
Postępy Dermatologii i Alergologii XXV; 2008/6 269

AAddrreess  ddoo kkoorreessppoonnddeennccjjii::  dr hab. n. med. Joanna Narbutt, Katedra i Klinika Dermatologii i Wenerologii Uniwersytetu Medycznego w Łodzi,
ul. Krzemieniecka 5, 94-017 Łódź, tel./faks +48 42 686 79 81/+48 42 688 45 65, e-mail: joanna.narbutt@onet.pl 

Ekspresja białka Ki-67 i β-kateniny w powierzchownej
i guzkowej odmianie raka podstawnokomórkowego

Expression of Ki-67 and β-catenine in nodular and superficial form of basal cell carcinoma

Cezary Jochymski1, Aleksandra Lesiak2, Małgorzata Słowik-Rylska2, Wojciech Kozłowski1, Anna Sysa-Jędrzejowska2,
Michał Rogowski-Tylman2, Joanna Narbutt2

1Zakład Patomorfologii Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie,
kierownik Zakładu: prof. dr hab. n. med. Wojciech Kozłowski

2Katedra i Klinika Dermatologii i Wenerologii Uniwersytetu Medycznego w Łodzi,
kierownik Katedry i Kliniki: prof. dr hab. n. med. Anna Sysa-Jędrzejowska

Post Dermatol Alergol 2008; XXV, 6: 269–275

Artykuł oryginalny/Original paper

Streszczenie
WWpprroowwaaddzzeenniiee::  Raki podstawnokomórkowe (ang. basal cell carcinoma – BCC) są najczęstszymi nowotworami skóry
u ludzi rasy białej. Zwiększająca się liczba zachorowań na BCC powoduje rozwój badań nad ich patogenezą, a także
opracowywanie nowych metod terapeutycznych. Dysregulacja ekspresji białek cyklu komórkowego oraz zaburzenie
procesów adhezji komórkowej stanowi istotny element w procesie skórnej kancerogenezy. Do najczęściej
występujących odmian BCC należą odmiany powierzchowna (pBCC) i guzkowa (gBCC), które różnią się: morfologią
zmian skórnych, lokalizacją wykwitów, obrazem histopatologicznym oraz nawrotowością.
CCeell::  Ocena ekspresji antygenu Ki-67 i międzykomórkowego czynnika adhezyjnego β-kateniny w odmianie
powierzchownej i guzkowej BCC.
MMaatteerriiaałł  ii mmeettooddyy::  Materiał badawczy stanowiły 22 osoby rasy kaukaskiej, u których badaniem histopatologicznym
rozpoznano postać powierzchowną (grupa 1., n=11) bądź guzkową (grupa 2., n=11) BCC. We wszystkich wycinkach
skóry określano średnią liczbę komórek wykazujących ekspresję antygenu Ki-67 oraz β-kateniny (metoda
immunohistochemiczna). Wycinki skóry pobrane od 4 zdrowych ochotników stanowiły grupę kontrolną.
WWyynniikkii:: Analizując liczbę komórek Ki-67 (+), wykazano istotnie wyższą ich wartość w wycinkach pobranych z pBCC
i gBCC w porównaniu z grupą kontrolną (p<0,0001 dla obu porównań). Stwierdzono istotnie statystycznie mniejszą
liczbę komórek wykazujących ekspresję β-kateniny w grupie pBCC i gBCC w porównaniu z grupą kontrolną (p>0,05).
Nie odnotowano różnic między ekspresją białka Ki-67 i β-kateniny a typem histopatologicznym BCC (p>0,05 dla obu
porównań).
WWnniioosskkii::  Uzyskane wyniki wskazują, że obserwowana dysregulacja ekspresji białka Ki-67 i β-kateniny w odmianie
powierzchownej i guzkowej BCC przemawia za jej rolą w patogenezie tego nowotworu skóry. Brak różnic w ekspresji
analizowanych białek w obu typach histopatologicznych nie pozwala jednak na uznanie ich za molekularne markery
różnicujące te odmiany BCC.

SSłłoowwaa  kklluucczzoowwee::  rak podstawnokomórkowy (BCC), postacie kliniczne BCC, Ki-67, β-katenina, patogeneza.

Abstract
IInnttrroodduuccttiioonn::  Basal cell carcinoma (BCC) is the most common form of skin cancer in white populations. Growing
BCC incidence results in numerous studies on its pathogenesis and treatment. Exposure to ultraviolet radiation
leading to dysregulation of cell-cycle-related proteins and intracellular adhesion molecules expression plays a key
role in skin carcinogenesis development. BCCs are divided into subtypes, depending on their clinical picture,
localization, histology and recurrences. The main groups are superficial (sBCC) and nodular (nBCC) ones.
AAiimm:: To determine Ki-67 antigen and β-catenine expression in superficial and nodular form of BCC.
MMaatteerriiaall  aanndd  mmeetthhooddss:: The study group consisted of 22 Caucasians with histologically confirmed superficial (group 1,
n=11) or nodular (group 2, n=11) BCC form. In all BCC specimens the mean number of Ki-67 and β-catenine (+) cells
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Do niemelanocytowych nowotworów skóry (ang. non-
melanoma skin cancers – NMSC) zalicza się raki podstaw-
nokomórkowe (ang. basal cell carcinoma – BCC) i kolczy-
stokomórkowe (ang. squamous cell carcinoma – SCC)
skóry [1, 2]. Niemelanocytowe nowotwory skóry są naj-
częstszymi nowotworami skóry ludzi rasy białej z I–III fo-
totypem skóry. Obecnie wyróżnia się 6 fototypów skóry
(I–VI) ocenianych wg skali Fitzpatricka [3] opartych
na szczegółowo przeprowadzonym wywiadzie, na podsta-
wie którego określa się indywidualną reakcję na światło
słoneczne w pierwszej w danym roku 30-minutowej eks-
pozycji w słoneczny dzień w godzinach południowych
(tab. 1.). Powszechnie uznaje się, że u osób z niskim foto-
typem skóry częściej rozwija się NMSC [4, 5]. Częstość ich
występowania w rasie kaukaskiej ocenia się na 19 razy
większą niż u ludzi rasy czarnej [6, 7]. Zwiększająca się
liczba zachorowań na NMSC powoduje rozwój badań
nad ich patogenezą, a także opracowywanie nowych me-
tod terapeutycznych.

Promieniowanie słoneczne jest najpowszechniejszym
czynnikiem środowiskowym oddziałującym na organizm
ludzki i bez wątpienia stanowi najważniejszy czynnik śro-
dowiskowy w rozwoju zjawiska fotoimmunosupresji i fo-
tokancerogenezy, prowadząc w konsekwencji do powsta-
nia nowotworów skóry, głównie BCC [8]. Absorpcja
promieniowania ultrafioletowego (ang. ultraviolet radia-
tion – UVR) przez DNA prowadzi do powstania fotoproduk-
tów, a przy ich nadmiernym nagromadzeniu i braku odpo-

wiednio wydolnych systemów naprawczych może być przy-
czyną powstawania mutacji. Powoduje to zaburzenie trans-
krypcji protoonkogenów i zatrzymanie cyklu komórkowe-
go i w konsekwencji rozwój nowotworów skóry [9].

Prawidłowa ekspresja białek cyklu komórkowego jest
niezbędna do właściwej proliferacji komórek. Dysregula-
cja mechanizmów kontrolujących cykl komórkowy odgry-
wa kluczową rolę w patogenezie nowotworów skóry [10].
Cykl komórkowy jest szeregiem reakcji, dzięki którym za-
chodzi rozwój organizmów, synteza DNA i podział komór-
ki. Reguluje też wzrost, różnicowanie, starzenie się i śmierć
komórki. Prawidłowe funkcjonowanie cyklu komórkowe-
go zapewniają liczne mechanizmy kontrolne, które powo-
dują, że po każdym podziale powstaje tylko jeden cykl re-
plikacji DNA, a po każdym cyklu replikacji – tylko jeden
podział komórki [11]. Cykl komórkowy składa się z nastę-
pujących po sobie faz: G1, S (faza syntezy DNA), G2 i M
(mitozy) [12].

Wyznacznikiem aktywności proliferacyjnej komórki
jest antygen jądrowy Ki-67. Wykazano, że ekspresja tego
białka pojawia się nieprzerwanie we wszystkich stadiach
cyklu komórkowego z wyjątkiem fazy G0, w której komór-
ka pozostaje w stanie spoczynku [13]. Komórki zatrzyma-
ne w cyklu komórkowym od G0 do wczesnej fazy G1 nie
mają antygenu Ki-67. Stwierdzono również, że antygeno-
wa ekspresja tego markera proliferacji wzrasta w kolej-
nych fazach cyklu komórkowego, osiągając największą
ekspresję w fazie G2 i M [14, 15]. Wiele prac wskazuje
na niejednorodną ekspresję Ki-67 w różnych nowotwo-
rach, która może wahać się między 0 a 100%. Conscience
i wsp. [16] odnotowali wysoką ekspresję Ki-67 w 70% przy-
padków NMSC i aż w 80% przypadków BCC w porówna-
niu z analizowaną grupą kontrolną, w której ekspresja te-
go antygenu była nieobecna. Ci sami autorzy nie
obserwowali związku między zwiększeniem liczby komó-
rek Ki-67 (+) a szybkością wzrostu guza i głębokością na-
ciekania zmian typ BCC.

Kateniny stanowią podobne do siebie pod względem
struktury białka cytoplazmatyczne, które metodą elek-
troforezy podzielono na formy α, β i γ. Gen β-kateniny
zlokalizowany jest na chromosomie 3p21 i koduje białko
o masie cząsteczkowej 88 kDa. Proteina ta wraz z kadhe-
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was counted (immunohistochemistry). Additionally, 4 skin samples taken from healthy volunteers served as controls
(group 3).
RReessuullttss:: The mean number of Ki-67 (+) cells was significantly higher both in sBCC and nBCC when compared to the
control group (p<0.001 for both comparisons). β-catenine (+) cell count was significantly lower in sBCC and nBCC
than in the control group (p<0.05 for both comparisons). No significant differences were found in expression of
analyzed proteins between the two histological BCC subtypes (p>0.05 for both comparisons).
CCoonncclluussiioonnss:: The obtained results indicated that observed dysregulation of Ki-67 and β-catenine expression in BCC
may be involved in its pathogenesis. The lack of differences in their expression between the two BCC forms eliminated
them as molecular biomarkers for differentiation of these BCC subtypes. 

KKeeyy  wwoorrddss:: basal cell carcinoma (BCC), clinical subtypes of BCC, Ki-67, β-catenine, pathogenesis.

TTaabb..  11.. Fototypy skóry wg Fitzpatricka

FFoottoottyypp  sskkóórryy OOppaarrzzeenniiee  ssłłoonneecczznnee OOppaalleenniizznnaa

I zawsze nigdy*

II zawsze czasami

III czasami zawsze

IV nigdy zawsze

V nigdy zawsze**

VI nigdy zawsze***

*głównie populacja celtycka, **osoby z ciemną karnacją, mieszkańcy basenu
Morza Śródziemnego, ***Afroamerykanie, mieszkańcy Afryki



Postępy Dermatologii i Alergologii XXV; 2008/6 271

ryną E odgrywa zasadniczą rolę w adhezji komórkowej
oraz w organizacji cytoszkieletu. Dodatkowo β-kateni-
na bierze udział w regulacji ekspresji genów szlaku trans-
dukcji sygnałów komórkowych zaangażowanych w pro-
ces onkogenezy. Prawidłowe komórki naskórka wykazują
obecność tego białka w obrębie błony komórkowej, pod-
czas gdy w nowotworach dochodzi do dysregulacji jej eks-
presji, polegającej na zmniejszeniu liczby komórek β-ka-
teniny (+), bądź też na translokacji białka z błony
komórkowej do cytoplazmy lub jądra. Wyniki badań
z ostatnich lat wskazują, że uszkodzenie prawidłowej
funkcji kompleksu adhezyjnego E-kadheryna/β-kateni-
na w nowotworach prowadzi do ich większej agresywno-
ści i przerzutowości [17].

Rak podstawnokomórkowy stanowi ok. 80% wszyst-
kich nowotworów skóry, charakteryzuje się miejscową zło-
śliwością i powolnym wzrostem [2, 18, 19]. Raki podstaw-
nokomórkowe występują zazwyczaj u ludzi starszych
w 7.–8. dekadzie życia, częściej u mężczyzn, niezwykle
rzadko u dzieci [20, 21]. Najczęstszą lokalizacją jest skóra
wcześniej niezmieniona, zwykle jednak eksponowa-
na na działanie promieniowania ultrafioletowego, tj. skó-
ra głowy i szyi [22, 23]. W zależności od cech morfologicz-
nych wyróżnia się kilka postaci BCC, z których najczęściej
występuje powierzchowna i guzkowa. Znacznie rzadziej
natomiast diagnozowane są pozostałe postacie – twar-
dzinopodobna, barwnikowa, fibroepithelioma (guz Pinku-
sa), naciekająca oraz mieszana – podstawnokolczystoko-
mórkowa [24]. Uznaje się, że ok. 60% BCC występujących
na skórze tułowia stanowi postać powierzchowna, nato-
miast wśród zmian lokalizujących się na głowie i szyi prze-
waża (ok. 90%) postać guzkowa [25]. Powierzchowne po-
stacie BCC rozpoznawane u kobiet najczęściej stwierdza
się na powiekach, okolicach twarzy, czerwieni wargowej,
szyi, kończynach dolnych, u mężczyzn natomiast na mał-
żowinach usznych, okolicach skroni, skórze nieowłosionej
głowy i tułowiu [4]. W pojedynczych badaniach [26] wy-
kazano również, że pierwsza lokalizacja BCC na tułowiu
sprzyja rozwojowi kolejnych zmian w tej okolicy, co wg
autorów sugeruje odmienny mechanizm kancerogenezy
w tych postaciach BCC. 

Patogeneza BCC nie jest wciąż w pełni poznana, uza-
sadnione wydaje się więc prowadzenie badań mających
na celu określenie, czy różnice w ekspresji białek związa-
nych z aktywnością proliferacyjną komórki oraz adhezją

miedzykomórkową mogą stanowić molekularne markery
różnicujące poszczególne kliniczne podtypy BCC cechują-
ce się: odmienną morfologią, lokalizacją i tendencją do na-
wrotów wykwitów chorobowych. Z tego powodu też ce-
lem pracy była ocena ekspresji białka Ki-67 oraz β-kateniny
u chorych z odmianą guzkową i powierzchowną BCC.

Materiał i metody

Materiał badawczy stanowiły 22 osoby rasy kaukaskiej
(10 kobiet, 12 mężczyzn, średni wiek 65,5 roku) z I–IV fo-
totypem skóry ocenianym wg skali Fitzpatricka [3], u któ-
rych badaniem histopatologicznym rozpoznano powierz-
chowną bądź guzkową odmianę BCC. Pacjenci byli
diagnozowani w Przyszpitalnej Poradni Kliniki Dermato-
logii i Wenerologii Uniwersytetu Medycznego w Łodzi. Je-
denastu z 22 pacjentów (6 kobiet, 5 mężczyzn, średnia
wieku 63 lata) stanowili chorzy z powierzchowną posta-
cią BCC – grupa 1., natomiast kolejnych 11 chorych (4 ko-
biety, 7 mężczyzn, średnia wieku 66 lat) z postacią guz-
kową BCC – grupa 2. We wszystkich przypadkach
w wycinkach skóry pobranych ze zmian chorobowych okre-
ślano ekspresję antygenu jądrowego Ki-67 oraz markera
adhezji międzykomórkowej β-kateniny przy zastosowa-
niu metody immunohistochemicznej. Czterech zdrowych
ochotników z I–IV fototypem skóry (2 kobiety, 2 mężczyzn,
średnia wieku 42 lata – grupa 3.) stanowiło grupę kontrol-
ną. Na przeprowadzenie badań uzyskano zgodę Lokalnej
Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w Łodzi.
Wszyscy pacjenci wyrazili pisemną zgodę na udział w ba-
daniu. Kliniczną charakterystykę badanych osób przed-
stawiono w tab. 2. 

MMeettooddyykkaa  oozznnaacczzeeńń  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiicczznnyycchh

Pobrane tkanki umieszczano w 10-procentowym roztwo-
rze formaldehydu i zatapiano w parafinie, a następnie krojo-
no na skrawki o grubości 2–3 µm, na których przeprowadza-
no odczyny immunohistochemiczne. Po odparafinowaniu
w szeregu ksylenów i odwodnieniu w szeregu alkoholi skraw-
ki płukano kilkakrotnie w wodzie destylowanej. W celu od-
zyskania antygenowości tkanek oraz otwarcia drogi dla 
przeciwciał skrawki gotowano w buforze odsłaniającym
o pH 6,9 lub 11 (Dako Cytomation, Target Retrieval Solution
– TRS) w kuchence mikrofalowej przy następujących pozio-
mach mocy: 360 W (2 × 6 min), 180 W (2 × 5 min), 90 W

TTaabb..  22.. Charakterystyka pacjentów i wolontariuszy

GGrruuppaa LLiicczzbbaa  ŚŚrreeddnnii  wwiieekk PPłłeećć FFoottoottyypp

oossóóbb [[llaattaa]] KK//MM II//IIII IIIIII IIVV

pBCC 11 63 6/5 4 5 2

gBCC 11 66 4/7 4 6 1

kontrolna 4 42 2/2 1 2 1

K – kobieta, M – mężczyzna

Ekspresja białka Ki-67 i β-kateniny w powierzchownej i guzkowej odmianie raka podstawnokomórkowego
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(2 × 5 min). Po wystudzeniu skrawki płukano 2-krotnie
w 0,05-molowym buforze TRIS (Tris-buffered saline – TBS,
Dako Cytomation) o pH 7,6 przez 5 min. W celu zablokowa-
nia aktywności endogennej peroksydazy skrawki inkubo-
wano przez 30 min w 0,3-procentowym roztworze nadtlen-
ku wodoru (H2O2). Następnie poddano je całonocnej
inkubacji z pierwotnymi przeciwciałami skierowanymi przeciw-
ko antygenom Ki-67 i β-kateniny (tab. 2.). Przeciwciała pier-
wotne rozpuszczono w rozcieńczalniku zawierającym kom-
ponentę blokującą tło (Dako Cytomation; Antibody 
Diluent with Background Reducing Components). Inkuba-
cję przeprowadzono w komorze wilgotnej w temp. 4°C 
(inkubacja całonocna) oraz w temperaturze pokojowej 
(inkubacja 1-godzinna). Po inkubacji skrawki płukano 2-krot-
nie w buforze TBS, a następnie, aby uwidocznić reakcję an-
tygen-przeciwciało, stosowano odpowiednie systemy de-
tekcyjne EnVision/HRP/DAB+ dla mysich oraz króliczych
przeciwciał pierwotnych (Dako Cytomation). Po 30-minu-
towej inkubacji skrawków z użyciem wtórnego przeciwcia-
ła znakowanego peroksydazą chrzanową przeprowadzano
reakcję enzymatyczną, stosując substrat dla peroksydazy
– tetrachlorek 3,3-diaminobenzydyny (DAB). Szczegółową
charakterystykę stosowanych przeciwciał przedstawiono
w tab. 3. Po zakończeniu reakcji immunohistochemicznej
jądra komórkowe podbarwiano hematoksyliną wg Meyera 
(2 min), a następnie preparaty odwadniano w szeregu al-
koholi o wzrastających stężeniach, przeprowadzano przez
szereg ksylenów i zaklejano w medium bezwodnym. W sto-
sowanej powyżej procedurze immunohistochemicznej kon-
trolę negatywną stanowiły skrawki, w których pierwotne
przeciwciało zastąpiono buforem TBS. Następnie prepara-
ty podbarwiano hematoksyliną, odparowywano i przykry-
wano szkiełkami nakrywkowymi. Liczba komórek wykazu-
jących ekspresję jądrową (Ki-67) i błonową (β-katenina)
poszczególnych białek była zliczana w powiększeniu 400×
przy zastosowaniu programu komputerowego SIS analysis
(Olympus, Japonia). Średnią liczbę komórek z dodatnią eks-
presją badanych białek na 100 analizowanych komórek
w 3 różnych polach widzenia obliczano u każdego pacjen-
ta w guzie, a u zdrowych ochotników w naskórku.

AAnnaalliizzaa ssttaattyyssttyycczznnaa

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej
przy użyciu oprogramowania Statistica v.6.1. W celu po-

równań statystycznych, poza obliczeniem średniej aryt-
metycznej i odchylenia standardowego, posłużono się ob-
liczeniem mediany, dolnego, górnego kwartyla, wartości
minimum i maksimum. Do oceny istotności różnic bada-
nych parametrów między dwoma grupami zastosowano
test U Manna-Whitneya. W celu uniknięcia błędów zwią-
zanych z powtarzaną aplikacją tego testu przy jednoczes-
nym porównywaniu kilku grup do oceny istotności różnic
zastosowano test Kruskala-Wallisa. Za znamienny staty-
stycznie poziom istotności we wszystkich analizach przy-
jęto p<0,05.

Wyniki

BBiiaałłkkoo  KKii--6677

Średnia liczba komórek wykazujących ekspresję biał-
ka Ki-67 w powierzchownej odmianie raka podstawnoko-
mórkowego wynosiła 22,7/100 komórek (11,3–44,3, od-
chylenie standardowe – OS 10,8), a w postaci guzkowej
– 16,6/100 komórek (9,3–36,3, OS 7,0). W grupie kontrol-
nej stwierdzono najniższą średnią liczbę komórek Ki-67 (+)
– 3,6/100 komórek (2,0–5,3, OS 1,4). 

Analizując obecność komórek Ki-67 (+) w poszczegól-
nych grupach, wykazano istotnie statystycznie większą
ich liczbę w wycinkach pobranych z pBCC (p<0,0001)
i gBCC (p<0,0001) w porównaniu z grupą kontrolną. Nie
stwierdzono różnic między ekspresją białka Ki-67 a typem
histopatologicznym BCC (p>0,05) (tab. 4., ryc. 1.).

ββ--kkaatteenniinnaa

Średnia liczba komórek wykazujących ekspresję β-ka-
teniny w biopsjach pobranych z postaci powierzchownej
raka podstawnokomórkowego wynosiła 69,2/100 komó-
rek (22,3–97,0, OS 24,1), a z postaci guzkowej – 79,7/100
komórek (51,7–95,0, OS 3,0), a w grupie kontrolnej
– 100/100 komórek (OS 0).

Analiza ekspresji β-kateniny w poszczególnych gru-
pach w odniesieniu do grupy kontrolnej wykazała istot-
nie mniejszą ich liczbę w zmianach chorobowych obu po-
staci klinicznych BCC (p>0,05 dla obu porównań). 

Nie stwierdzono różnic między ekspresją β-kateniny
a typem histopatologicznym BCC (p>0,05) (tab. 4.,
ryc. 2.).

TTaabb..  33..  Specyfikacja przeciwciał stosowanych w metodzie immunohistochemicznej

AAnnttyyggeenn KKlloonn RRooddzzaajj  RRoozzcciieeńńcczzeenniiee//rrooddzzaajj  PPrroodduucceenntt
ssuurroowwiiccyy bbuuffoorruu  ooddssłłaanniiaajjąącceeggoo

Ki-67 NIB-1 mysia monoklonalna 1:200 Dako Cytomation
TRS pH 6

β-katenina 17C2 mysia monoklonalna 1:250 Novocastra
TRS pH 6

TRS – Target Retrieval Solution
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Omówienie wyników

Antygen jądrowy Ki-67 jest wyznacznikiem aktywno-
ści proliferacyjnej komórki, a ocena poziomu jego ekspre-
sji może być wykorzystywana w celu określenia popula-
cji komórek będących w fazie wzrostu [13]. Dotąd nie ma
jednoznacznych poglądów dotyczących ekspresji tego an-
tygenu w nowotworach skóry [27]. Wielu badaczy jednak
uzyskało wzmożoną ekspresję antygenu Ki-67 w zmia-
nach skórnych o charakterze nowotworowym [16].

W badaniach własnych również wykazano istotnie
wyższą ekspresję tego antygenu w grupie chorych z BCC
w porównaniu z grupą kontrolną, ale nie stwierdzono róż-
nic w poziomie ekspresji Ki-67 między odmianą powierz-
chowną i guzkową BCC. Podobne wyniki uzyskali Healy
i wsp. [28], obserwując wzmożoną ekspresję Ki-67 w ra-
kach typu BCC. Stwierdzili ponadto zwiększoną ekspresję
tego antygenu w zmianach nawrotowych, uznawanych
za bardziej złośliwe. 

W badaniach przeprowadzonych w grupie chorych
na czerniaka złośliwego wykazano, że aktywność prolife-
racyjna mierzona indeksem Ki-67 w nowotworze wzrasta
istotnie i wyraźnie koreluje ze stopniem złośliwości tego
guza [29].

Główną rolę w adhezji komórkowej odgrywa kompleks
β-kateniny z kadheryną E, biorący również udział w regu-
lacji prawidłowego przekazu sygnałów komórkowych.
W komórkach prawidłowych ekspresję tej proteiny stwier-
dza się w obrębie błony komórkowej [30]. Uszkodzenie
funkcji kompleksu adhezyjnego E-kadheryna/β-kateni-
na w procesach nowotworowych wiąże się z większą agre-
sywnością i przerzutowością guza [31]. 

Zigmund i wsp. [32], analizując 41 przypadków czer-
niaka szerzącego się powierzchownie, stwierdzili inną niż
błonową ekspresję β-kateniny w 71% przypadków,
a nieobecność tej proteiny w 10% przypadków. Autorzy ci
wykazali ponadto związek między agresywnością czerniaka

TTaabb..  44.. Średnia liczba komórek z ekspresją analizowanych białek w badanych grupach

BBaaddaannee  bbiiaałłkkoo ŚŚrreeddnniiaa  MMeeddiiaannaa MMiinniimmuumm DDoollnnyy  GGóórrnnyy  OOddcchhyylleenniiee

aarryyttmmeettyycczznnaa ––  mmaakkssiimmuumm kkwwaarrttyyll kkwwaarrttyyll ssttaannddaarrddoowwee

ggrruuppaa  11..  ((ppBBCCCC)),,  nn==1111

Ki-67 22,7 20,6 11,3–44,3 12,0 30,0 10,7

β-katenina 69,2 81,3 22,3–97,0 40,0 83,7 24,1

ggrruuppaa  22.. ((ggBBCCCC)),,  nn==1111

Ki-67 16,6 15,0 9,3–36,3 13,0 18,0 7,0

β-katenina 79,7 80,7 51,7–95,0 70,0 91,3 13,0

ggrruuppaa  33..  ((kkoonnttrroollnnaa)),,  nn==44  

Ki-67 3,6 3,5 2,0–5,3 2,5 4,6 1,4

β-katenina 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

RRyycc..  11..  Ekspresja białka Ki-67 w komórkach guza – grupa 1.
(powiększenie 400×)

RRyycc..  22.. Ekspresja β-kateniny w komórkach guza – grupa 2.
(powiększenie 400×)
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określaną za pomocą skali Clarka a zmianą dystrybucji i eks-
presji białka w komórce nowotworowej. Na podstawie uzy-
skanych wyników autorzy postulują udział tej molekuły ad-
hezyjnej w rozwoju czerniaka oraz przydatność oceny jej
ekspresji jako wskaźnika nasilenia stanu chorobowego.

Na podstawie badań immunohistochemicznych pro-
wadzonych w rakach podstawnokomórkowych wykaza-
no, że rodzaj ekspresji β-kateniny zależy od typu histopa-
tologicznego BCC [33, 34]. El-Bahrawy i wsp. [35] stwierdzili
brak ekspresji błonowej z jednoczesną jej obecnością w ją-
drze komórkowym w odmianie twardzinopodobnej i na-
ciekowej BCC, co wiązało się z większą inwazyjnością i pro-
liferacją tych postaci guza, powszechnie uznanych
za bardziej agresywne. W kolejnym doniesieniu analizo-
wano występowanie β-kateniny w 33 przypadkach BCC,
stwierdzając istotne zmniejszenie jej ekspresji w 80% ra-
ków podstawnokomórkowych, przy obecności prawidło-
wego odczynu błonowego w zdrowym naskórku [17]. 

W badaniach własnych odnotowano istotnie mniej-
szą liczbę komórek β-kateniny (+) (odczyn błonowy) w obu
postaciach BCC. Dane zawarte w piśmiennictwie, jak i wy-
niki badań własnych potwierdziły, że brak różnic staty-
stycznych w ekspresji tego białka w grupie 1. i 2. sugeru-
je, że zarówno postać powierzchowną, jak i guzkową
można zaliczyć do form mniej inwazyjnych niż inne typy
BCC (tj. odmiana twardzinopodobna i naciekowa).

W badaniach grupy bałkańskiej [36] stwierdzono cał-
kowity brak lub redukcję ekspresji błonowej β-kateniny
w ponad 80% przypadków SCC, a w 25% z nich obserwo-
wano zmianę lokalizacji białka, wykazując, że największy
wpływ na stopień zaawansowania procesu nowotworo-
wego ma zmniejszanie się jej prawidłowej ekspresji. Uzy-
skane analogiczne wyniki badań własnych dotyczące BCC
wskazują ponadto, że fototyp skóry nie wpływa w sposób
istotny na ekspresję β-kateniny. W badanej grupie włas-
nej przeważał bowiem fototyp I–III, natomiast w grupie
Brasanac i wsp. [36] dominował IV fototyp skóry. 

Uzyskane wyniki potwierdziły, że dysregulacja ekspre-
sji białka Ki-67 i β-kateniny w obu odmianach – powierz-
chownej i guzkowej – BCC wskazuje na ich udział w pa-
togenezie tego nowotworu skóry. Brak różnic w ekspresji
analizowanych białek w tych obu typach histopatologicz-
nych BCC nie pozwala jednak na uznanie ich za moleku-
larne markery różnicujące te najczęściej występujące od-
miany raków podstawnokomórkowych skóry.

Praca finansowana z funduszy statutowych Uniwersy-
tetu Medycznego nr 503-1-1019-1 oraz pracy własnej
nr 502-11-725.
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