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Аннотация
Введение. Увеальная меланома (УМ) – злокачественное новообразование сосудистого тракта глаза, 
склонное к гематогенному метастазированию вне зависимости от вида проведенного лечения. Про-
гнозирование и предотвращение метастазирования УМ является одной из главных задач онкоофталь-
мологии. Описан альтернативный способ кровоснабжения опухоли за счет процесса васкулоподобной 
мимикрии (ВМ) с формированием псевдососудистых структур клетками опухоли. При этом участие ми-
кроокружения опухоли в процессах ВМ и метастазирования на сегодняшний день является дискуссион-
ным и актуальным. Цель работы − оценить прогностическую роль макрофагальной васкулоподобной 
мимикрии в прогрессировании меланомы хориоидеи на основе гистологической и иммуногистохимиче-
ской характеристики операционного материала. Материалы и методы. Исследован операционный ма-
териал меланомы хориоидеи после энуклеации за период 2013-2018 гг. Проведено гистологическое, ги-
стохимическое (PAS-реакция) и иммуногистохимическое исследование с использованием маркеров CD68 
(Macrophage), СD 34, СD31, D2-40 с целью качественной и количественной оценки макрофагов в строме 
опухоли, кровеносных сосудов и псевдососудов в опухоли. Результаты. Обнаружена  и описана способ-
ность макрофагов к формированию васкулоподобных пространств в меланоме хориоидеи. В опухоли с 
метастазами статистически значимо больше представительство макрофагов, чем в тканевых образцах 
неметастазирующей меланомы. Между объемной плотностью сосудов и количеством макрофагов была 
зарегистрирована обратная средняя по силе корреляционная связь. В группе исследования с метастаза-
ми статистически значимо больше преобладает объемная плотность псевдососудистых пространств и 
количества макрофагов. Обсуждение. Макрофагальное микроокружение в опухоли может играть двой-
ственную роль: противоопухолевую и проопухолевую. Описана способность макрофагов к васкулоподоб-
ной мимикрии в меланомах хориоидеи. Результаты нашего исследования подтверждают проопухолевую 
активность макрофагов и важную роль в метастазировании опухоли. Заключение. Углубленное иссле-
дование путей формирования псевдососудистых пространств не только клетками самой опухоли, но и её 
микроокружением, помогает открыть новые направления в исследовании предикторов метастазирова-
ния УМ и наметить подходы к разработке новых направлений противоопухолевой терапии.
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Abstract
Introduction Uveal melanoma (UM) is a malignant neoplasm of the vascular tract of the eye, prone to 
hematogenous metastasis, regardless of the type of treatment performed. Prediction and probability of UM 
metastasis is one of the main tasks of onco-ophthalmology. We decribed an alternative method of tumor blood 
supply due to the process of vasculo-like mimicry (VM) with the formation of pseudovascular structures of 
tumor cells is described. At the same time, the participation of the microenvironment in the processes of VM 
and metastasis is currently debatable and relevant. Purpose of the work was to evaluate the prognostic role 
of macrophage vasculiform mimicry in the progression of chorioid melanoma based on the histological and 
immunohistochemical characteristics of surgical material. Materials and methods The surgical material 
of choroidal melanoma after enucleation for the period 2013-2018 was studied. Histological, histochemical 
(PAS reaction) and immunohistochemical studies were carried out using markers CD68 (macrophages), CD 
34, CD31, D2-40 for the purpose of qualitative and quantitative assessment of macrophages in the stroma of 
tumors, large vessels and pseudovessels in the tumor. Results The ability of macrophages to form vasculo-
like spaces in choroidal melanoma has been discovered and described. In growth with macrometastases, more 
phage representatives are recorded than in tissue samples of non-metastasizing melanoma. the volume of the 
macroscopic mass of the ulcer and the growth rate of phages were registered as the inverse average in terms of 
the strength of the correlation. In group studies with metastases, an increase in the volume of pseudovascular 
volumes and the number of phages is recorded. Discussion The macrophage microenvironment in a tumor can 
play a dual role: antitumor and protumor. The ability of macrophages for VM in UM has been described. The 
results of our macrostudy confirm the protumor activity of phages and their important role in tumor metastasis. 
Conclusion In-depth study of the ways of pseudovascular space formation not only by the cells of the tumor itself, 
but also by its microenvironment, helps to open new directions in the study of predictors of UM metastasis and 
outline approaches to the development of new directions of anti-tumortherapy.
Key words: choroid melanoma, macrophage vasculature-like mimicry, macrophages.
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ВВЕДЕНИЕ
Увеальная меланома (УМ) – злокачественное 

новообразование сосудистого тракта глаза, к ко-
торому относятся радужная оболочка, цилиарное 
тело и хориоидея. По данным Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ), на долю меланомы 
радужной оболочки приходится 5%, на меланому 

хориоидеи и цилиарного тела – 95% наблюдений 
УМ [1]. При этом половая предрасположенность к 
развитию УМ отсутствует [1].

На сегодняшний день предотвращение метас-
тазирования УМ является одной из главных задач, 
решение которой позволит обеспечить увеличе-
ние показателей безрецидивной выживаемости 
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пациентов. Известно, что УМ метастазирует гема-
тогенным путем наиболее часто в паренхиматоз-
ные органы (печень), реже – в легкие и кости [1]. 
При этом появление депозитов УМ возможно вне 
зависимости от вида проведенного лечения.

Прогнозирование отдаленных метастазов УМ 
и выживаемости пациентов во многом базируется 
на клинико-морфологических особенностях этого 
новообразования, анализ которых позволил обо-
значить факторы неблагоприятного прогноза УМ. 
К ним относят размер опухоли, экстрасклераль-
ный рост, периневральная инвазия опухоли, вов-
лечение цилиарного тела. По мнению экспертов 
ВОЗ, особенности ангиогенеза и характеристики 
сосудистой сети являются важными прогностиче-
скими факторами при УМ [1]. Ранее показано, что 
различные васкулярные паттерны в опухоли и 
обильная васкуляризация ассоциированы с повы-
шенным риском метастазирования [2, 3]. При этом 
установлено, что высокая микроваскулярная плот-
ность в УМ ассоциируется с низкими показателями 
выживаемости [4−6].

Ангиогенез является важнейшим фактором, 
обусловливающим рост и метастазирование опу-
холи, поскольку позволяет обеспечить новообра-
зование кислородом и питательными веществами. 
В ходе ангиогенеза ряд проангиогенных факто-
ров (фактор роста эндотелия сосудов, VEGF и пр.) 
секретируются опухолевыми клетками для ин-
дуцирования собственной васкуляризации через 
процесс активации уже существующего эндотелия 
организма-опухоленосителя. 

Вместе с тем показано, что ключевым альтер-
нативным механизмом васкуляризации опухоли 
является васкулоподобная мимикрия (ВМ), при 
которой новообразования создают особую систе-
му кровоснабжения, индуцируемую дефицитом 
кислорода и питательных веществ [7−9]. Данный 
механизм аутоваскуляризации опухоли тесно свя-
зан с прогрессированием заболевания и негатив-
ным прогнозом, в частности, при злокачественных 
опухолях эпителиального генеза (при карциномах 
яичников, молочной железы, мелкоклеточном 
раке легкого) [10−12]. Отмечено, что сами клетки 
УМ склонны к ВМ и формированию пространств, 
подобных сосудам, по которым возможно распро-
странение клеток опухоли с формированием ме-
тастазов [13]. A.J. Maniotis et al. описали псевдо-со-
судистые каналы при высокоагрессивных УМ, 
образованные клетками опухоли, и обозначили 
этот феномен васкулогенной мимикрией [14]. 

Последние десятилетия активно изучается во-
прос влияния клеточного микроокружения на рост 
и метастазирование опухолей различных локали-
заций (карциномы почки, яичника, толстой кишки, 
гортани) [15, 16]. M.M. Stei et al. описали факторы 
неблагоприятного прогноза УМ, к которым отнес-
ли пожилой возраст пациентов, а также появление 
туморинфильтрирующих макрофагов (TИM) и вы-

сокую плотность кровеносных сосудов в опухоли 
[17]. При этом показано, что на прогрессирование 
опухоли могут влиять макрофаги популяции М2 и 
уровень экспрессии их цитокинов. Авторами уста-
новлено, что прогрессирование опухоли достовер-
но коррелирует с количеством макрофагов М2 in 
vivo и in vitro [17].

Некоторые авторы утверждают, что при УМ ко-
личество макрофагов, инфильтрирующих опухоль, 
влияет на прогноз, ассоциируется с типом клеток 
новообразования и плотностью микрососудов 
[18]. Большое количество макрофагов было связа-
но с наличием эпителиоидных клеток (р = 0,025), 
выраженной пигментацией (р = 0,001) и высокой 
плотностью микрососудов (р = 0,001). При этом ха-
рактер и тип ТИМ не был статистически значимо 
связан со смертностью [18]. Всё это диктует необ-
ходимость дальнейшего анализа биологической 
роли макрофагов при УМ.

На основании вышеизложенного уместно пред-
положить, что сосудистая сеть в УМ, в том числе и 
псевдососудистые коммуникации, а также клеточ-
ные элементы микроокружения опухоли, в особен-
ности макрофаги, способны оказывать влияние на 
усиление риска метастазирования. При этом дан-
ные об участии ТИМ в возможном созидании псев-
дососудистой сети опухоли встречаются в единич-
ных исследованиях [19]. 

Цель исследования – оценить прогностическую 
значимость макрофагальной васкулоподобной ми-
микрии в прогрессировании увеальной меланомы 
на основе гистологической, гистохимической и им-
муногистохимической характеристики операцион-
ного материала.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено ретроспективное морфологическое 

исследование 299 энуклеированных глаз от 299 
пациентов, оперированных по поводу УМ в 2013-
2018 гг. в Челябинском областном клиническом 
центре онкологии и ядерной медицины (ГАУЗ 
ЧОКЦО и ЯМ). 

Критериями включения являлась верификация 
на операционном материале УМ после энуклеации 
глаза, наличие или отсутствие отдаленных мета-
стазов опухоли, гистологически подтвержденная 
беспигментная или слабо пигментированная ме-
ланома. Критерии невключения: гистологически 
подтвержденная умеренно и выраженно пигмен-
тированная опухоль, какая-либо терапия, прове-
денная по поводу УМ, наличие второго злокаче-
ственного новообразования у пациента. 

В соответствии с рекомендациями ВОЗ в про-
цессе гистологического исследования операцион-
ного материала все случаи УМ были разделены на 
эпителиоидные, веретеноклеточные и смешанные 
(эпителиоидно-веретеноклеточные) с оценкой 
процента веретеноклеточного компонента в ново-
образовании по отношению к общему объёму УМ 
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[1]. 
В соответствии с критериями включения и ис-

ключения были сформированы две группы иссле-
дования: в 1-ю группу вошли наблюдения УМ без 
отдаленных метастазов (n=30), во 2-ю группу – 
случаи оперированной УМ с верифицированными 
отдаленными метастазами (в печень) (n=20). Про-
ведены гистологическое, гистохимическое и имму-
ногистохимическое исследование (ИГХ) тканевых 
образцов с антителами к CD68 (Macrophage) для 
идентификации макрофагального звена клеточ-
ного микроокружения УМ, маркеры к эндотелию 
кровеносных сосудов (СD 34, СD31) и к эндотелию 
лимфатических сосудов (D2-40). Гистохимическое 
исследования с применением ШИК-реакции было 
выполнено с целью выявления структурных ком-
понентов псевдососудистых пространств в сочета-
нии с интерпретацией экспрессии ИГХ-маркеров 
на ступенчатых гистологических срезах [20]. 

Анализ полученных данных проведен с исполь-
зованием математико-статистической обработки 
результатов исследования, выполненной с помо-
щью пакета статистических программ IBM SPSS 
Statistics 19. Во всех случаях распределение при-
знаков не соответствовало нормальному закону 
распределения. Количественные (интервальные) 
и порядковые (ординальные) показатели обраба-
тывались c использованием методов описатель-
ной статистики и представлены в виде медианы 
(Ме) и квартилей (Q1; Q3). Значимость различий 
по количественным и порядковым данным оцени-
вали с помощью непараметрического U-критерия 
Манна-Уитни. Проверка статистических гипотез 
проводилась при критическом уровне значимости 
0,05. Достоверными считались различия p<0,05. В 
случаях метастазирующих УМ проведено исследо-
вание корреляционных связей с оценкой показате-
ля Спирмена.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Исследовано 299 энуклеированных глаз от 299 

пациентов (145 мужчин, 154 женщины, средний 
возраст 61 [52; 70]). На первом этапе группиров-
ки выборки были сформированы 2 группы. В 1-ю 
группу исследования вошли пациенты с УМ без 
отдаленных метастазов (n=258) (медиана времени 
наблюдения за больными с констатацией отсут-
ствия отдаленных метастазов составила 57 [38;60] 
месяцев), 2-я группа включала верифицированные 
отдаленные метастазы УМ (в печень) (n=24) (ме-
диана времени от момента верификации до появ-
ления метастазов - 42 [30;54] месяца). 

На втором этапе группировки материала прове-
ден отбор слабо пигментированных и беспигмент-
ных УМ с целью улучшения восприятия пероксида-
за-ассоциированных меток ИГХ-маркёров. В итоге 
выборки 1-ю группу исследования сформировали 
30 наблюдений УМ без отдаленных метастазов (16 
мужчин, медиана возраста 51 [41; 59]; 14 женщин, 

медиана возраста 54 [48; 71]), 2 группу – 20 случа-
ев УМ (12 мужчин, медиана возраста 48 [38; 56]; 8 
женщин, медиана возраста 52 [44; 68]). Следует от-
метить, что возраст пациентов исследуемых групп 
статистически значимо не отличался (р=0,432).

Во всех случаях верифицированы либо эпите-
лиоидноклеточный либо веретеноклеточный ва-
рианты УМ.

При исследовании микропрепаратов УМ мето-
дом световой микроскопии при обзорной окраске 
гематоксилином и эозином были обнаружены про-
странства в строме опухоли, которые были запол-
нены эритроцитами и напоминали кровеносные 
сосуды. Размеры обнаруженных пространств ва-
рьировали от нескольких до десятков мкм в попе-
речнике. Формы просветов этих псевдососудистых 
коммуникаций также варьировали: от узких оваль-
но-округлых либо извитых до широких непра-
вильных. На серийных срезах в обзорной окраске 
гематоксилином и эозином данные пространства 
сохранялись, то есть не являлись артефициальны-
ми (рис. 1). 
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Рис. 2. Иммуногистохимическая характеристика истинных и псевдососудистых пространств в увеальной меланоме: 
а – СD34-позитивная экспрессия эндотелиальными клетками капилляров в опухоли; б – CD31-метки в клетках 

эндотелия кровеносных сосудов новообразования; в – CD68(Macrophage)-позитивные клетки, выстраивающиеся 
в ряд и формирующие псевдососудистые пространства (васкулоподобная мимикрия макрофагов); г – 

псевдососудистые пространства в опухоли, лишённые экспрессии D2-40 (отсутствие в регионе лимфатических 
капилляров). Окраска – иммуногистохимический метод, полимерная тест-система; а-г – ×200.

Рис. 3. ШИК-позитивные элементы стенки псевдососудистых пространств. Псевдососудистое пространство в УМ 
с чётко определяемой мембраноподобной ШИК-позитивной субстанцией, напоминающей базальную мембрану 

сосуда (указано стрелками). Окраска – ШИК-реакция, ×400.
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в опухолях пациентов 2-й группы исследования уровень представительства ТИМ 

был статистически значимо выше, чем в тканевых образцах неметастазирующей 

УМ (таблица 1): 204,3 [150,4; 248,3] против 115 [68,4; 142,3] во 2-й и 1-й группах 

соответственно (р=0,006). Кроме того, в тканевых срезах УМ больных 2-й группы 

объемная плотность псевдососудистых пространств, сформированных 

макрофагами, статистически значимо превышала одноимённый параметр в 

ных 2-й группы объемная плотность псевдососуди-
стых пространств, сформированных макрофагами, 
статистически значимо превышала одноимённый 
параметр в опухолях пациентов 1-й группы (7,1 

[4,4; 9,2] против 3,3 [1,0; 4,0]) (р=0,05). Вместе с 
тем, при сравнении значений объемной плотно-
сти истинных кровеносных сосудов установлено 
статистически значимое преобладание этого по-
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казателя в неметастазирующих УМ (1-я группа) 
над аналогичным параметром 2-й группы (3,4 [2,3; 

5,0] против 6,4 [4,43; 7,6] соответственно (р=0,05) 
(табл. 1). 

Таблица 1. 
Сравнительная характеристика объемной плотности кровеносных сосудов, псевдососудистых пространств и количе-
ства макрофагов в опухоли в зависимости от наличия (mts+) или отсутствия (mts-) отдаленных метастазов в печени

Оцениваемые параметры
Ме (Q1‰; Q3‰) р

(критерий Манна-Уитни)1-я группа (mts-), n=30 2-я группа (mts+), n=20

Кровеносные сосуды, объемная плотность (%) 6,4 (4,43; 7,6) 3,4 (2,3; 5,0) =0,05

Макрофаги (количество клеток) 115(68,4; 142,3) 204,3 (150,4; 248,3) =0,006

Псевдососудистые пространства, объемная 
плотность, %

3,3 (1,0; 4,0) 7,1 (4,4; 9,2) =0,05

Между значениями объемной плотности 
кровеносных сосудов и количеством макрофа-
гов нами зарегистрирована обратная средняя 
по силе корреляционная связь, означающая, что 
чем выше уровень объемной плотность сосудов 
в опухоли, тем статистически значимо мень-
ше количество макрофагов в новообразовании 

(табл. 2). При этом следует отметить, что в УМ 
преимущественно веретеноклеточного строе-
ния васкуляризация была более выражена, чем 
при эпителиоидноклеточном варианте опухоли, 
в то время как количество ТИМ, напротив, пре-
обладало в УМ эпителиоидноклеточного строе-
ния. 

Таблица 2. 
Корреляционные связи (Р0 Спирмена) показателей объемной плотности кровеносных сосудов, количества 

макрофагов, % веретеноклеточного компонента в метастазирующей УМ 

Р0 Спирмена Кровеносные сосуды Макрофаги (количество)
% веретеноклеточного компонента 

в опухоли

Кровеносные сосуды (объёмная плотность) - -0,349, р=0,04 0,371,р=0,02

Макрофаги (количество) -0,349, р=0,04 - -0,600, р=0,02

% веретеноклеточного компонента в опухоли 0,371, р=0,02 -0,600,р=0,02 -

ОБСУЖДЕНИЕ
Макрофаги относятся к клеткам врожденной 

иммунной системы, формируют один из первых 
противоинфекционных барьеров, играют важную 
роль в заживлении ран при воспалении и ангиоге-
незе. Эти клетки представляют собой гетероген-
ную клеточную популяцию с различными фено-
типическими характеристиками в зависимости от 
тканей, на территории которых они располагают-
ся, и состояния системы их активации. Макрофаги 
играют важную защитную роль в различных тка-
нях глаза (роговице, сосудистой оболочке), актив-
но участвуя в противоопухолевых иммунных реак-
циях [17].

Ангиогенез является фундаментальным про-
цессом, который обеспечивает опухоль кисло-
родом и питанием, необходимыми для их роста 
[21−24]. Фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) и 
его рецепторs (VEGFR) являются основными мар-
кёрами ангиогенеза опухоли. При этом VEGFR про-
дуцируется как самими опухолевыми клетками, 
так их микроокружением, в частности, ТИМ, что 
приводит к повышению проницаемости сосудов и, 
вероятно, стимулирует процесс внедрения клеток 
опухоли в просветы периферических сосудов [25].

Ингибиторы VEGF и VEGFR широко используют-
ся для лечения сόлидных опухолей [26]. При этом 
показано, что антиангиогенная терапия не всегда 
приводит к искомым результатам. Это позволяет 

предположить, что возможным механизмом рези-
стентности к антиангиогенным препаратам может 
быть активация альтернативных путей неоваску-
ляризации опухоли [27−29]. 

Помимо VEGF, ТИМ высвобождает набор про-
ангиогенных факторов, включающих фактор не-
кроза опухоли α (TNFα), основной фактор роста 
фибробластов (bFGF), тимидинфосфорилазу (TP), 
активатор плазминогена урокиназного типа (uPA), 
адреномедуллин (ADM) и семафорин 4D (Sema4D) 
[30, 31]. Участие ТИМ в опухолевом ангиогенезе 
не ограничивается самопродукцией ангиогенных 
факторов. Эти клетки способны экспрессировать 
цитокины, которые косвенно способствуют анги-
огенезу опухоли путем индукции проангиогенной 
программы в опухолевых клетках. Так, установле-
но [32−33], что моноциты и макрофаги человека 
индуцируют продукцию проангиогенных факто-
ров IL-8 и VEGF из клеток меланомы и глиомы во 
время совместного культивирования. ВМ при этом 
в основном присутствует в тканях высокозлокаче-
ственных опухолей и ассоциирована со способно-
стью опухоли метастазировать, рецидивировать и, 
тем самым, влиять на прогноз течения страдания 
[34−35]. Показано, что появление ВМ трактуется 
как неблагоприятный прогностический фактор 
при карциноме яичников [10], глиобластоме [36].

Несмотря на то, что механизмы образования 
ВМ до сих пор полностью не раскрыты, указано 
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на участие в процессах ВМ-формирования клеток 
эпителиально-мезенхимального перехода, эмбри-
ональных и стволовых клеток, гипоксии различ-
ного происхождения, потенцирующей активацию 
сосудо-созидающих сигнальных молекул [37−39]. 

Кроме того, микроокружение опухоли созда-
ет своеобразную клеточную нишу, оказывающую 
разнонаправленное влияние на пластичность но-
вообразования, и во многом определяющую объ-
ясняющие морфологическую и функциональную 
гетерогенность злокачественны опухолей [40]. В 
частности, недавнее исследование [41] показало, 
что фибробласты могут индуцировать ВМ при ле-
гочной карциноме и наряду с иными стромальны-
ми факторами играют существенную роль в транс-
формации клеток опухоли и приобретении ими 
эндотелиально-подобного фенотипа.

Макрофагальное микроокружение в опухоли 
может играть двойственную роль. С одной сторо-
ны, макрофаги как фагоциты играют защитную 
роль, в том числе в течение опухолевого процес-
са. С другой стороны, M. Jager et al. показали, что 
при УМ человека высокая плотность макрофагов 
в строме опухоли связана с плохим прогнозом для 
пациента [42]. Как уже упоминалось, макрофаги 
играют роль в развитии ангиогенеза и, таким об-
разом, могут стимулировать рост опухоли. Кроме 
того, было обнаружено, что макрофаги подавляют 
иммунные реакции организма против меланомы. 
Таким образом, актуально понимать двойственно-
го значения этих клеток в организме. 

Несмотря на сходство между ангиогенезом и 
ВМ, современные антиангиогенные подходы не 
могут воздействовать на сосудистые структуры 
ВМ, и действительно, было показано, что исполь-
зование антиангиогенной терапии (бевацизумаб) 
увеличивает ВМ при раке яичников и молочной 
железы [34, 43]. Это может объясняться тем, что 
при подавлении образования и количества истин-
ных кровеносных сосудов в опухоли нарастает ги-
поксия, индуцирующая в свою очередь процессы 
формирования ВМ.

Кроме того, гетерогенность истинных и псев-
дососудистых коммуникаций, когда сосуд может 
быть выстлан эндотелиоцитами, а псевдососу-
дистая структура – опухолевыми клетками, ведёт 
к образованию гибридных сосудистых структур, 
способствующих интравазации новообразования 

и системной диссеминации клеток опухоли [44]. 
Некоторые авторы рекомендуют принимать во 
внимание то обстоятельство, что сформированная 
ВМ повышает риск метастазирования новообразо-
вания после проведенного антиангиогенного ле-
чения и считают, что исследования в области этого 
феномена в онкоморфологии несомненно позво-
лят модифицировать подходы к данной терапии 
злокачественных опухолей [45].

С учётом изложенного полагаем, что макрофа-
гальное микроокружение в опухоли может играть 
двойственную роль: про- и противотуморозную. 
Полученные в ходе настоящего исследования ма-
териалы указывают на способность макрофагов к 
васкулоподобной мимикрии на территории УМ, на 
вероятное значение этих клеток в генезе метаста-
зирования опухоли и, тем самым, подтверждают 
возможность проопухолевой активности макрофа-
гов. 

Таким образом, более углубленное исследова-
ние путей формирования псевдососудистых про-
странств не только клетками самой опухоли, но и 
её микроокружением, помогает открыть новые на-
правления в исследовании предикторов метаста-
зирования УМ и наметить подходы к оптимизации 
терапии этих новообразований.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Нами обнаружено и доказано, что макрофаги 

из клеточного микроокружения УМ способны к 
ВМ. Результаты проведенного иммуноморфлоги-
ческого, морфометрического и статистического 
исследований элементов самой УМ и её микро-
окружения убедительно показывают, что такие 
характеристики новообразования, как объемная 
плотность кровеносных сосудов и количество ТИМ, 
макрофагов в УМ могут быть использованы в каче-
стве прогностических маркеров метастазирования 
опухоли. В ходе прогрессирования УМ васкуляри-
зация опухоли кровеносными сосудами сменяется 
на макрофагальные псевдососудистые структуры. 
Полученные результаты изучения сосудов УМ, кле-
точного микроокружения опухоли и образованных 
клетками микроокружения псевдососудистых про-
странств с использованием иммуногистохимиче-
ских маркеров могут быть использованы для оцен-
ки прогрессирования опухоли и прогнозирования 
появления отдаленных метастазов УМ.
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