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Резюме. У статті представлено систематизований огляд сучасних даних щодо гігантських багатоядерних 
клітин (ГБК) як значущого морфологічного феномену в патології людини. Висвітлено їх патогенетичну та діагно-
стичну роль у контексті хронічного запалення, гранульоматозних реакцій, неопластичних і вірус-асоційованих 
процесів. 

Актуальність роботи зумовлена необхідністю коректної інтерпретації ГБК у світлі їх морфологічної 
подібності при запальних, реактивних, неопластичних та вірус-асоційованих процесах.  

Мета роботи − систематизувати літературні дані щодо морфогенезу, морфологічних типів і принципів 
діагностичної інтерпретації ГБК. Проведено аналіз публікацій із баз PubMed, Scopus, Web of Science та Google 
Scholar з акцентом на морфологічні, патогенетичні та клініко-діагностичні аспекти. Показано, що формування 
ГБК реалізується двома основними механізмами: синцитіальним (злиття макрофагів) та полікаріоцитарним (по-
рушення цитокінезу). Описано ключові морфологічні варіанти – клітини типу Лангханса, клітини стороннього 
тіла, клітини Тутона, а також їх зв’язок із тканинним складом і характером патологічного чинника. Окрему увагу 
приділено морфологічним пасткам, зокрема диференціації реактивних ГБК із пухлинними багатоядерними кліти-
нами, вірусними симпластами та фізіологічними багатоядерними клітинами.  

Наголошено, що наявність ГБК не має самостійного діагностичного значення і потребує комплексної 
оцінки з урахуванням архітектоніки ураження, клітинного складу, ядерної атипії та проліферативної активності. 
Систематизований морфологічний підхід сприяє підвищенню точності патоморфологічної діагностики та змен-
шенню ризику інтерпретаційних помилок. Такий підхід також дозволяє краще зрозуміти механізми формування 
клітинної відповіді тканин при різних патологічних процесах і підвищує інформативність морфологічного 
аналізу. 

Ключові слова: гігантські багатоядерні клітини, морфогенез, морфологічні типи, диференційна діагно-
стика, патоморфологія. 
 

Вступ. У сучасній патології дедалі більшого 
значення набуває інтерпретація морфологічних мар-
керів як відображення клітинних, імунологічних та 
молекулярних механізмів захворювань. Попри актив-
ний розвиток молекулярно-генетичних та іму-
ногістохімічних методів дослідження, саме гістомор-
фологічний аналіз залишається базовим і незамінним 
етапом первинної діагностичної оцінки тканин, особ-
ливо при хронічних запальних і гранульоматозних 
процесах [1]. Морфологічні ознаки, виявлені при світ-
ловій мікроскопії, не лише забезпечують нозологічну 
орієнтацію, але й відображають характер і тривалість 
імунної відповіді, взаємодію клітин та динаміку пато-
логічного процесу. 

Серед морфологічних феноменів, що мають 
особливу діагностичну та патогенетичну цінність, 
провідне місце посідають гігантські багатоядерні 
клітини (ГБК). Їх виявлення у тканинних біоптатах 
асоціюється із хронічною імунною активацією, перси-
стенцією ушкоджувального чинника та розвитком гра-
нульоматозного або реактивного запалення [2, 3]. У 
сучасних оглядах ГБК розглядаються не лише як 

морфологічний маркер, але і як активний клітинний 
компонент, залучений до регуляції локальної тканин-
ної відповіді. 

Гігантські багатоядерні клітини є спеціалізо-
ваним клітинним феноменом, що формується пере-
важно шляхом злиття клітин макрофагального ряду 
або внаслідок порушення цитокінезу з накопиченням 
кількох ядер у спільній цитоплазмі [4, 5]. Більшість 
ГБК походять із моноцитарно-макрофагальної лінії та 
реалізують свої функції в межах клітинно-опосередко-
ваної імунної відповіді [6]. Їх поява відображає адап-
тивну реакцію тканин на тривалу присутність інфек-
ційного агента, стороннього матеріалу або ендоген-
ного антигену, що не може бути елімінований стан-
дартними механізмами фагоцитозу [7].  

Сучасні експериментальні та клінічні до-
слідження свідчать, що формування ГБК є активним, 
регульованим і багатоступеневим процесом [3]. Воно 
реалізується за участю цитокінів, зокрема IL-4 та IL-
13, мембранних рецепторів, молекул клітинної адгезії 
та супроводжується перебудовою цитоскелету макро-
фагів [8, 9]. Показано, що механізми макрофагального 
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злиття мають спільні риси із фагоцитозом і асоційо-
вані із залученням ендоплазматичного ретикулуму. 
Водночас фенотип ГБК є гетерогенним і значною 
мірою визначається тканинним складом, локалізацією 
та характером патологічного процесу [10]. 

Класично гігантські багатоядерні клітини 
розглядаються як один із ключових морфологічних 
компонентів гранульоматозного запалення [1]. Вони є 
характерною гістологічною ознакою туберкульозу, 
саркоїдозу, грибкових інфекцій, а також реакцій на 
стороннє тіло [10, 11]. У випадках імплантації біома-
теріалів ГБК беруть участь у формуванні фіброзної 
капсули, ремоделюванні тканин та регуляції локальної 
запальної відповіді. 

Останні роки значно розширили уявлення про 
функціональну роль ГБК у патології людини. Пока-
зано, що вони можуть впливати на процеси тканин-
ного ремоделювання, фіброгенезу та взаємодію з 
клітинами строми, а також брати участь у формуванні 
патологічного вогнища при хронічних запальних і 
пухлиноподібних процесах [10, 12]. У дерматопато-
логії морфологічні та фенотипові особливості ГБК у 
складі гранульом розглядаються як потенційні мар-
кери патогенетичних відмінностей між різними нозо-
логіями [1, 13, 14]. 

Водночас, незважаючи на значну кількість 
публікацій, у клінічній і морфологічній практиці 
зберігається потреба в систематизованому узагаль-
ненні морфологічних типів гігантських багатоядерних 
клітин, механізмів їх формування та принципів дифе-
ренційної діагностики патологічних процесів за їх на-
явності. Особливо актуальним є розмежування ГБК за-
пального, реактивного та неопластичного генезу. 

Мета дослідження − узагальнити та система-
тизувати сучасні літературні дані щодо морфогенезу, 
морфологічних типів і діагностичного значення 
гігантських багатоядерних клітин у патології людини 
з акцентом на принципи диференційної діагностики 
патологічних процесів. 

Об’єкт і методи дослідження. Для підго-
товки оглядової статті проаналізовано сучасні наукові 
публікації, присвячені морфогенезу, морфологічним 
типам та діагностичному значенню гігантських бага-
тоядерних клітин у патології людини. Пошук літера-
турних джерел здійснювали в електронних базах да-
них PubMed, Scopus, Web of Science та Google Scholar. 

До аналізу включали публікації англійською 
мовою, що містили морфологічний опис гігантських 
багатоядерних клітин, дані щодо патогенетичних ме-
ханізмів їх утворення та клініко-діагностичного зна-
чення. Основу вибірки склали сучасні огляди та 
оригінальні дослідження за період 2015–2026 років, 
тоді як ранні публікації слугували базою для опису 
фундаментальних характеристик ГБК. Критеріями 
виключення стали публікації з недостатнім морфо-
логічним описом клітин, роботи без чіткої верифікації 
клітинного походження, дубльовані повідомлення, 
тези без повного тексту, а також джерела з обмеженою 
науковою достовірністю. Дослідження неопластичних 
або поліплоїдних форм як окремих об’єктів не розгля-
далися, проте використовувалися як порівняльний ма-
теріал під час диференційного аналізу ГБК макро-
фагального походження. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

Морфогенез гігантських багатоядерних 

клітин. ГБК формуються як відповідь тканин на три-
валий, персистуючий патологічний стимул, що не 
може бути елімінований стандартними механізмами 
клітинного імунітету. Їх поява відображає особливий 
адаптивний шлях макрофагальної відповіді, спрямова-
ний на локалізацію, ізоляцію або структурну перебу-
дову патологічного вогнища. У сучасних уявленнях 
ГБК розглядаються не лише як морфологічний маркер 
хронічного процесу, а як функціонально активні 
клітини, залучені до імунної регуляції, ремоделю-
вання тканин та формування гранульом [7, 15].  

Незважаючи на фенотипову подібність, ме-
ханізми формування ГБК є гетерогенними. Узагаль-
нено виділяють два принципово різні шляхи їх утво-
рення – злиття мононуклеарних клітин (синцитіаль-
ний механізм) та порушення клітинного циклу з від-
сутністю цитокінезу (полікаріоцитарний механізм). 

Розмежування цих механізмів має важливе 
діагностичне значення, оскільки тісно пов’язане з ти-
пом патологічного процесу [10, 16, 17]. 

Синцитіальний механізм є найбільш пошире-
ним шляхом формування ГБК і реалізується шляхом 
активного злиття кількох мононуклеарних клітин, пе-
реважно макрофагів. Цей процес відбувається в умо-
вах тривалої активації вродженого імунітету та супро-
воджується змінами експресії мембранних рецепторів, 
молекул клітинної адгезії та цитоскелетної перебу-
дови [7]. Синцитіальні ГБК є характерним компонен-
том гранульоматозного запалення, реакції на сторонні 
тіла, хронічних інфекційних процесів із персистен-
цією антигену. Морфологічно такі клітини зазвичай 
мають велику об’ємну цитоплазму та множинні ядра, 
які часто розташовуються периферійно або у вигляді 
кільця. Саме цей тип ГБК найчастіше описується у 
класичних гранульомах і в реакціях на біоматеріали, 
де злиття макрофагів розглядається як адаптивна 
відповідь на неможливість повноцінного фагоцитозу 
великорозмірного або інертного субстрату [18]. 

Сучасні дослідження підкреслюють, що син-
цитіальний морфогенез є активно регульованим про-
цесом, а не пасивним наслідком запалення, і залежить 
від локального мікросередовища, типу стимулу та три-
валості імунної відповіді [7]. 

Полікаріоцитарний механізм формування 
ГБК пов’язаний із багаторазовими поділами ядра без 
подальшого цитокінезу, що призводить до накопи-
чення кількох ядер в одній клітині. На відміну від син-
цитіального типу, цей шлях не передбачає злиття окре-
мих клітин і відображає внутрішньоклітинні пору-
шення регуляції клітинного циклу. Такий механізм 
частіше спостерігається у пухлинних процесах, при 
вірус-індукованих клітинних змінах, у випадках тяж-
ких дегенеративних або цитопатичних уражень. Мор-
фологічно полікаріоцитарні ГБК характеризуються 
варіабельною кількістю ядер, які можуть мати різні 
розміри, форму та хаотичне розташування в цито-
плазмі. Подібні особливості розглядаються як прояв 
клітинної нестабільності та порушення контрольних 
точок мітозу [19-22]. 

У діагностичній практиці важливо врахо-
вувати, що полікаріоцитарний тип ГБК менш специ-
фічний для гранульоматозного запалення і потребує 
ретельної кореляції з клінічними та гістологічними 
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даними для виключення неопластичного або вірус-
ного генезу. 

Морфологічні типи гігантських багато-

ядерних клітин. 

ГБК демонструють виражену морфологічну 
варіабельність. Їх мікроскопічні особливості зумов-
лені характером патологічного процесу, стадією запа-
лення та специфікою тканинної організації. У практиці 
патологічної анатомії виділяють кілька умовних мор-
фологічних типів ГБК, що мають діагностичне зна-
чення та полегшують інтерпретацію гістологічних 
препаратів, а саме гігантські клітини типу Лангханса, 
гігантські клітини стороннього тіла, ксантоматозні та 
пінисті гігантські клітини. 

Гігантські клітини типу Лангханса характери-
зуються впорядкованим розташуванням ядер по пери-
ферії клітини у вигляді підкови або кільця. Цито-
плазма зазвичай помірно еозинофільна, однорідна, без 
виражених вакуоль або включень. Периферійне розта-
шування ядер є морфологічною ознакою, але не абсо-
лютним критерієм – у межах одного препарату можуть 
спостерігатися перехідні форми. Цей морфологічний 
варіант найчастіше асоціюється з гранульоматозним 
запаленням, зокрема при туберкульозі, саркоїдозі та 
інших хронічних специфічних інфекціях [17, 23, 24]. 

Сучасні імуноморфологічні дослідження по-
казують, що поява клітин Лангханса відображає коор-
диновану клітинно-опосередковану імунну відповідь з 
участю CD4⁺ T-лімфоцитів та макрофагів, які 
взаємодіють у межах гранульоматозного запалення. 
Такі клітини виконують не лише структурну, але й ре-
гуляторну функцію, підтримуючи хронічне запалення 
та стабільність гранульоми [24]. Крім класичних ме-
ханізмів активації макрофагів, було показано, що ін-
дукція формування клітин Лангханса включає імуно-
модулюючі шляхи, зокрема дію IL-15, який стимулює 
їх появу у взаємодії із Т-клітинами та синтез IFN-γ 
[25]. Клітини Лангханса відіграють активну роль у 
місцевій імунній відповіді завдяки секреції хемокінів 
CXCL1 та CXCL2 у відповідь на мікобактеріальну ін-
фекцію [26]. 

Гігантські клітини стороннього тіла відрізня-
ються від клітин Лангханса хаотичним, нерівномірним 
розташуванням ядер у цитоплазмі. Ядра можуть бути 
розміщені центрально або дифузно, без чіткої ор-
ганізації. Цитоплазма часто об’ємна, може містити фа-
гоцитований матеріал або оптично прозорі включення. 
Цей тип ГБК формується у відповідь на великі, нероз-
чинні або інертні частки, які не можуть бути еліміно-
вані поодинокими макрофагами. Їх виявляють при ре-
акціях на сторонні тіла, імплантати, шовний матеріал, 
кристалічні або мінеральні відкладення [27-29]. 

У певних патологічних умовах багатоядерні 
клітини набувають виражених ліпідних включень у 
цитоплазмі, що надає їй характерного пінистого ви-
гляду. До таких морфологічних варіантів належать 
клітини Тутона, які розглядають як ксантоматозний 
тип багатоядерних клітин. Вони характеризуються 
центральним кільцеподібним розташуванням ядер, що 
оточують невелику ділянку гомогенної еозинофільної 
цитоплазми, тоді як периферична частина клітини має 
пінистий або вакуолізований вигляд внаслідок нако-
пичення ліпідів. Формування таких клітин пов’язане з 
активним фагоцитозом ліпідовмісних структур та 

локальними порушеннями ліпідного метаболізму в 
умовах хронічного запалення. Клітини Тутона най-
частіше спостерігаються при ксантоматозних і ксанто-
гранульоматозних процесах шкіри та м’яких тканин 
[30, 31]. 

Водночас слід диференціювати клітини Ту-
тона від пінистих макрофагів (foam cells), які форму-
ються переважно в умовах атеросклеротичного 
ушкодження та характеризуються внутрішньоцито-
плазматичним накопиченням ліпідів без обов’язко-
вого формування впорядкованої ядерної архітектоніки 
[32, 33]. 

Окремо описані багатоядерні клітини жирової 
тканини, що беруть участь у деградації адипоцитів та 
мають спеціалізовану метаболічну функцію; вони 
морфологічно можуть нагадувати пінисті ГБК, однак 
відрізняються тканинним контекстом і функціональ-
ною спрямованістю [34]. 

Таким чином, ксантоматозні та пінисті 
варіанти багатоядерних клітин потребують обережної 
інтерпретації з урахуванням тканинного контексту, 
метаболічних умов та характеру запального процесу. 

Морфологічні пастки. Наявність багатоядер-
них клітин у гістологічному препараті не завжди свід-
чить про формування гігантських багатоядерних 
клітин (ГБК) у класичному патоморфологічному ро-
зумінні. У низці патологічних і фізіологічних станів 
спостерігаються клітинні утворення, які морфологічно 
нагадують ГБК, однак відрізняються за походженням, 
механізмами формування та діагностичним значен-
ням. Усвідомлення цих відмінностей є принципово 
важливим для уникнення діагностичних помилок. 

У злоякісних новоутвореннях різного гістоге-
незу можуть виявлятися великі багатоядерні клітини з 
вираженим ядерним поліморфізмом, гіперхромією та 
атиповими мітозами. Такі клітини не формуються 
шляхом злиття макрофагів, а є наслідком порушення 
мітотичного циклу, дефектів цитокінезу та геномної 
нестабільності, що призводять до утворення 
поліплоїдних гігантських пухлинних клітин [35, 36]. У 
деяких карциномах описана реактивна багато-
ядерність у межах пухлинного росту, що також потре-
бує диференційної інтерпретації [37]. На відміну від 
ГБК запального генезу, пухлинні багатоядерні клітини 
не мають макрофагального походження та є проявом 
анаплазії. 

При деяких вірусних інфекціях формуються 
багатоядерні клітинні симпласти, що виникають уна-
слідок вірус-індукованого злиття клітинних мембран 
або порушення клітинного поділу, зокрема респіра-
торно-синцитіальний вірус індукує утворення син-
цитіїв через активацію вірусного білка злиття [38, 39]. 
Морфологічно такі структури можуть супроводжува-
тися щільним скупченням ядер, появою внутрішньо-
ядерних або внутрішньоцитоплазматичних включень 
та залежать від тканинного походження інфікованих 
клітин, що було продемонстровано при кору та цито-
мегаловірусній інфекції [40, 41]. Незважаючи на мор-
фологічну подібність до ГБК, вірусні симпласти не ма-
ють макрофагальної природи та не є компонентом кла-
сичного хронічного гранульоматозного запалення. 

У деяких тканинах за умов тяжкого ушкод-
ження або порушення регуляції клітинного циклу мо-
жуть формуватися полікаріоцитарні клітини, що 
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містять кілька ядер у межах однієї цитоплазми. Їх по-
ява пов’язана з порушенням цитокінезу, повторними 
мітозами без завершеного клітинного поділу або де-
фектами каріокінезу [42, 43]. Сучасні дослідження та-
кож вказують на роль клітинного стресу та пато-
логічних сигнальних шляхів у формуванні полінукле-
арних клітин [10]. Такі клітини можуть імітувати ГБК, 
однак не є результатом макрофагального злиття та не 
мають притаманної їм функціональної спеціалізації. 

Окрему групу становлять фізіологічні багато-
ядерні клітини, зокрема остеокласти, що беруть участь 
у ремоделюванні кісткової тканини. Незважаючи на 
спорідненість із моноцитарно-макрофагальною лінією 
і наявність кількох ядер, ці клітини формуються в 
межах нормальних фізіологічних процесів, мають 
чітко визначену резорбтивну функцію та не є марке-
ром патологічного запалення [44]. 

Підходи до диференційної оцінки гігантсь-

ких багатоядерних клітин. ГБК не є самостійним 
діагностичним критерієм і потребують комплексної 
морфологічної оцінки з урахуванням архітектоніки 
ураження, клітинного складу інфільтрату та ознак про-
ліферативної активності. Ключовими компонентами 
такої оцінки є: 

1. Оцінка архітектоніки вогнища. Пер-
шочерговим етапом є визначення загальної структур-
ної організації ураження, зокрема наявності сформова-
ної гранульоми, характеру некрозу (казеозний або не-
казеозний), ознак фіброзу чи реактивної перебудови 
строми, типу росту (деструктивний або інфільтратив-
ний). Саме архітектоніка ураження, а не морфологічні 
особливості окремих ГБК, визначає нозологічний 
напрям діагностичного пошуку. 

2. Визначення клітинного походження ба-

гатоядерних клітин. Необхідно встановити, чи мають 
виявлені ГБК макрофагальне походження (як прояв 
реактивної відповіді), чи належать до епітеліальних 
або мезенхімальних клітин у межах неопластичного 
процесу, або ж є результатом вірус-індукованих змін. 
Важливими орієнтирами при цьому є ступінь ядерної 
атипії, характер цитоплазми та взаємозв’язок із навко-
лишнім клітинним складом. 

3. Оцінка проліферативної активності. Ре-
активні ГБК, як правило, не демонструють вираженої 
мітотичної активності. Натомість наявність численних 
атипових мітозів або високого проліферативного ін-
дексу свідчить на користь неопластичного процесу та 
потребує відповідної діагностичної настороженості. 

4. Типові діагностичні помилки. До найпо-
ширеніших помилок належать: гіпердіагностика гра-
нульоматозного запалення лише на підставі виявлення 
ГБК, хибна інтерпретація пухлинних багатоядерних 
клітин як реактивних, ігнорування вірус-асоційованих 
цитопатичних змін, що морфологічно імітують ГБК. 

Практичні аспекти інтерпретації гігантсь-

ких багатоядерних клітин. 

У практичній роботі патолога виявлення ГБК 
не повинно автоматично спрямовувати діагностичний 
пошук у бік гранульоматозного або неопластичного 
процесу. Насамперед необхідно оцінити, чи є ГБК цен-
тральним компонентом ураження, чи лише супутньою 
реактивною знахідкою, що відображає тривалий або 
персистуючий характер ушкодження тканини. 

Важливим є поетапний підхід до інтерпрета-
ції. Після визначення архітектоніки вогнища доцільно 
з’ясувати клітинне походження багатоядерних струк-
тур, зіставити їх із навколишнім клітинним складом та 
оцінити ступінь ядерної атипії. У більшості реактив-
них станів ГБК не демонструють проліферативної ак-
тивності та не порушують загальну тканинну ор-
ганізацію, тоді як у межах неопластичних процесів 
вони поєднуються з ознаками анаплазії та інфільтра-
тивного росту. 

У сумнівних випадках доцільним є застосу-
вання імуногістохімічних досліджень, зокрема мар-
керів макрофагального походження (CD68, CD163), 
для підтвердження реактивної природи гігантських ба-
гатоядерних клітин, а також епітеліальних або ме-
зенхімальних маркерів для виключення неопластич-
ного процесу. Оцінка проліферативної активності за 
допомогою Ki-67 може бути корисною при диферен-
ціації реактивних і пухлинних багатоядерних клітин. 

Не менш важливо враховувати клінічні дані та 
локалізацію процесу. Одна й та сама морфологічна 
знахідка може мати різне діагностичне значення за-
лежно від органа, віку пацієнта та характеру клініч-
ного перебігу. Інтеграція морфологічних і клінічних 
параметрів забезпечує найбільш обґрунтований пато-
морфологічний висновок. 

Висновки: 

1. Гігантські багатоядерні клітини є важливим 
морфологічним феноменом, що відображає різні 
механізми клітинної відповіді, включно зі злиттям 
клітин моноцитарно-макрофагального походження, 
порушенням цитокінезу та вірус-індукованими 
змінами. 
2. Наявність гігантських багатоядерних клітин у 
гістологічному препараті не має самостійного 
діагностичного значення та потребує обов’язкової 
оцінки в поєднанні з архітектонікою ураження, 
клітинним складом інфільтрату та ознаками тканинної 
перебудови. 
3. Морфологічна подібність гігантських 
багатоядерних клітин при запальних, реактивних, 
неопластичних і вірус-асоційованих процесах 
зумовлює необхідність чіткого розмежування їх за 
клітинним походженням і механізмом формування. 
4. Відмежування реактивних макрофагальних 
гігантських багатоядерних клітин від пухлинних 
багатоядерних клітин ґрунтується на аналізі ядерної 
атипії, проліферативної активності та характеру 
тканинної організації і є ключовим для запобігання 
діагностичним помилкам. 
5. Систематизований морфологічний підхід до 
інтерпретації гігантських багатоядерних клітин 
підвищує точність патоморфологічної діагностики та 
сприяє коректному нозологічному трактуванню 
патологічних процесів. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
Заява про доступність даних: Дані, що 

підтверджують результати цього дослідження, до-
ступні у автора-кореспондента за обґрунтованим запи-
том. 
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Abstract. This article presents a structured re-
view of contemporary data on giant multinucleated cells 
(GMCs) as a significant morphological phenomenon in 
human pathology. Their pathogenetic and diagnostic rele-
vance is highlighted in the context of chronic inflamma-
tion, granulomatous reactions, neoplastic conditions, and 
virus-associated processes. The relevance of this review is 
underscored by the fact that, despite substantial advances 
in immunohistochemical and molecular genetic tech-
niques, histomorphological analysis remains the corner-
stone of primary diagnostic evaluation, particularly in 
chronic inflammatory and granulomatous lesions. The 
identification of GMCs in biopsy specimens is frequently 
associated with persistence of a pathogenic stimulus, pro-
longed immune activation, and reactive tissue remodeling. 
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However, their morphological similarity across diverse 
pathological conditions poses a risk of diagnostic misin-
terpretation. 

The aim of this study was to systematize the liter-
ature regarding the morphogenesis, morphological vari-
ants, and principles of diagnostic interpretation of GMCs. 
Publications indexed in PubMed, Scopus, Web of Science, 
and Google Scholar were analyzed with emphasis on mor-
phological, pathogenetic, and clinicopathological aspects. 

Two principal mechanisms of GMC formation 
are summarized. The syncytial mechanism involves active 
fusion of cells of the macrophage lineage under conditions 
of chronic immune stimulation and is accompanied by cy-
toskeletal reorganization, altered expression of adhesion 
molecules, and cytokine-mediated regulation. The 
polykarionic mechanism is associated with impaired cyto-
kinesis and repeated nuclear division without cell separa-
tion, a process more commonly observed in neoplastic, vi-
rus-induced, or severe degenerative conditions. Distin-
guishing between these pathways is emphasized as diag-
nostically critical. 

The main morphological variants of GMCs are 
described, including Langhans-type giant cells character-
ized by peripheral nuclear arrangement, foreign body giant 
cells with haphazard nuclear distribution, and Touton giant 

cells exhibiting lipid-rich cytoplasmic vacuolization. Their 
typical associations with granulomatous inflammation, 
foreign body reactions, and lipid metabolism disturbances 
are outlined. 

Particular attention is paid to morphological pit-
falls, especially the differentiation of reactive macro-
phage-derived GMCs from multinucleated tumor cells, vi-
ral syncytia, and physiological multinucleated cells such 
as osteoclasts. It is stressed that the presence of GMCs 
does not constitute an independent diagnostic criterion and 
requires comprehensive evaluation incorporating lesion 
architecture, inflammatory cell composition, nuclear 
atypia, and proliferative activity. In diagnostically chal-
lenging cases, the application of immunohistochemical 
markers of macrophage lineage and proliferation indices is 
considered appropriate. 

The proposed systematic morphological ap-
proach to the interpretation of GMCs contributes to im-
proved accuracy of pathological diagnosis, optimization of 
differential diagnostic assessment, and reduction of inter-
pretative errors in clinical practice. 

Keywords: giant multinucleated cells, morpho-
genesis, morphological types, differential diagnosis, 
pathomorphology. 
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