми і його можна використовувати як контр-
маркер, хоча в окремих випадках базальноклі-
тинної карциноми можлива його фокальна по -
зитивність [11]. 

Андрогенові рецептори (AR) більш характер-
ні для базальноклітинної карциноми та можуть 
слугувати додатковим критерієм на її користь [3, 
8, 42]. Важливе диференційно-діагностичне зна-
чення має маркер CD10 (cluster of differentia-
tion 10 — кластер диференціювання 10, мембран-
на металоендопептидаза), який у базальноклі-
тинній карциномі переважно експресується в 
пухлинному епітелії, тоді як у трихобластичних 
пухлинах його експресія локалізується в стро-
мальному компоненті [7, 27]. 

Наявність CK20 (cytokeratin 20 — цитокера-
тин 20)-позитивних клітин Меркеля є типовою 
для трихоепітеліоми і зазвичай відсутня або 
представлена поодинокими клітинами у базаль-
ноклітинній карциномі [7, 27]. Маркер PHLDA1 
(pleckstrin homology-like domain family A 
member 1 — білок родини з доменом, подібним 
до плекстрин-гомологічного, член A1; також ві -
домий як TDAG51 — ген, асоційований із заги-
беллю Т-клітин 51), асоційований із фолікуляр-
ними стовбуровими клітинами, характерний для 
трихобластичних пухлин і зазвичай не експресу-
ється за базальноклітинної карциноми [11, 24]. 

Індекс проліферативної активності Ki-67 
(ядерний антиген проліферації клітин, відомий 
як білок Ki-67) зазвичай є вищим у базальноклі-
тинній карциномі порівняно з таким у доброякіс-
них фолікулярних неоплазіях, однак характери-
зується варіабельністю та має обмежену само-
стійну діагностичну цінність, з огляду на що його 
розглядають як допоміжний критерій у складі 
імуногістохімічної панелі [7, 11]. 

Отже, діагноз базальноклітинної карциноми 
з фолікулярною (пілярною, кератотичною) ди -
ференціацією встановлюють виключно на під-
ставі комплексної оцінки морфологічних та 
імуногістохімічних характеристик новоутворен-
ня. Ключовими діагностичними критеріями є 
наявність типових гістологічних ознак базально-
клітинної карциноми у поєднанні з морфологіч-
ними проявами фолікулярної або кератотичної 
диференціації. Імуногістохімічне дослідження є 
підтверджувальним етапом діагностики, його 
результати забезпечують надійне «відмежуван-
ня» від інших епітеліальних і аднексальних 
пухлин шкіри.

Базальноклітинна карцинома з еккриновою 
диференціацією клінічно не має специфічних 
відмінностей від типових форм. Її клінічні про-
яви відповідають загальним закономірностям 
перебігу базальноклітинної карциноми, тоді як 
ознаки еккринової диференціації не формують 
окремого клінічного фенотипу [17, 39]. 

Локалізаційно цей варіант частіше виникає в 
ділянках із високою щільністю пілосебаційних 
та еккринових структур, зокрема на шкірі облич-
чя та волосистій частині голови, із переважанням 
у центральних відділах обличчя та периорбіталь-
ній зоні, що загалом відповідає топографії кла-
сичної базальноклітинної карциноми [9, 11, 15]. 

Макроскопічно пухлина зазвичай проявля-
ється у вигляді перлинно-блискучої папули або 
вузлика з телеангіектазіями, іноді з виразкуван-
ням і валикоподібними краями. Поверхневі 
форми можуть імітувати еритематозні або лус-
каті бляшки. Важливо зауважити, що специфіч-
ні клінічні ознаки, які б дали змогу запідозрити 
еккринову диференціацію без морфологічного 
дослідження, відсутні [2]. 

Пухлина зазвичай характеризується повіль-
ним ростом із локально інвазивним поширенням, 
що відповідає біологічній «поведінці» класичної 
базальноклітинної карциноми. Суб’єктивні симп-
томи переважно мінімальні або відсутні, уражен-
ня часто виявляють на стадії виразкування або 
через косметичний дефект [21]. 

 Дерматоскопічна картина не має специфіч-
них ознак і відповідає типовим проявам базаль-
ноклітинної карциноми. Визначення еккринової 
диференціації за результатами дерматоскопічно-
го дослідження є неможливим і потребує обов’яз-
кової гістологічної верифікації [49]. 

Гістологічно пухлина зберігає класичні озна-
ки базальноклітинної карциноми (гнізда база-
лоїдних клітин із периферичним палісадуван-
ням та ретракційними щілинами) на тлі варіа-
бельного стромального компонента. Водночас 
можуть визначатися тубулярні або дуктоподіб-
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ні структури різного ступеня диференціації, що 
відображають еккриновий тип диференціації 
[11, 30]. 

Важливим є відмежування істинних протоко-
вих структур, які мають чітке люмінальне висти-
лання, від псевдодуктальних змін, пов’язаних із 
дегенеративними або артефактними процесами, 
що може створювати значні діагностичні труднощі 
в оцінці базалоїдних новоутворень шкіри [11].

Імуногістохімічне дослідження має ключове 
диференційно-діагностичне значення та виконує 
дві основні функції: підтвердження базальноклі-
тинного фенотипу пухлини та верифікацію 
істинної еккринової (дуктальної) диференціації.

Раціональним є застосування панельного під-
ходу з окремою оцінкою базалоїдного та прото-
кового компонентів. Базальноклітинний компо-
нент характеризується експресією Ber-EP4, p63/
p40 (ядерні транскрипційні фактори родини p53), 
CK5/6 (cytokeratin 5/6 — цитокератини 5 і 6) та 
Bcl-2 (B-cell lymphoma 2 — антиапоптотичний 
білок), тоді як дуктальні структури демонстру-
ють експресію EMA, CEA (carcinoembryonic 
antigen — карциноембріональний антиген) та 
CK7 (cytokeratin 7 — цитокератин 7) із характер-
ним люмінальним типом фарбування [15, 29].

З урахуванням наведеного базальноклітинна 
карцинома з еккриновою диференціацією не має 
специфічного клініко-дерматоскопічного фено-
типу, її діагностують переважно на морфологіч-
ному рівні. Встановлення діагнозу ґрунтується 
на виявленні типових гістологічних ознак ба -
зальноклітинної карциноми у поєднанні з наяв-
ністю тубулярних структур, що відповідають 
дуктальній диференціації, із обов’язковим від-
межуванням їх від псевдодуктальних змін.

Імуногістохімічне дослідження є підтверджу-
вальним етапом діагностики, що дозволяє вери-
фікувати базальноклітинний характер пухлини 
та визначити істинну природу протокових струк-
тур. Водночас інтерпретацію результатів імуно-
гістохімічного аналізу доцільно здійснювати 
виключно в контексті морфологічної картини з 
обов’язковим урахуванням внутрішніх позитив-
них контролів, що сприяє підвищенню діагнос-
тичної точності та мінімізації ризику хибної 
інтерпретації.

Базальноклітинна карцинома з апокриновою 
диференціацією є варіантом базальноклітинної 
карциноми, у якому поряд із типовими морфо-
логічними ознаками базалоїдної пухлини визна-
чаються структури, подібні до апокринових про-
токів або секреторних відділів, зокрема трубчас-
ті чи залозисті просвіти з еозинофільною «кути-
кулярною» облямівкою та інколи явищами апі-
кального «відшнуровування» цитоплазми [17]. 

Із клінічної точки зору цей варіант не має 
специфічних особливостей та відтворює типові 
ознаки базальноклітинної карциноми. Най час-
тіше ураження локалізуються на ділянках із 
високою щільністю аднексальних структур, пе -
редусім на шкірі обличчя та волосистої частини 
голови, з можливим ураженням періорбітальної 
зони [39]. 

Враховуючи відсутність характерних клінічних 
критеріїв, такі ураження можуть становити значні 
діагностичні труднощі, зокрема через здатність 
імітувати інші новоутворення шкіри [13]. 

Найбільш релевантний диференційний ді -
агноз охоплює доброякісні та злоякісні пухлини 
потового апарату, особливо в періорбітальній 
ділянці. До них належать гідроцистома апокри-
нових залоз, яка зазвичай має кістозну будову та 
добро якісний перебіг, а також себацейна карци-
нома повіки, що характеризується більш агресив-
ним клінічним перебігом [19, 26]. З огляду на 
відсутність патогномонічних клінічних критері-
їв остаточне встановлення діагнозу можливе 
лише на підставі результатів морфологічного 
дослідження з імуногістохімічною верифікацією.

Дерматоскопічна картина зберігає класичні 
ознаки базальноклітинної карциноми і не відоб-
ражає наявності апокринової диференціації, що 
обмежує її діагностичну цінність у цьому контек-
сті [50]. 

Гістологічно пухлина характеризується поєд-
нанням типових ознак базальноклітинної карци-
номи з наявністю трубчастих або залозистих 
просвітів різного ступеня сформованості. Вис-
тилка таких структур часто представлена кліти-
нами з еозинофільною цитоплазмою. Харак-
терними, але не абсолютно специфічними озна-
ками є апікальні цитоплазматичні випинання 
(«snouts») та явища decapitation secretion [30]. 
Оцінювати їх потрібно в сукупності з іншими 
морфологічними характеристиками. 

Імуногістохімічне дослідження має вирішаль-
не значення у складних діагностичних випадках. 
Його результати дають змогу підтвердити ба -
зальноклітинний характер пухлини, довести 
істинну природу залозистих структур та провес-
ти диференційну діагностику з аднексальними 
карциномами [35, 37]. 

Раціональним є панельний підхід із оцінкою 
двох компонентів пухлини. Базалоїдний компо-
нент характеризується експресією Ber-EP4, p63 
та Bcl-2, тоді як залозисті структури демонстру-
ють люмінальну експресію EMA, CEA та CK7 
[16]. Додатково можуть визначатися GCDFP-15 
(Gross Cystic Disease Fluid Protein-15) та андро-
геновий рецептор, однак їхня експресія є варіа-
бельною [31, 37]. Принципове значення має 
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топографічна організація імуногістохімічної 
експресії: маркери апокринової диференціації 
локалізуються переважно у клітинах, що форму-
ють люмінальні структури та вистилають просві-
ти, тоді як основна маса пухлини зберігає імуно-
профіль базалоїдних клітин, характерний для 
базальноклітинної карциноми, що свідчить про 
співіснування люмінального та базального компо-
нентів у межах одного новоутворення [45, 46]. 

Підсумовуючи викладене, можна дійти вис-
нов ку, що імуногістохімічне дослідження є необ-
хідним підтверджувальним етапом, який дає 
змогу верифікувати базальноклітинний характер 
пухлини та встановити наявність справжньої 
апокринової диференціації на підставі характер-
ного патерну експресії маркерів.

Базальноклітинна карцинома із себоцитар-
ною диференціацією є рідкісним гістологічним 
варіантом, для якого характерне поєднання типо-
вих базалоїдних структур із ділянками себоци-
тарної диференціації, представленими клітинами 
з ліпідовмісними цитоплазматичними вакуо-
лями [41].

Клінічно пухлина зазвичай маніфестує у вигля-
ді поодинокого вузлика або бляшки перлинно-
рожевого кольору з гладкою, блискучою поверх-
нею, нерідко з центральним виразкуванням. 
Характерною ознакою є наявність телеангіектазій, 
а також так званого перлинного блиску. Водночас, 
на відміну від істинних новоутворень із сальною 
диференціацією, жовтувате забарвлення для цього 
варіанта не є типовим, що може ускладнювати 
його клінічну ідентифікацію [16, 39]. 

Диференційний діагноз охоплює широкий 
спектр вузлових новоутворень, передусім пухлин 
придатків шкіри, зокрема себацеому, себоцитарну 
карциному, трихоепітеліому та амеланотичну 
меланому [41]. Ключове значення має морфоло-
гічне відмежування від себоцитарної карциноми, 
для якої характерні інфільтративний тип росту, 
виражена клітинна атипія, висока мітотична актив-
ність і більш агресивний клінічний перебіг [44].

Базальноклітинна карцинома із себоцитар-
ною диференціацією демонструє переважно 
локально-деструктивний характер росту з низь-
ким метастатичним потенціалом, що зумовлює 
загалом сприятливий прогноз за умови своєчас-
ної діагностики та адекватного лікування [16]. 

Дерматоскопічна картина не має принципо-
вих відмінностей від класичних форм базально-
клітинної карциноми та ґрунтується на виявлен-
ні типових ознак, зокрема деревоподібних судин, 
структур синьо-сірого кольору та виразкування. 
Специфічні критерії, що дозволяли б достовірно 
ідентифікувати варіант із себоцитарною дифе-
ренціацією, відсутні. В деяких випадках можуть 

визначатися жовтуваті структури, які відобража-
ють наявність ліпідного компонента, однак вони 
не є специфічними та можуть спостерігатися 
також у разі звичайних форм базальноклітинної 
карциноми [23, 50]. 

Гістологічно пухлина представлена гніздами 
та трабекулами базалоїдних клітин із характер-
ним периферичним палісадуванням, ретракцій-
ними щілинами між пухлинними комплексами 
та стромою, а також вираженою стромальною 
реакцією. Ріст у дермі часто має інфільтративний 
характер. Визначальною особливістю є наявність 
себоцитарного компонента у вигляді поодиноких 
клітин або їхніх скупчень зі світлою вакуолізо-
ваною цитоплазмою та еухромними ядрами з 
фестончастими контурами. В окремих випадках 
можуть формуватися примітивні лобулярні або 
протокоподібні структури [39]. Незважаючи на 
варіабельність вираженості себоцитарного ком-
понента, домінуючим залишається базалоїдний 
компонент пухлини. Клітинна атипія зазвичай 
помірна, без значного поліморфізму, із відносно 
низькою мітотичною активністю, що відрізняє 
цей варіант від себоцитарної карциноми [44]. 

Результати імуногістохімічного дослідження 
мають допоміжне значення, їх використовують 
для підтвердження базальноклітинної природи 
пухлини та її відмежування від себоцитарних 
неоплазій. Пухлинні клітини демонструють 
типовий для базальноклітинної карциноми іму-
нопрофіль із експресією Ber-EP4, Bcl-2, p63 та 
цитокератинів (CK5/6, панцитокератин) [28]. 
Натомість маркери, асоційовані зі справжньою 
сальною диференціацією, зокрема EMA, adipo-
philin та андрогеновий рецептор зазвичай не 
експресуються або виявляються лише фокально 
[40, 51]. Проліферативна активність за Ki-67 є 
переважно помірною [14]. 

З огляду на наведені дані діагноз встановлю-
ють на підставі поєднання типових гістологічних 
ознак базальноклітинної карциноми з наявністю 
себоцитарного компонента за домінування база-
лоїдної проліферації. Результати імуногістохі-
мічного дослідження мають принципове значен-
ня для диференційної діагностики, оскільки 
дають можливість підтвердити базальноклітин-
ний ха  рактер пухлини та виключити злоякісні 
себоцитарні неоплазії.

Отримані результати свідчать про те, що 
базальноклітинна карцинома з аднексальною 
диференціацією є морфологічно гетерогенною 
групою пухлин, у межах якої напрям диференці-
ації (фолікулярний, еккриновий, апокриновий, 
себоцитарний) не визначає окремого клінічного 
фенотипу та реалізується переважно на гістоло-
гічному й імуногістохімічному рівнях [11, 15]. Це 
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узгоджується із сучасними уявленнями про 
мультипотентний потенціал базалоїдних клітин.

Клінічно та дерматоскопічно більшість варі-
антів не мають специфічних ознак і імітують 
класичні форми базальноклітинної карциноми, 
що зумовлює діагностичні труднощі [48]. Дер-
матоскопічне дослідження не дає можливості 
достовірно визначити напрям диференціації та 
має обмежену специфічність, з огляду на що 
його слід розглядати переважно як скринінговий 
метод [48, 52]. Натомість вирішальне значення 
у встановленні напряму аднексальної диферен-
ціації мають результати морфологічного та 
імуногістохімічного досліджень [15, 16], що 
зумовлює необхідність їхнього систематизова-
ного аналізу. Уза галь нені характеристики наве-
дено в таблиці.

Базальноклітинна карцинома, незалежно від 
її варіанта, зберігає базовий архітектурний кар-
кас (базалоїдні гнізда, периферичне палісадуван-
ня, ретракційні щілини), що є основною ознакою 
для диференційної діагностики [11, 30]. Керато-
тичний варіант може імітувати плоскоклітинну 
або базосквамозну карциному, однак правильна 
оцінка морфології дає змогу уникнути гіпердіаг-
ностики [47, 50].

Імуногістохімічно всі варіанти зберігають 
базальноклітинний фенотип (BerEP4, p63, Bcl-2) 

із додатковою експресією маркерів диференціа-
ції, які не є специфічними [15, 16]. Це зумовлює 
необхідність застосування панельного підходу та 
визначення морфологічної кореляції [16].

Клінічно більшість варіантів характеризуєть-
ся сприятливим перебігом із низьким метаста-
тичним потенціалом, але зберігають локально-
деструктивний ріст [5, 11].

Отже, аднексальна диференціація є переваж-
но морфологічним феноменом без чітких клініч-
них чи дерматоскопічних корелятів, що обґрун-
товує провідну роль гістологічного та імуногіс-
тохімічного аналізу в діагностиці [11, 15, 48].

На цій підставі доцільним є застосування уза-
гальненого поетапного алгоритму діагностики 
базальноклітинної карциноми з аднексальною 
диференціацією, який ґрунтується на інтегрова-
ному підході, що поєднує результати клініко-
дерматоскопічного, морфологічного та імуногіс-
тохімічного досліджень (рисунок).

На початковому етапі клінічну оцінку здійс-
нюють відповідно до загальноприйнятих крите-
ріїв базальноклітинної карциноми, при цьому 
необхідно враховувати, що ознаки аднексальної 
диференціації зазвичай не мають специфічного 
дерматоскопічного відображення. Особливу 
увагу доцільно приділяти новоутворенням, лока-
лізованим у періорбітальній ділянці та зонах із 

Таблиця. Порівняльна характеристика варіантів базальноклітинної карциноми з аднексальною 
диференціацією

Ознака Фолікулярна (пілярна, 
кератотична)

Еккринова 
(дуктальна) Апокринова Себоцитарна

Дерматоскопія
Класичні ознаки БКК ± 

модифікації; за наявності 
кератозу — маскування

Класичний патерн 
БКК

Класичний патерн 
БКК

Класичні ознаки 
БКК ± жовтуваті 

структури

Базова гістологія Базалоїдні гнізда, палісадування, ретракційні щілини

Специфічні гісто-
логічні ознаки

Інфундибулоцистичні 
структури, кератинізація

Тубулярні структури 
з люменом

«Snouts», decapitation 
secretion

Себоцити 
з вакуолями

Ключова 
диференційна 
діагностика

ПКР, трихобластома
Мікрокістозні, 

аднексальні 
карциноми

Апокринна 
карцинома

Себоцитарна 
карцинома

Базальні маркери 
(БКК) BerEP4+, p63+, Bcl-2+ BerEP4+, p63/p40+ BerEP4+, p63+ BerEP4+, p63+

Маркер 
диференціації

AR+, CD10 (епітелій), 
CK20–

EMA+, CEA+, CK7+ 
(люмінально)

EMA+, CEA+, CK7+, 
±GCDFP-15

EMA–, adipophilin–, 
AR–

Топографія 
експресії Епітеліальна Люмінальна

Відсутність істинної 
себоцитарної 

експресії

Ki-67 Вищий, 
ніж у доброякісних Помірний Варіабельний Помірний

Ключовий 
принцип 
діагностики

Морфологічне + 
імуногістохімічне 

дослідження

Доказ істинних 
протоків

Морфологічне + 
імуногістохімічне 

дослідження

Відсутність 
себоцитарного 

профілю
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високою щільністю придатків шкіри, де частіше 
виникають діагностичні труднощі.

Наступним етапом є отримання адекватного 
біопсійного матеріалу. Перевагу слід надавати 
інцизійній або ексцизійній біопсії, яка забезпечує 
збереження архітектури пухлини, оскільки по -
верхневі зразки можуть не відображати глибоких 
компонентів, зокрема протокових, фолікулярних 
або себоцитарних структур.

Ключовим етапом діагностики є гістологічна 
верифікація, що починається з визначення того, 
чи відповідає архітектура новоутворення базаль-
ноклітинній карциномі.

У разі підтвердження типової архітектури 
базальноклітинної карциноми подальший мор-
фологічний аналіз спрямований на визначення 
напряму аднексальної диференціації. Фоліку-
лярна диференціація проявляється формуван-
ням інфундибулярних структур, вогнищами 

кератинізації та трихоепітеліомоподібними еле-
ментами; еккринна — наявністю дрібних проток 
без ознак апокринної секреції; апокринна — фор-
муванням протокових або трубчастих структур 
з еозинофільною кутикулярною облямівкою, 
інколи з явищами апікального «відшнуровуван-
ня» цитоплазми (decapitation secretion); себоци-
тарна — наявністю клітин із вакуолізованою, 
ліпідною цитоплазмою.

До проведення імуногістохімічного дослід-
ження вдаються за наявності діагностичних 
сумнівів, воно має допоміжний характер. Для 
підтвердження базальноклітинного компонента 
доцільно використовувати маркери BerEP4, p63, 
CK5/6 та BCL-2. Тип аднексальної диференціації 
уточнюють за допомогою додаткових маркерів: 
PHLDA1 та CK15 — у разі фолікулярної дифе-
ренціації, EMA, CEA та CK7 — еккринної або 
апокринної, GCDFP-15 та андрогенового рецеп-
тора (AR) — як допоміжних ознак апокринної 
диференціації, а також adipophilin для верифіка-
ції себоцитарного компонента. За необхідності 
застосовують виключальні маркери, зокрема 
S100, SOX10 та Melan-A, для диференційної діа-
гностики з меланоцитарними та міоепітеліаль-
ними ураженнями.

Інтерпретація результатів повинна бути інте-
гративною, оскільки жоден імуногістохімічний 
маркер не є достатньо специфічним сам по собі. 
Діагноз встановлюють на підставі поєднання 
характерної морфологічної архітектури базаль-
ноклітинної карциноми з топографічно зумовле-
ним імуногістохімічним профілем.

Фінальний діагностичний висновок форму-
люють з урахуванням домінування базальноклі-
тинного компонента: навіть за наявності вираже-
них ознак аднексальної диференціації доцільно 
використовувати формулювання «базальноклі-
тинна карцинома з (тип) диференціацією», що 
дає можливість уникнути помилкової інтерпре-
тації як первинної аднексальної пухлини.

Отже, застосування поетапного інтегрованого 
підходу до діагностики базальноклітинної карци-
номи з аднексальною диференціацією забезпечує 
підвищення точності диференційної діагностики 
та мінімізує ризик діагностичних помилок.

Висновки
Аднексальні варіанти диференціації базальноклі-
тинної карциноми мають важливий діагностич-
ний аспект з огляду на їхню морфологічну подіб-
ність до пухлин придатків шкіри. У разі виявлен-
ня шкірних новоутворень із ознаками диферен-
ціації у напрямку волосяних фолікулів, сальних 
або потових залоз, що мають клінічну та дерма-
тоскопічну схожість як із доброякісними, так і зі 

Клініко-дерматоскопічний етап
 оцінка за критеріями 

базальноклітинної карциноми

Клініко-дерматоскопічний етап
 застосування панелі маркерів

Інтегративний аналіз
 поєднання морфології та ІГХ

Фінальний висновок
 базальноклітинна карцинома 
з відповідною диференціацією

Перегляд 
діагнозу

Оцінка типу 
диференціації

Адекватна біопсія
 інцизійна або ексцизійна

Архітектура 
базальноклітинної 

карциноми?
Ні Так

Рисунок. Поетапний алгоритм діагностики 
базальноклітинної карциноми з аднексальною 
диференціацією
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злоякісними аднексальними пухлинами, слід 
зважати на вірогідність відповідних морфологіч-
них варіантів базальноклітинної карциноми з 
аднексальною спрямованістю.

Водночас необхідно враховувати і зворотну 
ситуацію: під клінічною маскою базальноклітин-
ної карциноми можуть маніфестувати первинні 
аднексальні карциноми, які характеризуються 
більш агресивним перебігом, підвищеним ризи-
ком локального рецидиву та наявністю метаста-
тичного потенціалу.

Враховуючи це, вирішальне значення має 
комплексний діагностичний підхід, що включає 
оцінку результатів клінічних, дерматоскопічних 
та обов’язково гістологічних досліджень, допов-
нену, за показаннями, даними імуногістохімічно-
го дослідження.

Перспективи подальших досліджень поляга-
ють у стандартизації діагностичних критеріїв та 
уточненні біологічного значення різних напрямів 
диференціації базальноклітинної карциноми.

Конфлікту інтересів немає.
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Adnexal differentiation of basal cell carcinoma: 
an integrated analysis of clinical, dermoscopic, morphological, 
and immunohistochemical characteristics (review)
Objective — to summarize current scientific data on adnexal differentiation in basal cell carcinoma, with emphasis on 
clinical, dermoscopic, morphological, and immunohistochemical features, and to determine their significance in differential 
diagnosis and clinical practice.

Materials and methods. A systematic review was conducted in accordance with PRISMA guidelines. Literature search 
was performed in PubMed, Scopus, and Web of Science using relevant keywords related to basal cell carcinoma with 
adnexal differentiation. Study selection was carried out in stages (identification, screening, full-text review) using predefined 
inclusion and exclusion criteria. A total of 52 publications were included in the final analysis. A qualitative analysis was 
performed with data systematization according to clinical, dermoscopic, morphological, and immunohistochemical 
characteristics.
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Results and discussion. Variants of basal cell carcinoma with adnexal differentiation (follicular, eccrine, apocrine, sebaceous) 
do not form a distinct clinical or dermoscopic phenotype and mimic classical forms of the tumor. Their identification is 
based on morphological verification, supported by immunohistochemical examination using a panel-based approach.

Conclusions. Adnexal variants of basal cell carcinoma represent a diagnostic challenge due to their morphological similarity 
to skin adnexal tumors and their potential to mimic more aggressive adnexal carcinomas. This underscores the need for a 
comprehensive diagnostic approach with mandatory morphological assessment and immunohistochemical verification.

Keywords: basal cell carcinoma, adnexal differentiation, dermoscopy, immunohistochemistry.
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