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В последнее десятилетие активно изучается
роль стромального микроокружения новообразо-
ваний различной степени дифференцировки и ло-
кализаций [6]. Проведенные исследования нагляд-
но подтверждают значение стромы в злокачествен-
ной трансформации эпителия или прогрессирова-
нии уже имеющегося новообразования. Значитель-
ное количество работ посвящено роли стромы как
индуктора опухолевого роста [1]. С другой сторо-
ны, некоторые компоненты стромы могут оказы-
вать тормозящий эффект на опухолевый рост. Так,
в ряде работ было отмечено, что рак предстатель-
ной железы развивается в анатомических зонах
простаты, где количество гладкомышечных клеток
значительно снижено, в других исследованиях
были отмечены существенные изменения в соста-
ве стромального микроокружения рака предста-
тельной железы по сравнению с доброкачествен-
ной гиперплазией и простатической интраэпите-
лиальной неоплазией [2, 3, 5].

Целью исследования стало определение роли
уровня экспрессии одного из важных составляю-
щих стромы и сосудов рака предстательной желе-
зы – гладкомышечного актина – и оценка его роли
в метастатическом потенциале и прогнозе новооб-
разования. Материалом для исследования стали 47
наблюдений рака предстательной железы, выявлен-
ных после трансуретральной резекции простаты.
Для выявления гладкомышечного компонента стен-
ки сосудов и стромы использовали антитела к глад-
комышечному актину (клон 1А4).

Исследовались общая площадь, занимаемая
гладкомышечным актином, количество отдельных
гладкомышечных волокон и средний размер глад-
комышечного волокна. Для морфометрического
исследования экспрессии гладкомышечного акти-
на в стенке сосудов микропрепараты фотографи-
ровались с использованием объектива 40, выбира-
лись сосуды, которые имели четкий поперечный
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срез и диаметр 40-50 мкм. Толщина стенки изме-
рялась в 4 взаимно перпендикулярных точках со-
судистой стенки. Изучены толщина гладкомышеч-
ного составляющего стенки сосуда, его площадь и
площадь просвета сосуда. Подсчет вышеуказанных
параметров производили с использование анали-
затора изображений WCIF ImageJ. Полученные
результаты обработаны статистически с использо-
ванием программы STATISTICA 6.0 (StatSoft,
2001 г.).

Окраска микропрепаратов рака предстательной
железы с использованием антител к гладкомышеч-
ному актину позволила четко выявить гладкомы-
шечную составляющую стромы и мышечную стен-
ку сосудов микроциркуляторного русла. Нами были
исследованы: общая площадь экспрессии гладко-
мышечного актина на единицу исследуемой пло-
щади, количество гладкомышечных волокон, тол-
щина гладкомышечного слоя стенки сосудов, пло-
щадь экспрессии гладкомышечного актина в стен-
ке сосуда и площадь просвета сосуда. При морфо-
метрическом анализе уровня экспрессии гладкомы-
шечного актина оценивались площадь, занимаемая
гладкомышечным актином в строме опухоли, ко-
личество гладкомышечных волокон в единице пло-
щади, толщина гладкомышечного слоя стенки со-
суда и площадь гладкомышечного актина в стенке
сосуда.

При анализе влияния степени дифференциров-
ки на показатели экспрессии гладкомышечного
актина с использованием непараметрического кри-
терия Крускала-Уоллиса выявлено, что с уменьше-
нием дифференцировки рака предстательной же-
лезы достоверно уменьшалась площадь экспрес-
сии гладкомышечного актина в строме (тест Крус-
кала-Уолиса: H=25,67, p=0,00001 увеличивалось
количество гладкомышечных волокон H=16,72,
p=0,0001, уменьшалась толщина гладкомышечной
составляющей стенки сосуда H=35,03, p=0,00001,
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уменьшалась площадь экспрессии гладкомышеч-
ного актина в стенке сосуда H=38,74, p=0,00001 и
увеличивалась площадь внутреннего сечения со-
судов H=20,85, p=0,00001.Использование непара-
метрического корелляционного анализа (корреля-
ция Спирмена) показало такую же направленность
изменений экспрессии гладкомышечного актина в
строме и стенке сосудов. При анализе полученных
данных выявляются обратные корелляционные
связи между степенью дифференцировки опухоли
по Gleason и площадью экспрессии гладкомышеч-
ного актина в строме, толщиной стенки сосуда и
площадью экспрессии гладкомышечного актина в
стенке сосудов. Прямые корреляционные связи
наблюдаются при анализе связи суммарного
Gleason и количеством гладкомышечных волокон,
площадью просвета сосудов. Данные морфометри-
ческого исследования подтверждаются и при ви-
зуальной оценке микропрепаратов

Анализ параметров микроциркуляторного рус-
ла (микрососудистой плотности, суммарной пло-
щади микрососудистого русла, суммарного пери-
метра и средней площади гладкомышечного акти-
на) с показателями экспрессии гладкомышечного
актина свидетельствовал об отсутствии статисти-
чески достоверной связи между параметрами мик-
роциркуляторного русла и показателями экспрес-
сии гладкомышечного актина в строме рака пред-
стательной железы. Данный результат позволяет
судить о независимой прогностической значимос-
ти экспрессии гладкомышечного актина в строме
и стенках сосудов. Основываясь на этих данных,
был проведен анализ влияния экспрессии гладко-
мышечного актина в строме и стенках сосудов, на
метастатический потенциал и выживаемость боль-
ных.

Для оценки влияния приведенных выше пока-
зателей на метастатический потенциал опухоли,
использовался непараметрический критерий Ман-
на-Уитни и Вальда-Вольфовица. Выявлено умень-
шение гладкомышечного актина в строме рака
предстательной железы у больных с наличием ме-
тастазов (U=147, p=0,009). Значительное уменьше-
ние толщины гладкомышечной составляющей
стенки сосудов также приводит к увеличению ве-
роятности метастазирования (U=144, p=0,008).
Сходные результаты получены и при анализе вли-
яния площади экспрессии гладкомышечного акти-
на в стенке сосудов (Z= -2,45, p=0,01) и при увели-
чении площади просвета сосуда (Z= -2,03, p= 0,04).

Для оценки влияния данных факторов на выжи-
ваемость, исследуемые параметры экспрессии
были разделены на 2 группы: 1-я больше медиа-
ны, 2-я меньше медианы. Использовалась регрес-
сионная модель Каплана-Майера, логранговый кри-
терий. При использовании данной регрессионной

модели статистически достоверные показатели
получены только по одному исследуемому призна-
ку – площадь просвета сосудов, увеличение кото-
рой приводило достоверно к уменьшению продол-
жительности жизни (p=0,001). При анализе осталь-
ных параметров экспрессии гладкомышечного ак-
тина статистический уровень значимости был боль-
ше 0,05.

Однако при анализе крайних по выживаемости
групп с использованием критерия Манна-Уитни
были найдены статистически достоверные связи и
по другим параметрам экспрессии гладкомышеч-
ного актина. Отмечается уменьшение гладкомы-
шечного актина в строме рака предстательной же-
лезы у больных проживших менее года по сравне-
нию с больными, прожившими более 5 лет U=18,
p=0,04, также имеется тенденция к уменьшению
толщины гладкомышечного слоя в стенке сосудов
у больных, проживших менее одного года U=21,
p=0,08 по сравнению с больными с пятилетней
выживаемостью и наблюдается уменьшение пло-
щади экспрессии гладкомышечного актина в стен-
ке сосудов U=18, p=0,04.

Выводы
1. Экспрессия гладкомышечного актина в стро-

ме рака предстательной железы значительно варь-
ирует в зависимости от степени дифференцировки
злокачественного новообразования, что наряду с
оценкой эпителиального компонента по Gleason
должно учитываться в оценке прогноза опухоли.
Количество гладкомышечного актина значительно
больше в опухолях более высокой дифференциров-
ки и низкого метастатического потенциала.

2. Обнаруженные в низкодифференцированных
раках нарушения формирования гладкомышечно-
го каркаса сосудов со снижением его толщины,
появлением прерывистости и дефектов гладкомы-
шечного слоя отражают несовершенство неоанги-
огенеза и могут являться одним из прогностичес-
ких маркеров новообразования
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