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Приобретенный невус Hевоидная меланома

Невус Шпитц Шпитцоидная меланома

Пигментированный 
веретеноклеточный невус (Reed невус) 

Веретеноклеточная меланома

Диспластический невус Поверхностно распространяющаяся 
меланома

Глубоко пенетрирующий невус Плексиформная меланома

Десмопластический невус Десмопластическая меланома

Гало-невус Меланома с регрессией

Меланоцитома Аnimal-type меланома
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формирование дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.

Критерии оценки

1. Клинические аспекты
• Клинический диагноз
• Макроскопическая картина (правило ABCDE)
• Возраст пациента (de novo)

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;
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10. Раннее формирование дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер
• Малый диаметр (менее 3 мм) – исключительно редко являются меланомами

• Невусы особых локализаций (акральные, генитальные) с преобладанием гнёзд над отдельными клетками 
(меланома достигает большого диаметра за счёт латерального распространения отдельных клеток, и 
только после этого формируются крупные гнёзда)

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;
Воображаемая вертикальная линия, симметрия контура эпидермиса

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;
Гнёзда клеток в области эпидермо-дермального соединения с обеих сторон в невусе должны  
формировать аналогичные структуры (форма, размер, цитологические характеристики) "starts with 
a nest and ends with a nest"

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;
«Гомогенность» гистологических характеристик в пределах горизонтальных уровней (размер клеток, 
форма и размер ядер и ядрышек, цитоплазматические характеристики, паттерн, количество 
колллагена, лимфоцитарная инфильтрация)

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;
Не означает равномерную пигментацию, но симметричное распределение в пределах двух половин 
и горизонтальных уровней

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;
Для невусов характерно наличие многочисленных округлых некрупных дискретных гнёзд в области 
эпидермо-дермального соединения без альтернирующих участков лентигинозной пролиферации 
или слияния гнёзд

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формирование дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна
Равномерная гиперплазия (в меланомах – истончение, «поглощение» эпидермиса, изъязвление)

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формирование дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.



25.12.2017

9

Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность
В пределах одного горизонтального уровня (в том числе касается эпидермиса в невусах Шпитц и акральных 

невусах у детей)

10. Раннее формировние дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формировние дискретных гнёзд
В приобретённым меланоцитарных невусах после лентигинозной стадии формируются гнёзда с компактным 

расположением мономорфных элементов без признаков атипии. Митотическая активность – единичные 
фигуры митоза (кластеры не оопределяются)

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формирование дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»
Обозначает два независимых феномена – уменьшение размера меланоцитов в направлении к глубоким отделам 

и шванновкую метаплазию (потеря пигмента, приобретение веретеновидной формы и способности к 
синтезу коллагена)

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура;

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.
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Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;

5. Симметрия в пределах горизонтальных уровней;

6. Симметричное распределение пигмента вне зависимости от его количества;

7. Симметрия в распределении, размере и форме гнёзд области эпидермо-дермального соединения;

8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формировние дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;

12. Гамартоматозная или «органоидная» архитектура

13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.

Критерии оценки

1. Клинические аспекты;

2. Размер;

3. Симметрия и силуэт;

4. Симметрия латеральных границ;
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8. Симметрия эпидермального паттерна;

9. Равномерная клеточность;

10. Раннее формировние дискретных гнёзд; 

11. «Созревание»;
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13. Мономорфные клетки, отсутствие атипии и некроза, низкая митотическая активность.
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Roh MR, Eliades P, Gupta S, Tsao H. Genetics of Melanocytic Nevi. Pigment cell & 

melanoma research. 2015;28(6):661-672. doi:10.1111/pcmr.12412.

Врождённый меланоцитарный невус (ВМН)

Эпидемиология: 1% новорожденных, 

0,005% - гигантские ВМН

Классификация: размер, локализация, количество, 
наличие сателлитных невусов, ассоциация с 
нейрокутанным меланозом.

Риск развития меланомы в течение жизни:
• Малые и средние ВМН – менее 1%

• Крупные и гигантские ВМН – 2,5-3,1%
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http://www.nevus.org/CMN-classification



25.12.2017

15

ВМН. Гистологические характеристики.

• Линейный характер роста;

• Паттерны: пограничный, смешанный, внутридермальный невус, голубой 
невус, комбинированный невус;

• Присутствие клеток в нижних двух третях дермы и соединительнотканных 
септах подкожной жировой ткани;

• Расположение меланоцитов между коллагеновыми волокнами 
(отдельные клетки и цепочки клеток);

• Тенденция к периваскулярной и периаднексальной группировке, 
инфильтрация волосяных фолликулов, сальных и потовых желез, стенок 
сосудов, нервов, m.arrector pili.
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Атипичные варианты ВМН. 
Интраэпидермальная пролиферация

• Вариабельность строения интраэпидермальных 
гнёзд

• Лентигинозная меланоцитарная пролиферация

• Цитологическая атипия (от умеренной до 
выраженной)

• Педжетоидное распространение (вплоть до 
симуляции SSM)
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Дифференциальный диагноз

• Атипичные клетки не плеоморфны, как правило, со светлой цитоплазмой и пылевидным 
пигментом.

• Ядра «однородны», округлой или овоидной формы, с дисперсным хроматином, ядрышки 
мелкие. 

• Педжетоидное распространение: над хорошо сформированными гнёздами.

• Атипичный интраэпидермальный/пограничный компонент не распространяется за пределы 
дермального компонента.

• Дермальный компонент доброкачественный, переход к нему постепенный.

• Митотическая активность возможна, но фигуры митоза немногочисленны. 

• Воспалительный инфильтрат в дерме, как правило, отсутствует.

• Некроз не определяется.

Атипичные варианты ВМН. Дермальная 
пролиферация (пролиферативные узлы)
Клинически папулы, узлы, бляшки в ВМН.

Возникают в раннем возрасте, после периода роста переходят в 
стабильное состояние, впоследствии возможна регрессия. 
Исключительно редко встречаются у более старших детей и 
взрослых.

Классификация: 

Цитологические характеристики

• Крупные овальные клетки

• Мелкие клетки

• Эпителиоидные клетки

• Веретеновидные клетки (напоминающие голубой невус)

• Плазмоцитоидные клетки

• Напоминающие глубоко пенетрирующий невус

• С нейральной/ мезенхимальной дифференцировкой

Атипия
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Ki67

CD117

CD117
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Дифференциальный диагноз

• Отстутствие четкой границы с тканью окружающего невуса 
(«созревание» в пределах ПН);

• Митотическая активность (0-2 фигуры митоза в 1мм2, в 
неонатальном периоде до 20 фигур митоза в 1мм2);

• Отсутствие атипичных фигур митоза;

• Отсутствие некроза;

• «Мономорфизм» клеток (даже при наличии атипии - во всех 
клетках определяются аналогичные цитоплазматические и 
ядерные характеристики)

Меланома во врождённом 
меланоцитарном невусе

Факторы риска:

• ВМН больше 20 см

• Постериоаксиальная локализация (голова, 

шея, спина, ягодицы)

• Нейрокутанный меланоз 

У пациентов младше 6 месяцев – только при 

наличии метастатического поражения;

• DDx – нодальный невус.
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Ki67



25.12.2017

25

Нейрокутанный меланоцитоз
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Голубой невус

Не имеет эпидермального компонента, построен из дендритных меланоцитов в 
сопровождении многочисленных меланофагов

Варианты:

• «Обыкновенный»;

• Врождённый;

• Бляшковидный;

• Гало;

• Линейный;

• Множественные ГН;

• «Мишеневидный»;

• Комбинированный;

• Гипопигментированный;

• ГН слизистых оболочек;

• Эпителиоидный.

Клеточный голубой невус

• Форма ГН, в которой клетки образования имеют овоидную или веретеновидную форму, содержат 
небольшое количество пигмента, компактно расположены в овальных или округлых гнёздах;

• Клинически – узел синюшного или чёрного цвета, от 1-2 см, может достигать больших размеров;

• Типичная локализация – скальп и пояснично-крестцовая область.

• Гистологические особенности: архитектура, зональность, кистозные изменения, миксоматоз.

• Митотическая активность низкая (порог 2х10 HPF).

«Атипический» КГН: 

Клиника, крупный размер, инфильтративный, а не экспансивный глубокий край в сочетании с 
гиперклеточностью, клеточный и ядерный полиморфизм, крупные ядрышки, некроз отдельных клеток, 
повышенная митотическая активность.
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HMB45

MelanA

Ki67

DDx: 

Атипический клеточный голубой невус

Злокачественный клеточный голубой невус

Светлоклеточная саркома мягких тканей

Молекулярно-генетическое исследование:

При исследовании методом FISH

перестройки гена EWSR1 не обнаружено.
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Невус Шпитц
Особенности: крупные эпителиоидные или 
веретеновидные клетки, наличие телец 
Камино.

Клинически: куполообразная папула (реже –
бляшка, узел, веррукозное или полиповидное 
образование) красноватого цвета.

Локализация: голова и шея (+лицо), нижние 
конечности.

Виды:

• С преобладанием отдельных клеток 
(педжетоидный/лентигинозный паттерн);

• Пограничный (гнёздное строение);

• Смешанный;

• Внутридермальный.

Гистологические варианты:

• Десмопластический невус Шпитц;

• Плексиформный;

• Ангиоматоидный;

• Возвратный /персистирующий;

• Гиалинизирующий;

• Гало;

• Слизистых оболочек;

• «Гигантский»;

• Комбинированный.

Атипический невус Шпитц: 

• Митотическая активность в глубоких 
участках 

• 6 и более фигур митоза в 1 мм2

• Воспалительная инфильтрация

• Мутации CDKNA → потеря p16
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PAS
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Атипическая опухоль Шпитц

• Асимметрия;

• Нечеткие границы;

• Высокая митотическая активность;

• Отсутствие «созревания»

Guido Massi
Histological Diagnosis of Nevi and Melanoma
Springer 2013
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Атипическая опухоль Шпитц
• Возраст 

• Клиника (размер, темпы роста)

• Состояние кожи (инсоляция)

• Латеральные границы

• Симметрия

• Цитологическая атипия - выражена и в невусах, но:

• Высокое ядерно-цитоплазматическое соотношение;

• Наличие крупных эозинофильных ядрышек в клетках 
глубоких участков;

• Цитоплазма (вакуолизированная, с пылевидным 
пигментом)

• Митотическая активность – может быть высокой, 
допустимы даже атипичные митозы, но:

• Фигуры митоза в глубоких участках;

• Фигуры митоза в кластерах;

• Многочисленные фигуры митоза

• Фигуры митоза в меланоцитах выше эпидермо-
дермального соединения.

• Пигмент;
• Неравномерное распределение;

• Наличие пигмента в глубоких участках;

• «Пылевидный» пигмент.

• «Созревание»;

• Глубина распространения (невусы редко достигают 
ПЖК);

• Педжетоидное распространение допустимо, но: 
• Распространение за пределы дермального компонента;

• Определяется не только в центре образования;

• Фигуры митоза и некроз отдельных клеток;

• Отсутствие сопутствующей эпидермальной гиперплазии;

• Преобладание отдельных меланоцитов над гнёздами в области 
эпидермо-дермального соединения.

• Высокая клеточная плотность

• Наличие «экспансивных узелков»

• Изъязвление

etc
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• A variety of chromosomal aberrations may be seen in conventional 
melanomas in children including 6p25 gain, 11q13 gain, 8q24 gain, 
6q23 deletion, and homozygous 9p21 deletions. 

• Cases with 9p21 homozygous deletion have the highest risk
• Cases with 6p25 or 11q13 gain have an intermediate risk showing a 

statistically higher likelihood of an adverse event compared with 
those cases lacking these aberrations. 

• Сases with 6q23 loss or no copy number aberrations are of the lowest 
risk. 

R.Barnhill, 

M.Piepkorn, 

K.Busam 

Pathology of 

Melanocytic Nevi 

and Melanoma, 

Springer (2014)
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Spark nevus

BAPома A distinct subset of Atypical Spitz Tumors is characterized by

BRAF mutation and loss of BAP1 expression

Thomas Wiesner1,3,*, Rajmohan Murali1,2,*, Isabella Fried3, Lorenzo Cerroni3, Klaus

Busam2, Heinz Kutzner4, and Boris C. Bastian1,2,5

1Human Oncology and Pathogenesis Program, Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, New

York, USA

2Department of Pathology, Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, New York, USA

3Department of Dermatology, Medical University of Graz, Graz, Austria

4Dermatopathologie Friedrichshafen, Friedrichshafen, Germany

5Departments of Dermatology and Pathology and Helen Diller Family Comprehensive Cancer

Center, University of California San Francisco, San Francisco, USA

Abstract

We recently reported that germline mutations in BAP1 cause a familial tumor syndrome

characterized by high penetrance for melanocytic tumors with distinct clinical and histologic

features. Melanocytic neoplasms in affected individuals harbored BRAF mutations, showed loss

of BAP1 expression, and histologically resembled so-called “atypical Spitz tumors” (ASTs). ASTs

are an ill-defined and probably heterogenous group of melanocytic tumors that display histologic

features seen in both Spitz nevi and melanomas. Their biological behavior cannot be reliably

predicted. In view of the histologic similarities of the familial tumors and ASTs, we hypothesized

that a subset of ASTs might harbor genetic alterations seen in the familial tumors. To address this

hypothesis, we analyzed 32 sporadic ASTs for BRAF mutations and for BAP1 expression. Nine

(28%) sporadic ASTs showed loss of BAP1 expression, of which 8 (89%) had concomitant BRAF

mutations. Only 1 of the BAP1-positive ASTs (4%) had a BRAF mutation (P<0.0001). BRAF-

mutated, BAP1-negative tumors were primarily located in the dermis and were composed entirely

or predominantly of epithelioid melanocytes with abundant amphophilic cytoplasm and well-

defined cytoplasmic borders. Nuclei were commonly vesicular and exhibited substantial

pleomorphism and conspicuous nucleoli. The combination of BRAF mutation and loss of nuclear

BAP1 expression thus characterizes a subset of ASTs with distinct histologic features. The typical

morphology of these tumors and BAP1 immunohistochemistry provide pathologic clues that will

enable accurate identification of this subset. Future studies are necessary to determine whether this

subset has a predictable clinical behavior.

Since the recognition of Spitz nevi, pathologists have increasingly identified a group of

melanocytic tumors that exhibit histologic features overlapping those of Spitz nevi and

melanomas. These tumors are often referred to as ‘atypical Spitz tumors’ (ASTs) and are

likely to represent a heterogenous group of tumors that share some morphologic similarities.

ASTs may cause diagnostic problems because their unequivocal histologic separation into

Address for correspondence, Thomas Wiesner, MD , Human Oncology and Pathogenesis Program, Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center, 1275 York Avenue, Box 20, New York, NY 10065, USA, wiesnert@mskcc.org, Boris Bastian, MD ,
Dermatopathology Section, Departments of Dermatology and Pathology, San Francisco, CA 94143, USA, Phone: 415-353-7550
Boris.Bastian@ucsf.edu.
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FIGURE 1.

Skin tumor from a 49-year-old man harboring a germline mutation in BAP1. A, Dome-

shaped to pedunculated, skin-colored tumor. B, Polypoid, relatively symmetrical, dermal

tumor consisting of (C) melanocytes arranged in nests and sheets. D, The neoplastic cells

are characterized by moderate amounts of amphophilic cytoplasm, well-defined cytoplasmic

borders, and pleomorphic oval nucleoli. E, BAP1 IHC is negative in tumor cells but positive

in epidermal keratinocyte nuclei and in scattered lymphocytes within the tumor. F,

Fluorescence in situ hybridization shows loss of the second BAP1 allele in tumor cell nuclei:

1 red signal (chr. 3p21, BAP1 locus), 1 orange signal (chr. 3p25), and 2 green control

signals per nucleus. G, Array CGH shows a loss of the whole chromosome 3 with no other

chromosomal aberrations. H, The sequencing electropherograms show a BRAFV600E

mutation and (I ) the germline BAP1 mutation. The wild-type BAP1 sequence is markedly

reduced indicating a loss of the wild-type allele in the tumor.
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Перлс
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HMB45

?

TFE3

!



25.12.2017

39

Спасибо за внимание!
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