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SUMMARY
The state of proteinase-inhibitory capacity of serum skin 31 patients with dysplastic nevi. Found that

malignant neoplastic process leads to a unidirectional increase in the activity of proteinases and their inhibitors
in the serum (the skin).

СИСТЕМИ ПРОТЕОЛІЗУ У ПАЦІЄНТІВ З ДИСПЛАСТИЧНИМИ НЕВУСАМИ
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РЕЗЮМЕ
Досліджено стан протеїназ-інгібіторного потенціалу сироватки крові та шкіри  31 пацієнтів з

диспластичними невусами. Встановлено, що злоякісний пухлинний процес призводить до
однонаправленого збільшення активності протеїназ та їх інгібіторів в сироватці (шкірі).
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Ранняя диагностика меланомы кожи остается
сложной проблемой. Несмотря на определенные ус-
пехи, достигнутые за последние годы в лечении боль-
ных, общие показатели 5-летней выживаемости ос-
тается невысокими и в значительной мере зависят от
степени распространения опухолевого процесса на
момент регистрации заболевания, т. е. от своевре-
менной адекватности диагностики. При дифферен-
циальной диагностике диспластических невусов и
меланом учитывается ряд критериев, а  прежде все-
го морфологические. Однако в ряде случаев по фор-
мальной морфологической картине не всегда удает-
ся провести дифференциальную диагностику. Поня-
тие «диспластический невус» (ДН) в качестве марке-
ра риска развития меланомы получило известность
после публикации W. H. Clark  [1,2,4,6].

Процесс развития злокачественной опухоли
получивший название канцерогенеза, по существу
представляет собой процесс ремоделирования тка-
ни, при котором нормальная ткань в результате не-
скольких ранних превращений заменяется опухоле-
вой тканью. Этот процесс базируется на ряде генети-
ческих изменений, в основе которых лежит актива-
ция антигенов и инактивация генов-супрессоров он-
когенеза. Благодаря наличию в организме защитных
факторов, которые в норме сбалансированы и эф-
фективно препятствуют развитию опухолей, возник-
новение новообразований блокируется на начальных
стадиях развития [7,11,13].  К системе защиты можно
отнести систему ингибиторов протеиназ. Считается,
что протеиназы участвуют в онкогенезе на этапе раз-
рушения и деградации внеклеточного матрикса, что

способствует процессам инвазии и метастазирова-
нию опухоли. В разрушении внеклеточного матрик-
са участвуют как кислые  так и нейтральные протеи-
назы, и причем наиболее активны катепсины, сери-
новые и матриксные металопротеиназы. Действие
протеиназ регулируется мощной системой ингиби-
торов протеиназ, которые при нормальном функци-
онировании тканей эффективно блокируют протео-
литическую активность [3,10,12] .

Цель работы – сопоставить значение показателей
системы протеолиза на локальном и системном уров-
не у пациентов с диспластическими невусами.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включен 31 пациент КРУ

«Клинический онкологический диспансер» (г. Симфе-
рополь) из них – мужчин 13 и женщин 18 в возрасте от
42 до 83 лет (средний возраст 54,16±3,02 года) с вери-
фицированным диагнозом диспластический невус (в
количестве от 1 до 6). Контрольную группу составили
20 здоровых людей. Материалом исследования слу-
жили сыворотка крови и супернатанты кожных гомо-
генатов. Определение трипсиноподобной активности
(ТПА) осуществляли путем  измерения скорости от-
щепления N-бензоил-L-аргинина от синтетического
субстрата этилового эфира N-α-бензоил-L-аргинина
(БАЭЭ). Определение эластазоподобной активности
проводили по гидролизу синтетического субстрата N-
t-вос-аланил-n-нитрофенилового эфира (БАНФЭ).
Определение концентрации альфа-1-ингибитора про-
теиназ (α1-ИП) и кислотостабильных ингибиторов
(КСИ) осуществляли по выявлению торможения рас-
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щепления трипсином БАЭЭ. Для определения кис-
лотостабильных ингибиторов (КСИ), пробы предва-
рительно обрабатывали для осаждения кислотола-
бильных белков. [5]. Концентрацию белка определя-
ли методом Лоури [8]. Статистическая обработка

полученных данных проведена с использованием
методов вариационной  статистики  с  вычислением
средних  величин  (M) и стандартной ошибки средне-
го значения (m), достоверными считали показатели
при P<0,05. Таблица 1

Показатели системы протеолиза в СК пациентов с дипластическими невусами

Группа ЭПАмкмоль/
(мл.мин)

ТПАнмоль/
(мл.мин)

КСИ
мкмоль/г АТА,/мл

Контроль,
n=20

0,196±0,2 0,22±0,03 7,8±0,2 29,3±1,6

Невус,
 n=31

0,193±0,02 0,225±0,02 7,5±0,2 29,3±1,1

Таблица 2
Показатели системы протеолиза в коже у пациентов с диспластическими невусами

Группа ЭПАмкмоль/
(мл.мин)

ТПАнмоль/
(мл.мин)

КСИ
мкмоль/г

АТА,/мл

Контроль,
n=20

22,8±1,9 10,7±0,9 0,116±0,01 0,09±0,09

Невус,
n=31

25,4±0,9 12,93±1,1 0,129±0,01 0,105±0,01

Как показали проведенные исследования, в сы-
воротке крови пациентов с диспластическими неву-
сами имеет место недостоверное изменение показа-
телей протеиназ-ингибиторной системы. Анализируя
показатели полученные при исследовании операци-
онного материала достоверных изменений не выяв-
лено, показатели были незначительно увеличены в
сравнении с данными в контрольной группе (ЭПА+-
11,52%;ТПА+11,28%; КСИ+10,79%; АТА+12,03%).

ВЫВОДЫ
Резюмируя данные проведенного исследования

можно говорить об отсутствии функциональных из-
менений со стороны протеиназ-ингибиторной сис-
темы как на местном, так и на системном уровне у
пациентов с диспластическими невусами, которые
относятся к пограничным доброкачественным но-
вообразованиям кожи. Перспективой дальнейших ис-
следований является изучение местного и локально-
го протеиназ-ингибиторного статуса у больных с ран-
ними формами меланомы кожи.
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