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Актуальность. Коллаген IV  типа  – основной 
компонент базальной мембраны, обеспечи-
вающий ее целостность. При разрушении ба-
зальной мембраны отмечается исчезновение 
экспрессии коллагена IV  типа, что напрямую 
связано с  возрастанием инвазивного потен-
циала опухоли. В  полной мере не определены 
особенности экспрессии этого белка при раз-
личных морфологических  типах базалиомы. 
Цель  – изучение взаимосвязи между экспрес-
сией коллагена IV типа, морфологическим стро-
ением и инвазивным потенциалом базалиомы. 
Материал и  методы. Проведено иммуноги-
стохимическое исследование с  антителами 
к  коллагену IV  типа биопсийного материала 
30  базалиом кожи. Результаты. Линейная не-
прерывная экспрессия коллагена IV  типа 

отличала (р < 0,0083) поверхностный мульти-
центрический тип от солидного, микроноду-
лярного и инфильтративного. В микронодуляр-
ном и инфильтративном типах базалиомы чаще 
всего экспрессия коллагена IV отсутствовала, 
однако статистически значимого отличия со-
лидного от каждого из этих типов получено не 
было. Суммарно агрессивные типы базалиомы 
(микронодулярный и инфильтративный) значи-
мо (р = 0,033) отличались от солидного тем, что 
в них преимущественно отсутствовала экспрес-
сия коллагена IV типа. Исключительно линейная 
непрерывная экспрессия наблюдалась в  ба-
залиомах глубиной ≤ 0,825  мм. Заключение. 
Установлены различия в экспрессии коллагена 
IV  типа в  зависимости от морфологическо-
го  типа базалиомы, преобладание линейной 

непрерывной экспрессии в  поверхностном 
мультицентрическом типе и ее отсутствие в ми-
кронодулярном и инфильтративном.
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О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Среди всех злокачественных новообразо-
ваний кожи наиболее часто регистриру-
ется базалиома, заболеваемость которой 
ежегодно увеличивается на 3–10% [1]. 

Опухоль отличается медленным местнодеструи-
рующим ростом и  низкой способностью к  мета-
стазированию. Однако в  ряде случаев наблюдают 
активный рост новообразования с глубоким про-
никновением в окружающие ткани [2]. Полагают, 
что морфологическое строение базалиомы во мно-
гом определяет ее агрессивный рост. Из 10  мор-
фологических типов базалиомы, выделенных 
в классификации опухолей кожи Всемирной орга-
низации здравоохранения, пять отнесены к агрес-
сивным типам роста с высоким риском рецидива 
[3]. Микронодулярный, инфильтративный, базо-
сквамозный, морфеа, тип с саркоматоидной диффе-
ренцировкой обычно глубоко распространяются, 

способны к  периневральной инвазии, нередко 
дают местные рецидивы, при этом  базосквамоз-
ный в 3–8% случаев метастазирует [4].

Инвазивный рост и  метастазирование осу-
ществляются в  результате так называемого ме-
ханизма эпителиально-мезенхимального пере-
хода, когда опухолевая клетка теряет адгезивные 
свойства, отделяется от эпителиального пласта 
и  может свободно перемещаться [5]. В  процессе 
эпителиально-мезенхимального перехода клетка 
претерпевает различные трансформации в  виде 
утраты апикально-базальной полярности вслед-
ствие потери молекул межклеточной адгезии, 
изменений в  структуре актинового цитоскелета 
[5]. Кроме того, она начинает синтезировать ма-
триксные металлопротеиназы, которые вызыва-
ют деградацию коллагена IV типа и ламинина – 
основных компонентов базальной мембраны [6]. 
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В  результате этого происходит разрушение ба-
зальной мембраны, и опухолевые клетки приоб-
ретают способность мигрировать в окружающую 
строму [5].

Взаимосвязь между разрушением базальной 
мембраны и  инвазивным потенциалом клеток 
была показана для многих опухолей. Нарушение 
целостности базальной мембраны по инвазивно-
му фронту опухоли наблюдали в колоректальном 
раке, аденокарциноме поджелудочной железы, 
плоскоклеточном раке полости рта, меланоме 
[7–10]. Снижение уровня дифференцировки пло-
скоклеточного рака полости рта сопровожда-
лось значительными нарушениями целостности 
базальной мембраны [9]. Полное ее разрушение 
ассоциировалось с  низкой степенью дифферен-
цировки колоректального рака, его высоким ме-
тастатическим потенциалом и плохим прогнозом 
выживаемости пациентов [7].

Базальная мембрана имеет характерное стро-
ение и  состоит из коллагена IV  типа, ламини-
на и  ряда ассоциированных белков, таких как 
нидоген и  перлекан, которые связывают кол-
лаген с  другими белковыми компонентами [6]. 
Коллаген IV типа, в отличие от большинства дру-
гих коллагенов, встречается только в  базальных 
мембранах и содержит до 6 генетически различ-
ных цепей, обозначенных от α1 (IV) до α6 (IV) 
[11]. «Классические» цепи α1 (IV) и  α2 (IV) при-
сутствуют в  базальных мембранах всех тканей, 
тогда как другие четыре цепи обладают ткане-
специфичными свойствами. В  базальной мем-
бране кожи присутствуют цепи α5 (IV) и α6 (IV) 
[11]. Коллаген IV типа создает прочную сетчатую 
структуру, окутывающую ламининовый каркас, 
который играет решающую роль в поддержании 
структурной целостности базальной мембра-
ны и  ее механической стабильности. Коллаген 
IV  типа  – важный компонент взаимодействия 
клеток с  основной базальной мембраной. Это 
взаимодействие имеет решающее значение для 
различных биологических процессов, включая 
клеточную адгезию, миграцию, выживание, про-
лиферацию и дифференцировку [6].

В процессе опухолевого роста коллаген 
IV типа как основной компонент базальной мем-
браны подвергается значительным изменениям, 
вплоть до полного разрушения. Показано, что 
его повреждение и разрушение ассоциировалось 
с прогрессией эпидермальной дисплазии полости 

рта в рак in situ и инвазивную карциному, болезни 
Бовена в плоскоклеточный рак кожи, высокодиф-
ференцированного плоскоклеточного рака в низ-
кодифференцированный [9, 12, 13]. Нарушения 
в  экспрессии коллагена IV  типа различной сте-
пени выраженности отмечали в  базалиоме, при 
этом характер нарушений был ассоциирован 
с морфологическим типом, от полной его сохран-
ности при поверхностном мультицентрическом 
до исчезновения в 43% при инфильтративном ва-
рианте [14]. В отличие от других опухолей, в ко-
торых находили корреляцию между характером 
экспрессии коллагена IV типа и клинико-морфо-
логическими показателями (метастазирование, 
степень дифференцировки), в  базалиоме подоб-
ной корреляции с  клиническими признаками 
(размер, темп роста, частота и быстрота развития 
рецидива, наличие изъязвления) и уровнем инва-
зии не отмечали [14].

Целью настоящего исследования было изуче-
ние взаимосвязи экспрессии коллагена IV  типа 
с  морфологическим строением и  уровнем инва-
зии базалиомы.

Материал и методы
В работе был использован биопсийный операци-
онный материал, полученный в  результате хи-
рургического удаления 30 базалиом в отделении 
дерматовенерологии и  дерматоонкологии ГБУЗ 
МО МОНИКИ им.  М.Ф.  Владимирского в  пери-
од с 2017 по 2018 г. Парафиновые срезы биопсий-
ного материала окрашивались гематоксилином 
и  эозином. При гистологическом исследовании 
поверхностный мультицентрический тип был 
диагностирован в 12 случаях, солидный – в 5, со-
лидный в  сочетании с  микронодулярным  – в  5, 
солидный в сочетании с инфильтративным – в 4, 
инфильтративный  – в  3, солидный в  сочетании 
с  микронодулярным и  инфильтративным  – в  1. 
Используя специализированную программу Axio 
Vision Rev  4.8, измеряли глубину распростране-
ния базалиомы.

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование 
проводили по стандартному протоколу с  анти-
телами к коллагену IV типа (кроличьи поликло-
нальные антитела, разведение 1:50, фирма Cell 
Marque, США). ИГХ-исследование выполняли 
с  использованием Автостейнера (Autostainer, 
ThermoScientific, тип 480s), а при небольшом объ-
еме ткани в  биопсийных образцах  – в  ручном 
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режиме. Депарафинирование срезов и  вос-
становление антигенности ткани проводили 
в  буфере рН  9.0 в  PT Module (ThermoScientific, 
Великобритания).

Экспрессию коллагена IV типа оценивали сле-
дующим образом:
• линейная непрерывная (в виде непрерывной 

линии на границе между эпидермисом и дер-
мой или на границе опухолевых комплексов со 
стромой);

• линейная прерывистая (в виде прерывающей-
ся линии на границе опухолевых комплексов 
со стромой);

• гранулярная прерывистая (отдельные грану-
лы иммунореактивного материала, распола-
гающиеся линейно, на границе опухолевых 
комплексов со стромой);

• полное отсутствие экспрессии;
• цитоплазматическая экспрессия (диффузное 

окрашивание цитоплазмы опухолевых кле-
ток).
Работа выполнена в соответствии с этически-

ми принципами проведения биомедицинских 
исследований, отраженными в  Хельсинкской 
декларации Всемирной медицинской ассоциа-
ции. С  каждым пациентом подписывалось ин-
формированное согласие. Исследование про-
ведено в  рамках научно-исследовательской 
работы на тему «Ультрасонографические и  мор-
фологические особенности базальноклеточно-
го рака кожи», его протокол одобрен независи-
мым комитетом по этике ГБУЗ МО МОНИКИ 
им. М.Ф. Владимирского (протокол заседания № 3 
от 16.03.2017). 

Статистический анализ проводили в  про-
грамме IBM SPSS Statistics  v25 (IBM, США). Для 
количественных переменных рассчитывали 
медиану и  квартили (Me [LQ; UQ]), для каче-
ственных – абсолютные (n) и относительные (%) 
частоты. Количественные переменные сравни-
вали с  помощью критерия Краскела  – Уоллиса 

с апостериорным критерием Данна (в статье для 
этого критерия приводятся скорректирован-
ные на множественные сравнения значения  р). 
Качественные переменные сравнивали с  помо-
щью точного критерия Фишера. Статистическая 
значимость была принята на уровне p < 0,05. При 
множественных сравнениях (для качественных 
переменных) критический уровень р корректи-
ровался с  помощью поправки Бонферрони. Для 
определения пороговых значений глубины инва-
зии, характерных для различных типов экспрес-
сии коллагена IV типа, применяли ROC-анализ.

Таблица 1. Сравнение типов экспрессии коллагена в зависимости от гистологического типа опухоли, абс. (%)

Тип экспрессии коллагена IV Гистологический тип Всего Попарные сравнения

поверхностный 
мультицентрический (1)

солидный (2) микронодулярный 
(3)

инфильтративный 
(4)

Линейный непрерывный 8 (66,7) 0 0 0 8 (19,5) p1–2 = 0,0001*;
p1–3 = 0,0005*;
p1–4 < 0,0001*;
p2–3 = 0,336;
p2–4 = 0,052;
p3–4 = 0,429

Линейный прерывистый 4 (33,3) 7 (46,7) 1 (16,7) 0 12 (29,3)

Отсутствие экспрессии 0 8 (53,3) 5 (83,3) 8 (100) 21 (51,2)

* Статистически значимые различия между двумя группами (p < 0,0083)

Рис. 1. Базалиома, поверхностный мультицентрический 
тип, линейная непрерывная экспрессия коллагена IV типа. 
Иммуногистохимическое окрашивание с антителами 
к коллагену IV типа, ПАП-метод, докрашивание гематоксилином 
Майера; × 400
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Результаты
Линейная равномерная экспрессия коллагена 
IV  типа определялась на границе между эпи-
дермисом и  дермой, в  стенке сосудов, по грани-
це волосяных фолликулов, потовых и  сальных 

желез с  дермой. Данные о  характере экспрессии 
коллагена IV типа в разных морфологических ти-
пах базалиомы суммированы в табл. 1. В поверх-
ностном мультицентрическом типе преобладала 
линейная непрерывная экспрессия (рис. 1). В со-
лидном отмечено ее отсутствие (рис. 2). В случаях 
опухолей сложного строения (сочетание солид-
ного типа с  микронодулярным или инфильтра-
тивным, либо и  с тем, и  с другим) в  солидном 
компоненте наблюдали линейную прерывистую 
экспрессию, а в микронодулярном и инфильтра-
тивном она, как правило, отсутствовала (рис. 3). 
В  инфильтративном типе экспрессия отсутство-
вала либо отмечалась в  цитоплазме опухолевых 
клеток (рис. 4).

В солидном типе и в солидных компонентах ба-
залиом сложного строения линейная прерывистая 
экспрессия наблюдалась в  7  случаях, грануляр-
ная прерывистая – в 1, отсутствовала – в 8. В ми-
кронодулярном компоненте базалиом сложного 
строения линейная прерывистая экспрессия была 
в 1 случае, отсутствовала – в 5. В инфильтратив-
ном типе и инфильтративном компоненте базали-
ом сложного строения экспрессия отсутствовала.

Статистический анализ показал, что линей-
ная непрерывная экспрессия коллагена IV  типа 
статистически значимо отличала (р < 0,0083) по-
верхностный мультицентрический тип от солид-
ного, микронодулярного и  инфильтративного. 
В  микронодулярном и  инфильтративном типе 
экспрессия коллагена IV  типа чаще всего отсут-
ствовала, однако значимого отличия от солид-
ного с  каждым из этих типов получено не было 
(р = 0,034 и  р = 0,052 соответственно). Суммарно 
агрессивные типы статистически значимо отли-
чались от солидного (р = 0,033) преобладанием от-
сутствия экспрессии коллагена IV типа.

Глубина распространения базалиом варьиро-
вала от 0,22 до 3,4 мм. Сочетание характера экс-
прессии коллагена IV  типа с  глубиной распро-
странения отражено в  табл. 2. Глубина инвазии 
опухолей, которые имели линейный непрерыв-
ный тип экспрессии коллагена IV типа, была зна-
чимо ниже, чем опухолей, характеризовавших-
ся линейным прерывистым типом экспрессии 
(p = 0,023) и  ее отсутствием (p < 0,001). В  отсут-
ствие экспрессии глубина поражения была выше, 
чем при линейном прерывистом типе, однако 
статистическая значимость этих различий была 
утеряна при коррекции на множественные срав-
нения (p = 0,042 до коррекции и  p = 0,127 после). 
По результатам ROC-анализа (рис. 5) была опре-
делена пороговая точка для глубины инвазии, 
характерная для линейного непрерывного  типа 

Рис. 2. Базалиома, солидный тип, линейная прерывистая экспрессия коллагена IV типа. 
Иммуногистохимическое окрашивание с антителами к коллагену IV типа, ПАП-метод, 
докрашивание гематоксилином Майера; × 400

Рис. 3. Базалиома, микронодулярный тип, отсутствие экспрессии коллагена IV типа. 
Иммуногистохимическое окрашивание с антителами к коллагену IV типа, ПАП-метод, 
докрашивание гематоксилином Майера; × 400
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экспрессии коллагена IV типа. Площадь под ROC-
кривой (95% доверительный интервал) составила 
0,991 (0,967–1,0). Пороговое значение глубины ин-
вазии ≤ 0,825  мм позволило выявить непрерыв-
ный линейный тип экспрессии со 100% чувстви-
тельностью и 90,9% специфичностью.

Обсуждение
Нарушение целостности базальной мембраны  – 
один из шагов, приводящих к  активному внедре-
нию клеток в  окружающую строму, что обеспе-
чивает инвазивный рост опухоли и  потенциал 
метастазирования [5]. Переход дисплазии в  зло-
качественную опухоль и  прогрессирование по-
следней сопровождаются значительными измене-
ниями белков, образующих базальную мембрану, 
что, в  свою очередь, ведет к  ее функциональной 

несостоятельности. При легкой и средней степени 
дисплазии слизистой оболочки полости рта отме-
чают снижение экспрессии ламинина и коллагена 
IV типа на 20%, тогда как при раке in situ и микро-
инвазивной карциноме – уже на 57%, а при инва-
зивном плоскоклеточном раке – на 70% [12]. При 
этом уменьшение степени дифференцировки опу-
холи сопровождается значительными изменения-
ми экспрессии коллагена IV типа. Так, относитель-
но интенсивная экспрессия в  виде непрерывной 
линии наблюдается в  90%  случаев высокодиффе-
ренцированного плоскоклеточного рака слизистой 
оболочки полости рта, в  70%  – умереннодиффе-
ренцированного и  только в  20%  – низкодиффе-
ренцированного, в котором экспрессия коллагена 
IV типа имеет прерывистый и гранулярный харак-
тер [9]. Как правило, инвазивный потенциал опу-
холи находится в обратной зависимости от степени 
ее дифференцировки, следовательно, его возраста-
ние сопровождается значительными изменениями 
белков базальной мембраны.

Отличительной особенностью базалиомы счи-
тается медленный местнодеструирующий рост. 
Она может расти в течение многих лет, не вызы-
вая значительных изменений в окружающих тка-
нях. Вместе с тем регистрируют случаи достаточ-
но глубокого ее распространения с прорастанием 
в подлежащие структуры [15]. Характер роста ба-
залиомы в большей степени обусловлен ее морфо-
логическим строением. Наиболее благоприятное 
течение, медленный поверхностный рост имеют 
базалиомы поверхностного мультицентрическо-
го  типа. В  нашем исследовании в  ⅔  подобных 

Таблица 2. Анализ глубины распространения опухоли в зависимости от ее 
гистологического типа 

Тип экспрессии коллагена IV Глубина, мм
Me [LQ; UQ]

Значение p Попарные 
сравнения

Линейный непрерывный (группа 1) 0,300 [0,235; 0,340] < 0,001 p1–2 = 0,023*;
p1–3 < 0,001*;
p2–3 = 0,127Линейный прерывистый (группа 2) 1,500 [0,825; 2,030] < 0,001

Отсутствие экспрессии (группа 3) 2,110 [1,600; 2,300] < 0,001

При попарных сравнениях приведены скорректированные значения р
* Статистически значимые различия между двумя группами

Рис. 4. Базалиома, инфильтративный тип, цитоплазматическая экспрессия коллагена 
IV типа. Иммуногистохимическое окрашивание с антителами к коллагену IV типа, ПАП-
метод, докрашивание гематоксилином Майера; × 400

Рис. 5. ROC-кривая для определения линейного непрерывного 
типа экспрессии коллагена IV типа по глубине инвазии
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базалиом сохранялась четкая линейная экспрес-
сия коллагена IV типа вокруг опухолевых комплек-
сов, в ⅓ линейная экспрессия была прерывистой. 
Непрерывная линейная экспрессия коллагена 
IV  типа достоверно отличала поверхностный 
мультицентрический тип от остальных типов 
базалиомы (р = 0,0083). В  базалиомах солидного 
строения и в солидном компоненте базалиом ком-
бинированного строения, которые отличаются 
более глубоким распространением по сравнению 
с  поверхностными мультицентрическими, в  по-
ловине случаев линейная экспрессия коллагена 
IV  типа прерывалась, в  остальных наблюдениях 
экспрессия вообще отсутствовала. Ранее разры-
вы или полное отсутствие базальной мембраны 
вокруг клеточных комплексов И.Н.  Чупров на-
ходил только в  11,32 ± 1,03% нодулярных (солид-
ных) базалиом, а  в поверхностных базалиомах 
во всех случаях отмечал сохранность мембраны 
[14]. Наибольшей глубиной распространения от-
личаются микронодулярный и инфильтративный 
типы базалиом [16]. Вероятно, это сопровождает-
ся полным разрушением компонентов базальной 
мембраны. В нашем исследовании во всех случаях 
инфильтративного и в 5 из 6 случаев микроноду-
лярного типа экспрессия коллагена IV типа вокруг 
комплексов отсутствовала. Статистический ана-
лиз показал, что агрессивные типы базалиомы, 
к  которым относятся микронодулярный и  ин-
фильтративный, значимо отличаются от солид-
ного тем, что в  большинстве случаев экспрессия 
коллагена IV типа в них отсутствовала (р = 0,033). 
Максимальное повреждение базальной мембраны, 
по сравнению с поверхностным и нодулярным ти-
пами, ранее отмечал в инфильтративном типе ба-
залиомы И.Н. Чупров [14]. В  отличие от нашего 
исследования повреждение базальной мембраны 
он наблюдал только в  42,22 ± 4,72%  случаев ин-
фильтративной базалиомы, при этом отсутствие 
базальной мембраны встречалось чаще, чем ее 
нарушение, что согласуется с  нашими данными 
[14]. При изучении экспрессии ламинина и колла-
гена IV типа в различных морфологических типах 
базалиомы M. Kallioinen и соавт. также показали, 
что в склерозирующем и инфильтративном типах 
базальная мембрана частично или полностью раз-
рушается, тогда как в солидных и дифференциро-
ванных базалиомах она сохраняется [17]. В  этом 
же исследовании полное отсутствие базальной 
мембраны во всех случаях наблюдали в базосква-
мозном типе базалиом, который является наибо-
лее агрессивным, глубоко прорастает, изъязвляет-
ся и, в отличие от других типов, способен давать 
метастазы [17]. Корреляция между разрывом 

базальной мембраны и рецидивированием опухо-
ли наблюдается в исследовании L. Marasà и соавт.: 
прерывистая экспрессия ламинина и  коллагена 
IV  типа имеется в  85%  рецидивных микроноду-
лярных базалиомах, тогда как в 62,5% первичных 
она непрерывная [18].

В исследованиях были выявлены различия экс-
прессии цепей коллагена IV  типа в  базальнокле-
точном раке. Так, в  работе P. Quatresooz и  соавт. 
[19] экспрессия цепи α1 (IV) сохранялась вокруг 
комплексов поверхностного и нодулярного типов, 
прерывалась в  инфильтративном и  полностью 
утрачивалась в типе морфеа. Экспрессия цепи α5 
(IV) отсутствовала в большинстве нодулярных ба-
залиом в зоне их роста, на границе между опухо-
левыми комплексами и стромой и была достаточ-
но интенсивной в цитоплазме опухолевых клеток 
[19]. Мы также наблюдали цитоплазматическую 
экспрессию коллагена IV типа в клетках базалио-
мы инфильтративного типа. Механизмы, лежащие 
в основе этого феномена, пока остаются непонят-
ными, хотя исследователи предполагают, что это 
может быть связано с дефектом продукции компо-
нентов базальной мембраны, в частности цепи α5 
(IV), либо с  вовлечением других ферментов, а  не 
только матриксных металлопротеиназ, в  обеспе-
чение инвазивного потенциала опухоли [19].

Линейная непрерывная экспрессия коллагена 
IV  типа вокруг опухолевых комплексов свиде-
тельствует о  целостности базальной мембраны 
и сохранении ее защитной функции, препятству-
ющей инвазии опухоли во внеклеточный матрикс 
и  окружающие ткани. В  нашем исследовании 
линейная непрерывная экспрессия коллагена 
IV  типа отмечалась только в  опухолях, которые 
имели поверхностный мультицентрический тип. 
Морфологический тип базалиомы, как правило, 
коррелирует и с глубиной ее инвазии. Глубина по-
верхностного мультицентрического типа в нашем 
исследовании варьировала от 0,22 до 0,95 мм. В то 
же время возможен достаточно поверхностный 
рост солидных очагов при базалиомах комбини-
рованного строения. Так, глубина прорастания 
базалиомы поверхностного мультицентрическо-
го типа в сочетании с солидным в работе J.H. Pyne 
и соавт. колебалась от 0,83 до 0,9 мм при среднем 
значении 0,86 [20]. В связи с этим целесообразно 
говорить о  вероятности сохранения базальной 
мембраны как благоприятного прогностического 
признака, независимо от морфологического типа 
базалиомы. Статистический анализ показал, что 
пороговое значение глубины инвазии, при кото-
ром выявляется исключительно линейный не-
прерывный тип экспрессии коллагена IV  типа, 
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в  нашем исследовании составляло ≤ 0,825  мм. 
Можно предположить: в  опухолях, имеющих 
глубину инвазии менее данного значения, сохра-
няется базальная мембрана, ограничивающая ее 
инфильтративный рост, что позволяет прогно-
зировать особенности течения новообразования 
и выбирать адекватные методы терапии.

Заключение
Установлена вариабельность экспрессии коллаге-
на IV типа вокруг опухолевых комплексов базали-
омы в зависимости от морфологического строения 

опухоли. Линейная непрерывная экспрессия пре-
обладала в  поверхностном мультицентрическом 
типе, в  микронодулярном и  инфильтративном 
экспрессия преимущественно отсутствовала. 
В  солидном типе базалиом отмечалось сочета-
ние линейной прерывистой экспрессии коллаге-
на IV типа с ее отсутствием. Характер экспрессии 
коллагена IV  типа коррелирует с  глубиной про-
растания базалиомы. Пороговое значение глубины 
инвазии, при котором выявляется исключительно 
линейный непрерывный тип экспрессии коллаге-
на IV типа, составляло ≤ 0,825 мм. 
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Rationale: Type IV collagen is the main compo-
nent of the basal membrane ensuring its integrity. 
Basal membrane destruction is associated with ab-
sent type IV collagen expression being directly re-
lated to an increased tumor invasion risk. Specifics 
of the protein expression in various morphological 
types of basal cell carcinoma have not been well 
described. Aim: To study the association between 
type IV collagen expression and basal cell carcino-
ma morphological structure and invasion poten-
tial. Materials and methods: We performed an 
immunohistochemistry analysis with anti-type IV 
collagen antibodies on 30 biopsy specimens of the 
skin involved with basal cell carcinoma. Results: 
The superficial multicentric type of basal cell car-
cinoma differed from the solid, micronodular, and 
infiltrative types by linear continuous type IV colla-
gen expression (р < 0.0083). Most often, there was 
no type IV collagen expression in the micronodular 
and infiltrative basal cell carcinomas; however, no 
significant difference of the solid type and each of 
the abovementioned types was found. Aggressive 
basal cell carcinoma types (micronodular and 

infiltrative, taken together) were significantly dif-
ferent (р = 0.033) from the solid type by the ab-
sence of type IV collagen expression. Linear con-
tinuous expression was seen exclusively in basal 
cell carcinomas with the invasion of ≤ 0.825  mm. 
Conclusion: We have identified the difference 
in type IV collagen expression depending on the 
morphological type of basal cell skin carcinoma, 
prevailing linear continuous expression in the su-
perficial multicentric type and its absence in the 
micronodular and infiltrative types. 
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al membrane, basal cell carcinoma, invasion depth
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