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ДЕРМАТООНКОЛОГИЯ
© АКСЕНЕНКО М.Б., РУКША Т.Г., 2014 
УДК 616.5-006.81.04-031.73-073.88-091.8

Инвазивная способность и пролиферативная 
активность меланомы кожи в зависимости  
от эпигенетического фактора
Аксененко М.Б., Рукша Т.Г. 
ГБОУ ВПО Красноярский государственный медицинский университет им. проф.  
В.Ф. Войно-Ясенецкого Минздрава России, 660022, Красноярск, Россия

Представлены данные об оценке инвазивной способности и пролиферативной активности опухоли 
путем иммуногистохимического определения экспрессии N-кадгерина и Ki-67 у больных меланомой 
кожи в зависимости от наличия у них мутации V600E онкогена BRAF. B-Raf – серин/треониновая 
киназа, которая участвует в Ras-Raf-MEK-MAРK-сигнальном пути. Данный сигнальный каскад в 
норме регулирует пролиферацию и функционирование клеток под контролем факторов роста и 
гормонов. Мутация гена BRAF определяется в 40–60% меланом с превалированием среди опухолей, 
расположенных на закрытых участках тела. Выявлено, что экспрессия N-кадгерина у BRAF-
позитивных пациентов имела тенденцию к повышению, что в свою очередь может указывать на бо-
лее выраженные инвазивные характеристики опухоли у данной группы больных. Значимых различий 
в экспрессии Ki-67 у больных с различным BRAF-статусом не обнаружено (p > 0,05), что указывает 
на отсутствие различий в пролиферативной активности у больных с различным BRAF-статусом.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: меланома; клеточная пролиферация; опухолевая инвазия; N-кадгерин; Ki-67.

INVASIVE CAPACITY AND PROLIFERATIVE ACTIVITY OF CUTANEOUS MELANOMA AND  
THE EPIGENETIC FACTOR
Aksenenko M.B., Ruksha T.G.
V.F.Voino-Yasenetsky Krasnoyarsk State Medical University, 660022, Krasnoyarsk, Russia

The invasive capacity and proliferative activity of the tumor are evaluated by immunohistochemical mea-
surement of N-cadherin and Ki-67 expression in patients with cutaneous melanoma with and without BRAF 
oncogene V600E mutation. The B-Raf is a serine/threonine kinase involved in the Ras-Raf-MEK-MAPK 
signal pathway. This signal cascade normally regulates the cell proliferation and functioning, controlled by 
growth factors and hormones. The BRAF gene mutation is detected in 40-60% melanomas, predominantly 
in the tumors located in the closed parts of the body. The expression of N-cadherin is liable to increase in 
BRAF+ patients, this, in turn, presumably indicating more marked invasive characteristics of tumors in this 
patient population. The expression of Ki-67 virtually does not differ in patients with different BRAF status 
(p>0.05), this indicating no differences in the proliferative activity in these patients.

K e y  w o r d s: melanoma; cell proliferation; tumor invasion; N-cadherin; Ki-67.

тастазировании рассматривается также его функция 
в поддержании системного распространения опухо-
левых клеток. Клетки меланомы по мере прогрес-
сии заболевания постепенно теряют способность к 
экспрессии E-кадгерина, но начинают усиленно экс-
прессировать N-кадгерин как in vitro, так и in vivo [3].  
Данная замена экспрессии позволяет клеткам ак-
тивно взаимодействовать с микроокружением, тем 
самым способствуя дальнейшему развитию опу-
холи. Экспрессия данного белка осуществляется 
преимущественно фибробластами и эндотели-
альными клетками сосудов [4], что обеспечивает 
N-кадгерин-зависимую адгезию, а также интра- и 
экстравазацию в кровеносные сосуды клеток ме-
ланомы. Экспрессия N-кадгерина позволяет реа-
лизовывать опухолям такие важные функции, как 
опухолевая инвазия, адгезия и миграция клеток. 
Кроме адгезивных свойств, появление экспрессии 
N-кадгерина меланомными клетками обеспечивает 

Дисрегуляция клеточного цикла и пролиферации 
клеток является одной из причин развития злокаче-
ственных опухолей. Ряд исследователей представи-
ли данные о наличии прямой взаимосвязи между 
экспрессией N-кадгерина и метастатическим потен-
циалом опухолевых клеток [1]. N-кадгерин, находясь 
в синергической связи с рецепторами FGF-2 посред-
ством передачи сигналов, способствует увеличению 
активации и экспрессии матриксных металлопро-
теиназ, а следовательно, и опухолевой инвазии [2]. 
Помимо сигнальной функции N-кадгерина, при ме-
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