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Меланома – агрессивная злокачественная опу-
холь нейроэктодермального происхождения, 

развивающаяся из меланинсодержащих клеток  – 
меланоцитов. Меланоциты присутствуют во мно-
гих органах и тканях, однако свыше 90% опухолей 
составляет меланома кожи (МК), остальные редкие 
случаи приходятся на поражения желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ), надпочечников, оболочек 
головного и спинного мозга, глазного яблока, сли-
зистой полости рта, носа, половых органов [13]. Для 
МК характерно раннее лимфогенное и гематогенное 
метастазирование почти во все органы, рециди-
вирование, крайне неблагоприятный прогноз при 
развитии отдаленных метастазов [32].

Эпидемиология. Меланома кожи является редкой 
опухолью в детском возрасте и составляет до 0,9% 
от всех злокачественных опухолей у детей  [5,  19]. 
С возрастом заболеваемость возрастает [27]. В по-
следние десятилетия отмечается постоянный еже-
годный рост заболеваемости МК в разных странах, 
в том числе и в России. Вероятнее всего, причиной 
данного роста стала бесконтрольная инсоляция 
и солнечные ожоги, особенно опасные в грудном 
и детском возрасте. Эту гипотезу подтверждают 
наиболее высокие показатели заболеваемости 
МК в странах с белым населением и высокими 

среднегодовыми значениями уровня инсоляции, 
как это имеет место в Австралии, МК в группах 
0–14 и 15–19 лет 2,6 и 46 на 1 млн соответственно. 
В  северных странах отмечена тенденция компен-
сировать географический недостаток солнечного 
излучения краткосрочным посещением генетически 
неадаптированными лицами курортов с высоким 
уровнем инсоляции. Так, заболеваемость в Дании 
в группах 0–14 и 15–19 лет составила 2 и 22,2 на 
1  млн, в Канаде  – 1,5 и 10,2 на 1  млн. В  России 
уровень заболеваемости МК у детей и подростков 
составляет 0,65 и 6,95 на 1 млн населения, средний 
уровень заболеваемости – 1–1,99:1 000 000 в год [26]. 
Однако данные показатели могут быть занижены 
из-за низкого уровня регистрации случаев детской 
и подростковой МК.

Этиология и патогенез. Ведущую роль в возник-
новении МК играет ультрафиолетовое излучение 
(УФ-излучение, УФИ), вызывающее повреждение 
молекул дезоксирибонуклеиновой кислоты (ДНК) 
клеток кожи, а также образование свободных ра-
дикалов и иммуносупрессии, способствующей вы-
живанию опухолевых клеток [14]. Установлена роль 
свободных радикалов в возникновении эпигенети-
ческих нарушений. В норме меланоциты выполняют 
роль светофильтра, поглощая избыток УФ-излуче-
ния. При этом УФИ повреждает не только керати-
ноциты кожи, но и сами меланоциты. Поврежден-
ные молекулы ДНК способны восстанавливаться с 
участием систем репарации, в случае необратимых 
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Меланома кожи (МК) является редкой опухолью в детском возрасте и составляет до 0,9% от всех злокачественных 
опухолей у детей. У детей, как и у взрослых, выделяют спорадическую и наследственную формы МК. Известен целый 
ряд генов и локусов в хромосомах, мутации в которых могут приводить к развитию меланомы. В статье подробно 
рассмотрены возможные молекулярно-генетические изменения, которые встречаются при МК, в первую очередь 
герминальные мутации. Также представлены два клинических случая гигантских врожденных невусов у детей с пе-
рерождением в меланому, для которых был выполнено исследование на наличие характерных для меланомы кожи 
генетических изменений.
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повреждений запускается процесс апоптоза клет-
ки. При блокировке процесса апоптоза клетка 
выживает, а мутации в ДНК меланоцита начинают 
стремительно накапливаться, запуская процессы 
трансформации клетки и развития дисплазии, а за-
тем меланомы. Поэтому к УФ-излучению особенно 
чувствительны люди с наследственными дефектами 
систем репарации ДНК, сигнальных путей апоптоза, 
цикла деления клетки, генов-супрессоров и др. [8].

Этиологически МК – гетерогенное заболевание, 
зависящее от взаимодействия как наследственных, 
так и средовых факторов. Особенно значима взаи-
мосвязь фототипа кожи по Т. Фитцпатрику и уровня 
УФИ (см. таблицу).

Однако эта взаимосвязь не является строго специ- 
фической.

назу 4 (CDK4), нарушая ее связь с циклином D, что 
приводит к торможению перехода клетки из фазы 
G1 в фазу S через сигнальный путь Rb (ген ретиноб-
ластомы RB1). Белок p14ARF регулирует клеточный 

Таблица. Оценка фототипа кожи по Т. Фитцпатрику

№№ Название фототипа Характеристика
Восприимчивость  

к УФИ

Тип I «Кельтский» Очень светлая, розовато-бежевая или молочно-белая кожа, много 
веснушек, светлые рыжеватые волосы, голубые, светло-серые глаза

Никогда не загорает, 
всегда обгорает

Тип II «Европейский 
светлокожий»

Светлая кожа, иногда веснушки, цвет волос – от светлого блонди-
на до светлого шатена, голубые, зеленые или серые глаза

Иногда может 
загореть, но чаще 
обгорает

Тип III «Европейский 
темнокожий»

Смуглая кожа или цвета слоновой кости, веснушек обычно нет, цвет 
волос – от темного блондина до темного шатена, светло-карие глаза

Часто загорает, 
иногда обгорает

Тип IV «Средиземноморский» Достаточно темный оттенок кожи, обычно с оливковым 
оттенком, темно-коричневые или черные волосы, темные глаза

Всегда быстро 
загорает, никогда 
не обгорает, загар 
держится долго

Тип V «Азиатский» Темно-коричневая кожа и черные волосы Никогда не обгорает

Тип VI «Африканский» Очень темная, почти черная кожа и черные волосы Никогда не обгорает

У детей, как и у взрослых, выделяют спорадиче-
скую и наследственную формы МК. Если в семье 
больного ребенка нет случаев МК, то скорее всего 
это спорадическая меланома. Однако если в семье 
идет накопление случаев МК, то можно говорить 
о наследственной (семейной, генетически-ассо-
циированной) меланоме. На семейную меланому 
приходится 5–14% случаев [21, 31].

До 50% случаев семейной меланомы ассоцииро-
ваны с герминальными мутациями в гене CDKN2A, 
расположенном на хромосоме 9p21, особенно в 
семьях, в которых отмечено 3 и более больных МК 
[9]. Ген CDKN2A является высокопенетрантным, му-
тации в этом гене ассоциированы с высоким риском 
развития меланомы. Он состоит из 4 экзонов – 1α, 
1β, 2, 3 и относится к генам, у которых представлен 
механизм альтернативного сплайсинга (рис.  1). 
Один ген кодирует два белка, p16Ink4A (экзоны 1α, 
2 и 3) и p14ARF (экзоны 1β, 2 и 3), которые являются 
опухолевыми супрессорами.

Эти белки регулируют 2 сигнальных пути – путь 
p53 (TP53, OMIM 191170) и Rb1 (OMIM 614041). 
Белок p16INK4a ингибирует циклинзависимую ки-

Рис. 1. Строение гена CDKN2A и варианты альтернативного 
сплайсинга [16]

цикл через p53-сигнальный путь, препятствуя разру-
шению белка p53, увеличивает количество белка p53 
и активирует его. Следствием является остановка 
клеточного цикла и репликации ДНК [16].

Мутации белка p16 ответственны за 20–40% 
случаев наследственной меланомы кожи. Мута-
ции белка p14ARF встречаются несколько реже, 
в 25% случаев наследственной меланомы. Мута-
ции могут инактивировать только p16INK2a, не 
затрагивая p14ARF, а иногда инактивируются оба 
белка [11].

В  результате мутаций и гиперметилирования 
гена CKDN2A повышается риск возникновения не 
только меланомы, но и рака поджелудочной железы, 
пищевода, желчных путей, мочевого пузыря, мезо-
телиомы, увеальной меланомы, злокачественных 
глиом, рака молочной железы, рака легкого, T- и 
B-клеточного лейкоза [28].

Примерно у 9–15% больных с первично-множе-
ственной МК были обнаружены герминальные му-
тации при отсутствии семейной отягощенности [13]. 
При спорадической МК соматические мутации в 
гене CDKN2A обнаруживаются редко – 2% [1].
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Другие гены наследственной предрасположенности 
к меланоме. Ген MC1R кодирует рецептор мелано-
кортина 1 (MC1R), расположенный на поверхности 
эпидермальных меланоцитов. Активирует синтез 
меланинов. Ряд однонуклеоидных полиморфизмов 
этого гена приводит к снижению и потере функции 
рецептора, что приводит к формированию харак-
терного североевропейского фенотипа  – рыжие 
волосы, светлая кожа, веснушки и неспособность 
загорать. Наличие одного неблагоприятного аллеля 
гена MC1R увеличивает риск развития меланомы 
в 2,2–4,8 раза  [24]. Сочетание аллелей риска гена 
MC1R с мутациями в гене CDKN2A существенно 
увеличивает риск заболеть меланомой. Сочетание 
неблагоприятного аллеля гена MC1R с мутациями 
в гене BRAF повышают риск развития меланомы 
независимо от УФИ [6].

Ген MITF регулирует множество генов, ответ-
ственных за пролиферацию (ген CDK2), дифферен-
цировку, выживание (гены BCL2, BCL2A, ML-IAP, 
MET, APE1, HIF1A) и выработку пигмента. Гер-
минальные мутации в гене MITF повышают риск 
развития МК и рака почек. Чаще всего встречаются 
мутации и амплификация гена MITF [25]. Мутации 
MITF усиливают миграцию и инвазивные свойства 
меланоцитов. Белок MITF является ценным имму-
ногистохимическим маркером [10].

Врожденная МК (ВМК) встречается крайне 
редко, возникает в основном из меланоцитарных 
невусов (МН) плода, однако в ряде случаев ВМК 
развивается в результате трансплацентарного мета-
стазирования меланомы матери в плод [17, 22]. Эти 
метастазы развиваются только при гематогенном 
метастазировании меланомы. Среди всех злокаче-
ственных новообразований у беременных меланома 
встречается в 8% случаев, при этом на трансплацен-
тарную врожденную меланому приходится около 
46% от всех врожденных меланом [1, 2, 17].

Для приобретенной врожденной меланомы ха-
рактерен полиорганный характер поражения. Чаще 
всего в процесс вовлекаются кожа и печень плода. 
Поражения кожи варьируют от небольших чер-
но-синих пятен или папул до гигантских массивных 
узлов [18]. Хотя прогноз у детей с трансплацентарно 
приобретенной меланомой неблагоприятный, опи-
саны случаи спонтанного регресса заболевания [15].

Собственные данные

С 1991 по 2016 г. был проведен анализ всех слу-
чаев МК у детей, которые обращались на консуль-
тацию и/или проходили лечение в ФГБУ РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина Минздрава России. Всего выяв-
лено 134 случая МК у детей от рождения и до 18 лет. 
В период новорожденности (от рождения до 28-го 
дня) МК встречалась у двух мальчиков (1,5% от всех 
случаев МК у детей). В  период грудного возраста 
(от 29-го дня до 1 года) – 1 случай у девочки (0,8%).

Количество выявленных случаев в зависимости 
от возрастной группы в нашем анализе подтвердило 
редкую встречаемость МК в период от рождения до 
года (2,3%), а также продемонстрировало пропор-
циональное взрослению детей увеличение числа 
случаев до 40,6% у детей в возрасте 12 лет и более. 
Случаи врожденной меланомы кожи вызывают 
особый интерес у исследователей в надежде полу-
чения информации о наследственных генетических 
поломках и факторах риска с целью дальнейшего 
возможного предупреждения заболевания.

Клинический пример 1

Пациент М., 22 дня. Фототип кожи II по Фитцпа-
трику. Из анамнеза известно, что мальчик родился 
на 37-й неделе беременности. Беременность проте-
кала без осложнений, мать – практически здорова, 
в семье случаев меланомы и других онкологических 
заболеваний у ближайших родственников не было. 
Родители обратились с жалобами на обширное 
пигментное образование кожи у ребенка в области 
спины, ягодиц, с переходом на лобковую область 
и кожу мошонки, выявленное при рождении ре-
бенка. В пределах пигментного образования в по-
яснично-крестцовой области родители отметили 
также очаг неправильных очертаний с мокнущей и 
кровоточащей поверхностью (рис. 2). При осмотре: 

преимущественно в дорсальной области туловища с 
переходом на кожу паховой области визуализируется 
гигантское (свыше 20 см) пигментное образование, 
частично покрытое волосами, характеризующееся 
неравномерной пигментацией, цвет варьирует от 
розового до темно-коричневого/черного. В  по-
яснично-крестцовой области определяется очаг 
(отмечен красным кругом) с четкими неправиль-
ными «треугольными» очертаниями 3,5×3,7  см 
черного цвета, на поверхности очага в центре  – 
язва неправильных округлых очертаний, покрытая 

Рис. 2. а. Внешний вид пациента М., 22 дня, до лечения, диа-
гноз: врожденный гигантский невус с сателлитами. Врожденная 
меланома кожи пояснично-крестцовой области с изъязвлением. 
Показано хирургическое лечение – диагностическая эксцизион-
ная биопсия опухоли. Вид спереди; б. Тот же пациент. Вид сзади

а б
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геморрагическими корками, кожа в пределах и по 
периферии очага характеризуется деревянистой 
плотностью. Присутствуют единичные сателлиты 
на коже волосистой части головы, туловища, ко-
нечностей. Было выполнено дерматоскопическое 
исследование (рис. 3). На основании данных ана-

гистологической верификации диагноза «меланома 
кожи» выполнено МРТ всего тела (рис. 5).

Данный пример иллюстрирует ведущую роль ана-
мнеза и клинической картины: наличие врожденно-
го гигантского невуса обусловливает риск развития 
на его фоне МК в 2–6% случаев, причем 60% из ко-

Рис. 3. а. Тот же пациент. Дерматоскопическое исследование в области МК – визуализируются: бело-голубая 
вуаль  (1), «псевдоподии»  (2), полихромия  (3), структуры по типу «молотого перца»  (4), атипичная пигментная 
сеть (5), «чернильные пятна» (6) (пояснение в тексте); б. Тот же пациент. Состояние после хирургического иссечения 
меланомы кожи, развившейся на фоне ГВМН

мнеза, клинического, дерматоскопического осмо-
тра установлен диагноз: врожденный гигантский 
невус с сателлитами. Врожденная меланома кожи 
пояснично-крестцовой области с изъязвлением. 
По достижении ребенком возраста 1 мес было вы-
полнено УЗИ периферических лимфоузлов, органов 
брюшной полости, забрюшинного пространства и 
малого таза (рис. 4); рентгенография органов груд-
ной клетки в прямой и боковой проекциях; эксци-
зионная биопсия с пластикой местными тканями 
с анестезиологическим обеспечением, проведено 
молекулярно-генетическое исследование. После 

Рис. 4. а. Тот же пациент. УЗИ с ЦДК мягких тканей поясничной области, в зоне повышенной пигментации (suspicious 
melanoma); б. Тот же пациент. УЗИ с ЦДК кожи мошонки (пояснения в тексте)

торых реализуются до 10-летнего возраста [29, 30]; 
наличие врожденного очага в пояснично-крестцо-
вой области клинически подозрительного на МК: 
форма новообразования асимметричная, границы 
фестончатые, местами нечеткие, цвет неоднород-
ный с присутствием нескольких цветовых зон, 
размер более 6–7 мм, изъязвление эпидермиса над 
новообразованием  –мокнутие, кровоточивость 
поверхности, что подтверждают жалобы родителей.

Дерматоскопическое исследование с помощью 
алгоритма Аргензиано позволило предположить 
злокачественную природу исследуемого ново-

а б

ба
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образования. Так, из больших диагностических 
критериев присутствовали: фрагмент атипичной 
пигментной сети, представленный различными по 
толщине перегородками и размерами ячеек (5), что 
соответствует 2 баллам; бело-голубая вуаль (1), что 
соответствует 2 баллам; из малых диагностических 
критериев определялись структуры по типу «моло-
того перца» (4) – 1 балл, «чернильные пятна» (6) – 
1 балл. Таким образом, в сумме было получено 6 
баллов. Согласно алгоритму, меланоцитарные но-
вообразования, у которых сумма баллов составляет 
3 и более, расцениваются как злокачественные и 
подлежат удалению (чувствительность метода 95%, 
специфичность 75%).

При УЗИ с ЦДК мягких тканей поясничной об-
ласти в зоне повышенной пигментации (suspicious 
melanoma) определяется утолщение слоя дермы 
до 6  мм, эхогенность его повышена, однородная, 
васкуляризация резко усилена (в данной области 
подтверждена МК при гистологическом исследо-
вании) (см. рис. 4 а). Подкожно-жировой слой не 
определяется, граница с соединительнотканной 
фасцией указана стрелками. При УЗИ с ЦДК кожи 
мошонки последняя утолщена, диффузно-повы-
шенной эхогенности, определяется большое коли-
чество извитых сосудов (см. рис. 4 б).

При whole-body МРТ выявлено наличие мелани-
на в структурах головного мозга. МР картина очагов 
не соответствовала метастазам меланомы, а являлась 
характерной для нейрокожного меланоза (НКМ). 
Поэтому всем детям с врожденным гигантским не-
вусом желательно выполнять МРТ для правильной 
диагностики НКМ, так как пациенты с врожденным 
гигантским невусом имеют высокий риск пораже-
ния центральной нервной системы.

Рентгенография органов грудной клетки в 
прямой и боковой проекциях – данных за mts не 
получено.

Гистологическое исследование: узловая эпите-
лиоидноклеточная и невоклеточная пигментсо-
держащая меланома (рис. 6 а), возникшая на фоне 

врожденного невуса, с 1 митозом/мм2, с изъязвле-
нием (рис. 6 б), без признаков сосудистой инвазии, 
фаза вертикального роста, уровень инвазии по 
Кларку – 3, толщина по Breslow – 1,5 мм.

При ИГХ исследовании в клетках, экспрессиру-
ющих меланоцитарные маркеры (Мелан А, НМВ45 
и др.), индекс пролиферации Ki-67 равен 20–30% 
опухолевых клеток (рис. 7 а, б).

Молекулярно-генетическое исследование: опу-
холевая ДНК выделена из свежезамороженного 
материала. Методом мультиплексной LNA-бло-
кирующей амплификации с последующей ал-
лель-специфичной гибридизацией ПЦР-продуктов 
на гидрогелевых биочипах определяли наличие в 
опухоли соматических мутаций в генах BRAF, NRAS, 
c-KIT и GNA11. Методом NGS выполнено таргетное 
секвенирование экзонов генов TP53, PTEN, BRAF, 
KIT, NRAS, PDGFRA, RASA1, MAP2K1, MAP2K2, 
RAC1, MET, AKT1, CDKN2A. В  результате анализа 
выявлен полиморфизм P72R гена TP53 в гомозигот-
ном состоянии, который не является патогенным.

На основании данных гистологического иссле-
дования и полного обследования пациента установ-
лена меланома T2bN0M0, IIA стадия. В дальнейшем 
рекомендовано динамическое наблюдение. В на-
стоящее время ребенок продолжает динамическое 
наблюдение без признаков прогрессирования за-
болевания.

Клинический пример 2

Пациент Л., 5 мес. Фототип кожи II по Фитцпа-
трику. Мать обратились с жалобами на существую-
щее с рождения обширное пигментное образование, 
расположенное преимущественно в затылочной 
области головы с переходом на заднюю поверхность 
шеи, верхний плечевой пояс, с распространением 
на кожу спины и переднюю грудную стенку, а также 
множественные изолированные пигментные обра-
зования на коже туловища и конечностей (рис. 8). 
Из анамнеза известно, что мальчик родился на 
39-й неделе беременности. При осмотре: преиму-

Рис. 5 а–в. Тот же пациент, МРТ whole-body

ба в
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Рис. 6 а, б. Меланома кожи. Гистологическое строение. а. Узловая пигментсодержащая меланома. Полиморфные мелано-
циты в базальном слое эпидермиса – юнкциональная активность (прозрачная стрелка) в дерме в виде гнездных скоплений 
и полей (черная стрелка). Ув. ×10, окраска гематоксилином и эозином; б. Изъязвление на поверхности опухоли (стрелка). 
Ув. ×10, окраска гематоксилином и эозином

а б

Рис. 8. а. Внешний вид пациента Л., 5 мес, до лечения, диа-
гноз: врожденный гигантский невус с сателлитами. Меланома 
кожи задней поверхности шеи. Показано хирургическое лече-
ние  – диагностическая эксцизионная биопсия. Вид спереди;  
б. Тот же пациент. Вид сзади

Рис. 7. Меланома кожи. Иммуногистохимическое исследование. а. Ki-67. Ув. ×10; б. Ki-67. Ув. ×40а. Ki67, х10 б. Ki67, х40

а б

а б

щественно в верхней трети спины с частичным 
переходом на кожу передней грудной стенки, задней 
поверхности шеи и теменной области головы визуа-
лизировалось гигантское (свыше 20 см) пигментное 
образование, частично покрытое волосами, харак-
теризующееся неравномерной пигментацией, цвет 
варьировал от розового и светло-коричневого до 
серо-черного. Обращало на себя внимание суще-
ствовавшее, со слов матери, с рождения объемное 
пигментное новообразование без четких границ 
в области мягких тканей задней поверхности шеи 
(отмечено красным кругом). Дерматоскопическая 
картина была не информативна. На основании 
данных анамнеза и клинического осмотра был 
поставлен диагноз: врожденный гигантский невус 
с сателлитами. Врожденная меланома кожи задней 
поверхности шеи. Было выполнено УЗИ перифе-
рических лимфоузлов, органов брюшной полости, 
забрюшинного пространства и малого таза (рис. 9); 
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рентгенография органов грудной клетки в прямой и 
боковой проекциях; диагностическая эксцизионная 
биопсия с пластикой местными тканями с анесте-
зиологическим обеспечением.

Данный пример также иллюстрирует ведущую 
роль анамнеза и клинической картины: как уже 
было описано, наличие врожденного гигантского 
невуса обусловливает риск развития на его фоне МК 
в 2–6% случаев; наличие врожденного объемного 
пигментированного образования мягких тканей 
задней поверхности шеи позволило заподозрить у 
ребенка наличие первичной или метастатической 
МК (см. рис. 8).

УЗИ периферических лимфоузлов, органов 
брюшной полости, забрюшинного пространства и 
малого таза (см. рис. 9) – при УЗИ с ЦДК средней 
трети задней поверхности шеи определяется обра-
зование округлой формы, 3 см, средней эхогенно-
сти, солидной структуры с единичными сосудами. 
Заключение: mts в мягкие ткани задней поверхности 
шеи (средняя треть). При УЗИ с ЦДК мягких тканей 
спины в области врожденного гигантского мелано-
цитарного невуса определяется: дерма утолщена до 
6 мм. Эхогенность умеренно повышена. Определя-
ется умеренное количество сосудов.

КТ органов грудной полости – данных за mts нет.
МРТ шеи с внутривенным контрастировани-

ем: в мягких тканях шеи подкожно определяется 
образование с четкими, ровными контурами, ак-
тивно неоднородно накапливающее контрастное 
вещество, размерами 6,4×2,5×3,9 см. Образование 
не выходит за пределы подкожно-жировой клет-
чатки. Несколько ниже указанного образования 
узел похожей структуры 1×0,5×0,7  см. Определя-
ются левые затылочные лимфатические узлы до 
0,6×0,3  см. Правые шейные лимфатические узлы 
до 0,9×0,6 см – реактивного характера.

Гистологическое исследование: в коже эпите-
лиоидноклеточная меланома, с 2  митозами/мм2, 
без изъязвления. Без достоверных признаков со-
судистой инвазии, с наличием сателлитного узла. 
Уровень инвазии по Кларку III, толщина по Breslow 
(без учета сателлита) – 2 мм. В подкожно-жировой 
клетчатке определяется четко отграниченный опу-
холевый узел (указан стрелкой) – сателлит мелано-
мы (рис. 10).

Рис. 10. Тот же пациент. Гистологический препарат. Сателлит 
меланомы в подкожно-жировой клетчатке. Окраска гематок-
силином и эозином. Ув. ×10

Рис. 9. а. УЗИ с ЦДК средней трети задней поверхности шеи. Пояснение в тексте; б. УЗИ с ЦДК мягких 
тканей спины в области врожденного гигантского меланоцитарного невуса. Пояснение в тексте

а б

По результатам молекулярно-генетического ис-
следования выявлена мутация Q61K NRAS.

На основании данных гистологического иссле-
дования и полного обследования пациента установ-
лена меланома T2аN2сM0, IIIB стадия. В  связи с 
возрастом пациента рекомендовано динамическое 
наблюдение.
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Обсуждение

Как показывают наш опыт и данные литературы, 
не всегда врожденные случаи МК имеют семейный 
анамнез. Оба наших случая демонстрируют как от-
сутствие семейного анамнеза, так и при выполнении 
молекулярно-генетического исследования герми-
нальных мутаций у детей не обнаружено. У одного 
ребенка выявлена соматическая мутация Q61K гена 
NRAS. Ген NRAS кодирует ГТФ-связывающий белок 
NRAS, который регулирует ответ на внеклеточные 
стимулы роста, активируя сигнальные пути RAF-
MEK-ERK [7]. Мутации гена NRAS встречаются в 
15–20% меланомы кожи [12]. Около 80% мутаций 
затрагивают 61-й кодон 3-го экзона (Q61K, Q61R), 
в результате чего белок не гидролизует RAS-ГТФ 
и остается активным. Эта мутация характерна для 
поздних стадий меланомы [20]. Чаще всего мутации 
NRAS обнаруживаются в меланоме, возникающей 
на фоне хронического солнечного повреждения, а 
также в меланоме слизистых оболочек [3, 4]. Также 
мутации Q61K/R гена NRAS выявляют в 81% кон-
генитальных меланоцитарных невусов и в 94,7% 
случаев врожденных меланоцитарных невусов, 
которые характеризуются повышенным риском 
трансформации в меланому [23, 33, 34].

Опыт лечения детей с МК в возрасте от рождения 
до года имеют лишь некоторые крупные учреж-
дения. Исторически бытует мнение, что дети не 
болеют меланомой. Данные мировой литературы 
и наш собственный 25-летний опыт подтверждают 
тот факт, что дети могут болеть МК, но показате-
ли заболеваемости низки и различаются в разных 
возрастных группах. Случаи МК могут быть заре-
гистрированы в любом периоде жизни ребенка от 
самого рождения.
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CONGENITAL CUTANEOUS MELANOMA: MOLECULAR, 
GENETIC AND CLINICAL ASPECTS
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Melanoma rarely affects children, it composes up to 0,9% of all pediatric malignancies. In children, as in adults, there is 
sporadic melanoma and family history forms of cutaneous melanoma. There is a number of known genes with mutations that 
can lead to the development of melanoma. In this article we focused on  possible molecular genetic changes that occur in the 
cutaneous melanoma, with special attention to germinal mutations presenting literature data and our own experience.
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