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СУЧАСНИЙ ПОГЛЯД НА ПАТОГЕНЕЗ 

БАЗАЛЬНОКЛІТИННОЇ КАРЦИНОМИ 
 

Ковтун Лариса Олександрівна 
к. мед. н., доцент кафедри дерматології та венерології, 

Одеського національного медичного університету 

Базальноклітинний рак шкіри (базаліома, базальноклітинна карцинома, ВСС)  

-  найпоширеніше, повільно зростаюче злоякісне новоутворення шкіри, яке 

здатне глибоко інфільтруватися, але рідко викликає віддалені метастази. 

Базальноклітинна карцинома розвивається з базальних клітин епідермісу, які 

розташовані в його нижньому шарі, відомому як базальний шар або stratum 

basale. Базальні клітини є основними клітинами, відповідальними за регенерацію 

і оновлення епідермісу.  Також існують докази, що ВСС може походити з 

мультипотентних та фолікулярних стовбурових клітин [1,2]. 

Мультипотентні стовбурові клітини знаходяться в базальному шарі і здатні 

диференціюватися у різні типи клітин епідермісу. 

Фолікулярні стовбурові клітини також можуть бути джерелом розвитку ВСС, 

оскільки вони мають здатність до інтенсивного поділу і диференціації. Маркери 

раннього росту волосся, такі як β4-інтегрин, кератин-14 і ламінін-5, також 

спостерігаються в BCC [3]. 

Розвиток різних BCC може відрізнятися одне від одного, тому що вони мають 

в своїй основі різні клітини-попередники, можливо, залежно від розташування 

пухлини.  

На базальноклітинний рак шкіри припадає 80% немеланомних ракових 

захворювань шкіри. Згідно з аналізу даних із страхових реєстрів та офіційної 

статистики, щороку в США діагностують приблизно 5,4 мільйона базально- та 

плоскоклітинного раку шкіри (зустрічається приблизно у 3,3 мільйона людей, 

оскільки в деяких людей їх більше одного) [4]. Приблизно 8 із 10 із них є 

базальноклітинним раком. Рівень смертності низький при даній патології, але 

рівень захворюваності високий через локальне руйнування тканин [5].  

BCC значно більш поширені серед європеоїдів, і захворюваність зростає з 

експоненціальною швидкістю в регіонах, де домінують люди з білою шкірою, 

наприклад у Північній Америці, Європі та Австралії [6]. 

В Україні щорічно діагностується щонайменше 14 тисяч випадків 

захворювання на базаліому. Це найпоширеніший вид раку серед чоловіків і 

другий - серед жінок (після раку молочної залози). 

Розуміння патогенезу BCC має важливе значення для ефективної 

профілактики, діагностики та лікування цієї поширеної злоякісної пухлини. 

Існують декілька факторів ризику, що сприяють розвитку ВСС, зокрема: 

• Тривалий вплив ультрафіолетового випромінювання, зокрема UVB (290- 

320 нм) і UVA (320-400 нм) променів може діяти в декількох напрямках.  
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По-перше ультрафіолетове випромінювання проникає в епідерміс і взаємодіє 

з ДНК клітин шкіри, що призводить до розвитку мутацій в ключових генах, таких 

як TP53 і PTCH1. Ген TP53, відомий як «охоронець геному», відіграє вирішальну 

роль у відновленні та апоптозі ДНК. При мутації під дією ультрафіолетового 

випромінювання TP53 може втратити свою функцію пригнічення пухлини, 

дозволяючи пошкодженим клітинам уникати клітинної смерті та 

неконтрольовано розмножуватися [7].  
По-друге, УФ-випромінювання також послаблює клітинний імунітет, 

збільшуючи рівень ІЛ-10 і фактору некрозу пухлини α. Це зменшує присутність 

клітин Лангерганса для Th1. У результаті збільшується функція Т-супресорних 

клітин і зменшується імунний нагляд [8]. Крім того, УФ-випромінювання 

трансформує уроканову кислоту з транс- у цис- форму, що також послаблює 

клітинно-опосередкований імунітет [9,10]. Іронічно, щоУФ-випромінювання 

також викликає запалення, що проявляється як еритема і реакція на сонячний 

опік. Під час цієї реакції синтез простагландинів збільшується через індукцію 

циклооксигенази-2 (COX-2). COX-2 підтримується на низькому рівні у 

нормальній шкірі і збільшується при актинічних кератозах та немеланомних 

раках шкіри [11, 12].  
По-третє, УФ-випромінювання також може активувати онкогени, такі як 

сигнальний шлях Sonic Hedgehog (SHH), інгібуючи ген PTCH1. 

• Генетична схильність: пацієнти з сімейною історією раку шкіри або  

генетичних синдромів, таких як синдром невоїдної базальноклітинної 

карциноми (NBCCS), (синдром Горліна - Гольця (ГГС).  

Синдром Горліна - Гольця - це аутосомно-домінантний рідкісний факоматоз, 

що характеризується множинними одонтогенними кератокістами, 

розщепленням ребер, множинними базаліомами та іншими аномаліями. При 

цьому синдромі пацієнти успадкували один дефектний ген PTCH із мутацією 

зародкової лінії переважно в локусі 9q22.3 [13]. ВСС розвиваються в такому 

стані, якщо кератиноцит отримує декілька «ударів». Це вторинне пошкодження, 

наприклад через УФВ, позбавляє іншого, здорового алеля гена захисту від росту 

пухлини. За відсутності функціонального PTCH1 низхідні сигнали росту 

невпинно активні, що призводить до утворення пухлини. 

•   Імуносупресія: пацієнти з ослабленою імунною системою, такі як 

реципієнти трансплантованих органів або особи з ВІЛ/СНІДом, більш 

сприйнятливі до BCC через порушення імунного нагляду за раковими клітинами. 

• Рак шкіри в особистому анамнезі: пацієнти, у яких в анамнезі був ВСС 

або інші види раку шкіри, мають вищий ризик розвитку повторних або 

множинних уражень ВСС. 

Отже, один з головних механізмів у патогенезі базальноклітинної карциноми 

включає активацію сигнального шляху Sonic Hedgehog (SHH). У нормальних 

умовах цей шлях контролює розвиток ембріона та клітинну диференціацію, але 

його порушення може призводити до утворення пухлин [14]. 
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Сигнальний шлях Hedgehog (Hh), зокрема його компонент Sonic Hedgehog 

(SHH), відіграє важливу роль у регуляції розвитку, клітинного росту, 

диференціації та тканинному гомеостазі. Нормальне функціонування цього 

шляху забезпечує правильний розвиток і підтримку різних тканин і органів [15].  

Компоненти SHH шляху: 

• SHH (ліганд): Sonic Hedgehog - це білок-сигнал, який є одним із трьох 

членів сімейства Hedgehog (інші два - Desert Hedgehog (DHH) та Indian Hedgehog 

(IHH)). 

• PTCH1 (рецептор): - це трансмембранний білок-рецептор, який зв'язує 

SHH і в нормі інгібує інший важливий білок - SMO (Smoothened). 

• SMO (трансмембранний білок): Smoothened - це білок, який активує 

внутрішньоклітинний сигнальний каскад у відповідь на зв'язування SHH з 

PTCH1. 

• GLI (транскрипційні фактори): GLI1, GLI2 і GLI3 - це білки, які діють як 

кінцеві ефектори шляху Hedgehog, регулюючи транскрипцію генів- мішеней. 

Механізм дії сигнального шляха Hedgehog в нормі: 

• Відсутність SHH. 

• У відсутності ліганду SHH, PTCH1 інгібує SMO, утримуючи його у 

неактивному стані. 

• GLI транскрипційні фактори (особливо GLI3 і GLI2) в цей час 

утримуються у цитоплазмі або піддаються протеолітичному розщепленню до 

репресорних форм, що пригнічує транскрипцію генів-мішеней. Механізм дії 

сигнального шляха Hedgehog при патології: 

• Присутність SHH. 

• Коли SHH зв'язується з PTCH1, цей комплекс переміщується всередину 

клітини (інтерналізується), що знімає інгібуючий ефект PTCH1 на SMO. 

• Активований SMO переміщується в первинну війку (cilia) і ініціює 

внутрішньоклітинний сигнальний каскад. 

• SMO активує GLI транскрипційні фактори, які переміщуються в ядро і 

стимулюють транскрипцію генів-мішеней, залучених у регуляцію клітинного 

росту, диференціації та розвитку [16]. 

Розуміння ролі сигнального шляху Hedgehog у розвитку базальноклітинної 

карциноми є ключовим для розробки нових діагностичних і терапевтичних 

стратегій. Цей сигнальний шлях відіграє важливу роль у регуляції клітинного 

зростання і диференціації, а його порушення можуть призвести до 

неконтрольованого поділу клітин і розвитку раку. 

Інгібіція цього шляху може ефективно зупиняти ріст пухлини і покращувати 

результати лікування пацієнтів з ВСС при застосуванні інгібіторів шляху 

Hedgehog, таких як вісмодегіб і сонідегіб [17], які націлені на блокування 

активності SMO та подальшого сигнального каскаду. 

Генетичне тестування, зокрема виявлення мутацій в генах PTCH1 і SMO, 

може бути використане для діагностики і вибору відповідної терапії. Мутації в 

PTCH1 часто призводять до активації шляху Hedgehog навіть за відсутності 



MEDICINE 

THE CURRENT STATE OF THE ORGANIZATION OF SCIENTIFIC ACTIVITY IN THE 

WORLD 

  

 292 

ліганду, що стимулює ріст пухлини. Тестування на наявність таких мутацій може 

допомогти в ідентифікації пацієнтів, які будуть відповідати на терапію 

інгібіторами Hedgehog. 

Дослідження в цій області також відкривають можливості для розробки 

нових терапевтичних підходів, таких як комбінована терапія з використанням 

інгібіторів Hedgehog разом з іншими протираковими препаратами, це дає змогу 

подолати резистентність і покращити результати лікування. 
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