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Злокачественные опухоли мягких тканей состав-
ляют 0,2–2,6% всех злокачественных опухолей чело-
века, поражают практически одинаково часто мужчин 
и женщин, чаще в возрасте 20–50 лет. До настоящего 
времени не раскрыты этиология и патогенез этих опу-
холей, мало изучены географические особенности их 
распространения, остаются нерешенными вопросы ди-
агностики (в том числе дифференциальной), прогно-
зирования течения заболевания, выбора метода лече-
ния. Одной из форм опухолей мягких тканей (согласно 
гистологической классификации ВОЗ) является зло-
качественная фиброзная гистиоцитома (ЗФГ). Выде-
ляют следующие ее гистологические разновидности: 
плеоморфную ― 50–60%, миксоидную (миксоматоз-
ную) ― 25%, гигантоклеточную ― 10%, воспалитель-
ную ― 5%. Что касается ангиоматозной (ангиомотоид-
ной) разновидности, встречающейся исключительно у 
детей и имеющей благоприятный прогноз, то одни ав-
торы относят этот тип опухолей к ЗФГ, другие рассма-
тривают его как доброкачественную опухоль ― анги-
оматоидную фиброзную гистиоцитому [1, 2].

Как указывалось, плеоморфный вариант ― одна 
из наиболее часто встречающихся разновидностей 
ЗФГ. Такие опухоли характеризуются диффузным 
скоплением беспорядочно расположенных клеток 
двух типов: веретенообразных клеток с признаками 
фибробластов и кубических эпителиоидных клеток, 
напоминающих гистиоциты. Для второй разновид-
ности характерно наличие атипичных гигантских 
клеток, многоядерных, делящихся, с причудливыми 
(в том числе триполярными) фигурами митозов. По-
мимо множественных гиперхромных ядер эти клетки 
могут содержать в цитоплазме маленькие капли жира, 
придающие им пенистый вид. Строма опухоли обыч-
но не выражена, заменена опухолевым компонентом. 
Однако при тщательном исследовании обнаружива-
ются расположенные между клетками нежные колла-
геновые волокна, а также различное количество му-

цина. В ткани опухоли могут встречаться лимфоциты, 
плазматические клетки, эозинофилы, нейтрофилы, 
которые скапливаются вокруг кровеносных сосудов. 
ЗФГ характеризуются диффузным распространени-
ем, глубоким прорастанием в дерму, подкожную жи-
ровую клетчатку, фасции и другие мягкотканные эле-
менты, а также опухолевым некрозом; ЗФГ могут рас-
пространяться по межфасциальным пространствам, 
нервам и кровеносным сосудам [3, 4].

Хотя плеоморфный вариант ЗФГ охарактеризован 
как самостоятельная разновидность таких опухолей 
сравнительно недавно [5], на современном этапе диа-
гностика и выбор лечебной тактики при этих опухолях 
основываются не только на верификации гистологи-
ческой разновидности и степени дифференциации, но 
и на оценке прогноза течения заболевания. К факто-
рам прогноза ЗФГ относят размеры опухоли, ее распо-
ложение, гистологическую разновидность (наиболее 
благоприятный прогноз при миксоидной разновид-
ности ЗФГ), степень дифференциации (злокачествен-
ности), распространенность некроза и степень воспа-
ления в опухоли, глубину прорастания, вовлечение 
фасций или рост вдоль фасциальных пространств, на-
личие рецидивов и метастазов. В настоящее время ак-
тивно исследуют процессы неоангиогенеза в ЗФГ как 
для уточнения прогноза заболевания, так и для опти-
мизации лечебной тактики [1, 6]. 

Ключевую мишень при лечении ряда опухолевых 
заболеваний представляет собой фактор роста эндоте-
лия сосудов (Vascular Endothelial Growth Factor, VEGF). 
Хотя в ангиогенезе в различных тканях (в том числе и в 
опухолях) участвует много ростовых факторов, VEGF 
является самым мощным и доминирующим медиато-
ром этого процесса [6–8]. Связываясь с мембранными 
тирозин-киназными рецепторами клеток, VEGF вли-
яет на развитие новых кровеносных сосудов (ангиоге-
нез), выживание незрелых кровеносных сосудов (сосу-
дистая поддержка); подавляя созревание дендритных 
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клеток, препятствует формированию иммунного отве-
та на опухоль [9]. VEGF стимулирует активность эн-
дотелиальных клеток, их миграцию и пролиферацию. 
Самый чувствительный маркер последних ― CD31, 
известный также под названием PECAM-1 (Platelet 
Endothelial Cell Adhesion Molecule-1) [10, 11].

Учитывая изложенное, целью нашего исследо-
вания было сравнительное изучение сочетания экс-
прессии CD31 с другими прогностическими факто-
рами при плеоморфном (фибробластическом) вари-
анте ЗФГ мягких тканей.

матЕРИал И мЕтоДы ИССлЕДоВанИЯ
В соответствии с целью исследования в эту ра-

боту включены данные о 41 (100%) больном с плео-
морфным вариантом ЗФГ мягких тканей, находив-
шихся на лечении в Городском онкологическом дис-
пансере им. А.Т. Аббасова (Баку) и Онкологической 
клинике Азербайджанского медицинского универ-
ситета в период с 2000 по 2009 год. У всех пациентов 
диагноз был верифицирован на основании морфо-
логического исследования биопсийного и операци-
онного материала; дополнительно применяли им-
муногистохимическое (ИГХ) исследование. 

Для ИГХ исследования (которое, как известно, 
применяется как важный метод диагностики и про-
гноза опухолей различных локализаций и имеет пре-
имущественно высокую точность и возможность по-
лучения объективной и обширной прогностической 
информации) применяли материал, замороженный в 
жидком азоте, из которого изготавливали криостат-
ные срезы с последующей фиксацией в ацетоне, а 
также материал парафиновых блоков, фиксирован-
ных в 10% формалине. Все этапы ИГХ исследования 
проводили по общепринятым методикам, используя 
реактивы, моноклональные антитела, системы визу-
ализации фирмы «Дако». В частности, использова-
ли МкАТ CD31 (Endothеlial Cell, 0,2/1ml, «Дако»).

Готовые препараты микроскопировали и фото-
графировали в одинаковых условиях, используя све-
тооптические микроскопы «Аmplival» и «NU-2E» 
(Германия). Определяли плотность позитивно-
окрашенных клеток (количество соответствующих 
клеток на 1 мм2 среза ткани). Согласно получен-
ным абсолютным цифровым данным, установлены 
следующие уровни показателя экспрессии CD31: 
1,0 у.е. ― «низкий»; 2,0 у.е. ― «средний»; 3,0 у.е. ― 
«высокий»; 4,0 у. е. ― «очень высокий» [12].

РЕзУлЬтаты И Их обСУЖДЕнИЕ
Показано, что при ИГХ исследовании плеоморфного 

варианта ЗФГ экспрессию CD31 выявляли во всех мате-
риалах, наблюдая преимущественно ее высокий уровень 
(3,0–4,0 у.е.) (рисунок). Маркер CD31 экспрессирует 
эндотелиоциты, а также периваскулярные (адвентици-
альные) элементы сосудов. Среди эндотелиоцитов вы-
раженная экспрессия СD31 (3,0–4,0 у.е.) идентифи-
цирована в 50% клеток, положительная реакция (1,0–
2,0  у.е.) ― в 36%, постоянная негативность ― в 14% .

Рисунок. Плеоморфный вариант ЗФГ мягких тканей; ИГХ 
препарат с высокой степенью позитивности СD31

Плотность позитивных клеток в индивидуаль-
ных материалах была достаточно изменчива и на-
ходилась в связи со степенью гистологической диф-
ференциации, наличием и выраженностью спонтан-
ного некроза, уровнем лимфоидной инфильтрации 
опухоли, а также количеством сосудов в ней.

При сопоставлении степени гистологической 
дифференциации плеоморфного варианта ЗФГ мяг-
ких тканей с наличием СD31 нами были получе-
ны следующие данные: выявляется обратная связь 
между уровнем экспрессии рецептора СD31 и сте-
пенью гистодифференциации. То есть чем выше ги-
стодифференциация опухоли, тем меньше количе-
ство СD31-высокопозитивного материала (табл. 1).

Таблица 1
Связь между экспрессией СD31 и гистологической дифферен-

циацией при плеоморфном варианте ЗФГ

Ст
еп

ен
ь 

 
ги

ст
ол

ог
ич

ес
ко

й 
ди

ф
ф

ер
ен

ци
ац

ии

Ко
ли

че
ст

во
  

бо
ль

ны
х,

 n
 (%

) Уровень экспрессии СD31, n (%)*

Оч
ен

ь 
 

вы
со

ки
й,

 4
 у

.е
.

Вы
со

ки
й,

  
3 

у.
е.

Ср
ед

ни
й,

  
2 

у.
е.

Ни
зк

ий
, 1

 у
.е

.

G1 (высокая) 4 (9,75) 0 (0) 0 (0) 1 (25,0) 3 (75,0)
G2 (средняя) 13 (31,70) 3 (23,1) 5 (38,4) 3 (23,1) 2 (15,4)
G3 (низкая) 19 (46,34) 9 (47,4) 5 (26,3) 4 (21,0) 1 (5,3)
Gx 5 (12,19) 2 (40,0) 2 (40,0) 1 (20,0) 0 (0)
Всего 41 (100,0) 14 (34,1) 12 (29,2) 9 (21,9) 6 (14,6)
* (количество материалов с соответствующим уровнем экспрессии 
CD31 / количество больных с соответствующей градацией анализируе-
мого признака) × 100% (в табл. 1–4).

Обратная связь установлена и между экспрес-
сией стромальными элементами СD31 и спонтан-
ной некротизацией опухолевой ткани. Чем больше 
размеры очагов спонтанной некротизации опухо-
ли, тем меньше количество CD31-позитивных ма-
териалов (табл. 2). 

Таблица 2
Связь между экспрессией СD31 и спонтанной некротизацией 

опухоли при плеоморфном варианте ЗФГ
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Спонтанный некроз + 8 (19,5) 0 (0,0) 0 (0,0)- 3 (37,5) 5 (62,5)
Спонтанный некроз – 33 (80,45) 14 (42,4) 12 (36,4) 6 (18,2) 1 (3,0)
Всего 41 (100,0) 14 (34,1) 12 (29,2) 9(21,9) 6 (14,6)
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Следует подчеркнуть, что наличие и размер оча-
гов некроза является важным прогностическим кри-
терием после радикального хирургического лечения 
больных с ЗФГ мягких тканей.

При изучении связи между лимфоидной инфиль-
трацией патологического очага и экспрессией СD31 
также обнаружена обратная зависимость исследо-
ванных показателей (табл. 3).

Таблица 3
Связь между экспрессией СD31 и уровнем лимфоидной  
инфильтрации опухоли при плеоморфном варианте ЗФГ
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Высокий 6 (14,6) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (33,3) 4 (66,7)
Средний 14 (34,1) 4 (28,6) 5 (35,7) 4 (28,6) 1 (7,1)
Низкий 21 (51,2) 10 (47,6) 7 (33,3) 3 (14,3) 1 (4,8)
Всего 41 (100,0) 14 (34,1) 12 (29,2) 9 (21,9) 6 (14,6)

Для изучения ангиогенеза нами также был произ-
веден подсчет количества сосудов в каждом из опу-
холевых образцов. Установлено, что среднее коли-
чество сосудов на срезах при плеоморфном вари-
анте ЗФГ мягких тканей на 1 мм2 среза составляет 
12,4 ± 1,7; выделены следующие условные градации 
количества сосудов: высокое ― (> (M + m)), сред-
нее ― (M ± m), низкое ― (< (M – m)). Обнаружена 
прямая связь между экспрессией СD31 и интенсив-
ностью васкуляризации опухолевой ткани. Други-
ми словами, уровень экспрессии CD31 повышался в 
образцах с интенсивной васкуляризацией (табл. 4).

Таблица 4
Связь между экспрессией СD31 и количеством сосудов при 

плеоморфном варианте ЗФГ
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Высокий 26 (63,4) 9 (34,6) 8 (30,8) 6 (23,1) 3 (11,5)
Средний 9 (21,9) 3 (33,3) 2 (22,2) 2 (22,2) 2 (22,2)
Низкий 6 (14,6) 2 (33,3) 2 (33,3) 1 (16,7) 1 (16,7)
Всего 41 (100,0) 14 (34,1) 12 (29,2) 9 (21,9) 6 (14,6)

Таким образом, установлена четкая зависимость 
(прямая или обратная) уровня экспрессии СD31 в 
опухолевой ткани с такими известными прогности-
ческими характеристиками плеоморфной разно-
видности ЗФГ, как степень гистологической диф-
ференциации, уровень спонтанной некротизации, 
лимфоидной инфильтрации и васкуляризации опу-
холевой ткани. Описанные нами ИГХ особенности 
относительно экспрессии СD31 при плеоморфном 
варианте ЗФГ следует принимать во внимание при 
планировании лечебных мероприятий у больных с 
данной онкологической патологией.

ВыВоДы
1. Чем выше степень гистологической дифферен-

циации плеоморфной разновидности ЗФГ, тем ниже 
уровень экспрессии СD31.

2. При плеоморфном варианте ЗФГ выявлена об-
ратная зависимость между экспрессией СD31 эндоте-
лиальными клетками, с одной стороны, и наличием и 
выраженностью спонтанной некротизации опухолевой 
ткани, а также ее лимфоидной инфильтрации, с другой.

3. Обнаружена прямая зависимость между васку-
ляризацией опухолевой ткани и уровнем экспрессии 
СD31 в плеоморфной разновидности ЗФГ.
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EXPRESSION OF CD31 IN PLEOMORPHIC 
VARIANT OF SOFT TISSUES MALIGNANT 
FIBROTIC HISTIOCYTOMA

S.V. Abdyeva

Summary. The data about expression of endothelial 
cells CD31 marker in SOFT Tissues malignant fibrotic 
histiocytoma (pleomorphic variant) in 41 patient are 
analysed. The patients enrolled in this study were treated 
at A.T. Abbasova City oncologic dispensary (Baku) and 
Oncologic Clinic of Azerbaijan Medical University for period 
from 2000 to 2009. Distinctions of expression level of CD31 
are shown, depending on the degree of tumor differentiation, 
presence or absence of its spontaneous necrotization, limphoid 
infiltration of pathological nidus and amount of vessels in 
tumor tissue. The peculiarities of expression of CD31 at a 
pleomorphic variant of SOFT Tissues malignant fibrotic 
histiocytoma should be taken into account at planning of 
medical measures at this category of patients. 

Key Words: malignant fibrotic histiocytoma, 
CDd31, prognosis factors.
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