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Семейный аденоматоз толстой кишки (САТК) – тяже-
лое наследственное заболевание, передающееся по ауто-
сомно-доминантному типу и характеризующееся развити-
ем большого количества полипов (аденом) на слизистой
оболочке толстой кишки с прогрессивным ростом и не-
избежной малигнизацией при отсутствии своевременного
лечения.

Частота встречаемости данного заболевания колеблет-
ся от 1 случая на 6,8 тыс. до 1 на 29 тыс. человек [1]. САТК
характеризуется преимущественным поражением толстой
кишки множественными аденоматозными полипами и вы-
соким индексом их малигнизации (до 100%) [2]. Количе-
ство полипов толстой кишки может варьировать [3]. 

САТК развивается вследствие герминальной мутации в
гене APC (Adenomatous Polyposis Coli), которая обнаружи-
вается в 80–90% случаев классического и в 10–30% атте-
нуированного САТК [4]. Следует отметить, что олигополи-

поз также может быть проявлением биаллельной мутации
гена MUTYH [5]. 

АРС является геном-супрессором опухолевого роста и
играет ключевую роль в работе wnt-сигнального пути, уча-
ствуя в деградации β-катенина в цитоплазме клеток. Мута-
ции, изменяющие структуру белка APC, приводят к актива-
ции транскрипции некоторых генов и онкогенов, контроли-
рующих рост и деление клеток [6–9]. 

В настоящее время в клинической практике использу-
ется классификация, подразделяющая САТК по клиниче-
скому течению. Классическая форма – наиболее частая,
первые симптомы появляются в возрасте 14–16 лет, злока-
чественное перерождение наступает к 30–40 годам. В слу-
чае тяжелой формы клиническая картина заболевания
проявляется в детском возрасте, при эндоскопии опреде-
ляются сотни и тысячи полипов, а злокачественная транс-
формация наступает к 18–25 годам. Ослабленная форма
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ëèç êëèíè÷åñêèõ, ýíäîñêîïè÷åñêèõ, ãåíåòè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé çàáîëåâàíèÿ è ëå÷åíèÿ.
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ïåäèàòðû, ãåíåòèêè, ýíäîñêîïèñòû, ðåíòãåíîëîãè, õèðóðãè, îíêîëîãè. Òîëüêî ñâîåâðåìåííî óñòàíîâëåííûé äèàãíîç ïîìîæåò ïðîâå-
ñòè ïàöèåíòó ðàäèêàëüíîå ëå÷åíèå, ïðåæäå ÷åì ðàçîâüåòñÿ ðàê òîëñòîé êèøêè. 
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характеризуется наличием в толстой кишке менее 100 по-
липов, которые расположены преимущественно в правых
отделах толстой кишки, клинические проявления разви-
ваются в возрасте 40–45 лет, малигнизация – в 50 лет.

Клинические проявления САТК обусловлены пора-
жением толстой кишки с нарушением ее функции и разви-
тием метаболического синдрома. К наиболее частым про-
явлениям заболевания относят периодические боли в живо-
те, склонность к жидкому стулу, возможны примесь слизи,
крови в кале, слабость, анемия. При беседе с пациентом
особое внимание следует уделить сбору семейного анамне-
за: практически все пациенты указывают на наличие этого
заболевания или операций на кишечнике с выведением ки-
шечной стомы у кого-то из их родственников. Это позво-
ляет врачу заподозрить наличие САТК и провести соответ-
ствующее обследование. 

Основными методами диагностики САТК являются:
1) колоноскопия с определением степени поражения раз-
личных отделов толстой кишки, количества и размеров по-
липов, с обязательным выполнением множественной био-
псии; 2) ректороманоскопия с оценкой распространенности
и степени поражения полипами прямой и части сигмовид-
ной кишки; 3) гастроскопия для определения сопутствую-
щих патологических изменений желудка, наличия полипов
с возможной их малигнизацией; 4) рентгенологические ис-
следования (компьютерная томография – КТ, магнитно-ре-
зонансная томография – МРТ) при наличии опухоли тол-
стой или прямой кишки; 5) генетическое исследование,
проводимое не только у больных с клиническими и эндо-
скопическими проявлениями, но и у их ближайших род-
ственников для диагностики ранних стадий болезни. У всех
пациентов с классической или тяжелой формой заболева-
ния необходимо проводить ДНК-диагностику гена АРС, а
при отрицательном результате – исследовать первичную
структуру гена MUTYH.

Лечение САТК в настоящее время только хирургиче-
ское, оно показано при большом количестве аденом, а так-
же при наличии аденом с высокой степенью дисплазии. Аб-
солютным показанием для колэктомии при САТК является
наличие классической или тяжелой формы заболевания, а
также подтвержденный или предполагаемый рак кишки.
Относительные показания к операции включают наличие
множественных аденом размером >6 мм, увеличение числа
аденом и невозможность адекватного обследования тол-
стой кишки из-за множества мелких полипов. Радикальное
хирургическое лечение САТК предусматривает удаление
всей толстой кишки (колэктомия) с формированием илео-
ректального анастомоза или илеостомией. Эндоскопиче-
ская полипэктомия возможна при числе полипов <20 при
ослабленной форме полипоза. Однако данный метод яв-
ляется поддерживающим и не может заменить операцию.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В клинике ФГБУ РНИОИ Минздрава России в послед-

ние 2 года находилось на обследовании и лечении 5 пациен-
тов с установленным диагнозом диффузного САТК, данные
о которых мы и использовали для анализа. Возраст пациен-
тов составлял от 22 до 40 лет; среди них три женщины и
двое мужчин. Все пациенты комплексно обследованы: вы-
полнены колоноскопия (рис. 1, см. на цветной вклейке) с
множественной биопсией, ректороманоскопия, гастроско-
пия, рентгенологические исследования. 

Для выполнения молекулярно-генетического исследо-
вания из лейкоцитов периферической крови выделяли ге-
номную ДНК по стандартной методике, используя фенол-
хлороформную экстракцию. Концентрацию полученных
препаратов ДНК измеряли на флюориметре Qbit 2.0 (Invit-
rogen, США) с помощью набора Quant-iTTMdsDNA и дово-
дили ее до 2 нг/мкл; 15 кодирующих экзонов гена АРС с
примыкающими частями интронов (50–100 пар нуклеоти-
дов) амплифицировали методом полимеразной цепной ре-
акции с использованием 23 пар праймеров. Далее получен-
ные фрагменты ДНК секвенировали по двум комплемен-
тарным цепям с помощью прибора ABI PRISM 3500 (8 cap-
illaries; Applied Biosystems). У всех больных изучался се-
мейный анамнез.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
У всех пациентов была классическая форма САТК с

наличием характерных жалоб. Наследственные мутации
обнаружены у всех 5 исследуемых (100%). Поиск мутаций
проведен у 12 кровных родственников пациентов. 
У 4 человек выявлены аналогичные варианты. Все семьи
прошли медико-генетическое консультирование с рекомен-
дациями по осуществлению пожизненного клинического
мониторинга лицам с выявленными мутациями. 

Четыре пациента имели родственника первой степени
родства с аденоматозным полипозом, и у одного пациента с
высокой вероятностью мутация возникла de novo. Герми-
нальные мутации представлены следующими типами: три
нонсенс-мутации (60%), одна делеция (20%) и одна мутация
сайта сплайсинга (20%): 847C>T (p.Arg283Term),
c.2362A>T (p.Lys788Term), c.2365C>T(p.Gln789Term),
с.1744-2A>G, 1309del5(c.3927_3931delAAAGA) (рис. 2,
см. на цветной вклейке). Все они приводят к возникнове-
нию укороченного белка и, следовательно, являются ис-
тинно патогенными. 

В качестве примера приводим клиническое описание и
анализ родословной одного из пациентов с мутацией
1309del5(c.3927_3931delAAAGA). 

Пробанд К., 33 года, классическая форма САТК. При
гистологическом исследовании выявлены тубулярные
аденомы толстого кишечника с дисплазией 2-й степени
эпителия желез. При колоноскопии обнаружено более
тысячи полипов диаметром от 0,3 до 3 см во всех отделах
толстой кишки. В семье отец пробанда (II-4) в 36 лет про-
оперирован по поводу рака толстой кишки на фоне
САТК, в 42 года умер. Братья и сестры отца здоровы. Ба-
бушка пробанда (I-2) умерла в 67 лет от рака почки, де-
душка (I-1) – в 72 года от рака легкого. Брат пробанда
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(III-1) в 30 лет прооперирован в РОНЦ РАМН по поводу
рака толстой кишки на фоне САТК. Проведено генетиче-
ское исследование детям пробанда и ее брата. Мутация
1309del5 выявлена у племянницы пробанда, 7 мес (IV-1).
На рис. 3, 4 (см. на цветной вклейке) представлены ро-
дословная семьи и сиквенс пациентки. Сводные данные о
пациентах приведены в таблице.

Может возникнуть вопрос: зачем мы уделяем столько
внимания обследованию родственников пациента? Отвечаем:
это является важным аспектом проблемы САТК. Если вы-
явлен хотя бы один пациент с САТК, это значит, что рядом с
ним существует несколько потенциальных пациентов, кото-
рых необходимо обследовать и своевременно лечить. Соглас-
но рекомендациям Американской коллегии гастроэнтероло-
гов (ACG), в первую очередь необходимо проводить генети-
ческое тестирование, включающее анализ генов APC и MU-
TYH. Это исследование проводится в любом возрасте, у ма-
леньких детей удобнее исследовать не кровь, а буккальный
эпителий. При выявлении генетических мутаций, характер-
ных для САТК, рекомендовано проведение колоноскопии на-
чиная с 8-летнего возраста. Детям до 7 лет раз в 2 года следу-
ет проводить исследование α-фетопротеина и УЗИ [10].

Согласно рекомендациям Европейского общества меди-
цинской онкологии (ESMO), эндоскопическое обследование
при классическом САТК должно проводиться пожизненно.
При бессимптомном носительстве мутации рекомендуется вы-
полнение ректороманоскопии гибким фиброскопом каждые 
2 года начиная с 10–12-летнего возраста. При обнаружении хо-
тя бы одной аденомы колоноскопию в дальнейшем следует
проводить ежегодно [11]. Оперативное лечение рекомендовано
с 18 лет, а при тяжелом течении заболевания – с 15 лет.

Все наши пациенты радикально прооперированы, вы-
полнена лапароскопическая колэктомия с резекцией пря-
мой кишки, формированием тонкокишечного резервуара с
резервуароректальным анастомозом. Оперативное вмеша-
тельство заканчивалось наложением превентивной иле-
остомы. Интра- и послеоперационных осложнений у наших
пациентов не было. Реконструктивные операции на тонкой
кишке с восстановлением естественного пассажа кишечно-
го содержимого выполнялось пациентам через 2 мес после
оперативного вмешательства. 

Гистологическое исследование удаленного препарата у
одного из пяти пациентов выявило развитие рака в одном из

полипов толстой кишки. Это свидетельствует о важности
своевременного радикального лечения САТК [12, 13].

После перенесенной операции по удалению всей тол-
стой кишки обязательной является дальнейшая курация па-
циента гастроэнтерологом с подбором диеты и лекарствен-
ного сопровождения для обеспечения адекватного пищева-
рения и дефекации. Динамическое наблюдение за пациен-
тами включает в себя также ежегодную эндоскопию пря-
мой кишки и тонкокишечного резервуара. Отрадно отме-
тить, что у всех наших пациентов сформировалось при-
емлемое качество жизни со стулом 6–15 раз в сутки. Два
пациента в сроки от 8 до 12 мес после операции вернулись
к работе, остальные не были трудоустроены и до операции,
но вернулись к прежней жизни.

Çàêëþ÷åíèå 
Проблема САТК является мультидисциплинарной, и в

ее решение должны быть включены врачи терапевты, га-
строэнтерологи, педиатры, генетики, эндоскописты, рент-
генологи, хирурги, онкологи. Особая роль в этой команде
отводится терапевтам и гастроэнтерологам, к которым
впервые обращается молодой пациент с не очень ярко вы-
раженными жалобами. Сбор семейного анамнеза и знание
об этой проблеме помогут провести соответствующий ком-
плекс обследования (в первую очередь, генетическое и эн-
доскопическое) и установить диагноз САТК. Заподозрить
САТК необходимо уже при количестве колоректальных
полипов >10 при наличии в семейном анамнезе родственни-
ка с синдромом полипоза. Только своевременно установ-
ленный диагноз поможет провести пациенту радикальное
лечение, прежде чем разовьется рак толстой кишки. В слу-
чае отказа пациента с установленным диагнозом САТК от
оперативного лечения не следует забывать ежегодно вы-
полнять колоноскопию для контроля течения заболевания
и исключения малигнизации полипов. На плечи терапевта
или гастроэнтеролога ложится также инициация и коорди-
нация обследования родственников пациента. 

Командная работа врачей разных специальностей яв-
ляется залогом успешного лечения пациентов с таким тя-
желым заболеванием, как САТК. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Пациент
Возраст 
возникновения 
полипоза

Количество полипов Мутация
Количество 
родственников 
с мутацией

1 22 года Более 1000 полипов 847C>T(p.Arg283Term) 1 (сын)

2 40 лет То же c.2362A>T(p.Lys788Term) ?

3 28 лет « « c.2365C>T(p.Gln789Term) 0

4 36 лет « « с.1744-2A>G 1 (сын)

5 33 года « « 1309del5(c.3927_3931delAAAGA) 2 (брат и племянница)
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