
Publishing house "Sreda" 
 

1 

Content is licensed under the Creative Commons Attribution 4.0 license (CC-BY 4.0) 

Красникова Ксения Алексеевна 

лаборант-исследователь, бакалавр 

Научно-исследовательский центр фундаментальных  

и прикладных проблем биоэкологии и биотехнологии  

ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный  

педагогический университет им. И.Н. Ульянова» 

г. Ульяновск, Ульяновская область 

Ачилов Атабег Батырович 

магистрант, младший научный сотрудник 

Научно-исследовательский центр фундаментальных  

и прикладных проблем биоэкологии и биотехнологии  

ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный  

педагогический университет им. И.Н. Ульянова» 

г. Ульяновск, Ульяновская область 

Балацюк Елена Валерьевна 

канд. мед. наук, младший научный сотрудник 

Научно-исследовательский центр фундаментальных  

и прикладных проблем биоэкологии и биотехнологии  

ФГБОУ ВО «Ульяновский государственный  

педагогический университет им. И.Н. Ульянова» 

г. Ульяновск, Ульяновская область 

врач-паталогоанатом 

ГУЗ Центральная городская клиническая больница, 

г. Ульяновск, Ульяновская область 

DOI 10.31483/r-112040 

ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ 

МЕЛАНОМЫ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


Издательский дом «Среда» 
 

2     https://phsreda.com 

Содержимое доступно по лицензии Creative Commons Attribution 4.0 license (CC-BY 4.0) 

Аннотация: в обзоре приводится анализ диагностических и прогностиче-

ских биомаркеров меланомы и невусов, которые применяются для дифференци-

альной диагностики опухоли кожи. 

Ключевые слова: меланома, иммуногистохимия, биомаркеры, диагностика 

онкозаболеваний. 

Меланоцитарные опухоли кожи – опухоли из трансформированных мелано-

цитов клеток меланогенной системы кожи человека. Меланоцитарные опухоли 

кожи (МОК) можно классифицировать как доброкачественные (невусы) и злока-

чественные опухоли (меланома). Меланома кожи является одной из наиболее 

агрессивно протекающих форм злокачественных новообразований человека [7], 

характеризуется высоким метастатическим потенциалом. Дифференциация доб-

рокачественных и злокачественных МОК представляет собой серьезную про-

блему для современных патологоанатомических лабораторий по причине неод-

нозначной микроскопической картины, отсутствия единых критериев, что сни-

жает диагностическую точность. В то время как правильно поставленный диа-

гноз имеет решающее значение, поскольку меланома хорошо излечима при об-

наружении в 86% случаев на ранних стадиях развития заболевания, тогда как на 

стадии метастазирования крайне трудно поддается терапевтическому лече-

нию [15]. На сегодняшний день среди патологоанатомов одним из наиболее 

успешных инструментов для диагностики меланомы и выявления ее метастазов 

является иммуногистохимия [8]. 

Иммуногистохимия (ИГХ) – метод в гистологической практике, основан-

ный на взаимодействии антиген-антитело с целью обнаружения локализации 

специфических антигенов в фиксированных формалином и залитых в парафин 

тканях (FFPE) [14]. Результаты окрашивания представляются в полуколиче-

ственном виде и имеют важное диагностическое и прогностическое значение, 

особенно при опухолях кожи, лимфомах и обнаружении инфекционных микро-

организмов. Для уточнения диагноза и дифференциальной диагностики мела-

номы обращают внимание на экспрессию таких маркеров как: Vimentin, protein 
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S100 (A4), HMB-45, Mart-1/ Melan-A (A103), Tyrosinasa, MITF, PRAME, 

BRAF(V600E), SOX-10 [1; 8; 9; 12]. Также часто используют прогностические мар-

керы: Ki67, р16, СD117(C-kit), p53, E-кадгерин [6; 8]. 

S100 – цитоплазматический белок с молекулярной массой 21 кДа, участвует 

в регуляции клеточного цикла, дифференцировке и процессах взаимодействия 

цитоскелета с ядерной мембраной. Его основная особенность заключается в спо-

собности связывать кальций. Этот белок экспрессируется шванновскими клет-

ками, гистиоцитами, адипоцитами, хондроцитами, меланоцитами и др. Повыше-

ние экспрессии белка S100 в периферической крови говорит о повышении актив-

ности клеток, вырабатывающих этот белок. Выявлена связь между стадией ме-

ланомы и уровнем повышения S100 в крови [5]. Высказано предположение, что 

интенсивность иммуноокрашивания белка S100 обратно пропорциональна коли-

честву меланина [11]. Внутридермальные невусы и ювенильные меланомы по-

ложительны по белку S100, тогда как голубой невус содержат его меньше или не 

содержат вообще. Белок S100 широко распространен среди меланоцитарных 

опухолей, а также является очень важным диагностическим индикатором злока-

чественной меланомы. Обнаружение белка S100 используют для дифференци-

ровки низкодифференцированной злокачественной меланомы от опухолей неяс-

ного гистологического генеза, для обнаружения микрометастаз меланомы в лим-

фатических узлах и других органах [2] в то же время при меланоме отмечается 

негативная реакция к белку S100 в областях обширного некроза. Позитивная ре-

акция к белку S-100 является наиболее чувствительным маркером для дифферен-

цировки опухолей меланоцитарного происхождения с чувствительностью 97–

100%. Потеря экспрессии S100 в жизнеспособных опухолевых клетках гораздо 

чаще встречается при метастатических поражениях, но также наблюдалась в ред-

ких случаях первичной меланомы [4]. 

HMB-45 (human melanoma black-45) – широко используемый иммуногисто-

химический маркер для выявления первичной, а также метастатической мела-

номы. В иммуногистохимических исследованиях HMB-45 реагирует с клетками 
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меланомы, клетками соединительного невуса и меланоцитами, но обычно не ре-

агирует с меланизированными нативными меланоцитами или с клетками внут-

ридермального невуса [2]. Ген HMB-45 кодирует белок GP100 с молекулярной 

массой 10 кДа, который локализуется на внутренней мембране премеланосом 1, 

2, 3-го типов и обнаруживается моноклональным антителом HMB-45. HMB-45 

менее чувствителен, чем Меlan A [10], коррелирует с продукцией меланосом и, 

следовательно, с меланоцитарным происхождением HMB-45-положительных 

клеток. HMB-45 сопряжен с факторами, которые стимулируют пролиферацию 

меланоцитов и продукцию меланосом [11]. 

Ген Меlan A/MART-1 (Melanoma Antigen Recognized by T-cells 1) кодирует 

белок молекулярной массы 20–22 кДа, связанный с эндоплазматическим ретику-

лумом и премеланосомами, распознаваемый Т-лимфоцитами. Гликопротеин 

Меlan A/MART-1 локализуется на внутренней мембране премеланосом 1, 2, 3-го 

типов. Меlan A/MART-1 является более специфичным маркером, чем белок S-

100 и HMB-45, поэтому его включают в стандартную панель для типирования 

меланом [10]. Сообщалось, что помимо окрашивания меланоцитов Мелан-А 

окрашивает меланофаги [3]. 

SOX-10 (member of the sex-determining region Y-related HMG-box family) – 

белок, кодируемый геном на 22-й хромосоме (22q13.1), является ядерно-тран-

скрипционным фактором, участвующим в регуляции миграции клеток нервного 

гребня на этапах эмбриогенеза, в дифференцировке клеток меланоцитарной ли-

нии. Экспрессия ядерного белка SOX-10 сохраняется в клетках с признаками 

глиальной и шванновской дифференцировки, миоэпителиальных клетках слюн-

ных, бронхиальных, эккриновых и молочных желез, а также наблюдается в туч-

ных клетках различных тканей и органов, как в ядре, так и в цитоплазме. Иссле-

дованиями последних лет показано, что SOX-10 является более специфичным и 

чувствительным маркером меланом [3] обычного, веретенообразного и десмо-

пластического подтипов по сравнению с протеином S-100. Рутинно используе-

мые маркеры меланомы HMB-45 и Меlan A/MART-1 в десмопластической мела-
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номе выявляются в 10% случаев, в то время как чувствительность и специфич-

ность SOX-10 для определения десмопластической меланомы составляет до 

98% [16]. 

MiTF (Microphthalmia-associated Transcription Factor) – известен, как основ-

ной белок класса E петли спирали 32 или bHLHe32, кодируемый геном MITF. 

Член семейства транскрипционных факторов микрофтальмии, регулирующих 

гены, которые кодируют ферменты меланогенеза. Является ведущим регулятор-

ным меланоцитарным ядерным белком, регулирующим экспрессию белков: ти-

розиназы и связанного с тирозиназой белка TYRP1 (Tyrosinase-related protein 1), 

а также MART-1, GP-100. Высокая экспрессия MiTF наблюдается в 81–100% ме-

ланом, однако экспрессия часто отрицательна в случае десмопластических и ве-

ретенообразных клеток невусов и меланомы. 

Ядерный антиген Кi-67 впервые описан Gerdes и соавторами в 1983 году, 

состоит из двух полипептидных цепей с молекулярной массой 345 и 395 кДа. Ki-

67-димерная молекула, имеющая тесную связь с 10-й хромосомой, конкретная 

роль этого протеина в процессе клеточного деления до сих пор точно не выяс-

нена. Экспрессия Кi-67 позволяет выделить опухолевые клетки, находящиеся в 

активной фазе клеточного цикла, на всём его протяжении [4]. Кi-67 отсутствует 

только в G0-периоде интерфазы. Активно пролиферирующие опухолевые клетки 

представляют собой «фракцию роста» новообразования, так как является веду-

щим фактором как в механизме злокачественной трансформации клеток, так и в 

биологическом поведении уже возникших опухолей. Это одна из наиболее важ-

ных характеристик фенотипа опухоли, в значительной степени определяющая 

скорость роста новообразования, риск метастазирования, потенциальный ответ 

на лечебные мероприятия и исход онкологического заболевания [15], в связи с 

этим необходимы прогностичесие маркеры для оценки роста опухоли и одним 

из таких маркеров является Кi-67. 

Таким образом, потребность в высокочувствительных и специфичных мар-

керах меланомы требует должного внимания. Высокочувствительные и высоко-

специфичные биомаркеры улучшат практику клинической патологии и ведения 
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пациентов, с целью добиться лучших результатов при лечении пациентов с ме-

ланомой. 

Исследования выполнены за счет субсидий из федерального бюджета Ми-

нистерства просвещения РФ на финансовое обеспечение выполнения государ-

ственного задания №073-00037-2302 от 31.07.2023 г (регистрационный номер 

1023012300024-4-1.6.4). 
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