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Аннотация
Экспрессия адгезивных молекул CD44H была изучена в 32 случаях первичного солитарного базальноклеточного рака кожи.
В 40,6% базалиом экспрессия адгезивных молекул CD44Н не определялась. В 59,6% случаев маркер экспрессировался пре-
имущественно клетками мелких инвазивных комплексов базальноклеточного рака, локализованных в зоне роста опухо-
ли и эпителиально-мезенхимальных контактов. В 27,7% случаев язвенной базалиомы выявлен аномальный тип экспрес-
сии - цитоплазматический диффузный и мелкогранулярный.
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Многие межклеточные взаимодействия,
играющие ключевую роль в эмбриогенезе,
поддержании гомеостаза сформированного
организма и в развитии патологических про-
цессов, осуществляются с помощью молекул
клеточной адгезии (МКА). Адгезионные взаи-
модействия между клетками и внеклеточным
окружением в значительной степени опреде-
ляют фенотип клеток, экспрессию генов и
скорость пролиферации [1]. МКА регулируют
пространственную и временную диссоциа-
цию, миграцию, агрегацию и отбор клеток и
играют ключевую роль в онтогенезе, морфо-
генезе и гистогенезе [1,2]. Так определенные
виды МКА обеспечивают эмиграцию лейко-
цитов и их передвижение в межклеточном
матриксе в направлении очага воспаления,
включают аллергические реакции; наруше-
ния процессов адгезии весьма существенны
при воспалении, инвазии опухолевых клеток,
иммунодефиците и т.п. [1].

В настоящее время охарактеризовано не-
сколько классов МКА – поверхностных клеточ-
ных гликопротеинов, обеспечивающих много-

образные процессы взаимодействия между
клетками организма:
1. Кадгерины – обеспечивают нормальное про-

странственное размещение клеток в преде-
лах одной ткани и гомофильное взаимодей-
ствие между клетками [3];

2. Интегрины – обеспечивают как межклеточ-
ную адгезию, так и взаимодействие клеток с
межклеточным матриксом [2];

3. Селектины – опосредуют взаимодействие
лейкоцитов с эндотелием сосудов [1];

4. Иммуноглобулины с вариабельным числом
Ig-подобных доменов – экспрессируются на
субстрате адгезии и играют важную роль в
привлечении и миграции эозинофилов, ней-
трофилов и макрофагов, особенно в их про-
движении во внеклеточном матриксе [2];

5. Другие адгезионные молекулы  - например,
CD44, который является первичным медиа-
тором адгезии лейкоцитов [1].
Будучи мембранными белками, все молеку-

лы адгезии имеют принципиально общую схему
строения. В их составе выделяют три главных
домена: внеклеточный домен – внемембранный
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внешний участок, обеспечивающий адгезию;
трансмембранный домен, пронизывающий
мембрану клетки; цитоплазматический домен.
Для функционирования МКА и клетки в целом
критическое значение имеет цитоплазматичес-
кий домен, который связывает МКА с цитоске-
летом и передает на внутренние системы клетки
сигналы, возникающие в результате взаимодей-
ствия внеклеточных доменов с их мишенями,
влияя на форму клетки и ее поведение [4].

Трансмембранные адгезивные молекулы
CD44 широко представлены на мембране мно-
гих тканей организма. Они экспрессируются в
базальном слое эпителиального слоя кожи, пи-
щевода, шейки матки, в железистом эпителии
поджелудочной, предстательной, молочной,
слюнной, щитовидной железы, в сальных и по-
товых железах, на нейтрофилах и Т-лимфоци-
тах [1]. Их физиологической функцией являет-
ся агрегация, миграция и активация клеток,
что обеспечивается адгезивными свойствами
этих молекул. Сверхэкспрессия молекул CD44
наблюдается на клетках опухолей, развиваю-
щихся из выше упомянутых тканей,  но они ча-
сто различаются по типу экспрессии и локали-
зации иммунореактивности, что можно ис-
пользовать для дифференциальной диагности-
ки новообразований [5,6].

Адгезивные молекулы CD44 представляют
собой семейство гликопротеидов, которое пред-
ставлено стандартной изоформой (CD44s) и
около 30 вариантными изоформами (CD44v)
[7]. Вариабельность структуры и распределения
молекул CD44 в различных тканях свидетель-
ствует о многообразии их функций, из которых
в настоящее время известны следующие: 1)
обеспечение межклеточных связей (адгезии, аг-
регации и миграции клеток); 2) участие в раз-
рушении экстрацеллюлярного матрикса; 3) ак-
тивация лимфоцитов; 4) участие в процессах
миело- и лимфопоэза; 5) стимуляция ангиоге-
неза; 6) активация-ингибиция продукции цито-
кинов различными типами клеток [2,8].

Основной функцией молекул CD44 является
обеспечение межклеточных взаимодействий
(адгезии) в соответствующем микроокруже-
нии. Молекулы участвуют в передаче специ-
фических сигналов через компоненты цитос-
келета в клетку и между клетками, что стиму-
лирует увеличесние митотической активности
клеток. В ответ на определенные экзо- и эндо-
генные стимулы происходят изменения в ха-
рактере экспрессии молекул CD44 и силе меж-
клеточных адгезивных связей.

Активация клеток, вызываемая молекулами
адгезии CD44, подробно описана для Т-лимфо-
цитов [1]. На покоящихся Т-лимфоцитах CD44
присутствует в неактивной форме. Активация
клеток увеличивает экспрессию CD44 и его
аффинность к гиалуронату. Связывание
CD44 со специфическими протеогликанами
включает в лейкоците сложные процессы,
приводящие к миграции клетки в направле-
нии очага воспаления. Адгезия Т-лимфоци-
тов к эндотелию осуществляется при класте-
ризации молекул CD44 на поверхности лим-
фоцита, прилежащей к эндотелию. Эта клас-
теризация рецептора приводит к усилению
экспрессии LFA-1, что способствует контакту
со специфическими молекулами межклеточ-
ной адгезии, появляющимися на активирован-
ных клетках эндотелия [1]. Таким образом,
CD44 наряду с IL-8, признается первичным ме-
диатором адгезии лейкоцитов (лимфоцитов и
нейтрофилов), их хемотаксиса и способности к
миграции в межклеточном матриксе.

С тех пор, как в 1991 году Gunthert и соавто-
ры показали, что интенсивность экспрессии
CD44 коррелирует с метастатическим потенци-
алом карцином у крыс, началось изучение роли
CD44 в различных опухолях человека [6].

Распространение метастазов обеспечивается
длинной цепью межклеточных взаимодействий,
при этом метастазирующие клетки опухоли ис-
пользуют некоторые механизмы, функциони-
рующие при физиологической миграции кле-
ток в норме [6]. Клетки опухоли, экспрессиру-
ющие CD44, с помощью лигандов к гиалурона-
ту, сульфату хондроитина, фибронектину, ла-
минину и коллагенам прикрепляются к соот-
ветствующим компонентам экстрацеллюляр-
ного матрикса. Это позволяет им вторгаться в
окружающие ткани, утилизировать и разру-
шать гиалуронат экстрацеллюлярного матрик-
са [9]. С другой стороны взаимодействие меж-
ду молекулами CD44 и его лигандами стимули-
рует выработку клетками опухоли аутокрин-
ных факторов роста и протеаз, способствую-
щих васкуляризации опухоли. Сверхэкспрес-
сия CD44 усиливает связывание клеток с гиалу-
ронатом и, уменьшая их адгезивные свойства,
увеличивает их подвижность.

Относительно роли молекул CD44 в канце-
рогенезе, инвазии и метастазировании опухолей
разных типов существуют противоречивые
данные.  В некоторых типах злокачетвенных
опухолей сверхэкспрессия в клетках CD44 кор-
релирует с повышенным потенциалом метаста-
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зирования и неблагоприятным прогнозом [5, 6,
10, 11]. Сверхэкспрессия молекул CD44 часто
наблюдается в клетках опухоли, локализован-
ных в зоне роста и инвазии и в участках с высо-
кой интенсивностью клеточного деления
[12,13,14].  Так, Л.Е.Гуревич при изучении опу-
холей поджелудочной железы отметила, что ин-
вазивный потенциал аденокарцином поджелу-
дочной железы увеличивается при сверхэксп-
рессии адгезивных молекул CD44Н в клетках
опухоли, локализованных в зоне инвазии и эпи-
телиально-мезенхимальных контактов. Кроме
того, изменяется локализация молекул CD44 в
клетке: если в норме отмечается мембранная
экспрессия, то в большинстве клеток инвазив-
ных комплексов опухоли экспрессия CD44Н
имела вид грубых гранул, расположенных по
внешней и внутренней поверхности мембра-
ны клеток [15]. Патологическая очаговая эк-
спрессия CD44 в плоскоклеточном раке тра-
хеи ассоциировалась с низкой дифференци-
ровкой опухоли,  увеличенной пролифера-
тивной активностью и повышенной частотой
метастазирования в регионарные лимфати-
ческие узлы [16].  Для аденокарциномы лег-
ких, гепатоцеллюлярного рака и карциномы
внепеченочных желчных путей гиперэкспрес-
сия CD44 связана с плохим прогнозом [17,18].
В тоже время повышение экспрессии CD44
чаще наблюдалось в нейробластомах с благо-
приятными прогностическими признаками и в
эмбриональных рабдомиосаркомах, не сопро-
вождающихся метастазами [19]. При раке щи-
товидной железы неблагоприятным признаком
является отсутствие CD44 [20].

Относительно недавно появились исследо-
вания, в которых было отмечено, что молеку-
лы CD44 могут рассматриваться как маркер
плоскоклеточной дифференцировки.  Так в
плоскоклеточном раке легкого отмечалась
интенсивная экспрессия CD44 в 72% случаев,
в то время как клетки аденокарциномы экс-
прессировали CD44 только в 2,2% случаев
[21]. Сверхэкспрессия молекул CD44 описана
также в высокодифференцированном плос-
коклеточном раке пищевода и щейки матки,
в фокусах плоскоклеточной дифференциров-
ки аденосквамозных карцином легкого, мат-
ки, пищевода, поджелудочной железы, в желе-
зистых компонентах этих опухолей она была
минимальной или отсутствовала [22]. При
снижении уровня дифференцировки плоско-
клеточного компонента экспрессия молекул
CD44 приобретала патологические черты или

утрачивалась [22,23]. Аналогичная законо-
мерность отмечена и в опухолях кожи: клетки
кератоакантомы и высокодифференцирован-
ного плоскоклеточного рака сильно экспрес-
сировали CD44, по мере снижения уровня
дифференцировки опухоли интенсивность
экспрессии уменьшалась, была она мини-
мальна и в базальноклеточном раке [24].

Базальноклеточный рак (БКР) является
наиболее распространенной злокачественной
опухолью кожи, доля которого в их  общей
структуре оценивается в 75-90% [25,26].  Он ха-
рактеризуется медленным местноинвазивным
ростом и редким метастазированием.

В большинстве исследований базальнокле-
точного рака экспрессия молекул CD44 отсут-
ствовала, либо была минимальной [27]. Как
правило, это было слабое мембранное окраши-
вание отдельных участков опухоли [28]. При
изучении 42 базалиом Baum H.P. и соавт. отме-
тили, что большинство солидных опухолей не
экспрессировали CD44 и только единичные да-
вали положительное окрашивание со стандарт-
ной изоформой в центре опухолевых комплек-
сов, изоформа CD44v6 сильно экспрессирова-
лась клетками, образующими частокол по пе-
риферии комплексов, реакция с CD44v10 была
отрицательной во всех случаях БКР [29].

Значительное снижение экспрессии моле-
кул CD44 (CD44pan, CD44v3, CD44v5,
CD44v6) клетками базалиомы, по сравнению
с нормальным эпидермисом, отметили
Dingemans K.P. и соавт. [30]. Кроме того,  ав-
торы установили, что различные морфологи-
ческие типы опухоли отличаются друг от дру-
га по уровню экспрессии этих молекул.  Окра-
шивание носило мембранный характер и по
интенсивности отличалось между базалиома-
ми с различным типом роста. В нормальном
эпидермисе окрашивание носило мембран-
ный характер и интенсивность его составила
4,0. В солидных и поверхностномультицентри-
ческих типах опухоли адгезивные молекулы
локализовались на мембране большинства
клеток и интенсивность окрашивания была
1,55±0,97 и 1,65±0,6 соответственно, наиболее
интесивной она была в  клетках по периферии
опухолевых комплексов. Более выраженная
экспрессия отмечалась в базалиомах с ин-
фильтративным типом роста 2,22±0,94, в
морфеа-подобных 2,38±0,83 и аденоидных
2,36±0,82. В данных опухолях самая сильная
экспрессия отмечалась в клетках локализо-
ванных в зоне роста (цугообразные, уходя-
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щие в дерму опухолевые комплексы) [30].
Кроме того, установлена повышенная экс-
прессия CD44 в зоне эпителиально-мезен-
химальных контактов цугоподобных комп-
лексов БКР, врастающих в строму, которая
в 2,5 раза по интенсивности превышала эк-
спрессию CD44 в эпителиально-мезенхи-
мальных контактах ровных солидных ком-
плексов БКР и на границе нормального
эпидермисе и дермы [31]. На основании по-
лученных данных авторы предположили,
что имеется статистически достоверная
корреляция между типом роста опухоли и
экспрессией CD44, и что адгезивные моле-
кулы CD44 играют важную роль в гистоге-
незе базалиомы. Экспрессируясь в клетках
инфильтративных типов роста и на грани-
це эпителиально-мезенхимальных контак-
тов молекулы CD44 способствуют разруше-
нию компонентов экстрацеллюлярного
матрикса, росту и инвазии опухоли.

Материалы и методы
Иммуногистохимические исследования экс-

прессии CD44H  были выполнены на биопсий-
ном материале, полученном от 32 больных пер-
вичным базальноклеточным раком кожи.

Получение биопсийного материала:
Под местной анестезией 2% раствором ново-

каина проводилась биопсия кожи размером
0,5х0,5 см. Биоптаты фиксировали в 10% ра-
створе формалина, забуфференом по Лилли
при рН-7,4.

Гистологический метод:
Материал фиксировали в 10%-ном растворе

формалина, забуфференном по Лилли при рН-
7,4, затем заливали в парафин по обычной ме-
тодике.

Серийные срезы толщиной 3-5 мкм депара-
финировали по стандартной схеме, затем окра-
шивали гематоксилином и эозином.

Иммуногистохимический (ИГХ) метод:
ИГХ проводили в соответствии со стандарт-

ным протоколом. Были использованы моно-
клональные антитела к CD44H (клон F10-44-2,
разведение 1:50, фирма Novocastra).

Для ИГХ исследований ткани фиксировали в
10%-ном забуфференном формалине (рН 7,2),
проводили по батарее спиртов и ксилолов, зали-
вали в парафин по стандартной методике. Ис-
пользовали парафин с температурой плавления
54° С (Германия).

Затем с помощью одноразовых лезвий мар-
ки R35 готовили серийные парафиновые срезы

толщиной 3-5 мкм и наносили их на стекла с ад-
гезивным покрытием (полилизиновые), депара-
финировали по стандартному протоколу.

Далее срезы по 5 минут промывали в деиони-
зированной дистиллированной воде и фосфат-
ном буфере (рН 7,4). (Все использованные в
ИГХ реакции растворы готовили только на де-
ионизированной воде).

Исследование проводили в соответствии с
методикой Taylor С. R., Cote R. [32] и
Sternberger L.A. [33]. Применяли метод восста-
новления антигенных детерминант ткани по
методике Shi S.R. и соавт. [34] c помощью пред-
варительной обработки срезов, погруженных в
цитратный буфер (рН 6,0) в микроволновой
печи при мощности 690 Вт 2 раза по 5 минут.

Затем срезы охлаждались 20 минут при ком-
натной температуре, аккуратно подсушивались
и на них наносились первичные антитела.

Антитела применяли в рабочих разведениях,
а для усиления специфической реакции в соот-
ветствии с модификацией Л.Е.Гуревич и соавт.
[35] применялась более длительная инкубация
с первичными антителами: 30 минут при ком-
натной температуре, затем 14-18 часов при 4°C.

Использовались соответствующие позитив-
ные и негативные контроли – иммунные и не
иммунные сыворотки.

Срезы тщательно отмывались в буфере, под-
сушивались, затем на них наносили EnVision
(anti-mouse и anti-rabbit, фирмы DAKO, Дания)
или универсальный Novostain Super ABC kit
(фирмы Novocastra, Великобритания).
1. При использовании одноступенчатой систе-

мы EnVision реактив наносился на срезы на
30-40 минут;

2. При использовании двухступенчатого уни-
версального авидин-стрептовидинового
АВС-комплекса на срезы на 30 минут нано-
сились вторичные антитела, которые затем
промывались забуфференным физраство-
ром и просушивались, а затем еще на 30 ми-
нут пероксидазный комплекс.
После каждой инкубации срезы тщательно

отмывали, подсушивали вокруг, затем, для ви-
зуализации реакции, на них наносили DAB+ (3,
3ґ–диаминобензидин), что позволяло получать
специфическую коричневую окраску.

Интенсивность ИГХ реакции в каждом пре-
парате контролировалась под микроскопом:
после достижения необходимой интенсивности
окрашивания срезы отмывали в дистиллиро-
ванной воде, а затем в течение 2-5 минут докра-
шивали гематоксилином Майера.

Иммунодерматология: Молекулы адгезии CD44H в базальноклеточном раке кожи
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Затем их снова промывали и погружали в
проточную воду, в которую, для получения ще-
лочной среды, добавляли несколько капель на-
шатырного спирта.

После того, как срезы приобретали голубой
оттенок, стекла извлекались, обезвоживались в
батарее спиртов и ксилолов по стандартной
схеме, заключались в бальзам и исследовались
под микроскопом.

Оценка экспрессии CD44H проводилась по
системе, разработанной Л.Е.Гуревич [15]:
· мембранный тип экспрессии - равномерное

распределение иммунореактивности по всей
клеточной мембране;

· мембранно-редуцированный тип экспрессии
- распределение иммунореактивности толь-
ко на отдельных участках клеточной мемб-
раны;

· цитоплазматический диффузный тип эксп-
рессии – равномерная цитоплазматическая
экспрессия

· цитоплазматический мелкогранулярный
тип экспрессии - экспрессия CD44Н в виде
мелких  гранул, рассеянных в цитоплазме
клеток;
Интенсивность окрашивания оценивалась в

баллах:
· 0 - реакция отсутствует;
· 1 – слабая экспрессия;
· 2 – реакция умеренная;
· 3 – реакция высокая;
· 4 – реакция интенсивная

Результаты исследования
В БКР кожи CD44H экспрессировался

на мембране клеток базального и шипова-
того слоев эпидермиса, расположенного
над опухолью, экспрессия рассматрива-
лась как мембранная и интенсивность ее
оценивалась в 4 балла. В клетках опухоли
отмечались мембранный, мембранно-реду-
цированный, цитоплазматический диф-
фузный, цитоплазматический мелкограну-
лярный типы экспрессии. Интенсивность
экспрессии была снижена, по сравнению с
эпидермисом, и оценивалась в интервале
от 1 до 3 баллов. Кроме того, этот маркер
экспрессировали лимфоидные элементы
инфильтрата в дерме.

В клетках 13 базалиом (что составило 40,6%
от всех опухолей) экспрессия CD44H отсутсво-
вала (рис.1, 2, 3). В остальных случаях наблюда-
лась гетерогенная экспрессия в опухоли данно-
го маркера.

Рис. 1. Экспрессия CD44H. Мембранный тип экспрес-
сии в эпидермисе, отсутствие экспрессии в клетках
БКР. Иммуногистохимическая реакция. ПАП-метод,
докраска ядер гематоксилином Майера  Ув.х400

Рис. 2. Экспрессия CD44H. Отсутствие экспрессии в
клетках  БКР. Иммуногистохимическая реакция. ПАП-
метод, докраска ядер гематоксилином Майера.  Ув.х400

Рис. 3. Экспрессия CD44H. Мембранный тип экспрес-
сии в эпидермисе, отсутствие экспрессии в клетках
БКР. Иммуногистохимическая реакция. ПАП-метод,
докраска ядер гематоксилином Майера.  Ув.х400
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В 8 базалиомах CD44H экспрессировали
от 50 до 100% клеток, при этом интенсив-
ность ее варьировала от 2 до 3 баллов
(табл.1). В одном случае отмечался мембран-
ный тип экспресии, в 3-х – мембранно-реду-
цированный (рис.4), в 2-х – цитоплазмати-
ческий диффузный, в одном – цитоплазмати-
ческий мелкогранулярный и в одном смешан-
ный – мембранно-редуцированный и цитоп-
лазматический мелкогранулярный (рис.5).
Более интенсивно маркер экспрессировали
клетки, расположенные по периферии кле-
точных комплексов, а также клетки, образу-
ющие мелкие инвазивные комплексы, локали-
зованные в зоне роста опухоли.

В 6 базалиомах CD44H экспрессировали
от 10 до 40% клеток, интенсивность ее варь-
ировала от 1 до 3 баллов (табл.1). В 4-х слу-
чаях она была мембранно-редуцированной
(рис.6), в одном мембранно-редуцирован-
ной и диффузной цитоплазматической, в
другом – мембранной и цитоплазматичес-
кой мелкогранулярной. В 2-х базалиомах
отмечалась интенсивная (3 балла) экспрес-
сия маркера на границе опухоли с окружа-
ющей дермой (эпителиально-мезенхималь-
ные контакты) (рис.7).

В 5 базалиомах отмечалась экспрессия
CD44H в единичных клетках, расположенных
в инвазивных комплексах в зоне опухолевого
роста (рис.8), а также на границе этих опухо-
левых комплексов с дермой. Интесивность
экспрессии CD44H в эпителиально-мезенхи-
мальных контактах всегда была достаточно
высокой и оценивалась в 3 балла (табл.1).

Гистологически опухоли, экспрессировав-
щие CD44Н, были представлены солидным
(10), солидно-аденоидным (5) и поверхност-
но-мультицентрическим в сочетании с солид-
ным (4) типом строения. В случаях солидно-
аденоидного строения, клетки различались по
экспрессии CD44. В частности, клетки, обра-
зующие аденоидные структуры всегда интен-
сивно экспрессировали маркер, а в солидных
компонентах экспрессия отсутствовала.

Во всех случаях БКР клетки лимфоцитар-
ного  инфильтрата экспрессировали CD44Н, в
7 - инфильтрат был достаточно выраженный.
В 9 случаях было отмечено, что экспрессия
CD44Н отмечалась в клетках опухолевых
комплексов, которые были окружены плот-
ным лимфоцитарным инфильтратом, комп-
лексы,  окруженные дермой без инфильтрата,
маркер не экспрессировали.

Рис. 4. Экспресия CD44H. Мембранно-редуцированный
тип экспрессии. Иммуногистохимическая реакция. ПАП-
метод, докраска ядер гематоксилином Майера.  Ув. Х400

Рис. 5. Экспрессия CD44H. Мембранно-редуцированный
и цитоплазматический мелкогранулярный тип экспрес-
сии. Иммуногистохимическая реакция. ПАП-метод,
докраска ядер гематоксилином Майера.  Ув.х400

Рис. 6. Экспрессия CD44H. Мембранно-редуциро-
ванный тип экспрессии. Иммуногистохимическая
реакция. ПАП-метод, докраска ядер гематоксилином
Майера.  Ув.х 400

Иммунодерматология: Молекулы адгезии CD44H в базальноклеточном раке кожи
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Рис. 7. Экспрессия CD44H на границе опухоли со
стромой в эпителиально-мезенхимальных контак-
тах. Иммуногистохимическая реакция. ПАП-метод,
докраска ядер гематоксилином Майера.  Ув.х400

Рис. 8. Экспрессия CD44H. Мембранно-редуциро-
ванный тип экспрессии преимущественно в клетках
образующих зону роста опухоли. Иммуногистохи-
мическая реакция. ПАП-метод, докраска ядер
гематоксилином Майера.  Ув.х 400

Обсуждение
Важнейшими функциями CD44 в норме яв-

ляется обеспечение межклеточных связей, а
именно агрегация и миграция клеток, и разру-
шение экстрацеллюлярного матрикса [2,8].
Опухолевые клетки, экспрессирующие CD44,
используют данные механизмы, функциониру-
ющие при физиологический миграции клеток в
норме [6]. Сверхэкспрессия CD44 позволяет
клеткам прикрепляться к компонентам экст-

рацеллюлярного матрикса, вторгаться в окру-
жающие ткани, утилизировать и разрушать ги-
алуронат экстрацеллюлярного матрикса, увели-
чивая подвижность [6]. Как правило,  сверхэк-
спрессия молекул CD44 наблюдается в опухоле-
вых клетках, локализованных в зоне роста и ин-
вазии, и коррелирует с повышенным потенциа-
лом метастазирования и неблагоприятным
прогнозом [5,6,10].

БКР кожи – это местноинвазивная, медлен-
но распространяющаяся и редко метастазиру-
ющая опухоль. Обычно она растет многие годы
и долго  не беспокоит пациентов, частота мета-
стазирования составляет всего  0,03 - 0,15%, по-
этому многие авторы характеризуют ее как
опухоль, занимающую промежуточное поло-
жение между доброкачественными и злокаче-
ственными новообразованиями.

В большинстве исследований клетки БКР не
экспрессировали CD44, либо отмечалось слабое
мембранное окрашивание отдельных учатков
опухоли [27,28]. По нашим данным, из 32 база-
лиом клетки 13, что составляет 40,6%,  не эксп-
рессировали CD44Н.  Это свидетельствует о
низкой подвижности  опухолевых клеток, что
приводит к относительно доброкачественному
течению опухоли и отсутствию метастазов.

В подавляющем большинстве случаев эксп-
рессия CD44Н отмечалась в мелких инвазивных
комплексах, локализованных в зоне опухолево-
го роста. В опухолях смешанного строения
клетки, образующие аденоидные структуры,
всегда интенсивно экспрессировали маркер, в
то время как в солидных компонентах она
была незначительной или полностью отсут-
ствовала. Как правило, CD44Н экспрессиро-
вался на мембране, но интенсивность экспрес-
сии была незначительной (мембранно-редуци-
рованной). Наиболее выраженную экспрессию
CD44 в базалиомах с инфильтративным ти-
пом роста, в морфеаподобных и аденоидных,
по сравнению с солидными и поверхностно-
мультицентрическими, отметили Dingemans
K.P.  и соавт.,  она носила мембранно-редуциро-
ванный характер и была максимальной в клет-
ках составляющих зону роста [30].

В то же время  в 6 опухолях  мы наблюдали
аномальную локализацию CD44Н в клетке –
маркер экспрессировался диффузно или в виде
мелких гранул в цитоплазме. Клинически 5 из
данных опухолей имели язвенную форму, одна
– нодулярную, гистологически преобладал со-
лидный тип строения. Известно, что инвазив-
ный потенциал аденокарцином поджелудочной
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Таблица 1
Экспрессия CD44Н в базальноклточном раке кожи

№ Клиническая Гистологический Тип Количество Интенсив-
форма тип экспрессии клеток (%) ность

экспрессии
(в баллах)

1 Поверхностная Поверхностно-мульти- Мембранный 70% 2
центрический + солидный

2 Язвенная Солидно-аденоидный Мембранно- 70% 2
редуцированный

3 Язвенная Солидный Мембранно- 50% 2
редуцированный

4 Нодулярная Аденоидно-солидный Мембранно- 50% 3
редуцированный

5 Язвенная Солидный Цитоплазматический 100% 3
диффузный

6 Язвенная Солидно-аденоидный Цитоплазматический 70% 3
диффузный

7 Нодулярная Солидный Цитоплазматический 80% 3
мелкогранулярный

8 Язвенная Солидный Мембранно- 60% 2
редуцированный +
цитоплазматический
мелкогранулярный

9 Язвенная Солидно-аденоидный Мембранно- 40% 1
редуцированный Граница с 3

экстрацеллюлярным
матриксом

10 Поверхностная Солидный + поверхностно- Мембранно- 20% 2
мультицентрический редуцированный

11 Нодулярная Солидный Мембранно- 40% 1
редуцированный Граница с 3

экстрацеллюлярным
матриксом

12 Поверхностная Поверхностно-мульти- Мембранно- 30% 2
центрический + солидный редуцированный

13 Язвенная Солидный Мембранно- 10% 2
редуцированный +
цитоплазматический
диффузный

14 Язвенная Солидный Мембранный + 20% 3
цитоплазматический
мелкогранулярный

15 Язвенная Солидный Мембранно- Единичные клетки 1
редуцированный Граница с 3

экстрацеллюлярным
матриксом

16 Язвенная Солидный Мембранно- Единичные клетки 1
редуцированный Граница с 3

экстрацеллюлярным
матриксом

17 Нодулярная Солидный Мембранно- Единичные клетки 2
редуцированный Граница с 3

экстрацеллюлярным
матриксом

18 Поверхностная Поверхностно- Мембранно- Единичные клетки 1
мультицентрический + редуцированный Граница с 3
солидный экстрацеллюлярным

матриксом
19 Язвенная Солидно-аденоидный Мембранно Единичные клетки 1

-редуцированный Граница с 3
экстрацеллюлярным
матриксом
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железы увеличивается при сверхэкспрессии и пато-
логической локализации в клетке в виде грубых
гранул, расположенных по внешней и внутренней
поверхности мембраны, адгезивных молекул
CD44Н [15].  Аномальная локализация CD44Н в
клетках преимущественно язвенного БКР под-
тверждает, что данная клиническая форма опухо-
ли имеет наибольший инвазивный потенциал.

Кроме того, нами выявлена повышенная эк-
спрессия CD44Н в зоне эпителиально-мезенхи-
мальных контактов инвазивных, врастающих в
строму опухолевых комплексов. Экспрессия
CD44 на границе цугоподобных комплексов
БКР, врастающих в дерму по интенсивности в
2,5 раза превышала экспрессию маркера на гра-
нице солидных комплексов со стромой и на гра-
нице эпидермиса и дермы [31].

Молекулы адгезии CD44  играют активную
роль в хемотаксисе и передвижении в межкле-

точном матриксе Т-лимфоцитов. В 9 случаях
экспрессия CD44Н  отмечена в клетках опу-
холевых комплексов, которые были окруже-
ны плотным лимфоцитарным инфильтратом,
также экспрессирующим CD44Н. Комплексы,
окруженные дермой без инфильтрата маркер
не экспрессировали.

Таким образом, в 40,6% базалиом эксп-
рессия адгезивных молекул CD44Н не опре-
делялась. В остальных случаях маркер экс-
прессировали преимущественно клетки
мелких инвазивных комплексов БКР, лока-
лизованных в зоне роста опухоли и эпите-
лиально-мезенхимальных контактов. Пре-
обладал мембранно-редуцированный тип
экспрессии. Аномальный тип экспрессии –
цитоплазматический диффузный и мелко-
гранулярный – встречался в клетках 27,7%
случаев язвенного БКР.
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