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Вступ

До герміногенних пухлин яєч-
ка (ГПЯ) належить група ново-
утворень, що розвиваються з
клітин герміногенного епіте-
лію, на частку яких припадає
понад 90 % усіх пухлин яєчка [1;
2]. Серед усього різноманіття
гістотипів ГПЯ пухлина жовт-
кового мішка постпубертатно-
го типу (ПЖМПТ), тератома
постпубертатного типу (ТПТ),
сперматоцитна пухлина (СП) і
тератома з малігнізацією сома-
тичного типу (ТМСТ) у вигля-
ді однокомпонентних неоплазій
трапляються рідко, а в складі
змішаних ГПЯ (головним чи-
ном, ПЖМПТ і ТПТ) — дово-
лі часто [2].
Одна з найважливіших ха-

рактеристик пухлинного росту —
активація процесів ангіогенезу,
спрямованого на задоволення
підвищених потреб неопластич-
них компонентів у оксигенації
[3]. Проведені дослідження під-
тверджують, що ангіогенез у
пухлині є незалежним прогнос-
тичним маркером прогнозу пе-
ребігу захворювання, наявнос-
ті метастазів і чутливості до
протипухлинної терапії [4; 5].
Однак незважаючи на ве-

лику кількість публікацій з да-
ної теми, способи утворення
нових судин в інвазійних нео-
плазіях, вплив внутрішньопух-
линної щільності судин (ЩС)

на загальну і безрецидивну ви-
живаність залишаються неясни-
ми, а роботи з вивчення «васку-
логенної мімікрії» та ретракцій-
них щілин у пухлинах взагалі
поодинокі [6–8].
Щодо дослідженнь, які б сто-

сувалися вивчення механізмів
утворення кровоносних судин,
розробки методів оцінки пух-
линного ангіогенезу, а також
особливостей застосування іму-
ногістохімічних (IГХ) маркерів
ендотелію судин (CD31 і CD34)
для оцінки агресивності  та
прогнозу ГПЯ, то такі в доступ-
них джерелах літератури від-
сутні.
Мета роботи — вивчити

особливості васкуляризації в
ПЖМПТ, ТПТ, СП і ТМСТ у
динаміці пухлинної прогресії.

Матеріали та методи
дослідження

Досл ідження  виконано
на матеріалі 9 спостережень
ПЖМПТ (із них у 5 випадках
ПЖМПТ була складовою змі-
шаної ГПЯ), 16 спостережень
ТПТ (із них у 13 випадках ТПТ
була складовою змішаної ГПЯ),
1 спостереження СП і 2 спосте-
режень ТМСТ, а також історій
хвороби пацієнтів, що проходи-
ли обстеження і лікування на
базі Харківського обласного
клінічного центру урології і не-
фрології ім. В. І. Шаповала з
1998 по 2017 рр.

Усі досліджені ГПЯ були
розподілені за типом гістологіч-
ної будови відповідно до класи-
фікації ВООЗ і патологічної
pTNM класифікації [2], що є
вкрай важливим, тому що точ-
не встановлення діагнозу і ста-
діювання у відповідності до су-
часних уявлень є фундаменталь-
ними [9].
Для найбільш наочного по-

рівняння ІГХ характеристик
усі спостереження досліджених
ГПЯ були розділені за гістоти-
пом і ступенем пухлинної про-
гресії. Так, керуючись рTNM
класифікацією, були сформова-
ні такі групи:

1. Група «0» була представ-
лена виключно «чистими» ТПТ,
які складались із добре диферен-
ційованих, зрілих тканин. Пух-
лини даної групи відповідали
стадії T1N0S0.

2. Група «1», при якій пухли-
на була обмежена яєчком і його
придатком, без інвазії в крово-
носні або лімфатичні судини;
пухлина могла вростати в біл-
кову, але не у вагінальну обо-
лонку, а метастази у регіонарні
лімфатичні вузли і віддалені ме-
тастази були відсутні; сироват-
кові пухлинні маркери мали різ-
ні значення. Пухлини даної гру-
пи відповідали стадіям T1N0S0-2.

3. Група «2», при якій пухли-
на була обмежена яєчком і його
придатком з інвазією в крово-
носні або лімфатичні судини
або пухлина проникала через
білкову оболонку з ураженням
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вагінальної оболонки; при цьо-
му були наявні метастази різно-
го ступеня у регіонарні лімфа-
тичні вузли, проте віддалені ме-
тастази були відсутні; сироват-
кові пухлинні маркери мали різ-
ні значення. Пухлини даної гру-
пи відповідали стадіям T2N1-3S0-2.

4. Група «4» характеризува-
лася наявністю у пацієнта від-
далених метастазів. При цьому
метастази у регіонарні лімфа-
тичні вузли могли бути відсут-
ні; сироваткові пухлинні марке-
ри мали різні значення. Пухли-
ни даної групи відповідали ста-
діям T2-3N0-3S0-2.
Матеріал для ІГХ досліджен-

ня фіксували в 10 % нейтраль-
ному формаліні протягом 24 год,
заливали в парафін, готували
зрізи завтовшки 4·10-6 м, які
наносили на високоадгезивні
скельця “SUPER FROST PLUS”
фірми “DAKO” (Данія) і вису-
шували при температурі 37 °С
протягом 18 год. Демаскування
було виконано методом кип’я-
тіння зрізів у цитратному бу-
фері (рН 6,0). Для візуалізації
первинних антитіл була засто-
сована система детекції Ultra Vi-
sion Quanto Detection Systems
HRP Polymer (“Thermo Fisher
Scientific Inc.”, США). Як хро-
моген використовували DAB
(діамінобензидин). Зрізи доза-
барвлювали гематоксиліном
Майєра і заключали в канадсь-
кий бальзам. Для кожного мар-
кера з метою виключення хиб-
нопозитивних або помилкових
результатів були застосовані
контрольні дослідження, у яких
використовували зрізи з тка-
нин, що рекомендовані вироб-
ником антитіл для позитивно-
го контролю. Крім того, кожне
дослідження мало негативний
контроль без додавання пер-
винних антитіл.
Для оцінки неоангіогенезу

і ступеня васкуляризації в
ПЖМПТ, ТПТ, СП і ТМСТ

досліджували експресію CD31 і
CD34 з використанням моно-
клональних антитіл Mo a-Hu
CD31 Monoclonal Antibody,
Clone JC/70A (“Thermo Fisher
Scientific Inc.”, США) і Mo a-Hu
CD34 Monoclonal Antibody,
Clone QBEND/10 (“Thermo Fi-
sher Scientific Inc.”, США).
Для реалізації якісного й

об’єктивного аналізу цифрових
зображень була розроблена ме-
тодика, яка дозволила з макси-
мальною ефективністю прово-
дити обробку зображень і отри-
мувати більш точні та інформа-
тивні кількісні дані і тим самим
поліпшити якість інтерпретації
отриманих результатів (Патент
України на винахід № 119922)
[10]. Дана методика дозволила
отримувати значення відносної
площі (S, %), яку займають іму-
нопозитивні структури, а також
світлість (L), значення якої мо-
жуть коливатись у межах від 0 до
100. При цьому L=0–40 відпо-
відає сильному рівню інтенсив-
ності експресії маркера, L=40–50
— середньому, L=50–100 —
слабкому. Вивчали S та L екс-
пресії маркерів у 30 випадково
обраних полях зору мікроскопа
Olympus BX-41TF при збіль-
шенні × 200 (3,12·10-7 м2) у кож-
ному спостереженні.
Щільність судин як відобра-

ження ступеня васкуляризації
визначали шляхом підрахунку
кількості мікросудин у стандар-
тизованому полі зору (СПЗ)
мікроскопа Olympus BX-41TF
(Японія) при збільшенні × 200
(3,12·10-7 м2). Для виявлення мік-
росудин використовували мар-
кер ендотеліальних клітин Mo
a-Hu CD34 Monoclonal Anti-
body, Clone QBEND/10, “Ther-
mo Fisher Scientific Inc.”, США.
У кожному спостереженні ана-
лізували по 20 полів зору.
Статистичну обробку даних

здійснювали за допомогою па-
кета статистичного аналізу тріал-

версії STATISTICA 13.3 EN.
Для порівняння центральних
тенденцій у групах використо-
вували непараметричний кри-
терій Манна — Уїтні [11; 12],
оскільки обсяг вибірки в групах
не перевищував 5 спостере-
жень. Однак описові статисти-
ки представлені традиційно як
середнє ± похибка середнього
(M±m), оскільки для вибірки з
4–5 спостережень важко визна-
чити медіану і квартилі. Усі ста-
тистичні гіпотези, у тому числі
про значущість відмінностей
центральних тенденцій у гру-
пах, перевірялися при довірчій
ймовірності 95 % (p<0,05). Для
оцінки зв’язків між показника-
ми використовували непара-
метричний коефіцієнт кореляції
Спірмена [11].

Результати дослідження
та їх обговорення

Як відомо, CD34 являє со-
бою сіаломуцин, який експресу-
ється на прогеніторних та ендо-
теліальних клітинах (ЕК) дріб-
них судин і капілярів та є висо-
кочутливим біомаркером, що
широко вивчається в пухлинно-
му ангіогенезі [13]. CD34 мож-
на використовувати як маркер
для ЕК судин, що дозволяє про-
водити кількісний аналіз ЩС
[14], збільшення якої вважаєть-
ся несприятливим фактором для
багатьох пухлин [15–17] за ра-
хунок здатності утворювати у
віддалених органах ангіогенні
клони, які за сприятливих умов
формують метастази [18].
У ПЖМПТ групи «1» (n=4)

середня S CD34-позитивного
забарвлення була значною, а L
— помірною. В одному зі спо-
стережень визначалася дифузна
гіперекспресія CD34: значен-
ня S експресії даного маркера
((34,68±0,21) %) суттєво переви-
щувало не тільки середньогру-
повий показник, а було найбіль-
шим серед усіх досліджених пух-
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лин даного гістотипу (p<0,05)
(табл. 1). У решті випадків гру-
пи «1» середня S експресії CD34
становила (3,27±0,25) %.
Серед новоутворених судин

переважали капіляри, у яких ві-
зуалізувалися тонкі базальні мем-
брани і ЕК з мембранно-цито-
плазматичним CD34-позитив-
ним забарвленням. З урахуван-
ням зазначеного вище спостере-
ження з надвисоким показни-
ком S експресії CD34, ЩС була
доволі значною (див. табл. 1),
але при його виключенні з вибір-
ки дорівнювала (71,93±0,63) шт.
у СПЗ. Навколо судин виявля-
лися поодинокі або групами по
2–3 CD34-позитивні прогеніто-
рні ЕК. Також експресія CD34
визначалась у клітинах фібро-
бластичного диферону.
У групі «2» (n=3) показники

S та L CD34-позитивного забарв-
лення, а також ЩС у СПЗ до-
стовірно не відрізнялися від
аналогічних показників попе-
редньої групи, що пояснюється
наявністю в групі «1» описано-
го раніше спостереження з ви-
сокою S експресії CD34 (див.
табл. 1). Як і в попередній гру-
пі, переважали судини дрібно-
го і середнього калібру. Візуа-
лізувалися, хоча і більш рідко,
ніж у групі «1», CD34-позитивні
прогеніторні ЕК, а також ніжні
сплетення або лінійні струк-
тури, що верифікувались як
примітивний варіант майбутніх
судин. Спостерігався процес
переходу таких структур у тон-
кі трубчасті утворення — моло-
ді капіляри з наявністю в них
просвітів (рис. 1, а). Як і в гру-
пі «1», CD34-імунопозитивне
забарвлення визначалось і в ок-
ремих клітинах фібробластич-
ного диферону.
Оскільки група «4» була

представлена лише двома спо-
стереженнями, для коректного
статистичного дослідження бу-
ло вирішено об’єднати її з гру-
пою «2», яка також характери-
зувалася наявністю судинної ін-
вазії та розвитком метастатич-

ного процесу. Так, у спостере-
женнях об’єднаних груп «2» і
«4» (n=5) середня S та L експре-
сії CD34, а також ЩС достовір-
но не відрізнялися від анало-
гічних показників групи «1» (див.
табл. 1). Однак при виключен-
ні з вибірки досліджених пух-
лин групи «1» випадку з гіпер-
експресією CD34, виявилося,
що середня S експресії вказано-
го маркера, а також ЩС у спо-
стереженнях об’єднаних груп
«2» і «4» були достовірно вищи-
ми за такі в групі «1» (p<0,01).

Тривалий час неоангіогенез
розглядався як єдина можливість
доставки в пухлину поживних
речовин і кисню. В останні роки
були ідентифіковані альтерна-
тивні механізми кровопостачан-
ня пухлини у вигляді формуван-
ня васкулярних каналів, обмеже-
них базальною мембраною і ви-
стелених пухлинними клітинами
за відсутності ЕК і фібробластів.
Дане явище дістало назву васку-
логенної мімікрії [7; 8].
У нашому дослідженні в пух-

линній тканині ПЖМПТ спо-

Таблиця 1
Показники васкуляризації в пухлинах жовткового мішка

постпубертатного типу

     Показник Група «1» Група «2» Група «2» і «4» p(n1=4) (n2=3)  (n2+4=5)

CD34, S, % 11,13±7,85 4,48±0,26 5,18±0,46 р1–2>0,05
р1(2+4)>0,05

CD34, L, од. 42,64±1,00 44,16±0,55 42,64±0,98 р1–2>0,05
р1(2+4)>0,05

CD31, S, % 0,48±0,03 0,69±0,06 0,74±0,05 р1–2=0,034
р1(2+4)=0,014

CD31, L, од. 41,12±1,28 40,36±0,12 40,00±0,24 р1–2>0,05
р1(2+4)>0,05

ЩС, шт. у СПЗ 93,9±22,0 96,12±4,11 104,54±6,10 р1–2>0,05
р1(2+4)>0,05

а б

Рис. 1. Помірна експресія CD34 в новоутворених судинах ПЖМПТ
групи «2» (а), × 200. Інтенсивна реакція з CD31 в нерівномірно розподі-
лених новоутворених капілярах пухлини жовткового мішка постпубер-
татного типу групи «4» (б), × 100. Імуногістохімічний метод, додатко-
ве забарвлення гематоксиліном Майєра
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стерігалось утворення числен-
них васкулярних каналів і ре-
фракційних щілин, реакція з
судинними маркерами (CD31
і CD34) у яких була негатив-
ною.
Різке зростання кількості ре-

тракційних щілин — порожнин
без ендотеліальної вистілки нав-
коло пухлинних комплексів —
установлено за наявності мета-
стазів. У зв’язку з цим висуну-
то гіпотезу, що ретракційні щі-
лини — ланка лімфоваскуляр-
ної інвазії [6]. Ретракційні щіли-
ни досить часто спостерігались
у досліджених ГПЯ.
Маркер CD31 бере участь у

ангіогенезі [19], сприяє ціліснос-
ті судинного бар’єру за рахунок
його адгезивних властивостей
[20; 21], а також регулює судин-
ну проникність і міграцію лей-
коцитів [22].
Середня S CD31-позитивно-

го забарвлення у спостережен-
нях групи «1» була вкрай незнач-
ною, а L експресії вказаного
маркера відповідала помірно-
му рівню. У пухлинній тканині
CD31-позитивне забарвлення
визначалось у новоутворених
капілярах, при цьому візуаль-
но ЩС була невисокою. Трап-
лялися численні васкулярні ка-
нали і ретракційні щілини без
ЕК, що демонструвало наяв-
ність згаданої вище васкулоген-
ної мімікрії.
Порівняно з показниками

групи «1», S експресії CD31 у
спостереженнях групи «2» і об’-
єднаних груп «2» і «4» була до-
стовірно більшою, а L забарв-
лення не мала відмінностей
(див. табл. 1). Візуально ЩС
була дещо більшою в порівнян-
ні з попередньою групою, а їх-
ній розподіл характеризувався
нерівномірністю (рис. 1, б).
Оцінка кількісних показни-

ків експресії досліджених мар-
керів з використанням непара-
метричного коефіцієнта кореля-
ції Спірмена встановила, що в
ПЖМПТ у міру зростання ста-
дії пухлинної прогресії зв’язки

між S та L експресії CD31, CD34,
а також ЩС були відсутні.
Також було встановлено, що

у пацієнтів із судинною інва-
зією, а також лімфогенними ме-
тастазами S експресії CD31 бу-
ла достовірно вищою за анало-
гічний показник у хворих без за-
значених характеристик (табл. 2).
Відсутність подібних зако-

номірностей стосовно експресії
CD34, а також ЩС пояснюєть-
ся наявністю описаного вище
випадку групи «1» з гіперекс-
пресією даного маркера. Вод-
ночас при вилученні з вибірки
даного спостереження ситуа-
ція змінювалася — S експресії
CD34 і ЩС у пацієнтів із судин-
ною інвазією та лімфогенними
метастазами були вищими, ніж
у пацієнтів без них (p<0,05).

Ангіогенез є важливим про-
цесом, що бере участь у розпо-
всюдженні пухлинних клітин і
розвитку метастазів, а також
асоційований з поганим про-
гнозом [23], а взаємозв’язок
ЩС і наявності метастазів вияв-
лена при багатьох злоякісних
новоутвореннях, у тому числі
при раку підшлункової залози і
плоскоклітинній карциномі го-
лови та шиї [24; 25].
У ТПТ групи «0» (n=3) пере-

важали судини дрібного каліб-
ру, у яких візуалізувались ЕК з
мембранно-цитоплазматичним
CD34-позитивним забарвлен-
ням. Щільність судин, а також
S та L забарвлення з антитіла-
ми до CD34 були помірними
(табл. 3). При цьому значна S
імунопозитивного забарвлення

Таблиця 2
Зв’язок показників імуногістохімічних маркерів
з агресивністю пухлини жовткового мішка

постпубертатного типу (U критерій Манна — Уїтні)

                
Показник

                CD31              CD34 ЩС, шт.

S, % L, од. S, % L, од. у СПЗ

Лімфогенні метастази «+» 5 5 5 5 5
«–» 4 4 4 4 4
p 0,01 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Судинна інвазія «+» 5 5 5 5 5
«–» 4 4 4 4 4
p 0,01 > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Таблиця 3
Показники васкуляризації в тератомі постпубертатного типу

     
Показник

Група «0» Група «1» Група «2»
p(n0=3) (n1=6) (n2=7)

CD34, S, % 6,66±0,29 3,00±1,14 1,30±0,02 р0–1=0,02
р0–2=0,017
р1–2>0,05

CD34, L, од. 48,0±0,4 45,16±2,41 34,20±0,13 р0–1>0,05
р0–2=0,017
р1–2=0,026

CD31, S, % 0,65±0,03 0,49±0,10 0,95±0,03 р0–1>0,05
р0–2=0,016
р1–2=0,003

CD31, L, од. 44,12±0,38 41,19±0,27 35,23±0,17 р0–1=0,02
р0–2=0,016
р1–2=0,003

ЩС, шт. 63,00±5,49 39,64±6,81 25,28±1,32 р0–1=0,045
у полі зору р0–2=0,017

р1–2>0,05
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припадала на прогеніторні ЕК
і клітини фібробластичного ди-
ферону.
Середня S CD34-позитивно-

го забарвлення в групі «1», по-
рівняно з попередньою групою,
була достовірно меншою, а L
експресії зберігалася на помір-
ному рівні (див. табл. 3). Проте
слід зазначити, що у 50 % дослі-
джених ТПТ, які складалися зі
зрілих тканинних елементів,
показники S та L експресії CD34
не відрізнялися від таких у гру-
пі «0». У решті ТПТ, які скла-
дались із незрілих ембріональ-
них тканин, у кожному окремо-
му випадку S CD34 була дуже
невеликою і значно меншою за
таку в спостереженнях ТПТ гру-
пи «1» з виключно зрілими тка-
нинними складовими (р<0,001).
У тих самих випадках L експре-
сії CD34, навпаки, зростала і
сягала сильного рівня.
У ТПТ групи «1» (n=6) се-

редня ЩС була достовірно мен-
шою за аналогічний показник
групи «0» (див. табл. 3). При цьо-
му в кожному окремому спосте-
реженні ТПТ, у складі якої ви-
являлися незрілі ембріональні
тканини, ЩС була невеликою і
достовірно меншою за таку в
кожному спостереженні ТПТ
групи «1» з виключно зріли-
ми  тканинними складовими
(р<0,01). Водночас у незрілих
ембріональних тканинах ТПТ
доволі часто виявлялись інтра-
туморальні васкулярні канали
як прояв васкулогенної мімікрії
і ретракційні щілини.
Таким чином, у ТПТ, що ма-

ли в складі зрілі тканини, показ-
ники S експресії CD34 і ЩС пе-
ревищували такі в спостережен-
нях, де ТПТ складалися з незрі-
лих ембріональних тканин.
У групі «2» (n=7) S експресії

CD34 була достовірно меншою,
а L експресії, навпаки, більшою
у порівнянні з відповідними по-
казниками групи «0». При зі-

ставленні між собою показни-
ків груп «2» і «1» різниця поля-
гала тільки в L експресії CD34,
яка в групі «2» була сильнішою
(див. табл. 3). Відмінностей між
показниками S та L експресії
маркера в ТПТ зі зрілими або
незрілими тканинними складо-
вими не визначалося. Спостері-
гались інтенсивна експресія

CD34 в ЕК новоутворених су-
дин і цитоплазмі прогеніторних
ЕК, з яких зростали капіляри
(рис. 2, а). Середня ЩС була
достовірно меншою, ніж у гру-
пі «0», і не відрізнялася від ана-
логічного показника групи «1»
(див. табл. 3).
У спостереженнях групи «0»

середня S CD31-позитивного за-

а б

в г

Рис. 2. Інтенсивна експресія CD34 в ендотеліальних клітинах ново-
утворених судин і цитоплазмі прогеніторних ендотеліальних клітин,
з яких ростуть капіляри, у незрілому міксоїдному компоненті тератоми
постпубертатного типу групи «2», × 1000 (а). Інтенсивна експресія CD31
у клітинах незрілого міксоїдного компонента тератоми постпубертат-
ного типу групи «2», × 400 (б). Інтенсивна реакція з CD34 в новоутво-
рених судинах сперматоцитної пухлини групи «2», × 200 (в). Помірна
реакція з CD34 в деформованих судинах фібросаркоматозного компонен-
та тератоми з малігнізацією соматичного типу групи «1», × 400 (г). Іму-
ногістохімічний метод, додаткове забарвлення гематоксиліном Майєра



¹ 2 (34) 2019 17

барвлення в порівнянні з CD34
була незначною, а L — помір-
ною (див. табл. 3). CD31-пози-
тивне забарвлення виявлялось у
новоутворених капілярах, при
цьому ЩС візуально була низь-
кою. Траплялися судини, де ЕК
характеризувалися вкрай слаб-
кою імунопозитивністю або на-
віть були CD31-імунонегатив-
ними.
У групі «1» середня S CD31-

імунопозитивного забарвлення
достовірно не відрізнялася від
такої в групі «0», а L маркера,
хоча і залишалася помірною,
але ставала дещо сильнішою
(див. табл. 3). При цьому в кож-
ній окремій ТПТ, яка складала-
ся зі зрілих тканинних елемен-
тів, S та L експресії CD31 май-
же повністю збігалися з такими
в групі «0», а в кожному окре-
мому випадку ТПТ з незрілими
ембріональними тканинними
складовими S експресії даного
маркера була меншою в порів-
нянні з кожним випадком груп
«0» і «1», які складалися зі зрілих
тканинних елементів (р<0,01).
У спостереженнях групи «2»

показники середньої S та L екс-
пресії CD31 збільшувались і бу-
ли вищими за такі в групах «0»
і «1» (див. табл. 3). Відміннос-
тей між показниками S та L екс-
пресії CD31 в ТПТ зі зрілими
або незрілими тканинними скла-
довими не виявлено. Як і в по-
передніх групах, візуальна ЩС
була невисокою (рис. 2, б).
Оцінка кількісних показни-

ків експресії досліджених мар-
керів з використанням непара-
метричного коефіцієнта коре-
ляції Спірмена встановила, що
в ТПТ у міру зростання стадії
пухлинної прогресії спостері-
гався достовірний високий по-
зитивний зв’язок між S експре-
сії CD34 і ЩС (r=+0,88; р<0,05).
Також було встановлено досто-
вірні високі зворотні зв’язки
між ЩС та L експресії CD31 і

CD34 (r=-0,71; r=-0,71; р<0,05),
тобто ЩС знижувалася, а L,
навпаки, зростала. При цьому
між L експресії CD31 та L екс-
пресії CD34 було встановлено
високий позитивний зв’язок (r=
=+0,81; р<0,05).
Одночасно у пацієнтів із су-

динною інвазією і лімфогенни-
ми метастазами S та L експре-
сії CD31 були достовірно вищи-
ми, а L експресії CD34 і ЩС,
навпаки, меншими за аналогіч-
ні показники у хворих без зазна-
чених характеристик (табл. 4).
Даний факт можна пояснити
превалюванням експресії CD34
в зрілих тканинних складових
над такою в ембріональних тка-
нинах ТПТ групи «1» і відсут-
ністю описаної картини в ТПТ
групи «2». Водночас зазначене
свідчить про обґрунтованість
об’єднання «зрілих» і «незрі-
лих» тератом в один гістотип
ГПЯ у новій класифікації ВООЗ
2016 р. [2].
Сперматоцитна пухлина є

рідкісною, що не метастазує і
ніколи не поєднується з іншими
видами новоутворень. В єдино-
му спостереженні СП середня S
CD34-позитивного забарвлен-
ня становила (8,71±0,62) %, а L
експресії маркера відповідала
сильному рівню — (37,98±
±0,41) од. У пухлині переважали
судини дрібного калібру, у яких
добре візуалізувались ЕК з мем-
бранним і цитоплазматичним
CD34-позитивним забарвлен-

ням. Крім ЕК, CD34-позитивне
забарвлення визначалося та-
кож у прогеніторних ЕК і клі-
тинах фібробластичного дифе-
рону. Процес утворення нових
капілярів був інтенсивним і від-
бувався як за рахунок ангіо-,
так і васкулогенезу (рис. 2, в).
Середня ЩС становила 134,50±
±2,00.
Що стосується експресії CD31,

то в даному дослідженні вкрай
слабке імунопозитивне забарв-
лення визначалося лише в по-
одиноких ЕК новоутворених
капілярів, а його S не піддава-
лася підрахунку.
У ТМСТ, яка містила фібро-

саркоматозний компонент, S
CD34-позитивного забарвлен-
ня становила (2,99±0,10) %, а L
експресії маркера знаходилася
на помірному рівні — (42,06±
±0,19) од. У пухлинній тканині
переважали судини капілярно-
го типу, у яких добре візуалізу-
вались ЕК з мембранним і ци-
топлазматичним CD34-позитив-
ним забарвленням. У безпосе-
редній близькості судин визна-
чалися поодинокі, а іноді у
вигляді скупчень по кілька клі-
тин або ланцюжків, прогенітор-
ні ЕК і клітини фібробластич-
ного диферону з CD34-імуно-
позитивним забарвленням їх-
ньої цитоплазми. Новоутворе-
ні мікросудини формували хао-
тичну сітку з тонких ліній, які
подекуди переходили в труб-
часті структури. Для судин були

Таблиця 4
Зв’язок показників імуногістохімічних маркерів
з агресивністю тератоми постпубертатного типу

(U критерій Манна — Уїтні)

                
Показник

                CD31              CD34 ЩС, шт.

S, % L, од. S, % L, од. у СПЗ

Лімфогенні метастази «+» 7 7 7 7 7
«–» 9 9 9 9 9
p 0,001 0,001 > 0,05 0,001 0,03

Судинна інвазія «+» 7 7 7 7 7
«–» 9 9 9 9 9
p 0,001 0,001 > 0,05 0,001 0,03
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притаманними «спрутинг», зі-
гнутість та інші деформації
(рис. 2, г). Щільність судин ста-
новила 27,05±0,94.
У спостереженні ТМСТ, зло-

якісний компонент якої був
представлений помірнодиферен-
ційованою аденокарциномою,
S CD34-позитивного забарв-
лення була вищою (р<0,001) по-
рівняно з такою в попередньо-
му випадку і становила (12,69±
±0,15) %, а L експресії маркера
CD34 ((39,88±0,36) од.) відпові-
дала сильному рівню. Розподіл
судин був досить рівномірним:
у великій кількості вони визна-
чались як у стромальному ком-
поненті аденокарциноми, так
і в фіброзній складовій даної
ТМСТ. Щільність судин дорів-
нювала 94,00±1,46.
Поблизу судин у сполучній

тканині виявлялися CD34-пози-
тивно забарвлені прогеніторні
ЕК, від яких відходили числен-
ні тонкі лінії, що формували гу-
сту сітку майбутніх капілярів.
У досліджених пухлинах да-

ного гістотипу ГПЯ вкрай слаб-
ке CD31-імунопозитивне за-
барвлення визначалося лише в
поодиноких ЕК новоутворених
капілярів і його S була настіль-
ки малою, що не піддавалася
підрахунку.
В обох спостереженнях ТМСТ

доволі часто виявлялись інтра-
туморальні васкулярні канали
як прояв васкулогенної мімікрії
та ретракційні щилини.

Висновки

1. У ПЖМПТ при переході
від початкових до більш пізніх
стадій пухлинної прогресії, для
яких є типовим агресивний ха-
рактер перебігу, відмічене зрос-
тання S експресії CD31, CD34 і
збільшення ЩС.

2. Пухлинам жовткового міш-
ка постпубертатного типу прита-
манна васкулогенна мімікрія у
вигляді утворення інтратумо-
ральних васкулярних каналів,
які не мають ендотеліальної ви-
стілки.

3. У ТПТ груп «0» і «1», що
були представлені виключно
зрілими тканинами і характери-

зувалися відсутністю метастазів
(незалежно від того, належали
вони до змішаних ГПЯ або бу-
ли однокомпонентними), показ-
ники васкуляризації (S та L екс-
пресії CD31 і CD34, а також
ЩС) не мали між собою досто-
вірних відмінностей.

4. При переході від початко-
вих до більш пізніх стадій пух-
линної прогресії в ТПТ відбува-
лося зменшення ЩС і S експре-
сії CD34 та зростання S експресії
CD31, що свідчить про інтен-
сифікацію процесів ангіогенезу з
одночасним послабленням вас-
кулогенезу у міру прогресування
даної неоплазії. Паралельно з
процесами неоангіогенезу в ТПТ
визначались явища васкулоген-
ної мімікрії, яка, вочевидь, ком-
пенсувала зменшення щільності
CD34-позитивних судин на піз-
ніх стадіях пухлинної прогресії.

5. Розвиток клініко-морфо-
логічних ознак агресивного пе-
ребігу пухлин, таких як судин-
на інвазія і розвиток метаста-
тичної хвороби, у ПЖМПТ
опосередковані підвищенням S
експресії CD31 і CD34, а також
збільшенням ЩС, а в ТПТ —
збільшенням S та L експресії
CD31.

6. Показники експресії CD31,
CD34, а також ЩС можуть
бути незалежними факторами
прогнозу метастазування і про-
гресії ПЖМПТ і ТПТ.
Ключові слова: герміногенні

пухлини яєчка, неоангіогенез,
васкулогенна мімікрія, імуногіс-
тохімічне дослідження.
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шапка
ОСОБЛИВОСТІ АНГІОГЕНЕЗУ В ГЕРМІНОГЕН-

НИХ ПУХЛИНАХ ЯЄЧКА
Метою роботи було вивчення васкуляризації в пухлині

жовткового мішка постпубертатного типу (ПЖМПТ), те-
ратомі постпубертатного типу (ТПТ), сперматоцитній пух-
лині та тератомі з малігнізацією соматичного типу яєчка.
Досліджували площу (S) та інтенсивність (L) експресії CD31
і CD34, а також щільність судин (ЩС). У міру прогресу-
вання ПЖМПТ зростали S експресії CD31, CD34 і ЩС.
У ТПТ в динаміці пухлинної прогресії зменшувалися ЩС і
S експресії CD34 та зростала S експресії CD31. Судинна
інвазія і метастазування в ПЖМПТ опосередковані підви-
щенням S експресії CD31 і CD34, а також збільшенням ЩС,
а в ТПТ — збільшенням S та L експресії CD31.

Ключові слова: герміногенні пухлини яєчка, неоангіо-
генез, васкулогенна мімікрія, імуногістохімічне дослідження.
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PECULIARITIES OF ANGIOGENESIS IN TESTICU-

LAR GERM CELL TUMORS
The purpose of the work was to study vascularization in

the testicular postpubertal-type yolk sac tumor (YSTPT), post-
pubertal-type teratoma (TPT), spermatocytic tumor (ST) and
teratoma with somatic-type malignancy (TSTM). The relative
area (S) and intensity (L) of CD31 and CD34 expression, as
well as the density of blood vessels (DBV) were investigated.
At progression of YSTPT S of CD31, CD34 expression and
DBV have been increasing. In TPT, in the dynamics of tumor
progression, DBV and S of CD34 expression have been decreas-
ing and S of CD31 expression increasing. Vascular invasion and
metastasis in YSTPT are mediated by an increase of S of CD31
and CD34 expression, as well as an increase of DBV, and in
TPT, by an increase of S and L of CD31 expression.

Key words: testicular germ cell tumors, neoangiogenesis,
vasculogenous mimicry, immunohistochemical investigation.

Вступ

Поліморфізм генів людини
визначає ймовірність виник-
нення та перебіг багатьох хво-

роб, включаючи артеріальну гі-
пертензію [3; 4; 6]. За даними
Quinn et al., внесок генетичних
факторів у варіабельність ре-
активності тромбоцитів стано-

вить близько 30 % [5]. Значен-
ня генетично детермінованих
варіантів будови білків-рецеп-
торів і варіабельність фермент-
них систем тромбоцитів актив-
но вивчається, залишаючись
актуальною проблемою кардіо-
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