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Беспигментная узловая меланома кожи голени
Снарская Е.С.1, Аветисян К.М.1, Андрюхина В.В.2

1Кафедра кожных и венерических болезней (зав. – проф. В.А. Молочков) ФППОВ 
ГБОУ ВПО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России, Москва; 2Отделение 
челюстно-лицевой хирургии ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва

По данным литературы, наибольшая заболеваемость меланомой кожи отмечается в возрасте 
старше 50 лет, а уровень смертности составляет почти 80%, что обусловлено высоким метаста-
тическим потенциалом опухоли и низким уровнем диагностики беспигментных форм заболевания. 
Меланома встречается внутрисемейно в 5–12% случаев, при этом имеются указания на аутосом-
но-доминантный тип наследования с неполной пенетрацией или на более сложные генетические 
механизмы наследования меланомы. Отмечаются мутации в генах CDKN2A и CDK, которые об-
условливают до 20–25% случаев повышенного риска заболеваемости в семьях. Исходя из современ-
ных представлений, механизмы накопленных генетических мутаций значительно изменяют каска-
ды сигнальных путей и активируют синтез молекул адгезии E- и N-кадгерина, α- и β-интегрина и 
β-катенина, которые считаются основными молекулярными процессами в патогенезе меланомы. 
Приводится клиническое описание редкого случая развития беспигментной узловой меланомы кожи 
голени у больной с отягощенным семейным онкоанамнезом.
К л ю ч е в ы е  с л о в а:	 беспигментная узловая меланома кожи; пиогенная гранулема; наследствен-

ность; дифференциальная диагностика; лечение.

AMYLOLYTIC NODULAR MELANOMA OF THE SHIN SKIN
Snarskaya E.S.1, Avetisyan K.M.1, Andryukhina V.V.2

1I.M. Setchenov First Moscow State Medical University, 119991, Moscow, Russia; 2M.F. Vladimirsky Mos-
cow Regional Research and Clinical Institute, 129110, Moscow, Russia
According to published data, the incidence of cutaneous melanoma is the highest after 50 years of age; the mor-
tality is almost 80%, because of high metastatic potential of the tumor and low level of diagnosis of amylolytic 
forms of the disease. Melanoma is a familial disease in 5-12% cases; some data indicate an autosomal dominant 
inheriting with incomplete penetration or more intricate mechanisms of melanoma inheriting. Mutations in CD-
KN2A and CDK genes are responsible for 20-25% high risk cases in families. According to modern concepts, the 
mechanisms of accumulated genetic mutations modulate significantly the signal route cascades and stimulate the 
production of adhesion molecules E- and N-cadherins, a- and b-integrin, and b-catenin, which are assumed to be 
the main molecular processes in the pathogenesis of melanoma. A rare clinical case is presented: a female patient 
with positive oncological family history developed amylolytic nodular melanoma on the skin of the shin.
K e y  w o r d s:	 amylolytic nodular cutaneous melanoma; pyogenic granuloma; family history; differential diag-

nosis; therapy.

Меланома кожи (МК) – опухоль эктодермального 
происхождения, возникающая в результате злокаче-
ственной трансформации меланоцитов [1]. МК пред-
ставляет собой наиболее агрессивный и непредсказуе-
мый по течению тип опухолей и составляет около 10% 
от всех злокачественных опухолей кожи [2, 3]. Самый 
высокий уровень заболеваемости МК отмечается в 
США и Австралии (20–40 случаев на 100 тыс. населе-
ния), в Европе этот показатель составляет 5–7 случаев 
на 100 тыс. населения [2, 4]. В России в целом он оста-
ется несколько ниже (5,4 случая на 100 тыс. населения), 
однако, по прогнозу ВОЗ, в ближайшие 10 лет заболева-
емость МК в мире может увеличиться на 25% [1].

Анализ базы данных Национального института 
рака США (Surveillance, Epidemiology and End Results 
program, 2006–2010) показывает, что средний возраст 

пациентов на момент постановки диагноза МК со-
ставляет 61 год [5]. При этом в 0,6% случаев МК была 
диагностирована в возрасте до 20 лет, в 6,5% слу-
чаев – в 20–34 года, в 10% случаев – в 35–44 года, в 
17,8% – в 45–54 года, в 21,8% – в 55–64 года, в 19,6% – 
в 65–74 года, в 16,8% – в 75–84 года, в 7% – в 85 лет 
и старше [5]. Таким образом, наибольшая заболевае-
мость МК наблюдается в возрасте старше 50 лет [5]. 
МК является социально значимой проблемой в связи 
с высоким уровнем летальности, которая составляет 
почти 80%, что обусловлено высоким метастатиче-
ским потенциалом опухоли и низкой эффективностью 
системной терапии неоперабельных (запущенных) 
форм заболевания [1]. Примерно в 5–12% случаев МК 
встречается внутрисемейно, при этом указывается на 
аутосомно-доминантный тип наследования с непол-
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ной пенетрацией или на более сложный генетический 
механизм наследования меланомы [2, 6]. Ассоциация 
с хромосомой 9р21 отмечается в 50% семей с мелано-
мами, первый ген восприимчивости к меланоме был 
установлен с помощью клонирования – это ген опухо-
левого супрессора CDKN2A (ингибитор циклинзависи-
мой киназы 2А) [6]. Позднее был установлен и второй 
ген – кодирующий клеточную пролиферацию – СDK4 
(онкоген циклинзависимой киназы 4). Мутации в этих 
генах (CDKN2A и CDK4) обусловливают 20–25% слу-
чаев повышенного риска заболеваемости в семьях [6].

С позиции современной молекулярной биологии, 
патогенез МК рассматривается как специфический 
тип нарушений функционирования целого ряда си-
стем, отражающих взаимодействие белковых моле-
кул, ДНК, РНК и различных метаболитов [7]. В связи 
с этим становится понятным, что не только глобаль-
ные генетические механизмы, но и динамические из-
менения межмолекулярных взаимодействий состав-
ляют патогенетическую суть МК [7].

Благодаря современным технологиям стало воз-
можным прогнозирование развития целого ряда 
заболеваний. В частности, с помощью анализа ге-
нетического профиля больного можно выявить опре-
деленные предикторные факторы развития патоло-
гии и предусмотреть назначение профилактических 
мероприятий с целью минимизации рисков развития 
патологии. Расшифровка генома позволила устано-
вить, что генетические различия между биологиче-
скими объектами составляют не более 1% и именно 
в этом интервале формируются физические особен-
ности отдельных людей и предикторы предрасполо-
женности к заболеваниям [8].

Эти данные позволили изменить ряд представ-
лений о молекулярных механизмах патогенеза ряда 
злокачественных новообразований кожи. Канцеро-
генез является многофакторным процессом, реа-
лизующим первоначальные изменения вследствие 
многочисленных мутаций, прежде всего на уровне 
генома [9]. Однако гетерогенность злокачественных 
новообразований реализуется и через нарушения в 
молекулярных сигнальных путях, обеспечивающих 
физиологические процессы пролиферации, диффе-
ренцировки и апоптоза клеток [10].

В случае МК через многочисленные механизмы 
накопленных мутаций сигнальные пути активиру-
ют синтез молекул адгезии E- и N-кадгерина, α- и 
β-интегрина, β-катенина, поддерживающих процесс 
канцерогенеза [11]. Известно, что цвет кожи и волос 
зависит от гена рецептора к меланокортину 1 (MC1R). 
Мутация в этом гене определяет наличие у человека 
рыжего цвета волос и очень бледной кожи [12]. Уста-
новлено, что та же мутация гена MC1R ответственна 
и за активацию молекулярного механизма, ведущего к 
развитию меланомы [12]. Прогрессированию заболе-
вания также способствует одновременное присутствие 
мутаций в гене BRAF [12], наличие диспластических 
невусов или меланомы в семейном анамнезе [11]. Кро-
ме того, целый ряд эпигенетических причин может 
явиться предиктором развития МК и других злокаче-
ственных новообразований кожи. Так, установлено, 
что в случае развития МК на участках тела, не подвер-

женных хроническому воздействию УФ-излучения, 
определяются мутации генов BRAF и NRAS, в то время 
как для меланомы, расположенной на участках кожи, 
подверженных частому воздействию УФ-излучения, 
мутации гена BRAF нехарактерны [13].

Риск метастазирования МК определяется глубиной 
прорастания первичной опухоли в кожу, а также на-
личием изъязвления [1]. В 2001 г. опубликована акту-
альная сегодня классификация меланомы по Бреслоу 
(A. Breslow), которая предполагает агрессивное разви-
тие МК при толщине опухоли 1,5 мм. Уровень инвазии 
классифицируют по Кларку (W. Clark): I уровень – кар-
цинома in situ (опухоль, ограниченная эпидермисом), 
II уровень – инвазия в сосочковый слой дермы, не до-
стигающая границы сетчатого слоя, III уровень – вне-
дрение и разрастание опухоли в сосочковом слое дермы 
без проникновения в сетчатый слой, IV уровень – вне-
дрение в сетчатый слой дермы без проникновения в 
подкожную клетчатку, V уровень – проникновение в 
подкожную жировую клетчатку [11].

Для практического врача важным правилом диа-
гностики МК является правило ABCD, где каждой 
букве соответствует определенная характеристика 
МК [14]:

A – asymmetry – асимметрия, одна половина очага 
не похожа на другую половину;

В – border irregularity – беспорядочные очертания, 
границы очага зубчатые, иногда имеют вытянутость 
в окружающую кожу в виде "ложной ножки";

С – color variegation – цветовые вариации, различ-
ные цвета и различные оттенки цвета;

D – diametr более 6 mm (диаметр более 6 мм) – из-
меряют по самой длинной оси очага.

Согласно клинико-гистологической классифика-
ции выделяют несколько морфологических типов 
меланомы [2, 14]:
–	 поверхностно распространяющийся, в виде пло-

ского пятна различной окраски с характерными 
неправильными границами;

–	 злокачественный – лентиго-меланома темного, 
черного цвета с голубоватыми узелками и мед-
ленным ростом;

–	 акральный – лентигинозная меланома, локализу-
ющаяся преимущественно на ладонях, подошвах 
или ногтевом ложе;

–	 узловой.
Узловая меланома развивается на 4–5-м десятиле-

тиях жизни и составляет около 15% от всех меланом 
[11]. Отличается быстрым ростом и плохим прогнозом, 
что обусловлено особенностями ее развития: верти-
кальным ростом, без радиальной стадии и выраженной 
инвазией [11]. Клинически узловая меланома пред-
ставляет собой округлый или овальный узел, плотно-
эластической консистенции, темно-коричневого или 
черного цвета, может иметь голубоватый оттенок, реже 
встречаются слабопигментированные или беспигмент-
ные (амеланиновые) узловые образования с гладкой 
блестящей поверхностью, лишенной кожного рисун-
ка. При этом небольшое образование размером 2–3 мм 
обычно располагается на неизмененной коже, активно 
увеличивается в размере в течение 2–4 мес, достигая 
2–3 см в диаметре, приобретая вид узла, равномерно 
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