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THE ANGIOGENESIS ASPECTS IN COLO-RECTAL CARCINOMAS (Abstract): Angiogenesis represents 
the formation and differentiation of blood vessels and is implicated in fisiological processes (embriogenesis, 
reproductive function, wound curing) as well as in pathological processes (retinian macular degeneration, 
reumathoid arthrithis, psoriazis, as well as the neoplazic progression and metastasis).The solid tumors need 
neovascularisation for growth, invasion, and metastasis. The neovascularisation (determined by using Anti CD34 
antybodies) is associated with a unfavorable prognossis related to the primary tumor and its recurrence. 
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INTRODUCERE 
Cunoscând importanţa angiogenezei în progresia tumorală şi metastazare lucrarea de 

faţă îşi propune o evaluare prognostică a cancerului colo-rectal determinând 
microvascularizaţia tumorală în 8 cazuri de cancer colo-rectal utilizând anticorpi anti – CD34.  

 
MATERIAL ŞI METOD Ă 
Pentru evidenţierea angiogenezei tumorale ca factor predictiv al potenţialului invaziv / 

metastatic al carcinoamelor colo-rectale s-a dozat anticorpul monoclonal CD34 la un număr 
de 8 cazuri. S-a folosit CD 34 class II, clona QBEND/10 (cod M7165), diluţia 1/50, sursa 
DAKO Glostrup Danemarca. Blocuruile de parafină au fost prelucrate la Laboratorul de 
Imunologie şi Genetică Iaşi la departamentul de morfopatologie. 

 
REZULTATE 
Lotul de tumori studiate a prezentat o densitate microvasculară variabilă de la o 

tumoră la alta şi în cadrul aceleiaşi tumori. 
Intratumoral vasele de calibru mic au fost în general reduse ca număr, vase fine 

intratumoral (Fig. 1) sau ciorchine de vase mici la baza glandelor atipice, asociate sau nu 
infiltratului inflamator limfocitar (Fig. 2). 

Densitate mare microvasculară intratumoral s-a evidenţiat într-un caz de carcinom 
nediferenţiat (Fig.3). 

În stroma peritumorală au fost evidenţiate vase fine, reduse numeric, distribuite la 
mică distanţă de insulele tumorale. Fig. 4 evidenţiază aceste aspecte într-un caz de carcinom 
nediferenţiat. 

Densitate micro-vasculară mare a fost prezentă în arii ale aceleiaşi tumori (Fig. 5) care 
prezintă distribuţia vaselor sub formă de lizereu peritumoral la limita cu infiltratul inflamator. 
În adenoamele diferenţiate aspectul vaselor distribuite peritumoral a fost variabil de la 
densitate mare a micilor vase precum şi densitate mare a vaselor dilatate în imediata apropiere 
a insulelor tumorale (Fig. 6). 
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Angiogeneză stromală, ca factor de agersivitate şi progresie tumorală este obligatoriu 
de evidenţiat şi raportat în vederea stabilirii prognosticului. Numărul vaselor a variat de la 
densitate moderată până la densitate crescută chiar la tumorile cu stromă desmoplazică 
(fibroză peritumorală) sau cu bogat infiltrat limfocitar trăsături ce apar ca răspuns al 
organismului la agresiunea neoplazică (Fig.7, 8 şi 9). 

 

 

Fig. 1 Adenocarcinom diferenţiat 
vase fine, reduse numeric 

Col. IHC 20x CD-34 

Fig. 3 Carcinom nediferenţiat 
densitate mare microvasculară intratumorală 

Col. IHC 20x CD-34 

Fig. 5 Carcinom nediferenţiat 
densitate microvasculară 

(lizereu peritumoral) Col. IHC 20x 

Fig. 2 Adenocarcinom moderat diferenţiat 
vase şi infiltrat inflamator 

Col. IHC 40x CD-34 

Fig. 4 Carcinom nediferenţiat 
vase fine peritumoral 
Col. IHC 20x CD-34 

Fig. 6 Adenocarcinom diferenţiat 
densitate microvasculara peritumoral  

(vase dilatate) Col. IHC 20x 
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DISCUŢII 
Angiogeneza este esenţială pentru creşterea tumorală şi pentru metastaze, densitatea 

microvasculară (MVD) fiind cunoscută ca un factor de prognostic independent în numeroase 
entităţi tumorale. MVD este un factor independent de vârstă, sex, categoriile pT şi pN. 
Supravieţuirea generală la pacienţii cu recedivă tumorală este semnificativ mai scurtă la cei cu 
densitate crescută vasculară decât la cei cu densitate redusă. [1]  

Unul din factorii cei mai studiaţi cu importanţa majoră in angiogeneza din cancerul 
colo-rectal este factorul de creştere al endoteliului vascular (VEGF), o citochină 
multifuncţională al cărui nivel ridicat este corelat cu stadiul tumoral progresia si metastazele 
tumorale [2]. Concentraţia VEGF in ţesutul tumoral este semnificativ mai mare decât în 
mucoasa colică normală. Patternul de expresie al izoformelor este specific pentru 
transformarea de la adenom la carcinom în patologia colo-rectală. VEGF find unul din cei mai 
bine caracterizaţi factori proangiogenici de creştere, multiple strategii au fost dezvoltate 
pentru a inhiba această cale. Terapia anti-angiogenică acceptată astăzi in cancerul colo-rectal 
utilizează combinaţii care au ca ţintă sistemul VEGF/VGFR asociat cu chimioterapia, scheme 
ce determină o creştere a supravieţuirii pe termen mediu şi lung [3]. Bevacizubam - un 
anticorp monoclonal dezvoltat împotriva VEGF este aplicat în cancerul colo-rectal avansat cu 
rezultate încurajatoare[4-7]. 

CONCLUZII 
Deşi lotul studiatz a fost mic, rezultatele confirmă datele din literatura de specialitate. 

Microvascularizaţia a fost evidenţiată intratumoral şi peritumoral – vase mici, fine, relativ 
reduse ca număr. 

Fig. 7 Vase de mici dimensiuni în stromă    
Col. IHC 20x CD-34 

Fig. 8 Densitate microvasculară crescută
Col. IHC 40x CD-34 (detaliu) 

Fig. 9 Stromă cu bogat infiltrat limfocitar cu vase fine - 
Col. IHC 20x CD-34 (detaliu) 
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Creşterea MVD s-a remarcat în stroma tumorală, fiind mai accentuată la distanţă de 
insulele tumorale. 

În cazurile de carcinoame slab diferenţiate şi nediferenţiate microvascularizaţia a fost 
însoţită de infiltrat microcitar bogat, ca o reacţie din partea organismului de contrabalansare a 
progresiei şi invaziei tumorale. 

Dintre factorii angiogenici, MVD (detectată cu anticorpul CD34) corelată cu VEGF 
este cel mai semnificativ indicator al prognosticului în carcinoamele colo-rectale. 
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