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ASPECTE ALE ANGIOGENEZEI IN CARCINOAMELE
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THE ANGIOGENESIS ASPECTS IN COLO-RECTAL CARCINOMAS (Abstract): Angiogenesigepresents
the formation and differentiation of blood vessatwl is implicated in fisiological processes (empeioesis,
reproductive function, wound curing) as well aspathological processes (retinian macular degemerati
reumathoid arthrithis, psoriazis, as well as theptezic progression and metastasis).The solid tsmeed
neovascularisation for growth, invasion, and mesast The neovascularisation (determined by usimgy®@D34
antybodies) is associated with a unfavorable prsgjsaelated to the primary tumor and its recugenc
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INTRODUCERE

Cunoscand importaa angiogenezei in progresia tumargil metastazare lucrarea de
fata T1si propune o evaluare prognogtica cancerului colo-rectal determinand
microvascularizaa tumorad n 8 cazuri de cancer colo-rectal utilizand anpcanti — CD34.

MATERIAL SI METOD A

Pentru evidefierea angiogenezei tumorale ca factor predictwénialului invaziv /
metastatic al carcinoamelor colo-rectale s-a daméitorpul monoclonal CD34 la un ndm
de 8 cazuri. S-a folosit CD 34 class I, clona QEEN) (cod M9, dilutia 1/50, sursa
DAKO Glostrup Danemarca. Blocuruile de parafiau fost prelucrate la Laboratorul de
Imunologiesi Genetia lasi la departamentul de morfopatologie.

REZULTATE

Lotul de tumori studiate a prezentat o densitaterowasculat variabik de la o
tumori la altasi Tn cadrul acelei tumori.

Intratumoral vasele de calibru mic au fost in general reduseww®ir, vase fine
intratumoral (Fig. 1) sau ciorchine de vase micbiza glandelor atipice, asociate sau nu
infiltratului inflamator limfocitar (Fig. 2).

Densitate mare microvascudamtratumoral s-a evidemt intr-un caz de carcinom
nedifereiiat (Fig.3).

n stromaperitumorali au fost evidefiate vase fine, reduse numeric, distribuite la
mica distana de insulele tumorale. Fig. 4 evideza aceste aspecte intr-un caz de carcinom
nediferemiat.

Densitate micro-vascukamare a fost prezenin arii ale aceleg tumori (Fig. 5) care
prezint distribuia vaselor sub forthde lizereu peritumoral la limita cu infiltratulflamator.

In adenoamele diferginte aspectul vaselor distribuite peritumoral at feariabil de la
densitate mare a micilor vase precgirdensitate mare a vaselor dilatate Tn imediatagipre
a insulelor tumorale (Fig. 6).
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Angiogeneaz stromadi, ca factor de agersivitatg progresie tumoréleste obligatoriu
de evidetiat si raportat in vederea stabilirii prognosticului. Wirul vaselor a variat de la
densitate moderatpéari la densitate crescutchiar la tumorile cu stroindesmoplazit
(fibroza peritumorad) sau cu bogat infiltrat limfocitar dsaturi ce apar caaspuns al
organismului la agresiunea neoplaz{Eig.7, 8si 9).

Fig. 1 Adenocarcinom difereriat Fig. 2 Adenocarcinom moderat diferetiat

vase fine, reduse numeric vasesi infiltrat inflamator
Col. IHC 20x CD-34 Col. IHC 40x CD-34

Fig. 3 Carcinom nedifereriat Fig. 4 Carcinom nedifereriat

densitate mare microvasculantratumorai vase fine peritumoral
Col. IHC 20x CD-34 Col. IHC 20x CD-34

Fig. 5 Carcinom nedifereniat Fig. 6 Adenocarcinom difereriat
densitate microvascutar densitate microvasculara peritumoral
(lizereu peritumoral) Col. IHC 20x (vase dilatate) Col. IHC 20x
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DISCUTII

Angiogeneza este egeld pentru crgterea tumordl si pentru metastaze, densitatea
microvasculat (MVD) fiind cunoscui ca un factor de prognostic independent in numeroas
entitati tumorale. MVD este un factor independent de viarsex, categoriile pTsi pN.
Supraviguirea generdlla paciefii cu recedid tumorah este semnificativ mai scirla cei cu
densitate cresciuvasculaii decat la cei cu densitate redud ]

Unul din factorii cei mai studiacu importaga majoé in angiogeneza din cancerul
colo-rectal este factorul de etere al endoteliului vascular (VEGF), o citochin
multifunctionak al cirui nivel ridicat este corelat cu stadiul tumorabgresia si metastazele
tumorale [2]. Concenttea VEGF in tesutul tumoral este semnificativ mai mare decat in
mucoasa colic normafi. Patternul de expresie al izoformelor este specjbentru
transformarea de la adenom la carcinom n patologarectai. VEGF find unul din cei mai
bine caracteriza factori proangiogenici de cgeere, multiple strategii au fost dezvoltate
pentru a inhiba acedstale. Terapia anti-angiogeaiacceptat astizi in cancerul colo-rectal
utilizeaz combinaii care au cainta sistemul VEGF/VGFR asociat cu chimioterapia, sahem
ce determia o crgtere a supraviairii pe termen mediwi lung [3]. Bevacizubam - un
anticorp monoclonal dezvoltat impotriva VEGF egiécat in cancerul colo-rectal avansat cu
rezultate incurajatoare[4-7].

Fig. 7 Vase de mici dimensiuni Tn stror@ Fig. 8 Densitate microvasculai crescut
Col. IHC 20x CD-34 Col. IHC 40x CD-34 (detaliu)
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Fig. 9 Stroma cu begat infiltrat limfocitar cu vase fine-
Col. IHC 20x CD-34 (detaliu)

CONCLuzll

Desi lotul studiatz a fost mic, rezultatele confiirdatele din literatura de specialitate.
Microvascularizgia a fost evidefiata intratumoralsi peritumoral — vase mici, fine, relativ
reduse ca nuan.
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Cresterea MVD s-a remarcat in stroma tumayrdiind mai accentuétla distama de
insulele tumorale.

In cazurile de carcinoame slab difefiate si nediferefiate microvasculariza a fost
Tnsaita de infiltrat microcitar bogat, ca o regcdin partea organismului de contrabalansare a
progresieki invaziei tumorale.

Dintre factorii angiogenici, MVD (detectatu anticorpul CD34) corelatcu VEGF
este cel mai semnificativ indicator al prognostigiih carcinoamele colo-rectale.
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