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Веретеноклеточный рак лёгкого — очень редкое заболевание, один из видов плоскоклеточного рака бифаз-

ного строения, который удаётся обнаружить в единичных случаях. Несмотря на наличие различных описаний 
данного поражения, в настоящее время не существует единого мнения о способах его точной морфологической 
диагностики и эффективного лечения. По этой причине особенно важно изучение всех существующих в насто-
ящий момент результатов исследования веретеноклеточного рака с целью систематизации и анализа имеющих-
ся данных и разработки эффективных способов борьбы с этим заболеванием. В настоящем обзоре приведено 
современное представление клинической медицины о данной опухоли и рассмотрены различные способы её 
классификации и определения на основе всемирного научного опыта. Представлены результаты исследования 
причин возникновения веретеноклеточного рака лёгкого, а также описаны статистические показатели его об-
наружения и применяемые методы лечения. Лёгочная веретеноклеточная карцинома, которая часто поражает 
курильщиков мужского пола в виде большого периферического поражения, имеет неблагоприятный прогноз 
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Обзоры

даже в тех случаях, когда диагноз был поставлен на ранней стадии и была выполнена радикальная хирургиче-
ская операция. Отдалённые метастазы встречаются чаще и раньше, чем при иных опухолях той же группы, а 
выживаемость после рецидива очень низкая. Одним из наиболее перспективных направлений лечения в случае 
этой опухоли служит таргетная иммунотерапия, такая как антитела к PD-1/PD-L1, направленные на ингибиро-
вание иммунной контрольной точки. 

Ключевые слова: веретеноклеточный рак лёгкого, плеоморфная карцинома, хирургическая резекция,  
гистологические исследования.

SPINDLE-CELL LUNG CARCINOMA: CLASSIFICATION OF TYPES, FEATURES OF DIAGNOSIS 
AND TREATMENT

Yu.S. Alferova, V.D. Surina, N.V. Karpov
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia
Spindle-cell lung carcinoma is a very rare disease, one of the forms of biphasic squamous-cell carcinoma, which 

can be detected in isolated cases. Despite different descriptions of this pathology, currently there is no consensus about 
methods of its exact morphological diagnosis and effective treatment. Therefore, it is very important to study all existing 
at the moment results of spindle-cell carcinoma research for the purpose of systematization and analysis of available 
data and development of effective methods of the disease control. The review contains modern understanding of clinical 
medicine about the tumor and different methods of its classification and identification based on worldwide scientific 
experience. The results of the research of spindle-cell lung carcinoma development causes are discussed, and statistical 
measures of its detection and used treatment methods are described. Spindle-cell lung carcinoma, frequently affecting 
male smokers as a large peripheral focus, has unfavourable prognosis even in those cases when the diagnosis was made 
at the early stage and radical surgery was performed. Distant metastases occur more frequently and earlier than in other 
tumors of the same group, and survival after recurrence is very low. One of the most promising methods of treatment in 
case of such malignancy is targeted immunotherapy such as anti-PD-1/PD-L1 antibodies aimed at inhibiting immune 
control point.

Keywords: spindle-cell lung carcinoma, pleomorphic carcinoma, surgical resection, histologic investigation.

Веретеноклеточный рак — вариант плоско-
клеточного рака бифазного строения, в котором 
саркомоподобный веретеноклеточный компо-
нент исходит из участков плоскоклеточного 
рака типичного строения. Гистотипическую 
принадлежность рака устанавливают по плоско-
клеточному компоненту [1].

Гистопатологическая гетерогенность рака 
лёгкого остаётся существенным вариативным 
фактором в диагностике и прогнозировании 
данной патологии — это объясняет многочис-
ленные попытки найти универсальную молеку-
лярную классификацию заболевания, которая 
имела бы клиническую значимость [2].

В новой гистологической классификации 
немелкоклеточного рака лёгкого Всемирной 
организации здравоохранения/Международ-
ной ассоциации по изучению рака лёгкого вы-
деляют группу «Карциномы с плеоморфными, 
саркоматоидными или саркоматозными элемен-
тами», к которой относятся веретеноклеточная 
карцинома, гигантоклеточная карцинома, кар-
циносаркома и пульмональная бластома. Вере-
теноклеточные и гигантоклеточные карциномы 
составляют 0,4%, а карциносаркомы — 0,1% 
всех злокачественных опухолей лёгких [3].

В исследовании T. Terada были признаны 
три случая веретеноклеточного рака (spindle cell 
carcinoma) из 718 рассмотренных. Таким обра-
зом, частота веретеноклеточного рака лёгкого 
составила 0,4% всех злокачественных образо-
ваний лёгких. Возраст пациентов составлял 53, 
70 и 75 лет. Два пациента были курильщиками, 
третий — бывшим курильщиком. Веретенокле-
точный рак лёгкого во всех случаях обнаружен 
рутинным методом при рентгенологическом ис-
следовании грудной клетки, при этом все слу-
чаи были представлены периферическими опу-
холями [4].

В исследовании N.F. Fishback и W.D. Travis у 
78 пациентов была выявлена частая ассоциация 
веретеноклеточного рака лёгкого с гигантокле-
точным раком. Популяция пациентов состоя-
ла из 57 мужчин и 21 женщины (соотношение 
мужчин и женщин 2,7:1) в возрасте от 35 до 
83 лет. Гистологически фокусы плоскоклеточ-
ной карциномы присутствовали в 8% опухолей, 
гигантоклеточной карциномы — в 25%, адено-
карциномы — в 45%. Оставшиеся 22% новооб-
разований были полностью представлены вере-
тено- и/или гигантоклеточными карциномами. 
Веретено- и гигантоклеточные карциномы най-
дены вместе у 38% больных.

Частота, с которой веретеноклеточные и ги-
гантоклеточные карциномы встречаются вмес-
те, их частая ассоциация с другими гистологи-
ческими подтипами карциномы лёгких, а также 
аналогичные клинико-патологические особен-
ности этих опухолей позволяют предположить, 
что лучше всего их рассматривать как один из 
видов рака лёгкого под названием «плеоморф-
ная карцинома» [5].

Y.L. Chang и соавт. в своей работе изучили 
16 подобных случаев (4 центральных эндоброн-
хиальных поражения и 12 периферических). 
Мужчины встречались гораздо чаще, чем жен-
щины (13:3). Пациенты были в возрасте от 56 
до 80 лет. Среди 7 пациентов, перенёсших хи-
рургическую операцию, 4 были с инвазиями в 
средостение, плевру и грудную стенку, 3 имели 
метастазы в регионарные лимфатические узлы. 
Все пациенты имели ранние отдалённые мета-
стазы (временной диапазон от 2 нед до 5 мес) в 
различные органы, включая головной мозг, кос-
ти, надпочечники, а также были обнаружены 
необычные локализации, такие как пищевод, 
тощая кишка, прямая кишка и почки. Осталь-
ные 9 неоперабельных случаев имели поздние 



1021

Казанский медицинский журнал, 2017 г., том 98, №6

стадии заболевания, эти пациенты получали хи-
миорадиотерапию с незначительным эффектом. 
Средняя продолжительность жизни составила 
3 мес. При морфологическом исследовании все 
опухоли имели центральные некрозы в своей 
паренхиме и только небольшой ободок клеток 
по периферии [6].

Опухоли обычно показывают одновремен-
ное наличие злокачественных эпителиальных 
клеток и гомологичных саркоматоидным кле-
точным компонентам веретеновидных клеток, 
коэкспрессирующих цитокератин и виментин 
в различной степени. По этой причине при диа-
гностике их легко спутать с истинными сарко-
мами в том случае, если не были выполнены 
специальные иммуногистологические или уль-
траструктурные анализы [7].

В своём ретроспективном исследовании 
T. Yuki и соавт. рассмотрели 45 пациентов 
(41 мужчина и 4 женщины), которые подвер-
глись хирургическому лечению по поводу 
лёгочной плеоморфной карциномы. Саркома-
тозные элементы распределились следующим 
образом: 23 (51,1%) веретеноклеточных типа, 
11 (24,4%) гигантоклеточных типов и 11 (24,4%) 
комбинированных веретено- и гигантоклеточ-
ных типов. Эпителиальные компоненты были 
представлены аденокарциномой у 25 (55,6%) 
пациентов, плоскоклеточной карциномой — у 
8 (17,8%) больных, крупноклеточной карцино-
мой — у 12 (26,7%) пациентов.

Статус лимфатических узлов был класси-
фицирован как N0 у 28 (62,2%) пациентов, как 
N1 — у 5 (11,1%), как N2 — у 12 (26,7%) боль-
ных. Даже у пациентов с N0 часто проявлялась 
инвазия в сосуды (у 16 из 28 больных — 57,1%). 
5-летняя общая выживаемость и выживаемость 
без признаков заболевания составили соответ-
ственно 39,2 и 47,1%. Подтип эпителиальных 
компонентов, так же как и саркоматозных эле-
ментов, не влиял на прогноз. Общая выживае-
мость (p=0,02) и безрецидивная выживаемость 
(p=0,002) у пациентов со стадией N1/N2 были 
значительно хуже, чем у пациентов с N0. Боль-
шинство рецидивов произошло в виде отдалён-
ных метастазов (у 14 из 20 пациентов — 70%). 
Кроме того, у 10 пациентов (в 10 из 20 случа-
ев — 50%) произошли рецидивы в течение 6 мес 
после того, как была проведена резекция. Также 
медиана выживаемости после подтверждения 
первоначального рецидива составила 2,6 мес [8].

T. Fujita описывает случай метастазирова-
ния плеоморфной карциномы в молочную же-
лезу [9].

A. Weissferdt в своей работе [10] обращает 
внимание на важность иммуногистохимиче-
ского исследования саркоматозных опухолей. 
В его исследовании был проведён комплексный 
иммуногистохимический анализ 86 подобных 
опухолей. 74 плеоморфные карциномы (57 с 
дифференцированными элементами) и 12 ве-
ретеноклеточных были подвергнуты иммуно-
гистохимическому исследованию с CAM 5.2, 

цитокератином 7, фактором транскрипции 
щитовидной железы 1, Napsin A, цитокерати-
ном 5/6, P 40, Desmocollin 3, Sox 2, Calretinin и 
D2-40.

Процент положительных опухолевых кле-
ток, а также интенсивность окрашивания оце-
нивали и фиксировали. Веретено- и гигантокле-
точные элементы были положительными для 
CAM 5.2 (93%), цитокератина 7 (79%), фактора 
транскрипции щитовидной железы 1 (41%), 
Napsin A (20%), Calretinin (20%), Sox 2 (13%), 
цитокератина 5/6 (9%), P 40 (8%), D2-40 (6%) и 
Desmocollin 3 (3%). Из 29 случаев, в которых 
использовали иммуногистохимический метод, 
дифференцированные элементы показали себя 
в 21 (72%) случае, в то время как в 8 (28%) слу-
чаях иммунофенотип был более однороден. Был 
сделан вывод о том, что 42% новообразований, 
классифицируемых как саркомоподобные кар-
циномы, могут быть классифицированы как 
аденокарциномы и 14% — как плоскоклеточный 
рак, в то время как остальные 44% не смогли по-
казать более конкретный иммунофенотип.

Использование комплексной иммуногисто-
химии позволяет реклассифицировать боль-
шинство саркоматоидных карцином как плохо 
дифференцированные варианты аденокарцино-
мы или плоскоклеточного рака [10].

M. Nakajima в своей работе разделил сар-
коматоидные компоненты на три категории: 
веретеноклеточный тип, гигантский тип кле-
ток, смешанные веретёна и гигантские клет-
ки. Иммуногистохимически саркоматоидные 
компоненты во всех 37 случаях были положи-
тельными на цитокератины. Статистически не 
было никакого существенного различия в про-
гнозах 37 случаев саркомоподобных карцином 
и 647 случаев несаркомоподобных немелкокле-
точных случаев рака лёгкого (p=0,8537). Таким 
образом, не отмечено никакой очевидной разни-
цы в биологическом поведении саркомоподоб-
ной карциномы и обычного рака лёгкого [11].

M. Kontic и J. Stojsic пронаблюдали клиниче-
ский случай веретеноклеточного рака лёгкого и 
провели генетический анализ. Анализ мутаций 
гена ТР53 с помощью полимеразной цепной ре-
акции и секвенирование дезоксирибонуклеино-
вой кислоты показали вставку одного тимино-
вого основания, что приводит к мутации в рамке 
считывания экзона 8. Прогнозирование верете-
ноклеточного рака лёгкого может определяться 
саркомоподобным компонентом опухоли. Осно-
вываясь на этом, стратегии для лечения сарком 
мягких тканей можно применять также в случае 
веретеноклеточной опухоли, в частности из-за 
её быстрого роста, несмотря на присутствую-
щее надлежащее онкологическое лечение [12].

T. Tsujia, Y.H. Kima и соавт. описали химио-
терапевтическое лечение случая веретенокле-
точной опухоли следующим образом. 65-летний 
пациент с метастазом веретеноклеточного рака 
лёгкого первоначально получал цисплатин и до-
цетаксел, но его болезнь прогрессировала. За-
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тем он получил комбинированную химиотера-
пию карбоплатином и Nab-PTX (паклитакселом) 
с последующей химиотерапией Nab-PTX. Пози-
тронно-эмиссионная компьютерная томография 
с фтордезоксиглюкозой показала существенное 
уменьшение накопления фтордезоксиглюкозы в 
первичной опухоли, и такой ответ продолжался 
более 7 мес [13].

B.J. Addis и B. Corrin исследовали 18 случаев 
первичных злокачественных опухолей лёгких, 
классифицирующихся как карциносаркома, бла-
стома или карцинома веретенообразных клеток 
в соответствии с принятыми критериями. Два 
моноклональных антитела к кератинам (CAM 5.2 
и LP 34) использовали для определения неэпите-
лиальных или веретеноклеточных компонентов 
каждой опухоли. Таким способом был подтверж-
дён эпителиальный характер 5 опухолей, класси-
фицируемых как веретенообразные.

Во всех 4 лёгочных бластомах и 5 из 9 кар-
циносарком саркоматозные элементы не уда-
лось окрасить на кератин, но в остальных 
4 карциносаркомах были фокусы окрашивания. 
Гистогенез этих опухолей в настоящее время 
обсуждают и предполагают, что саркоматозный 
компонент карциносарком мог быть получен из 
злокачественных эпителиальных клеток с по-
мощью процесса мезенхимальной метаплазии 
с переключением на тип промежуточных фи-
ламентов. Остаётся неясным, является проис-
хождение бластомы энтодермальным и мезодер-
мальным или предшественником была одна из 
этих тканей, в дальнейшем прошедшая полное 
метапластическое преобразование [14].

D.J. Qi, B. Liu и соавт., проанализировав 
11 случаев веретеноклеточного рака лёгко-
го (6 мужчин и 5 женщин, средний возраст 
57,4 года), пришли к выводу, что при отсутствии 
отдалённых метастазов и хорошем физическом 
состоянии необходимо выбирать хирургическое 
лечение (продолжительность жизни в таком 
случае составляет более 48 мес) [15].

По мнению J.-I. Kida и N. Kanaji, лучевая 
терапия и химиотерапия могут облегчить сим-
птомы заболевания, но эти методы лечения 
могут быть пригодны только для пациентов с 
хорошим физическим состоянием [16]. 10 из на-
блюдаемых D.J. Qi и B. Liu пациентов прошли 
химиотерапию, а 3 из них также получили и 
лучевую терапию. Из-за различий в локализа-
ции опухоли и физическом состоянии пациен-
тов схемы химиотерапии были неодинаковыми, 
вследствие чего их результаты сильно различа-
лись (период выживания составлял от 2 до более 
48 мес). Только 3 из 11 пациентов прожили более 
24 мес. Это указывает на то обстоятельство, что 
веретеноклеточный рак — очень злокачествен-
ная опухоль, а прогноз является плохим даже на 
ранней стадии [15].

J.-I. Kida, N. Kanaji и соавт. изучили случай 
веретеноклеточного рака лёгкого у 74-летнего 
мужчины из Японии. При компьютерной томо-
графии с контрастированием были выявлены 

опухоль и очаги низкой плотности в нижней 
доле левого лёгкого и левосторонний плев-
рит. После проведения биопсии был постав-
лен диагноз: «веретеноклеточный рак лёгкого, 
T3N0M1a, стадия IV». Опухоль была устойчива 
к химиотерапии с карбоплатином и пеметрек-
седом, быстро прогрессировала. Вскрытие по-
казало обильное кровоизлияние внутри опухо-
ли, что, по-видимому, объясняло очаги низкой 
плотности при диагностике методом компью-
терной томографии [16]. Также и в 5 из 11 слу-
чаев, описываемых D.J. Qi и B. Liu, с помощью 
компьютерной томографии в очагах поражения 
были обнаружены центральные области с низ-
кой плотностью, которые связаны с кровоизлия-
нием в опухоли лёгкого [15].

Недавние исследования геномного профиля 
показали, что при веретеноклеточном раке лёг-
кого выявляются геномные изменения опухоле-
вого белка p53 (74%), онкогена v-Ki-ras2 (34%), 
гена рецептора фактора роста гепатоцитов Met 
(C-MET) (13,6%), эпидермального фактора рос-
та (8,8%), рецептора эпидермального фактора 
роста человека (1,6%) или протоонкогена (0,8%). 
Тирозин-протеинкиназа C-MET экзона 14 также 
чаще встречается при веретеноклеточном раке 
(12%), чем при немелкоклеточном раке лёгкого 
(3%) [17]. Кроме того, S. Kim и M.Y. Kim сооб-
щили, что в веретеноклеточном раке лёгкого 
высоко экспрессирован запрограммированный 
death-1 (PD-1)/PD-лиганд 1 (PD-L1). На основа-
нии данных исследований можно заключить, 
что одним из наиболее перспективных направ-
лений лечения в случае рассматриваемой опухо-
ли служит таргетная иммунотерапия, такая как 
антитела к PD-1/PD-L1, направленные на инги-
бирование иммунной контрольной точки [18].

Итак, лёгочная веретеноклеточная карцино-
ма, которая часто поражает курильщиков муж-
ского пола в виде большого периферического 
поражения, имеет неблагоприятный прогноз 
даже в тех случаях, когда диагноз был постав-
лен на ранней стадии и была выполнена ради-
кальная хирургическая операция. Отдалённые 
метастазы встречаются чаще и раньше, чем при 
иных опухолях той же группы, а выживаемость 
после рецидива очень низкая. Дальнейшее ис-
следование биологических особенностей вере-
теноклеточной лёгочной карциномы и терапев-
тического ответа является вопросом высокого 
приоритета.

Авторы заявляют об отсутствии конфлик-
та интересов по представленной статье.
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В обзоре представлены возможности и опыт применения диодных лазеров для лечения воспалительных 

заболеваний рта. Ранее низкоинтенсивный лазер применяли в стоматологии только как физиотерапевтический 
прибор. С появлением новых технологий диапазон использования лазера существенно расширился. Диодный 
лазер обладает высоким уровнем безопасности, вследствие чего его можно применять в пародонтологии и эн-
додонтии, не опасаясь при этом повредить структуру тканей зуба. В хирургической стоматологии высокоин-
тенсивное лазерное излучение выступает как альтернатива режущим и ротационным инструментам. Особен-
ности использования диодного лазера при проведении хирургических вмешательств — стерильные условия во 
время вмешательства и отсутствие кровоточивости во время операции и после неё, прогнозируемая глубина 
повреждения, высокая точность разреза. Накопленный опыт применения диодного лазера показывает хороший 
гемостатический эффект, что приводит к минимальной рецессии десневого края. Многие авторы отмечают, что 
послеоперационные рубцы отсутствуют или формируются более нежными и эластичными, не стягивающими 
ткани. По сравнению с традиционными методами использование лазерного скальпеля позволяет снизить сроки 
эпителизации раны вдвое. Также ряд авторов отмечают, что диодный лазер стимулирует систему иммунной 
защиты, снижает патогенность микрофлоры, повышает её чувствительность к антибиотикам, положительно 
регулирует функции цементной бляшки in vitro. Использование лазерных технологий повышает качество и 
эффективность проводимого лечения, позволяет уменьшить повторную обращаемость пациентов, сократить 
сроки лечения, добиться отсутствия рецидивов и осложнений. В связи с этим актуальным остаётся вопрос о 
расширении показаний к применению диодных лазеров в стоматологии и усовершенствовании методик.

Ключевые слова: диодный лазер, хромофоры, пародонтит, апикальный периодонтит, иммунитет.
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