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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ
АКР — Ассоциация колопроктологов России
БОС — биологическая обратная связь
ЗАПК — запирательный аппарат прямой кишки
ЖКТ — желудочно-кишечный тракт
РФП — радиофармпрепарат
СОП — синдром опущения промежности
СОД — синдром обструктивной дефекации
ТРУЗИ — трансректальное ультразвуковое 
исследование
ФРД — функциональное расстройство дефекации

ТЕРМИНЫ И ОПРЕДЕЛЕНИЯ
Синдром опущения промежности (СОП) — сово-
купность заболеваний, возникающих вследствие 
опущения или выпадения органов таза. Эти заболе-
вания могут существовать как отдельные нозологи-
ческие формы (ректоцеле, выпадение прямой кишки, 
энтероцеле).
Синдром обструктивной дефекации (СОД) — на-
рушение опорожнения прямой кишки, обусловлен-
ное анатомическими изменениями заднего отдела 
тазового дна, такими как ректоцеле, внутренняя ин-
вагинация и выпадение прямой кишки, энтероцеле 
и сигмоцеле в сочетании с дискоординацией и/или 
атрофией мышц тазового дна.

1. КРАТКАЯ ИНФОРМАЦИЯ ПО ЗАБОЛЕВАНИЮ 
ИЛИ СОСТОЯНИЮ (ГРУППЕ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

ИЛИ СОСТОЯНИЙ)

1.1 Определение
Выпадение прямой кишки — выпячивание или вы-
ход всех слоёв прямой кишки наружу через задне-
проходное отверстие [1–3,73].
Синоним: ректальный пролапс.
Внутреннее выпадение прямой кишки — инваги-
нация стенки прямой и/или сигмовидной кишки без 

выхода наружу, т.е. стенка прямой кишки пролабиру-
ет в ее просвет, но не выпадает через задний проход 
[1,4–6,26].
Синоним: внутренняя (интраректальная) инвагина-
ция прямой кишки.
Выпадение анального канала — выпадение стенок 
анального канала через анальное отверстие [1–3,12].
Синоним: выпадение заднего прохода.

1.2 Этиология и патогенез
Наружное и внутреннее выпадение прямой кишки 
и выпадение анального канала развиваются вслед-
ствие слабости связочно-мышечного аппарата орга-
нов таза. Эти заболевания принято считать нозологи-
ческими формами синдрома опущения промежности, 
возникающего чаще у женщин. Соответственно, вы-
падение прямой кишки, анального канала чаще отме-
чается у представительниц женской половины насе-
ления. Однако у мужчин, подвергавшихся в течение 
жизни воздействию характерных факторов риска, 
может развиваться опущение тазового дна с выпа-
дением или внутренней инвагинацией прямой кишки 
[1–3,8–12,18,21].
Риск развития заболевания у женщин увеличивает-
ся при осложненном течении беременности и родов, 
в том числе при хирургических пособиях при родах, 
при стремительных родах, разрывах промежности, 
родах крупным плодом [8].
Выпадение прямой кишки может развиваться вслед-
ствие тяжелых физических нагрузок или интенсив-
ных занятий спортом, причем не только сопровожда-
ющихся поднятием тяжестей. В основе влияния этих 
факторов лежит повышение внутрибрюшного давле-
ния, а также резкие вертикальные нагрузки, ведущие 
к смещению органов таза в сагиттальной плоскости 
[10].
Следующим фактором риска, провоцирующим опу-
щение тазовых органов с последующим выпадением 
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прямой кишки и анального канала, можно считать 
хронические заболевания кишечника и легких. 
Хронический запор, провоцирующий частое и ин-
тенсивное натуживание, упорный кашель приводят 
к многократному резкому повышению внутрибрюш-
ного давления и, как следствие, перерастяжению мы-
шечно-фасциальных структур тазового дна, обеспе-
чивающих нормальное положение органов.
К особенностям конституции организма и строения 
прямой кишки, которые могут послужить причиной 
развития выпадения прямой кишки, относят боль-
шую глубину прямокишечно-маточного углубления 
у женщин и прямокишечно-пузырного у мужчин, диа-
стаз порций леватора, недостаточную фиксацию пря-
мой кишки к крестцу, слабость анального сфинктера 
[10–12].
Среди патогенетических механизмов развития рек-
тального пролапса выделяют три основных теории. 
Первая, т.н. «грыжевая», теория, описывает механизм, 
согласно которому при повышении внутрибрюшного 
давления в Дугласов карман смещаются петли тон-
кой кишки, раздвигая порции леваторов и оказывая 
прямое воздействие на тазовую брюшину и прямую 
кишку. Под этим давлением передняя стенка кишки 
постепенно начинает смещаться вниз, по типу скольз-
ящей промежностной грыжи, постепенно достигая 
анального отверстия и, с течением времени, выпадая 
за его пределы [12]. Вторая теория — инвагинаци-
онная. Первичное значение в генезе выпадения при-
дается прямокишечной инвагинации, возникающей 
вследствие слабости связочно-мышечного аппарата, 
а все остальные изменения («расслабление жома, 
рубцовое перерождение стенки кишки») считаются 
вторичными [13,14]. Согласно третьей, нейроген-
ной, теории генеза ректального пролапса, в основе 
выпадения лежит первичное поражение полового 
нерва, что приводит к опущению тазового дна и вы-
падению прямой кишки [15,16]. В клинической прак-
тике порой приходится сталкиваться с сочетанием 
различных механизмов возникновения ректального 
пролапса, и вышеописанные теории не могут объяс-
нить все многообразие случаев выпадения. Поэтому 
Altmeier W.А. с соавт. высказали предположение, со-
гласно которому теория скользящей грыжи и теория 
инвагинации отнюдь не исключают, а дополняют друг 
друга и вносят совокупный вклад в патогенез заболе-
вания [17].

1.3 Эпидемиология заболевания или состояния 
(группы заболеваний или состояний)
Выпадение прямой кишки и анального канала состав-
ляет, в среднем, 9% от всех колопроктологических 
заболеваний или от 0,3% до 5,2% среди пациентов 
общехирургических стационаров [19,31,91].

Женщины в возрасте старше 50 лет в 6 раз чаще муж-
чин страдают выпадением прямой кишки и анально-
го канала [8,9,18–20]. Традиционно считается, что 
ректальный пролапс является следствием тяжёлых 
многократных родов, однако около 1/3 пациенток 
с данным заболеванием являются нерожавшими [2]. 
Пик заболеваемости приходится на седьмое десяти-
летие у женщин, однако у мужчин эта проблема мо-
жет развиться в возрасте 40 лет и ранее. Ректальный 
пролапс, возникающий в молодом возрасте, чаще 
всего диагностируется на фоне аутизма, задерж-
ки психомоторного развития, а также различных 
психических заболеваний, требующих длительного 
приёма нейролептиков [21]. У 31% больных заболе-
вание развивается на фоне тяжёлого физического 
труда [22].

1.4 Особенности кодирования заболевания или 
состояния (группы заболеваний или состояний) 
по Международной статистической классифика-
ции болезней и проблем, связанных со здоровьем
Болезни органов пищеварения (XI)
Другие болезни кишечника (К62)
К62.2 Выпадение заднего прохода.
К62.3 Выпадение прямой кишки.
К62.6 Язва заднего прохода и прямой кишки.

1.5 Классификация заболевания или состояния 
(группы заболеваний или состоянии)
Оксфордская рентгенологическая классификация 
[23]:
1.Высокая ректо-ректальная инвагинация (выпаде-
ние остаётся выше пуборектальной линии).
2.Низкая ректо-ректальная инвагинация (пролапс 
на уровне пуборектальной линии).
3.Высокая ректо-анальная инвагинация (пролапс до-
ходит до анального канала).
4.Низкая ректо-анальная инвагинация (пролапс 
в анальном канале, но не выходит за анальную 
складку).
5.Наружное выпадение прямой кишки.

Классификация НМИЦ колопроктологии им. 
А.Н. Рыжих [1,24,63]:
Стадии выпадения прямой кишки:

Стадии Симптоматика
1 Прямая кишка выпадает только при акте дефекации
2 Прямая кишка выпадает при дефекации и физической 

нагрузке
3 Прямая кишка выпадает при ходьбе

Фазы компенсации функции мышц тазового дна 
[1,24]:
•  фаза компенсации — выпавшая кишка вправляет-

ся за счёт сокращения мышц тазового дна;
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•  фаза декомпенсации — вправление кишки осу-
ществляется только при помощи руки.

Степени недостаточности анального сфинктера 
[24,25]:
Степень Симптоматика

1 Недержание газов
2 Недержание клизменных вод и жидкого кала
3 Недержание всех компонентов кишечного 

содержимого

Пояснения к формулировке диагноза
При формулировке диагноза следует отражать нали-
чие наружного и/или внутреннего компонента, ука-
зать стадию выпадения при полном выпадении, фазу 
компенсации функции мышц тазового дна, а также 
степень недостаточности анального сфинктера.
Примеры формулировок диагноза:
1. «Внутреннее выпадение прямой кишки. Опущение 
промежности в фазе компенсации функции мышц та-
зового дна».
2. «Выпадение прямой кишки 1 ст. в фазе компен-
сации функции мышц тазового дна, недостаточность 
анального сфинктера 2 ст.».
1.6 Клиническая картина заболевания или состо-
яния (группы заболеваний или состояний)
Основным клиническим симптомом является на-
личие выпадения или выворачивания прямой киш-
ки через задний проход во время акта дефека-
ции с последующим самостоятельным или ручным 
вправлением, выделения слизи из заднего прохода. 
Пациенты с внутренней инвагинацией, как правило, 
предъявляют жалобы на чувство неполного опорож-
нения, затруднения эвакуации кишечного содержи-
мого, ощущение препятствия на выходе из кишки, 
что в совокупности составляет синдром обструктив-
ной дефекации [5,26]. Также у 50–75% пациентов 
с выпадением прямой кишки отмечается недержа-
ние кишечного содержимого (газов, жидкого кала) 
[23,27,28].

2. ДИАГНОСТИКА ЗАБОЛЕВАНИЯ ИЛИ 
СОСТОЯНИЯ (ГРУППЫ ЗАБОЛЕВАНИЙ ИЛИ 
СОСТОЯНИЙ), МЕДИЦИНСКИЕ ПОКАЗАНИЯ 
И ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ 

МЕТОДОВ ДИАГНОСТИКИ

Необходимыми и достаточными критериями уста-
новления диагноза «выпадение прямой кишки» 
являются данные клинического обследования, 
а именно данные физикального обследования, 
при котором выявляется полностенное циркуляр-
ное выпадение или выворачивание прямой киш-
ки через задний проход при натуживании или акте 

дефекации. При отсутствии подтверждения выпаде-
ния прямой кишки при клиническом обследовании 
диагноз устанавливают на основании объективных 
данных инструментальных методов обследования, 
в первую очередь, на основании дефекографии 
[1,13,32,39,40].

2.1 Жалобы и анамнез
При наружном выпадении прямой кишки пациенты 
предъявляют жалобы на факт выворачивания прямой 
кишки через задний проход при дефекации, физиче-
ских нагрузках или переходе в вертикальное положе-
ние. Выпавшая прямая кишка вправляется самостоя-
тельно или требует ручного пособия. Выпавшая часть 
прямой кишки может иметь разную форму, размеры 
и длину [29].
При внутреннем выпадении прямой кишки отмечают-
ся следующие жалобы:
•  затруднение опорожнения прямой кишки;
•  ощущение неполного опорожнения;
•  необходимость давления рукой на промеж-

ность или введения пальца в просвет кишки для 
опорожнения;

•  выделение крови при дефекации (при наличии со-
литарной язвы или повреждении слизистой пря-
мой кишки) [1,2,26,30].

Все указанные симптомы объединяются в синдром 
обструктивной дефекации.
Примерно 50–75% пациентов с выпадением прямой 
кишки жалуются на недержание кала, а 25–50% — 
на запоры [28–31].
При сборе анамнеза следует обращать внимание 
на количество родов, выяснять характер родовой де-
ятельности (стремительные роды, инструментальное 
вспоможение), профессиональные вредности (тяже-
лые физические нагрузки), наличие запоров или хро-
нических заболеваний легких, т.е. выявлять факторы, 
способствующие развитию выпадения прямой кишки 
[22,32–34].
Также крайне важно не только выяснить как разви-
валась клиническая картина болезни, но и выявить 
те основные факторы, которые могли способствовать 
развитию болезни, оценить их выраженность в насто-
ящее время, возможность их коррекции.
Основные факторы (производящие), способствую-
щие развитию выпадения [1–3,8–12,22]:
•  тяжелые физические нагрузки с повышением вну-

трибрюшного давления;
•  запоры и длительные натуживания при дефекации; 
•  степень анальной инконтиненции;
•  наследственность;
•  неустойчивый стул;
•  беременность и роды;
•  хронические обструктивные заболевания легких.
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Тщательный учёт всех анамнестических факторов 
крайне важен при выборе способа хирургического 
лечения.

2.2 Физикальное обследование
Рекомендуется всем пациентам с подозрением на вы-
падение прямой кишки проводить наружный осмотр 
области промежности и заднего прохода и пальцевое 
исследование прямой кишки [1,2,3,7,16,18,24,25,30].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 4)
Комментарий: осмотр пациента на гинекологиче-
ском кресле позволяет обнаружить выпадение прямой 
кишки, когда при натуживании происходит выпячи-
вание всех слоев кишечной стенки за пределы аналь-
ного канала. Выпавший участок кишки может иметь 
форму цилиндра или шара разной длины и ширины. 
При этом во время его пальпации, помимо слизистого 
слоя, определяется мышечный слой кишечной стенки. 
Если при осмотре в кресле выпадение прямой кишки 
не происходит, необходимо произвести осмотр с на-
туживанием на корточках. Как правило, выпадение 
прямой кишки развивается у пациентов с астенич-
ным типом телосложения, кроме того, есть данные 
о развитии данного состояния у пациентов, имеющих 
психоневротические расстройства. При внутреннем 
выпадении прямой кишки при пальцевом исследова-
нии определяется избыточная складчатость кишеч-
ной стенки. Также можно выявить спазмированную 
пуборектальную мышцу, не расслабляющуюся при на-
туживании, уплотнение и язвенный дефект стенки 
прямой кишки при солитарной язве.

2.3 Лабораторные диагностические исследования
Специфической лабораторной диагностики выпа-
дения прямой кишки не существует. Лабораторные 
диагностические исследования следует выполнять 
пациентам в ходе подготовки и планирования хи-
рургического вмешательства для исключения со-
путствующих заболеваний и состояний, а также 
при необходимости проведения дифференциальной 
диагностики.
2.4 Инструментальные диагностические иссле- 
дования
Инструментальное обследование с использо-
ванием эндоскопических, рентгенологических 

и физиологических методов позволяет определить 
степень выраженности синдрома опущения промеж-
ности, на фоне которого происходит выпадение пря-
мой кишки, а также наличие сопутствующих призна-
ков СОП (ректоцеле, сигмоцеле, диссинергия тазовых 
мышц) и функциональное состояние толстой кишки, 
а также исключить другие заболевания колопрокто-
логического профиля [37–39,44,45].
Рекомендуется всем пациентам с подозрением на вы-
падение прямой кишки выполнение аноскопии и рек-
тороманоскопии [3,25,73].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 4)
Комментарий: при аноскопии и ректороманоско-
пии можно обнаружить избыточную подвижность 
складок, внедряющихся в тубус ректоскопа при на-
туживании — характерный эндоскопический симп-
том внутренней инвагинации. Кроме этого, можно 
выявить проявления синдрома солитарной язвы 
и различные изменения слизистой оболочки прямой 
кишки. Они могут быть в виде небольших участ-
ков инфильтрации и гиперемии, язвенных дефектов 
0,5–3 см в диаметре, преимущественно локализую-
щихся по передней полуокружности прямой кишки 
в 5–10 см от анального отверстия, а также поли-
повидных образований, порой циркулярно охватыва-
ющих кишечную стенку. Полиповидные разрастания 
на слизистой оболочке прямой кишки, как проявле-
ния солитарной язвы, встречаются в 25% случаев. 
У 18% больных выявляются участки гиперемии сли-
зистой, а в 57% случаев имеются множественные 
смешанные изменения стенки прямой кишки.
• Рекомендовано всем пациентам с подозрением 
на выпадение прямой кишки выполнение дефекогра-
фии [13,32,39,40].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уровень 
достоверности доказательств — 4)
Комментарий: при дефекографии определяют поло-
жение прямой кишки относительно лобково-копчи-
ковой линии в покое, при волевом сокращении, время 
ее опорожнения и остаточный объем. Данные дефе-
кографии позволяют сделать заключение о степе-
ни СОП, выявить внутреннюю инвагинацию прямой 
кишки и сопутствующие ей изменения, такие как 
ректоцеле, сигмоцеле и диссинергия мышц тазового 
дна (Табл. 1).

Таблица 1. Нормальные показатели дефекографии [39]
Table 1. Normal defecography parameters [39]

Состояние Положение кишки относительно 
лобково-копчиковой линии (см.)

Время опорожнения прямой 
кишки (сек.)

Остаточный объем
(%)

Покой −2,9 ± 0,9
12,6 ± 4,2 16,5% ± 5,3Волевое сокращение −1,7 ± 1,2

Натуживание −5,6 ± 1

КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ CLINICAL GUIDELINES

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 23, № 3, 2024 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 23, № 3, 2024

14



• Рекомендуется всем пациентам с подозрением 
на выпадение прямой кишки, предъявляющим жало-
бы на длительные задержки стула (более 3 дней), ис-
следование времени транзита по желудочно-кишеч-
ному тракту с использованием рентгеноконтрастных 
или радиоизотопных маркеров [41–43].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 4)
Комментарий: исследование пассажа по ЖКТ имеет 
большое значение для выявления медленно-тран-
зитных запоров, которые могут быть одним из пу-
сковых механизмов развития выпадения прямой 
кишки. При этом после приема контрастного веще-
ства через рот осуществляется ежедневный рент-
генологический контроль его продвижения по ЖКТ. 
Исследование проводят на фоне обычного для па-
циента режима питания, а также обращают вни-
мание на наличие или отсутствие стула во время 
диагностической процедуры. В норме кишка полно-
стью опорожняется от контрастной взвеси в те-
чение 48–72 часов. Время транзита свыше 72 часов 
говорит о нарушении функции кишки. В функцио-
нально скомпрометированных отделах стаз конт-
растного вещества может превышать 96 часов. 
Интерпретация данных пассажа по толстой кишке 
должна производиться с учетом показателей дефе-
кографии. Это позволяет определить функциональ-
ные особенности толстой кишки — преобладание 
медленно-транзитного запора или эвакуаторных 
нарушений [39,40].
• Рекомендуется всем пациентам с выпадением 
прямой кишки выполнять исследование функций 
сфинктерного (запирательного) аппарата прямой 
кишки (сфинктерометрию), а при технической воз-
можности — исследование проводимости по поло-
вым нервам [37,44–47,51,55,57].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 4)
Комментарий: комплексная сфинктерометрия 
проводится для оценки нервно-рефлекторной дея-
тельности сфинктера прямой кишки и определения 
степени анальной инконтиненции. Исследование вы-
полняется с помощью калиброванного манометриче-
ского датчика, введенного в прямую кишку на глуби-
ну 3,5–4,0 см, с проведением пробы на утомляемость 
мышц наружного сфинктера и мышц тазового дна, 
а также пробы с натуживанием для исключения ФРД. 
Нормальные показатели комплексной сфинктероме-
трии приведены в таблице 2.
Исследование проводимости по половым нервам 
производят для оценки соматической иннерва-
ции мышц тазового дна. Его выполняют при по-
мощи стимуляции специальным электродом 
дистальных ветвей половых нервов в точке их 

входа в седалищно-прямокишечную ямку у седалищ-
ных остей. Время проведения импульса оценивается 
как латентность полового нерва. В норме она со-
ставляет 2,0 ± 0,2 мс. Пациенты с увеличением ла-
тентности половых нер вов могут иметь большую 
степень недержания кала после хирургической кор-
рекции пролапса, хотя прямой корреляционной зави-
симости этих состояний не обнаружено [46,47,55].

2.5 Иные диагностические исследования
Нет.

3. ЛЕЧЕНИЕ, ВКЛЮЧАЯ МЕДИКАМЕНТОЗНУЮ 
И НЕМЕДИКАМЕНТОЗНУЮ ТЕРАПИЮ, 

ДИЕТОТЕРАПИЮ, ОБЕЗБОЛИВАНИЕ, МЕДИЦИНСКИЕ 
ПОКАЗАНИЯ И ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ 
К ПРИМЕНЕНИЮ МЕТОДОВ ЛЕЧЕНИЯ

3.1 Консервативное лечение
• Консервативное лечение рекомендуется всем па-
циентам с выпадением прямой кишки и анального 
канала для ликвидации запоров [48–50].
Уровень убедительности рекомендаций — А (уро-
вень достоверности доказательств — 1)
Комментарий: специальная литература не содер-
жит данных об излечении выпадения прямой кишки 
и анального канала у взрослых консервативными 
методами. Консервативное лечение носит исклю-
чительно симптоматический характер и направле-
но на нормализацию моторно-эвакуаторной функ-
ции толстой кишки, ликвидацию или уменьшение 
интенсивности болевого синдрома, уменьшения 
выраженности воспалительных изменений в стен-
ке прямой кишки, а также анального недержания. 
У больных с выраженными сопутствующими заболе-
ваниями, когда риск хирургического лечения превы-
шает ожидаемый эффект операции, можно исполь-
зовать ряд приемов, способствующих уменьшению 

Таблица 2. Нормативы показателей комплексной сфинк-
терометрии [56]
Table 2. Standards of indicators of complex sphincterometry 
[56]

Параметр Женщины Мужчины
Среднее давление покоя (мм рт. ст.) 41–63 43–61
Максимальное давление сокращения 
(мм рт. ст.)

110–178 121–227

Среднее давление сокращения 
(мм рт. ст.)

88–146 106–190

Градиент давления при волевом 
сокращении, (мм рт. ст.)

59–115 78–166

Максимальное давление при кашле 
(мм рт. ст.)

76–126 45–175

Минимальное давление при РUSH-
тесте (мм рт. ст.)

28–52 19–43

Процент релаксации при РUSH-тесте 19–40% 20–60%
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отрицательных последствий выпадения прямой 
кишки и анального канала — ручное пособие при де-
фекации, упражнения, направленные на повышение 
тонуса мышц тазового дна.
• Пациентам с внутренним выпадением прямой киш-
ки и ФРД рекомендуется БОС-терапия [45,51–53].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 5)
Комментарий: цель терапии — моделирование ре-
жима работы мышц тазового дна, необходимого 
для осуществления эффективного акта дефека-
ции. Метод основан на принципе обратной связи, 
который заключается в предоставлении пациенту 
аудио визуальной информации о состоянии и из-
менении некоторых собственных физиологических 
процессов. На практике это реализуется в виде 
установки датчиков в анальный канал, на кожу про-
межности или брюшного пресса, и выведения с них 
данных о состоянии мышц на экран, находящийся 
перед глазами пациента. В зависимости от получен-
ных сигналов пациент может изменять мышечные 
сокращения при помощи волевых усилий и улучшать 
функцию мышц тазового дна. Упражнения выпол-
няются 15–30 раз. Курс 10–15 сеансов. По разным 
данным эффект от БОС-терапии отмечается у 70% 
пациентов с ФРД, а у 50% эффект сохраняется в от-
далённом периоде [45,51–53].
3.2 Хирургическое лечение
Хирургический метод является основным при лече-
нии выпадения прямой кишки. Существует множество 
способов коррекции ректального пролапса. В за-
висимости от доступа они подразделяются на про-
межностные и трансабдоминальные вмешательства. 
Выбор операции зависит от возраста пациента, нали-
чия тяжёлых сопутствующих заболеваний, состояния 
моторно-эвакуаторной функции кишечника, пред-
почтений хирурга и его опыта. Трансабдоминальные 
вмешательства предпочтительны у пациентов без 
выраженных сопутствующих заболеваний и низкой 
степенью анестезиологического риска, тогда как 
промежностные вмешательства обычно выполняются 
пациентам пожилого и старческого возраста с выра-
женными сопутствующими заболеваниями и состоя-
ниями [59–62,64–82].

3.2.1. Трансабдоминальные операции
• При низкой степени анестезиологического риска 
пациентам с выпадением прямой кишки рекоменду-
ется хирургическое лечение трансабдоминальным 
доступом [60–62].
Уровень убедительности рекомендаций — А (уро-
вень достоверности доказательств — 1)
Комментарий: трансабдоминальные вмешатель-
ства обеспечивают лучшие функциональные 

результаты и низкую частоту рецидивов (6%-15%) 
по сравнению с трансперинеальными, что делает их 
операциями выбора при лечении ректального про-
лапса [59]. Практически все трансабдоминальные 
операции могут выполняться как открытым, так 
и лапароскопическим способом.
Шовная ректопексия — операция Зеренина- 
Кюммеля
Справа от прямой кишки на уровне мыса крестца 
вскрывается тазовая брюшина. Разрез продлева-
ется вниз до дна Дугласова кармана, огибая кишку 
спереди. Производится мобилизация прямой киш-
ки по задней и правой боковой полуокружностям 
до леваторов. Затем, начиная от мыса крестца, 
в дистальном направлении накладываются 3–4 шва 
нерассасывающимся материалом (полиамид), захва-
тывая продольную связку крестца. Этими же швами, 
начиная с нижнего, прошивается передняя стенка 
прямой кишки. При завязывании швов происходит 
ротация кишки на 180° с её фиксацией к крестцу. 
Тазовая брюшина ушивается над кишкой с созданием 
дубликатуры для того, чтобы ликвидировать глубо-
кий Дугласов карман [63]. По данным литературы, 
частота рецидивов после шовной ректопексии со-
ставляет от 3% до 14% [24,63]. Эта методика мо-
жет вызвать возникновение запоров или усиление 
уже существующих нарушений транзита в отда-
лённые сроки после операции у 50% оперированных 
больных [24].
Заднепетлевая ректопексия (операция Уэллса)
Рассекают тазовую брюшину с обеих сторон от пря-
мой кишки, обнажая мыс крестца. Кишку мобилизу-
ют по задней и боковым полуокружностям до уровня 
леваторов. К крестцу двумя швами с использовани-
ем нерассасывающегося материала (полиамид) под-
шивается в поперечном к оси крестца направлении 
сетка полипропиленовая хирургическая (8 × 3 см). 
Мобилизованная кишка без избыточного натяжения 
помещается на аллотрансплантат, и свободные 
края сетки фиксируются нерассасывающимся мате-
риалом (полиамид) к боковым стенкам кишки (2 шва 
с каждой стороны). Тазовая брюшина ушивается 
над сеткой. Частота рецидивов после заднепетле-
вой ректопексии составляет 6–15%, а улучшение 
держания в послеоперационном периоде происходит 
у 3–40% пациентов [68–70]. Вероятность запоров 
составляет от 19% до 45% [71].
Ректо(кольпо)сакропексия
После рассечения тазовой брюшины справа от пря-
мой кишки производится её мобилизация по перед-
ней и правой боковой полуокружностям до латераль-
ной связки. У мужчин по передней полуокружности 
кишка мобилизуется до границы средне- и нижнеам-
пулярного отделов. У женщин при сопутствующем 
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ректоцеле операция выполняется с расщеплением 
ректовагинальной перегородки и мобилизацией 
передней стенки кишки до анального сфинктера. 
Сетка полипропиленовая хирургическая (10 × 3 см) 
подшивается тремя-четырьмя нерассасывающимся 
швами (полиамид) ко всей поверхности мобилизо-
ванной передней стенки прямой кишки. У женщин 
двумя дополнительными швами к сетке фиксирует-
ся задний свод влагалища. Затем свободный конец 
сетки крепится к надкостнице 1-го крестцового 
позвонка двумя нерассасывающимся швами (полиа-
мид), и операция завершается ушиванием тазовой 
брюшины над сеткой. Частота рецидивов после 
ректо(кольпо)сакропексии составляет 3–15%, 
а средняя частота послеоперационных осложне-
ний — 23%. Возникновение или увеличение выражен-
ности запоров в послеоперационном периоде было 
отмечено лишь у 14,4% пациентов [64–67].

3.2.2. Промежностные операции
Рекомендуется при выпадении прямой кишки па-
циентам пожилого и старческого возраста с вы-
раженными сопутствующими заболеваниями и со-
стояниями, выполнять оперативные вмешательства 
промежностным доступом [25,74–83].
Уровень убедительности рекомендаций — B (уро-
вень достоверности доказательств — 2)
Комментарий:
Операция Делорма
Трансанально, отступя 2 см от зубчатой линии, 
циркулярно рассекают слизистую оболочку прямой 
кишки. Последнюю острым путём отделяют от мы-
шечного слоя выпавшей части кишки и отсекают. 
На мышечную стенку прямой кишки накладывают 
4–5 вертикальных швов для создания мышечного 
валика, а затем восстанавливают целостность 
слизистой оболочки. Положительной стороной 
данного вмешательства является малая травма-
тичность. Однако вероятность развития рецидива 
пролапса после этого метода выше, чем при транс-
абдоминальных операциях, и составляет 4–38% 
[75,76]. Воспалительные осложнения, задержка 
мочеиспускания, кровотечение и запоры встреча-
ются в послеоперационном периоде в 4–12% случаев 
[74,77].
Промежностная резекция прямой кишки (опера-
ция Альтмейера)
На 2 см выше зубчатой линии производят цир-
кулярный разрез всей толщи кишечной стенки. 
Трансанально мобилизуют прямую кишку и дисталь-
ный отдел сигмовидной с перевязкой кровеносных со-
судов в максимальной близости от кишечной стенки 
до уровня, при котором дальнейший пролапс кишки 
невозможен. После пересечения ободочной кишки 

и удаления препарата накладывают анастомоз руч-
ным швом или с помощью сшивающего аппарата.
При малой травматичности данного оперативного 
вмешательства число осложнений после его выпол-
нения достигает 10–12%, в том числе кровотечение 
из линии швов, тазовые абсцессы и несостоятель-
ность анастомоза [78]. Частота рецидивов колеб-
лется от 16% до 30% [2,20,79,80]. Ряд хирургов до-
полнительно к ректосигмоидэктомии выполняют 
леваторопластику. В литературе есть сообщения, 
что применение леваторопластики уменьшает ча-
стоту рецидивов до 7% [81,82].
Трансанальная проктопластика (операция 
Лонго)
Операцию выполняют пациентам с внутренним вы-
падением прямой кишки, не осложнённым солитар-
ной язвой.
При выполнении данной операции используют два 
специальных циркулярных сшивающих аппарата. 
В анальный канал вводят аноскоп, идентифициру-
ют инвагинированную стенку прямой кишки. Затем 
накладывают два слизисто-мышечных полукисет-
ных шва на переднюю полуокружность прямой киш-
ки (викрил на игле 5/8), захватывая инвагинат. 
Расстояние между швами составляет 1–2 см в за-
висимости от выраженности пролапса. После вве-
дения в прямую кишку головки аппарата на ней за-
вязывают наложенные швы и производят резекцию 
избыточных тканей при помощи циркулярного степ-
лера. Аналогичным образом поступают и с задней 
стенкой.
Частота осложнений после операции Лонго варьиру-
ет от 15 до 37% [83–87]. Чаще всего встречается 
императивный позыв на дефекацию (40%), однако 
спустя год он сохраняется лишь у 10% пациентов 
[88].
По данным литературы, хорошие функциональные 
результаты лечения в первые месяцы после опера-
ции достигают 90%, однако через 18 месяцев воз-
врат симптоматики отмечается у 52% пациентов 
[89,90].

4. МЕДИЦИНСКАЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ И САНАТОРНО-
КУРОРТНОЕ ЛЕЧЕНИЕ, МЕДИЦИНСКИЕ ПОКАЗАНИЯ 
И ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ МЕТОДОВ 

МЕДИЦИНСКОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ

4.1 Реабилитация
• Всем пациентам, перенесшим хирургические вме-
шательства по поводу выпадения прямой кишки 
рекомендуются реабилитационные мероприятия 
[25,91].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 5)
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Комментарий.
Общие принципы реабилитации после хирургическо-
го лечения выпадения прямой кишки:
1. Комплексная оценка исходного состояния пациен-
та и формулировка программы реабилитации;
2. Составление плана необходимых для реабилита-
ции диагностических и лечебных мероприятий;
3. Мультидисциплинарный принцип организации 
реа билитационной помощи;
4. Контроль эффективности проводимой терапии 
в процессе восстановительного лечения и по оконча-
нии курса реабилитации.
Этапы реабилитации пациентов после хирургиче-
ского лечения:
1-й этап — ранняя реабилитация, со 2 по 7 сутки по-
сле хирургического вмешательства. В данный период 
пациент находится на стационарном лечении в те-
чение 3–5 дней, на данном этапе осуществляется 
контроль гемостаза, раневого процесса (в том числе 
инфекционно-воспалительных осложнений) и купи-
рование послеоперационного болевого синдрома.
2-ой этап: в течение 21 дня в амбулаторных усло-
виях, при соблюдении лечебно-оздоровительного 
режима. Немаловажным является контроль физи-
ческой активности, которая способствует ускоре-
нию репаративных процессов и заживлению после-
операционных ран. Лечебное питание является 
одним из важных компонентов послеоперационной 
реабилитации на раннем этапе и способствует нор-
мализации функции желудочно-кишечного тракта, 
устранению запоров и нормальной консистенции 
стула. С этой целью пациентам рекомендуется по-
требление адекватного количества жидкости и пи-
щевых волокон, обладающих высокой водоудержи-
вающей способностью, что позволяет размягчить 
консистенцию стула и восстановить полноценную 
дефекацию с исключением необходимости натужи-
ваний для опорожнения прямой кишки.
3-й этап с 30–45 сутки после операции проводит-
ся мультидисциплинарной бригадой, включающей 
врача-колопроктолога, врача-гастроэнтеролога 
и врача функциональной диагностики. Суть про-
цесса реабилитации на данном этапе заключается 
в динамическом контроле над общим (соматиче-
ским и психоэмоциональным) состоянием пациента. 
Проводится комплекс диагностических и лечебных 
мероприятий, направленных на коррекцию наруше-
ний моторно-эвакуаторной функции толстой киш-
ки, контроль физической активности. Данный этап 
направлен на регуляцию функции и укрепление мышц 
тазового дна (гимнастику Кегеля), и продолжение 
употребления в пищу достаточного количества 
жидкости и пищевых волокон. У пациентов с на-
личием диссинергической реакции мышц тазового 

дна проводится БОС-терапия. При недостаточном 
эффекте от лечения курс повторяется через 3 ме-
сяца. Также проведение БОС-терапии и тибиальной 
нейростимуляции назначается повторными курсами 
при наличии симптомов анальной инконтиненции. 
Контрольные осмотры проводят через 1, 3, 6 меся-
цев после хирургического лечения. Результаты оце-
ниваются по опросникам качества жизни и шкале 
эвакуаторных нарушений. Кроме этого, необходи-
мо инструментальное обследование через 6, 12, 24, 
36 месяцев после операции для объективной оценки 
анатомического и функционального состояния тазо-
вых органов.

5. ПРОФИЛАКТИКА И ДИСПАНСЕРНОЕ 
НАБЛЮДЕНИЕ, МЕДИЦИНСКИЕ ПОКАЗАНИЯ 

И ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ МЕТОДОВ 
ПРОФИЛАКТИКИ

5.1 Профилактика
Профилактика выпадения прямой кишки состоит 
в устранении факторов риска развития заболевания: 
повышения внутрибрюшного давления при тяжелых 
физических нагрузках, запорах, хронических забо-
леваниях легких, эффективном лечении осложнений 
после родов, адекватном выполнении акушерских 
и гинекологических пособий.
В качестве первичной профилактики рецидива забо-
левания, при имеющихся признаках функциональных 
нарушений толстой кишки (запор), перед хирургиче-
ским лечением назначается консервативная терапия, 
направленная на подбор режима питания с вклю-
чением в рацион высоковолокнистых продуктов 
и большого количества жидкости. В тех случаях, ког-
да функцию кишки не удается улучшить при помощи 
режима питания, следует использовать слабительные 
препараты и стимуляторы моторики ЖКТ. Кроме это-
го, проводится оценка функционального состояния 
мышц тазового дна и анального держания.

5.2 Диспансерное ведение
Пациентам, перенесшим хирургическое лечение по по-
воду выпадения прямой кишки, рекомендуется дина-
мическое наблюдение у врача-колопроктолога [1,25].
Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-
вень достоверности доказательств — 5)
Комментарий. Все пациенты, перенесшие хирурги-
ческое лечение по поводу выпадения прямой кишки, 
нуждаются в динамическом наблюдении врача-коло-
проктолога в течение первого года (1 раз в 6 меся-
цев). В последующем данная категория пациентов 
требует контрольных осмотров один раз в год для 
мониторинга состояния мышц тазового дна и функ-
ции тазовых органов [1,25].
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6. ОРГАНИЗАЦИЯ ОКАЗАНИЯ 
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ

Медицинская помощь, за исключением медицинской 
помощи в рамках клинической апробации, в соответ-
ствии с Федеральным законом от 21.11.2011 № 323-
ФЗ (ред. от 28.12.2022) «Об основах охраны здоровья 
граждан в Российской Федерации», постановлением 
Правительства Российской Федерации от 17.11.2021 
№ 1968 «Об утверждении Правил поэтапного пере-
хода медицинских организаций к оказанию медицин-
ской помощи на основе клинических рекомендаций, 
разработанных и утвержденных в соответствии с ча-
стями 3, 4, 6–9 и 11 статьи 37 Федерального закона 
«Об основах охраны здоровья граждан в Российской 
Федерации» организуется и оказывается:
1)  в соответствии с положением об организации ока-

зания медицинской помощи по видам медицинской 
помощи, которое утверждается уполномоченным 
федеральным органом исполнительной власти;

2)  в соответствии с порядками оказания помощи 
по профилю «колопроктология», обязатель-
ным для исполнения на территории Российской 
Федерации всеми медицинскими организациями;

3)  на основе настоящих клинических рекомендаций;
4)  с учетом стандартов медицинской помощи, ут-

вержденных уполномоченным федеральным ор-
ганом исполнительной власти.

Госпитализация пациентов с выпадением прямой 
кишки осуществляется в плановом порядке с целью 
выполнения хирургического вмешательства. Лечение 
пациентов этой категории проводится в условиях 

специализированного колопроктологического ста-
ционара. Оказание медицинской помощи пациен-
там с выпадением прямой кишки осуществляется 
врачами-колопроктологами.
Показание для госпитализации:
•  подтвержденный диагноз выпадения прямой киш-

ки, и/или выпадения анального канала, и/или 
внут ренней инвагинации прямой кишки.

Показания к выписке пациента:
•  при стойком улучшении, когда пациент может без 

ущерба для здоровья продолжать лечение амбула-
торно под наблюдением врача-колопроктолога;

•  при отсутствии показаний к дальнейшему лечению 
в стационаре;

•  при необходимости перевода пациента в другое 
лечебное учреждение;

•  по требованию пациента или его законного 
представителя;

•  в случаях несоблюдения пациентом предписаний 
или правил внутреннего распорядка стационара, 
если это не угрожает жизни пациента и здоровью 
окружающих.

7. ДОПОЛНИТЕЛЬНАЯ ИНФОРМАЦИЯ 
(В ТОМ ЧИСЛЕ ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ НА ИСХОД 

ЗАБОЛЕВАНИЯ ИЛИ СОСТОЯНИЯ)

Отрицательно влияют на исход лечения:
1. Присоединение инфекционных осложнений.
2. Нарушение стула (диарея или запор).
3. Несоблюдение пациентом ограничений двига-
тельной активности и физических нагрузок.

КРИТЕРИИ ОЦЕНКИ КАЧЕСТВА МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ

Критерии оценки качества первичной медико-санитарной помощи взрослым при наружном и внутрен-
нем выпадении прямой кишки и выпадении анального канала
№ п/п Критерии оценки качества Оценка выполнения

1 Выполнен прием (осмотр, консультация) врача-колопроктолога/хирурга Да/Нет
2 Выполнено визуальное исследование при патологии сигмовидной и прямой кишки (при установлении 

диагноза)
Да/Нет

3 Выполнено трансректальное пальцевое исследование прямой кишки Да/Нет

Критерии оценки качества специализированной медицинской помощи взрослым при наружном и вну-
треннем выпадении прямой кишки и выпадении анального канала
№ п/п Критерии оценки качества Оценка выполнения

1 Выполнено трансректальное пальцевое исследование (при установлении диагноза) Да/Нет
2 Выполнена аноскопия и ректороманоскопия Да/Нет
3 Выполнена дефекография Да/Нет
4 Выполнено исследование функционального состояния ЗАПК (сфинктерометрия) Да/Нет
5 Проведено хирургическое вмешательство, направленное на ликвидацию наружного, и/или 

внутреннего выпадения прямой кишки, и/или выпадения анального канала 
Да/Нет
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ЦЕЛЬ: изучение особенностей клинической симптоматики, качества жизни и результатов диагностиче-
ских тестов у пациентов с различными типами мегаколон.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: 157 пациентов, находившихся под наблюдением с 2002 по 2023 гг., с подтверж-
денным по данным ирригоскопии мегаколон/мегаректум были разделены на 3 подгруппы: 1) расширение 
дистальных отделов толстой кишки (мегаректум ± расширение дистальной трети сигмовидной кишки); 
2) изолированный мегаколон (расширение ободочной кишки различной локализации и протяженности 
при нормальном размере прямой кишки); 3) сочетание мегаректум с мегаколон различной протяженности. 
У всех пациентов была исключена болезнь Гиршпрунга по совокупности клинической картины, результа-
тов ирригоскопии и аноректальной манометрии. В сомнительных случаях (n = 24), при противоречиях 
в указанных тестах, наличие ганглиев межмышечного и подслизистого сплетений было подтверждено 
по результатам полнослойной биопсии прямой кишки по Свенсону.
РЕЗУЛЬТАТЫ: самой многочисленной оказалась подгруппа с расширением дистальных отделов толстой 
кишки — 70 (44,6%) наблюдений. Изолированный мегаколон при нормальном размере прямой кишки имел 
место в 50 (31,8%) случаях. Сочетание мегаректум с мегаколон обнаружилось у 37 (23,6%) пациентов. 
Статистически значимых различий между подгруппами в интенсивности запоров по шкале Векснера, вели-
чине интегральных показателей «абдоминальный дискомфорт» и «расстройство дефекации», а также 
суммарной оценке качества жизни по шкале IBSQOL не обнаружено (p > 0,05). В то же время пациенты 
с идиопатическим мегаректум (1-я подгруппа) были существенно моложе (p < 0,01), у них достоверно чаще 
встречалось каломазание (p < 0,01) и была реже дефекация (p = 0,02), чаще выявлялась дистальная задерж-
ка контраста при исследовании пассажа бариевой взвеси по ЖКТ (p < 0,01), хотя замедление транзита 
было менее выражено (p = 0,04). При многофакторном анализе (множественная логистическая регрессия) 
и наличие мегаректум, и недостаточность анального жома являлись статистически значимыми незави-
симыми предикторами появления каломазания. Отношение шансов для мегаректум составило 25,42 (95% 
ДИ: 5,01–128,92), для недостаточности сфинктера — 4,71 (95% ДИ: 1,38–16,14). Необходимость в хирур-
гическом лечении чаще всего возникала у пациентов с мегаколон при нормальном размере прямой кишки 
(p < 0,01), в основном в связи с заворотами кишки. У подавляющего большинства пациентов с расширением 
только дистальных отделов толстой кишки (97,1%) удавалось добиться купирования симптоматики 
консервативными методами.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: существенных различий в клинической симптоматике и оценке качества жизни у пациентов 
с разными типами мегаколон не обнаружено, за исключением большей частоты каломазания и более редкой 
дефекации при расширении дистальных отделов толстой кишки. При этом каломазание у этих пациен-
тов обусловлено в большей степени нарушением кишечного компонента держания, нежели анального. 
Необходимость в хирургическом лечении чаще всего возникала у пациентов с изолированным мегаколон 
при нормальном размере прямой кишки, в основном в связи с заворотами кишки. У подавляющего большин-
ства пациентов с расширением только дистальных отделов толстой кишки удалось добиться удовлетво-
рительного самочувствия консервативными методами.
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AIM: to compare the clinical and diagnostic features and quality of life in patients with different types of idiopathic 
megabowel.
PATIENTS AND METHODS: 157 patients with idiopathic megacolon/megarectum, confirmed by barium enema, were 
divided on 3 groups: 1) distal idiopathic megabowel (megarectum ± distal third of sigmoid colon dilatation); 2) idio-
pathic megacolon (variable extent of colon dilatation with a normal size rectum); 3) idiopathic megabowel (megar-
ectum ± variable extent of colon dilatation). Hirschsprung’s disease was excluded in all patients based on complex of 
clinical features, barium enema and anorectal manometry results and (if needed) rectal Swenson’s biopsy.
RESULTS: the cohort included 70 (44.6%) patients with distal idiopathic megabowel, 50 (31.8%) patients with 
idiopathic megacolon and 37 (23.6%) patients with idiopathic megabowel. Wexner constipation scale rate, rate of 
integral parameters “abdominal discomfort” and “defecation difficulties”, summary assessment of quality of life 
by IBSQOL questionnaire did not differ between groups (p > 0.05). At the same time patients with distal idiopathic 
megabowel were statistically significant younger (p < 0.01), had significant higher rate of faecal incontinence due 
to faecal impaction overflow (p < 0.01), had less often bowel movement. Also these patients had significant higher 
rate of distal contrast retention (p < 0.01) during gut transit test, but their colonic transit time was slight faster 
(p = 0.04).In multivariate analysis both megarectum (OR = 25.42; 95% CI 5.01–128.92) and insufficiency of anal 
sphincter (OR = 4.71; 95% CI 1.38–16.14) were independent predictors of faecal incontinence. The surgical treat-
ment was performed most often in idiopathic megacolon group (p < 0.01), mainly due to colon volvulus. The most 
patients with distal idiopathic megabowel (97.1%) were successfully maintained with a conservative treatment.
CONCLUSION: there was not substantial difference in clinical features and quality of life in patients with different 
types of idiopathic megabowel, except of significant higher rate of faecal incontinence and less often bowel move-
ment in distal idiopathic megabowel group. Faecal incontinence in these patients is linked disturbance rather intes-
tinal, than anal component of continence. The necessity in surgical treatment was rising most often in cases of idio-
pathic megacolon. The conservative treatment was quite effective in most patients with distal idiopathic megabowel.

KEYWORDS: idiopathic megacolon, idiopathic megarectum, idiopathic megabowel, quality of life, barium enema
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ВВЕДЕНИЕ

Под идиопатическим мегаколон/мегаректум обычно 
понимается хроническое расширение всей толстой 
кишки или какого-либо ее отдела, развивающееся 
по неизвестным причинам. Термин «идиопатический» 
как раз и подчеркивает неопределенность этиологиче-
ского фактора. Соответственно, диагноз устанавлива-
ется путем исключения всех известных причин, прежде 

всего, болезни Гиршпрунга, аноректальных мальфор-
маций и внекишечной этиологии, связанной с эндокри-
нологическими, психоневрологическими расстройства-
ми и болезнями соединительной ткани. Патологически 
расширенной может быть как вся толстая кишка, так 
и один или несколько ее отделов. В англоязычной ли-
тературе обычно описывается 3 вида мегаколон:
1. idiopathic megacolon — расширение ободочной 
кишки или ее отдела;
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2. idiopathic megarectum — расширение прямой 
кишки;
3. iIdiopathic megabowel — расширение всей тол-
стой кишки, то есть сочетание мегаколон с мегарек-
тум [1,2].
Расширение собственно ободочной кишки также мо-
жет быть различной протяженности и локализации. 
Согласно отечественным клиническим рекомендаци-
ям по диагностике и лечению идиопатического мега-
колон, утвержденным в 2021 году, по протяженности 
выделяются следующие типы мегаколон:
1. Мегасигма — расширение сигмовидной кишки;
2. Левосторонний мегаколон — расширение сигмо-
видной и нисходящей ободочных кишок;
3. Субтотальный мегаколон — распространение по-
ражения до правого изгиба;
4. Тотальный мегаколон — расширение всей обо-
дочной кишки и слепой [3].
Однако в нашей клинической практике встречались 
пациенты с изолированным мегатрансверзум или же 
с локализацией мегаколон в области левого изгиба.
Ранее мы постарались охарактеризовать клиниче-
скую картину идиопатического мегаколон и ее вза-
имосвязь с результатами объективных методов диаг-
ностики, а также оценкой пациентами качества жизни 
[4,5]. Однако логично предположить, что различные 
типы мегаколон могут по-разному себя проявлять 
и оказывать неодинаковое влияние на качество жиз-
ни пациентов. Поэтому целью настоящего анализа 
явилось сравнение выраженности клинических симп-
томов, качества жизни и результатов диагностических 
тестов у пациентов с различными типами мегаколон.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В ретроспективный анализ были включены 157 па-
циентов с идиопатическим мегаколон/мегаректум, 
находившихся под наблюдением в НМИЦ колопрок-
тологии имени А.Н. Рыжих Минздрава России с 2002 
по 2023 гг. Наличие мегаколон/мегаректум во всех 
случаях подтверждалось результатами рентгено-
логического исследования — контрастной клизмы 
с бариевой взвесью на подготовленной кишке (ирри-
госкопии) в соответствии с отечественными клиниче-
скими рекомендациями по лечению идиопатического 
мегаколон [3].
У всех пациентов была исключена болезнь Гиршпрунга 
по совокупности клинической картины, результатов 
ирригоскопии и аноректальной манометрии. В со-
мнительных случаях (n = 24), при наличии противоре-
чий в указанных тестах, выполнялась полнослойная 
биопсия прямой кишки по Свенсону по модифи-
цированной методике [6] и сохранность ганглиев 

межмышечного и подслизистого сплетений была под-
тверждена морфологическим исследованием.
На основании результатов ирригоскопии пациенты 
были разделены на 3 подгруппы. В первую вошли па-
циенты с расширением дистальных отделов толстой 
кишки, под которым подразумевался мегаректум или 
же мегаректум в сочетании с расширением дисталь-
ной трети сигмовидной кишки. Вторую подгруппу 
(изолированный мегаколон) составили пациенты, 
у которых имело место расширение ободочной кишки 
различной локализации и протяженности при нор-
мальном размере прямой кишки. К третьей подгруппе 
были отнесены те больные, у которых мегаректум со-
четался с мегаколон.
Сравнение клинической симптоматики производи-
лось как по бинарным признакам наличия или отсут-
ствия симптомов и анамнестических данных, так и по 
количественным признакам выраженности симпто-
мов в балльной шкале, которые оценивались с помо-
щью специального опросника у 121 пациента. Таким 
способом рассчитывалась выраженность показателей 
«абдоминальный дискомфорт» и «расстройство дефе-
кации», а также длительность анамнеза и сохранность 
позывов к дефекации, частота самостоятельного сту-
ла и частота дефекации при условии неиспользования 
клизм и слабительных препаратов, выраженность за-
поров по модифицированной шкале Векснера. Более 
подробно методика подсчета была описана нами ра-
нее [4]. Сравнительная оценка качества жизни (КЖ) 
выполнялась у 93 пациентов с помощью опросника 
IBSQOL [7]. В анализе учитывалась суммарная оценка, 
а также влияние мегаколон на эмоциональную сферу, 
психическое здоровье, сон, общий тонус, физическую 
активность, питание, социальную активность, способ-
ность к выполнению основной деятельности и сексу-
альные отношения в балльной шкале.
Исследование транзита по желудочно-кишечному 
тракту (ЖКТ) было выполнено у 95 пациентов. При этом 
учитывалось общее время транзита (ОВТ) в балльной 
шкале, где ОВТ до 24 часов, 24–48 часов, 49–72 часов, 
73–96 часов и более чем 96 часов соответствовали 1, 
2, 3, 4 и 5 баллам, а также наличие или отсутствие дис-
тальной задержки, то есть преимущественной задерж-
ки контраста в сигмовидной и прямой кишках.
Исследование ректоанального ингибиторного рефлек-
са, как способ исключения болезни Гиршпрунга, было 
выполнено всем пациентам, включенным в исследова-
ние. Помимо этого, функциональное состояние аналь-
ного жома было оценено у 90 больных. Исследование 
выполнялось на разных диагностических приборах 
и разными способами, включая аноректальную мано-
метрию высокого разрешения с помощью открытых ста-
ционарных перфузионных датчиков, профилометрию 
(протягивающиеся открытые перфузионные датчики), 
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сфинктерометрию (закрытыми стационарными мано-
метрическими датчиками) и суммарную поверхност-
ную электромиографию. Таким образом, цифровой 
сравнительный анализ был невозможен. Поэтому про-
изводилась качественная оценка по бинарному при-
знаку наличия/отсутствия недостаточности анального 
жома по заключению патофизиологического исследо-
вания в соответствии с ранее определенными норма-
ми, для каждого из методов [8,9].
Следует отметить, что в силу ретроспективного ха-
рактера анализа, дефектов заполнения пациентами 
опросников, а также неодинакового объема обследо-
вания и технических ограничений самих диагности-
ческих тестов, количество наблюдений по каждому 
из сопоставляемых признаков могло быть различ-
ным. Поэтому в таблицах указано количество наблю-
дений в соответствующих строках.

Статистический анализ
Статистический анализ выполнялся с помощью 
программы STATISTICA версии 13.3 (TIBCO, США). 
Качественные признаки описывались абсолютными 
и относительными частотами. Количественные пере-
менные представлялись медианами (Me) и 1-м и 3-м 
квартилями (Q1; Q3). Сравнение подгрупп по бинар-
ным признакам выполнялось с помощью критерия χ2 

Пирсона. В случае выявления статистически значи-
мых различий попарное сравнение подгрупп произ-
водилось с помощью двустороннего точного критерия 
Фишера c поправкой Бенджамини–Хохберга. Различия 
по количественным признакам оценивались с помо-
щью дисперсионного анализа H-критерием Краскела–
Уоллиса, при попарном сравнении — U-критерием 
Манна–Уитни, также c поправкой Бенджамини–
Хохберга. Влияние на частоту каломазания функци-
онального состояния анального жома и наличия или 
отсутствия мегаректум оценивалось методом множе-
ственной логистической регрессии. Различия призна-
вались статистически значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Распределение пациентов по типам мегаколон вы-
глядело следующим образом: больше всего оказа-
лось больных с расширением дистальных отделов 
толстой кишки (1-я подгруппа) — 70 (44,6%) наблю-
дений. Изолированный мегаколон при нормальном 
размере прямой кишки (2-я подгруппа) имел место 
в 50 (31,8%) случаях. При этом у большинства паци-
ентов — 38 (76,0%) из 50 — была диагностирована 
мегасигма. В остальных 12 (24,0%) наблюдениях 
у 6 больных выявлен изолированный мегатрансвер-
зум, у 1 пациента — сочетание его с расширением 

правых отделов ободочной кишки, еще у 1 — расши-
рение только восходящей и слепой кишок. В 4 слу-
чаях имел место субтотальный (до правого изгиба) 
или же тотальный мегаколон. Наконец, сочетание 
мегаректум с мегаколон (3-я подгруппа) обнаружи-
лось у 37 (23,6%) пациентов. Из них у троих, помимо 
расширения сигмовидной кишки, выявлено было рас-
ширение проксимальных отделов — субтотальный 
мегаколон у двоих и тотальный — у одного пациента.
Статистически значимых различий по полу между 
подгруппами пациентов не обнаружено. Частота жа-
лоб на запоры и отсутствие самостоятельного стула 
также была очень близка. Отмечены статистически 
значимые различия в частоте жалоб на каломазание 
и выявления дистальной задержки контраста при ис-
следовании транзита по ЖКТ (p < 0,0001 для обоих 
признаков). Так, каломазание чаще всего беспоко-
ило пациентов с расширением дистальных отделов 
толстой кишки, реже — при сочетании мегаректум 
с мегаколон и еще реже — у больных с изолирован-
ным мегаколон. Различия были достоверны при всех 
попарных сравнениях. Аналогичная картина наблю-
далась в отношении дистальной задержки контра-
ста: частота ее в 1-й подгруппе была статистически 
значимо больше и чем во 2-й, и чем в 3-й. А в 3-й 
подгруппе — больше, чем во 2-й. Необходимость 
в хирургическом лечении чаще всего возникала у па-
циентов с изолированным мегаколон, в основном, 
в связи с заворотами сигмовидной кишки. Напротив, 
подавляющее большинство больных с расширением 
только дистальных отделов удовлетворительно отве-
чали на консервативное лечение (Табл. 1).
Для уточнения механизма каломазания была про-
ведена оценка его связи с наличием мегаректум 
и функциональным состоянием анального жома. 
Согласно анализу таблиц сопряженности, частота вы-
явления каломазания была статистически значимо 
выше при наличии как мегаректум, так и недостаточ-
ности анального сфинктера (Табл. 2).
При многофакторном анализе методом множествен-
ной логистической регрессии наличии мегаректум 
и недостаточность анального жома являлись ста-
тистически значимыми независимыми предикторами 
появления каломазания. Отношение шансов для ме-
гаректум составило 25,42 (95% ДИ: 5,01–128,92), для 
недостаточности сфинктера — 4,71 (95% ДИ: 1,38–
16,14) (Табл. 3). Следует также отметить, что опера-
тивные вмешательства на промежности и анальном 
канале в прошлом перенесли 5 (3,2%) из 157 пациен-
тов. Ни один из них не предъявлял жалоб на калома-
зание, а манометрические признаки недостаточности 
анального жома были выявлены только у одного.
При сравнении выраженности тех признаков и симпто-
мов, которые можно было оценить в балльной шкале и 
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оценки качества жизни у пациентов с различными ти-
пами мегаколон/мегаректум с помощью дисперсионно-
го анализа методом Краскела–Уоллиса статистически 
значимые различия были обнаружены в отношении 
возраста, частоты дефекации (при условии неисполь-
зования слабительных и клизм) и способности к выпол-
нению основной деятельности. Статистически значи-
мая разница была отмечена и в степени выраженности 

транзитных нарушений по данным пассажа бариевой 
взвеси по ЖКТ. При этом не обнаружено существенных 
различий в величине интегральных показателей «абдо-
минальный дискомфорт» и «расстройство дефекации», 
а также интенсивности запоров по шкале Векснера 
и суммарной оценке качества жизни.
Согласно попарному сравнению подгрупп с помощью 
критерия Манна–Уитни, пациенты с расширением 

Таблица 1. Сравнение подгрупп по бинарным признакам (Критерий Пирсона (χ2), при попарном сравнении — двусторон-
ний точный критерий Фишера)
Table 1. Comparison of subgroups by binary features (Pearson’s criterion (χ2), with pair wise comparison — two-sided exact Fisher 
criterion)

Признак

Тип мегаколон

pДистальный
n/N (%)

Мегаколон
n/N (%)

Мегаректум
+ мегаколон

n/N (%)
Пол Мужской 46/70 (65,7) 22/50 (44,0) 21/37 (56,8) 0,0608

Женский 24/70 (34,3) 28/50 (56,0) 16/37 (43,2)
Жалобы на запоры 61/67 (91,0) 41/49 (83,7) 31/35 (88,6) 0,4783
Сохранность самостоятельного стула 53/61 (86,9) 39/46 (84,8) 25/33 (75,8) 0,3670
Жалобы на каломазание 47/68 (69,1) 5/50 (10,0) 10/34 (29,4) < 0,0001

p1–2 < 0,0001
p1–3 = 0,0004
p2–3 = 0,040

Дистальная задержка (исследование 
транзита)

18/25 (72,0) 1/35 (2,9) 6/18 (33,3) < 0,0001
p1–2 < 0,0001
p1–3 = 0,016

p2–3 = 0,0066
Недостаточность анального жома 16/39 (41,0) 7/28 (25,0) 4/23 (17,4) 0,1146
Завороты в анамнезе 4/70 (5,7) 28/46 (60,9) 12/32 (37,5) < 0,0001

p1–2 < 0,0001
p1–3 = 0,0002

Хирургическое лечение 2/69 (2,9) 36/49 (73,5) 18/37 (48,6) < 0,0001
p1–2 < 0,0001
p1–3 < 0,0001
p2–3 = 0,025

Таблица 2. Связь каломазания с наличием мегаректум и недостаточности анального жома (двусторонний критерий 
Фишера)
Table 2. The relationship of faecal incontinence with the presence of megarectum and insufficiency of anal sphincter (bilateral 
Fisher criterion)

Признак
Каломазание

p
Да (n (%)) Нет (n (%))

Мегаректум Да 57 (55,9) 45 (44,1) < 0,0001
Нет 5 (10,0) 45 (90,0)

Всего 62 (40,8) 90 (59,2)
Недостаточность анального жома Да 17 (65,4) 9 (34,6) 0,0177

Нет 22 (35,5) 40 (64,5)
Всего 39 (44,3) 49 (55,7)

Таблица 3. Влияние наличия мегаректум и функционального состояния анального жома на частоту выявления калома-
зания (множественная логистическая регрессия)
Table 3. The effect of the presence of megarectum and the functional state of the anal sphincter on the frequency of detection 
of faecal incontinence (multiple logistic regression)

Признак ОШ
95% Доверительный интервал

p
Нижняя граница Верхняя граница

Мегаректум 25,42 5,01 128,92 < 0,0001
Недостаточность анального жома 4,71 1,38 16,14 0,0136
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только дистальных отделов толстой кишки были 
статистически значимо моложе больных как с изо-
лированным мегаколон, так и с сочетанием мегако-
лон с мегаректум. Частота дефекации при условии 
неиспользования слабительных и клизм у них была 
также достоверно меньше, чем у пациентов с мегако-
лон. Оценка способности выполнять основную работу 
(бизнес, обучение, домашнее хозяйство) пациентами 
с сочетанием мегаколон и мегаректум была значимо 
ниже, чем в подгруппе больных с изолированным ме-
гаколон. Подтвердить разницу в степени транзитных 
нарушений попарным анализом не удалось (Табл. 4).
Дополнительно был проведен сравнительный ана-
лиз величины интегральных показателей «абдоми-
нальный дискомфорт», «расстройство дефекации» 
и интенсивности запоров по шкале Векснера, а также 
степени сохранности позывов к дефекации в зави-
симости от наличия или отсутствия мегаколон и ме-
гаректум. В первом случае для этого 1-я подгруппа 
сравнивалась с объединенными 2-й и 3-й (Табл. 5), во 
втором — 2-я подгруппа с объединенными 1-й и 3-й 
(Табл. 6). Наличие мегаколон было статистически зна-
чимо ассоциировано с меньшей выраженностью рас-
стройства дефекации и запоров по шкале Векснера 

(p = 0,03 и p = 0,02, соответственно). Достоверных 
различий в указанных клинических показателях у па-
циентов с мегаректум и без не выявлено (Табл. 6).

ОБСУЖДЕНИЕ

Настоящий анализ во многом подтвердил результа-
ты классической работы Gattuso J.M. и Kamm M.A. 
(1997), в которой были описаны особенности кли-
нической симптоматики и результатов обследова-
ния пациентов с идиопатическим мегаколон и мега-
ректум [10]. В разделении пациентов на подгруппы 
мы опирались на методику, описанную в этой пу-
бликации. Необходимо, однако, отметить, что вы-
шеуказанные авторы, выделяя группу пациентов 
с идиопатическим мегаректум, отнесли к ней тех, кто 
демонстрировал расширение прямой кишки и «раз-
личной степени сигмовидной ободочной», не уточняя 
протяженность расширения последней. Таким об-
разом, к этому типу относятся пациенты 1-й и боль-
шей части 3-й подгруппы в нашем исследовании. Во 
многом подход Gattuso J.M. и Kamm M.A. обусловлен 
методикой установки диагноза. С одной стороны, 

Таблица 4. Клиническая симптоматика и оценка качества жизни при различных типах мегаколон (H-критерий Краске-
ла–Уоллиса, при попарном сравнении — U-критерий Манна–Уитни)
Table 4. Clinical symptoms and assessment of quality of life in various types of megacolon (H-Kruskal–Wallis criterion, pairwise 
comparison — Mann–Whitney U-criterion)

Признак

Тип мегаколон

pДистальный
(1)

Мегаколон
(2)

Мегаректум + 
мегаколон (3)

n Me (Q1;Q3) n Me (Q1;Q3) n Me (Q1;Q3)
Возраст (лет) 70 18,0 (17,0; 22,0) 50 36,5 (28,0; 51,0) 37 30,0 (22,0; 

46,0)
< 0,0001

p1–2 < 0,0001
p1–3 < 0,0001

Самостоятельный стул (баллы) 56 2,0 (1,0; 5,0) 36 3,0 (1,0; 4,0) 28 2,0 (1,0; 4,0) 0,2760
Частота дефекации (баллы) 55 3,0 (2,0; 3,0) 40 4,0 (2,5; 5,0) 26 4,0 (2,0; 5,0) 0,0152

p1–2 = 0,024
Позывы к дефекации (баллы) 53 2,0 (1,0; 4,0) 33 2,0 (1,0; 3,0) 24 2,0 (1,0; 2,0) 0,6263
«Абдоминальный дискомфорт» (баллы) 42 11,5 (7,0; 15,0) 33 11,0 (8,0; 14,0) 25 11,0 (7,0; 15,0) 0,9833
«Расстройство дефекации» (баллы) 43 9,0 (6,0; 12,0) 33 7,0 (4,0; 10,0) 22 6,0 (5,0; 10,0) 0,1001
Длительность анамнеза (баллы) 63 4,0 (3,0; 4,0) 47 4,0 (2,0; 5,0) 31 4,0 (2,0; 5,0) 0,7897
Интенсивность запоров (шкала 
Векснера)

43 14,0 (10,0; 17,0) 33 10,0 (7,0; 15,0) 22 12,5 (9,0; 15,0) 0,0703

IBSQOL Эмоциональная сфера 41 68,8 (56,3; 75,0) 28 75,0 (53,1; 87,5) 22 59,4 (37,5; 81,3) 0,2779
Психическое здоровье 40 75,0 (60,0; 85,0) 29 70,0 (60,0; 85,0) 22 70,0 (55,0; 75,0) 0,2509
Сон 41 75,0 (66,7; 83,3) 29 75,0 (58,3; 91,7) 23 66,7 (50,0; 75,0) 0,0512
Тонус 39 50,0 (37,5; 62,5) 29 50,0 (50,0; 75,0) 23 50,0 (25,0; 62,5) 0,4359
Физическая активность 37 75,0 (58,3; 83,3) 26 75,0 (58,3; 100,0) 21 66,7 (50,0; 83,3) 0,2865
Питание 40 60,0 (53,3; 73,3) 29 60,0 (53,3; 66,7) 23 60,0 (46,7; 66,7) 0,6087
Социальная активность 40 53,1 (31,3; 75,0) 28 68,8 (46,9; 90,6) 23 56,3 (33,1; 68,8) 0,1932
Основная деятельность 39 43,8 (25,0; 75,0) 26 65,64 (31,3; 75,0) 22 46,94 (0,0; 62,5) 0,0456

p2–3 = 0,028
Сексуальные отношения 22 66,7 (26,7; 80,0) 16 70,0 (46,7; 80,0) 10 63,3 (53,3; 73,3) 0,9039
Суммарная оценка 40 57,5 (49,9; 76,4) 29 67,7 (53,5; 81,3) 23 57,9 (44,6; 67,6) 0,1720

Транзит по ЖКТ (баллы) 35 5,0 (3,0; 5,0) 39 5,0 (5,0; 5,0) 21 5,0 (5,0; 5,0) 0,0366
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в ретроспективной, более представительной части 
работы, наличие мегаколон подтверждалось по ре-
зультатам ирригоскопии и интраоперационной ре-
визии, равно как и распространенность его в прокси-
мальном направлении. С другой — в проспективной 
группе критерием мегаколон являлась ширина кишки 
более 6,5 см на боковой ирригограмме, выполнен-
ной с использованием водорастворимого контраста 
без предварительной подготовки кишечника, по ли-
нии, проведенной перпендикулярно от 2-го крест-
цового позвонка. Данный способ был предложен 
Preston D.M., Lennard-Jones J.E., и Thomas B.M. в 1985 
году, правда применялся он ими в условиях стандарт-
ного двойного контрастирования бариевой взвесью 
[11]. При всех достоинствах с точки зрения простоты 
и лучевой нагрузки, недостатками методики являют-
ся невозможность оценки протяженности мегаколон 
в проксимальном направлении, а также риск пропу-
стить изолированное расширение проксимальных от-
делов ободочной кишки без мегасигмы. В частности, 
в нашей группе было 8 пациентов с изолированным 
мегатрансверзум или же сочетанием его с расшире-
нием восходящей и слепой кишок. В проспективной 
части исследования Gattuso J.M. и Kamm M.A. (1997) 
выделяют 6 пациентов с «расширением сигмовид-
ной и проксимальной ободочной кишки», а также 1 
больного с тотальным мегаколон и мегаректум, но 
не уточняют, каким образом они устанавливали сте-
пень вовлеченности в процесс ободочной кишки. 
Собственно, по причине небольшого количества па-
циентов с изолированным мегаколон, а также предпо-
лагая, что именно наличие или отсутствие мегаректум 
определяет клиническую обособленность подгрупп, 

авторы в дальнейшем сравнивают 2 типа мегаколон: 
мегаректум с расширением или без ободочной кишки 
и мегаколон при нормальном размере прямой кишки.
Располагая более многочисленной выборкой пациен-
тов, мы посчитали обоснованным разделение их для 
сравнительного анализа на 3 подгруппы: имеющих 
расширение только дистальных отделов толстой киш-
ки (1), расширение только ободочной (2) и сочетание 
того и другого (3). Такой подход нам представляется 
оправданным и с точки зрения выбора хирургиче-
ской тактики в дальнейшем. При этом в определении 
размеров кишки мы опирались на результаты ирриго-
скопии, выполнявшейся после подготовки слабитель-
ными и/или клизмами. Согласно систематическому 
обзору 2018 года, большинство исследователей так-
же используют ирригоскопию для подтверждения 
мегаколон [12]. КТ-колография, обладая потенциаль-
ными преимуществами в отношении стандартизации 
методики и точности оценки длины и ширины отделов 
кишки, не получила пока широкого распространения 
[13,14]. К тому же ирригоскопия наилучшим образом 
подходит для исключения болезни Гиршпрунга, что 
является необходимым условием установки диагноза 
идиопатического мегаколон [3].
При сравнительном анализе статистически зна-
чимых гендерных различий мы не обнаружили. 
Количество мужчин и женщин в подгруппах было 
примерно одинаковым, за исключением некоторого 
преобладания первых при дистальном расширении 
толстой кишки. Gattuso J.M. и Kamm M.A. также от-
мечали большую частоту мегаректум у мужчин [10]. 
Пациенты с расширением только дистальных отделов 
толстой кишки были достоверно моложе больных как 

Таблица 5. Выраженность клинических проявлений в зависимости от наличия или отсутствия мегаколон (тест Ман-
на–Уитни)
Table 5. Severity of clinical manifestations depending on the presence or absence of megacolon (Mann–Whitney test)

Признак
Мегаколон

pЕсть (2-я + 3-я подгруппы) Нет (1-я подгруппа)
n Me (Q1; Q3) n Me (Q1; Q3)

Позывы к дефекации (баллы) 57 2,0 (1,0; 2,0) 53 2,0 (1,0; 4,0) 0,4634
«Абдоминальный дискомфорт» (баллы) 58 11,0 (7,0; 15,0) 42 11,5 (7,0; 15,0) 0,9695
«Расстройство дефекации» (баллы) 55 7,0 (4,0; 10,0) 43 9,0 (6,0; 12,0) 0,0349
Интенсивность запоров (шкала Векснера) 55 11,0 (8,0; 15,0) 43 14,0 (10,0; 17,0) 0,0223

Таблица 6. Выраженность клинических проявлений в зависимости от наличия или отсутствия мегаректум (тест Ман-
на–Уитни)
Table 6. Severity of clinical manifestations depending on the presence or absence of megarectum (Mann–Whitney test)

Признак
Мегаректум

pЕсть (1-я + 3-я подгруппы) Нет (2-я подгруппа)
n Me (Q1; Q3) n Me (Q1; Q3)

Позывы к дефекации (баллы) 77 2,0 (1,0; 3,0) 33 2,0 (1,0; 3,0) 0,9845
«Абдоминальный дискомфорт» (баллы) 67 11,0 (7,0; 15,0) 33 11,0 (8,0; 14,0) 0,9071
«Расстройство дефекации» (баллы) 65 8,0 (5,0; 11,0) 33 7,0 (4,0; 10,0) 0,2977
Интенсивность запоров (шкала Векснера) 65 13,0 (10,0; 17,0) 33 10,0 (7,0; 15,0) 0,0923
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с изолированным мегаколон, так и с сочетанием ме-
гаколон и мегаректум. И это также совпадает с наход-
ками других авторов [10,15].
Как это ни удивительно, но существенных различий 
в клинической симптоматике у пациентов с различ-
ными типами мегаколон мы почти не обнаружили. 
Большинство больных предъявляли жалобы на запо-
ры и частота их во всех группах, равно как и величина 
интегральных показателей «абдоминальный диском-
форт» и «расстройство дефекации», а также интенсив-
ность запоров по шкале Векснера были очень близки. 
По большому счету, единственными симптомом, по ко-
торому подгруппы статистически значимо отличались 
между собой, было каломазание — чаще всего оно 
наблюдалось у пациентов с расширением дистальных 
отделов толстой кишки, достоверно реже у больных 
с сочетанием мегаколон и мегаректум и еще реже — 
у обладателей изолированного мегаколон. Возможно, 
с этим связана статистически значимо худшая оценка 
способности выполнять основную работу пациентами 
1-й подгруппы, хотя это и не отразилось на суммар-
ной оценке качества жизни, достоверных различий 
в которой нам выявить не удалось.
Жалобы на каломазание были статистически значимо 
ассоциированы с наличием мегаректум. Необходимо 
отметить, что каломазание также было взаимосвязано 
с функциональным состоянием анального жома — ча-
стота этого симптома у пациентов с недостаточностью 
сфинктера по данным аноректальной манометрии 
была достоверно больше (p = 0,02). Сходные данные 
были получены Gattuso J.M. и Kamm M.A. (1997): ка-
ломазание было характерным признаком мегаректум. 
При этом в проспективной части их исследования 
показано, что среднее давление покоя в анальном 
канале у пациентов с идиопатическим мегаректум 
было существенно ниже, чем у пациентов с мегако-
лон и здоровых добровольцев [10]. Авторы отмеча-
ют, что причиной этого может быть, как повреждение 
анального жома, в частности, при мануальном опо-
рожнении прямой кишки под обезболиванием, так 
и ингибирующее влияние на внутренний сфинктер 
постоянного заполнения прямой кишки каловыми 
массами или же мышечная аномалия самого внутрен-
него сфинктера. В проведенном нами исследовании, 
при многофакторном логистическом регрессионном 
анализе и мегаректум, и недостаточность анального 
жома являлись независимыми статистически значи-
мыми предикторами каломазания. Но при этом отно-
шение шансов (ОШ) для мегаректум составило 25,4, 
более чем в 5 раз превышая аналогичный показатель 
для недостаточности анального жома (4,7). На наш 
взгляд, это подтверждает обусловленность каломаза-
ния у этих пациентов в большей степени нарушением 
кишечного компонента держания, нежели анального. 

Соответственно, можно надеяться, что улучшение ре-
зервуарной функции прямой кишки тем или иным, 
в том числе хирургическим, способом может приве-
сти к купированию каломазания, или, по крайне мере, 
уменьшению его выраженности. Тем более, что мы не 
обнаружили какой-либо взаимосвязи недостаточно-
сти анального жома с анамнезом операций на аналь-
ном канале и промежности.
Еще одним признаком, который отличал пациентов 
с изолированным мегаректум (1-я подгруппа) была 
значимо бо́льшая частота дистальной задержки кон-
траста при исследовании пассажа бариевой взвеси 
по ЖКТ. Вместе с тем общее время транзита в данной 
группе было несколько меньше, чем в двух других, хотя 
это и не удалось подтвердить при попарном сравнении.
В предыдущей нашей работе при анализе взаимосвя-
зи клинической картины идиопатического мегаколон 
и мегаректум с результатами диагностических тестов 
мы обнаружили статистически значимую, но проти-
воречащую здравому смыслу, обратную корреляцию 
выраженности симптомов расстройства дефекации 
и размеров сигмовидной кишки [5]. Было высказано 
предположение, что такая зависимость могла быть 
обусловлена наличием у части пациентов мегарек-
тум при нормальном размере сигмовидной кишки 
или же мегасигмы и нерасширенной прямой кишки. 
Таким образом, эвакуаторные нарушения, обуслов-
ленные мегаректум, могли быть причиной затрудне-
ний при дефекации у пациентов с ме́ньшим размером 
сигмовидной кишки. И, напротив, нормальная функ-
ция прямой кишки при мегасигме — обуславливать 
ме́ньшую выраженность расстройства дефекации 
и сохранность позывов к дефекации. Это предполо-
жение не нашло подтверждения в настоящем ана-
лизе. Действительно, для пациентов с расширени-
ем только дистальных отделов толстой кишки (1-я 
подгруппа) была характерна достоверно меньшая 
частота дефекации, если не использовать дополни-
тельные средства стимуляции опорожнения, по срав-
нению с обладателями изолированного мегаколон 
(2-я подгруппа). Однако вряд ли данный показатель 
стоит считать отражением собственно эвакуатор-
ных расстройств. В то же время, мы не обнаружили 
статистически значимых различий в величине ин-
тегрального показателя «расстройство дефекации» 
и степени сохранности позывов к дефекации у паци-
ентов с различными типами мегаколон. Более того, 
наличие или отсутствие мегаректум (сравнение 2-й 
и объединенных 1-й и 3-й подгрупп) не влияло на эти 
параметры (p = 0,98 и p = 0,30, соответственно). Еще 
одна неожиданная находка, отмеченная в прошлой 
публикации, а именно, обратная корреляция ширины 
сигмовидной кишки с величиной показателя «абдо-
минальный дискомфорт» и интенсивностью запоров 
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по шкале Векснера, также не нашла своего объясне-
ния. По обоим параметрам подгруппы не различались 
между собой. Но при этом у пациентов с мегаколон 
(объединенные 2-я и 3-я подгруппы) выраженность 
запоров по шкале Векснера была статистически зна-
чимо меньше, чем без такового, то есть при наличии 
расширения только дистальных отделов (p = 0,02). 
Таким образом, выявленные зависимости являются, 
вероятно, не отражением биологической закономер-
ности, а следствием недостатков ретроспективного 
анализа и проблемы множественных сравнений.
Необходимость в хирургическом лечении чаще всего 
возникала у пациентов с изолированным мегаколон. 
В первую очередь, это было обусловлено заворотами, 
которые в этой подгруппе возникали статистически 
значимо чаще, чем в двух других, то есть при наличии 
мегаректум. Напротив, у пациентов с изолированным 
мегаректум в большинстве случаев удавалось добить-
ся купирования симптоматики консервативными ме-
тодами. В этом отношении наши результаты несколько 
отличаются от неоднократно упоминавшихся выше ре-
зультатов Gattuso J.M. и Kamm M.A. (1997) — 7 из 22 
проспективно прослеженных пациентов с идиопати-
ческим мегаректум, а также единственному больному 
с тотальным мегаколон и мегаректум потребовалась 
операция. Из 6 пациентов с изолированным мегаколон 
оперирован был 1 в связи с рецидивирующими заво-
ротами. Обобщение проспективной группы с более 
многочисленной ретроспективной в данном случае не 
корректно, так как в последнюю включались только 
оперированные пациенты. Разница в частоте хирурги-
ческих вмешательств, скорее всего, обусловлена выше-
описанными различиями в критериях распределения 
по типам мегаколон, а именно, включением коллега-
ми в группу «мегаректум» пациентов с расширением 
проксимальных отделов, то есть тех, кто в нашем ана-
лизе составлял 3 подгруппу. Следует отметить, что па-
циенты с изолированным мегаколон были статистиче-
ски значимо старше больных как первой, так и второй 
подгрупп. Это может быть причиной систематической 
ошибки в оценке причинно-следственной связи часто-
ты хирургического лечения с типом мегаколон. В то же 
время, основным показанием для хирургического ле-
чения были завороты сигмовидной кишки, а согласно 
нашей предыдущей работе, посвященной оценке фак-
торов риска заворотов у пациентов с идиопатическим 
мегаколон/мегаректум, возраст был менее значимым 
предиктором, чем соотношение размеров кишки [16].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Существенных различий в клинической симптома-
тике и оценке качества жизни у пациентов с разными 

типами мегаколон не обнаружено, за исключени-
ем большей частоты каломазания и более редкой 
дефекации при расширении дистальных отделов 
толстой кишки. При этом каломазание у этих паци-
ентов обусловлено в большей степени нарушением 
кишечного компонента держания, нежели анального. 
Необходимость в хирургическом лечении чаще все-
го возникала у пациентов изолированным мегаколон 
при нормальном размере прямой кишки, в основном 
в связи с заворотами кишки. У подавляющего боль-
шинства пациентов с расширением только дисталь-
ных отделов толстой кишки удалось добиться удов-
летворительного самочувствия консервативными 
методами.
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Эффективность геля 0,3% нифедипина в сочетании 
с 2,0% лидокаина и БТА 80 Ед при лечении хронической 

анальной трещины. Пилотное рандомизированное 
исследование. Предварительные результаты.

Жарков Е.Е.1, Голоктионов Н.А.1, Сагидова К.И.1, Лебедева Е.Ю.1, 
Костарев И.В.1,2

1ФГБУ «НМИЦ колопроктологии имени А.Н. Рыжих» Минздрава России (ул. Саляма Адиля, д. 2, г. Москва, 
123423, Россия) 
2ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России (ул. Баррикадная, д. 2/1, стр. 1, г. Москва, 125993, Россия)

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: улучшить результаты лечения хронической анальной трещины.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: в исследование было включено 22 пациента, рандомизированных методом генерации 
случайных чисел в 2 группы: 11 пациентам основной группы проводилось лечение гелем 0,3% нифедипи-
на + 2,0% лидокаина, 11 — контрольной группы выполнялась инъекция ботулинического токсина типа А во 
внутренний анальный сфинктер в дозировке 80 ЕД (БТА 80).
РЕЗУЛЬТАТЫ: к 30 дню наблюдалось снижение максимального давления в анальном канале в покое (МДАКП) 
как в основной, так и в контрольной группе [р = 0,015 и р = 0,004, соответственно] и среднего давления 
в анальном канале в покое (СДАКП) [р = 0,01 и р = 0,02, соответственно]. Между группами не было раз-
ницы в выраженности болевого синдрома как после стула, так и в течение дня (р = 0,5 и р = 0,6, соответ-
ственно). На 60 сутки дефект эпителизировался у 6/11 (54,6%) пациентов исследуемой группы и у 9/11 
(81,8%) — группы БТА 80 [р = 0,36], соответственно. Причиной неэффективности лечения у 4/11 (36,4%) 
пациентов основной группы и 2/11 (18,2%) пациентов контрольной группы стал сохраняющийся спазм 
внутреннего сфинктера. Установлено, что эти пациенты использовали меньшее количество препарата 
2,2 (1,8; 2,5) мг/сутки по сравнению с 2,4 (1,9; 2,7) мг/сутки у остальных больных. На 30 сутки после опе-
ративного лечения жалобы на недержание газов отмечали 1/11 (9,1%) больной основной группы и 1/11 
(9,1%) — контрольной [р = 1]. Такое осложнение, как тромбоз наружных геморроидальных узлов возникло 
лишь у 1/11 (9,1%) пациента в группе БТА 80 [р = 0,87].
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: результаты проведенного исследования свидетельствуют о том, что гель, в составе кото-
рого 0,3% нифедипина и 2% лидокаина, оказывает сопоставимое с БТА воздействие на тонус внутреннего 
сфинктера. Однако отсутствие возможности точного дозирования препарата и/или низкая комплаент-
ность пациентов снижают эффективность лечения и делают применение препаратов БТА предпочти-
тельным для медикаментозной релаксации внутреннего сфинктера.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая анальная трещина, ХАТ, спазм внутреннего сфинктера, ботулинический токсин типа А, БТА, нифеди-
пин, консервативное лечение
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Effectiveness of 0.3% nifedipine gel combined with 2.0% 
lidocaine and BTA 80 U in treatment of chronic anal 
fissure. Pilot randomized study. Preliminary results.

Evgeny E. Zharkov1, Nikolay A. Goloktionov1, Karina I. Sagidova1, 
Ekaterina Yu. Lebedeva1, Ivan V. Kostarev1,2
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РЕЗЮМЕ

Эффективность геля 0,3% нифедипина в сочетании с 2,0% лидокаина 
и БТА 80 Ед при лечении хронической анальной трещины. Пилотное 
рандомизированное исследование. Предварительные результаты.

Effectiveness of 0.3% nifedipine gel combined with 2.0% 
lidocaine and BTA 80 U in treatment of chronic anal 

fissure. Pilot randomized study. Preliminary results.
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AIM: to improve the results of chronic anal fissure treatment.
PATIENTS AND METHODS: the study included 22 patients randomized by random numbers generation method into 2 
groups. Eleven patients were included in main group and were treated with 0.3% nifedipine + 2.0% lidocaine gel, 
11 patients of the control group received injections of botulinum toxin A into the internal anal sphincter at a dose 
of 80 U (BTA 80).
RESULTS: by day 30, there was a decrease of maximal resting pressure in anal canal (MRPAC) in both the main and 
control groups [p = 0.015 and p = 0.004, respectively] and the average resting pressure in anal canal (ARPAC) 
[p = 0.01 and p = 0.02, respectively]. There was no difference between the groups in pain severity both after stool 
and during the day (p = 0.5 and p = 0.6, respectively). On day 60, the defect was epithelized in 6/11 (54.6%) 
patients of the study group and in 9/11 (81.8%) patients of the BTA 80 group [p = 0.36], respectively. The reason 
of treatment failure in 4/11 (36.4%) patients of the main group and 2/11 (18.2%) patients of the control group 
was a preserved internal sphincter spasm. It was found that these patients used a lower amount of the drug prod-
uct — 2.2 (1.8; 2.5) mg/day compared to 2.4 (1.9; 2.7) mg/day in other patients. On the day 30 after surgical 
treatment, complaints about gas incontinence were registered in 1/11 (9.1%) patients of the main group and 1/11 
(9.1%) patients of the control group [p = 1]. Such a complication as external hemorrhoid thrombosis occurred only 
in 1/11 (9.1%) patients in the BTA 80 group [p = 0.87].
CONCLUSION: the study results show that gel containing 0.3% nifedipine and 2% lidocaine produces an effect on 
the tone of the internal sphincter comparable to BTA. However, the lack of accurate dosage of the drug product and/
or low patient compliance reduce the effectiveness of treatment and make the use of BTA preferable for medical 
relaxation of the internal sphincter.

KEYWORDS: chronic anal fissure, CAF, internal sphincter spasm, botulinum toxin A, BTA, nifedipine, conservative treatment
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ВВЕДЕНИЕ

В последние годы в клинической практике отмеча-
ется тенденция к увеличению показаний к хирурги-
ческому лечению хронической анальной трещины 
(ХАТ), что является поводом для поиска новых сфинк-
теросберегающих и малоинвазивных методов лече-
ния данного заболевания [1]. На сегодняшний день 
в нашей стране проведены исследования среди пре-
паратов для медикаментозной релаксации внутрен-
него сфинктера, касающиеся оценки эффективности 
органических нитратов [2,3]. В действующих клини-
ческих рекомендациях имеется четкое описание ме-
тодики применения ботулинического токсина типа 
А (БТА) у пациентов с хронической анальной трещи-
ной [4]. Однако основной проблемой органических 
нитратов является частота возникновения побочных 
эффектов и, как следствие, низкая приверженность 
пациентов к лечению. Кроме того, в России отсутству-
ют официнальные формы препаратов на основе ор-
ганических нитратов, в связи с этим в национальных 
клинических рекомендациях отсутствуют показания 
к их применению [4]. В то же время, в последние годы 

на российском рынке появились современные комби-
нированные препараты — гель 0,3% нифедипина и 2% 
лидокаина, необходимость изучения которых послу-
жила поводом к проведению научного исследования.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Улучшение результатов лечения хронической аналь-
ной трещины.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

С января 2023 года проводится рандомизирован-
ное исследование, в которое, к настоящему времени 
включено 22 пациента, у которых диагностирована 
хроническая анальная трещина со спазмом внутрен-
него анального сфинктера. С помощью рандомизации 
в компьютерной программе методом генерации слу-
чайных чисел пациенты были разделены на 2 груп-
пы. В основную группу включено 11 пациентов, 
которым проводилось лечение комбинированным 
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препаратом — гель 0,3% нифедипина + 2,0% лидо-
каина, в соответствии с инструкцией по применению 
(небольшое количество геля наносилось на периа-
нальную кожу и в задний проход на глубину 1 см). 
Контроль количества использованного препарата 
осуществлялся путем взвешивания тубы на аналити-
ческих весах до начала применения и по окончанию 
лечения. В контрольную группу включено 11 пациен-
тов, которым выполнялась инъекция ботулиническо-
го токсина типа А во внутренний анальный сфинктер 
в дозировке 80 ЕД по стандартной методике, приве-
денной в клинических рекомендациях [4] (Рис. 1).
Критерии включения в исследование: пациен-
ты с хронической анальной трещиной с подтверж-
дённым спазмом внутреннего анального сфинктера 
по данным профилометрии; возраст пациентов более 
18 лет; информированное согласие пациента на уча-
стие в исследовании.
Критерии невключения: пациенты, ранее пере-
несшие хирургические вмешательства на анальном 
канале и прямой кишке (за исключением малоинва-
зивных методик); наличие недостаточности анально-
го сфинктера 1–3 степени (оценка по шкале Wexner 
больше 0 баллов); воспалительные заболевания 
толстой кишки; наружный и внутренний геморрой 
3–4 стадии; хронический парапроктит; тяжелые со-
матические заболевания в стадии декомпенсации; 
фиброзный полип анального канала или сторожевой 

бугорок, сопровождающиеся клиническими проявле-
ниями; анальная трещина, осложненная свищом.
Критерии исключения: наличие свищей прямой 
кишки (обнаруженных при интраоперационной ре-
визии); отказ пациента от прохождения исследо-
вания на любом этапе; несоблюдение протокола 
исследования.
Группы были сопоставимы по общепринятым клиниче-
ским характеристикам: пол, возраст, длительность забо-
левания, количество трещин, интенсивность болевого 
синдрома после стула и в течение дня, наличие фиброз-
ных полипов анального канала и сторожевых бугор-
ков, наружных и внутренних геморроидальных узлов, 
характер дефекации (Табл. 1). Всем пациентам, вклю-
ченным в исследование, проводилась профилометрия 
до начала лечения, а также на 30 и 60 сутки. Пациенты 
ежедневно оценивали болевой синдром по визуально-
аналоговой шкале, а также степень анальной инконти-
ненции по шкале Wexner. На 30 и 60 сутки проводились 
пальцевое исследование прямой кишки и аноскопия 
для контроля эпителизации дефекта анодермы.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Количество препарата (гель 0,3% нифедипина + 2,0% 
лидокаина), применяемого пациентами в процессе 
лечения составило 2,4 (1,9;2,7) мг в сутки.
Значимой разницы в интенсивности болево-
го синдрома между основной и контрольной 

Рисунок 1. Дизайн исследования
Figure 1. Design of the study

Таблица 1. Клиническая и функциональная характеристи-
ка пациентов с хронической анальной трещиной
Table 1. Clinical and functional characteristics of patients with 
chronic anal fissure

Показатель

Метод ликвидации спазма р
Основная группа

(гель 0,3% 
нифедипин + 2,0% 

лидокаина)
n = 11

Контрольная 
группа

(БТА 80)
n = 11

Медиана возраста 41 (34; 43) 37 (30; 51) 0,6
Пол:
мужской 2 (18,2%) 3 (27,3%) 1,0
женский 9 (81,8%) 8 (72, 7%)
Длительность 
заболевания (мес.)

8 (5; 24) 24 (8;36) 1,0

Количество трещин:
Одна 10 (91%) 9 (81,9%) 1,0
Две 1 (9%) 2 (18,1%)
Медиана боли после 
стула (квартили)

4 (2; 6) 6 (1;8) 0,66

Сторожевой бугорок
Один 1 (9%) 2 (18,1%) 0,5
Два 0 (0%) 1 (9%)
Запоры 2 (22,2%) 7 (77,8%) 0,08
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группами после дефекации выявлено не было 
(р = 0,5) (Рис. 2).
К 30 дню отмечено достоверное снижение максималь-
ного давления в анальном канале в покое (МДАКП) 

как в основной (гель 0,3% нифедипина + 2,0% лидо-
каина), так и в контрольной группе (БТА 80), по срав-
нению с показателями, полученными до проведенно-
го лечения [р = 0,015 и р = 0,004, соответственно]. 

Рисунок 2. Интенсивность болевого синдрома после дефе-
кации до и после проведенного лечения
Figure 2. The intensity of pain syndrome after defecation be-
fore and after treatment

Рисунок 3. Показатели максимального давления в аналь-
ном канале в покое до, на 30, 60 сутки после проведенного 
лечения
Figure 3. Maximum resting pressure in anal canal before, on 
day 30, and on day 60 after the treatment

Таблица 2. Распределение больных по уровню максимального давления в анальном канале в покое через 60 дней после 
проведенного лечения
Table 2. Distribution of patients according to the level of maximum resting pressure in anal canal 60 days after treatment

Максимальное давление в анальном 
канале в покое

Основная группа
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% 

лидокаина)
n = 11

Контрольная группа
БТА 80
n = 11

р

Повышено (> 112,2 мм рт. ст.) 4 (36,4%) 3 (27,2%) 0,67
Норма (89,4–112,2 мм рт. ст.) 3 (27,2%) 5 (45,6%)
Снижено (< 89,4 мм рт. ст.) 4 (36,4%) 3 (27,2%)

Рисунок 4. Показатели среднего давления в анальном ка-
нале в покое до лечения, на 30 и 60 сутки после проведен-
ного лечения
Figure 4. Average resting pressure in anal canal before treat-
ment, on day 30, and on day 60 after the treatment

Рисунок 5. Показатели максимального давления в аналь-
ном канале при произвольном сокращении до операции и на 
30 и 60 сутки после операции
Figure 5. Maximum pressure in anal canal with voluntary con-
traction before surgery and on days 30 and 60 after surgery
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Различий между группами не выявлено [р = 0,35] 
(Рис. 3).
Группы были сопоставимы по показателям мак-
симального давления в анальном канале в покое 
на 60 сутки в соответствии с референсными значени-
ями [р = 0,67] (Табл. 2).
В равной мере отмечалось статически значимое сни-
жение среднего давления в анальном канале в по-
кое (СДАКП) к 30 суткам у пациентов в сравнива-
емых группах [р = 0,01 и р = 0,02, соответственно]. 
Различий по изучаемому показателю между группами 
получено не было [р = 0,49] (Рис. 4).
По изучаемому показателю группы были сопостави-
мы и на 60 сутки в соответствии с референсными зна-
чениями [р = 0,58] (Табл. 3).
На 30 сутки после проведенного лечения от-
мечено достоверное снижение максимального 

давления в анальном канале при произвольном 
сокращении только в контрольной группе (БТА 
80) [р = 0,003]. Однако между группами по из-
учаемому показателю различий не выявлено 
[р = 0,12] (Рис. 5).
Группы были сопоставимы в соответствии с рефе-
ренсными значениями по показателю максимального 
давления в анальном канале при произвольном со-
кращении на 60 сутки [р = 0,58] (Табл. 4).
Не получено различий между основной и конт-
рольной группами в изменении среднего давления 
в анальном канале при произвольном сокращении 
к 30 дню после лечения [р = 0,3], а также к 60 сут-
кам в соответствии с референсными значениями 
[р = 0,58] (Табл. 5).
На 30 сутки после проведенного лечения заживле-
ние дефекта наблюдалось у 2/11 (18,2%) пациентов 

Таблица 3. Распределение больных по уровню среднего давления в анальном канале в покое через 60 дней после прове-
денного лечения
Table 3. Distribution of patients according to the level of average resting pressure in anal canal 60 days after treatment

Среднее давление в анальном канале 
в покое

Основная группа
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% лидокаина)

n = 11

Контрольная группа
(БТА 80)

n = 11
р

Повышено (> 60,4 мм рт. ст.) 3 (27,2%) 3 (27,2%) 0,58
Норма (44,0-60,4 мм рт. ст.) 4 (36,4%) 6 (54,6%)
Снижено (< 44,0 мм рт. ст.) 4 (36,4%) 2 (18,2%)

Таблица 4. Распределение больных по уровню максимального давления в анальном канале при произвольном сокращении 
на 60 сутки после операции
Table 4. Distribution of patients according to the maximum pressure in anal canal with voluntary contraction on the day 60 after 
surgery

Максимальное давление в анальном 
канале при произвольном 

сокращении

Основная группа
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% лидокаина)

n = 11

Контрольная группа
(БТА 80)

n = 11
р

Повышено (> 149,7 мм рт. ст.) 9 (81,8%) 8 (72,7%) 0,58
Норма (124,5–149,7 мм рт. ст.) 2 (18,2%) 2 (18,2%)
Снижено (< 124,5 мм рт. ст.) 0 (0%) 1 (9,1%)

Таблица 5. Распределение больных по уровню среднего давления в анальном канале при волевом сокращении через 60 
дней после операции
Table 5. Distribution of patients according to the average pressure in anal canal with voluntary contraction on the day 60 after 
surgery

Среднее давление в анальном канале 
при произвольном сокращении

Основная группа
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% лидокаина)

n = 11

Контрольная группа
(БТА 80)

n = 11
р

Повышено (> 85,5 мм рт. ст.) 3 (27,3%) 1 (9,1%) 0,58
Норма (67,7–85,5 мм рт. ст.) 8 (72,7%) 10 (90,9%)
Снижено (< 67,7 мм рт. ст.) 0 (0%) 0 (0%)

Таблица 6. Сроки эпителизации дефекта
Table 6. The timing of defect epithelialization

Сутки

Метод лечения

рОсновная группа
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% лидокаина)

n = 11

Контрольная группа
(БТА 80)

n = 11
30 2 (18,2%) 2 (18,2%) 1,0
60 6 (54,6%) 9 (81,8%) 0,36

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

37



как основной, так и контрольной группы [р = 1]. 
К 60 дню наблюдения, дефект зажил у 6/11 (54.6%) 
основной группы и у 9/11 (81,8%) — контрольной 
(Табл. 6).
Анализ причин неэффективности лечения пока-
зал, что у 4/11 (36,4%) пациентов основной группы 
и у 2/11 (18,2%) — контрольной сохранялся спазм 
внутреннего сфинктера. При оценке использова-
ния препарата установлено, что у 4/11 пациентов 
со спазмом по сравнению с 7/11 с его отсутствием 
отмечено несколько меньшее количество использо-
ванного препарата [2,2 (1,8; 2,5) мг и 2,4 (1,9; 2,7) 
мг, р = 0,7]. Пациентам контрольной группы про-
водилось местное лечение свечами, содержащими 
диоксометилтетрагидропиримидин. Наряду с этим 
у 1/4 пациентки основной группы при посеве с по-
верхности раны была выявлена цитомегаловирусная 
инфекция. С целью ликвидации спазма внутреннего 
сфинктера в 3 из 11 (27,3%) наблюдений в основной 
группе на 80 сутки было произведено введение БТА 
в дозе 80 ЕД. В 1 (9%) наблюдении в основной группе 
и в 2/11 (18,2%) — контрольной группы на 80 сутки 
была произведена БПС. У всех вышеописанных па-
циентов удалось добиться ликвидации спазма внут-
реннего сфинктера и эпителизации анальной трещи-
ны в течение месяца после проведенного лечения. 
Оставшейся пациентке основной группы с цитомега-
ловирусной инфекцией была назначена специфичес-
кая противовирусная терапия, что так же в течение 
месяца позволило добиться заживления анальной 
трещины.
Явления анальной инконтиненции в виде недержа-
ния газов на 30 сутки после проведенного лечения 
отмечал 1/11 (9%) пациент основной и 1/11 (9%) — 
контрольной группы [р = 1,0]. На 60 сутки явления 
транзиторной анальной инконтиненции отсутствова-
ли в обеих группах [р = 1,0] (Табл. 7).
Только в контрольной группе у 1/11 (9%) пациента 
наблюдался тромбоз наружных геморроидальных уз-
лов [р = 0,87]. Данное осложнение купировалось на-
значением консервативной терапии в соответствии 
с клиническими рекомендациями по лечению острого 
геморроя.

ОБСУЖДЕНИЕ

Наиболее значимой характеристикой лекарственных 
препаратов, применяемых для медикаментозной ре-
лаксации внутреннего сфинктера, является способ-
ность снижать давление в анальном канале в покое, 
что, в свою очередь, определяет их клиническую 
эффективность при лечении анальной трещины. 
Способность БТА снижать давление в анальном кана-
ле подтверждена в целом ряде рандомизированных 
исследований [5–7], тогда как функциональные ре-
зультаты применения мазевых форм нифедипина не 
столь убедительны. В большинстве рандомизирован-
ных исследований физиологическая оценка давле-
ния в анальном канале не проводилась [8–10]. У ряда 
авторов сообщается о значимом снижении среднего 
давления в анальном канале в покое у группы паци-
ентов, получавших гель 0,3% нифедипина и 2% лидо-
каина [11].
Согласно предварительным результатам проводимо-
го нами исследования комбинированный препарат 
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% лидокаина) приводит 
к статистически значимому снижению как среднего, 
так максимального давления в анальном канале в по-
кое. Несмотря на то, что это снижение менее суще-
ственно, чем в группе пациентов, получавших БТА 
в дозе 80 ЕД, различия между группами не достигают 
статистически значимых показателей.
Помимо способности снижать тонус внутреннего 
сфинктера каждый из исследуемых препаратов 
имеет свои особенности. Бесспорным недостатком 
геля нифедипин 0,3% + лидокаин 2%, впрочем, как 
и других мазевых форм, является невозможность 
его точного дозирования. Так, если доза вводимого 
во внутренний сфинктер ботулинического токсина 
типа А во всех случаях составляла 80 Ед, то количе-
ство геля 0,3% нифедипина + 2% лидокаина, исполь-
зуемого пациентами в течении суток, колебалось 
в пересчете на действующее вещество (нифедипин) 
от 1,7 до 2,8 мг составив, в среднем, 2,4 (1,9; 2,7) 
мг. Вместе с тем у 4-х пациентов основной группы 
с незаживающим дефектом анодермы и сохраня-
ющимся спазмом сфинктера среднее количество 

Таблица 7. Число пациентов с явлениями транзиторной анальной инконтиненции до и после поведенного лечения 
по шкале Wexner (норма = 0 баллов)
Table 7. The number of patients with transient anal incontinence before and after performed treatment according to the Wexner 
scale (norm = 0 points)

Сроки

Число больных с явлениями транзиторной недостаточности анального сфинктера

рОсновная группа
(гель 0,3% нифедипин + 2,0% лидокаина)

n = 11

Контрольная группа
(БТА 80)

n = 11
До операции 0 0 –
30 сутки 1 (9%) 1 (9%) 1,0
60 сутки 0 0 1,0

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 23, № 3, 2024 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 23, № 3, 2024

38



Эффективность геля 0,3% нифедипина в сочетании с 2,0% лидокаина 
и БТА 80 Ед при лечении хронической анальной трещины. Пилотное 
рандомизированное исследование. Предварительные результаты.

Effectiveness of 0.3% nifedipine gel combined with 2.0% 
lidocaine and BTA 80 U in treatment of chronic anal 

fissure. Pilot randomized study. Preliminary results.

использованного препарата составило 2,2 (1,8; 2,5) 
мг. Несмотря на отсутствие значимой разницы в ко-
личестве использованного препарата у больных 
с сохраняющимся спазмом сфинктера и остальными 
пациентами в исследуемой группе, можно говорить 
о том, что одной из причин неэффективности геля 
нифедипин 0,3% + лидокаин 2% может быть умень-
шение дозы препарата вследствие невозможности 
его точного дозирования, либо низкой приверженно-
сти пациентов к лечению. При сопоставимом воздей-
ствии препаратов на тонус внутреннего сфинктера 
БТА имеет преимущества за счёт точного дозирова-
ния и отсутствия необходимости в частом повторном 
применении. Это подтверждает факт его успешного 
применения у 3-х из 4 пациентов основной группы 
с незажившей анальной трещиной и сохраняющим-
ся спазмом внутреннего сфинктера. В связи с этим, 
весьма вероятно, что при дальнейшем наборе паци-
ентов эти различия в частоте эпителизации аналь-
ной трещины между группами достигнут значимых 
величин. Для достижения первичной контрольной 
точки исследования при показателях мощности 80% 
и различии между частотой эпителизации анальной 
трещины в основной и контрольной группе 27,2% 
(р = 0,36) в каждую группу необходимо набрать по 37 
пациентов (Рис. 6).
В свою очередь, к возможным преимуществам геля 
0,3% нифедипина и 2% лидокаина мы относим на-
личие в его составе местного анестетика, что допол-
нительно способствовало обезболиванию. Несмотря 
на это, по предварительным данным, различия между 
группами по интенсивности болевого синдрома не 
достигали статистически значимых величин. Однако, 
исходя из его динамики, есть вероятность, что они 
будут достигнуты по мере дальнейшего набора 
пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предварительные результаты проводимого исследо-
вания свидетельствуют о том, что гель 0,3% нифеди-
пина и 2% лидокаина оказывает сопоставимое с БТА 
воздействие на тонус внутреннего сфинктера. Однако 
для окончательного суждения требуется дальнейшее 
продолжение исследования.
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ЦЕЛЬ: улучшить алгоритм и результаты хирургического лечения боевых ранений прямой кишки.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: работа основана на анализе результатов хирургического лечения 31 раненого 
с огнестрельными повреждениями прямой кишки, находившихся на стационарном лечении в Главном воен-
ном клиническом госпитале имени Н.Н. Бурденко.
РЕЗУЛЬТАТЫ: из 31 пострадавшего 27  (87,1%) были выписаны в удовлетворительном состоянии. 
У 4 (12,9%) пострадавших был летальный исход. У всех четырёх умерших развился сепсис, при этом у двух 
из них сепсис развился на фоне некротического фасциита, а у одного — на фоне перитонита. С помощью 
эндоскопических методов исследования удалось выявить 10 ранений внебрюшинной части прямой кишки, 
недиагностированных на 1 и 2 этапах оказания медицинской помощи. Хирургическая помощь, которая 
включала в себя все четыре основных компонента: выведение проксимальной стомы, дистальное вымыва-
ние (механическое очищение прямой кишки до чистой воды), ушивание повреждения со стороны промеж-
ности при показаниях, дренирование или тампонирование пресакрального пространства была оказана 
20 (64,5%) раненым из 31. С помощью эндолюминальной VAC-терапии было проведено лечение 12 раненым. 
В 11 из 12 случаев лечение с использованием данной методики было успешным и привело к полному зажив-
лению ранений стенки прямой кишки.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: четырёхкомпонентный способ лечения является оптимальным вариантом при ранениях 
внебрюшинной части прямой кишки. Отказ от формирования стом и дистального вымывания просвета 
кишки сопряжен с более высокой частотой развития тяжелых инфекционных осложнений и летальных 
исходов. Эндолюминальная VAC-терапия, в некоторых случаях, может использоваться как альтернатива 
пресакральному дренированию и ушиванию дефекта стенки кишки.
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Staged surgical treatment of wounds 
of the extra-abdominal rectum
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AIM: to improve the algorithm and results of surgical treatment of combat wounds of the rectum.
PATIENTS AND METHODS: thirty-one patients with combat injuries of the rectum were included in the cohort.
RESULTS: twenty-seven (87.1%) patients were discharged in satisfactory condition, 4 (12,9%) patients died. Sepsis 
developed in all four patients: in two of them sepsis was on the background of necrotising fasciitis and one had 
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peritonitis. Endoscopic control revealed 10 wounds of the extraperitoneal part of the rectum undiagnosed at the 1st 
and 2nd stages of medical care. Surgical care included all four main components: diverting stoma, distal washout 
(mechanical cleansing of the rectum to clear water), suturing of the lesion through perineal access, drainage or 
tamponisation of the presacral space was done in 20 (64.5%) patients. Endoluminal VAC therapy was used in 12 
patients. In 11 of them, VAC treatment was successful with complete healing of rectal wall wounds.
CONCLUSION: the four-component treatment approach is the optimal option for wounds of the extraperitoneal part 
of the rectum. Diverting stoma and distal bowel washout prevents severe infection. Endoluminal VAC therapy, in some 
cases, can be used as an alternative to presacral drainage and suturing of the rectal wall lesion.

KEYWORDS: rectal injuries, methods for diagnosing rectal injuries, vacuum aspiration therapy
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ВВЕДЕНИЕ

Во время современных боевых конфликтов военная 
и гражданская медицина столкнулась с большим ко-
личеством раненых с огнестрельными минно-взрыв-
ными повреждениями внебрюшинной части прямой 
кишки, которые были получены в ходе контакта воен-
нослужащих с заводскими или самодельными взрыв-
ными устройствами.
Современные достижения медицины позволили уста-
новить, что минно-взрывные повреждения возника-
ют при одномоментном действии на организм неод-
нородных по характеристике поражающих факторов 
взрывного устройства (ударная волна, газопламен-
ная струя, осколки мин, вторичные ранящие снаряды) 
с вовлечением в патологический процесс органов 
и систем в различных сочетаниях. Этот процесс каче-
ственно отличается от аналогичного при политравме 
вследствие транспортных, производственных и быто-
вых повреждений. Такие особенности минно-взрыв-
ной травмы обуславливают особый подход к тактике 
лечения подобных ранений.
Военно-полевыми хирургами обобщен значительный 
опыт лечения огнестрельных минно-взрывных ране-
ний внебрюшинной части прямой кишки в локальных 
военных конфликтах в Афганистане и Чечне, а также 
опыт зарубежных коллег, участвовавших в оказании 
хирургической помощи раненым военнослужащим 
своих стран. В современных реалиях необходимо 
учитывать тот факт, что вооружение многих стран 
постоянно модернизируются, в связи с чем изменя-
ется характер и тяжесть ранений, с которыми прихо-
дится сталкиваться врачам и опыт работы хирургов 

в предыдущих военных конфликтах не актуален 
и требует усовершенствования и модернизации не-
которых подходов к лечению.

Обзор литературы
Травмы прямой кишки являются относительно редки-
ми, но крайне опасными для жизни повреждениями. 
К примеру, ретроспективный анализ национальной 
базы данных о травмах (NTDB) комитета по травмато-
логии американской коллегии хирургов (ACS) за 2018 
год сообщил только о 1472 травмах прямой кишки 
в США за двухлетний период с общей частотой 0,1%. 
Этот показатель значительно ниже, чем частота заре-
гистрированных травм прямой кишки (ПК) во время 
войны в Ираке, которая составила 1,4% среди паци-
ентов, получивших ранения [1]. Это говорит о более 
частых повреждениях прямой кишки во время боевых 
действий.
Наиболее частыми причинами изолированных по-
вреждений ПК являются перфорации инородными 
телами, ятрогенные повреждения при медицинских 
манипуляциях, а также проникающие ранения яго-
дичной области и промежности. В экстренной хирур-
гии повреждения ПК представляют собой актуальную 
проблему. Так, даже в мирное время такие ранения 
сопровождаются осложнениями в 3,6–27,7% случаев, 
летальность достигает 38,4%, а при сочетанной трав-
ме — 50%, что требует дальнейшего совершенство-
вания методов диагностики и лечения данного вида 
ранений прямой кишки [2].
В зависимости от локализации повреждения прямой 
кишки, в научной литературе их разделяют на вну-
трибрюшинные и внебрюшинные повреждения 
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[3,4]. Хирургическая тактика лечения внебрюшин-
ных повреждений прямой кишки является наиболее 
обсуждаемой.
Повреждения ПК следует подозревать, при всех по-
вреждениях малого таза, области промежности 
и ягодичной области. Диагностика повреждений 
ПК основана на жалобах пострадавшего, выясне-
нии обстоятельств травмы, физикальном обследо-
вании и использовании инструментальных методов. 
При пальцевом исследовании прямой кишки в 80–
95% случаев удается заподозрить ее повреждения 
[5]. Эффективность обследования повышается, если 
осмотр проводится с помощью ректальных зеркал 
под внутривенной седацией. Обзорная рентгеногра-
фия брюшной полости позволяет определить нали-
чие свободного газа, проследить траекторию полета 
ранящего агента, обнаружить инородные тела и по-
вреждения костных структур. При невозможности 
проследить ход раневого канала выполняется вуль-
нерография или контрастная проктография. Золотым 
стандартом диагностики повреждения ПК считается 
сочетание эндоскопических методов исследования 
и КТ брюшной полости и малого таза. Компьютерная 
томография является достаточно чувствительным ме-
тодом, но плохо определяет точное местоположение 
повреждения прямой кишки. Эндоскопические мето-
ды позволяют определить количество ранений, раз-
мер дефекта и локализацию повреждения [1].
При повреждениях внутрибрюшинного отдела ПК 
хирургическая тактика зависит от характера по-
вреждения. Ушивание дефектов стенки производят 
только при наличии небольших ранений (до 2 см) 
с давностью получения травмы не более 3 часов 
при отсутствии признаков перитонита. Обязательным 
условием завершения операции является формиро-
вание отключающей двуствольной сигмостомы и дре-
нирование брюшной полости. При множественных 
повреждениях ПК или обширных дефектах ее стен-
ки показано выполнение обструктивной резекции 
с ушиванием культи ПК [5,6].
По данным литературы, до первой мировой войны 
лечение внебрюшинных повреждений прямой кишки 
в военное время обычно было неоперативным, а ле-
тальность составляла порядка 90%. Во время первой 
мировой войны были введены наружное дрениро-
вание и санация ран промежности и прямой кишки, 
а также выборочное наложение отводящей колосто-
мы при самых тяжелых травмах, в результате чего 
летальность снизилась примерно до 70%. Во время 
второй мировой войны частота летальных исходов 
снизилась до 36% благодаря выведению отводящей 
стомы при всех повреждениях прямой кишки и про-
ведению дренирования пресакрального простран-
ства. Во время войны во Вьетнаме к выведению 

проксимальной стомы и пресакральному дрениро-
ванию были добавлены ликвидация дефекта стенки 
кишки, при его наличии, а также проведение дисталь-
ного промывания прямой кишки. При таком подходе 
летальность составляла не более 17% [7]. Однако 
такое улучшение результатов обусловлено не только 
изменением тактики лечения, но и прогрессивным 
развитием медицины, в частности, совершенствова-
нием реанимационно-анестезиологического посо-
бия, антибиотикотерапии, инфузионно-трансфузион-
ной терапии, а также модернизацией эвакуационных 
мероприятий, что приводило к раннему оказанию хи-
рургической помощи.
С тех пор тактика лечения боевых повреждений 
внебрюшинной части прямой кишки не изменялась 
и включает в себя четыре основных этапа:
1.  Выведение отводящей стомы;
2.  Дистальное промывание прямой кишки;
3.  Восстановление стенки прямой кишки при её 

повреждении;
4.  Дренирование пресакрального пространства [7].
Существует ряд научных статей, в которых при трав-
мах внебрюшинной части прямой кишки в мирное 
время хирурги отходили от этой четырёхкомпонент-
ной тактики лечения. Ряд авторов утверждает, что 
пресакральное дренирование и ирригация дисталь-
ных отделов прямой кишки не являются обязатель-
ными компонентами в лечении таких повреждений 
и существенно не влияют на результаты лечения, 
а в ряде случаев увеличивают риск инфекционных 
и абдоминальных осложнений [1,3]. Некоторые авто-
ры полагают, что в определённых ситуациях возмож-
но проведение лечения таких пациентов без устране-
ния дефекта прямой кишки или делать это с помощью 
трансанального доступа [1]. Однако подавляющее 
большинство авторов настаивает на необходимости 
выведения проксимальной стомы всем пациентам 
с повреждением внебрюшинной части прямой кишки 
[1,4].
Стоит отметить, что, как замечают сами авторы мно-
гих исследований по поводу гражданской травмы 
внебрюшинной части прямой кишки, их выводы нель-
зя проецировать на тактику лечения боевых повреж-
дений прямой кишки. Травмы в мирное время на-
носятся агентами с низкой передачей кинетической 
энергии, а сами повреждения не настолько массивны, 
что существенно отличает их от ранений в военное 
время. Боевые ранения обладают определёнными 
особенностями, которые отличают их от гражданских 
травм. Это наличие трёх зон повреждения: раневой 
канал, зона первичного некроза, зона вторичного 
некроза (молекулярного сотрясения); наличие об-
ширного загрязнения раны землёй и повреждаю-
щими агентами; наличие обширных некротических 
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изменений; наличие ожогов повреждённых тканей; 
как правило, наличие тяжёлых сопутствующих и ком-
бинированных повреждений. Эти особенности опре-
деляют необходимость особой тактики хирургиче-
ского лечения.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Улучшить алгоритм и результаты хирургического ле-
чения боевых ранений прямой кишки.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Работа основана на ретроспективном анализе резуль-
татов хирургического лечения 31 раненого с огне-
стрельными повреждениями прямой кишки, находив-
шихся на стационарном лечении в Главном военном 
клиническом госпитале имени Н.Н. Бурденко. По сте-
пени тяжести повреждений 23 (74%) раненых полу-
чили тяжёлые повреждения, 8 (26%) раненых полу-
чили крайне тяжёлые повреждения. Степень тяжести 
повреждения оценивалась с помощью шкалы ВПХ-ОР 
(военно-полевая хирургия для огнестрельных ране-
ний). Эта шкала ориентирована на определение окон-
чательного исхода травмы и позволяет предсказать не 
только вероятность летального исхода, в отличие от 
большинства отечественных и зарубежных методик, 
но и вероятность постоянной инвалидизации (изме-
нения категории годности к военной службе), а также 
ориентировочную длительность утраты бое- или тру-
доспособности. Тяжесть повреждения оценивают пу-
тём присвоения каждому конкретному повреждению 
соответствующего балла тяжести. При этом каждый 
балл шкалы является преобразованным суммарным 
индексом тяжести, полученным в результате сложе-
ния произведений значений уровней летальности, 
постоянной инвалидизации и длительности утраты 
боеспособности на их коэффициенты вклада в окон-
чательный исход ранения или травмы. При оценке 
тяжести множественных, сочетанных и/или комбини-
рованных травм производится определение тяжести 
каждого повреждения с последующим суммировани-
ем баллов. Такой подход возможен благодаря мате-
матической обоснованности этих шкал [11].
По локализации: 16 (52%) пострадавших получили 
ранения верхнеампулярного отдела прямой кишки; 
4 (13%) — ранения среднеампулярного отдела пря-
мой кишки; 11 (35%) — ранения нижнеампулярного 
отдела прямой кишки.
Диагностика выполнялась с помощью КТ, УЗИ и эн-
доскопических методов. При выполнении эндоско-
пического осмотра прямой кишки определялись: 

количество, размеры и локализация дефектов стенки 
кишки, наличие инородных тел и источника кровоте-
чения. При КТ и УЗИ мягких тканей оценивалось сос-
тояние параректальной клетчатки, размеры полостей 
затеков и раневого канала.
При лечении внебрюшинных ранений ПК нами 
использовалась оригинальная методика VAC. 
Эндолюминальная VAC-терапия проводилась с помо-
щью систем, установленных трансанально. Локально 
создаваемое разряжение передается на рану через 
специальную полипропиленовую пористую губчатую 
систему. Отрицательное давление в ране позволяет 
эффективно удалять раневой секрет, устранять отек 
тканей и способствует притоку крови. Улучшение 
микроциркуляции способствует формированию гра-
нуляций и заживлению раны. При выставлении по-
казаний к проведению VAC-терапии данное вмеша-
тельство проводилось в условиях операционной под 
внутривенной седацией.
Под эндоскопическим контролем за зону дефекта 
стенки кишки (при наличии двух дефектов — за зону 
проксимального повреждения) проводилась шиниру-
ющая трубка диаметром 20 мм. После этого эндоскоп 
извлекался. Для каждого конкретного случая изготав-
ливалась система VAC, которая состояла из сформи-
рованной полипропиленовой губки, фиксированной 
к проксимальному краю силиконового зонда диамет-
ром 18–22 Fr. Далее систему для VAC проводили через 

Таблица 1. Тяжесть анатомических повреждений
Table 1. Severity of anatomical injuries

Показатели

Проникающие 
ранения живота и таза 

с повреждениями 
прямой кишки, n = 31

Баллы ВПХ-ОР:
Легкие повреждения (0,05–0,4)

0

Повреждения средней тяжести 
(0,5–0,9)

0

Тяжелые повреждения (1–12) 23 (74%)
Крайне тяжелые повреждения (≥ 13) 8 (26%)

Диаграмма 1. Локализация повреждения
Figure 1. Localization of damage
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внутренний просвет шинирующей трубки в просвет 
кишки. Правильное расположение вакуумной систе-
мы контролировали визуально и при необходимости 
выполняли ее коррекцию. Выведенную через аналь-
ный канал трубку фиксировали, подсоединяли к ней 
вакуумный аспиратор в режиме разрежения 90–
120 мм рт.ст. Замена VAC-системы проводилась через 
3–6 суток. В процессе проведения лечения следили 
за уровнем разрежения и количеством отделяемого 
по VAC-системе и дренажам, установленным в пара-
ректальной клетчатке.
Методика эндолюминальной VAC-терапии использо-
валась в лечении 12 пациентов с изолированными 
и сочетанными ранениями внебрюшинного отдела 
прямой кишки.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Всего был пролечен 31 пострадавший с огнестрель-
ными ранениями прямой кишки. Медиана возрас-
та пострадавших составила 30 (28;33) лет. Из них 
27 (87,1%) было выписано в удовлетворительном сос-
тоянии на амбулаторное долечивание, а у 4 (12,9%) 
пострадавших зарегистрирован летальный исход. 
Стоит отметить, что у всех 4 пострадавших с леталь-
ным исходом на 1 этапе оказания медицинской по-
мощи не было выявлено повреждений прямой кишки. 
У всех четырёх умерших развился сепсис, при этом 
у двух из них сепсис развился на фоне некротическо-
го фасциита, а у одного — на фоне перитонита.
Хирургическая помощь, которая включала в себя 
все четыре основных компонента: формирование 
проксимальной стомы, ирригация прямой кишки 
(механическое очищение прямой кишки до чистой 
воды), ушивание повреждения со стороны промеж-
ности при показаниях, дренирование или тампони-
рование пресакрального пространства была оказана 
20 (64,5%) раненым из 31.

На 1 и 2 этапах медицинской помощи проводилось 
хирургическое (ушивание дефекта кишки, сигмосто-
мия, сигмостомия + резекция повреждённого участ-
ка кишки) или консервативное лечение. У 9 раненых 
на 1 этапе и еще у 1 раненого на 2 этапе повреждения 
прямой кишки диагностированы не были. На 3 этапе 
медицинской помощи проводилось хирургическое 
лечение (сигмостомия, ререзекция прямой кишки, 
экстирпация прямой кишки, ререзекция прямой киш-
ки + сигмостомия), которое сочеталось с ирригацией 
прямой кишки и дренированием или тампонирова-
нием пресакрального пространства, а также лечение 
с помощью эндолюминальной VAC терапии в сочета-
нии с хирургическим лечением.
С помощью эндолюминальной VAC-терапии было про-
ведено лечение 12 раненым. Стоит отметить, что во 
всех случаях была сформирована проксимальная сто-
ма. Пострадавшие поступали в госпиталь на 2–4 сут-
ки после оказания квалифицированной медицинской 
помощи. У 7 пациентов был выявлен 1 дефект стен-
ки кишки, у 5 больных — 2 и более, при этом размер 
дефектов варьировал от 7 мм до полуциркулярного. 
Признаки кровотечения из места повреждения име-
ли место в одном случае (выполнен эндоскопиче-
ский гемостаз). В зависимости от степени повреж-
дения стенки ПК для полного закрытия раневого 
дефекта потребовалось проведение от 1 до 6 сеан-
сов VAC с интервалом от 3 до 6 дней. После одного 
сеанса VАС полное закрытие дефектов стенки кишки 
удалось достигнуть у 4 пациентов, после двух сеан-
сов — у 4 больных, 3 пациентам потребовалось 4, 5 
и 6 сеансов VAC, соответственно. Сроки проведения 
эндолюминальной VAC-терапии зависели от количе-
ства и размера дефектов стенки прямой кишки, нали-
чия затеков в параректальную клетчатку, времени от 
момента получения травмы до начала лечения и име-
ющихся сочетанных повреждений. В 11 из 12 случа-
ев лечение с использованием данной методики было 
успешным и привело к полному заживлению ранений 

Таблица 2. Виды хирургических вмешательств на разных этапах
Table 2. Types of surgical interventions at different stages

Квалифицированная
хирургическая помощь

Специализированная 
хирургическая помощь

1 этап 2 этап 3 этап
Ушивание 5 Ушивание 1 Без ушивания + петл. сигмостома 4
Без ушивания + сигмостома 11 Без ушивания + сигмостома 3 Ушивание 1
Резекция + сигмостома 6 Резекция + стома 2 Ререзекция 1
Дренирование 6 Дренирование 2 Экстирпация + стома 3

Резекция + стома 2
Дренирование 5

Использование VAC-систем (эндолюминально 
или на мягкие ткани) отдельно или в сочетании 

с одним из видов хирургического лечения

16

Всего 28 8 32
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стенки прямой кишки. В одном случае добиться поло-
жительного результата лечения не удалось, что обус-
ловлено наличием тяжелых гнойно-септических 
осложнений.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Для диагностики ранений внебрюшинного отдела 
прямой кишки на этапах эвакуации крайне редко ис-
пользуется эндоскопическое исследование или ос-
мотр в зеркалах. В результате у 10 (32,3%) из 31 по-
страдавшего ранение прямой кишки выявлено только 
в центральном ВМУ. В 3 (30%) случаях недиагно-
стированных повреждений прямой кишки из 10, по-
ступивших в центральное ВМУ, наступил летальный 
исход.
На сегодняшний день четырехкомпонентное лечение 
ранений внебрюшинной части прямой кишки явля-
ется наиболее оптимальной хирургической тактикой 
и приводит к хорошим результатам лечения.
Формирование проксимальной стомы является важ-
нейшим этапом хирургического лечения, которое спо-
собствовало ускорению заживления ран и снижению 
риска инфекционных осложнений. Это обусловлено 
прекращением поступления кишечного содержимого 
в область раны и в параректальную клетчатку. В за-
висимости от ситуации выводилась как концевая, так 
и петлевая колостома. Концевую колостому форми-
ровали, как правило, после обструктивной резекции 
по Гартману или после экстирпации прямой кишки, 
которые применялись при обширных повреждениях 
стенки кишки и явлениях перитонита. В остальных 
случаях формировали петлевую колостому. При пер-
вом этапе оказания хирургической помощи стомы 
сформированы у 17 пострадавших. В последующем 
на этапе специализированной помощи 30 пострадав-
шим были сформированы отключающие стомы с це-
лью предупреждения развития гнойно-септических 
осложнений.
Трансанальное ушивание дефекта внебрюшинной 
части прямой кишки выполнено при повреждениях 
более четверти окружности кишки на уровне ниж-
неампулярного отдела. При массивных разрушениях 
проксимальных отделов прямой кишки выполнена 
обструктивная резекция. При массивном разрушении 
прямой кишки, повреждениях сфинктерного аппара-
та, флегмонах тазовой клетчатки и промежности вы-
полняли экстирпацию прямой кишки.
Ирригация прямой кишки проводилось с целью 
устранения остатков кала в зоне ранения, которая 
была причиной серьёзных гнойно-септических ос-
ложнений. Это особенно важно при наличии некро-
тизированных и деваскуляризованных мягких тканей 

Рисунок 1. Огнестрельное проникающее ранение прямой 
кишки. Осмотр при поступлении на 6 сутки после ранения. 
На 11 см от ануса обширный полный дефект стенки сред-
не-ампулярного отдела прямой кишки, размер дефекта не 
менее 28 мм. В просвете дефекта — открытая раневая 
полость диаметром до 10 см
Figure 1. Gunshot penetrating wounds of the rectum. Examina-
tion at admission on the 6th day after injury. At 11 cm from 
the anus, there is a large complete defect in the wall of the mid-
dle ampullary rectum, the defect size is at least 28 mm. There is 
an open wound cavity with a diameter of up to 10 cm in the lu-
men of the defect

Рисунок 2. Минно-взрывное ранение. Осколочное ранение 
таза с размозжением мягких тканей ягодичных областей 
с полным отрывом средне- и нижнеампулярного отдела 
прямой кишки с сохранением анального сфинктера
Figure 2. Mine explosion injury. Splinter wound of the pelvis 
with crushing of the soft tissues of the gluteal regions with com-
plete separation of the middle and lower ampullary rectum with 
preservation of the anal sphincter
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промежности, что является субстратом для развития 
инфекционных осложнений. Причиной летального 
исхода послужили гнойно-септические осложнения, 
что подчеркивает актуальность санации просвета по-
врежденной кишки.
При установке дренажей вслепую через промеж-
ность у 6 из 8 пациентов не удалось добиться адек-
ватного дренирования параректальной клетчатки 
в области раны прямой кишки. Это обусловлено тем, 
что установленные вслепую дренажи не достига-
ли зоны повреждения. Полноценная хирургическая 
обработка раневого канала с широким доступом 

в параректальную клетчатку создает условия для 
эффективного дренирования зоны ранения стенки 
кишки. Так же выполнение ревизии и дренирова-
ния клетчатки через разрез между анальным сфин-
ктером и копчиком позволяли адекватно санировать 
полость. В случае наличия дефектов стенки прямой 
кишки эндолюминальная VAC- терапия позволяет 
дренированировать параректальную клетчатку, что 
способствует восстановлению целостности стенки 
кишки.
На передовых этапах из 31 пострадавшего стоми-
рованы 17 (54,8%) пациентов, из них у 6 выпол-
нена обструктивная резекция прямой кишки, еще 
у 5 выполнены попытки ушивания дефектов стенки 
при лапаротомии. Лишь одному пострадавшему ра-
нение стенки ушивалось трансанально, так же вы-
полнено дистальное вымывание прямой кишки. 
Параректальное дренирование выполнено у 6 по-
страдавших. Таким образом, лишь 1 пациент получил 
4-х компонентное лечение. Чаще всего пренебрегали 
дистальным вымыванием.
На этапе центрального ВМУ повторно оперировано 
30 (96,8%) из 31 пострадавших. Лишь у 1 пациента 
шов дефекта внебрюшинного отдела прямой кишки 
из лапаротомного доступа оказался состоятельным 
и не потребовал наложения стомы. Несостоятельность 
культи прямой кишки, осложненная абсцессом пре-
сакрального пространства, развилась у 4 из 11 по-
страдавших с обструктивными резекциями, выпол-
ненными на различных этапах эвакуации. На этапе 
специализированной помощи основным показанием 
к оперативным вмешательствам являлось развитие 
перитонита, по поводу чего выполнялось ушивание 
дефекта стенки кишки, формирование стомы, об-
структивная резекция, дренирование.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

По результатам проведённого клинического иссле-
дования можно сделать вывод, что внебрюшинные 
ранения прямой кишки представляют собой серьёз-
ную проблему. Они сложны в диагностике на ранних 
этапах, имеют тяжёлое течение и часто становятся 
причиной гнойно-септических осложнений. В слу-
чае ранений в области таза целесообразно активно 
исключать повреждения прямой кишки, в частности 
с использованием эндоскопических методов, ректо-
скопии или осмотра в зеркалах, рентген-контрастно-
го исследования прямой кишки.
Отказ от формирования стом и ирригации просвета 
кишки сопряжен с более высокой частотой развития 
тяжелых инфекционных осложнений и летальных 
исходов.

Рисунок 3. Эндоскопическая картина. Ранение нижнеам-
пулярной части прямой кишки. Дефект передней стенки 
20 мм
Figure 3. Endoscopic picture. Injury to the lower ampullary 
part of the rectum. The defect of the front wall is 20 mm

Рисунок 4. Эндоскопическая картина. Ранение нижнеам-
пулярной части прямой кишки. Дефект передней стенки 
20 мм. Полное закрытие дефекта после второго сеанса 
VAC-терапии
Figure 4. Endoscopic picture. Injury to the lower ampullary part 
of the rectum. The defect of the front wall is 20 mm. Complete 
closure of the defect after the second session of VAC therapy
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Обструктивная внутрибрюшная резекция при вне-
брюшинных ранениях не имела преимуществ, в срав-
нении с двуствольной стомией и санацией просвета 
раненой кишки.
Эндолюминальная VAC-терапия, в сочетании с форми-
рованием стомы, способна эффективно дренировать 
зону ранения, отводить экссудат из параректальной 
клетчатки, создать оптимальные условия для зажив-
ления дефекта стенки, является органосохраняющим 
и малотравматичным методом, применима в случаях 
сочетания ранения прямой кишки с повреждениями 
таза, конечностей, при сочетанных ранениях.
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Интракорпоральный изоперистальтический линейный 
колоректальный «бок-в-бок» (overlap) анастомоз: 

концепция создания и первые результаты
Сажин А.В.1,2, Ермаков И.В.1,2, Ивахов Г.Б.1,2, Лебедев И.С.1,2, 
Далгатов К.Д.1,2, Полторацкий М.В.1, Шихин И.С.2, Тимошенко Н.А.1

1ФГАОУ ВО «РНИМУ имени Н.И. Пирогова» Минздрава России (ул. Островитянова, д. 1, г. Москва, 
117997, Россия) 
2ГБУЗ города Москвы «Московский многопрофильный клинический центр «Коммунарка» ДЗ города 
Москвы» (ул. Сосенский стан, д. 8, г. Москва, 108814, Россия)

ВВЕДЕНИЕ: аппаратный циркулярный анастомоз долгие годы остается вариантом выбора при лапароско-
пической передней резекции прямой кишки, хотя частота несостоятельности и стриктур составляют 
11,2% и 13,0%, соответственно. Техника формирования данного анастомоза сопряжена с техническими 
особенностями фиксации упорного устройства циркулярного сшивающего аппарата, что в большинстве 
случаев требует экстракорпорального этапа операции. Последний увеличивает продолжительность 
операции и уменьшает преимущества лапароскопического доступа, в том числе делает нецелесообразным 
удаление препарата через естественные отверстия (Natural Orifice Specimen Extraction, NOSE).
ЦЕЛЬ: описать опыт применения нового интракорпорального линейного колоректального анастомоза 
по методике «overlap» при лапароскопической передней резекции прямой кишки.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: в статье представлены результаты применения нового линейного «overlap» 
анастомоза у пациентов, перенесших лапароскопическую переднюю резекцию прямой кишки в период 
с октября 2023 г. по февраль 2024 г. Результаты оценивались по продолжительности операции, частоте 
и тяжести послеоперационных осложнений по Clavien–Dindo, частоте конверсий, длительности госпита-
лизации, оценке качества жизни (опросник SF-36) через 30 дней после операции.
РЕЗУЛЬТАТЫ: интракорпоральный линейный «overlap» анастомоз сформирован у 10 пациентов (5 жен-
щин и 5 мужчин), средний возраст которых составил 62,0 ± 9,03 лет, а среднее значение ИМТ составило 
27,5 ± 7,2 кг/м2. Интраоперационных осложнений не отмечено. У 1 пациента имела место серома послеопе-
рационной раны (Clavien-I). Первое отхождение кала наблюдалось на 1 (0–3) сутки. Среднее послеопераци-
онное пребывание в стационаре составило 5,7 ± 1,89 койко-дней.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: первые результаты демонстрируют простоту и безопасность интракорпорального линей-
ного анастомоза по методике «overlap». Требуется проведение дальнейших исследований.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: колоректальный рак, интракорпоральный анастомоз, линейный колоректальный «overlap» анастомоз, лапароско-
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AIM: to present the primary experience of performing intracorporeal linear colorectal anastomosis using the “over-
lap” technique in laparoscopic anterior rectal resection.
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Интракорпоральный изоперистальтический линейный 
колоректальный «бок-в-бок» (overlap) анастомоз: 
концепция создания и первые результаты

Intracorporal isoperistaltic linear colorectal “side-to-side” 
(overlap) anastomosis: invention concept and primary results

MATERIALS AND METHODS: the study presents the outcomes of intracorporeal linear “overlap” anastomosis in 
patients who underwent laparoscopic anterior rectal resection between October 2023 and February 2024. The results 
were evaluated based on various parameters including operation time, the postoperative morbidity rate (by Clavien-
Dindo scale), conversion rates, hospital stay, quality of life by SF-36 questionnaire 30 days after surgery.
RESULTS: the linear “overlap” anastomosis was done in 10 patients (5 females), aged 62.0 ± 9.03 years and BMI 
of 27.5 ± 7.2 kg/m2. No intraoperative complications occurred. One patient developed a seroma at the incision 
site (Clavien–Dindo I). The first bowel movement was at 1 (0–3) days after surgery. The post-op hospital stay was 
5.7 ± 1.9 days.
CONCLUSION: primary results demonstrate the simplicity and safety of intracorporeal linear “overlap” anastomosis 
technique. The further advanced study is justified.

KEYWORDS: colorectal cancer, intracorporeal anastomosis, linear colorectal “overlap” anastomosis, laparoscopic anterior resection
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ВВЕДЕНИЕ

Согласно данным Всемирной организации здраво-
охранения, в мире сохраняется тенденция к росту 
заболеваемости колоректальным раком (КРР) [1]. 
Хирургическое лечение является основным методом 
радикального лечения КРР [2]. Лапароскопический 
доступ рассматривается как альтернатива открытой 
операции, имеющий преимущества в виде уменьше-
ния операционной травмы, быстрого восстановления 
функций желудочно-кишечного тракта, ранней акти-
визации и ранней выписки пациента из стационара 
со схожими онкологическими результатами [3–5].
Двустеплерная методика (double-stapling technique, 
DST) является наиболее распространенной при фор-
мировании аппаратного циркулярного колорек-
тального анастомоза. Частота несостоятельности 
и развития стриктуры анастомоза после передней 
резекции прямой кишки с применением методики 
DST составляет, по данным литературы, 11,2% и 13%, 
соответственно [6,7]. Основными причинами раз-
вития данных осложнений считаются неадекват-
ное кровоснабжение и натяжение зоны анастомоза 
[8,9]. Способ формирования анастомоза также вли-
яет на его прочность и сегодня рассматривается как 
один из факторов риска несостоятельности [7,10–
11]. При формировании циркулярного аппаратного 
анастомоза в половине случаев несостоятельность 
анастомоза развивалась по линии циркулярного шва 
в зоне перекрытия скоб циркулярного и линейного 
степлеров [10], а также в месте формирования так 

называемых «собачьих ушей» — «dog-ears» [7]. 
В основном исследования направлены на поиск 
новых способов профилактики несостоятельности 
и дополнительных методов укрепления зоны цир-
кулярного аппаратного шва, позволяющих избежать 
несостоятельности анастомоза при передней резек-
ции прямой кишки [7,12,13]. На этом фоне поиск 
новых и альтернативных аппаратному циркулярному 
анастомозу методов формирования колоректального 
анастомоза сохраняет свою актуальность. Так, на-
пример, техника формирования интракорпорального 
анастомоза с помощью линейных сшивающих аппа-
ратов (delta-shaped anastomosis) была предложена 
в 2002 году [14]. Позже, в 2010 году, Inaba K. пред-
ложил «overlap» метод формирования эзофагоэн-
тероанастомоза [15]. Объединив эти два варианта 
интракорпорального анастомоза, Zhou H.T. в 2017 г. 
выполнил полностью лапароскопическую резекцию 
толстой кишки [16].
В проанализированной отечественной и мировой 
литературе отсутствуют данные о применении линей-
ного «overlap» анастомоза при передних резекциях 
прямой кишки.

ЦЕЛЬ

Цель данной работы описать опыт применения ново-
го интракорпорального линейного колоректального 
«overlap» анастомоза при лапароскопической перед-
ней резекции прямой кишки.
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ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Данное исследование представляет собой анализ 
серии операций, выполненных в период с октября 
2023 г. по февраль 2024 г. в ММКЦ «Коммунарка», 
являющимся базой кафедры факультетской хирур-
гии №1 РНИМУ им Н.И. Пирогова. Исследование не 
противоречит действующим рекомендациям по ле-
чению КРР [2]. Критериями включения в исследо-
вание являлись возраст 18–80 лет, подписанное 
информированное добровольное согласие, ASA I-II, 
ECOG 0-1, клиническая стадия сТ1-Т4, гистологически 
подтвержденная аденокарцинома дистальной трети 
сигмовидной кишки, ректосигмоидного отдела обо-
дочной кишки или верхнеампулярного отдела пря-
мой кишки. Пациенты, которым в итоге анастомоз 
был сформирован с помощью циркулярного сшиваю-
щего аппарата, в рамках исследования не рассматри-
вались. Безопасность предложенного нового метода 
формирования анастомоза оценивалась по частоте 
и тяжести осложнений в послеоперационном пери-
оде (до 30 дней после операции) с использованием 
классификации Clavien–Dindo [17] и длительности 
госпитализации. Сложность формирования анасто-
моза оценивалась по частоте технических конверсий, 
продолжительности операции и объему интраопера-
ционной кровопотери. Оценка функциональных ре-
зультатов проводилась путем анкетирования пациен-
тов через 30 дней после операции с использованием 
опросника SF-36.
Статистическая обработка выполнена с использо-
ванием коммерческого пакета программного обе-
спечения Jamovi версии 2.3.28 для MacOS. Данные 
представлены в виде средних значений и стан-
дартных отклонений для количественных нормаль-
но распределенных переменных (M ± SD); в виде 
медианы, максимального и минимального значе-
ний — Me (Min–Max) при распределении, отличном 
от нормального, а также в виде абсолютных значе-
ний для категориальных данных. Анализ на нор-
мальное распределение проведен с помощью теста 
Шапиро–Уилка.
Техника операции. За 30 минут до операции прово-
дится антибиотикопрофилактика. Пациент находится 
на операционном столе в литотомическом положе-
нии. Используется стандартная для лапароскопиче-
ской передней резекции прямой кишки расстановка 
троакаров: 10 мм порт в надпупочной области для 
30 С0 оптики, 12 мм порт в правой подвздошной об-
ласти для диссекции, клипирования и заведения 
сшивающего аппарата, два порта 5 мм в правом 
верхнем и левом нижнем квадрантах живота, допол-
нительный 5 мм порт в левой подвздошной области 
для тракции и манипуляций в тазу. Операционный 

стол в положении Тренделенбурга с наклоном на-
право, тонкую кишку и большой сальник отводят 
краниально. После визуализации всех анатомиче-
ских ориентиров выполняется тракция сигмовидной 
кишки за брыжейку в направлении передней брюш-
ной стенки. Медиа-латеральным доступом выделяет-
ся нижняя брыжеечная артерия (НБА) и вена (НБВ). 
Далее выполняется лимфаденэктомия из области 
основания НБА с высокой перевязкой НБА и НБВ. 
Придерживаясь принципов CME (complete meso-
colic excision) и под визуальным контролем фасции 
Тольдта и левого мочеточника с сохранением гипо-
гастральных нервов и тазового парасимпатического 
сплетения, выполняется мобилизация нисходящей, 
сигмовидной кишки, а затем и верхнеампулярного 
отдела прямой кишки. Мобилизация селезеночно-
го изгиба ободочной кишки выполняется в случае 
риска натяжения предполагаемого анастомоза. 
Предварительно выделяется лимфоваскулярная 
ножка, проксимальная и дистальная границы резек-
ции. Дистальная граница резекции, согласно кли-
ническим рекомендациям, составляет не менее 10,0 
см для рака сигмовидной кишки и не менее 5 см — 
при локализации рака в ректосигмоидном отделе 
или в верхнеампулярном отделе прямой кишки [2]. 
Проксимальная граница резекции намечается с уче-
том линии демаркации после пересечения краевой 
артерии и составляет не менее 10,0 см (Рис. 1). После 
предварительного выделения стенки кишки из клет-
чатки по границам резекции, кишка пересекается 
линейным сшивающе-режущим аппаратом (длина 
кассеты 60 мм с высотой скрепки 3,5 мм) (Рис. 2А). 
Препарат (кишка с опухолью на лимфоваскулярной 
ножке) помещается в контейнер. Культя прямой киш-
ки санируется раствором повидон-йода через анус. 
С помощью ультразвукового скальпеля задняя полу-
окружность культи прямой кишки освобождается от 
мезоректальной клетчатки с целью создания пло-
щадки для упорной бранши линейного сшивающего 
аппарата при формировании межкишечного анасто-
моза. Далее с помощью ультразвукового скальпе-
ля на 5 см проксимальнее линии степлерного шва 
на противобрыжеечном крае низводимой кишки 
выполняется колотомия для введения рабочей бран-
ши сшивающего аппарата (Рис. 2В). В центре линии 
степлерного шва дистальной культи перпендикуляр-
но последней вскрывается просвет прямой кишки 
(Рис. 2С) и через сформированные отверстия заво-
дятся бранши эндоскопического линейного степлера 
(длина кассеты 45 мм с высотой закрытия скрепки 
3,5 мм) так, чтобы линия степлерного шва распо-
лагалась по задней стенке прямой кишки, упорной 
браншей аппарата вверх (Рис. 3А–С, Рис. 4В). После 
чего формируется интракорпоральный линейный 
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изоперистальтический колоректальный «бок-в-бок» 
(overlap) анастомоз (Рис. 4А). Технологическое 
отверстие ушивается в поперечном направлении 
однорядным непрерывным швом монофиламент-
ной длительно рассасывающейся нитью 3-0 или 4-0 
(Рис. 4С). Дополнительное укрепление вторым рядом 
швов допускается. Обязательно выполняется оценка 
герметичности сформированного анастомоза с по-
мощью теста с красителем (р-р повидон-йода) или 
воздухом (bubble-test), выполненного через анус. 
Препарат удаляется через поперечную минилапа-
ротомию по Пфанненштилю или через поперечный 
трансректальный доступ. У женщин извлечение пре-
парата возможно через кольпотомию, выполненную 

с помощью ультразвукового скальпеля с последую-
щим трансвагинальным доступом с обязательным ис-
пользованием раневого протектора. Дефект задней 
стенки влагалища восстанавливается однорядным 
непрерывным швом нитью викрил 2-0. Операция за-
канчивается дренированием брюшной полости и по-
слойным ушиванием послеоперационных ран.
Видеозапись формирования анастомоза можно 
просмотреть по ссылке https://www.youtube.com/
watch?v=mUhAgM7cCzE [18].

РЕЗУЛЬТАТЫ

В период с октября 2023 г. по февраль 2024 г. 
на базе кафедры факультетской хирургии № 1 
в отделении абдоминальной онкологии в ММКЦ 
«Коммунарка» разработан новый вариант формиро-
вания интракорпорального линейного анастомоза 
по методике «overlap» у 10 пациентов (5 женщин 
и 5 мужчин). Основные параметры пациентов пред-
ставлены в таблице 1. Средний возраст пациентов 
составил 62 ± 9,03 лет, индекс массы тела составил 
27,5 ± 7,2 кг/м2. Двое пациентов оперированы по-
сле проведения курсов неоадъювантной химиоте-
рапии — сТ4. Во всех случаях анастомоз был сфор-
мирован ниже промонториума на уровне с тазовой 
брюшиной. Герметичность анастомоза оценивалась 
посредством проведения пробы с повидон-йодом 
у 4 пациентов, воздушной пробы у 5 пациентов 
и интраоперационной эндоскопии у 1 пациента. 
Во всех случаях проба на герметичность оказалась 
отрицательной. У 8 пациентов препарат удален 

Рисунок 1. Схематичное изображение границ резекции
Figure 1. Schematic depiction of resection margins

Рисунок 2. Схематичное изображение формирования интракорпорального линейного анастомоза по методике «overlap», 
часть 1.
Figure 2. Scheme of creation intracorporeal linear anastomosis using the “overlap” technique, part 1.
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через минилапаротомный доступ по Пфанненштилю, 
у 1 пациента через трансректальный доступ и у 1 
пациентки через кольпотомию с трансвагинальным 
извлечением препарата. Интраоперационных ос-
ложнений, а также случаев конверсии во время фор-
мирования анастомоза не наблюдалось. Средняя 
продолжительность операции составила 272 ± 73,15 
минут. Объем кровопотери, в среднем, составил 
15 мл (10–220 мл). Медиана количества удален-
ных лимфатических узлов составила 12 (12–40). 
Первый стул наблюдался на 1 (0–3) сутки. Средняя 
длительность госпитализации после операции со-
ставила 5,7 ± 1,89 койко-дней. Период наблюдения 

за пациентами составил 30 дней. У 1 пациента имела 
место серома послеоперационный раны (Clavien-I), 
других послеоперационных осложнений и 30-днев-
ной реадмиссии в анализируемой группе пациентов 
не отмечено. Признаков прогрессирования заболе-
вания не выявлено. По данным контрольной эндо-
скопии через 30 дней после операции в анализиру-
емой группе пациентов эндоскоп диаметром 12 мм 
свободно проходит через зону анастомоза (Рис. 5). 
Анкетирование пациентов с использованием опрос-
ника SF-36 через 30 дней показало, что 9 из 10 паци-
ентов оценивает свой уровень качества жизни, как 
высокий.

Рисунок 3. Схематичное изображение формирования интракорпорального линейного анастомоза по методике «overlap», 
часть 2.
Figure 3. Scheme of creation intracorporeal linear anastomosis using the “overlap” technique, part 2.

Рисунок 4. Схематичное изображение формирования интракорпорального линейного анастомоза по методике «overlap», 
часть 3
Figure 4. Scheme of creation intracorporeal linear anastomosis using the “overlap” technique, part 3
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ОБСУЖДЕНИЕ

Лапароскопическая передняя резекция прямой 
кишки сопровождается высокой частотой послеопе-
рационных осложнений, достигающих 26,1% [19]. 
Применяемая у пациентов при передней резекции 
прямой кишки техника формировании циркулярного 
колоректального анастомоза double-stapling tech-
nique является наиболее распространенной в ми-
ровой практике [7]. Однако данная техника имеет 
свои недостатки. Во-первых, такой вариант форми-
рования анастомоза в большинстве случаев требует 
наличие экстракорпорального этапа операции, во 
время которого происходит выведение участка киш-
ки с опухолью в минилапаротомную рану для резек-
ции участка кишки, а также погружения и фиксации 
упорной части циркулярного аппарата в просвете 
низводимой кишки. Вариант формирования цирку-
лярного колоректального анастомоза исключительно 
интракорпорально при лапароскопической передней 
резекции прямой кишки сопряжен с техническими 

особенностями фиксации упорной части цирку-
лярного сшивающего аппарата непосредственно 
в брюшной полости. В литературе предложены раз-
личные авторские методики заведения в брюшную 
полость и в просвет кишки упорного устройства и ва-
рианты его фиксации [20,21]. Последние сложны, 
требуют необходимого опыта, расходного материала, 
и поэтому хирурги отдают предпочтение ставшему 
уже традиционным экстракорпоральному варианту 
заведения и фиксации упорного устройства. Такой 
подход уменьшает преимущества лапароскопиче-
ского доступа, а сам процесс формирования цирку-
лярного анастомоза требует ассистенции операто-
ром циркулярного сшивающего аппарата и создает 
неэргономичную ситуацию в случае необходимости 
укрепления аппаратного шва. Применение интракор-
порального линейного колоректального «overlap» 
анастомоза несет в себе все преимущества интракор-
порального анастомоза и позволяет выполнить пе-
реднюю резекцию прямой кишки полностью лапаро-
скопическим доступом. В нашей серии из 10 случаев 

Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных в исследование
Table 1. Characteristics of patients included in the study

№ Пол Возраст ИМТ ASA Время 
операции Кровопотеря Стадия ТNM Стадия рT Койко-

день*
1 муж 59 20,2 II 295 10 IIA 3 7
2 муж 47 27,7 II 335 50 I 1 4
3 муж 72 22,7 II 405 220 IIIB 3 4
4 муж 46 27,4 II 235 10 IIIB 3 4
5 жен 69 32,7 II 175 10 IIA 3 9
6 жен 67 21,4 II 215 50 IIA 3 7
7 жен 64 25,3 II 250 10 IIIC 4b 6
8 жен 61 35,7 II 245 10 I 2 6
9 муж 69 41,7 II 355 200 I 2 3

10 жен 66 20,2 II 210 20 IIIB 4a 7

Примечание: * — учитывалось количество дней пребывание пациента после операции

  
Рисунок 5. Эндоскопическая картина анастомоза при колоноскопии через 30 дней после операции
Figure 5. Endoscopic image of anastomosis during colonoscopy 30 days after surgery
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не было отмечено ни одного интраоперационного 
осложнения и технической конверсии лапароскопи-
ческого доступа, что, по нашему мнению, позволяет 
считать данный метод формирования анастомоза тех-
нически не сложным (простым). У 1 пациентки интра-
корпоральное формирование анастомоза позволило 
удалить препарат через кольпотомию, выполненную 
с помощью ультразвукового скальпеля с последую-
щим трансвагинальным извлечением препарата.
Частота несостоятельности циркулярного аппаратно-
го анастомоза, по данным Yang Y., составляет 11,2% 
и не имеет тенденции к снижению на протяжении 
последних лет [7]. В половине случаев несостоя-
тельность анастомоза развивалась по линии цирку-
лярного шва в зоне перекрытия скоб циркулярного 
и линейного степлеров, а также на месте формирова-
ния так называемых «собачьих ушей» — «dog-ears» 
[7,10]. В то время, когда большинство исследований 
направлены на поиск дополнительных методов укре-
пления циркулярного аппаратного шва, позволяющих 
избежать несостоятельности анастомоза при перед-
ней резекции прямой кишки [7,10,11], мы предлагаем 
подойти к проблеме со стороны самого способа фор-
мирования анастомоза. Техника формирования ин-
тракорпорального анастомоза с помощью линейных 
сшивающих аппаратов на левой половине ободочной 
кишки ниже уровня промонториума в литературе 
мало изучена.
Интракорпоральный анастомоз с применением ли-
нейных степлеров наиболее часто формируется 
при лапароскопической правосторонней гемиколэк-
томии. По данным литературы, частота несостоятель-
ности интракорпорального анастомоза при право-
сторонней гемиколэктомии составляет 1,4% [22]. 
Частота несостоятельности интракорпорального ана-
стомоза при левосторонней гемиколэктомии немно-
го выше и составляет 2,17% [23]. Снижение частоты 
несостоятельности объясняется тем, что интракорпо-
ральный анастомоз требует меньшей мобилизации 
кишки из-за отсутствия экстракорпорального этапа 
операции. Кроме того, отсутствие экстракорпораль-
ного этапа снижает риск травмы брыжейки при ее 
тракции и, соответственно, снижает риск кровоте-
чения и ишемии стенки. Пересечение кишки выпол-
няется под визуальным контролем с учетом линии 
демаркации [22,23]. По сравнению с циркулярным 
аппаратным анастомозом, предложенный «overlap» 
анастомоз исключает появление зоны перекрытия 
скоб линейного и циркулярного степлеров, форми-
руется с использованием линейного 3-х рядного сте-
плера, что, по нашему мнению, влияет на прочность 
данного анастомоза и, возможно, на частоту разви-
тия несостоятельности. Интраоперационное рутин-
ное выполнение теста на герметичность анастомоза 

среди анализируемой группы пациентов положитель-
ных тестов не выявило.
В-третьих, частота развития стриктур колорек-
тального анастомоза после применения методи-
ки DST составляет, по данным литературы, 13% [6]. 
Применение интракорпорального линейного аппа-
ратного «overlap» анастомоза можно рассматривать 
как альтернативу циркулярному аппаратному ана-
стомозу. При измерении диаметра плоскости изо-
перистальтического анастомоза, сформированного 
с помощью линейного сшивающего аппарата, сначала 
в эксперименте, а затем у пациента при КРР было по-
лучено увеличение площади анастомоза практически 
в 3 раза по сравнению с применением циркулярного 
аппарата (p < 0,001) [24]. На основании этих данных 
можно рассчитывать на подобную ситуацию и при 
низком «overlap» анастомозе.
Наблюдение за пациентами в течение 30 дней после 
операции по данным проведенных эндоскопических 
исследований стриктур в области анастомоза не 
выявило.
При оценке функциональных результатов путем ан-
кетирования пациентов с использованием опросника 
SF-36 через 30 дней после операции 9 из 10 паци-
ентов оценивает свой уровень качества жизни, как 
высокий.
Таким образом, наша серия клинических случаев по-
казывает, что интракорпоральный линейный «over-
lap» анастомоз сопровождается низкой частотой 
послеоперационных осложнений при отсутствии 
несостоятельности. Функциональные результаты 
показывают отсутствие у пациентов ограничений, 
а уровень качества жизни оценивается, как высокий. 
Данный анастомоз требует выполнения экстракор-
порального этапа операции только с целью экстрак-
ции препарата и может быть использован в соче-
тании с технологией NOSE (Natural Orifice Specimen 
Extraction). Применяя данный вариант формиро-
вания колоректального анастомоза, мы выполнили 
10 лапароскопических передних резекций прямой 
кишки. При проведении нами литературного поиска 
в отечественной и иностранной литературе на сегод-
няшний день это единственная серия случаев исполь-
зования линейного сшивающего аппарата при лапа-
роскопической передней резекции прямой кишки. 
Полученные результаты диктуют необходимость про-
ведения дальнейших исследований, включая РКИ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложенный новый интракорпоральный линейный 
колоректальный «overlap» анастомоз можно рассма-
тривать как технически простой и безопасный метод 
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формирования анастомоза. По нашему мнению, та-
кой анастомоз может обеспечить определённые пре-
имущества перед циркулярным анастомозом в аспек-
те снижения частоты несостоятельности и стриктур. 
Требуется проведение дальнейших исследований.
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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: оценить непосредственные и отдаленные результаты применения эвагинационного 
метода лечения ректовагинальных свищей (РВС) у пациенток с сопутствующей недостаточностью аналь-
ного сфинктера, обусловленной дефектом мышц по передней полуокружности.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: в исследование было включено 45 пациенток, которым выполнена ликвидация рек-
товагинального свища эвагинационным методом. Превалирующей этиологией формирования РВС в данной 
группе являлись роды 19/45 (42,2%). Медиана наблюдения составила 6 (4; 8,5) месяцев. На 30 сутки после 
операции оценивали результат лечения посредством клинического исследования. Отдаленные результа-
ты лечения были изучены у всех пациенток через 3–12 месяцев путем клинико-инструментального обсле-
дования, включая трансректальное ультразвуковое исследование и сфинктерометрию.
РЕЗУЛЬТАТЫ: рецидив РВС выявлен у 9/45 (20%) женщин. При контрольном обследовании отмечены ста-
тистически значимые улучшения показателей функции держания: среднее давление покоя (p = 0,004), 
максимальное давление сокращения (p < 0,0001), оценка по шкале инконтиненции Векснера (p < 0,0001). 
Анализ связи между риском развития рецидива заболевания и различными параметрами показал, что 
при диаметре свищевого отверстия меньше 16 мм возрастает вероятность возврата заболевания 
(р = 0,0003).
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: эвагинационный метод является эффективным способом ликвидации протяженных дефек-
тов ректовагинальной перегородки и коррекции сопутствующей недостаточности анального сфинктера.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ректовагинальный свищ, эвагинация, эвагинационный метод, дефект ректовагинальной перегородки, недоста-
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Evagination method for rectovaginal fistulas
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AIM: to assess early and late results of the evagination method for the treatment of rectovaginal fistulas (RVF) 
in patients with anal incontinence due to muscle defect in the anterior semicircle.
PATIENTS AND METHODS: the study included 45 patients. The prevailing etiology of RVF was delivery lesion in 19/45 
(42.2%). The median follow-up was 6 (4; 8.5) months. On day 30 after surgery, the outcome was assessed clini-
cally. Late outcomes were assessed in all patients 3–12 months including clinical control, transanal ultrasound and 
sphincterometry.
RESULTS: recurrence occurred in 9/45 (20%) patients. The significant improvement of continence was revealed: in 
mean pressure in rest (p = 0.004), in maximum contraction pressure (p < 0.0001), in Wexner incontinence score 
(p < 0.0001). With a fistula opening less than 16 mm, the recurrence risk increases (p = 0.0003).
CONCLUSIONS: the evagination method is effective option in extent septal defects and correcting additional anal 
sphincter insufficiency.
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ВВЕДЕНИЕ

Возможная этиология ректовагинальных свищей (РВС) 
крайне разнообразна (гнойно-воспалительные забо-
левания промежности, перианальные проявления бо-
лезни Крона, врожденные свищи, ятрогенная травма, 
следствие перенесенной лучевой терапии), однако, 
наиболее частой причиной образования РВС являют-
ся осложненные роды. Так, ректовагинальные свищи 
развиваются у 0,05% пациенток после эпизиотомии, 
в 1% наблюдений — при разрывах третьей и четвер-
той степени [1]. Кроме того, тяжесть состояния этой 
категории пациентов связана не только с дефектом 
ректовагинальной перегородки, но и с наличием недо-
статочности анального сфинктера (НАС), обусловлен-
ной его повреждением по передней полуокружности 
[2]. В Российской Федерации по официальной стати-
стике в зависимости от региона травмы III-IV степени 
варьируют от 0,15 до 1,78 на 1000 родов [3].
Обычно, учитывая «яркие» клинические проявления 
РВС (выделение газов и/или кишечного содержимого 
через влагалище), пациентки не акцентируют внима-
ние врача на наличие НАС. И лишь после успешной 
ликвидации свища у них могут возникнуть явления 
анального недержания различной степени выражен-
ности. При этом полноценное клинико-инструмен-
тальное обследование пациенток с РВС в предопера-
ционном периоде, включающее патофизиологические 
методы и трансректальное ультразвуковое исследо-
вание (ТРУЗИ), позволяет выявить признаки дефекта 
мышц анального сфинктера по передней полуокруж-
ности и определить показания к хирургической кор-
рекции не только РВС, но и НАС [4]. Несмотря на бо-
лее чем 100 предложенных способов хирургической 
коррекции РВС, корректные методы одномоментной 
ликвидации дефектов ректовагинальной перегород-
ки и анального сфинктера отсутствуют. Прежде все-
го, это связано со сложностью адекватной диспози-
ции линий швов в нижнеампулярном отделе прямой 
кишки и на мышечной ткани анального сфинктера 

при комбинированном оперативном вмешатель-
стве, направленном как на ликвидацию РВС, так и на 
коррекцию НАС и, соответственно, риском развития 
гнойно-септических осложнений в зоне мышечной 
пластики.
Все это послужило причиной для разработки на базе 
ФГБУ «НМИЦ колопроктологии имени А.Н. Рыжих» 
Минздрава России эвагинационного метода хирурги-
ческого лечения РВС [5]. Данный метод направлен не 
только на ликвидацию протяженных дефектов рек-
товагинальной перегородки, но и на одновременную 
коррекцию недостаточности анального сфинктера.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Гипотеза: применение эвагинационного метода по-
зволит одномоментно ликвидировать протяженные 
дефекты ректовагинальной перегородки и улучшить 
функцию держания анального сфинктера у паци-
енток с РВС и НАС, обусловленной дефектом мышц 
по передней полуокружности.
Первичные точки исследования:
•  частота заживления РВС;
•  степень анальной инконтиненции по данным 

сфинктерометрии после операции.
Вторичные точки:
•  частота и структура послеоперационных 

осложнений;
•  длительность пребывания в стационаре.
Критерии включения:
•  женщины старше 18 лет;
•  подтвержденный дефект ректовагинальной пере-

городки по данным ТРУЗИ;
•  подтвержденная недостаточность анального 

сфинктера по данным сфинктерометрии.
Критерии невключения:
•  наличие выраженного гнойно-воспалительного 

процесса в ректовагинальной перегородке;
•  лучевая этиология свища;
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•  воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) 
в стадии обострения;

•  декомпенсация сопутствующих соматических 
заболеваний;

•  беременность и период лактации.
Критерии исключения:
•  нарушение протокола исследования;
•  отказ пациентки от дальнейшего участия.

Дизайн исследования
С июля 2019 по февраль 2024 гг. в ФГБУ «НМИЦ коло-
проктологии имени А.Н. Рыжих» Минздрава России 
метод эвагинации применен у 45 женщин с дефек-
тами ретовагинальной перегородки различной про-
тяженности и сопутствующей НАС, обусловленной 
дефектом анального сфинктера по передней полу-
окружности (Рис. 1).
Период наблюдения за пациентами после операции 
составил 3–12 месяцев, Ме = 6 (4; 8,5). В группе пре-
обладали пациентки молодого возраста (Ме = 35), 
также следует отметить, что в 55,6% свищи носили 
рецидивный характер (Табл. 1).
Учитывая значительное число рецидивных РВС 
(55,6%), нами подробно изучено количество и объем 
перенесенных ранее операций у всех 25 пациенток 
(Табл. 2, 3).
Среди включенных в исследование пациенток наибо-
лее частой причиной РВС были травмы, полученные 
в родах — 19 (42,2%) женщин, 10 (22,2%) пациенток 
отметили характерные симптомы после острых гной-
но-воспалительных заболеваний (Табл. 4).
У 35 пациенток, включенных в исследование, в анам-
незе были роды: одни — у 22 (63%) женщин; двое — 
у 12 (34%); трое родов — у 1 (3%) пациентки. В 13/35 
(37%) случаях роды были неосложненными, а в 22/35 
(63%) — присутствовала та или иная травматизация 
промежности и родовых путей (Табл. 5).
Диагноз ректовагинального свища у всех пациенток 
установлен во время клинического осмотра, верифи-
цирован при трансректальном УЗИ. Также ТРУЗИ по-
зволяло оценить наличие затеков по ходу свища, на-
личие и протяженность дефекта мышечных структур 
анального сфинктера (Табл. 6).
Функциональное состояние анального сфинктера 
оценивали с помощью сфинктерометрии, позво-
ляющей определить снижение среднего давления 

в покое и максимального давления в анальном кана-
ле при волевом сокращении, и градуировать степень 
недостаточности по существующим критериям [6]. 
У больных без кишечной стомы также проводилась 
субъективная оценка выраженности явлений НАС 
по шкале Векснера (Кливлендская шкала оценки 
анальной инконтиненции) (Табл. 7).

Техника операции
Хирургическое вмешательство выполняют под спи-
нальной анестезией в положении на спине как для 

Рисунок 1. Дизайн исследования
Figure 1. The research design

Таблица 1. Клиническая характеристика пациенток с РВС
Table 1. The clinical characteristics of RVF patients

Параметр Значение
Возраст (г), Ме (Q1; Q3), (min–max) 35 (30; 44), (20–66)
ИМТ (кг/м²), Ме (Q1; Q3), (min–max) 22,6 (21,2; 27,9), 

(18,59–34,96)
Продолжительность заболевания (лет), 
Ме (Q1; Q3), (min–max)

1 (1; 3), (0,5–29)

Наличие стомы, n (%) 9 (20)
Рецидивный свищ, n (%) 25 (55,6)

Таблица 2. Распределение пациенток по количеству пере-
несенных вмешательств
Table 2. Distribution of patients by the number of interventions

Количество ранее 
перенесенных операций Кол-во пациенток, n (%)

1, n (%) 11 (44)
2, n (%) 6 (24)
3, n (%) 5 (20)
4, n (%) 3 (12)

Всего, n (%) 25 (100)

Таблица 3. Характеристика ранее перенесенных операций 
по поводу РВС*
Table 3. Characteristics of previous interventions for RVF

Ранее перенесенные оперативные 
вмешательства

Кол-во, 
n (%)

Ликвидация РВС расщепленным влагалищно-
прямокишечным лоскутом

14 (27)

Сегментарная проктопластика 12 (23)
Иссечение свища, проведение лигатуры 11 (21)
Раздельное ушивание дефектов прямой кишки 
и влагалища

11 (21)

Пластика лоскутом с применением биоимпланта 3 (6)
Операция Мартиуса 1 (2)
Всего ранее перенесенных операций 52 (100)

Примечание: * Одна пациентка могла перенести 1 и более различных 
операций, расчет на общее кол-во перенесенных операций
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литотомии (с максимально приведенными к животу 
ногами).
Проводят ревизию зоны оперативного вмешательства 
(Рис. 2). После гидропрепаровки ректовагинальной 
перегородки и анатомических областей локации кон-
цов анального сфинктера, мышечных структур лева-
торов физиологическим раствором с добавлением 
адреналина (Рис. 3), трансвагинальным доступом во-
круг дефекта ректовагинальной перегородки выпол-
няют циркулярное рассечение задней стенки влага-
лища и выделение свищевого хода до стенки прямой 
кишки. Следует отметить, что расстояние от края де-
фекта до разреза стенки влагалища определяется ин-
дивидуально и составляет, в среднем, 3 мм (Рис. 4). 
Для полноценного выведения свищевого хода (эва-
гината) за пределы анального канала важным этапом 
операции является расщепление ректовагинальной 
перегородки во всех направлениях от краев дефекта 
на расстояние до 5 см (Рис. 5). После адекватной мо-
билизации стенки прямой кишки на передней полуо-
кружности визуализируют и выделяют передние пор-
ции мышц леваторов и концы наружного анального 
сфинктера (в дистальном направлении практически 
до перианальной кожи) (Рис. 6).
Далее на края свищевого отверстия со стороны вла-
галища накладывают нити-держалки (Рис. 7), кото-
рые через свищ, просвет прямой кишки и через за-
дний проход выводят наружу, а затем осуществляют 
эвагинацию («выворачивание») свищевого хода 
и сегмента стенки кишки, несущего дефект, за преде-
лы анального канала (Рис. 8). Отдельными узловы-
ми швами выполняют сфинктеролеваторопластику 
с обязательным захватом в линию швов нескомпро-
метированных, проксимальных по отношению к де-
фекту, отделов стенки прямой кишки (Рис. 9). Крайне 
важно отметить, что выполнение сфинктеролева-
топластики является крайне важным не только для 
коррекции недостаточности анального сфинктера 
и ликвидации его дефекта, но и позволяет дополни-
тельно зафиксировать эвагинат за пределами аналь-
ного канала. В свою очередь, эвагинат не отсекается 
(Рис. 10), а рана во влагалище ушивается отдельными 
узловыми швами (Рис. 11).
В раннем послеоперационном периоде оценивается 
состояние раны со стороны влагалища, а также нали-
чие и состояние эвагината в перианальной области. 
Первый пальцевой осмотр прямой кишки проводился 
всем больным во время контрольного обследования 
на 30-е сутки после операции и позволял уже на этом 
сроке заподозрить наличие рецидива заболевания. 
Для окончательной оценки результата лечения через 
3–12 месяцев после операции, помимо клинического 
исследования, пациенткам выполняли контрольное 
ТРУЗИ и сфинктерометрию. Рецидивом мы считали 

Таблица 4. Этиология ректовагинальных свищей
Table 4. Etiology of rectovaginal fistulas

Этиология Кол-во, 
n (%)

Роды 19 (42,2)
Острые гнойно-
воспалительные 
заболевания

Парапроктит 8 (17,8)
Бартолинит 2 (4,4)

Послеоперационные Иссечение переднего 
экстрасфинктерного свища

3 (6,7)

Колпроктэктомия 
с формированием резервуаро-

ректального анастомоза

1 (2,2)

Низкая передняя резекция 
прямой кишки

1 (2,2)

ТЭМ* 1 (2,2)
ВЗК Язвенный колит 1 (2,2)

Болезнь Крона 3 (6,7)
Другие факторы Посттравматические 4 (8,9)

Врожденные 2 (4,4)
Всего 45 (100)

Примечание: *ТЭМ — трансанальное эндомикрохиругическое удаление 
опухоли

Таблица 5. Характер травмы промежности и родовых пу-
тей у пациенток с РВС
Table 5. Nature of perineal and birth canal trauma in RVF pa-
tients

Особенности родов n (%)
Разрывы 1 степени 1 (4,6)
Разрывы 2 степени 6 (27,3)
Разрывы 3 степени 8 (36,4)
Разрывы 4 степени 1 (4,6)
Эпизиотомия 1 (4,6)
Эпизиотомия + разрывы 5 (22,7)
Всего 22 (100)

Таблица 6. Основные параметры УЗ-исследования у паци-
ентов с РВС
Table 6. Main characteristics of ultrasound examination in RVF 
patients

Параметр Значение
Диаметр свищевого отверстия (мм), 
Ме (Q1; Q3), (min–max)

20 (15; 25), 
(7–40)

Протяженность дефекта анального сфинктера 
по передней полуокружности (ч.у.ц.*), 
Ме (Q1; Q3), (min–max)

2 (2;4), (1–8)

Наличие затеков, n (%) 5 (12,2)

Примечание: *ч.у.ц. — часы условного циферблата

Таблица 7. Распределение пациентов по степеням недо-
статочности анального сфинктера (по данным сфинкте-
рометрии)
Table 7. Distribution of patients by degrees of anal in conti-
nence (according to sphincterometry)

Параметр Значение
1 степень, n (%) 22 (48,9)
2 степень, n (%) 20 (44,4)
3 степень, n (%) 3 (6,7)
Оценка по шкале инконтиненции Векснера 
(n = 36), Ме (Q1; Q3), (min–max)

11,5 (7; 14), (0–20)
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Рисунок 2. Дефект ректовагиналь-
ной перегородки
Figure 2. The rectovaginal septum de-
fect

Рисунок 3. Гидропрепаровка ректо-
вагинальной перегородки
Figure 3. The rectovaginal septum hy-
dropreparation

Рисунок 4. Циркулярный разрез во-
круг свищевого отверстия во влага-
лище
Figure 4. A circular incision of the va-
gina round the fistula

Рисунок 5. Расщепление ректовагинальной перегородки в проксимальном 
и дистальном направлениях
Figure 5. Cleavage of the rectovaginal septum in the proximal and distal directions

Рисунок 6. Выделенный правый лева-
тор
Figure 6. Separated right levator

Рисунок 7. Наложение нитей-держа-
лок со стороны влагалища
Figure 7. The imposition of filaments-
holders from the side of the vagina

Рисунок 8. Эвагинация свища вместе 
с мобилизованной стенкой прямой 
кишки и ректовагинальной перего-
родкой через анальный канал
Figure 8. Evagination of the fistula 
through the anus of a rectal segment 
containing a rectovaginal septal defect

Рисунок 9. Сфинктеролеваторопла-
стика
Figure 9. Sphincterolevatoplasty
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возврат жалоб на выделение компонентов кишечного 
содержимого через влагалище после операции и/или 
наличие сообщения по данным контрольного ТРУЗИ.

Статистический анализ
Данные о пациентках были внесены в электрон-
ную таблицу Microsoft Excel 2019 for Windows. 
Статистический анализ данных выполнен в про-
грамме Statistica 13.3 (TIBCO Sofrware Inc., США). 
Количественные данные представлены медианой 
(Me) и квартилями (Q1; Q3), (min-max). При сравне-
нии показателей сфинктерометрии до и после опе-
рации применен критерий Вилкоксона для связанных 
выборок. Уровень значимости различий при р < 0,05. 
Для выявления факторов риска возникновения реци-
дива методом логистической регрессии был проведен 
однофакторный анализ клинико-анамнестических 
параметров, полученные результаты представлены 
отношением шансов (ОШ) и доверительным интер-
валом (95% ДИ). ROC-анализ проведен в программе 
GraphPadPrism.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Длительность операции составляла от 25 до 106 ми-
нут (Me = 60 (50;85). В 2/45 (4,4%) случаях интрао-
перационно при мобилизации свищевого хода была 
травмирована вышележащая стенка прямой кишки, 
что было связано с выраженным фиброзно-рубцо-
вым процессом в ректовагинальной перегородке из-
за ранее перенесенных оперативных вмешательств.
У 14 (31,1%) женщин на 3–4 сутки выявлена гематома 
перианальной области, однако, ни в одном наблюде-
нии данное осложнение не потребовало каких-либо 

оперативных манипуляций (Табл. 8). Медиана коли-
чества дней, проведенных пациентами в стационаре, 
составила 14 (10; 17).
По данным клинико-инструментального обследова-
ния, рецидив заболевания диагностирован у 9/45 
(20,0%) пациенток. Следует отметить, что у всех па-
циенток, независимо от наличия или отсутствия ре-
цидива заболевания, при контрольном обследовании 
мы отмечали статистически значимые улучшения по-
казателей функции держания (Табл. 9).
С целью поиска факторов, влияющих на риск разви-
тия рецидива заболевания, нами проведен унивари-
антный анализ клинико-анамнестических парамет-
ров. Такие, на первый взгляд, значимые факторы, 
как: наличие кишечной стомы; возраст; число ранее 
перенесенных операций; протяженность свищевого 
хода; наличие гнойных затеков — не влияли на ча-
стоту развития рецидива РВС. При оценке значений 
ИМТ наблюдалась лишь незначительная тенденция 
к наличию связи с частотой возврата заболевания 
(р = 0,053) (Табл. 10).
Единственным выявленным нами фактором, повы-
шающим риск развития рецидива РВС, являлся диа-
метр свищевого отверстия. Причем, парадоксальным 
можно назвать тот факт, что риск развития рециди-
ва заболевания увеличивался с уменьшением раз-
меров свищевого отверстия в кишечной стенке. 

Рисунок 10. Эвагинат, выведенный 
за пределы просвета кишки
Figure 10. Evaginate removed outside 
the intestinal lumen

Рисунок 11. Ушивание влагалища
Figure 11. Suturing a vaginal wound

Таблица 8. Осложнения
Table 8. Complications

Осложнение Кол-во пациенток, 
n (%)

Перфорация вышележащей стенки прямой 
кишки

2 (4,4)

Гематома перианальной области 14 (31,1)
Всего 16 (35,5)
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При построении ROC-кривой выявлено, что при диа-
метре свищевого отверстия меньше 16 мм возрастает 
вероятность возврата заболевания (ОШ = 85,3 (95% 
ДИ 7,8; 933,2), р = 0,0003), (Рис. 12).
Из 9 пациенток с рецидивом РВС после примене-
ния эвагинационного метода, семь были повторно 

оперированы в последующие 3–7 месяцев. Две па-
циентки, в связи с отсутствием выраженных клиниче-
ских симптомов, отказались от повторной операции. 
Ещё трем пациенткам удалось ликвидировать на-
ружное свищевое отверстие во влагалище и переве-
сти свищ в передний неполный экстрасфинктерный, 
в связи с чем им выполнено хирургическое лечение 
в объеме ликвидации внутреннего свищевого отвер-
стия латеральным прямокишечным лоскутом. Четыре 
пациентки были повторно обследованы и опериро-
ваны методом ликвидации РВС расщепленным вла-
галищно-прямокишечным лоскутом (РВПЛ). После 
РВПЛ рецидив развился у одной пациентки, с целью 
ликвидации которого ей было выполнено повторное 
вмешательство с использованием латерального рас-
щепленного прямокишечного лоскута. В настоящий 
момент данных за рецидив нет (Рис. 13).

ОБСУЖДЕНИЕ

В последнее время, благодаря изменению тактики 
и стратегии лечения РВС, внедрению новых хирур-
гических методов, удается ликвидировать патологи-
ческое соустье между прямой кишкой и влагалищем 
более чем у 90% пациентов. Однако, по-прежнему, 
остается актуальным вопрос о лечении пациентов 
с протяженными дефектами ректовагинальной пере-
городки, так как при диаметре свищевого отверстия 
более 16–20 мм операцией выбора является метод 
раздельного ушивания стенки прямой кишки и вла-
галища. Не менее значимым и актуальным, учитывая 
особенности пациентов с РВС, является проблема на-
личия недостаточности анального сфинктера у этой 

Таблица 9. Функциональные результаты лечения
Table 9. Functional outcomes

Показатель, единица измерения До операции После операции р
Среднее давление покоя (мм рт. ст), Ме (Q1; Q3), (min–max) 36 (32; 38), (26–51) 38 (36; 39), (28–69) 0,004
Максимальное давление сокращения (мм рт. ст), Ме (Q1; Q3), (min–max) 104 (82; 132), (51–226) 114 (99; 146), (70–227) < 0,0001
Оценка по шкале инконтиненции Векснера (балл), Ме (Q1; Q3), (min–max) 11,5 (7; 14), (0–20) 3,5 (1; 8), (0–13) < 0,0001

Таблица 10. Факторы риска
Table 10. Risk factors

Фактор ОШ р
Возраст (г) 1,03 (0,96; 1,11) 0,35
ИМТ (кг/м²) 1,17 (0,99; 1,37) 0,053
Продолжительность заболевания (г) 1,02 (0,93;1,12) 0,73
Кол-во родов 2,38 (0,83; 6,81) 0,1
Кол-во перенесенных ранее операций 1,29 (0,77; 2,17) 0,33
Диаметр свищевого отверстия (мм) 0,46 (0,26; 0,82) 0,008
Протяженность свищевого хода (мм) 0,95 (0,84; 1,08) 0,46
Сопутствующие заболевания 0,72 (0,12; 4,38) 0,73
Стома 1,38 (0,23; 8,36) 0,73
Наличие затеков 5,33 (0,86; 32,9) 0,07

Рисунок 12. ROC-кривая зависимости рецидива РВС от 
диаметра свищевого отверстия. AUC = 0,983 ± 0,015 (95% 
ДИ: 0,953–1,0), р < 0,01, точка отсечки соответствует 
16 мм. Чувствительность = 100% (95% ДИ: 66,3–100%). 
Специфичность = 88,9% (95% ДИ: 73,9–96,9%). ПЦПР 
(прогностическая ценность положительного результа-
та) = 69,2% (95% ДИ: 38,6–90,9%). ПЦОР (прогностиче-
ская ценность отрицательного результата) = 100% (95% 
ДИ: 89,1–10%)
Figure 12. ROC is the curve of RVF recurrence versus fistula di-
ameter. AUC = 0.983 ± 0.015 (95% CI: 0.953–1.0), p < 0.01, 
cut-off point corresponds to 16 mm. TPR = 100% (95% CI 66.3–
100%). FPR = 88.9% (95% CI 73.9–96.9%). PPV (positive pre-
dictive value) = 69.2% (95% CI: 38.6–90.9%). NPV (negative 
predictive value) = 100% (95% CI: 89.1–10%)
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категории больных с «яркой» манифестацией ее 
клинической симптоматики в случае успешной лик-
видации свища. Эвагинационый метод позволяет 
нам одноэтапно попытаться решить обе проблемы. 
Причем, за пределы кишечного просвета выводится 
весь сегмент стенки прямой кишки с ее дефектом, что 
позволяет не только ликвидировать РВС, но и мини-
мизировать риск инфицирования зоны мышечной 
пластики, крайне высокий в случае применения дру-
гих методов из-за наличия линии швов в нижнеампу-
лярном отделе прямой кишки. Также следует отме-
тить, что выполнение сфинктеролеваторопластики 
при применении этого метода является обязательным 
этапом операции, направленным не только на ликви-
дацию дефекта мышечных структур, но, главным об-
разом, на дополнительную фиксацию проксимальных 
отделов стенки прямой кишки, что препятствует ре-
тракции эвагината.
Парадоксальное влияние размеров дефекта стенки 
прямой кишки на результаты эвагинационного мето-
да, мы можем объяснить лишь тем, что при меньшем 
диаметре свищевого отверстия у пациентов имеют-
ся более сохранные структуры промежности, в том 
числе и анального сфинктера, что может затруднять 
мобилизацию стенки прямой кишки в дистальном 
направлении.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Эвагинационный метод показал свою высокую эф-
фективность (80%) при ликвидации протяженных де-
фектов (более 16мм) ректовагинальной перегородки. 

Также данный способ позволяет одномоментно вы-
полнить пластический этап, направленный на кор-
рекцию недостаточности анального сфинктера.
Учитывая ранее проведенные исследования, наибо-
лее значимыми для выбора хирургического метода 
коррекции дефектов ректовагинальной перегородки 
являются такие параметры, как диаметр свищевого 
отверстия и его локализация по отношению к хи-
рургическому анальному каналу. Таким образом, 
эвагинационный метод может оправдано занять 
свою «нишу» в тактической «линейке» способов: 
до 5 мм эффективным является применение расще-
пленного влагалищно-прямокишечного лоскута [7]; 
с 5 до 16 мм — инвагинационного метода [8]; а при 
диаметре более 16 мм целесообразно использование 
эвагинационного метода.
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Открытое ведение раны прямой кишки после 
трансанальной эндомикрохирургии. Результаты 

сравнительного рандомизированного проспективного 
исследования
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ВВЕДЕНИЕ: рана после трансанальной эндомикрохирургии (ТЭМ) традиционно ушивается, однако суще-
ствуют исследования, которые предлагают в качестве альтернативы вести рану после ТЭМ открыто.
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: сравнить 2 метода ведения раны прямой кишки у пациентов после ТЭМ.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: после установки диагноза и подписания добровольного информированного согласия 
пациенты распределялись на две группы: основная — группа открытого ведения раны прямой кишки 
и сравнения — группа ушивания раны прямой кишки. Первичной точкой исследования была частота после-
операционных осложнений, вторичными точками исследования являлись необходимость и длительность 
применения антибактериальных препаратов, продолжительность пребывания в стационаре после ТЭМ, 
выраженность воспалительной реакции, сроки заживления послеоперационной раны, качество жизни.
РЕЗУЛЬТАТЫ: за период с ноября 2021 по ноябрь 2023 гг. в рандомизированное исследование было включено 
177 пациентов: 68 — в группу открытого ведения раны прямой кишки, 109 — в группу ушивания раны. 
В анализ включено по 50 пациентов в каждую группу. Установлено, что при открытом ведении раны про-
должительность операции была статистически значимо меньше, чем при ушивании раны (30 [20; 40] про-
тив 55 [40; 60], р < 0,0001). Частота инфекционных осложнений в группе открытого ведения раны ниже: 
11/50 (22%) против 16/50 (32%), р = 0,26; частота послеоперационных кровотечений выше: 4/50 (8%) 
против 2/50 (4%), р = 0,7; продолжительность послеоперационного койко-дня не отличалась: 6 (4;7) про-
тив 6 (5; 7), р = 0,22, однако различия статистически не значимы. Длительность антибиотикотерапии 
при инфекционных осложнениях больше в группе открытого ведения раны: 6 (5;6) дней против 5 (5;6,5), 
р = 0,02. При развитии инфекционных осложнений выраженность воспалительной реакции была выше — 
уровень лейкоцитов [15,9 (14,3; 19,5) × 109/л против 13,1 (12; 15,6) × 109/л, р = 0,01] и гипертермия 
[38,6 ± 0,7 против 38 ± 0,6 °C, р = 0,02] в группе открытого ведения раны. Раны в обеих группах зажили 
к тридцатому дню во всех наблюдениях, по качеству жизни группы не отличались.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: результаты рандомизированного исследования продемонстрировали эффективность и без-
опасность открытого ведения раны прямой кишки после ТЭМ.
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РЕЗЮМЕ
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рандомизированного проспективного исследования

Open management of rectal wound after transanal endoscopic 
microsurgery: randomized prospective study

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

69

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.33878/2073-7556-2024-23-3-69-78&domain=pdf&date_stamp=2024-8-6


INTRODUCTION: the wound following Transanal Endoscopic Microsurgery (TEM) is traditionally closed by suturing. 
However, some studies suggest that leaving the wound open after TEM might be a viable alternative.
STUDY OBJECTIVE: to compare two methods of managing rectal wounds in patients after TEM.
PATIENTS AND METHODS: patients were divided into 2 groups: the main group (open wound management) and 
the control group (suture wound management). The primary endpoint of the study was the morbidity rate. The sec-
ondary endpoints included the need and duration of antibacterial therapy, post-op hospital stay, the severity of the 
inflammatory response, the wound healing time and the quality of life.
RESULTS: from November 2021 to November 2023, 177 patients were included in the randomized study: 68 in 
the open wound management group and 109 in the suture wound group. The analysis included 50 patients in each 
group. It was found that the operation time in the main group was significantly shorter (30 (20; 40) minutes versus 
55 (40; 60), p < 0.0001). The infectious complications rate was lower in the open wound management group: 11/50 
(22%) versus 16/50 (32%), p = 0.26; the postoperative bleeding rate was higher: 4/50 (8%) versus 2/50 (4%), 
p = 0.7. Post-op hospital stay did not differ: 6 (4;7) days versus 6 (5; 7), p = 0.22. The duration of antibiotic therapy 
for infectious complications was longer in the open wound management group: 6 (5;6) days versus 5 (5;6.5), 
p = 0.02. In the case of infectious complication the inflammatory response was higher in the group of the open 
wound management: white blood cell counts (15.9 (14.3; 19.5) × 109/L versus 13.1 (12; 15.6) × 109/L, p = 0.01) 
and temperature (38.6 ± 0.7 °C versus 38 ± 0.6 °C, p = 0.02). Wounds in both groups healed by the 30th day, and 
the quality of life did not differ between groups.
CONCLUSION: the results of the randomized study demonstrated the efficacy and safety of open rectal wound man-
agement after TEM.

KEYWORDS: transanal endoscopic microsurgery, TEM, open rectal wound management, rectal wound suturing
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ВВЕДЕНИЕ

За последние четыре десятилетия трансанальная эн-
домикрохирургия (ТЭМ) стала широко применяться 
в лечении новообразований прямой кишки [1–4,9], 
при этом «классическая» ТЭМ обычно завершает-
ся ушиванием послеоперационной раны [1,4,5,10]. 
Предполагается, что это обеспечивает первичное за-
живление в большинстве случаев, однако эндолюми-
нальное формирование швов — технически сложная 
методика, которая требует специального тренинга, 
длительного периода обучения, приводит к увеличе-
нию времени операции [9,11].
Существует ряд зарубежных исследований, про-
веденных на небольших группах пациентов, кото-
рые предлагают использовать открытое ведение 
раны как альтернативный метод завершения ТЭМ 
[6–8]. Полученные результаты свидетельствуют, 
что открытое ведение ран, по меньшей мере, не 
увеличивает частоту осложнений. Исходя из опыта 
зарубежных коллег [8], в ФГБУ «НМИЦ колопрок-
тологии имени А.Н. Рыжих» Минздрава России 
было проведено собственное проспективное 

рандомизированное исследование, целью которо-
го являлось сравнение открытого и закрытого ве-
дения раны прямой кишки после ТЭМ в отношении 
послеоперационных осложнений, продолжительно-
сти операции, сроков заживления раны и качества 
жизни пациентов.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В период с ноября 2021 г. по ноябрь 2023 г. выполне-
но сравнительное рандомизированное исследование, 
гипотезой которого являлось то, что ведение раны 
после трансанальной эндомикрохирургии открытым 
способом является безопасной альтернативой тра-
диционной методике, то есть планировалось про-
ведение исследования не меньшей эффективности 
(non-inferiority).
После установки диагноза и получения согласия 
на участие в исследовании пациенту, подходящему 
под критерии включения, присваивался индивидуаль-
ный номер, полученный при помощи генератора по-
следовательности случайных чисел интернет-ресурса 
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«www.randstuff.ru». В соответствии с присвоенным 
индивидуальным номером пациенты распределялись 
на две группы: основная — группа открытого веде-
ния раны прямой кишки и сравнения — группа уши-
вания раны прямой кишки.
Размер выборки был рассчитан по методу 
Отдельновой К.А. [19]. При уровне значимости 0,05 
и при средней точности исследования размер выбор-
ки составил 100 человек, по 50 в каждой группе.
Первичной точкой исследования была частота после-
операционных осложнений (кровотечение, инфек-
ционные осложнения), вторичными точками иссле-
дования — частота назначения антибактериальных 
препаратов, продолжительность пребывания в стаци-
онаре после ТЭМ, сроки заживления послеоперацион-
ной раны, качество жизни.
В исследование включались пациенты, подписавшие 
добровольное информированное согласие на уча-
стие, которым планировалось ТЭМ по поводу опухоли 
прямой кишки.
Из исследования исключались пациенты:
–  с циркулярным дефектом прямой кишки после ТЭМ;
–  с интраперитонеальным дефектом прямой кишки;
–  с наличием синхронных и метахронных злокаче-

ственных опухолей;
–  перенесшие неоадъювантную химиолучевую тера-

пию по поводу рака прямой кишки;
–  с рецидивными опухолями прямой кишки.
Всем пациентам на амбулаторном этапе выполнялся 
пальцевой осмотр прямой кишки, инструментальные 
исследования: ректосигмоколоноскопия с выполне-
нием биопсии, трансректальное ультразвуковое ис-
следование (ТРУЗИ), магнитно-резонансная томогра-
фия органов малого таза (МРТ).
Предоперационная подготовка в двух группах про-
ходила по стандартной методике — очистка прямой 
кишки с использованием микроклизм «Энема клин» 
(Набикасим Индастриз, Пакистан) 240 мл вечером 
и 240 мл утром, перед операцией.
Всем пациентам за 30 минут до внутрипросветного 
разреза внутривенно производилась антибиотико-
профилактика препаратом ампициллин в комбина-
ции с сульбактамом в дозировке 1 г ампициллина 
и 500 мг сульбактама или ципрофлоксацин 500 мг 
с метронидазолом 500 мг.
Для разметки границ удаления опухоли прямой киш-
ки применялся монополярный коагулятор, полно-
стенное иссечение опухоли выполнялось ультразву-
ковыми ножницами.
После удаления операционный препарат распреде-
ляли равномерно на полипропиленовой планшетке, 
растягивали при помощи игл, а затем фиксировали 
в 10% растворе формалина и отправляли на патомор-
фологическое исследование (Рис. 1).

Для измерения длины и ширины раневого дефекта 
использовали раскрытые бранши ультразвуковых 
ножниц, размах которых составлял 14 мм.
Операцию завершали в зависимости от распределе-
ния пациентов в группы. В группе сравнения рану 
прямой кишки ушивали монофиламентной нитью 
с насечками V-loc180 3-0 (Covidien) длиной 23 см.
В послеоперационном периоде производили оценку 
частоты послеоперационных осложнений (частота 
кровотечений, частота развития инфекционных ос-
ложнений), необходимости и длительности назначе-
ния антибактериальных препаратов, времени опера-
тивного вмешательства, выраженности системного 
воспалительного ответа, динамики заживления раны, 
качества жизни.
Для оценки выраженности системного воспалитель-
ного ответа измеряли температуру тела (Т), опре-
деляли уровень лейкоцитов и С-реактивного белка 
(СРБ). При наличии у пациента лихорадки ≥ 38,0 °C, 
лейкопении (уровня лейкоцитов ниже 4 × 109/л) или 
лейкоцитоза (уровня лейкоцитов выше 11 × 109/л), 
высокого уровня СРБ (выше 100 мг/л) состояние 
расценивали как инфекцию области хирургическо-
го вмешательства (ИОХВ), что являлось показанием 
к антибактериальной терапии.
Длительность антибактериальной терапии определя-
лась по лабораторным и клиническим показателям 
и продолжалась до их нормализации.
Частота заживления раны оценивалась визуально 
на 30 день после оперативного вмешательства.
Для оценки качества жизни пациентов после ТЭМ 
использовали опросник FIQL (Fecal Incontinence 
Quality of Life), состоящий из 29 вопросов, кото-
рый используется для оценки проблем, связанных 
с недержанием кала [17]. Эти вопросы относят-
ся к 4 категориям: 1) образ жизни; 2) адаптация/

Рисунок 1. Патоморфологический препарат удаленной 
стенки кишки с опухолью
Figure 1. Pathomorphological preparation of the removed in-
testinal wall with a tumor
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поведение; 3) депрессия/самооценка; 4) нелов-
кость/смущение. В каждой категории оценка про-
водится по 4-балльной шкале, где 1 — наиболее 
низкий функциональный статус, 4 — высокий функ-
циональный статус.

СТАТИСТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ

Данные, полученные в ходе исследования, вноси-
лись в таблицу Microsoft Excel 2019. Статистическую 
обработку результатов производили в MedCalc 
statistics software v. 19.6.1 (MedCalcSoftware 
Ltd, Belgium) и RStudio (Rv. 4.4.0 (RCoreTeam, 
Vienna, Austria)) с применением библио тек base 
и GenBinomApps.
В статистическом анализе использовали параме-
трические и непараметрические методы. Для ко-
личественных признаков проводилась проверка 
на нормальное распределение при помощи крите-
рия Шапиро–Уилка. При описании количественных 
данных с нормальным распределением произво-
дили расчет средних (M) и среднеквадратического 
отклонения (± σ). При не Гауссовом распределе-
нии использовали медиану (Me), нижний и верхний 
квартили (Q1;Q3). При сравнении средних применяли 
t-критерий Стьюдента, для медиан — U-критерий 
Манна–Уитни. Для сравнения качественных при-
знаков применяли χ2 Пирсона при ожидаемых зна-
чениях > 10 для четырехпольных таблиц и > 5 для 
многопольных; в остальных случаях использовали 
двусторонний точный критерий Фишера. Различия 
считали статистически значимыми при р < 0,05. 
Для первичных точек произведен расчет границ 
95% доверительного интервала (95% ДИ) методом 
Клоппера-Пирсона.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В период с ноября 2021 г. по ноябрь 2023 г. в иссле-
дование было включено 177 пациентов: 68 — в груп-
пу с открытым ведением раны прямой кишки, 109 — 
в группу с ушиванием раны прямой кишки.
На этапе скрининга из группы открытого ведения 
раны прямой кишки были исключены 14 пациентов: 
6 — из-за наличия синхронно-метахронных опухолей 
толстой кишки, еще 6 — из-за рецидивных опухолей, 
и двое пациентов — из-за прохождения химиолуче-
вой или иммунотерапии в связи со злокачественны-
ми опухолями. После рандомизации были исключены 
еще трое пациентов из-за интраоперационного сое-
динения с брюшной полостью, что потребовало уши-
вания раны и формирования отключающей стомы. 

У одного пациента после удаления опухоли образо-
вался циркулярный дефект, и по решению хирурга 
были наложены отдельные узловые швы.
В группе с ушиванием раны прямой кишки на этапе 
скрининга был исключен 51 пациент: 12 из них — 
из-за наличия синхронно-метахронных опухолей 
толстой кишки, 35 — в связи с рецидивными опу-
холями, и еще четверо — из-за прохождения хими-
олучевой или иммунотерапии по поводу злокаче-
ственных опухолей. После рандомизации из группы 
исключили еще 5 пациентов из-за интраоперацион-
ного соединения с брюшной полостью, что потре-
бовало формирования отключающей стомы. Трое 
других пациентов были исключены после обнару-
жения циркулярных дефектов при удалении опухо-
ли, что потребовало наложения отдельных узловых 
швов по решению хирурга. Таким образом, в анализ 
включено 100 пациентов, по 50 в каждую группу 
(Рис. 2).
Обе группы были сопоставимы по возрасту, полу, 
расстоянию дистального края опухоли от края ану-
са, расположению опухоли по окружности, наиболь-
шему размеру дефекта стенки кишки (при полной 

Рисунок 2. Блок-схема исследования
Figure 2. Block diagram of the study
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инсуффляции), площади удаленного препарата, ги-
стологической структуре (Табл. 1).
При сравнении групп установлено, что при откры-
том ведении раны прямой кишки продолжитель-
ность операции составила 30 (20; 40) минут против 
55 (40; 60) минут, различия статистически досто-
верны (р < 0,0001). Инфекционные осложнения воз-
никали несколько чаще в группе ушивания раны: 16 
(32%; 95% ДИ: 19,5–46,7) против 11 (22%; 95% ДИ: 
11,5–36,0), p = 0,27, а послеоперационные кровоте-
чения — в группе открытого ведения раны прямой 
кишки: 4 (8%; 95% ДИ: 2,2–19,9) против 2 (4%; 95% 
ДИ: 0,5–13,7), p = 0,7, однако полученные различия 
не достигли статистической значимости, а значения 
доверительных интервалов пересекались. Таким об-
разом, группы по частоте послеоперационных ослож-
нений не различались: 15 (30%; 95% ДИ: 17,9–44,6) 
против 18 (36%; 95% ДИ: 22,9–50,8), р = 0,52, соответ-
ственно. Продолжительность послеоперационного 

койко-дня в двух группах составила 6 ((4;7) против 
(5;7), p = 0,22), различия статистически недостовер-
ны (Табл. 2).
Следует отметить, что кровотечения в основной груп-
пе купировались назначением гемостатиков (этамзи-
лата или аминокапроновой кислоты), а у одного паци-
ента группы сравнения потребовалось хирургическое 
вмешательство с остановкой кровотечения путем на-
ложения гемостатического шва. Также у 2 пациентов 
с открытым ведением раны возник абсцесс малого 
таза, что потребовало формирования отключающей 
стомы (Табл. 3).
Всем пациентам в обеих группах за 30 минут до нача-
ла операции выполнялась внутривенная антибиоти-
копрофилактика. Медиана длительности антибакте-
риальной терапии при инфекционных осложнениях 
у 11 пациентов открытой группы составила 6 (5;6) 
дней против 5 (5;6,5) дней у 16 больных закрытой 
группы (р = 0,02) (Табл. 4).

Таблица 1. Основные характеристики групп
Table 1. Characteristics of the groups

Параметры Открытая рана
(n = 50)

Ушивание раны
(n = 50) р

Возраст пациентов (лет), Me (Q1;Q3) 63 (58;69) 65 (58;73) 0,16
Пол, n (%)

Мужской
Женский

23 (46%)
27 (54%)

20 (40%)
30 (60%)

0,54

Расстояние до дистального края опухоли от наружного края ануса (см), Me (Q1;Q3) 5 (3;7) 6,3 (4;8) 0,18
Расположение опухоли, n (%):

Задняя окружность
Передняя окружность
Боковая окружность

18 (36%)
13 (26%)
19 (38%)

17 (34%)
15 (30%)
18 (36%)

0,9 

Наибольший размер дефекта стенки кишки (при полной инсуффляции) (см) M (± σ) 3,9 ± 1,1 4,4 ± 1,4 0,14
Площадь удаленного препарата (см2) Me (Q1;Q3) 16,6 (7,5; 30) 19 (10; 43,5) 0,17
Гистологическая структура опухоли, n (%):

аденомы
нейроэндокринные опухоли pT1a
нейроэндокринные опухоли pT1b
ГИСО pT1
плоскоклеточные карциномы pT1
аденокарциномы pT1(sm1)
аденокарциномы pT1(sm2)
аденокарциномы pT1(sm3)
аденокарциномы pT2
аденокарциномы pT3 

34 (68%)
2 (4%)
1 (2%)
1 (2%)
1 (2%)
4 (8%)
1 (2%)
3 (6%)
2 (4%)
1 (2%)

29 (58%)
3 (6%)

0
0
0

3 (6%)
5 (10%)
6 (12%)
3 (6%)
1 (2%)

0,6 

Таблица 2. Результаты проспективного исследования
Table 2. Results of a prospective study

Параметры Открытая рана (n = 50) Ушивание раны (n = 50) р
Продолжительность операции, мин.
Me (Q1;Q3)

30 (20; 40) 55 (40; 60) < 0,0001

Общая частота послеоперационных осложнений, n (%), 95% ДИ 15 (30%)
(17,9–44,6)

18 (36%)
(22,9–50,8)

0,52

Частота развития инфекционных осложнений, n (%), 95% ДИ 11 (22%)
(11,5–36,0)

16 (32%)
(19,5–46,7)

0,27

Частота послеоперационных кровотечений, n (%), 95% ДИ 4 (8%)
(2,2–19,9)

2 (4%)
(0,5–13,7)

0,7

Послеоперационный койко-день, Me (Q1;Q3) 6 (4;7) 6 (5;7) 0,22
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Для оценки выраженности системного воспалитель-
ного ответа сформированы следующие подгруппы: 
пациенты без инфекционных осложнений (39 — в ос-
новной и 34 человека — в группе сравнения) и паци-
енты с инфекционными осложнениями (11 — в ос-
новной и 16 человек — в группе сравнения). Было 
установлено, что уровень С-реактивного белка в под-
группе без инфекционных осложнений составил 27,3 
(13,7; 85,5) мг/л — в основной группе против 23 (4,6; 
60,8) мг/л — в группе сравнения, р = 0,2; в подгруп-
пе с инфекционными осложнениями: 161,4 (129,7; 
183,9) мг/л — в основной группе против 146,5 (116,1; 
170,5) мг/л — в группе сравнения, р = 0,44. Уровень 
лейкоцитов в подгруппе без инфекционных осложне-
ний составил 8 (6,2; 9,1) × 109/л в основной группе 
против 8,2 (6,3; 9,8) × 109/л — в группе сравнения, 
соответственно, р = 0,51; в подгруппе с инфекцион-
ными осложнениями — 15,9 (14,3; 19,5) × 109/л — 
в основной против 13,1 (12; 15,6) × 109/л — в группе 
сравнения, соответственно, р = 0,01. Температура тела 

в подгруппе без инфекционных осложнений состави-
ла 36,5 ± 0,24 °C — в основной против 36,5 ± 0,2 °C — 
в группе сравнения, р = 0,3; в подгруппе с инфекци-
онными осложнениями: 38,6 ± 0,7 °C — в основной 
против 38 ± 0,6 °C — в группе сравнения, р = 0,02 
(Табл. 5).
Также производилась оценка частоты заживления 
раны в основной и контрольной группах. К тридцато-
му дню в обеих группах у всех больных наблюдалось 
заживление раны с формированием послеопераци-
онного рубца (Рис. 3).
Для оценки качества жизни пациентов использовал-
ся опросник FIQL. Для анализа были отобраны по 20 
человек из каждой группы. При сравнении качества 
жизни пациентов двух групп по предложенным кате-
гориям, как в день выписки, так и через месяц после 
операции, не получено статистически достоверных 
различий. При сравнении каждой группы в динамике 
через месяц после операции отмечалась положитель-
ная динамика в виде увеличения баллов опросника, 

Таблица 3. Тяжесть осложнений (классификация Clavien–Dindo) [18]
Table 3. Severity of complications (Clavien–Dindo classification) [18]

Тяжесть осложнений Характер осложнений Вмешательство Открытая рана 
(n = 50)

Ушивание раны 
(n = 50) р

II Послеоперационное 
кровотечение

– 4 (8%) 1 (2%) 0,36

IIIb Послеоперационное 
кровотечение

Остановка 
кровотечения

0 (0%) 1 (2%) 1,0

Абсцесс малого таза Отключающая стома 2 (4%) 0 (0%) 0,5

Таблица 4. Антибиотикопрофилактика и антибиотикотерапия в открытой и закрытой группах
Table 4. Antibiotic prophylaxis and antibiotic therapy in open and closed groups

Параметры Открытая рана Ушивание раны р
Антибиотикопрофилактика, n (%) 50/50 (100%) 50/50 (100%) 1,0
Антибиотикотерапия при инфекционных осложнениях, n (%) 11/50 (22%) 16/50 (32%) 0,27
Длительность антибиотикотерапии при инфекционных осложнениях, дни 
Me (Q1;Q3)

6 (5;6)
n = 11

5 (5;6,5)
n = 16

0,02

Таблица 5. Выраженность системного воспалительного ответа
Table 5. Severity of systemic inflammatory response

Параметры
Без инфекционных осложнений С инфекционными осложнениями

Открытая 
рана(n = 39)

Ушивание раны 
(n = 34) p Открытая рана 

(n = 11)
Ушивание раны 

(n = 16) р

СРБ, мг/л, Me (Q1;Q3) 27,3 (13,7; 85,5) 23 (4,6; 60,8) 0,2 161,4 (129,7; 183,9) 146,5 (116,1; 170,5) 0,44
Лейкоциты, × 109/л, Me (Q1;Q3) 8 (6,2; 9,1) 8,2 (6,3; 9,8) 0,51 15,9 (14,3; 19,5) 13,1 (12; 15,6) 0,01
Температура, °C M(± σ) 36,5 ± 0,24 36,5 ± 0,2 0,3 38,6 ± 0,7 38 ± 0,6 0,02

Таблица 6. Оценка качества жизни пациентов по опроснику FIQL в день выписки и через месяц после операции
Table 6. Assessment of the quality of life of patients using the FIQL questionnaire on the day of discharge and one month after 
surgery

Параметры
В день выписки Через месяц после операции

Открытая рана 
(n = 20)

Ушивание раны 
(n = 20) р Открытая рана 

(n = 20)
Ушивание раны 

(n = 20) р

Образ жизни Me (Q1;Q3) 3,4 (3,05; 3,65) 3,45 (3,2; 3,7) 0,55 3,55 (3,35; 3,6) 3,6 (3,35; 3,8) 0,39
Адаптация/поведение Me (Q1;Q3) 4 (4; 4) 4 (3,78; 4) 0,22 4 (3,89; 4) 4 (3,89; 4) 0,63
Депрессия/самооценка Me (Q1;Q3) 3,79 (3,57; 3,86) 3,71 (3,5; 3,71) 0,14 3,71 (3,64; 3,71) 3,64 (3,57; 3,71) 0,18
Неловкость/смущение Me (Q1;Q3) 4,0 (3,83; 4) 4 (3,83; 4) 0,92 4 (4; 4) 4 (3,83; 4) 0,54
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то есть качества жизни пациентов в обеих группах 
(Табл. 6).

ОБСУЖДЕНИЕ

С доисторических времен путем наблюдений и на-
копленного опыта человек пришел к идее ускорения 
процессов заживления ран путем сближения ее кра-
ев, очищения, применения природных антисептиков 
и антибиотиков [23]. Хирургическая парадигма «если 
есть возможность, то рану нужно закрыть» господ-
ствует и по сей день.
Предложенная Buess G. в 1983 г трансанальная эндо-
микрохирургия [4,9] не была исключением и предус-
матривала удаление новообразований прямой кишки 
с последующим наложением швов на операционную 
рану [9]. Несмотря на малоинвазивность, ТЭМ, как 
и любое хирургическое вмешательство, имеет риск 

развития периоперационных осложнений, среди ко-
торых: кровотечение и инфекция — наиболее частые 
[10,14–16]. Вопрос о том, позволяет ли наложение 
первичных швов на послеоперационную рану стен-
ки прямой кишки снизить эти риски и сделать опе-
рацию более безопасной был и остается актуальным. 
Опыт промежностной проктологии свидетельствует 
зачастую об обратном. «Классическая» геморроид-
эктомия по Миллигану-Моргану, иссечение свищей 
в просвет прямой кишки с ведением раны открытым 
способом показало свою эффективность [20–22].
В мировой литературе имеется небольшое количе-
ство исследований, направленных на изучение без-
опасности ведения открытой раны прямой кишки 
после ТЭМ. В проспективное рандомизированное ис-
следование Ramirez et al. [11] было включено 40 па-
циентов после ТЭМ, распределенные в две группы: 
в группу А вошли 21 пациент, где рана прямой кишки 
ушивалась, в группу В вошли 19 пациентов, где рана 

  

  
Рисунок 3. Вид раны прямой кишки после трансанальной эндомикрохирургии и через 30 дней после операции (А — Уши-
тая рана (по окончании операции), Б — Открытая рана (по окончании операции), В — Вид области вмешательства 
в группе открытой раны (30 день после операции), Г — Вид области вмешательства в группе ушитой раны (30 день 
после операции)
Figure 3. Rectal wound after transanal endomicrosurgery and in thirty days

А

В Г

Б
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прямой кишки велась открыто. В течение 30 дней 
после операции не было ни одного инфекционного 
осложнения в обеих группах. Тем не менее, в первую 
неделю после операции по 1 пациенту в обеих груп-
пах (1/21 (4%) против 1/19 (5%), p = н/д) возник-
ло послеоперационное кровотечение, купированное 
консервативно.
В проспективном рандомизированном исследовании 
Hahnloser et al. [12] были сформированы две группы 
после ТЭМ: в основную группу вошли 35 пациентов, 
где рана прямой кишки велась открыто, в контроль-
ную группу — 40 пациентов, которым рана прямой 
кишки ушивалась. Было отмечено отсутствие ста-
тистически значимых различий в частоте послеопе-
рационных осложнений: 6% (2/35) — в открытой 
группе против 10% (4/40) — в группе ушивания раны 
(p = 0,2). Частота послеоперационных кровотече-
ний составила 11% (4/35) против 3% (1/40), p = 0,2, 
соответственно.
Сходные результаты приведены в проспективном 
рандомизированном исследовании Brown et al. [13], 
где 50 пациентов были также распределены на две 
группы — открытая (22 пациента) и закрытая (28 па-
циентов). При этом также не было обнаружено ста-
тистически значимых различий в частоте послеопе-
рационных осложнений: 0% (0/22) — в открытой 
против 3% (1/28) — в закрытой группах, р = 0,39 
и частоте постоперационных кровотечений — 23% 
(5/22) против 7% (2/28), р = 0,08, соответственно.
Результаты нашего исследования также продемон-
стрировали, что ведение послеоперационной раны 
открытым способом безопасно, так как частота 
послеоперационных осложнений между группами 
статистически достоверно не различалась: 30% — 
в открытой группе против 36% — в закрытой группе, 
р = 0,52, включая частоту кровотечений (8% против 
4%, р = 0,7)
Ушивание раны в просвете кишки — технически 
сложный этап операции, который приводит к суще-
ственному увеличению длительности оперативно-
го вмешательства. Так, в исследовании Ramirez et 
al. [11] отмечено различие между двумя группами 
на 16 минут (77,8 (20–180) мин. против 93,8 (40–
180) мин. (p = н/д)); в исследовании Hahnloser et al. 
[12] на 28 минут (62 ± 16 минут против 90 ± 51 ми-
нут, р = 0,04); и в работе Brown et al. [13] на 6 минут 
(48,5 ± 12,4 мин. — против 54,1 ± 10,8 мин., р = 0,50). 
В нашей работе удалось сократить время опера-
ции в открытой группе до 30 (20;40) мин. против 55 
(40;60) — в закрытой группе, р < 0,0001, с разницей 
в 25 минут.
Нами установлено, что длительность антибиотико-
терапии у 11 пациентов группы открытого ведения 
раны была на 1 день больше: 6 (5;6) против 5 (5;6,5), 

р = 0,02, чем у 16 больных группы ушивания. Скорее 
всего, это обусловлено более выраженной воспа-
лительной реакцией при открытом ведении раны 
при развитии инфекционных осложнений: концен-
трация СРБ — 161,4 (129,7; 183,9) мг/л против 146,5 
(116,1; 170,5) мг/л (p = 0,44), уровень лейкоцитов — 
15,9 × 109/л (14,3; 19,5) против 13,1 × 109/л (12; 15,6), 
p = 0,01; уровень гипертермии — 38,6 ± 0,7 °C против 
38 ± 0,6 °C, p = 0,02. Вместе с тем, у 2 пациентов с от-
крытым ведением раны сформировались абсцессы 
таза, что послужило поводом к формированию от-
ключающей стомы.
Несмотря на бо́льшую выраженность системного вос-
палительного ответа у пациентов с открытой раной, 
это не оказывало влияния на длительность послеопе-
рационного койко-дня. Так, в исследовании Ramirez 
et al. [11] и Hahnloser et al. [12] средний койко-день 
после операции не различался — 3,8 (2–6) vs 3,9 
(2–7), p = н/д, и 3,4 (± 1,9) vs 3,4 (± 3,5), р = 0,9, соот-
ветственно. В нашем исследовании койко-день также 
не отличался и составил 6 (4;7) — в группе открытого 
ведения раны против 6 (5;7) — в группе с ушивани-
ем, р = 0,22.
При оценке частоты заживления послеоперационной 
раны в двух группах нами было установлено, что к 30 
послеоперационному дню происходит эпителизация 
раны у всех пациентов обеих групп. Также не наблю-
далось различий между группами в качестве жизни 
пациентов в послеоперационном периоде по шкале 
FIQL.
Сильной стороной проведенного исследования яв-
ляется его проспективный рандомизированный ха-
рактер. К недостаткам можно отнести относительно 
небольшую выборку пациентов, одноцентровый ха-
рактер, что возможно указывает на необходимость 
проведения схожих исследований в дальнейшем.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

По результатам проведенного исследования открытое 
ведение раны безопасно, так как не приводит к боль-
шей частоте послеоперационных осложнений и сни-
жению качества жизни. При этом продолжительность 
операции сокращается на 25 минут (p < 0,0001).
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ЦЕЛЬ: выявить генетико-фенотипическую корреляцию у детей с аденоматозным полипозным синдромом 
(АПС), а также оценить риск проведения оперативного вмешательства.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: в обсервационное исследование включены дети с АПС, находившиеся в хирургическом 
отделении РДКБ — филиале РНИМУ им Н.И. Пирогова МЗ с января 2000 по декабрь 2023 года. Для анализа 
пациенты разделены на две группы («тяжелого» и «нетяжелого» генотипа) согласно результатам моле-
кулярно-генетического исследования.
РЕЗУЛЬТАТЫ: в исследование включено 42 пациента из 36 семей с диагнозом аденоматозный полипозный 
синдром. При проведении статистического анализа выявлено, что средний возраст на момент операции 
значимо различался и составил 13 ± 4 лет в группе «тяжелого» генотипа против 16 ± 1 — в группе 
«нетяжелого» (р = 0,04). Возраст на момент первой колоноскопии (ОШ: 0,74, 95% ДИ: 0,53–0,94, р = 0,03) 
и «ковровое покрытие» аденомами (ОШ: 8,06, 95% ДИ: 1,71–81,1, р = 0,04) достоверно связаны с «тяже-
лым» генотипом.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: для «тяжелого» генотипа характерны более ранний дебют заболевания и возраст начала 
обследования.
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Genotype-phenotype correlation in children 
with adenomatous polyposis syndrome
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AIM: to identify the genotype-phenotype correlation in children with familial adenomatous polyposis (FAP) and 
to assess the risk of surgery.
PATIENTS AND METODS: a retrospective study included children with FAP from January 2000 to December 2023. For 
analysis they were divided in two groups (“severe” and “non-severe” genotype) according to the results of the genetics.
RESULTS: forty-two patients from 36 families with FAP were included in the study. Statistical analysis revealed 
that the mean age at the time of surgery was significantly different and was 13 ± 4 years in the “severe” genotype 
group vs. 16 ± 1 in the “non-severe” group (p = 0.04). The age of first colonoscopy (OR: 0.74, 95% CI: 0.53–0.94, 
р = 0.03) and the carpeting of polyps (OR: 8.06, 95% CI: 1.71–81.1, р = 0.04) were significantly associated with 
severe genotype.
CONCLUSION: the “severe” genotype is characterized by earlier onset of the disease and age of colonoscopy, of polyps 
carpeting.
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ВВЕДЕНИЕ

Аденоматозный полипозный синдром (АПС) — на-
следственное заболевание, характеризующееся раз-
витием аденом в толстой кишке и в других органах, 
таких как желудок, двенадцатиперстная кишка и др. 
[1]. Колоректальный рак (КРР) при АПС развивается 
неизбежно у 100% пациентов при отсутствии сво-
евременно проведенного оперативного вмешатель-
ства. Распространенность заболевания оценивается 
в 2,29–3,2 случаях на 100000 человек, как правило, 
с одинаковым поражением обоих полов. Стоит от-
метить, что у трети пациентов патогенные варианты 
возникают de novo, то есть найденный вариант воз-
никает впервые у пациента и при этом отсутствует 
у обоих родителей [2]. Диагноз АПС устанавливается 
при обнаружении аденом в толстой кишке, а также 
при проведении молекулярно-генетического иссле-
дования на наличие патогенного варианта в гене 
АРС. Кроме того, генетическое тестирование пациен-
тов с аденоматозным полипозным синдромом необ-
ходимо не только для окончательной верификации 
диагноза, но и для определения тяжести заболева-
ния, риска возникновения внекишечных проявлений, 
и прогнозирования сроков оперативного вмешатель-
ства [2]. 

ЦЕЛЬ

Цель данного исследования — выявление генетико-
фенотипической корреляции у детей с АПС и опреде-
ление связи генотипа с риском оперативного вмеша-
тельства до 18 лет.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проведено обсервационное исследование, в которое 
включены дети с АПС, находившиеся в хирургическом 

отделении РДКБ — филиале РНИМУ им Н.И. Пирогова 
МЗ РФ с января 2000 г. по декабрь 2023 г.
Критериями включения в исследование являлись:
1. Возраст пациентов до 18 лет;
2. Подтвержденный патогенный вариант в гене АРС.
В исследование не включались пациенты с АПС без 
выполненного генетического тестирования.

Методология получения данных
Для описания количества аденом использовался 
показатель «более/менее 100», основываясь на ак-
туальных российских клинических рекомендациях 
по лечению взрослых пациентов с АПС [3]. При вы-
явлении эндоскопической картины «множественного 
полипоза», невозможности провести подсчёт количе-
ства аденом, а также в случаях, когда большая часть 
слизистой оболочки толстой кишки покрыта адено-
мами с редкими «островками» нормальной слизистой 
оболочки, использовали показатель «ковровое» по-
крытие кишки полипами [4].
Для анализа генетико-фенотипической корреляции 
данные молекулярно-генетического исследования 
разделили с учетом локализации патогенного ва-
рианта, то есть по кодонам. Основываясь на реко-
мендациях по лечению АПС у детей (Европейская 
ассоциация детских гастроэнтерологов, гепатологов 
и нутрициологов (ESPGHAN)) [5], а также обнов-
ленных европейских рекомендациях по лечению 
аденоматозного полипозного синдрома, MutYH-
ассоциированного полипоза, аденокарциномы же-
лудка, проксимального полипоза желудка (GAPPS) 
и других редких синдромов аденоматозного полипо-
за (Европейская группа по изучению наследствен-
ных опухолей (EHTG) и Европейское общество ко-
лопроктологов (ESCP)) [6,7,8] мы выделили 3 формы 
заболевания (Табл. 1):
•  тяжелая (severe disease) — при локализации пато-

генного варианта в регионе с 1250 по 1464 кодоны;
•  классическая (classical disease) — при локализа-

ции патогенного варианта в участке с 168 по 1580 
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кодоны (за исключением участка с 1250 по 1464 
кодоны);

•  аттенуированная (attenuated disease) — при ло-
кализации патогенного варианта в участках до 168 
и после 1580 кодонов.

Описательная характеристика пациентов отображена 
в таблице 2.
Так как целью данного исследования являлось вы-
явление различий между проявлениями заболе-
вания у детей с тяжелой формой по сравнению 
с классической и аттенуированной формами, для 
последующего анализа, мы объединили пациен-
тов с классической и ослабленной формами в одну 
группу, таким образом, сформировав 2 группы паци-
ентов: «тяжелого» (n = 23) и «нетяжелого» (n = 19) 
генотипов [5,7].

Статистическая обработка данных
Описательные характеристики переменных представ-
лены в виде абсолютных значений (с указанием %) 
для категориальных данных. Для количественных 
данных первым этапом проведена оценка нормально-
сти распределения по методу Д’Агостина–Пирсона. 
При нормальном распределении переменные пред-
ставлены в виде средней арифметической с указани-
ем среднеквадратичного отклонения (± SD). При рас-
пределении, отличном от нормального — медианы 
с указанием межквартильного размаха (Q1;Q3).
Производился сравнительный анализ числовых пере-
менных с применением U-критерия Манна–Уитни для 
медианных значений, и t-критерия Стьюдента для 
средних. Категориальные данные сравнивали при по-
мощи двустороннего точного критерия Фишера или 

Таблица 1. Патогенные варианты гена АРС исследуемых 
пациентов и их распределение по формам
Table 1. Pathogenic variants of the APC gene the studied pa-
tients and their distribution by form

Вариант Число пациентов 
(%), (n = 42)

Кодоны 1250-1464 (тяжелая форма АПС, n = 23 (55))
с.3815С>G (p.Ser1272*) 1 (2,3)
c.3888delAinsCCT (p.Asp1297Leufs*9) 1 (2,3)
c.3927_3931delAAAGA (p.Glu1309Aspfs*4) 10 (из 8 семей) (24)
с.3982С>Т (р.Gln1328*) 1 (2,3)
c.4064_4128del (p.Ser1355Cysfs*9) 1 (2,3)
с.4067С>G (p.Ser1356*) 1 (2,3)
c.4127-4128delAT (p.Tyr1376Cysfs*9) 1 (2,3)
с.4201del (р.Ile1401Leufs*14) 6 (из 2 семей) (14)
с.4216С>Т (р.Gln1406*) 1 (2,3)
Кодоны 168–1249 и 1465-1580 (классическая форма АПС, 
n = 17 (40))
c.530_531del (p.Asn177Ilefs*15) 1 (2,3)
с.1297С>Т (р.Gln433*) 1 (2,3)
с.1312+1G>C 1 (2,3)
c.1408+1delG 1 (2,3)
c.1409-2A>G 1 (2,3)
c.1485delT (p.Thr496Hisfs*2) 1 (2,3)
с.1660С>Т (p.Arg554*) 1 (2,3)
c.1690C>T (p.Arg564*) 1 (2,3)
c.1744-2A>G 1 (2,3)
c.1778G>A (p.Trp593*) 1 (2,3)
c.1816dupA (p.Ile606Asnfs*28) 1 (2,3)
c.2708_2714delACAGAAG 
(p.Asp903Valfs*11) 

1 (2,3)

с.2960_2963dup (р.Glu988 Aspfs*2) 1 (2,3)
c.3036del (p.His1013Ilefs*9) 1 (2,3)
с.3249del (р.Asp1083Glufs*43) 1 (2,3)
c.3340 C>T (р.Arg1114*) 1 (2,3)
c.3682C>T (p.Gln1228Ter) 1 (2,3)
Кодоны до 168 и после 1580 (аттенуированная форма АПС, 
n = 2 (5))
c.455_459delAAAAG (p.Glu152Glyfs*14) 1 (2,3)
delpr B (g.112071090_112071450) 1 (2,3)

Таблица 2. Общая характеристика пациентов
Table 2. Characteristics of patients

Признак n = 42 (%)

Пол:
Женский
Мужской

24 (57)
18 (43)

Пациенты с семейным анамнезом:
Обследованы без жалоб
Возраст пациентов, обследованных без жалоб, лет
Обследованы после появления жалоб (медиана)
Возраст пациентов, обследованных после 
появления жалоб, лет (медиана)

34 (81)
11 (26)

14 (11;14)
23 (55)

15 (12;16)

Пациенты, не имеющие семейного анамнеза 8 (19)

«Тяжелый» генотип:
Обследованы без жалоб, в связи с семейным 
анамнезом
Обследованы после появления жалоб

23 (55)

6 (26)
17 (74)

«Нетяжелый» генотип:
Обследованы без жалоб, в связи с семейным 
анамнезом
Обследованы после появления жалоб

19 (45)

5 (26)
14 (74)

Возраст на момент манифестации заболевания, 
лет (медиана)

14 (10;15)

Возраст на момент первой колонофиброскопии, 
лет (медиана)

14,5 (12;16)

Число полипов более 100 30 (71)

«Ковровое» покрытие» слизистой толстой кишки 
полипами

23 (55)

Размеры полипов, мм (медиана) 5 (4;8)

Эндоскопическая полипэктомия в анамнезе 8 (19)

Злокачественная опухоль щитовидной железы 3 (7)

Синдром Гарднера 3 (7)

Аденокарцинома до 18 лет 1 (2)

Оперирован до 18 лет 25 (59)

Возраст на момент операции, лет (медиана) 16 (12;17)
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χ2 Пирсона. Различия групп признавали статистиче-
ски значимыми при р < 0,05.
Произведен унивариантный анализ отобранных пре-
дикторов путем построения четырехпольных таблиц. 
Во множественную логистическую регрессию вклю-
чали показатели, ассоциированные (при p ≤ 0,2) 
с целевым исходом по результатам унивариантного 
анализа. В результате получены значения отношения 
шансов с 95% доверительным интервалом, p-value 
и коэффициента инфляции дисперсии (VIF).
Для проверки диагностической ценности много-
факторной регрессионной модели вычисляли пло-
щадь под кривой (AUC: area under curve), отноше-
ние правдоподобия и теста Хосмера–Лемешова и R2 

МакФаддена. С целью определения кумулятивного 
риска хирургического вмешательства в детском 
возрасте проведен сравнительный анализ Мантела-
Кокса с вычислением показателя относительного ри-
ска (ОР).
Анализ данных проведён с использованием паке-
та статистических программ GraphPad Prism, версия 
9.3.1 (GraphPad Software, США).

РЕЗУЛЬТАТЫ

В период с 2000 по 2023 гг. в хирургическом отделе-
нии РДКБ — филиале РНИМУ им Н.И. Пирогова МЗ 
РФ наблюдалось 42 пациента из 36 семей с диагно-
зом аденоматозный полипозный синдром.
По локализации патогенных вариантов исследуе-
мые группы распределились почти поровну, с не-
большим преобладанием группы «тяжелого» гено-
типа (с 1250–1464 кодоны) — 23 (55%) пациентов. 

Среди них самыми распространенными локализаци-
ями оказались кодоны 1309 — 10 (43%) пациентов 
из 8 семей и 1401 — 6 (26%) пациентов из 2 семей. 
Классическая и аттенуированная форма составили 
40% и 5%, соответственно.
Проведен сравнительный анализ групп с «тяжелым» 
и «нетяжелым» генотипом. Выявлено, что в группе 
«тяжелого» генотипа отмечен более ранний возраст 
начала обследования (12 ± 4 против 15 ± 2, р = 0,01). 
У пациентов из группы «тяжелого» генотипа чаще 
обнаруживалось более 100 аденом (р = 0,01) и «ков-
ровое» покрытие аденомами (р = 0,03). Оперативное 
вмешательство до 18 лет проведено в 74% случа-
ев для пациентов из группы «тяжелого» генотипа 
и в 42% случаев детей из группы «нетяжелого» гено-
типа, хотя нам не удалось достигнуть статистической 
значимости в этом параметре (р = 0,06) (Табл. 3).
При проведении логистической регрессии выяв-
лено, что фактор «ковровое» покрытие аденомами 
(ОШ = 8,06, 95% ДИ: 1,71–81,1, р = 0,04) достовер-
но связан с «тяжелым» генотипом заболевания 
(Табл. 4).
Проведено определение диагностической ценности 
регрессионной модели. Площадь под кривой со-
ставила 0,85 ± 0,06 (95% ДИ: 0,72–0,96), р = 0,0002. 
Предсказательная ценность положительного резуль-
тата — 78%, предсказательная ценность отрицатель-
ного результата — 72%, отношение правдоподо-
бия — 16 (р = 0,007), тест Хосмера–Лемешова — 4 
(р = 0,8), R2 МакФаддена = 0,29 (Рис. 1).
Также в рамках исследования произведен расчет 
оценки риска хирургического вмешательства в за-
висимости от выявленного патогенного варианта. 
В результате кумулятивный риск хирургического 

Таблица 3. Показатели пациентов с «тяжелым» и «нетяжелым» генотипом
Table 3. Patients with “severe” and “non-severe” genotypes

Показатели р«Тяжелый» генотип 
n = 23 (55%)

«Нетяжелый» генотип 
n = 19 (45%)

Пол (женский) 13 (57%) 11 (58%) 0,82
Возраст дебюта АПС, лет (медиана) 13 (7;15) 14,5 (12;16) 0,08
Возраст первой колоноскопии, лет (ср. ± SD) 12 ± 4 15 ± 2 0,01
Семейный анамнез АПС 19 (83%) 15 (79%) 0,92
Кишечное кровотечение 12 (52%) 6 (32%) 0,22
Максимальный размер полипов, мм (медиана) 4,5 (4;8) 5,5 (5;9) 0,17
Количество проведенных ФКС (медиана) 2 (2;2) 2 (2;2) 0,35
Число полипов более 100 20 (87%) 10 (53%) 0,01
«Ковровое» покрытие слизистой толстой кишки полипами 16 (70%) 7 (37%) 0,03
Высокая степень дисплазии, выявленная до операции 1 (4%) 1 (5%) 0,62
Высокая степень дисплазии, выявленная после операции 2 (9%) 1 (5%) 0,86
Полипоз верхних отделов ЖКТ 8 (35%) 8 (42%) 0,33
Проведение полипэктомий в анамнезе 3 (13%) 5 (26%) 0,43
Возраст на момент операции, лет (ср. ± SD) 13 ± 4 16 ± 1 0,04
Оперирован до 18 лет 17 (74%) 8 (42%) 0,06
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вмешательства до 18 лет в группе «тяжелого» гено-
типа составил 74%, против 42% — в группе «нетяже-
лого» генотипа (ОР = 2,6, 95% ДИ: 1,2–5,7, р = 0,01) 
(Рис. 2).

ОБСУЖДЕНИЕ

В зарубежной литературе выделяется тяжелая или 
молниеносная форма АПС, при которой заболевание 
манифестируют в раннем детском возрасте и прояв-
ляется большим количеством аденом толстой кишки 
или, так называемым, «ковровым» покрытием адено-
мами слизистой оболочки толстой кишки, а также бо-
лее ранней манифестацией и развитием КРР. Однако, 
как в нашей стране, так и во всем мире предметом 
дискуссий по-прежнему остается необходимость вы-
деления тяжелой формы АПС, а также выбор сроков 
и оптимального возраста для проведения профилак-
тической колэктомии у пациентов с АПС, в том числе 
у детей.
Стоит отметить, что генетико-фенотипическая кор-
реляция активно исследуется не только в контексте 
взаимосвязи патогенного варианта с тяжестью забо-
левания [10]. В литературе большое внимание уде-
ляется изучению связи генотипа с риском развития 
десмоидных опухолей, аденом тонкой кишки, а также 
таких заболеваний, как врожденная гипертрофия 
пигментного эпителия сетчатки, рак щитовидной же-
лезы и другие [1,11–13]. Кроме того, в ряде иссле-
дований была прослежена взаимосвязь генотипа АПС 
со скоростью прогрессирования полипоза, то есть 
увеличением количества аденом толстой кишки в ди-
намике, где выявлено, что самая высокая динамика 
разрастания была связана с патогенным вариантом 
в кодоне 1309 [14,15]. Российскими учеными, в свою 
очередь, продемонстрировано отсутствие генетико-
фенотипической корреляции у пациентов с АПС. Так, 

Таблица 4. Результаты унивариантного анализа и множественной логистической регрессии
Table 4. Univariate analysis and multiple logistic regression

Показатели Унивариантный анализ
ОШ (95% ДИ) р

Множественная 
логистическая регрессия

ОШ (95% ДИ)
р VIF

Женский пол 0,95 (0,3–3,07) 0,82 – – –
Возраст первой колоноскопии 0,74 (0,53–0,94) 0,03 0,71 (0,42–1,02) 0,1 1,3
Семейный анамнез АПС 1,26 (0,32–4,9) 0,92 – – –
Кишечное кровотечение 2,81 (0,81–10,6) 0,11 2,67 (0,48–17,34) 0,3 1,2
Максимальный размер полипов 0,88 (0,74–1) 0,1 0,89 (0,69–1,07) 0,3 1,2
«Ковровое» покрытие слизистой полипами 3,9 (1,2–15) 0,03 8,06 (1,71–81,1) 0,04 1,5
Высокая степень дисплазии, выявленная 
до операции

0,69 (0,03–14) 0,62 – – –

Полипоз верхних отделов ЖКТ 0,5 (0,14–1,9) 0,33 – – –
Проведение полипэктомий в анамнезе 0,42 (0,1–2,1) 0,43 – – –
Оперирован до 18 лет 3,9 (1,1–15,2) 0,04 1,29 (0,17–8,39) 0,8 1,6

Рисунок 1. ROC-кривая для определения диагностической 
ценности регрессионной модели
Figure 1. ROC curve to determine the diagnostic value of a re-
gression model

Рисунок 2. Кривая Каплана–Майера демонстрирует куму-
лятивный риск операции у детей с АПС
Figure 2. The Kaplan–Meier curve demonstrates the cumulative 
risk of surgery in children with FAP
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согласно результатам исследования Цуканова А.С. 
и соавт., при сравнении среднего возраста установки 
диагноза КРР у пациентов с локализацией патоген-
ного варианта в кодонах 1309 и 200–300, авторами 
не было выявлено статически значимой разницы 
(33 года, против 34 лет) [16]. Вероятно, основываясь 
на полученных результатах, тяжелая форма АПС ис-
ключена из классификации обновленной редакции 
клинических рекомендаций Ассоциации колопрокто-
логов России [3].
В актуальных обновленных клинических рекоменда-
циях по лечению пациентов с АПС, созданных евро-
пейской группой по изучению наследственных опу-
холей (EHTG), совместно с европейским обществом 
колопроктологов (ESCP), в качестве абсолютных по-
казаний к операции выделяются следующие крите-
рии: выявленный или подозреваемый КРР, наличие 
тяжелых симптомов заболевания, более 1000 аденом 
толстой кишки, результаты гистологического ис-
следования (выявление ворсинчатой аденомы или 
дисплазии высокой степени). Также плановое опе-
ративное вмешательство рекомендуется выполнять 
при выявлении полипов более 10 мм в диаметре, 
значительном увеличении числа полипов за время 
наблюдения и выявлении от 100 до 1000 полипов 
(согласие экспертов 93%). Отдельно отмечено, что 
пациентам с патогенным вариантом в кодонах 1250–
1464 необходимо предложить более ранее проведе-
ние колэктомии в связи с манифестацией КРР в ран-
ние сроки [7].
Именно неопределенность в вопросах взаимосвя-
зи генотипа и фенотипа при АПС сподвигла на про-
ведение настоящего исследования с целью анализа 
взаимосвязи особенностей течения заболевания 
с генотипом у детей. При этом, согласно полученным 
результатам, выявлено, что «тяжелый» генотип у де-
тей ассоциирован с проведением более ранней ко-
лоноскопии (ОШ: 0,74, 95% ДИ: 0,53–0,94, р = 0,03), 
а также с «ковровым» покрытием аденомами сли-
зистой толстой кишки (ОШ: 8,06, 95% ДИ: 1,71–81,1, 
р = 0,04). Выделение «коврового» покрытия аденома-
ми слизистой оболочки толстой кишки нам представ-
ляется более показательным и применимым на прак-
тике, чем применимый в зарубежных рекомендациях 
параметр «более 1000 аденом толстой кишки», так 
как подсчет полипов при их большом числе не всегда 
осуществим в условиях большого или «тотального» 
поражения толстой кишки.
В ходе дополнительного унивариантного анализа 
было отмечено, что «тяжелый» генотип статисти-
чески значимо связан с повышенной вероятностью 
проведения оперативного вмешательства до до-
стижения 18-летнего возраста (ОШ: 3,9, 95% ДИ: 
1,1–15,2, р = 0,04), однако этот фактор не подтвердил 

свою значимость в ходе множественной логистиче-
ской регрессии (ОШ: 1,29, 95% ДИ: 0,17–8,39, р = 0,8). 
Следует отметить, что далеко не каждый ребенок 
с АПС должен быть прооперирован в детском возрас-
те. Части детей с АПС требуется наблюдение, прове-
дение эндоскопических полип эктомий и наблюдение 
за иными органами-мишенями, для которых харак-
терно развитие опухолей. Однако существуют клини-
ческие ситуации, когда оперативного вмешательства 
избежать невозможно. Так, в опубликованном ранее 
ретроспективном исследовании Хабибуллиной Л.Р. 
и соавт., было продемонстрировано, что количе-
ство полипов более 100 в совокупности с наличием 
клинических проявлений в виде рецидивирующих 
кишечных кровотечений явились предикторами вы-
полнения операции при АПС в детском возрасте 
[17]. Кроме того, согласно опубликованным данным, 
доля прооперированных пациентов из общей вы-
борки не превысила 52%, медиана возраста на мо-
мент операции при этом составила 16 (14;17) лет. 
Сопоставимые данные демонстрируют и зарубежные 
авторы. Так, в исследовании из авторитетной кли-
ники Св. Марка (Великобритания) было продемон-
стрировано, что среди пациентов, наблюдавшихся 
по поводу АПС в детском возрасте, 54% оперирова-
ны в возрасте 17 (11–22) лет. Некоторые пациен-
ты с патогенным вариантом в центральном регионе 
гена АРС (1309) оперированы в возрасте 12 лет [18]. 
В крупном исследовании из Соединенных Штатов 
Америки, в котором описаны результаты лечения 
428 пациентов с АПС, возраст на момент операции 
составил 14 (2–21) лет [19]. Исследование из кли-
ники Кливленда, сравнивающее исходы оперативно-
го вмешательства у взрослых и детей (с АПС и ЯК), 
демонстрирует средний возраст на момент формиро-
вания тазового тонкокишечного резервуара в группе 
детей 13,4 ± 3,6 лет, что является наиболее молодым 
возрастом на момент операции, чем описано ранее 
в литературе [20].
Общепринятым мнением также является необхо-
димость проведения оперативного вмешательства 
у пациентов с АПС только в крупных специализиро-
ванных центрах, обладающих большим опытом в вы-
полнении различных оперативных вмешательств 
при АПС для минимизации риска послеоперацион-
ных осложнений и обеспечения удовлетворитель-
ных функциональных результатов и приемлемого 
качества жизни.
Необходимо отметить, что полученные в ходе данного 
исследования результаты отражают реальную клини-
ческую практику лечения детей с АПС в нашей стране. 
«Ковровое» покрытие слизистой оболочки толстой 
кишки, связанное со специфическим генотипом за-
болевания, обуславливает более тяжелое течение 
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заболевания у детей, при котором пациенты обраща-
ются для проведения колоноскопии в связи с жало-
бами на кишечное кровотечение или боли в животе 
в более раннем возрасте и чаще подвергаются хирур-
гическому лечению в возрасте до 18 лет. Кроме того, 
случаи развития КРР до 18 лет, которые, несмотря 
на свой небольшой процент, но встречаются в нашей 
практике, вынуждают продолжать поиск показаний 
к оперативному вмешательству у детей с АПС, уста-
навливая четкие критерии для выполнения опера-
тивного вмешательства. Результаты данного иссле-
дования демонстрируют, что патогенные варианты 
в гене АРС могут обуславливать схожее клиническое 
течение АПС в детском возрасте, однако требуется 
продолжить набор данных с включением большего 
числа пациентов. Принимая во внимание эти данные, 
а также результаты настоящего исследования, мы 
можем предположить наличие взаимосвязи между 
генотипом и фенотипом заболевания у детей с АПС. 
При этом полученные результаты не противоречат 
данным зарубежных исследований [5,9,21].
Представленное обсервационное исследование, без-
условно, имеет ряд ограничений и возможных систе-
матических ошибок, таких как возможная предвзя-
тость исследователей, смещение в результате отбора 
и анализа материала (например, подсчёт полипов), 
что в совокупности могло повлиять на результат ра-
боты. К тому же редкость патологии усложняет набор 
большого числа пациентов, в связи с чем исследова-
ние имеет также ограничение по числу включенных 
пациентов. Тем не менее, проведенное исследование 
показало различие значимости патогенных вариан-
тов в зависимости от локализации в гене и их влия-
ние на тактику лечения у детей.
Актуальным вопросом по-прежнему остается созда-
ние регистра пациентов с АПС [22]. На наш взгляд, 
создание общего национального регистра пациентов 
с АПС поможет осуществлять мониторинг за семьями 
и вовремя выявлять группу детей, которым может по-
требоваться колэктомия, а также своевременно пере-
давать пациента для лечения после 18 лет в специ-
ализированное учреждение.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Согласно полученным данным, для «тяжелого» ге-
нотипа АПС характерны ранний дебют заболевания 
и возраст начала обследования.
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ЦЕЛЬ: определение возможностей компьютерной томографии (КТ) в оценке длины культи питающих 
артерий правой половины ободочной кишки с учетом их анатомического расположения относительно 
верхней брыжеечной вены (ВБВ) для определения уровня перевязки магистральных артерий при правосто-
ронней гемиколэктомии (ПГКЭ) с D2- и D3-лимфодиссекцией.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: ретроспективно проанализированы данные 82 пациентов с гистологически под-
твержденным диагнозом рака правой половины ободочной кишки (РППОК) в возрасте от 44–88 лет (меди-
ана 68 лет). Всем пациентам было выполнено хирургическое лечение в объеме ПГКЭ. В 40 случаях хирургиче-
ское лечение было выполнено в объеме D2- лимфодиссекции и в 42 случаях — в объеме D3-лимфодиссекции. 
На дооперационном этапе всем пациентам по данным КТ выполняли оценку расположения подвздошно-обо-
дочной и правой ободочной артерии относительно ВБВ и измерение ожидаемой длины их культей, на после-
операционном этапе — оценку фактической длины культей.
РЕЗУЛЬТАТЫ: изображение культи подвздошно-ободочной артерии при КТ было получено у 76 (92,6%) 
из 82 пациентов. У 6 пациентов металлическая скобка была установлена по контуру верхней брыжеечной 
артерии (ВБА), в таких случаях четкого КТ-изображения культи подвздошно-ободочной артерии получено 
не было, и длина культи расценивалась как 0 мм. Культя правой ободочной артерии определялась у всех 
пациентов, у которых артерия была выявлена до операции. Вентральное расположение подвздошно-обо-
дочной артерии относительно ВБВ по данным КТ было выявлено у 38 (46,3%) пациентов из 82, дорзальное 
расположение — у 44 (53,7%) из 82 пациентов. При вентральном расположении подвздошно-ободочной 
артерии относительно ВБВ у пациентов с D2-лимфодиссекцией медиана фактической длины артерии 
составила 14,3 мм (8-25,6), c D3-лимфодиссекцией — 7,6 мм (3,3–11,1) (p = 0,005). При дорзальном рас-
положении подвздошно-ободочной артерии относительно ВБВ у пациентов с D2-лимфодиссекцией меди-
ана фактической длины артерии составила 8,8 мм (4,9–16,2), с D3-лимфодиссекцией — 3,9 мм (1–6,9) 
(p = 0,004).
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: фактическая длина культи питающей артерии может стать индикатором уровня перевяз-
ки магистральных артерий и косвенно объема лимфодиссекции при ПГКЭ. Необходимы дальнейшие исследо-
вания с большим числом наблюдений для подтверждения гипотезы об измерении длины культи питающих 
артерий как маркере объема выполненной операции.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: рак правой половины ободочной кишки, правосторонняя гемиколэктомия, компьютерная томография, культя 
подвздошно-ободочной артерии
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AIM: to assess the length of the stump of the feeding arteries of the right colon, their anatomical location relative 
to the superior mesenteric vein (SMV), the level of ligation of the main arteries after right hemicolectomy with D2- 
and D3-lymphadenectomy.
PATIENTS AND METHODS: the retrospective study included 82 patients with a histologically confirmed right 
colon cancer aged 44-88 (mean 68) years. All patients underwent right hemicolectomy. In 40 cases, D2 
lymph node dissection was performed, in 42 cases — in D3. Preoperatively, all patients were assessed 
for the location of the ileocolic and right colon arteries relative to the SMV and the expected length 
of their stumps was measured by CT. Postoperatively, the actual length of the stumps was assessed. 
RESULTS: CT images of the ileocolic artery stump were obtained in 76 (92.6%) of 82 patients. In 6 patients, a metal 
clips were installed along the contour of the superior mesenteric artery; in such cases, a clear CT image of the stump 
of the ileocolic artery was not obtained, and the length of the stump was assessed as 0 mm. The stump of the right 
colic artery was determined in all patients in whom the artery was identified preoperatively. The ventral location 
of the ileocolic artery relative to the SMV according to CT data was identified in 38 (46.3%) of 82 patients, the dor-
sal location — in 44 (53.7%) of 82 patients. With the ventral location of the ileocolic artery relative to the SMV in 
patients with D2, the length of the artery was 14.3 (8-25.6) mm, with D3 — 7.6 (3.3–11.1) mm (p = 0.005). With 
the dorsal location of the ileocolic artery relative to the SMV in patients with D2, the length of the artery was 8.8 
(4.9–16.2) mm, with D3 — 3.9 (1–6.9) mm (p = 0.004).
CONCLUSION: the actual length of the stump of the feeding artery can become an indicator of the level of ligation 
of the main arteries and, indirectly, the extent of lymphadenectomy after right hemicolectomy. Further studies with 
a larger number of cases are needed to confirm the hypothesis for measuring the length of the stump of the feeding 
arteries as a marker of the extent of the procedure performed.
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ВВЕДЕНИЕ

Ежегодно рак толстой кишки занимает одно из веду-
щих мест в структуре онкологической заболеваемо-
сти и смертности. В 2020 году, по данным Globocan 
IARC, в мире было выявлено более 1,9 млн. случаев 
заболевания колоректальным раком (КРР), что соот-
ветствует третьему месту после рака легкого и рака 
молочной железы [1]. По данным европейских иссле-
дований, на РППОК приходится 30–38% случаев КРР 
[2,3]. Отмечается, что РППОК ассоциирован с рядом 
негативных прогностических факторов, таких как по-
жилой возраст, распространенная стадия процесса 
и муцинозная структура опухоли, а выживаемость 
у пациентов с опухолями правой половины ободоч-
ной кишки ниже по сравнению с больными раком ле-
вой половины ободочной кишки [4,5].

Единственным радикальным методом лечения 
при РППОК является хирургический. Согласно 
российским клиническим рекомендациям [6], 
при локализации опухоли в слепой, восходящей 
ободочной кишке, печёночном изгибе ободочной 
кишки и проксимальной трети поперечной ободоч-
ной кишки рекомендуется выполнять ПГКЭ или рас-
ширенную ПГКЭ. При этом хирургическое лечение 
осуществляется согласно принципам тотальной ме-
зоколонэктомии (ТМКЭ), в классическом варианте 
предложенными Hohenberger для рака ободочной 
кишки в 2009 году [7]. Современная методика ТМКЭ 
в европейском понимании основана на прецизион-
ной технике мобилизации толстой кишки, преиму-
щественно, острым путем в пределах существующих 
эмбриональных слоев в едином футляре с покры-
вающей ободочную кишку собственной фасцией, 
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лимфатическими узлами и потенциальными мета-
стазами опухоли с высокой перевязкой питающих 
сосудов [8]. Метод ТМКЭ вошел в клинические ре-
комендации по лечению рака ободочной кишки, как 
в нашей стране, так и в большинстве европейских 
стран [6,9]. Однако существуют противоречивые 
мнения относительно объема удаляемых групп лим-
фоузлов и различия в понимания высокой перевяз-
ки сосудов при РППОК.
Количество удаленных лимфатических узлов явля-
ется важным прогностическим фактором при РППОК 
[10,11]. Лимфатические узлы ободочной кишки рас-
положены вдоль артерий. Согласно Японской класси-
фикации, выделяют три группы регионарных лимфа-
тических узлов ободочной кишки: 1. параколические 
лимфоузлы вдоль маргинальных сосудов (первого 
уровня); 2. мезоколические или промежуточные 
лимфоузлы вдоль питающих сосудов (второго уров-
ня); 3. апикальные лимфоузлы в зоне отхождения пи-
тающих сосудов от магистральной артерии (третьего 
уровня) [12]. Объем D2-лимфодиссекции включает 
удаление параколических и мезоколических лимфа-
тических узлов, объем D3-лимфодиссекции допол-
нительно к объему D2-лимфодиссекции включает 
удаление апикальных лимфатических узлов. В стан-
дартный объем хирургического вмешательства, со-
гласно как российским, так и европейским рекомен-
дациям, входит D2-лимфодиссекция [8,13], тогда как, 
согласно японским клиническим рекомендациям, не-
обходимо во всех случаях, за исключением I стадии, 
выполнять D3-лимфодиссекцию [14].
Другим понятием, характеризующим объем операции 
при раке ободочной кишки, является высокая пере-
вязка сосудов. Существуют различные подходы к вы-
полнению высокой перевязки сосудов при РППОК. 
Так, в консенсусе 2012 года безопасным считается 
пересечение питающих сосудов на расстоянии 1 см от 
магистральной артерии [13]. В консенсусе по РППОК 
2022 года говорится о необходимости визуализации 
ВБВ при выполнении высокой перевязки питающих 
артерий [8]. В российских рекомендациях при ПГКЭ 
указана необходимость лигирования у основания 
подвздошно-ободочной артерии, правой ободочной 
артерии, а также средней ободочной артерии у осно-
вания либо правой ветви средней ободочной артерии 
[6]. Предположительно, высокая перевязка сосудов 
сопровождается увеличением числа удаляемых лим-
фоузлов [7,15], однако следует отметить, что высокая 
перевязка сосудов и D3-лимфодиссекция подраз-
умевают удаление различного количества жировой 
клетчатки и, соответственно, различного количества 
лимфатических узлов [16].
Методом оценки качества выполненной хирургиче-
ской операции являются данные морфологического 

исследования, такие как макроскопическая оценка 
качества ТМКЭ, включая оценку плоскости и краев 
резекции, количество удаленных и пораженных лим-
фатических узлов, которые представляют собой про-
гностические маркеры локорегионарных рецидивов 
и прогрессирования заболевания [10,11]. Однако 
на сегодняшний день нет стандартизированных мето-
дов послеоперационной оценки и контроля качества 
выполнения высокой перевязки питающих артерий. 
В работе West (2010) был предложен патоморфоло-
гический метод оценки резецированных образцов 
с измерением расстояния между опухолью и точкой 
перевязки питающих артерий и между стенкой кишки 
и точкой перевязки питающих артерий [15,17], одна-
ко это не отражает напрямую длину остаточной куль-
ти питающей артерии [18].
Ранее выполненные исследования показали, что 
на КТ, спустя месяцы и даже годы после операции, 
возможна визуализация культи питающего сосуда 
[18,19]. Таким образом, прижизненное измерение 
длины оставшейся культи питающего сосуда возмож-
но и может служить ценным индикатором качества 
объема лимфодиссекции.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Определение возможностей КТ в оценке длины куль-
ти питающих артерий правой половины ободочной 
кишки с учетом их анатомического расположения 
относительно верхней брыжеечной вены (ВБВ) для 
определения уровня перевязки магистральных ар-
терий при правосторонней гемиколэктомии (ПГКЭ) 
с D2- и D3-лимфодиссекцией.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Нами были ретроспективно проанализированы дан-
ные 82 пациентов (45 женщин и 37 мужчин) с гисто-
логически подтвержденным диагнозом РППОК в воз-
расте от 44 до 88 лет (средний возраст 68 лет). Всем 
пациентам было выполнено хирургическое лечение 
в объеме ПГКЭ в МРНЦ им. А.Ф. Цыба в период с 2018 
по 2024 гг. При этом 68 пациентам были выполнены 
лапароскопические операции, 11 пациентам — от-
крытые. В трех случаях потребовалась конверсия 
доступа. В 40 случаях хирургическое лечение было 
выполнено в объеме D2 лимфодиссекции и в 42 слу-
чаях — в объеме D3 лимфодиссекции.
На дооперационном этапе пациентам была прове-
дена КТ с целью стадирования, на послеоперацион-
ном этапе — в рамках мониторинга за опухолевым 
процессом.
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Исследования проводили на компьютерных томогра-
фах Optima CT 660 (General Electric, США) и SOMATOM 
go. TOP (Siemens, Германия). У 4 пациентов доопера-
ционные КТ-данные были предоставлены из других 
учреждений.
При проведении исследований на компьютерном то-
мографе Optima CT 660 (64-срезовый, General Electric, 
США) были установлены следующие параметры ска-
нирования: напряжение на трубке 120 kV, сила тока 
100–500 mA, время вращения трубки 0,6 секунды, 
питч 1.375, толщина среза 5 mm. Сканирование вы-
полнялось в нативную, артериальную (30 сек.) и ве-
нозную (60–70 сек.). Реконструкция изображений 
в контрастные фазы выполнялась с толщиной среза 
1,25 мм. Обработка полученных изображений вы-
полнена на рабочей станции Advantage Workstation 
Volume Share 4.6.
При проведении исследований на томографе 
SOMATOM go. TOP (64/128-срезовый, Siemens, 
Германия) были установлены следующие параметры 
сканирования: коллимация 64 × 0.6, напряжение 
на трубке 120 kV, время вращения трубки 0,6 секунд, 
питч 1.35. Реконструкция изображений осущест-
влялась с использованием итеративного алгоритма 
SAFIRE 3. Сканирование осуществлялось в нативную, 
артериальную (запуск сканирования c использо-
ванием методики Bolus Tracking) и венозную фазы. 
Реконструкция изображений в контрастные фазы 
осуществлялась с толщиной среза 1,0 мм. Обработка 
полученных данных проводилась на рабочей станции 
Syngo.via.
Введение контрастного вещества выполнялось бо-
люсно с использованием автоматических инжекто-
ров. В качестве контрастных агентов были исполь-
зованы неионные йодосодержащие контрастные 
препараты с концентрацией йода 350–370 мг/мл 
в объеме 1,5–2 мл/кг. Подготовка к исследованию 
включала в себя пероральный прием рентгенокон-
трастного вещества за 12, 6 и 3 часа до исследования.
Анализ полученных изображений с целью измерения 
ожидаемой и фактической длины культи подвздош-
но-ободочной и правой ободочной артерий выполня-
ли с использованием мультипланарных реконструк-
ций в аксиальной, коронарной, сагиттальной или 
косой плоскостях и MIP- реконструкций.
Оценку ожидаемой длины культи подвздошно-обо-
дочной и правой ободочной артерии на доопераци-
онном этапе проводили в зависимости от располо-
жения артерий относительно ВБВ. При вентральном 
расположении подвздошно-ободочной артерии отно-
сительно ВБВ ожидаемую длину культи артерии изме-
ряли как расстояние от устья артерии до медиального 
контура вены, при дорзальном расположении — как 
расстояние от устья артерии до латерального контура 

вены. Также при вентральном расположении правой 
ободочной артерии относительно ВБВ ожидаемую 
длину культи артерии измеряли как расстояние от 
устья артерии до медиального контура вены, при дор-
зальном расположении — как расстояние от устья 
артерии до латерального контура вены (Рис. 1).
Измерение фактической длины культи артерии вы-
полняли на основании послеоперационных КТ-
данных. В случае перевязки артерий с использова-
нием металлических скобок измерение осуществляли 
от устья артерии до металлической скобки. При от-
сутствии металлической скобки выполнялось изме-
рение культи артерии на всем видимом протяжении. 
В случаях затруднения идентификации культи арте-
рии осуществлялось сравнение с дооперационными 
снимками.
Статистическая обработка полученных данных вы-
полнялась с использованием пакета IBM SPSS 
Statistics 27 (Armonk, NY: IBM Corp.). Для проверки 
на принадлежность наблюдаемой выборки нормаль-
ной генеральной совокупности был использован кри-
терий Шапиро–Уилка. Для проверки различий между 
ожидаемой и фактической длинами культи подвздош-
но-ободочной и правой ободочной артерий исполь-
зован Т-критерий Уилкоксона, для оценки различий 
между фактической длиной культи подвздошно-обо-
дочной артерии при различном расположении арте-
рии относительно ВБВ и для оценки различий между 
фактической длиной культи подвздошно-ободочной 
артерии при лапароскопических и открытых опера-
циях — тест U-критерий Манна–Уитни с определе-
нием значения интеграла вероятности (p-значение). 
При оценке связей между фактической длиной куль-
ти подвздошно-ободочной артерии, объемом крово-
потери во время операции, длительностью операции 
и количеством койко-дней, а также между фактиче-
ской длиной культи подвздошно-ободочной артерии 
и количеством исследованных лимфоузлов использо-
ван тест ранговой корреляции Спирмена. Для оценки 
различий между длиной культи подвздошно-ободоч-
ной артерии и наличием осложнений использован 
критерий χ2 с последующим определением значения 
интеграла вероятности (p-значение). Различия счи-
тали достоверными при величине p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследуемой группе распределение опухолей 
по локализациям было следующим: рак слепой киш-
ки — 29 пациентов, рак восходящего отдела ободоч-
ной кишки — 31 пациент, рак печеночного изгиба 
толстой кишки — 12 пациентов, рак поперечно-обо-
дочной кишки — 10 пациентов.
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Вентральное расположение подвздошно-ободочной ар-
терии относительно ВБВ по данным КТ было выявлено 
у 38 (46,3%) из 82 пациентов, дорзальное расположе-
ние — у 44 (53,7%, 44/82). Полученные результаты пол-
ностью подтверждены интраоперационными данными.
Оценка фактической длины культи подвздошно-обо-
дочной артерии проводилась по данным первого 

послеоперационного КТ-исследования, в среднем, 
через 5,6 месяца после операции. У 11 (13,6%, 11/82) 
пациентов анализ проводился по данным КТ, вы-
полненной с 2 по 10 сутки после операции с целью 
диагностики послеоперационных осложнений. У 47 
(57,3%, 47/82) пациентов в базе Центра были пред-
ставлены повторные КТ-исследования, при этом 

Рисунок 1. А) Измерение ожидаемой длины культи подвздошно-ободочной артерии по данным КТ при ее вентральном 
расположении относительно ВБВ (аксиальная реконструкция); Б) Измерение ожидаемой длины культи подвздошно-
ободочной артерии по данным КТ при ее дорзальном расположении относительно ВБВ (аксиальная, MIP- и коронарная 
реконструкции). ВБВ — верхняя брыжеечная вена, ВБА — верхняя брыжеечная артерия, a.ileocolica — подвздошно-обо-
дочная артерия
Figure 1. А) Measurement of the expected stump length of the of the ileocolic artery according to CT data with the ventral location 
of the artery relative to the SMV (axial plane); Б) Measurement of the expected stump length of the of the ileocolic artery accord-
ing to CT data with the dorsal location of the artery relative to the SMV (axial plane, MIP, coronal plane)
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у 9 человек срок повторных КТ-исследований превы-
шал 3 года. В среднем срок проведения КТ, с учетом 
повторных исследований составил 1 год 2 месяца.
Металлические клипсы в культе подвздошно-обо-
дочной артерии были визуализированы у 66 (80,5%, 
66/82) пациентов. Как правило, культя подвздошно-
ободочной артерии в венозную фазу исследования 
визуализировалась в виде мягкотканого тяжа с не-
ровными контурами, соответствующему ходу арте-
рии на дооперационной КТ (Рис. 2). У 6 пациентов 
металлическая скобка была установлена по контуру 

ВБА, в таких случаях четкого КТ-изображения культи 
подвздошно-ободочной артерии получено не было, 
и длина культи расценивалась как 0 мм. Таким об-
разом, изображение культи подвздошно-ободочной 
артерии при КТ было получено у 76 (92,6%) из 82 па-
циентов. У всех пациентов, имеющих изображение 
культи подвздошно-ободочной артерии по данным 
КТ, при оценке данных повторных послеоперацион-
ных исследований, в том числе выполненных более 
чем через 3 года после операции, было получено 
изображение культи артерии, при этом в динамике 

  
Рисунок 2. А) КТ — изображение культи подвздошно-ободочной артерии при вентральном расположении артерии 
относительно ВБВ (аксиальная реконструкция); Б) КТ — изображение культи подвздошно-ободочной артерии при дор-
зальном расположении артерии относительно ВБВ(аксиальная реконструкция). ВБВ — верхняя брыжеечная вена, 
ВБА — верхняя брыжеечная артерия, a.ileocolica — подвздошно-ободочная артерия
Figure 2. А) CT image of the stump of the ileocolic artery with the artery located ventrally relative to the SMV (axial plane); 
Б) CT image of the stump of the ileocolic artery with the artery located ventrally relative to the SMV(axial plane)

  
Рисунок 3. Изменение вида культи подвздошно-ободочной артерии при КТ-исследованиях в динамике. А) КТ-
исследование через 1 месяц после операции. Культя артерии визуализируется в виде тяжа с неровными контурами (ак-
сиальная реконструкция); Б) КТ-исследование через 1 год 8 месяцев после операции. В динамике отмечается уменьшение 
толщины культи подвздошно-ободочной артерии и повышение чёткости ее контуров (аксиальная реконструкция). 
ВБВ — верхняя брыжеечная вена, ВБА — верхняя брыжеечная артерия, a.ileocolica — подвздошно-ободочная артерия
Figure 3. Change in the appearance of the stump of the ileocolic artery on CT in dynamics. А) CT 1 month after surgery. The artery 
stump is visualized as a fibrotic line with fuzzy contours (axial plane); Б) СТ1 year 8 months after surgery. In dynamics, there is 
a decrease of the thickness of the stump of the ileocolic artery and an increase in the clarity of its contours (axial plane)

А

А

Б

Б

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 23, № 3, 2024 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 23, № 3, 2024

92



Возможности компьютерной томографии в оценке 
качества хирургического лечения у пациентов 
с опухолями правой половины ободочной кишки

Computed tomography in quality control of surgery for right colon cancer

у ряда пациентов отмечалось уменьшение ее ширины 
и повышение четкости наружных контуров (Рис. 3).
Распределение полученных данных ожидаемой 
и фактической длин культи подвздошно-ободочной 
артерии при вентральном и дорзальном расположе-
нии артерии представлено на рисунке 4. Медиана 
ожидаемой длины культи подвздошно-ободочной ар-
терии при ее вентральном расположении относитель-
но ВБВ составила 2,7 мм (1,0–5,5 мм), медиана фак-
тической длины культи артерии — 10,0 (6,7–21,3 мм) 
(p < 0,001). Медиана ожидаемой длины культи под-
вздошно-ободочной артерии при ее дорзальном 
расположении относительно ВБВ составила 8,5 мм 
(6,7–11,7 мм), медиана фактической длины культи 
артерии — 6,0 мм (2,0–11,2мм), (p = 0,650). При этом 
были отмечены статистически значимые разли-
чия при сравнении ожидаемой и фактической длин 
культи подвздошно-ободочной артерии у пациентов 

с вентральным расположением артерии при D2-
лимфодиссекции и у пациентов с дорзальным ходом 
артерии при D3-лимфодиссекции (Табл. 1).
Распределение данных о фактической длине под-
вздошно-ободочной артерии в зависимости от ее 
расположения от ВБВ в группах пациентов с D2- 
и D3-лимфодиссекцией представлено на рисунках 
5 и 6. При вентральном расположении подвздош-
но-ободочной артерии относительно ВБВ у пациен-
тов с D2-лимфодиссекцией медиана фактической 
длины артерии составила 14,3 мм (8–25,6 мм), c D3-
лимфодиссекцией — 7,6 мм (3,3–11,1 мм) (p = 0,005). 
При дорзальном расположении подвздошно-обо-
дочной артерии относительно ВБВ у пациентов 
с D2-лимфодиссекцией медиана фактической дли-
ны артерии составила 8,8 мм (4,9–16,2 мм), с D3-
лимфодиссекцией — 3,9 мм (1–6,9 мм) (p = 0,004).
В группе пациентов с вентральным расположением 
подвздошно-ободочной артерии медиана фактиче-
ской длины культи артерии при лапароскопических 
операциях составила 10,9 мм (6,6–20,9 мм), при от-
крытых операциях — 9 мм (7,9–27,4) (p = 0,6). У па-
циентов с дорзальным расположением подвздош-
но-ободочной артерии медиана фактической длины 
культи артерии при лапароскопических операциях 
составила 5,3 мм (1,7–10,9 мм), при открытых опера-
циях — 6,6 мм (5,4–11,6) (p = 0,5).
Правая ободочная артерия, самостоятельно отходя-
щая от ВБА, была выявлена по данным КТ у 18 (21,9%) 
из 82 пациентов. Вентральное расположение правой 
ободочной артерии относительно ВБВ отмечено 
у 16 из 18 пациентов (88,9%), дорзальное располо-
жение — у 2 (11,1%, 2/18). Полученные результаты 
полностью подтверждены интраоперационными дан-
ными. При вентральном расположении артерии отно-
сительно ВБВ медиана ожидаемой длины культи пра-
вой ободочной артерии составила 5,2 мм (0–8,3 мм), 
медиана фактической длины культи артерии — 18,1 
(2,9–29 мм) (p = 0,33). При дорзальном расположе-
нии правой ободочной артерии оценка не проводи-
лось ввиду малого числа наблюдений.
Нами была выявлена слабая обратная корреляция 
(−0,24) между длиной культи подвздошно-ободочной 

Таблица 1. Сравнение ожидаемой и фактической длин культи подвздошно-ободочной артерии при ее вентральном 
и дорзальном расположении
Table 1. Comparison of the expected and actual lengths of the stump of the ileocolic artery with its ventral and dorsal location

Расположение a. ileocolica 
относительно ВБВ Объем лимфодиссекции Ожидаемая длина культи 

a. ileocolica, мм
Фактическая длина культи 

a. ileocolica, мм p

Вентральное (n = 38) 2,7 (1,0–5,5) 10,0 (6,7–21,3) < 0,001
D2 (n = 22) 2,6 (1–4,9) 14,3 (7,9–25,5) < 0,001
D3 (n = 16) 2,8 (1,4–6,8) 7,6 (3,2–11,1) 0,47

Дорзальное (n = 44) 8,5 (6,7–11,7) 6,0 (2,0–11,2) 0,65
D2 (n = 18) 10,3 (6,9–12,9) 8,8 (4,9–16,2) 0,727
D3 (n = 26) 7,9 (6,4–10,3) 3,9 (1–6,8) 0,004

Рисунок 4. Распределение данных ожидаемой и фактиче-
ской длин культи подвздошно-ободочной артерии при вен-
тральном и дорзальном расположении артерии.
Figure 4. Distribution of data on the expected and actual 
lengths of the stump of the ileocolic artery with the ventral and 
dorsal location of the artery
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артерии и количеством исследованных после опера-
ции лимфатических узлов (p = 0,035) (Рис. 7).
При анализе связей между фактической длиной куль-
ти подвздошно-ободочной артерии, объемом кро-
вопотери во время операции, временем операции 
и количеством койко-дней была выявлена умерен-
ная обратная корреляция (−0,357) между фактиче-
ской длиной культи артерии и временем операции, 
при этом, чем короче длина культи артерии, тем доль-
ше время операции (p < 0,001).
При оценке послеоперационных осложнений, соглас-
но классификации Clavien–Dindo, их общая частота 

составила 24,4% (20 из 82 пациентов). Осложнения 
I степени зафиксированы у 14 (17%) пациентов из 82, 
II степени — у одного пациента (1,2%, 1/82), III сте-
пени — у 5 пациентов (6,1%, 5/82). Осложнений 
IV–V степени зафиксировано не было. Осложнения 
были обусловлены, преимущественно, изменениями 
в области послеоперационной раны (5 пациентов) 
и кишечной непроходимостью (5 пациентов). Кроме 
того, были выявлены осложнения: в виде перфора-
ции тонкой кишки в сочетании с перитонитом, после-
операционным панкреатитом и анемией тяжелой сте-
пени (1), подкожной эвентрации петли тонкой кишки 
в дренажное отверстие (1), тромбогенного состоя-
ния (1), в виде сочетания наружного дуоденального 
свища, острого послеоперационного панкреатита 
и острой постгеморрагической анемии (1), острого 
послеоперационного панкреатита (1), участков ско-
пления жидкости в области корня брыжейки тонкой 
кишки и по ходу передней ренальной фасции справа 
(1), анемии (1), кровотечения в области брыжейки 
толстой кишки и паранефральной клетчатки в ложе 
удаленной опухоли (1).
При статистическом анализе нами была оценена вза-
имосвязь между наличием/отсутствием осложнений 
(осложнения I–III степени были объединены) и фак-
тической длиной культи подвздошно-ободочной ар-
терии, при этом пациенты были разделены на груп-
пы в зависимости от длины культи артерии: 0–2 мм, 
2–5 мм, 5–10 мм и более 10 мм. При сравнении 
фактической длины культи подвздошно-ободочной 
артерии и наличием осложнений согласно классифи-
кации Clavien–Dindo были выявлены статистически 
значимые различия. Следует отметить, что наиболее 
часто осложнения наблюдались в группе пациентов 
с фактической длиной культи подвздошно-ободоч-
ной артерии менее 2 мм (Табл. 2). В структуре ос-
ложнений пациентов с длиной культи менее 2 мм ос-
ложнения I степени составили 75% (3 — изменения 
в области послеоперационной раны, 3 — динамиче-
ская кишечная непроходимость), III степени — 25% 
(1 — перфорация, перитонит, панкреатит, анемия 
тяжелой степени; 1 — подкожная эвентрация петли 
тонкой кишки в дренажное отверстие).
Повреждение ствола Генле во время операции было 
зафиксировано у 1 (1,2%) пациента из 82 с фактиче-
ской длиной культи подвздошно-ободочной артерии 
2,1 мм.

ОБСУЖДЕНИЕ

ТМКЭ оказалась надежным методом стандартизации 
хирургического лечения при раке ободочной киш-
ки, однако в отношении высокой перевязки сосудов 

Рисунок 5. Распределение данных фактической длины 
культи подвздошно-ободочной артерии при ее вентраль-
ном расположении относительно ВБВ в группах пациентов 
с D2- и D3-лимфодиссекцией
Figure 5. Distribution of data on the actual length of the stump 
of the ileocolic artery with its ventral location relative to the 
SMV in groups of patients with D2- and D3-lymphadenectomy

Рисунок 6. Распределение данных фактической длины 
культи подвздошно-ободочной артерии при ее дорзальном 
расположении относительно ВБВ в группах пациентов 
с D2- и D3-лимфодиссекцией
Figure 6. Distribution of data on the actual length of the stump 
of the ileocolic artery when it is located dorsally relative to the 
SMV in groups of patients with D2- and D3lymphadenectomy
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и оптимального объема лимфодиссекции при РППОК 
ведутся дебаты. В крупных исследованиях по D3-
лимфодиссекции поражение апикальных лимфати-
ческих узлов составляет до 5% [20–22]. При этом, 
по данным Spasojevich et al., количество удаленных 
лимфоузлов значимо выше при дорзальном располо-
жении подвздошно-ободочной артерии относитель-
но ВБВ, чем при вентральном, что подчеркивает не-
обходимость адаптации высокой перевязки сосудов 
к этим анатомическим вариантам [23].
Полученные нами результаты относительно анатомии 
подвздошно-ободочной и правой ободочной артерий 
соответствуют данным литературы. В крупнейшем 
метаанализе, опубликованном Negoi, вентральное 
расположение подвздошно-ободочной артерии от-
носительно ВБВ было выявлено в 42,6% случаев, 
дорзальное расположение подвздошно-ободочной 
артерии относительно ВБВ — в 57,4% случаев, вен-
тральное расположение правой ободочной артерии 

относительно ВБВ — в 89,4% случаев, дорзальное 
расположение правой ободочной артерии относи-
тельно ВБВ — в 10,6% случаев. Правая ободочная 
артерия, самостоятельно отходящая от ВБА, присут-
ствует примерно у 23,8–43% пациентов и практиче-
ски всегда располагается вентральнее ВБВ [19,24].
С момента первой публикации, посвященной оценке 
уровня перевязки сосудов после ПГКЭ, по данным 
КТ прошло более 10 лет, однако зарубежные работы 
на эту тему немногочисленны, а отечественные пу-
бликации, насколько нам известно, отсутствуют.
В нашем исследовании культя подвздошно-ободоч-
ной была визуализирована у всех пациентов, за ис-
ключением случаев локализации хирургической 
скобки по контуру ВБА. Культя правой ободочной 
артерии определялась у всех пациентов, у которых 
артерия была выявлена до операции. В том числе, 
изображение культи питающей артерии было получе-
но при повторных КТ-исследованиях, выполненных, 

Рисунок 7. Оценка корреляционной связи между длиной культи подвздошно-ободочной артерии и количеством удален-
ных лимфоузлов
Figure 7. Assessment of the correlation between the length of the stump of the ileocolic artery and the number of removed lymph 
nodes

Таблица 2. Количество осложнений у пациентов в группах с различной фактической длиной культи подвздошно-обо-
дочной артерии
Table 2. The number of complications in patients in groups with different actual lengths of the ileocolic artery stump

Фактическая длина культи подвздошно-ободочной артерии Всего
менее 2 мм от 2 до 5 мм от 5 до 10 мм более 10 мм

Осложнения нет 5
8,1%

10
16,1%

21
33,9%

26
41,9%

62
100,0%

есть 8
40,0%

3
15,0%

4
20,0%

5
25,0%

20
100,0%

Всего 13
15,9%

13
15,9%

25
30,5%

31
37,8%

82
100,0%
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в среднем, более чем через год после операции. Мы 
не оценивали количественно параметры культи пита-
ющей артерии в динамике, однако, у ряда пациентов 
было отмечено уменьшение ее ширины и большая 
четкость контуров при повторных исследованиях. 
В этой связи представляется интересным исследова-
ние Munkendal (2019), в котором выполнялось срав-
нение длины культи подвздошно-ободочной артерии 
через 2 дня и через 1 год после операции у пациен-
тов с опухолями правой и левой половины ободочной 
кишки. Через год после операции культя сосуда была 
визуализирована в 81% случаев (38 из 47 пациен-
тов). По виду культи артерии были разделены на три 
группы: нормальный сосуд, тромбированный сосуд 
и фиброзная линия. Приблизительно в трети случа-
ев культя классифицировалась как тромбированный 
сосуд или фиброзная линия и в этих группах длина 
культи через 1 год после операции была приблизи-
тельно на 13% меньше, чем через 2 дня после опера-
ции [25].
Следует отметить, что, по нашему мнению, наличие 
металлических скобок в культе артерии облегчает ее 
идентификацию, несмотря на наличие артефактов. 
При отсутствии металлических скобок возникают 
трудности с идентификацией дистальной точки куль-
ти артерии, что затрудняет ее измерение.
В работах, касающихся оценки ожидаемой и факти-
ческой длин культи питающей артерии, измерение 
ожидаемой длины культи проводят от места нача-
ла до правого контура ВБВ, что соответствует D2-
лимфодиссекции [19,26,27]. Особенностью нашего 
исследования является выполнение измерения ожи-
даемой длины культи подвздошно-ободочной арте-
рии в зависимости от хода артерии относительно 
ВБВ. При выполнении ТМКЭ с высокой перевязкой 
подвздошно-ободочной артерии обработку послед-
ней выполняют с учетом ее расположения по отноше-
нию к ВБВ: при заднем — по латеральному, при вен-
тральном — по медиальному ее краю. В нашей работе 
медиана ожидаемой длины культи подвздошно-обо-
дочной артерии (2,7 мм) при ее вентральном распо-
ложении была значимо меньше фактической (10 мм) 
(p < 0,001). При дорзальном расположении артерии 
медиана ожидаемой длины культи (8,5 мм) была 
больше фактической (6,0 мм), что, вероятно, связано 
с тракцией артерии на операции при ее клипирова-
нии, однако различия не были статистически значимы 
(p = 0,650). Кроме того, нами были выявлены статис-
тически значимые различия при сравнении ожидае-
мой и фактической длин культи подвздошно-ободоч-
ной артерии при D2-лимфодиссекции у пациентов 
с вентральным расположением артерии (p < 0,001) 
и при D3-лимфодиссекции у пациентов с дорзальным 
расположением артерии (p < 0,004). При сравнении 

ожидаемой и фактической длин культи правой обо-
дочной артерии значимых различий выявлено не 
было.
Нами также было выполнено сравнение фактической 
длины культи подвздошно-ободочной артерии при ее 
вентральном и дорзальным расположении относи-
тельно ВБВ в группах с D2- и D3-лимфодиссекцией. 
Фактическая длина культи подвздошно-ободочной 
артерии была значимо короче у пациентов с D3-
лимфодиссекцией как при вентральном (7,6 мм), так 
и дорзальном расположении артерии относитель-
но ВБВ (3,9 мм) по сравнению с пациентами с D2-
лимфодиссекцией (14,3 мм и 8,8 мм, соответственно).
В ранее опубликованных работах фактическая длина 
культи подвздошно-ободочной артерии после стан-
дартной ПГКЭ составила, в среднем, 28 мм и была 
больше ожидаемой (14,4–18,1) [19,26]. Таким об-
разом, фактическая длина культи подвздошно-обо-
дочной артерии в нашем исследовании была меньше 
как для пациентов с D3-, так и D2-лимфодиссекцией. 
В работе Livadaru (2019), фактическая длина культи 
подвздошно-ободочной артерии у пациентов по-
сле ТМКЭ с высокой перевязкой сосудов составила 
16,97 ± 4,77 мм, после стандартного хирургического 
вмешательства — 49,93 ± 20,29 мм [27].
При сравнении данных фактической длины культи 
подвздошно-ободочной артерии при лапароскопи-
ческих и открытых операциях, ее медиана была со-
поставима и при вентральном расположении артерии 
(10,9 мм и 9 мм, соответственно), и при ее дорзальном 
расположении (5,3 мм и 6,6 мм). Полученные резуль-
таты не были статистически значимы в обеих группах. 
Похожие результаты были получены в исследовании 
Lygre K.B. (2024): при анализе данных 20 пациентов 
не было выявлено статистически значимых различий 
при сравнении длины культи подвздошно-ободочной 
артерии при открытых и лапароскопических опера-
циях (в среднем, 4,1 мм, p = 0,996) [28].
В ряде зарубежных работ выполнялось сравнение 
длины культи питающей артерии с количеством лим-
фоузлов и данными плоскости резекции патоморфо-
логического препарата. В исследовании Spasojevich 
(2011) не было выявлено значимых различий между 
фактической длиной культи подвздошно-ободочной 
артерии и количеством удаленных лимфатических уз-
лов [26]. В работе Kaye (2015) была выявлена значи-
тельная вариабельность в длине фактической культи 
подвздошно-ободочной артерии, и эти результаты 
коррелировали с патологоанатомическими данны-
ми классификации пострезекционных препаратов, 
которые показали большие различия в плоскости 
и объеме хирургической резекции при РППОК [19]. 
В ранее отмеченной работе Livadaru (2019) в группе 
пациентов после ТМКЭ с высокой перевязкой сосудов 
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среднее количество выделенных лимфоузлов со-
ставило 34,83 ± 16,75 мм, и была выявлена обратная 
корреляция средней степени (−0,40) с фактической 
длиной культи артерии (p = 0,032). Аналогично, зна-
чимость сохранялась для длины резецированного 
образца с умеренной обратной корреляцией (0,44); 
при этом, чем больше длина образца, тем короче дли-
на культи (p = 0,016) [27].
На сегодняшний день только в одном исследовании 
была выявлена зависимость между длиной культи 
питающей артерии и риском локорегионарного ре-
цидива при раке ободочной кишки. В исследовании 
Livadaru (2022), была разработана шкала после-
операционной оценки качества для прогнозирова-
ния риска локорегионарного рецидива у пациентов 
с опухолями толстой кишки, в том числе, включаю-
щая данные о фактической длине культи питающей 
артерии. Было выявлено, что пациенты с локорегио-
нарными рецидивами имели значимо большую длину 
культи питающей артерии (50,77 ± 28,5 мм) по срав-
нению с пациентами без рецидива (45,59 ± 28,1 мм) 
(p < 0,001) [29].
Нами была впервые выполнена оценка осложнений 
в зависимости от длины культи подвздошно-ободоч-
ной артерии в зависимости от уровня лимфодиссек-
ции и расположения сосудов по отношению к ВБВ. 
В нашем исследовании наибольшее число осложне-
ний было зафиксировано в группе пациентов с дли-
ной культи подвздошно-ободочной артерии менее 
2 мм. В исследованиях, в которых сравнивали ТКМЭ 
со стандартной хирургией, было отмечено большее 
число осложнений при ТКМЭ [30,31]. Диссекция 
у корня верхней брыжеечной артерии представляет 
опасность повреждения чревных нервов, что приво-
дит к рефрактерной диарее [30]. С центральным ли-
гированием сосудов коррелирует значительно боль-
шее количество повреждений селезенки и ВБВ [31], 
а высокая вариабельность венозных коллатералей, 
образующих желудочно-ободочный ствол Генле, уве-
личивает риск геморрагий [32].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Измерение длины культи питающей артерии при КТ 
является простым и воспроизводимым инструмен-
том оценки качества проведенного хирургического 
лечения. Полученные нами данные говорят о целе-
сообразности оценки длины культи подвздошно-
ободочной артерии в зависимости от ее расположе-
ния относительно ВБВ, что учитывает особенности 
обработки артерии во время операции. В нашем 
исследовании длина культи подвздошно-ободочной 
артерии, измеренная при КТ была значимо короче 

у пациентов в группе с D3-лимфодиссекцией по срав-
нению с группой пациентов с D2-лимфодиссекцией, 
что подтверждает предположение о том, что факти-
ческая длина культи может стать индикатором уров-
ня перевязки магистральных артерий и, косвенно, 
объема лимфодиссекции при ПГКЭ. Необходимы 
дальнейшие исследования с большим числом на-
блюдений для подтверждения гипотезы об измере-
нии длины культи питающих артерий как маркере 
объема выполненной операции, а также опреде-
ления значимости этих данных в онкологической 
хирургии.
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ВВЕДЕНИЕ: традиционные методы лечения перианальных проявлений болезни Крона (ППБК) связаны 
с высокой частотой рецидивов и осложнений. Местное применение мезенхимальных стволовых клеток 
(МСК) является перспективным направлением и альтернативой повторным операциям при ППБК. По дан-
ным литературы, применение МСК демонстрирует высокую частоту заживления прямокишечных свищей 
после однократной инъекции и характеризуется практически полным отсутствием побочных эффектов.
ЦЕЛЬ: сравнить эффективность (заживление ППБК) и безопасность (частота осложнений) применения 
МСК и плацебо у пациентов с ППБК.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: проведен систематический обзор литературы и метаанализ данных клинических 
исследований, сравнивающих однократное местное введение МСК при ППБК и плацебо. В метаанализ 
включено 5 рандомизированных клинических исследований и получены данные о результатах лечения 
289 пациентов.
РЕЗУЛЬТАТЫ: проведенный метаанализ демонстрирует высокую эффективность однократного местного 
введения МСК при ППБК в сравнении с плацебо (ОШ = 2,10, ДИ 1,28–3,46, p = 0,003). Наиболее часто встре-
чающиеся послеоперационные осложнения (формирование абсцессов и дополнительных свищей), вероятно, 
связаны с естественным течением заболевания и между группами статистически значимо не различают-
ся. На результаты оперативного лечения могут оказывать влияние: тип, источник и концентрация МСК, 
способ их доставки, а также количество инъекций.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: местное применение мезенхимальных стволовых клеток — эффективный и безопасный 
метод лечения перианальных проявлений болезни Крона, однако наличие существенных ограничений в про-
веденном метаанализе заставляет осторожно относиться к полученным результатам и требует прове-
дения дальнейших сравнительных рандомизированных исследований.
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AIM: to compare the efficacy (fistulas healing rate) and safety (morbidity rate) of mesenchymal stem cells (MSC) 
and placebo in patients with perianal fistulizing Crohn’s disease (PFCD).
PATIENTS AND METHODS: a systematic review and meta-analysis of clinical trials, comparing the results of treatment 
of PFCD with single local administration of MSCs or placebo was performed. The meta-analysis included 5 randomized 
clinical trials and the results of treatment of 289 patients were analyzed.
RESULTS: the meta-analysis demonstrates the high efficacy of a single local administration of MSCs for PFCD 
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compared with placebo (OR = 2.10, CI 1.28–3.46, p = 0.003). The most common postoperative complications — 
abscesses and fistulas — are probably associated with the natural course of the disease and do not differ signifi-
cantly between the groups. The results of surgery may be affected by the type, source and concentration of MSCs, 
the method of delivery and the number of injections.
CONCLUSION: local administration of mesenchymal stem cells is an effective and safe method for perianal fistulas 
in Crohn’s disease, however, the presence of significant limitations in the meta-analysis makes it cautious about 
the results obtained and requires further randomized trials.

KEYWORDS: mesenchymal stem cells, anorectal fistula, perianal fistula, Crohn’s disease, perianal fistulizing Crohn’s disease, PFCD, MSC

CONFLICT OF INTEREST: the authors declare no conflict of interest

FOR CITATION: Anosov I.S., Eryshova T.A., Khryukin R.Yu., Zakharov M.A., Achkasov S.I. Mesenchymal stem cells for peri-
anal f istulizing Crohn’s disease (systematic review and meta-analysis). Koloproktologia. 2024;23(3):100–111. (in Russ.). 
https://doi.org/10.33878/2073-7556-2024-23-3-100-111

АДРЕС ДЛЯ ПЕРЕПИСКИ: Ерышова Т.А., ФГБУ «НМИЦ колопроктологии имени А.Н. Рыжих» Минздрава России, ул. Саляма Адиля, д. 2, 
Москва, 123423, Россия; e-mail: teryshova.7@gmail.com
ADDRESS FOR CORRESPONDENCE: Tatyana A. Eryshova, Ryzhikh National Medical Research Center of Coloproctology, Salyama Adilya st., 2, 
Moscow, 123423, Russia; e-mail: teryshova.7@gmail.com

Дата поступления — 03.06.2024 После доработки — 01.07.2024 Принято к публикации — 01.08.2024 
Received — 03.06.2024 Revised — 01.07.2024 Accepted for publication — 01.08.2024

ВВЕДЕНИЕ

Среди всех пациентов с болезнью Крона распростра-
нённость перианальных проявлений (ППБК) находит-
ся в диапазоне от 25 до 28% [1–3]. В настоящее вре-
мя все звенья патогенеза ППБК до конца не изучены, 
при этом известно, что длительное генетически де-
терминированное воспаление в стенке прямой кишки 
приводит к нарушению барьерной функции эпителия 
и дальнейшей избыточной экспрессии провоспали-
тельных цитокинов и активации Т-клеточного иммуни-
тета [4,5]. Совокупность вышеизложенных факторов 
приводит к формированию прямокишечных свищей 
различной степени сложности, при этом до 80% всех 
ППБК представлены сложными свищами [6,7].
В свою очередь, наилучшие исходы лечения свищей 
при болезни Крона (БК) возможно достичь лишь 
при сочетании системной консервативной терапии, 
направленной на подавление активного воспаления 
в прямой кишке, и оперативного вмешательства [8]. 
Однако в настоящее время не существует едино-
го алгоритма в лечении перианальных проявлений 
БК. Несмотря на использование различных методов 
хирургического лечения, их результаты у данной 
категории пациентов по-прежнему неудовлетво-
рительны. Так, частота заживления ран после опе-
раций по поводу ППБК составляет 37%, а риск раз-
вития рецидива свищей прямой кишки в течение 10 
лет наблюдения после лечения достигает 78% [7,9]. 
В подавляющем большинстве случаев пациентам со 
сложными прямокишечными свищами необходимо 
многоэтапное хирургическое лечение, что, безуслов-
но, увеличивает риск развития послеоперационной 
недостаточности анального сфинктера (НАС) [9,10]. 

Отсутствие положительного эффекта от лечения 
ППБК может привести к формированию постоянной 
кишечной стомы или проктэктомии у 38% больных, 
что еще в большей степени может снижать качество 
их жизни [11].
Мезенхимальные стволовые клетки — новое пер-
спективное направление, являющееся альтернативой 
традиционным оперативным вмешательствам в много-
этапном лечении перианальных проявлений болезни 
Крона. Механизм действия МСК основан на их про-
тивовоспалительном и иммуносупрессивном эффек-
те на окружающие ткани, однако в настоящее время 
до конца не изучен [12]. Существуют различные ис-
точники получения МСК, среди которых наиболее рас-
пространены костный мозг и жировая ткань. По типу 
МСК могут быть аллогенными (стволовые клетки, полу-
ченные от донора) или аутологичными (собственные 
стволовые клетки пациента) [13]. В настоящее вре-
мя в мировой практике накоплен достаточный опыт 
применения мезенхимальных стволовых клеток у па-
циентов с ППБК, демонстрирующий высокую эффек-
тивность (заживление) и безопасность (отсутствие 
осложнений) использования МСК, в связи с чем пред-
метом данного систематического обзора и метаанали-
за являются исследования, посвященные лечению ме-
зенхимальными стволовыми клетками перианальных 
проявлений у пациентов с болезнью Крона [14–18].

ЦЕЛЬ

Цель метаанализа — сравнить эффективность (за-
живление ППБК) и безопасность (частота осложне-
ний) применения МСК и плацебо у пациентов с ППБК.
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ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Систематический обзор и метаанализ выполнены 
в соответствии с международными рекомендаци-
ями PRISMA (The preferred reporting items for sys-
tematic reviews and metaanalyses check list) [19]. 
Поиск литературы осуществлялся в электронных 
базах данных Elibrary, PubMed и Cochrane Library, 
не имел ограничений по дате публикации, был за-
вершен 12.04.2024 г. Поисковый запрос был сле-
дующим: «(((“mesenchymal stem cells”[MeSH Terms] 
OR “Stromal Vascular Fraction”[MeSH Terms] OR 
(“stem cells”[MeSH Terms] OR (“stem”[All Fields] 
AND “cells”[All Fields]) OR “stem cells”[All Fields] OR 
(“stem”[All Fields] AND “cell”[All Fields]) OR “stem 
cell”[All Fields]) OR (“fat”[All Fields] AND (“graft s”[All 
Fields] OR “grafted”[All Fields] OR “graftings”[All 
Fields] OR “transplantation”[MeSH Subheading] 
OR “transplantation”[All Fields] OR “grafting”[All 
Fields] OR “transplantation”[MeSH Terms] OR 
“grafts”[All Fields] OR “transplants”[MeSH Terms] 
OR “transplants”[All Fields] OR “graft”[All Fields]))) 
AND (“fistula”[MeSH Terms] OR “fistula”[All Fields] 
OR “fistulas”[All Fields] OR “fistula s”[All Fields] OR 
“fistulae”[All Fields] OR “fistulaes”[All Fields] OR 
(“rectal fistula”[MeSH Terms] OR (“rectal”[All Fields] 
AND “fistula”[All Fields]) OR “rectal fistula”[All Fields] 
OR (“anal”[All Fields] AND “fistula”[All Fields]) OR 
“anal fistula”[All Fields]) OR (“Crohn Disease”[MeSH 
Terms] OR (“crohn”[All Fields] AND “disease”[All 
Fields]) OR “Crohn Disease”[All Fields] OR “crohn's 
disease”[All Fields]) OR “Crohn Disease”[MeSH 
Terms])) AND (humans[Filter])», «мезенхимальные 
стволовые клетки», «стволовые клетки», «болезнь 
Крона», «перианальные проявления», «стромально-
васкулярная фракция».
Из запроса были исключены исследования на де-
тях и животных; языковые ограничения не при-
менялись. В отобранных статьях проводили поиск 
по библиографическим ссылкам на предмет не най-
денных при первоначальном поиске исследований. 
В систематический обзор и метаанализ литературы 
были включены полнотекстовые статьи, в которых 
были описаны результаты рандомизированных кли-
нических исследований, посвященных сравнению 
однократного местного применения мезенхимальных 
стволовых клеток и плацебо у больных с перианаль-
ными проявлениями болезни Крона.
Критерии включения в метаанализ: полнотекстовые, 
рандомизированные клинические исследования, по-
священные сравнению однократного местного при-
менения мезенхимальных стволовых клеток и пла-
цебо у пациентов с перианальными проявлениями 
болезни Крона (свищи прямой кишки).

Критерии исключения: несравнительные, нерандо-
мизированные исследования; применение МСК у па-
циентов с криптогландулярными свищами; системное 
применение МСК при болезни Крона; использова-
ние МСК у пациентов с ректовагинальными свищами 
(РВС) на фоне болезни Крона; сравнение МСК с дру-
гими методами лечения ППБК.
Получение данных
Интересующими данными в группах сравнения были: 
пол, средняя масса тела, возраст, длительность анам-
неза болезни Крона, применение системной терапии 
по поводу БК, источник, тип и концентрация МСК, ме-
тодика применения стволовых клеток, заживление 
ППБК, послеоперационные осложнения (частота об-
щих осложнений и их структура: формирование абс-
цессов, свищей).
Статистический анализ
Статистическую обработку данных при сравнении 
групп во включенных в метаанализ исследовани-
ях выполняли в программе Review Manager 5.4.1 for 
MacOS. Суммарное значение дихотомических данных 
описывали с 95% доверительным интервалом (ДИ) 
в виде отношения шансов (ОШ). При р < 0,05 разницу 
в сравниваемых показателях считали статистически 
значимой.
Результаты поиска
В общей сложности было найдено 2738 публикаций 
(Рис. 1). Первым этапом исключены неполнотексто-
вые публикации, исследования на животных и с уча-
стием детей, обзоры литературы. При дальнейшем 
скрининге исключены исследования, не соответству-
ющие критериям включения — 100, метаанализы — 
15. Среди отобранных рандомизированных клини-
ческих исследований 2 были исключены по причине 
применения в группе сравнения другого метода ле-
чения (фибриновый клей, N = 1; прорезывающая 
лигатура, N = 1), 1 исследование с системным приме-
нением мезенхимальных стволовых клеток и 1 иссле-
дование у пациентов с ректовагинальными свищами 
при болезни Крона также были исключены. При про-
ведении поиска в библиографических данных иссле-
дований, включенных в метаанализ, не было найдено 
дополнительных статей.
В конечном счете, в метаанализ было включено 
5 рандомизированных клинических исследований. 
Характеристика исследований представлена в таб-
лице 1. Стоит отметить, что исследования Panes et al. 
от 2016 и 2018 гг. посвящены оценке результатов 
лечения одной когорты пациентов в сравниваемых 
группах в разный срок наблюдения и метаанализ 
данных проводили в зависимости от наличия инте-
ресующих показателей в публикации [14,15]. В свою 
очередь, в 2/5 исследованиях [17,18] было 4 группы 
сравнения (пациенты были разделены в зависимости 
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от используемой концентрации МСК (1 × 107 клеток/
мл, 3 × 107 клеток/мл, 5 × 107 клеток/мл) и, при мета-
анализе данных, когорты с различной концентрацией 
клеток были объединены в одну группу.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Проанализированы данные о 289 пациентах, из ко-
торых 160 (55%) получали лечение МСК (MSC) 
и 129 (45%) — плацебо (Placebo) (Табл. 1). Структура 
описания результатов метаанализа представлена 
на рисунке 2.
Оценка качества исследований была проведена в со-
ответствии с Cochrane risk of bias check list [20].
Более 50% публикаций, включенных в анализ, имели 
низкий риск смещения по критериям ослепления ис-
следователя и отчетности в исследованиях. При этом 
более чем в 50% исследований был отмечен высокий 
риск смещения по критериям распределения паци-
ентов, ослепления исполнителя и полноте описания 
данных результатов лечения.
Сравнение на однородность
Включенные в метаанализ исследования не имели 
статистически значимых различий по полу, средней 
массе тела, длительности анамнеза болезни Крона 
и применению системной терапии: антибактериаль-
ные препараты, глюкокортикостероиды, иммуносу-
прессоры, генно-инженерные биологические препа-
раты (Рис. 4А-Г).

Результаты лечения
Метаанализ частоты развития послеоперационных 
осложнений
Частота развития послеоперационных осложнений 
(формирование абсцессов, дополнительных свищей, 
выделение крови, гноя, обострение болезни Крона, 
тромбоз геморроидальных узлов, формирование тре-
щин) была описана в 3/5 исследованиях (Рис. 5). 
При этом не выявлено статистически значимых раз-
личий между группами сравнения (ОШ = 0,72, ДИ 
0,39–1,33, p = 0,30).
Метаанализ частоты формирования абсцессов пе-
рианальной области после операции
Данные о частоте развития абсцессов перианальной 
области были представлены в 3/5 исследованиях 
(Рис. 6). Статистически значимых различий в сравни-
ваемых группах не отмечено (ОШ = 0,85, ДИ 0,41–1,76, 
p = 0,66).
Метаанализ частоты формирования дополни-
тельных свищей перианальной области после 
операции
При оценке частоты образования новых свищей пе-
рианальной области после операции, изученной в 2/5 

Рисунок 1. Поиск и отбор литературы для метаанализа
Figure 1. Search and selection of literature for meta-analysis

Рисунок 2. Структура описания результатов метаанали-
за
Figure 2. The structure of the description of the meta-analysis 
results
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исследованиях (Рис. 7), не было получено статисти-
чески значимых различий между группами сравнения 
(ОШ = 0,5, ДИ 0,14–1,77, p = 0,28).
Метаанализ частоты заживления перианальных 
проявлений болезни Крона

В 3/5 исследованиях приведены данные о зажив-
лении перианальных проявлений болезни Крона 
(Рис. 8). Критериями заживления во всех публика-
циях являлись: отсутствие выделений из наружно-
го свищевого отверстия при его сжатии пальцами 

Таблица 1. Характеристика исследований, сравнивающих применение мезенхимальных стволовых клеток и плацебо 
у пациентов с перианальными проявлениями болезни Крона
Table 1. Characteristics of studies comparing the use of mesenchymal stem cells and placebo in patients with perianal fistulizing 
Crohn’s disease

Автор Год Страна Тип

Срок 
на-

блю-
дения 
(мес.)

Метод 
лечения

Источ-
ник МСК N Пол 

(М/Ж)

Средняя 
масса 

тела (кг)

Анамнез 
болезни 

Крона 
(лет)

Отсутствие 
системной 

терапии 
болезни 
Крона, N

После-
опера-

ционные 
осложне-

ния, N

Зажив-
ление 

ППБК, N

Panes et 
al. [14]1

2016 Испания много-
центровое 
РКИ, двой-
ное слепое

6 МСК Алло-
генные, 
жировая 

ткань

107 60/47 73,9 ± 15,0 12,1 ± 10,0 26/107 18/103 53/107

Placebo* 105 56/49 71,3 ± 14,9 11,3 ± 8,9 19/105 30/102 36/105

Panes et 
al. [15]1

2018 Испания много-
центровое 
РКИ, двой-
ное слепое

12 МСК Алло-
генные, 
жировая 

ткань

103 н/д н/д 11,6 н/д 21/103 58/103

Placebo* 102 н/д н/д 11,6 н/д 27/102 39/102

Garcia-
Olmo et al. 
[16]

2022 Испания много-
центровое 
РКИ, двой-
ное слепое

24 МСК Алло-
генные, 
жировая 

ткань

25 14/11 73,4 ± 14,8 9,9 ± 7,9 8/25 3/25 14/25

Placebo* 15 8/7 70,2 ± 11,0 10,7 ± 7,5 3/15 1/15 6/15

Molendijk 
et al. [17]

2015 Нидер-
ланды

РКИ, двой-
ное слепое 
с подбором 

дозы

6 МСК1** Алло-
генные, 
костный 

мозг

5 4/1 н/д 7,6 ± 1,1 0 н/д 4/5

МСК3*** 5 4/1 н/д 16,8 ± 4,0 0 н/д 4/5

МСК5**** 5 1/4 н/д 13,2 ± 4,1 0 н/д 1/5

Placebo* 6 3/3 н/д 6,8 ± 2,9 0/6 5/6 2/6

Barnhoorn 
et al. [18]

2020 Нидер-
ланды

РКИ, двой-
ное слепое 
с подбором 

дозы

48 МСК1** Алло-
генные, 
костный 

мозг

4 3/1 н/д н/д 1 н/д 3/4

МСК3*** 4 4/0 н/д н/д 1 н/д 4/4

МСК5**** 5 1/4 н/д н/д 2 н/д 1/5

Placebo* 3 н/д н/д н/д н/д н/д н/д

Примечание: РКИ — рандомизированное клиническое исследование; МСК — мезенхимальные стволовые клетки; ППБК — перианальные проявления 
болезни Крона; *Placebo — 24 мл 0,9% раствора хлорида натрия или 2 шприца по 2,5 мл 0,9% раствора хлорида натрия или 5% раствора человеческого 
альбумина; **МСК1 — в количестве 1 × 107 клеток/мл; ***МСК3 — в количестве 3 × 107 клеток/мл; ****МСК5 — в количестве 5 × 107 клеток/мл; 
1 — являются взаимозаменяемыми исследованиями в отношении метаанализа данных

Рисунок 3. Оценка риска смещения в исследованиях, сравнивающих мезенхимальные стволовые клетки и плацебо в лече-
нии перианальных проявлений болезни Крона в соответствии с Cochrane risk of bias check list
Figure 3. Assessment of bias risk in studies comparing mesenchymal stem cells and placebo for the treatment of perianal fistuliz-
ing Crohn’s disease, according to the Cochrane risk of bias check list
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и затёки не более 2 см в диаметре по данным магнит-
но-резонансной томографии (МРТ) органов малого 
таза [14–18]. При проведении метаанализа выявле-
но, что частота заживления ППБК в группе пациентов, 

получавших мезенхимальные стволовые клетки, была 
статистически значимо выше в сравнении с группой 
больных, при лечении которых использовали плацебо 
(ОШ = 2,10, ДИ 1,28–3,46, p = 0,003).

А. Метаанализ пола пациентов (мужской пол)

Б. Метаанализ средней массы тела пациентов (кг)

В. Метаанализ длительности анамнеза болезни Крона (лет)

Г. Метаанализ частоты применения системной терапии болезни Крона (пациенты, не получавшие системную 
терапию)

Рисунок 4. Клиническая характеристика пациентов во включенных в метаанализ исследованиях
MSC — МСК, мезенхимальные стволовые клетки; Placebo — плацебо, 24 мл 0,9% раствора хлорида натрия или 2 шприца 
по 2,5 мл 0,9% раствора хлорида натрия или 5% раствора человеческого альбумина.
Figure 4. Clinical and morphological characteristics of patients included in the meta-analysis

Рисунок 5. Метаанализ частоты развития послеоперационных осложнений
Figure 5. Meta-analysis of the rate of postoperative complications
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Ограничения метаанализа
Ограничениями проведённого метаанализа явля-
лись: различные типы (аллогенные и аутологичные) 
и источники получения (костный мозг, жировая 
ткань) мезенхимальных стволовых клеток; неодно-
родный период наблюдения за пациентами (от 6 
до 48 месяцев); включение в метаанализ двух ис-
следований с результатами лечения одной когорты 
пациентов в сравниваемых группах в срок наблюде-
ния 6 и 12 месяцев; различная концентрация мезен-
химальных стволовых клеток (от 1 × 107 клеток/мл 
до 12 × 107 клеток/мл); высокий риск смещения ре-
зультатов ввиду отсутствия более чем в 50% исследо-
ваний ослепления исполнителя, неполноты описания 
данных; небольшие когорты пациентов в сравнивае-
мых группах в 2/5 исследованиях [17,18].

ОБСУЖДЕНИЕ

Довольно высокая частота рецидивов и нежелатель-
ных явлений после операций по поводу ППБК явля-
ются предпосылками для поиска более эффектив-
ных и безопасных методов лечения прямокишечных 

свищей при болезни Крона [21,22]. Актуальность при-
менения МСК при ППБК обусловлена их паракринным 
действием на ткани, приводящим к подавлению мест-
ного воспаления и улучшению репаративных процес-
сов [23,24]. Также использование мезенхимальных 
стволовых клеток позволит расширить возможности 
лечения пациентов с резистентностью к системной 
терапии болезни Крона. К тому же, лечение с помо-
щью МСК не связано с повышенным риском инфек-
ций, в том числе туберкулеза, которому подвержены 
пациенты, получающие генно-инженерные биологи-
ческие препараты (ГИБП) [25,26].
Хотя точный механизм действия стволовых клеток 
при ППБК и не изучен, многочисленные исследо-
вания подтверждают безопасность (отсутствие ос-
ложнений) данного метода [16,18,27]. При этом, 
по результатам проведённого метаанализа, частота 
послеоперационных осложнений в группе МСК не 
имела статистически значимых различий в сравне-
нии с группой плацебо. Наиболее часто возникающие 
осложнения в сравниваемых группах (формирование 
абсцессов, дополнительных свищей) наблюдались 
как у пациентов, получавших МСК, так и у пациентов, 
получавших плацебо. Стоит отметить, что указанные 

Рисунок 6. Метаанализ частоты формирования абсцессов после операции
Figure 6. Meta-analysis of the rate of abscesses formation after operation

Рисунок 7. Метаанализ частоты формирования дополнительных свищей после операции
Figure 7. Meta-analysis of the rate of formation of new fistulas after operation

Рисунок 8. Метаанализ частоты заживления ППБК
Figure 8. Meta-analysis of the rate of PFCD healing
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нежелательные явления характерны для естествен-
ного течения болезни Крона с перианальными про-
явлениями, и, вероятно, могут быть не связаны непо-
средственно с методом лечения ППБК.
В свою очередь, частота развития недостаточности 
анального сфинктера после оперативного лечения 
свищей прямой кишки при болезни Крона дости-
гает 35% [28,29]. Однако ни в одном из исследова-
ний, включенных в метаанализ, не проводили оценку 
функции держания до и после хирургического вме-
шательства [14–18]. Учитывая необходимость в по-
давляющем большинстве случаев многоэтапного 
оперативного лечения при ППБК, на наш взгляд, объ-
ективная оценка функции замыкательного аппарата 
прямой кишки крайне важна с целью определения 
влияния конкретного вмешательства на возникно-
вение вышеизложенного крайне нежелательного 
явления. В свою очередь, применение МСК может 
значительно снизить риск возникновения послеопе-
рационной недостаточности анального сфинктера 
у изучаемой группы больных, что, несомненно, позво-
лит улучшить их качество жизни.
Основными целями лечения перианальных прояв-
лений БК являются: устранение симптомов, зажив-
ление свищей и создание условий для проведения 
системной терапии болезни Крона, снижение часто-
ты рецидивов ППБК, сохранение функции анального 
сфинктера, предотвращение формирования стомы 
и выполнения проктэктомии, улучшение качества 
жизни пациентов.
Результаты выполненного метаанализа подтвержда-
ют эффективность применения МСК для лечения ППБК 
(ОШ = 2,10, ДИ 1,28–3,46, p = 0,003). Заживление ППБК 
во включенных в метаанализ исследованиях оцени-
вали клинически по отсутствию гноевидных выделе-
ний из наружного свищевого отверстия при его сжа-
тии пальцами в различные сроки наблюдения — от 6 
до 48 месяцев. Инструментальную оценку заживления 
проводили методом МРТ (отсутствие затёков > 2 см 
в диаметре) [14–18]. При этом трансректальное уль-
тразвуковое исследование прямой кишки (ТРУЗИ) не 
проводили ни в одной из проанализированных нами 
публикаций. По разным данным, показатели зажив-
ления ППБК на 24-й неделе после лечения варьируют 
от 50 до 80%. При этом эффективность МСК не сни-
жается в течение времени [30,31]. Так, в метаанализе 
Wang H. и соавт., при анализе долгосрочной эффек-
тивности (более 1 года) безрецидивное заживление 
перианальных проявлений у пациентов с болезнью 
Крона чаще сохранялось после применения стволо-
вых клеток в сравнении с «традиционным лечением» 
(под данным термином авторы понимали местное 
применение плацебо или фибринового клея) (49% 
против 26%) [32]. В проспективном исследовании 

Cho Y.B. и соавт. продемонстрировано сохранение 
ремиссии ППБК на протяжении 2-х лет у 83% пациен-
тов, получавших лечение МСК из жировой ткани [33].
Метод введения МСК был одинаковым во всех ис-
следованиях, включенных в метаанализ [14–18]. 
За 2 недели до операции пациентам проводили ре-
визию анального канала под общей анестезией, об-
работку и выскабливание свищевого хода, дрени-
рование имеющихся гнойных затёков с помощью 
проведения дренирующей латексной лигатуры (се-
тон). В день операции сетоны, установленные ранее, 
удаляли, внутреннее свищевое отверстие ушивали 
рассасывающейся нитью. При этом для контроля 
герметичности ушитого отверстия через наружное 
свищевое отверстие под давлением вводили 10 мл 
физиологического раствора. Далее, при помощи 
шприца с тонкой иглой производили введение рас-
твора с МСК через анальный канал в ткани вокруг 
внутреннего свищевого отверстия, но на глубину не 
более 2 мм, и через наружное свищевое отверстие 
вдоль свищевого хода. В группе сравнения аналогич-
ным образом выполняли введение раствора плаце-
бо. Вероятно, обработка свищевого хода и ушивание 
внутреннего свищевого отверстия могли усиливать 
положительный эффект в группе пациентов, полу-
чавших плацебо.
По данным литературы, МСК при лечении ППБК де-
монстрируют высокую эффективность, однако она 
может отличаться в зависимости от типа и источни-
ка стволовых клеток, их концентрации и способа до-
ставки в зону лечения, а также количества повтор-
ных инъекций [34]. В исследованиях, включенных 
в метаанализ, все МСК были получены от доноров 
(аллогенные) [14–18], при этом в 3/5 публикациях 
использовали готовый препарат на основе стволовых 
клеток, полученных из жировой ткани донора [14–
16]. В целом, имеющиеся исследования подтвержда-
ют эффективность МСК и при криптогенных свищах 
[35–37]. По данным рандомизированного исследова-
ния Ascanelli S. и соавт., через 4 недели после приме-
нения стволовых клеток из жировой ткани пациентов 
(аутологичные МСК) заживление свищей наступило 
в 63,8% наблюдений по сравнению с 15,5% — в конт-
рольной группе [38].
Также в мировой литературе присутствует разнород-
ность вариантов доставки МСК при ППБК. Так, Garcia-
Olmo D. и соавт. в 2009 году провели рандомизиро-
ванное исследование с применением аутологичных 
клеток жировой ткани совместно с фибриновым 
клеем [39]. При этом в исследование были включены 
пациенты как с криптогландулярными свищами, так 
и со свищами при болезни Крона. Через 8 недель по-
сле однократного применения МСК заживление было 
отмечено у 46% больных, после повторного — у 70% 
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пациентов. Применение биопластических матери-
алов для доставки МСК было описано и в исследо-
вании Dozois E.J. и соавт. [40]. Аутологичные МСК 
из жировой ткани были абсорбированы на герме-
тизирующий тампон («fistula plug»), что приводило 
к заживлению у 78% пациентов через 6 месяцев по-
сле лечения. Однако в настоящее время отсутствуют 
исследования, посвященные сравнению различных 
методов доставки МСК в зону интереса.
Заживление ППБК происходит и после однократной 
инъекции МСК [14–18]. Однако возможно и повтор-
ное применение МСК в случае отсутствия заживле-
ния после 1-й инъекции — в среднем, от 1 до 3 раз 
[39,41,43]. Чаще повторное применение МСК описы-
вают в исследованиях с использованием аутологич-
ных стволовых клеток. В частности, Lee W.Y. и соавт. 
повторяли инъекции МСК до 6 раз, что привело к за-
живлению свищей у всех пациентов через 1 год после 
начала лечения [42].
В свою очередь, вопрос выбора оптимального ко-
личества инъекций остается открытым, также как 
и концентрации применяемых стволовых клеток. 
По данным метаанализа Cao Y. и соавт., при ис-
пользовании МСК в количестве 3 × 107 клеток/мл, 
заживление ППБК достигает 71% случаев [44]. Эти 
данные подтверждает и исследование, проведенное 
Hamamoto H. в 2009 году на миокарде овец, где опи-
сано положительное влияние низких доз стволовых 
клеток на выживаемость исследуемых животных 
с моделированным инфарктом и ее снижение при по-
вышении концентрации МСК [45]. Также, согласно 
результатам метаанализа Cheng F. и соавт., более эф-
фективно использование необходимого объема рас-
твора МСК, рассчитанного в зависимости от количе-
ства и протяженности свищевых ходов, в сравнении 
с применением одинакового объема трансплантата 
для каждого пациента — 80% против 55% (р < 0.05) 
[46].
Еще одна немаловажная и нерешенная проблема 
применения МСК для лечения ППБК в настоящее 
время — выбор типа клеток (аутологичные или 
аллогенные). По данным метаанализа Lightner A. 
и соавт., статистически значимых различий в за-
живлении ППБК в зависимости от происхождения 
мезенхимальных стволовых клеток получено не было 
[43]. В тоже время, в метаанализе Cheng F. и соавт. 
получены данные о более высокой эффективности 
при использовании аутологичных МСК в сравнении 
с аллогенными — 79% против 52% (р < 0.05), а также 
после применения МСК, полученных из жировой тка-
ни, в сравнении со стволовыми клетками из костного 
мозга — 64% против 57% (р > 0.05), [46]. Высокая 
эффективность аутологичных МСК подтверждена 
и в других исследованиях. Ciccocioppo R. и соавт. 

продемонстрировали заживление ППБК у 88% боль-
ных через 1 год после применения аутологичных МСК 
из костного мозга [47]. Стоит отметить, что одним 
из положительных качеств аутологичных стволовых 
клеток является отсутствие выработки антител в от-
личие от аллогенных клеток донора, что может вли-
ять на результаты лечения после их использования 
[48–50]. Еще одним из недостатков аллогенных МСК 
является необходимость их длительного культивиро-
вания и хранения, тогда как аутологичные мезенхи-
мальные клетки можно использовать в день их полу-
чения [51–53].
Несмотря на то, что в настоящее время не было прове-
дено рандомизированных исследований, сравниваю-
щих эффективность и безопасность стволовых клеток, 
полученных из разных источников, МСК из жировой 
ткани, по данным ряда авторов, имеют преимущества 
перед мезенхимальными клетками из костного моз-
га [48–56]. Во-первых, получение МСК из костного 
мозга — более инвазивная процедура в сравнении 
с липосакцией. Во-вторых, установлено, что мезенхи-
мальные стволовые клетки, полученные из жировой 
ткани, обладают лучшей способностью к пролифера-
ции, что является важной патогенетически обосно-
ванной составляющей в лечении ППБК [54–56].
Таким образом, применение аутологичных МСК из жи-
ровой ткани является достаточно перспективным на-
правлением в лечении ППБК [57–59]. Учитывая вы-
шеизложенные ограничения метаанализа, а также 
отсутствие единого подхода и метода использования 
мезенхимальных стволовых клеток при лечении сви-
щей прямой кишки у пациентов с болезнью Крона, 
необходимо проведение рандомизированного кли-
нического исследования, посвященного сравнению 
применения аутологичных МСК, полученных из жи-
ровой ткани, и традиционного хирургического вме-
шательства с целью комплексной оценки результатов 
лечения и разработки рекомендаций по использова-
нию стволовых клеток у пациентов с ППБК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение мезенхимальных стволовых клеток яв-
ляется эффективной и безопасной процедурой в ле-
чении пациентов с перианальными проявлениями 
болезни Крона, однако наличие существенных огра-
ничений в представленном метаанализе заставляет 
осторожно относиться к полученным результатам 
и требует проведения дальнейших исследований.
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Колоректальный рак (КРР) занимает третье место по распространенности среди онкологических заболе-
ваний в мире и второе место в структуре онкологической смертности. Генетическая оценка рака толстой 
кишки является необходимым условием на этапе выбора дальнейшего лечения пациентов. В литературе 
можно найти множество исследований, которые демонстрируют разнообразную картину распределения 
драйверных мутаций в генах семейства RAS и гене BRAF при КРР. В данной работе был выполнен критиче-
ский обзор литературы с целью систематизировать данные об оценке мутационного профиля и генети-
ческой гетерогенности мутаций генов KRAS, NRAS, BRAF у пациентов с КРР в России. Поиск статей про-
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17 российских исследований и 3 англоязычных метаанализа для сравнения с российскими данными.
Мутации в генах KRAS, NRAS, BRAF, по данным российских и международных исследований, встречаются 
у пациентов с КРР с частотой около 40%, 4% и 7%, соответственно. Частота встречаемости и конкрет-
ная локализация мутаций может зависеть от географического положения и национальности изучаемой 
когорты. Высокая межопухолевая и внутриопухолевая гетерогенность КРР, особенно по мутациям гена 
KRAS, оказывает значимое влияние на выбор дальнейшей терапии и подчеркивает необходимость более 
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Colorectal cancer (CRC) is the third in prevalence among oncological diseases worldwide and second in the structure 
of oncological mortality. Genetic assessment of CRC is a necessary stage during selecting further treatment for 
patients. Many studies demonstrate a diverse distribution of mutations in the KRAS, NRAS, and BRAF genes in CRC. 
A critical literature review was conducted in order to systematize data on the mutational profile and genetic hetero-
geneity of these driver mutations in Russian patients with CRC. Articles were searched for in open databases. Totally 
17 Russian studies and 3 English meta-analyses were analyzed for comparison with Russian data.
Mutations in the KRAS, NRAS, and BRAF genes, according to Russian and international studies, are found in 40%, 4%, 
and 7% in CRC patients, respectively. The frequency and specific localization of mutations may depend on the geo-
graphical location and nationality of the cohort. High intertumoral and intratumoral heterogeneity in CRC, especially 
in KRAS gene mutations, significantly influences the choice of further therapy and underscores the need for more 
detailed study of the mutational profile of the primary tumor, affected lymph nodes, and distant metastases.
In Russia, several molecular genetic methods are used to determine somatic mutations in CRC with different sensitiv-
ity and specificity, the most common is real-time PCR. More accurate diagnostic methods include digital droplet PCR, 
Sanger sequencing, and next-generation sequencing, but each method has its limitations that must be considered 
when planning diagnostics and research. The promising directions in personalized oncology is the study of gene copy 
number variations, which may contribute to the development of new methods for treating CRC in the future.
Despite the large number of studies, some aspects of the mutational profile of CRC in Russian studies remain poorly 
understood, which is why further research is needed on patients with colorectal cancer in Russia.
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ВВЕДЕНИЕ

Колоректальный рак (КРР) занимает третье место 
по распространенности среди всех онкологических 
заболеваний в мире и второе место в структуре он-
кологической смертности [1]. Факторы окружающей 
среды, образ жизни, характер питания, а также генети-
ческая предрасположенность и некоторые сопутству-
ющие заболевания играют ключевую роль в этиологии 
КРР [2–6]. По мировым оценкам примерно в 90–95% 
случаев КРР возникает у людей без наследственных 
генетических мутаций за счет приобретенных сомати-
ческих и эпигенетических модификаций [7].
Развитие молекулярно-генетических техноло-
гий и методов исследования привело к тому, что 

на сегодняшний день оценка мутационного профиля 
опухоли является стандартной клинической практи-
кой [8]. На поздних стадиях заболевания выбор схе-
мы лечения и дальнейший прогноз во многом зависят 
от мутационного статуса опухоли [8]. В подавляющем 
большинстве случаев колоректальные опухоли со-
держат мутации в генах KRAS, BRAF, APC, TP53, PIK3CA, 
NRAS, SMAD4 [9,10]. Соматические мутации в та-
ких генах активируют несколько сигнальных путей, 
в частности RAS-RAF-MAPK и PI3K-PTEN-AKT, которые 
приводят к бесконтрольному росту клеток, проли-
ферации и прогрессии злокачественности. По дан-
ным исследований, мутации в онкогенах семейства 
RAS (гены KRAS и NRAS) обнаруживаются пример-
но в половине случаев КРР, при этом доля мутаций 
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в KRAS составляет 13–66% случаев, а NRAS — толь-
ко 2–9,5% [10,11,12–19,20–24]. У 1–17% пациентов 
с КРР имеется мутация в онкогенах семейства RAF 
[10,11,13–16,20,22–24].
С 2004 года, когда «Управление по контролю каче-
ства пищевых продуктов и лекарственных средств» 
(с англ. Food and Drug Administration, FDA) одобрило 
применение химиотерапевтического моноклонально-
го препарата цетуксимаб больным с метастатическим 
колоректальным раком, направленного против рецеп-
тора эпидермального фактора роста (с англ. epider-
mal growth factor receptor, EGFR) [25], началась эра 
таргетных препаратов. Онкогены KRAS, NRAS и BRAF 
играют решающую роль в определении степени чув-
ствительности опухоли к такой терапии, при этом 
мутации в упомянутых генах приводят к полной или 
частичной резистентности [2,13,20,26–29]. Однако не 
всегда наличие дикого типа гена связано с полным 
ответом, что может быть обусловлено наличием до-
полнительных генетических изменений, связанных 
с резистентностью [30].
Таким образом, генетическая оценка опухолей тол-
стой кишки является необходимым условием на этапе 
выбора дальнейшего лечения пациентов. В настоя-
щее время в литературе можно найти множество ис-
следований, представляющих результаты оценки му-
тационного профиля и генетической гетерогенности 
КРР в различных странах, которые демонстрируют 
разнообразную картину распределения изучаемых 
мутаций. В отечественной периодической литерату-
ре этим фундаментальным вопросам уделяется не-
оправданно мало внимания. Имеющиеся сведения 
о мутационном профиле КРР весьма разнородны 
и разрозненны. Более того, результаты российских 
исследований не учитываются в большинстве между-
народных метаанализов. По этим причинам нами был 
проведен критический обзор литературы с целью 
систематизировать данные об оценке мутационного 
профиля и генетической гетерогенности мутаций ге-
нов KRAS, NRAS, BRAF у пациентов с колоректальным 
раком.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Поиск русскоязычных публикаций производился 
в научной электронной библиотеке eLIBRARY и базе 
данных КиберЛенинка по следующим ключевым 
словам: «колоректальный рак», «KRAS», «NRAS», 
«BRAF». Таким образом, найдено 389 статей (264 — 
в eLIBRARY, 125 — в КиберЛенинке), из которых 
было отобрано 18 исследований. Поиск проводился 
одним исследователем. В анализ были включены кли-
нические исследования, выполненные на территории 

РФ, в которых в качестве результатов приводились 
статистические данные о частоте встречаемости му-
таций в генах KRAS, NRAS, BRAF у пациентов с КРР лю-
бой стадии, а также в зависимости от пола, локализа-
ции первичной опухоли, степени дифференцировки. 
Поиск не ограничивался полнотекстовыми журналь-
ными статьями: в ходе поиска также рассматривались 
результаты исследований, опубликованные в виде 
тезисов конференции или доступные только в виде 
резюме к исследованию. При наличии необходимой 
информации (частота встречаемости изучаемых му-
таций, другие клинико-демографические характери-
стики) такие исследования также включались в ана-
лиз. Таким образом, по каждому признаку результаты 
заносились в сводные таблицы. Дублирующие иссле-
дования (3 исследования) были исключены из ана-
лиза. Количественный метаанализ не проводился, 
так как не являлся целью данного обзора. В качестве 
сравнения частоты встречаемости тех или иных па-
раметров и характеристик мутаций были проанализи-
рованы международные метаанализы. Поиск англоя-
зычных публикаций производился в базах данных 
Scopus, Coсhrane, EMBASE по следующим ключевым 
словам: «colorectal cancer», «meta-analysis», «KRAS», 
«NRAS», «BRAF». В результате поиска в англоязычных 
базах данных было найдено 2 исследования, прове-
денные на территории РФ, которые также были вклю-
чены в обзор. Таким образом, проанализировано 
всего 17 российских исследований. Для сравнения 
с российскими данными было найдено 3 метаанализа, 
которые были включены также в сводные таблицы.

Роль генов KRAS, NRAS, BRAF в канцерогенезе колорек-
тального рака
В развитии рака толстой кишки выделяют 3 основных 
пути канцерогенеза: классический, зубчатый и воспа-
лительный. Классический путь ассоциирован с хро-
мосомной нестабильностью (с англ. Chromosomal 
instability, CIN), зубчатый путь — с гиперметилиро-
ванием CpG островков (с англ. CpG island methylator 
phenotype, CIMP) и микросателлитной нестабиль-
ностью (с англ. Microsatellite instability, MSI) [31]. 
Воспалительный — самый редкий путь канцероге-
неза, встречающийся примерно в 2% от всех случаев 
КРР [32].
В результате хромосомной нестабильности воз-
никают различные количественные и структурные 
изменения в хромосомах, которые могут затраги-
вать протоонкогены и опухолевые гены-супрессо-
ры. Чаще всего мутации обнаруживаются в гене-
супрессоре опухоли APC (adenomatous polyposis 
coli), протоонкогенах семейства RAS (гены KRAS, 
NRAS) и RAF (ген BRAF), и гене-супрессоре опухоли 
TP53 [2].
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Семейство протоонкогенов RAS играет роль регуля-
тора рецептора фактора роста эпидермиса (EGFR), 
ограничивая рост, пролиферацию, миграцию и диф-
ференциацию клеток. Синтезируемые ими белки, как 
продукт транскрипции и трансляции генов семейства 
RAS, в клетке играют роль сигнального посредника 
между рецептором EGFR и дальнейшими сигнальными 
путями внутри клетки — RAF-MEK-ERK и PI3K-AKT-m 
TOR, которые, в свою очередь, активируют дальней-
шую пролиферацию и дифференцировку клетки. 
В ходе передачи сигнала от EGFR происходит актива-
ция белков RAS за счет присоединения молекулы гуа-
нозинтрифосфата. После выполнения своей функции 
белки теряют один фосфатный остаток, что приводит 
к их инактивации. Таким образом, в клетке происхо-
дит естественный контроль сигналов факторов роста. 
При возникновении мутации в одном из генов этого 
семейства процесс инактивации нарушается, что ве-
дет к накоплению белков в активной форме. Это при-
водит к избыточной активации сигнального каскада, 
а в дальнейшем — к неограниченному делению кле-
ток с потерей дифференцировки. При этом локали-
зация мутации в гене (KRAS или NRAS), определяет 
дальнейшую структуру синтезируемых белков, харак-
тер их влияния и свойства опухоли [33,34].
Ген BRAF кодирует белок одного из представителей 
серин/треониновых протеинкиназ семейства RAF, 
который также играет ключевую роль в канцерогене-
зе КРР. Аналогично семейству белков RAS он выпол-
няет сигнальную функцию и является нижестоящим 
посредником после KRAS/NRAS. После активации, 
BRAF запускает дальнейший каскад передачи сигна-
ла MEK-ERK, вследствие чего в клетке активируются 
процессы пролиферации, дифференцировки и уг-
нетения апоптоза [35]. Для естественной регуляции 
сигнального пути существуют механизмы биологи-
ческой обратной связи, а также ограниченное время 
существования белка BRAF в активной форме [36]. 
В результате мутации в гене BRAF появляются новые 
структурно-функциональные формы синтезируемого 
фермента, которые не отвечают процессам естествен-
ной регуляции, что ведет к избыточным и не контро-
лируемым процессам злокачественной прогрессии.
Таким образом, белки KRAS, NRAS и BRAF являются 
ключевыми звеньями сигнального пути эпидермаль-
ного фактора роста. Мутации в соответствующих 
генах ведут к потере регуляции, неконтролируемой 
активации процессов роста, деления и дифференци-
ровки и повышенной выживаемости клеток, что ве-
дет к дальнейшей злокачественной трансформации. 
Такие генетические модификации могут возникать 
как на ранних (ключевые или драйверные мутации), 
так и на поздних (III-IV) стадиях КРР при прогресси-
ровании и метастазировании. Кроме того, мутации 

в гене KRAS считаются ведущими в процессе перехода 
аденомы в аденокарциному [2].

Частота встречаемости мутаций в генах KRAS, NRAS 
и BRAF у пациентов с КРР
Несмотря на большое число данных по частоте встре-
чаемости мутаций в генах KRAS, NRAS и BRAF при КРР, 
до сих пор некоторые популяции исследованы не-
достаточно. Это обусловлено применением разных 
методов и подходов молекулярной диагностики. 
В российской популяции частота мутаций в гене KRAS 
варьирует от 28% до 53% среди всех пациентов с КРР 
(Табл. 1). Частота встречаемости мутаций генов NRAS 
и BRAF варьирует в пределах 1,4–9% и 0,04–14%, со-
ответственно. В литературе можно встретить также 
анализ частоты встречаемости мутаций при КРР в за-
висимости от страны или географического положе-
ния и национальности. Такой метаанализ был про-
веден на основе данных из Азии, Европы, Америки 
и Австралии, но без учета российских данных [37]. 
По результатам было установлено, что частота встре-
чаемости мутации в гене KRAS и BRAF варьировала 
в значительной степени в зависимости от геогра-
фического положения (р = 0,025 и р = 0,002, соот-
ветственно) [37]. Другое исследование не выявило 
значимых различий в частоте встречаемости мута-
ций в гене KRAS при анализе различных националь-
ностей (европейцы, южноамериканцы, популяция 
Ближнего Востока и Азии) (p = 0,34), однако были 
найдены статистически значимые различия по ча-
стоте встречаемости мутации в гене BRAF (p = 0,025) 
[38]. По результатам исследования Мартьянова А.С. 
и соавт., мутация в гене BRAF статистически значи-
мо реже встречалась у жителей южных регионов РФ 
и Северного Кавказа (p = 0,0007)[39].
По данным метаанализа Bylsma и соавт. [55], мутации 
в KRAS встречаются примерно с одинаковой частотой 
в правой и левой половине толстой кишки у пациен-
тов с метастатическим КРР, но существуют и другие 
данные. Так, в исследовании более 19 тысяч пациен-
тов с КРР в США мутации в гене KRAS достоверно чаще 
встречались при правосторонней локализации пер-
вичной опухоли (p < 0,01) [18]. По данным китайско-
го исследования также были получены статистически 
значимые различия в частоте встречаемости мута-
ции в гене KRAS с преобладанием в правой половине 
ободочной кишки по сравнению с левой половиной 
(p < 0,0001) [10]. В российской выборке больных 
наблюдается противоположная тенденция. Более 
чем в половине случаев мутации гена KRAS были вы-
явлены у пациентов с левосторонней локализацией 
опухоли (p < 0,05) [42] (за исключением пациентов 
с мутацией p.Gly13Asp — 60–83% пациентов с право-
сторонним раком) [42,43,46,56].

Статус генов RAS/BRAF у пациентов 
с колоректальным раком (обзор литературы)
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При изучении мутации в гене NRAS не было выявле-
но значимой зависимости с локализацией опухоли, 
глубиной инвазии и другими онкологическими пара-
метрами [10,44,55,57]. В связи с достаточно неболь-
шой частотой встречаемости мутаций в гене NRAS как 
в России, так и в мире (около 4%) отдельные пара-
метры у пациентов с данной мутацией оценить доста-
точно сложно, более того — в российской литерату-
ре отсутствуют данные о взаимосвязи локализации 
первичной опухоли и мутации в NRAS. Для получения 
более достоверных данных необходимо большее ко-
личество пациентов и результаты метаанализов.
Результаты некоторых российских и международных 
исследований в отношении взаимосвязи мутаций 
гена BRAF при КРР и локализации первичной опухоли 
демонстрируют различные данные. Так, по данным 
Логиновой А. и соавт. [54], среди всех пациентов, 
в чьих опухолях обнаружены мутации в гене BRAF, 
доля опухолей в правой половине ободочной кишки 
составила 61,8%, в левой половине и прямой киш-
ке — по 17,6%, соответственно. По данным другого 
российского исследования, доля опухолей с дан-
ной мутацией составила 14,6% в правой половине 
толстой кишки и 3% — в левой половине [44], что 
примерно соответствует результатам китайского ис-
следования (8,4% — в правой половине ободочной 
кишки, 1,9% — в левой половине, 1,3% — в прямой 
кишке) [10]. Помимо этого мутации гена BRAF во мно-
гих исследованиях также были достоверно связаны 
с поражением регионарных лимфатических узлов, 

более глубокой инвазией первичной опухоли (Т3-4), 
периневральной инвазией и наличием отдаленных 
метастазов [44,50,57].
В литературе в отношении степени дифференци-
ровки первичной опухоли и наличия той или иной 
мутации также представлены неоднозначные дан-
ные. В китайской популяции у пациентов с КРР опу-
холи с мутацией в гене KRAS чаще имеют высокую 
или умеренную дифференцировку опухоли, чем 
низкую дифференцировку (48,3% и 46,1% против 
31,3%, соответственно, p = 0,023) [10]. Результаты 
ретроспективного исследования не показали до-
стоверной разницы между частотой встречаемо-
сти мутаций гена KRAS у пациентов с разной сте-
пенью дифференцировки опухоли (p = 0,17) [57]. 
По данным других китайских исследований было 
установлено, что мутации гена BRAF чаще встре-
чались в низкодифференцированных опухолях, 
чем в высоко- и умереннодифференцированных 
(р < 0,001) [10].
Данные о частоте встречаемости мутаций в зависимо-
сти от степени дифференцировки первичной опухоли 
в российской популяции достаточно неоднородные 
и противоречат друг другу, что может быть связано 
с небольшим количеством анализируемых пациентов 
и применением разных методов исследования, что 
подчеркивает необходимость дальнейших исследо-
ваний. По данным российского исследования [41], 
доля мутаций в гене KRAS при низкой степени диф-
ференцировки (G3) составила 83%, при умеренной 

Таблица 1. Частота встречаемости мутаций в генах KRAS, NRAS, BRAF при колоректальном раке по данным разных 
российских исследований
Table 1. The frequency of mutations in the KRAS, NRAS, BRAF genes in colorectal cancer according to Russian studies

Российские исследования Число пациентов 
в исследовании KRAS NRAS BRAF

Телышева Е.Н. (Москва) [40] 355 40,6% 1,4% 6,2%
Шубин В.П. (Москва) [41] *IV стадия КРР 45 53,3% 6,7% 6,7%
Огнерубов Н.А. (Тамбов) [42] 153 39,2% 4,6% 3,9%
Кудряшова Е.М. (Иркутск) [43] 325 44,3% – –
Оганян К.А. (Санкт-Петербург) [44] 400 45% 2,5% 5,8%
Писарева Е.Е. (Новосибирск) [45] 80 46% – 3,8%
Беляева А.В. (Санкт-Петербург) [46] 135 35,6% – –
Водолажский Д.И. (Ростов-на-Дону) [47] 800 38,6% – –
Федянин М.Ю. (Москва) [48] 65 43,1% 3,1% 3,1%
Богомолова И.А. (Ульяновск) [49] 37 37,8% 5,4% 8,2%
Федорова П.А. (Санкт-Петербург) [50] 321 43% 9% 14%
Брежнев Д.Г. (Курск) [51] 25 28% 8% 8%
Мусаелян А.А. (Санкт-Петербург) [52] 200 44% 1,5% 9%
Сакаева Д.Д. (Уфа, Казань) [53] *IV стадия КРР 317 29,9% 2,6% –
Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 8355 49,5% 4,7% 6,7%
Логинова А. (Москва) [54] 489 – – 7%
Средние показатели частоты 41,2% 4,5% 6,9%
Данные международного метаанализа
E. Levin-Sparenberg [37] *IV стадия КРР 77104 35,9% 4,1% 7,1%
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(G2) — 50%. По другим данным, доля мутаций в гене 
KRAS при высокой и умеренной степени дифферен-
цировки составила 48,9%, а при низкой — 33,3% 
с достижением статистически значимой разницы 
(р = 0,0047) [44]. Для опухолей с мутациями в ге-
нах BRAF и NRAS статистически значимых различий 
в дифференцировке не установлено [44].
В отношении частоты встречаемости мутаций в ге-
нах KRAS, NRAS и BRAF по возрасту и полу, также нет 
единой тенденции во всех изучаемых исследованиях. 
По одним данным, мутации гена KRAS чаще встреча-
ются у женщин и особенно женщин старше 55 лет 
[37,39,42,47,53,56,57], в то время как другие иссле-
дования демонстрируют отсутствие разницы в от-
ношении женского пола и более старшего возраста 
(Табл. 2) [10,37,44]. В российском многоцентровом 
исследовании были получены интересные данные 
по результатам анализа частоты встречаемости му-
таций гена KRAS в 3 городах: более высокая частота 
у женщин в Казани, а в Новгороде и Уфе — у мужчин 
[53].
Частота встречаемости мутаций гена BRAF, как по дан-
ным Огнерубова Н.А. [42] и Мартьянова А.С. [39], так 
и по данным трех международных исследований, ста-
тистически значимо выше у женщин (p = 0,018 [37], 
p = 0,024 [58], р = 0,001 [57]).
В отношении мутаций гена NRAS также существу-
ют противоречивые данные в отношении пола: 
по некоторым исследованиям частота встречае-
мости до 2 раз выше у женщин [42,47], а в некото-
рых исследованиях — значимо чаще у мужчин [39], 
по результатам других исследований, в том числе 
и международных, взаимосвязи с полом и другими 
демографическими параметрами и мутацией гена 
NRAS нет [10,37,44,49,57].

Таким образом, частота встречаемости мутаций генов 
KRAS, NRAS и BRAF в России соответствует подобной 
частоте во всем мире. Однако при учете таких пара-
метров, как локализация первичной опухоли, стадия 
заболевания, степень дифференцировки, половая 
принадлежность и возраст пациентов, российские 
и международные данные имеют некоторые раз-
личия. Более того, при сравнении исследований, 
проведенных на территории РФ, результаты также 
расходятся. По некоторым параметрам невозможно 
провести анализ у пациентов с изучаемыми мутация-
ми в российских исследованиях. Предположительно, 
это может быть связано с малым числом включенных 
в анализ пациентов. Для получения более надежных 
данных требуются многоцентровые исследования 
с большой выборкой.

Гетерогенность мутаций в генах KRAS, NRAS, BRAF
Концепция опухолевой гетерогенности подразумева-
ет, что на стадии инициации процесса канцерогенеза 
ключевые мутации могут происходить в различных 
генах. Кроме того, было установлено, что даже кон-
кретная локализация мутации в рамках одного гена 
также может отличаться. Так, например, по резуль-
татам исследования китайской популяции, мутации 
в гене KRAS затрагивают второй, третий и четвертый 
экзоны в 40%, 1,4%, 4,1%, соответственно [10]. Эти 
данные подтверждаются и другими исследованиями, 
как международными, так и российскими, с наиболь-
шей частотой поражения второго экзона [19,40,42–
44,47,52,53,56]. Во втором экзоне мутации чаще всего 
затрагивали кодоны 12 и 13 [10,11,16,19,42,58,59]. 
По данным исследований китайской и малазийской 
популяции, частота мутаций в гене KRAS в кодоне 12 
составила около 80%, в кодоне 13 — 21% [10,19]. 

Таблица 2. Частота встречаемости мутаций в генах KRAS, NRAS, BRAF в зависимости от пола у пациентов с колорек-
тальным раком
Table 2. Frequency of mutations in KRAS, NRAS, BRAF genes depending on gender in patients with colorectal cancer

Число пациентов 
с мутациями

Пол
p-value

Мужской Женский
KRAS
Огнерубов Н.А. (Тамбов) [42] 60 / 74 (81%) 28 (46,7%) 32 (53,3%)
Кудряшова Е.М. (Иркутск) [43] 144 / 325 (44,3%) 65 (45,1%) 79 (54,9%)
Мазуренко Н.Н. (Москва) [56]* 208 / 573 (36,3%) 122 (58,7%) 86 (41,3%) 0,017
Водолажский Д.И. (Ростов-на-Дону) [47]* 309 / 800 (38,6%) 128 (41,4%) 181 (58,6%)
Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 4137 / 8335 (49,6%) 1949 (47,1%) 2188 (52,9%) < 0,0001
NRAS
Огнерубов Н.А. (Тамбов) [42] 7 / 74 (9,5%) 2 (28,6%) 5 (71,4%) –
Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 389 / 8335 (4,7%) 221 (56,8%) 168 (43,2%) 0,004
BRAF
Огнерубов Н.А. (Тамбов) [42] 6 / 74 (8,1%) 1 (16,7%) 5 (83,3%) –
Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 556 / 8335 (6,7%) 204 (36,8%) 352 (63,2%) < 0,0001
Логинова А. (Москва) [54] 34/489 (7%) 11 (32,4%) 23 (67,6%) –

Примечание: * в исследованиях был изучен только 2-й экзон гена KRAS
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По данным исследования европейской популяции, 
мутации в кодоне 13 встречаются незначительно 
чаще (32% от всех мутаций в гене KRAS) [16]. Среди 
российских исследований (Табл. 3) частота встре-
чаемости мутаций в кодонах 12 и 13 соответствует 
международным данным.
Самыми распространенными мутациями в кодонах 
12 и 13 являются c.35G>A (p.Gly12Asp), c.38G>A 
(p.Gly13Asp) и c.35G>T (p.Gly12Val). В литерату-
ре представлены достаточно неоднородные дан-
ные с большим разбросом частоты встречаемости. 
Так, в отдельных самостоятельных исследованиях 
приводятся следующие данные о локализации му-
таций в гене KRAS: c.35G>A (p.Gly12Asp) — 35–
57,9%, c.35G>T (p.Gly12Val) — 20–25%, c.38G>A 
(p.Gly13Asp) — 13–57,9%) [10,11,19,59]. Однако, 
по данным метаанализа, частота встречаемости мута-
ции c.35G>A (p.Gly12Asp) и c.38G>A (p.Gly13Asp) все 
же ниже, чем в отдельно представленных исследова-
ниях (27,2% и 16,8%, соответственно) [58].
Частота встречаемости определенных мутаций гена 
KRAS также может зависеть и от локализации пер-
вичной опухоли. При этом, по данным российского 
исследования, в правой половине ободочной киш-
ки чаще встречалась мутация c.35G>A (p.Gly12Asp) 
(до 83%), в левой половине чаще встречалась c.35G>T 
(p.Gly12Val), в прямой кишке — обе мутации с одина-
ковой частотой около 30% [56].
Частоту встречаемости различных мутаций в гене 
BRAF, по данным российских и зарубежных иссле-
дований, полноценно оценить не удалось, так как 

в большинстве найденных исследований опреде-
лялась в основном только самая распространен-
ная локализация мутаций в гене BRAF (p.Val600Glu) 
[40], и только в паре исследований представлен весь 
спектр локализаций с указанием частоты встречае-
мости [39,54], где мутация p.Val600Glu встречается 
более чем в 80–90% случаев. Полный спектр локали-
заций мутации в гене NRAS описан в единственном ис-
следовании [39], в то время как в других исследова-
ниях описаны лишь единичные мутации (p.Gly12Asp 
[52], p.Gln61Lys [40]).
В зависимости от того, какая мутация имеется в гене, 
можно определить степень агрессивности опухоли. 
Так, по результатам экспериментального исследо-
вания, было установлено, что мутация p.Gly12Asp 
в гене KRAS ведет к избыточной MEK-зависимой про-
лиферации клеток. Такая же мутация (p.Gly12Asp), но 
в гене NRAS в меньшей степени влияет на рост кле-
ток и в основном обеспечивает опухолевым клеткам 
резистентность к апоптозу [60,61]. Другая мутация 
(p.Gln61Lys) гена NRAS способствует независимой 
пролиферации, что ведет к облегчению образования 
метастатических очагов, и в целом обладает похожи-
ми свойствами с каноническими мутациями гена KRAS 
[61].
В отношении клинических особенностей течения за-
болевания при тех или иных мутациях существуют 
некоторые противоречия. В целом было установлено, 
что мутации в 12 и 13 кодонах гена KRAS увеличивают 
частоту первично-генерализованных форм КРР (III-
IV стадии) и ухудшают прогноз по сравнению с диким 

Таблица 3. Спектр мутаций в генах KRAS, NRAS и BRAF
Table 3. Mutation spectrum of KRAS, NRAS and BRAF genes

Российские исследования p.Gly12Asp p.Gly13Asp p.Gly12Val p.Gly12Ala p.Gly12Cys p.Gly12Ser p.Gly12Arg
KRAS
Телышева Е.Н. (Москва) [40] 39,7% 22,6% 17,1% 8,2% 6,2% 4,8% 1,4%
Кудряшова Е.М. (Иркутск) [43] 25,7% 20,1% 20,8% 8,3% 3,5% 6,25% 1,4%
Мазуренко Н.Н. (Москва) [56] 33,7% 12,5% 32,7% 8,7% 3,4% 7,2% 0,9%
Писарева Е.Е. (Новосибирск) [45] 13% 15% 6% 4% 5% 3% 1%
Огнерубов Н.А. (Тамбов) [42] 20% 8,3% 25% 16,6% 1,7% – 3,3%
Водолажский Д.И. (Ростов-на-Дону) 
[47]

44,3% 17,4% 16,5% 8,7% 7,1% 3,8% 2,2%

Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 28,8% 17,6% 21,1% 5% 6,7% 4,8% 1%
Средние показатели частоты 29,3% 16,2% 19,9% 8,5% 4,8% 5% 1,6%
Данные международного метаанализа
Peeters M. [58] *IV стадия КРР 27,2% 16,8% 24,1% 6,6% 7,6% 5,3% 1%
NRAS p.Gly12Asp p.Gly13Arg p.Gly12Cys p.Gln61Arg p.Gln61Lys p.Gln61His/

Leu
p.Ala146Thr

Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 17,2% 4,6% 3,6% 15,2% 24,42% 9,8%/ 4,9% –
Данные международного метаанализа
Peeters M. [58] *IV стадия КРР 18,3% 8,7% 4,8% 14,4% 32,7% 5,8% 1,9%
BRAF p.Val600Glu D594G D594N G596R F595L K601N L597R
Мартьянов А.С. (Санкт-Петербург) [39] 91,7% 4,3% 1,3% 0,5% 0,4% 0,4% 0,4%
Логинова А. [54] 82,4% 17,6%
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типом [33,37,42,45,46,52]. При этом установлено, что 
мутация p.Gly12Asp в гене KRAS ассоциирована с до-
стоверно меньшим риском метастазирования [47]. 
Во многих исследованиях было показано, мутация 
p.Gly12Val гена KRAS значительно чаще была связана 
с поражением регионарных лимфоузлов и негатив-
ным прогнозом по сравнению с другими мутациями 
[17,62]. Это объясняется более высокой активностью 
ГТФ-азы при данной мутации [17]. По данным других 
зарубежных исследований было показано, что в це-
лом мутации гена KRAS не были достоверно связаны 
ни с поражением отдаленных лимфатических узлов, 
ни с отдаленными метастазами [10], что отчетливо 
противоречит данным метаанализа [37].
Наличие мутации в гене BRAF значительно повышает 
риск метастазирования и прогрессии опухоли и так-
же ассоциировано с худшим прогнозом у пациентов 
с КРР [10,26,35,37].
Взаимосвязи между наличием мутации в гене NRAS 
и количеством пораженных лимфоузлов и отдален-
ных метастазов не было установлено [10,26,37,63].
У пациентов с метастатическим поражением лимфа-
тических узлов (л/у) мутации гена KRAS могут присут-
ствовать как в первичной опухоли, так и в лимфатиче-
ских узлах. По результатам исследования пациентов 
с пораженными л/у при КРР было показано, что дис-
кордантность по мутационному статусу гена KRAS 
при анализе первичной опухоли и случайно выбран-
ного л/у с метастазом составила 31% среди всех па-
циентов [16].
При мутации в гене BRAF дискордантность между 
первичной опухолью и пораженным л/у составила 
4%. Таким образом, исследователи продемонстриро-
вали достаточно большую гетерогенность между пер-
вичным очагом и метастазом в л/у по мутации в гене 
KRAS, при этом по мутации в гене BRAF подобная гете-
рогенность встречается реже [16].
Стоит отметить, что данные исследования име-
ют сравнительно небольшую выборку пациентов 
(41 пациент с мутацией в гене KRAS), но даже, не-
смотря на это, полученные результаты подчерки-
вают необходимость пристального изучения пора-
женных лимфатических узлов и отдаленных очагов 
метастазирования.
По данным российских исследований, гетерогенность 
между первичной опухолью и метастазами по мута-
циям в гене KRAS встречается примерно у 9–16,9% 
пациентов, а по мутациям в генах NRAS и BRAF — у 3% 
пациентов [41,48]. При этом у 18% пациентов с ди-
ким типом в первичной опухоли, мутация в гене KRAS 
была выявлена только в метастатическом очаге [48]. 
Однако другие исследования не продемонстрировали 
различия в частоте встречаемости мутации в первич-
ной опухоли и метастатических очагах [43].

Кроме межопухолевой гетерогенности по мутациям 
в генах KRAS, NRAS, BRAF существует также и вну-
триопухолевая, которая подразумевает наличие 
двух разных мутаций в одной опухоли. При изуче-
нии этого феномена у пациентов с колоректальным 
раком Normanno N. и соавт. [20] было установле-
но, что из 182 образцов опухоли в одном образце 
были определены 2 различные локализации мута-
ции гена KRAS (нет данных о точной локализации). 
Явление внутриопухолевой гетерогенности также 
описывается и в российских исследованиях. В ра-
боте Телышевой Е.Н. и соавт. [40] у 1/144 паци-
ента с мутацией в гене KRAS в образце опухолевой 
ткани было выявлено 2 различные локализации 
мутации (p.Gly12Ala и p.Gly12Ser), а также один 
случай одновременного выявления мутации в гене 
KRAS (p.Gly12Ala) и гене NRAS (p.Asn61Gln). В ис-
следовании Kosmidou V. и соавт. [59] аналогично 
приводятся данные о выявлении нескольких мута-
ций гена KRAS (в 12 и 13 кодонах) в одном образце 
опухоли (24 случая). В другом российском исследо-
вании был обнаружен образец, одновременно со-
держащий мутации в генах KRAS p.Gly13Asp и BRAF 
p.Val600Glu [45].
В исследовании Normanno N. и соавт. была изучена 
доля опухоли, имеющая ту или иную мутацию, и ин-
декс гетерогенности [20]. Так, в результате было 
установлено, что 60% колоректальных опухолей 
с мутацией в гене KRAS и 77% с мутацией в гене NRAS 
имеют гетерогенность более 70 (более 70% клеток 
опухоли имеет мутацию). Однако всего лишь 26,7% 
опухолей с мутацией в гене BRAF имеют показатель 
более 70 со средним значением индекса гетероген-
ности 54.8 [20].
В исследовании Baldus и соавт. внутриопухолевая 
гетерогенность мутации в гене KRAS в первичной опу-
холи составила 8% (дикий тип vs мутация гена KRAS), 
а при мутации гена BRAF — всего 1% [16].
Как российские исследования, так и международные, 
демонстрируют достаточно неоднородные результа-
ты с большим разбросом данных, при этом все еще 
остается спорным и дискуссионным вопрос влияния 
расовых, этнических и географических особенностей 
популяций. В российских базах данных отсутствуют 
какие-либо обобщающие исследования, в том числе 
учитывающие место проведения. Поэтому тема из-
учения мутационного профиля колоректального рака 
остается актуальной.

Прикладное значение мутаций в генах KRAS, NRAS, 
BRAF
Значительных успехов в лечении колоректального 
рака удалось добиться с помощью таргетных пре-
паратов [64]. На данный момент в клинической 
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практике при лечении КРР активно используются два 
препарата (цетуксимаб и панитумумаб) [65].
Было продемонстрировано, что опухоль с мутацией 
p.Gly13Asp в гене KRAS отвечает на терапию цетукси-
мабом [28,29]. Но более поздние исследования до-
казали, что при данной мутации анти-EGFR препараты 
также не эффективны [66].
Еще одной возможной причиной неэффективности 
терапии ингибиторами EGFR может быть получение 
ложноотрицательных результатов секвенирования 
вследствие внутриопухолевой гетерогенности, кото-
рая была подробно описана выше. Особенно высо-
кий уровень наблюдался при мутациях гена KRAS как 
внутри одной опухоли, так и между первичным оча-
гом и метастазами в лимфатические узлы. Более того, 
недостаточная диагностика или неточный метод ве-
рификации мутации может быть также предиктором 
неэффективности терапии анти-EGFR [16].
Онкоген BRAF является ещё одним предиктором ре-
акции на терапию ингибиторами EGFR. Мутации гена 
BRAF обнаруживаются примерно у 7–10% пациентов 
с КРР и также снижают эффективность терапии анти-
EGFR препаратами [67,68].
В литературе активно обсуждается вопрос исследо-
вания индекса гетерогенности мутации гена KRAS 
с целью выявления порога чувствительности опухоли 
к моноклональной анти-EGFR терапии. По результа-
там некоторых исследований было установлено, что 
опухоли, в которых частота встречаемости мутации 
гена KRAS в клетках опухоли менее 33%, демонстри-
ровали положительный ответ на терапию FOLFIRI 
с цетуксимабом (общая частота ответа 70%). В группе 
пациентов с частотой мутаций гена KRAS более 33% 
частота ответа соответствовала ответу на применение 
FOLFIRI без цетуксимаба (45,7%). Однако при оценке 
отдаленных онкологических исходов разницы между 
двумя группами по показателю безрецидивной выжи-
ваемости не было (7.97 vs 8.37 месяцев) [20]. Такие 
данные могут свидетельствовать о том, что низкое 
содержание мутантного аллеля KRAS достаточно для 
выработки устойчивости к терапии анти-EGFR препа-
ратами. В упомянутом исследовании также было по-
казано, что наличие мутации в других генах (PIK3CA, 
TP53, BRAF и др.) при мутации в гене KRAS менее 33% 
статистически значимо выше, чем в опухолях с мута-
циями в гене KRAS более 33%. Таким образом, нали-
чие даже небольшой доли клеток с мутациями будет 
препятствовать ответу на подобранную терапию.
В отношении колоректальных опухолей с мутацией 
в гене BRAF известно, что при мутации BRAF V600E 
опухоль ассоциирована с резистентностью к терапии 
[69]. В настоящее время ведутся исследования по по-
иску препаратов, ингибирующих активность сигналь-
ных путей при мутациях в KRAS, NRAS и BRAF, однако 

ни один из препаратов на данный момент еще не ис-
пользуется в практике. В экспериментальных иссле-
дованиях была показана высокая эффективность ал-
лель-специфичного ингибитора мутации p.Gly12Cys 
гена KRAS [33].

Методы диагностики мутаций в генах KRAS, NRAS, 
BRAF
В настоящее время для определения соматических 
мутаций при КРР в нашей стране используется сразу 
несколько молекулярно-генетических методов c раз-
личными показателями чувствительности и специ-
фичности, а также своими требованиями к минималь-
ному содержанию опухолевых клеток в образце.
Самым распространенным в России является метод 
ПЦР в реальном времени для диагностики наиболее 
частых соматических вариантов в гене KRAS. К плю-
сам данной методики можно отнести наименьшую 
себестоимость и возможность использования образ-
цов с содержанием опухолевых клеток от 10%, а так-
же диагностическую чувствительность более 90%. 
При этом такие тест-системы позволяют выявлять 
только 7 известных вариантов во 2 экзоне гена KRAS, 
соответственно, не изучая мутаций в 3 и 4 экзонах 
данного гена. Таким образом, в случае, когда мутация 
у пациента не обнаружена, необходимо проведение 
дальнейшего исследования образца опухоли для вы-
яснения наличия тех вариантов, которые не входят 
в тест-систему [8,70].
Цифровая капельная ПЦР является более точным 
методом, чем ПЦР в реальном времени, так как выяв-
ление мутации возможно даже при содержании ме-
нее 1% опухолевых клеток в образце [33]. Именно 
поэтому цифровая капельная ПЦР используется 
в диагностике циркулирующей опухолевой ДНК 
у пациентов с колоректальным раком. По результа-
там исследований, такой метод предоперационной 
диагностики мутаций в гене KRAS продемонстри-
ровал чувствительность до 83% и специфичность 
до 91%, однако только у 73% пациентов впослед-
ствии было подтверждено наличие мутации в опу-
холи [71,72]. Данный метод также ограничен не-
большим спектром изучаемых мутаций и при этом 
существенно дороже, чем метод ПЦР в реальном 
времени [33].
Следующий вариант диагностики статуса генов RAS/
BRAF — это секвенирование по методу Сэнгера 
[10,40,41,43,45,48,49,57,58]. Преимуществом дан-
ного метода является возможность распознавания 
всех имеющихся точечных мутаций в генах RAS/BRAF 
[8,70]. Показатели чувствительности и специфично-
сти секвенирования по методу Сэнгера превышают 
показатели ПЦР тест-систем, используемых в России. 
При этом к отрицательным моментам можно отнести 
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более высокую стоимость и требование к образцу — 
не менее 50% опухолевых клеток в образце [8]. Для 
повышения содержания опухолевых клеток в изуча-
емом материале могут применяться дополнительные 
этапы подготовки препарата (лазерная микродиссек-
ция препарата опухоли) [45].
Метод секвенирования нового поколения (NGS — 
new generation sequencing) является еще одним 
методом детекции мутаций [10,20,33,73]. Метод не 
ограничен использованием стандартных наборов, 
поэтому может быть использован для диагностики, 
в том числе редких мутаций. Для достижения макси-
мальной точности метода необходимо содержание 
опухолевых клеток более 1% [33]. Однако основ-
ным ограничением метода является самая высокая 
стоимость по сравнению с другими методами [33]. 
Метод NGS также может быть использован в диаг-
ностике циркулирующей опухолевой ДНК, а его 
эффективность не уступает цифровой капельной 
ПЦР [74].
Одним из перспективных направлений в области 
персонализированной онкологии — изучение ва-
риации числа копий генов (CNV — Copy Number 
Variation). Подсчет количества копий может быть 
осуществлен на основании результатов NGS или 
цифровой капельной ПЦР. На данный момент 
в рамках экспериментальных исследований из-
учаются различные варианты копийности мутаций 
для классификации подтипов опухоли, определе-
ния влияния этих изменений на фенотип опухоли 
и чувствительность к проводимой терапии [75–77]. 
Так, например, было установлено, что наличие CNV 
гена KRAS при раке поджелудочной железы, так-
же как и мутации в гене KRAS, ухудшает прогноз 
и снижает чувствительность опухоли к химиотера-
пии (ингибиторами MEK) [75]. В развитии колорек-
тального рака роль CNV до конца не определена. 
Исследования на данный момент говорят о том, что 
данный феномен может играть определенную роль 
у некоторой когорты пациентов с наследственным 
КРР [78]. В другом исследовании были определены 
возможные механизмы резистентности муцинозных 
колоректальных опухолей к терапии 5-фторураци-
лом, оксалиплатином и иринотеканом, связанные 
с CNV [76]. Другие исследования подчеркивают, что 
в развитии колоректального рака могут играть на-
много более сложные механизмы взаимодействия, 
включающие CNV и аберратную экспрессию мРНК 
и длинной некодирующей РНК [79]. Изучение CNV 
для определения генетических паттернов и класси-
фикации подтипов опухолей поможет в дальнейшей 
разработке и поиске возможных путей лечения он-
кологических заболеваний, в том числе и колорек-
тального рака.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Обзор литературы показал, что драйверные мута-
ции в генах KRAS, NRAS, BRAF, по данным россий-
ских и международных исследований, встречаются 
у пациентов с колоректальным раком с частотой, 
в среднем, около 40%, 4% и 7%, соответственно. 
При этом в российской популяции мутации в боль-
шей степени преобладают в опухолях левой поло-
вины ободочной кишки и прямой кишки. Частота 
встречаемости тех или иных мутаций, а также кон-
кретная её локализация может зависеть от геогра-
фического положения и национальности изучаемой 
когорты. Высокая межопухолевая и внутриопухоле-
вая гетерогенность КРР, особенно по мутациям гена 
KRAS, оказывает значимое влияние на выбор даль-
нейшей терапии и подчеркивает необходимость 
более детального изучения мутационного профиля 
первичной опухоли, пораженных лимфатических 
узлов и отдаленных очагов метастазирования. 
Несмотря на большое количество исследований, 
некоторые аспекты мутационного профиля коло-
ректального рака в рамках российской популяции 
все еще остаются малоизученными, в связи с чем 
требуются дальнейшие исследования пациентов 
с раком толстой кишки в России. Развитие новых 
перспективных методов изучения канцерогенеза 
колоректального рака необходимо для дальнейшего 
определения взаимосвязи генетических изменений 
и поиска новых направлений для персонализиро-
ванной медицины.

УЧАСТИЕ АВТОРОВ
Концепция статьи: Шубин В.П., Хомяков Е.А.
Сбор и обработка материалов: Казаченко Е.А.
Написание черновика статьи: Казаченко Е.А.
Редактирование: Шубин В.П., Цуканов А.С., 
Хомяков Е.А., Отставнов С.С.

AUTHORS CONTRIBUTION
Concept of the study: Vitaly P. Shubin, 
Evgeny A. Khomyakov
Collection and processing of the material: 
Ekaterina A. Kazachenko
Writing of the draft: Ekaterina A. Kazachenko
Editing: Vitaly P. Shubin, Alexey S. Tsukanov, 
Evgeny A. Khomyakov, Stanislav S. Otstanov

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ (ORCID)
Казаченко Екатерина Александровна — студентка 
I года обучения магистратуры «Прикладной ана-
лиз данных в медицинской сфере» Центр «ПУСК» 
МФТИ; аспирант I года обучения ФФМ МГУ имени 
М.В. Ломоносова; ORCID 0000-0001-6322-7016

Статус генов RAS/BRAF у пациентов 
с колоректальным раком (обзор литературы)

The RAS/BRAF genes status in patients with colorectal cancer (review)

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

121



Шубин Виталий Павлович — к.б.н., старший на-
учный сотрудник ФГБУ «НМИЦ колопроктоло-
гии имени А.Н. Рыжих» Минздрава России; ORCID 
0000-0002-3820-7651
Отставнов Станислав Сергеевич — к.э.н., заведующий 
лабораторией анализа показателей здоровья населе-
ния и цифровизации здравоохранения Физтех-школы 
биологической и медицинской физики МФТИ; ORCID 
0000-0003-2043-495X
Цуканов Алексей Сергеевич — д.м.н., главный на-
учный сотрудник отдела лабораторной генетики 
ФГБУ «НМИЦ колопроктологии имени А.Н. Рыжих» 
Минздрава России; ORCID 0000-0001-8571-7462

Хомяков Евгений Александрович — к.м.н., научный 
сотрудник ФГБУ «НМИЦ колопроктологии имени 
А.Н. Рыжих» Минздрава России, ассистент кафедры 
колопроктологии ФГБОУ ДПО РМАНО Минздрава 
России; ORCID 0000-0002-3399-0608

INFORMATION ABOUT THE AUTHORS (ORCID)
Ekaterina A. Kazachenko — 0000-0001-6322-7016
Vitaly P. Shubin — 0000-0002-3820-7651
Stanislav S. Otstanov — 0000-0003-2043-495X
Alexey S. Tsukanov — 0000-0001-8571-7462
Evgeny A. Khomyakov — 0000-0002-3399-0608

ЛИТЕРАТУРА/REFERENCES
1. Sung H, Ferlay J, Siegel RL, et al. Global Cancer Statistics 2020: 
GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 
Cancers in 185 Countries. CA Cancer J Clin. 2021;71(3):209–249. 
doi: 10.3322/caac.21660 Epub 2021 Feb 4. PMID: 33538338.
2. Sagaert X, Vanstapel A, Verbeek S. Tumor Heterogeneity 
in Colorectal Cancer: What Do We Know So Far? Pathobiology. 
2018;85(1–2):72–84. doi: 10.1159/000486721 Epub 2018 Feb 7. 
PMID: 29414818.
3. Morgan E, Arnold M, Gini A, et al. Global burden of colorectal cancer 
in 2020 and 2040: Incidence and mortality estimates from GLOBOCAN. 
Gut. 2023;72(2):338–344. doi: 10.1136/gutjnl-2022-327736 Epub 
2022 Sep 8. PMID: 36604116.
4. Keum NN, Giovannucci E. Global burden of colorectal can-
cer: emerging trends, risk factors and prevention strategies.
Vol. 16, Nature Reviews Gastroenterology and Hepatology. 2019 
Dec;16(12):713–732. doi: 10.1038/s41575-019-0189-8 Epub 2019 
Aug 27. PMID: 31455888.
5. Thanikachalam K, Khan G. Colorectal cancer and nutrition. 
Nutrients. 2019 Jan 14;11(1):164. doi: 10.3390/nu11010164 PMID: 
30646512; PMCID: PMC6357054.
6. Пикунов Д.Ю., Тобоева М.Х., Цуканов А.С. Роль регистров 
наследственных форм колоректального рака в выявлении групп 
риска и улучшении результатов лечения. Альманах клинической 
медицины. 2018;46(1):16–22. doi: 10.18786/2072-0505-2018-46-
1-16-22 EDN YVSHGB / Pikunov D.Y., Toboeva M.K., Tsukanov A.S. 
The role of hereditary colorectal cancer registries in identification 
of high risk patients and treatment improvement. Almanac of Clinical 
Medicine. 2018;46(1):16–22. (In Russ.). doi: 10.18786/2072-0505-
2018-46-1-16-22
7. Syngal S, Brand RE, Church JM, et al. ACG clinical guideline: 
Genetic testing and management of hereditary gastrointestinal 
cancer syndromes. Am J Gastroenterol. 2015;110(2):223–62; quiz 
263. doi: 10.1038/ajg.2014.435 Epub 2015 Feb 3. PMID: 25645574; 
PMCID: PMC4695986.
8. Федянин М.Ю., Гладков О.А., Гордеев С.С., и соавт. Практические 
рекомендации по лекарственному лечению рака ободочной кишки, 
ректосигмоидного соединения и прямой кишки. Злокачественные 
опухоли. 2022;12(№ 3S2-1):401–54. doi: 10.18027/2224-
5057-2022-12-3s2-401-454 — EDN BMPEEE. / Fedyanin M.Yu., 
Gladkov O.A., Gordeev S.S., et al. Practical recommendations for 
the drug treatment of cancer of the colon, rectosigmoid junction and 
rectum. Malignant tumors. 2022;12(№ 3S2-1):401–54. (in Russ.). 
doi: 10.18027/2224-5057-2022-12-3s2-401-454
9. Huang D, Sun W, Zhou Y, et al. Mutations of key driver genes in 
colorectal cancer progression and metastasis. Cancer and Metastasis 

Reviews. 2018: Mar;37(1):173–187. doi: 10.1007/s10555-017-9726-
5 PMID: 29322354.
10. Zhang J, Zheng J, Yang Y, et al. Molecular spectrum of KRAS, NRAS, 
BRAF and PIK3CA mutations in Chinese colorectal cancer patients: 
Analysis of 1,110 cases. Sci Rep. 2015;5:18678. doi: 10.1038/
srep18678 PMID: 26691448; PMCID: PMC4687048.
11. Mirzapoor Abbasabadi Z, Hamedi Asl D, Rahmani B, et al. KRAS, 
NRAS, BRAF, and PIK3CA mutation rates, clinicopathological associa-
tion, and their prognostic value in Iranian colorectal cancer patients. 
J Clin Lab Anal. 2023;37(5):e24868. doi: 10.1002/jcla.24868 Epub 
2023 Mar 17. PMID: 36930789; PMCID: PMC10098058.
12. Bando H, Yoshino T, Shinozaki E, et al. Simultaneous identifica-
tion of 36 mutations in KRAS codons 61and 146, BRAF, NRAS, and 
PIK3CA in a single reaction by multiplex assay kit. BMC Cancer. 
2013;13:405. doi: 10.1186/1471-2407-13-405 PMID: 24006859; 
PMCID: PMC3844320.
13. Soeda H, Shimodaira H, Watanabe M, et al. Clinical useful-
ness of KRAS, BRAF, and PIK3CA mutations as predictive markers 
of cetuximab efficacy in irinotecan- and oxaliplatin-refractory 
Japanese patients with metastatic colorectal cancer. Int J Clin Oncol. 
2013;18(4):670–7. doi: 10.1007/s10147-012-0422-8 Epub 2012 May 
26. PMID: 22638623.
14. Bagadi SB, Sanghvi M, Nair SB, et al. Combined mutational analy-
sis of KRAS, NRAS and BRAF genes in Indian patients with colorectal 
carcinoma. Int J Biol Markers. 2012;27(1):27–33. doi: 10.5301/
JBM.2012.9108 PMID: 22427190.
15. Simi L, Pratesi N, Vignoli M, et al. High-resolution melting 
analysis for rapid detection of KRAS, BRAF, and PIK3CA gene muta-
tions in colorectal cancer. Am J Clin Pathol. 2008;130(2):247–53. 
doi: 10.1309/LWDY1AXHXUULNVHQ PMID: 18628094.
16. Baldus SE, Schaefer KL, Engers R, et al. Prevalence and hetero-
geneity of KRAS, BRAF, and PIK3CA mutations in primary colorectal 
adenocarcinomas and their corresponding metastases. Clin Cancer 
Res. 2010;16(3):790–9. doi: 10.1158/1078-0432.CCR-09-2446 Epub 
2010 Jan 26. PMID: 20103678.
17. Hayama T, Hashiguchi Y, Okamoto K, et al. G12V and G12C muta-
tions in the gene KRAS are associated with a poorer prognosis in 
primary colorectal cancer. Int J Colorectal Dis. 2019;34(8):1491–
1496. doi: 10.1007/s00384-019-03344-9 Epub 2019 Jul 15. PMID: 
31309326.
18. Scott A, Goffredo P, Ginader T, et al. The Impact of KRAS Mutation 
on the Presentation and Prognosis of Non-Metastatic Colon Cancer: 
an Analysis from the National Cancer Database. J Gastrointest Surg. 
2020;24(6):1402–1410. doi: 10.1007/s11605-020-04543-4 Epub 
2020 Mar 3. PMID: 32128676.

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 23, № 3, 2024 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 23, № 3, 2024

122

https://doi.org/10.3322/caac.21660
https://doi.org/10.1159/000486721
https://doi.org/10.1136/gutjnl-2022-327736
https://doi.org/10.1038/s41575-019-0189-8
https://doi.org/10.3390/nu11010164
https://doi.org/10.18786/2072-0505-2018-46-1-16-22
https://doi.org/10.18786/2072-0505-2018-46-1-16-22
https://doi.org/10.18786/2072-0505-2018-46-1-16-22
https://doi.org/10.18786/2072-0505-2018-46-1-16-22
https://doi.org/10.1038/ajg.2014.435
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2022-12-3s2-401-454
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2022-12-3s2-401-454
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2022-12-3s2-401-454
https://doi.org/10.1007/s10555-017-9726-5
https://doi.org/10.1007/s10555-017-9726-5
https://doi.org/10.1038/srep18678
https://doi.org/10.1038/srep18678
https://doi.org/10.1002/jcla.24868
https://doi.org/10.1186/1471-2407-13-405
https://doi.org/10.1007/s10147-012-0422-8
https://doi.org/10.5301/JBM.2012.9108
https://doi.org/10.5301/JBM.2012.9108
https://doi.org/10.1309/LWDY1AXHXUULNVHQ
https://doi.org/10.1158/1078-0432.CCR-09-2446
https://doi.org/10.1007/s00384-019-03344-9
https://doi.org/10.1007/s11605-020-04543-4


19. Hasbullah HH, Sulong S, Che Jalil NA, et al. KRAS Mutational 
Profiles among Colorectal Cancer Patients in the East Coast 
of Peninsular Malaysia. Diagnostics. 2023;13(5):822. doi: 10.3390/
diagnostics13050822 PMID: 36899966; PMCID: PMC10001354.
20. Normanno N, Rachiglio AM, Lambiase M, et al. Heterogeneity 
of KRAS, NRAS, BRAF and PIK3CA mutations in metastatic colorectal 
cancer and potential effects on therapy in the CAPRI GOIM trial. Ann 
Oncol. 2015;26(8):1710–4. doi: 10.1093/annonc/mdv176 Epub 2015 
Apr 7. PMID: 25851630.
21. Irahara N, Baba Y, Nosho K, et al. NRAS mutations are rare 
in colorectal cancer. Diagnostic Mol Pathol. 2010;19(3):157–63. 
doi: 10.1097/PDM.0b013e3181c93fd1 PMID: 20736745; PMCID: 
PMC2929976.
22. Berg M, Danielsen SA, Ahlquist T, et al. DNA Sequence Profiles 
of the Colorectal Cancer Critical Gene Set KRAS-BRAF-PIK3CA-PTEN-
TP53 Related to Age at Disease Onset. PLoS One. 2010;5(11):e13978. 
doi: 10.1371/journal.pone.0013978 PMID: 21103049; PMCID: 
PMC2980471.
23. Ling Y, Ying JM, Qiu T, et al. Detection of KRAS, BRAF, PIK3CA 
and EGFR gene mutations in colorectal carcinoma. Chinese 
J Pathol. 2012;41(9):590–4. Chinese. doi: 10.3760/cma.j.is
sn.0529-5807.2012.09.004 PMID: 23157825.
24. Hsieh LL, Er TK, Chen CC, et al. Characteristics and prevalence 
of KRAS, BRAF, and PIK3CA mutations in colorectal cancer by high-
resolution melting analysis in Taiwanese population. Clin Chim Acta. 
2012;413(19–20):1605–11. doi: 10.1016/j.cca.2012.04.029 Epub 
2012 May 8. PMID: 22579930.
25. Reynolds NA, Wagstaff AJ. Cetuximab: in the treatment of meta-
static colorectal cancer. Drugs. 2004;64(1):109–18; discussion 119-
121. doi: 10.2165/00003495-200464010-00007 PMID: 14723561.
26. Therkildsen C, Bergmann TK, Henrichsen-Schnack T, et al. 
The predictive value of KRAS, NRAS, BRAF, PIK3CA and PTEN for anti-
EGFR treatment in metastatic colorectal cancer: A systematic review 
and meta-analysis. Vol. 53, Acta Oncologica. 2014 Jul;53(7):852–64. 
doi: 10.3109/0284186X.2014.895036 Epub 2014 Mar 25. PMID: 
24666267.
27. Amado RG, Wolf M, Peeters M, et al. Wild-Type KRAS Is Required for 
Panitumumab Efficacy in Patients With Metastatic Colorectal Cancer. 
J Clin Oncol. 2023;41(18):3278–3286. doi: 10.1200/JCO.22.02758 
PMID: 37315390.
28. Tejpar S, Celik I, Schlichting M, et al. Association of KRAS 
G13D tumor mutations with outcome in patients with metastatic 
colorectal cancer treated with first-line chemotherapy with or with-
out cetuximab. J Clin Oncol. 2012;30(29):3570–7. doi: 10.1200/
JCO.2012.42.2592 Epub 2012 Jun 25. PMID: 22734028.
29. Siena S, Sartore-Bianchi A, Di Nicolantonio F, et al. Biomarkers 
predicting clinical outcome of epidermal growth factor receptor-tar-
geted therapy in metastatic colorectal cancer. Journal of the National 
Cancer Institute. 2009 Oct 7;101(19):1308–24. doi: 10.1093/jnci/
djp280 Epub 2009 Sep 8. PMID: 19738166; PMCID: PMC2758310.
30. Wilson PM, LaBonte MJ, Lenz HJ. Molecular markers in the treat-
ment of metastatic colorectal cancer. Cancer Journal. 2010 May-
Jun;16(3):262–72. doi: 10.1097/PPO.0b013e3181e07738 PMID: 
20526105.
31. Bogaert J, Prenen H. Molecular genetics of colorectal cancer. 
Annals of Gastroenterology. 2014;27(1):9–14. PMID: 24714764; 
PMCID: PMC3959535.
32. Mizutani S, Yamada T, Yachida S. Significance of the gut micro-
biome in multistep colorectal carcinogenesis. Cancer Science. 2020 
Mar;111(3):766–773. doi: 10.1111/cas.14298 Epub 2020 Feb 3. 
PMID: 31910311; PMCID: PMC7060472.
33. Zhu G, Pei L, Xia H, et al. Role of oncogenic KRAS in the progno-
sis, diagnosis and treatment of colorectal cancer. Molecular Cancer. 
2021 Nov 6;20(1):143. doi: 10.1186/s12943-021-01441-4 PMID: 
34742312; PMCID: PMC8571891.
34. Downward J. Targeting RAS signalling pathways in cancer 

therapy. Nature Reviews Cancer. 2003 Jan;3(1):11–22. doi: 10.1038/
nrc969 PMID: 12509763.
35. Saridaki Z, Papadatos-Pastos D, Tzardi M, et al. BRAF muta-
tions, microsatellite instability status and cyclin D1 expression 
predict metastatic colorectal patients outcome. Br J Cancer. 
2010;102(12):1762–8. doi: 10.1038/sj.bjc.6605694 Epub 2010 May 
18. PMID: 20485284; PMCID: PMC2883698.
36. Ciombor KK, Strickler JH, Bekaii-Saab TS, et al. BRAF-Mutated 
Advanced Colorectal Cancer: A Rapidly Changing Therapeutic 
Landscape. Journal of Clinical Oncology. 2022 Aug 20;40(24):2706–
2715. doi: 10.1200/JCO.21.02541 Epub 2022 Jun 1. PMID: 35649231; 
PMCID: PMC9390817.
37. Levin-Sparenberg E, Bylsma LC, Lowe K, et al. A Systematic 
Literature Review and Meta-Analysis Describing the Prevalence 
of KRAS, NRAS, and BRAF Gene Mutations in Metastatic Colorectal 
Cancer. Gastroenterol Res. 2020;13(5):184–198. doi: 10.14740/
gr1167 Epub 2020 Oct 8. PMID: 33224365; PMCID: PMC7665856.
38. Habashy P, Lea V, Wilkinson K, et al. KRAS and BRAF Mutation Rates 
and Survival Outcomes in Colorectal Cancer in an Ethnically Diverse 
Patient Cohort. Int J Mol Sci. 2023;24(24):17509. doi: 10.3390/
ijms242417509 PMID: 38139338; PMCID: PMC10743527.
39. Martianov AS, Mitiushkina NV, Ershova AN, et al. KRAS, NRAS, 
BRAF, HER2 and MSI Status in a Large Consecutive Series of Colorectal 
Carcinomas. Int J Mol Sci. 2023;24(5):4868. doi: 10.3390/
ijms24054868 PMID: 36902296; PMCID: PMC10003572.
40. Телышева Е.Н., Новицкая Н.Н., Снигирева Г.П., и соавт. 
Мутационный статус генов RAS-каскада у больных колоректаль-
ным раком. Вестник РНЦРР. 2017;4:7823–30. / Telysheva E.N., 
Novitskaya N.N., Snigireva G.P., et al. The mutational status of RAS 
cascade genes in patients with colorectal cancer. Bulletin of the 
RNCRR. 2017;4:7823–30. (in Russ.).
41. Шубин В.П., Шелыгин Ю.А., Ачкасов С.И., и соавт. Изучение 
влияния соматических мутаций генов KRAS, NRAS, BRAF и статуса 
микросателлитной нестабильности на выживаемость больных коло-
ректальным раком с перитонеальным карциноматозом. Сибирский 
онкологический журнал. 2020;19(5):61–7. doi: 10.21294/1814-
4861-2020-19-5-61-67 / Shubin V.P., Shelygin Yu.A., Achkasov S.I., 
et al. influence of somatic mutations of KRAS, NRAS, BRAF and mic-
rosatellite instability status on survival of colorectal cancer patients 
with peritonal carcino. Siberian journal of oncology. 2020;19(5):61–
67. (in Russ.). doi: 10.21294/1814-4861-2020-19-5-61-67
42. Огнерубов Н.А., Ежова Е.Н. Соматические мутации при коло-
ректальном раке: опыт региона. Cons Medicum. 2022;24(5):291–
296. doi: 10.26442/20751753.2022.5.201796 / Ognerubov N.A., 
Ezhova E.N. Somatic mutations in colorectal cancer: regional experi-
ence. Consilium Medicum. 2022;24(5):291–296. (in Russ.). doi: 10.2
6442/20751753.2022.5.201796
43. Кудряшова Е.М., Дворниченко В.В., Майборода А.А. Анализ 
частот мутаций, ассоциированных с колоректальным раком, в гене 
KRAS среди населения Иркутской области. Сибирский медицин-
ский журнал (Иркутск). 2018;13(4):35–8. / Kudryashova E.M., 
Dvornichenko V.V., Mayboroda A.A. Analysis of the frequencies 
of mutations, associated with colorectal cancer in the KRAS gene 
among the population of the Irkutsk region. Siberian Medical Journal 
(Irkutsk). 2018;13(4):35–8. (in Russ.).
44. Оганян К.А., Мусаелян А.А., Котикова М.А., и соавт. Молекулряно-
генетическая характеристика колоректального рака в зависимости 
от статуса микросателлитной нестабильности. Медицинский совет. 
2022;2022(9):139–46. doi: 10.21518/2079-701X-2022-16-9-139-
146 / Oganyan K.A., Musaelyan A.A., Kotikova M.A., et al. Molecular 
genetic characteristics of colorectal cancer depending on the status 
of microsatellite instability. Meditsinskiy Sovet. 2022;16(9):139–
146. (in Russ.). doi: 10.21518/2079-701X-2022-16-9-139-146
45. Писарева Е.Е., Любченко Л.Н., Коваленко С.П., и соавт. Анализ 
мутаций в генах KRAS и BRAF при раке толстой и прямой кишки 
в российской популяции. Сибирский онкологический журнал. 

Статус генов RAS/BRAF у пациентов 
с колоректальным раком (обзор литературы)

The RAS/BRAF genes status in patients with colorectal cancer (review)

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

123

https://doi.org/10.3390/diagnostics13050822
https://doi.org/10.3390/diagnostics13050822
https://doi.org/10.1093/annonc/mdv176
https://doi.org/10.1097/PDM.0b013e3181c93fd1
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0013978
https://doi.org/10.3760/cma.j.issn.0529-5807.2012.09.004
https://doi.org/10.3760/cma.j.issn.0529-5807.2012.09.004
https://doi.org/10.1016/j.cca.2012.04.029
https://doi.org/10.2165/00003495-200464010-00007
https://doi.org/10.3109/0284186X.2014.895036
https://doi.org/10.1200/JCO.22.02758
https://doi.org/10.1200/JCO.2012.42.2592
https://doi.org/10.1200/JCO.2012.42.2592
https://doi.org/10.1093/jnci/djp280
https://doi.org/10.1093/jnci/djp280
https://doi.org/10.1097/PPO.0b013e3181e07738
https://doi.org/10.1111/cas.14298
https://doi.org/10.1186/s12943-021-01441-4
https://doi.org/10.1038/nrc969
https://doi.org/10.1038/nrc969
https://doi.org/10.1038/sj.bjc.6605694
https://doi.org/10.1200/JCO.21.02541
https://doi.org/10.14740/gr1167
https://doi.org/10.14740/gr1167
https://doi.org/10.3390/ijms242417509
https://doi.org/10.3390/ijms242417509
https://doi.org/10.3390/ijms24054868
https://doi.org/10.3390/ijms24054868
https://doi.org/10.21294/1814-4861-2020-19-5-61-67
https://doi.org/10.21294/1814-4861-2020-19-5-61-67
https://doi.org/10.21294/1814-4861-2020-19-5-61-67
https://doi.org/10.26442/20751753.2022.5.201796
https://doi.org/10.26442/20751753.2022.5.201796
https://doi.org/10.26442/20751753.2022.5.201796
https://doi.org/10.21518/2079-701X-2022-16-9-139-146
https://doi.org/10.21518/2079-701X-2022-16-9-139-146
https://doi.org/10.21518/2079-701X-2022-16-9-139-146


2016;15(2):36–41. doi: 10.21294/1814-4861-2016-15-2-36-41 / 
Pisareva E.E., Ljubchenko L.N., Kovalenko S.P., et al. Analysis 
of mutations in KRAS and BRAF genes in colorectal cancer in russian 
patients. Siberian journal of oncology. 2016;15(2):36–41. (in Russ.). 
doi: 10.21294/1814-4861-2016-15-2-36-41
46. Беляева А.В., Суспицын Е.Н., Яну Г.А., и соавт. Значение стату-
са гена KRAS в определении злокачественного потенциала и кли-
ническом течении опухолей толстой кишки. Поволжский онко-
логический вестник. 2011;1:1–2. / Belyaeva A.V., Suspitsyn E.N., 
Yanu G.A., et al. The significance of the KRAS gene status in deter-
mining the malignant potential and clinical course of colon tumors. 
Volga Cancer Bulletin. 2011;1:1–2. (in Russ.).
47. Водолажский Д.И., Куцын К.А., Панина С.Б., и соавт. Влияние 
возрастного и гендерного статуса пациентов Юга России с коло-
ректальным раком на мутационный Статус гена KRAS. Известия 
высших учебных заведений Северо-Кавказский региона. 
2017;3(2):11–21. / Vodolazhsky D.I., Kutsyn K.A., Panina S.B., et al. 
The influence of the age and gender status of patients with colorectal 
cancer in the South of Russia on the mutation status of the KRAS 
gene. News of higher educational institutions of the North Caucasus 
Regional.2017;3(2):11–21. (in Russ.).
48. Федянин М.Ю., Строгонова А.М., Сендерович А.И., и соавт. 
Изучение конкордантности мутационного статуса генов KRAS, 
NRAS, BRAF, PIK3CA между первичной опухолью и метастазами 
рака толстой кишки. Фундаментальная онкология и эксперимен-
тальная медецина. 2017;7:6–13. doi: 10.18027/2224-5057-2017-
2-6-13 / Fedyanin M.Y., Strogonova A.M., Senderovich A.I., et al. 
Concordance of KRAS, NRAS, BRAF, PIK3CA mutation status between 
the primary tumor and metastases in patients with colorectal cancer. 
Malignant tumours. 2017;(2):6–13. (in Russ.). doi: 10.18027/2224-
5057-2017-2-6-13
49. Богомолова И.А., Антонеева И.И., Долгова Д.Р. Клинические 
особенности течения колоректального рака у пациентов с мутаци-
ями генов EGFR-сигнального пути. Ульяновский медико-биологиче-
ский журнал. 2019;1:60–7. doi: 10.34014/2227-1848-2019-1-60-67 
/ Bogomolova I.A., Antoneeva I.I., Dolgova D.R. Clinical features 
of the course of colorectal cancer in patients with mutations of the 
EGFR signaling pathway genes. Ulyanovsk Medical and Biological 
Journal. 2019;1:60–7. (in Russ.). doi: 10.34014/2227-1848-2019-
1-60-67
50. Федорова П.А., Назаров В.Д. Связь клинико-патоморфоло-
гических особенностей колоректального рака и мутаций в генах 
KRAS, NRAS, BRAF. Актуальные вопросы экспериментальной и кли-
нической медицины — 2022. Сборник тезисов LXXXIII научно-
практической конференции с международным участием, Санкт-
Петербург, 01–28 апреля 2022 г. Санкт-Петербург, ПСПБГМУ им 
академика И.П. Павлова. 2022;113–4. / Fedorova P.A., Nazarov V.D. 
Connection of clinical and pathomorphological features of colorec-
tal cancer and mutations in KRAS, NRAS, BRAF genes. Topical issues 
of experimental and clinical medicine — 2022 Collection of abstracts 
of the LXXXIII scientific and practical conference with international 
participation, St. Petersburg, April 01-28, 2022. St. Petersburg State 
Medical University named after Academician I.P. Pavlov. 2022;113–4. 
(in Russ.).
51. Брежнев Д.Г., Станоевич А.В., Полоников У.С. Молекулярно-
генетические маркеры при колоректальном раке в практической 
онкологии. In: Медицинская наука в эру цифровой трансформа-
ции: сборник научных трудов по материалам Международной 
научно-практической конференции, Курск, 10 декабря 2021 г. 
Курск: Курский государственный медицинский университет. 
2021; c. 275-276. / Brezhnev D.G., Stanoevich A.V., Polonikov U.S. 
Molecular genetic markers in colorectal cancer in practical oncology. 
In: Medical science in the era of digital transformation : a collec-
tion of scientific papers based on the materials of the International 
Scientific and Practical Conference, Kursk, December 10, 2021. Kursk: 
Kursk State Medical University, 2021; pp. 275-276. (in Russ.).

52. Мусаелян А.А., Назаров В.Д., Лапин С.В., и соавт. Опыт при-
менения молекулярно-генетического тестирования у пациентов 
с колоректальным раком. Злокачественные опухоли. 2020;10:79–
80. / Musaelyan A.A., Nazarov V.D., Lapin S.V., et al. The experience 
of using molecular genetic testing in patients with colorectal cancer. 
Malignant tumors. 2020;10:79–80. (in Russ.).
53. Сакаева Д.Д., Данилова Д.В., Гордиев М.Г. Предсказательное 
значение молекулярно-генетических маркеров в противоопухо-
левой лекарственной терапии метастатического колоректаль-
ного рака. Уральский медицинский журнал. 2017;11:103–7. / 
Sakaeva D.D., Danilova D.V., Gordeev M.G. The predictive value 
of molecular genetic markers in antitumor drug therapy of metastat-
ic colorectal cancer. Ural Medical Journal. 2017;11:103–7. (in Russ.).
54. Loginova A., Shelygin Y., Shubin V., et al. Genetic and phe-
notypic characteristics of Russian patients with BRAF-mutated 
colorectal cancer. Neoplasma. 2021;68(5):1091–1097. doi: 10.4149/
neo_2021_210204N175 Epub 2021 Jun 29. PMID: 34196213.
55. Bylsma LC, Gillezeau C, Garawin TA, et al. Prevalence of RAS and 
BRAF mutations in metastatic colorectal cancer patients by tumor 
sidedness: A systematic review and meta-analysis. Cancer Med. 
2020;9(3):1044–1057. doi: 10.1002/cam4.2747 Epub 2019 Dec 19. 
PMID: 31856410; PMCID: PMC6997095.
56. Мазуренко Н.Н., Гагарин И.М., Цыганова И.В., и соавт. 
Частота и спектр мутаций KRAS в метастатическом колоректальном 
раке. Вопросы Онкологии. 2013;59(6):751–5. / Mazurenko N.N., 
Gagarin I.M., Tsyganova I.V., et al. The frequency and spectrum 
of KRAS mutations in metastatic colorectal cancer. Oncology Issues. 
2013;59(6):751–5. (in Russ.).
57. Guo TA, Wu YC, Tan C, et al. Clinicopathologic features and 
prognostic value of KRAS, NRAS and BRAF mutations and DNA mis-
match repair status: A single-center retrospective study of 1,834 
Chinese patients with Stage I–IV colorectal cancer. Int J Cancer. 
2019;145(6):1625–1634. doi: 10.1002/ijc.32489 Epub 2019 Jun 22. 
PMID: 31162857; PMCID: PMC6771586.
58. Peeters M, Kafatos G, Taylor A, et al. Prevalence of RAS mutations 
and individual variation patterns among patients with metastatic 
colorectal cancer: A pooled analysis of randomised controlled trials. 
Eur J Cancer. 2015;51(13):1704–13. doi: 10.1016/j.ejca.2015.05.017 
Epub 2015 Jun 3. PMID: 26049686.
59. Kosmidou V, Oikonomou E, Vlassi M, et al. Tumor heterogene-
ity revealed by KRAS, BRAF, and PIK3CA pyrosequencing: KRAS and 
PIK3CA intratumor mutation profile differences and their thera-
peutic implications. Hum Mutat. 2014;35(3):329–40. doi: 10.1002/
humu.22496 Epub 2014 Jan 15. PMID: 24352906.
60. Haigis KM, Kendall KR, Wang Y, et al. Differential effects of onco-
genic KRAS and NRAS on proliferation, differentiation and tumor pro-
gression in the colon. Nat Genet. 2008;40(5):600–8. doi: 10.1038/
ng.115 Epub 2008 Mar 30. PMID: 18372904; PMCID: PMC2410301.
61. Kuhn N, Klinger B, Uhlitz F, et al. Mutation-specific effects 
of NRAS oncogenes in colorectal cancer cells. Adv Biol Regul. 
2021;79:100778. doi: 10.1016/j.jbior.2020.100778 Epub 2020 Dec 
31. PMID: 33431353.
62. Jones RP, Sutton PA, Evans JP, et al. Specific mutations 
in KRAS codon 12 are associated with worse overall survival in 
patients with advanced and recurrent colorectal cancer. Br J Cancer. 
2017;116(7):923–929. doi: 10.1038/bjc.2017.37 Epub 2017 Feb 16. 
PMID: 28208157; PMCID: PMC5379149.
63. Schirripa M, Cremolini C, Loupakis F, et al. Role of NRAS mutations 
as prognostic and predictive markers in metastatic colorectal cancer. 
Int J Cancer. 2015;136(1):83–90. doi: 10.1002/ijc.28955 Epub 2014 
May 28. PMID: 24806288.
64. Jonker DJ, O CJ, Karapetis CS, et al. Cetuximab for the Treatment 
of Colorectal Cancer. N Engl J Med. 2007;357(20):2040–8. 
doi: 10.1056/NEJMoa071834 PMID: 18003960.
65. Бровкина О.И., Никитин А.Г. Мутации в генах KRAS и NRAS 
как биомаркеры в терапии колоректального рака и основные 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 23, № 3, 2024 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 23, № 3, 2024

124

https://doi.org/10.21294/1814-4861-2016-15-2-36-41
https://doi.org/10.21294/1814-4861-2016-15-2-36-41
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2017-2-6-13
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2017-2-6-13
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2017-2-6-13
https://doi.org/10.18027/2224-5057-2017-2-6-13
https://doi.org/10.34014/2227-1848-2019-1-60-67
https://doi.org/10.34014/2227-1848-2019-1-60-67
https://doi.org/10.34014/2227-1848-2019-1-60-67
https://doi.org/10.4149/neo_2021_210204N175
https://doi.org/10.4149/neo_2021_210204N175
https://doi.org/10.1002/cam4.2747
https://doi.org/10.1002/ijc.32489
https://doi.org/10.1016/j.ejca.2015.05.017
https://doi.org/10.1002/humu.22496
https://doi.org/10.1002/humu.22496
https://doi.org/10.1038/ng.115
https://doi.org/10.1038/ng.115
https://doi.org/10.1016/j.jbior.2020.100778
https://doi.org/10.1038/bjc.2017.37
https://doi.org/10.1002/ijc.28955
https://doi.org/10.1056/NEJMoa071834


методы их детекции. Клиническая практика. 2021;12(1):66–71. 
doi: 10.17816/clinpract63875 / Brovkina O.I., Nikitin A.G. KRAS 
and NRAS genes mutations as biomarkers in the therapy of colorec-
tal cancer and the basic methods of their detection. Journal 
of Clinical Practice. 2021;12(1):66–71. (in Russ.). doi: 10.17816/
clinpract63875
66. Rowland A, Dias MM, Wiese MD, et al. Meta-analysis comparing 
the efficacy of anti-EGFR monoclonal antibody therapy between KRAS 
G13D and other KRAS mutant metastatic colorectal cancer tumours. 
Eur J Cancer. 2016;55:122–30. doi: 10.1016/j.ejca.2015.11.025 
Epub 2016 Jan 23. PMID: 26812186.
67. Clarke CN, Kopetz ES. BRAF mutant colorectal cancer as a distinct 
subset of colorectal cancer: Clinical characteristics, clinical behav-
ior, and response to targeted therapies. Journal of Gastrointestinal 
Oncology. 2015 Dec;6(6):660–7. doi: 10.3978/j.issn.2078-
6891.2015.077 PMID: 26697199; PMCID: PMC4671844.
68. De Roock W, Claes B, Bernasconi D, et al. Effects of KRAS, BRAF, 
NRAS, and PIK3CA mutations on the efficacy of cetuximab plus che-
motherapy in chemotherapy-refractory metastatic colorectal cancer: 
A retrospective consortium analysis. Lancet Oncol. 2010;11(8):753–
62. doi: 10.1016/S1470-2045(10)70130-3 Epub 2010 Jul 8. PMID: 
20619739.
69. Ma Z, Qi Z, Gu C, et al. BRAF V600E mutation promoted the growth 
and chemoresistance of colorectal cancer. Am J Cancer Res. 2023 Apr 
15;13(4):1486–1497. PMID: 37168352; PMCID: PMC10164802.
70. Амосенко Ф.А., Карпов И.В., Поляков А.В., и соавт. Сравнение 
различных методов молекулярно-генетического анализа 
соматических мутаций в гене KRAS при колоректальном раке. 
Вестник Российской Академии медицинских наук. 2012;2:35–
41. doi: 10.15690/vramn.v67i2.120 / Amosenko F.A., Karpov I.V., 
Polyakov A.V., et al. Comparison of various methods of molecular 
genetic analysis of somatic mutations in the KRAS gene in colorec-
tal cancer. Bulletin of the Russian Academy of Medical Sciences. 
2012;2:35–41. (in Russ.). doi: 10.15690/vramn.v67i2.120
71. Denis JA, Patroni A, Guillerm E, et al. Droplet digital PCR 
of circulating tumor cells from colorectal cancer patients can pre-
dict KRAS mutations before surgery. Mol Oncol. 2016;10(8):1221–
31. doi: 10.1016/j.molonc.2016.05.009 Epub 2016 Jun 7. PMID: 
27311775; PMCID: PMC5423194.
72. Ye P, Cai P, Xie J, et al. Reliability of digital PCR in detecting 
KRAS mutation in colorectal cancer using plasma sample: A sys-

tematic review and meta-analysis. Medicine (United States). 2020 
Jul 10;99(28):e21171. doi: 10.1097/MD.0000000000021171 PMID: 
32664155; PMCID: PMC7360253.
73. Жусина Ю.Г., Аксенова Е.В., Канивец И.В., и соавт. 
Диагностика соматических мутаций в опухоли с использованием 
технологии секвенирования следующего поколения у пациентов 
с колоректальным раком и раком легкого. Медицинская генетика. 
2018;18(2):2191–7. / Zhusina J.G., Aksenova E.V., Kanivets I.V., 
et al. Next-Generation Sequencing for somatic mutation detection in 
colorectal cancer and lung cancer. Medical Genetics. 2020;19(6):62–
63. (in Russ.).
74. Ye P, Cai P, Xie J, et al. The diagnostic accuracy of digital 
PCR, ARMS and NGS for detecting KRAS mutation in cell-free DNA 
of patients with colorectal cancer: A systematic review and meta-
analysis. PLoS One. 2021 Mar 26;16(3):e0248775. doi: 10.1371/
journal.pone.0248775 PMID: 33770081; PMCID: PMC7997033.
75. Hamidi H, Lu M, Chau K, et al. KRAS mutational subtype and 
copy number predict in vitro response of human pancreatic cancer 
cell lines to MEK inhibition. Br J Cancer. 2014;111(9):1788–801. 
doi: 10.1038/bjc.2014.475 Epub 2014 Aug 28. PMID: 25167228; 
PMCID: PMC4453732.
76. Reynolds IS, O’Connell E, Fichtner M, et al. Mucinous adeno-
carcinoma is a pharmacogenomically distinct subtype of colorectal 
cancer. Pharmacogenomics J.2020;20(3):524–532. doi: 10.1038/
s41397-019-0137-6 Epub 2019 Dec 10. PMID: 31819162.
77. Becchi T, Beltrame L, Mannarino L, et al. A pan-cancer landscape 
of pathogenic somatic copy number variations. J Biomed Inform. 
2023 Nov;147:104529. doi: 10.1016/j.jbi.2023.104529 Epub 2023 
Oct 18. PMID: 37858853.
78. Wijesiriwardhana P, Wetthasinghe K, Dissanayake VHW. Copy 
Number Variants Captured by the Array Comparative Genomic 
Hybridization in a Cohort of Patients Affected with Hereditary 
Colorectal Cancer in Sri Lanka: The First CNV Analysis Study of the 
Hereditary Colorectal Cancer in the Sri Lankan Population. Asian 
Pacific J Cancer Prev. 2021;22(6):1957–1966. doi: 10.31557/
APJCP.2021.22.6.1957 PMID: 34181357; PMCID: PMC8418865.
79. Liu T, Liu Y, Su X, et al. Genome-wide transcriptomics and copy 
number profiling identify patient-specific CNV-lncRNA-mRNA regula-
tory triplets in colorectal cancer. Comput Biol Med. 2023;153:106545. 
doi: 10.1016/j.compbiomed.2023.106545 Epub 2023 Jan 11. PMID: 
36646024.

Статус генов RAS/BRAF у пациентов 
с колоректальным раком (обзор литературы)

The RAS/BRAF genes status in patients with colorectal cancer (review)

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

125

https://doi.org/10.17816/clinpract63875
https://doi.org/10.17816/clinpract63875
https://doi.org/10.17816/clinpract63875
https://doi.org/10.1016/j.ejca.2015.11.025
https://doi.org/10.3978/j.issn.2078-6891.2015.077
https://doi.org/10.3978/j.issn.2078-6891.2015.077
https://doi.org/10.1016/S1470-2045(10)70130-3
https://doi.org/10.15690/vramn.v67i2.120
https://doi.org/10.15690/vramn.v67i2.120
https://doi.org/10.1016/j.molonc.2016.05.009
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000021171
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0248775
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0248775
https://doi.org/10.1038/bjc.2014.475
https://doi.org/10.1038/s41397-019-0137-6
https://doi.org/10.1038/s41397-019-0137-6
https://doi.org/10.1016/j.jbi.2023.104529
https://doi.org/10.31557/APJCP.2021.22.6.1957
https://doi.org/10.31557/APJCP.2021.22.6.1957
https://doi.org/10.1016/j.compbiomed.2023.106545


https://doi.org/10.33878/2073-7556-2024-23-3-126-135

Оксалурия при воспалительных заболеваниях 
кишечника (обзор литературы)

Симанов Р.Н.1,2, Барышева О.Ю.1,2

1ФГБОУ ВО «Петрозаводский государственный университет» (пр. Ленина, д. 33, Республика Карелия, 
г. Петрозаводск, 185910, Россия) 
2ГБУЗ РК «Республиканская больница имени В.А. Баранова» (ул. Пирогова, д. 3, Республика Карелия, 
г. Петрозаводск, 185019, Россия )

ЦЕЛЬ РАБОТЫ: провести анализ и синтез отечественной и зарубежной литературы, ознакомиться с поня-
тием оксалурия, ее видами, транспортными механизмами переноса оксалатов в кишечнике и взаимосвязью 
гипероксалурии с воспалительными заболеваниями кишечника для выявления возможных вариантов тера-
певтического воздействия на механизмы развития данных патологий.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: обзор литературы основан на данных системы интернет, включающих в себя 
библиографические справочники, книги, журналы и оригинальные статьи.
Использованные для написания статьи источники литературы максимально полно отражают всю суть 
описываемой проблемы и могут быть полезны как практикующим врачам, так и студентам медицинских 
ВУЗов.
РЕЗУЛЬТАТЫ: желудочно-кишечный тракт (далее — ЖКТ) за счет эпителиального транспорта оксалатов 
играет исключительную роль в гомеостазе оксалатов и гипероксалурии. Метаболизм пищевого оксалата 
и образование эндогенного оксалата, его секреция, всасывание, транспорт и биодеградация кишечной 
микрофлорой могут влиять на выведение этого соединения почками. Знание взаимосвязанных отношений 
оси «кишечник-почки», механизмов транспорта, переноса и биодеградации оксалатов, особенно при вос-
палительных заболеваниях кишечника (далее — ВЗК), имеет огромное значение для понимания патофи-
зиологии гипероксалурии, как фактора риска образования мочевых камней с точкой фармакологического 
воздействия в кишечнике. В настоящем литературном обзоре представлены понятие и формы оксалурии, 
показана классификация оксалурии, дано описание каждой из форм, а также широко разъяснены мета-
болизм и механизмы транспорта оксалатов в организме человека. Особое внимание уделено кишечной 
гипероксалурии и анионообменникам, принадлежащим к большому многофункциональному семейству генов 
SLC26, большинство из которых экспрессируются по всему ЖКТ. Авторами подчеркивается их современная 
роль в транспорте оксалатов в кишечнике, а также методы возможного медикаментозного воздействия 
на механизмы гипероксалурии.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: необходим мультидисциплинарный подход к решению проблем кишечной гипероксалурии 
и, соответственно, лечению мочекаменной болезни (далее — МКБ). Роль вновь выявленных кишечных 
и почечных анионообменников изучена не до конца, следовательно, не до конца изучены цели и механизмы 
воздействия на данные виды обменников с возможностью предупреждения развития МКБ. Необходимо про-
водить дальнейшие рандомизированные исследования по изучаемой проблеме.
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AIM: to analyse and synthesize Russian and foreign literature, to get acquainted with the concept of oxaluria, its 
types, transport mechanisms of oxalate transport in the intestine and the relationship between hyperoxaluria and 
inflammatory bowel diseases in order to identify possible options for therapeutic action on the mechanisms of devel-
opment of these pathologies.
MATERIALS AND METHODS: the literature review was based on the Internet data, including bibliographic directories, 
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books, journals, and original articles. The literature sources used for the article reflect the essence of the described 
problem to the fullest extent possible and can be useful for both practicing physicians and students of medical 
universities.
RESULTS: the gastrointestinal tract through epithelial transport of oxalate plays an exclusive role in oxalate homeo-
stasis and hyperoxaluria. Metabolism of dietary oxalate and the formation of endogenous oxalate, its secretion, 
absorption, transport and biodegradation by intestinal microflora may influence the excretion of this compound by 
the kidneys. Knowledge of the interrelated relationships of the gut-kidney axis, mechanisms of transport, transport 
and biodegradation of oxalate, especially in inflammatory bowel disease, is of great importance for understanding 
the pathophysiology of hyperoxaluria as a risk factor for urinary stone formation with a point of pharmacologi-
cal action in the gut. This literature review introduces the concept and forms of oxaluria, shows the classification 
of oxaluria, describes each form, and broadly explains the metabolism and mechanisms of oxalate transport in 
the human body. Special attention is given to intestinal hyperoxaluria and anion exchangers belonging to the large 
multifunctional SLC26 gene family, most of which are expressed throughout the gastrointestinal tract. The authors 
emphasise their current role in intestinal oxalate transport, as well as methods of possible drug action on the mecha-
nisms of hyperoxaluria.
CONCLUSION: a multidisciplinary approach is needed to address the problems of intestinal hyperoxaluria and, con-
sequently, the treatment of urolithiasis. The role of newly identified intestinal and renal anion exchangers is not 
fully understood, hence the targets and mechanisms of action on these types of exchangers with the possibility 
of preventing the development of urolithiasis are not fully understood. Further randomised studies on the problem 
under investigation are needed.
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ВВЕДЕНИЕ И АКТУАЛЬНОСТЬ

Практикующие врачи отлично знают, что при ВЗК 
одним из внекишечных проявлений является по-
ражение почек. В настоящее время известно, что 
между почечными заболеваниями и изменениями 
в кишечной микробиоте присутствует двухсторонняя 
связь [1]. Имеются доказательства, что в общей по-
пуляции втрое меньше больных уролитиазом, нежели 
при синдроме раздраженного кишечника [2]. Также 
имеется достаточное количество исследований, по-
казывающих, что при ВЗК риск развития МКБ уве-
личивается. Так, у пациентов с ВЗК распространен-
ность МКБ составляет 12–28%, а в особенной группе 
риска находятся больные, перенесшие различные 
виды операций на кишечнике [3,4]. И ведущая роль 
при этом отводится метаболическим нарушениям, не-
смотря на то, что существует около 200 состояний, 
которые косвенно или потенциально способны вызы-
вать образование мочевых камней. Современная ме-
дицина обладает множеством способов лечения МКБ, 
начиная с консервативной терапии и заканчивая 
современными малоинвазивными хирургическими 

вмешательствами. Эндоскопические оперативные 
методы лечения буквально привели к революции 
в лечении уролитиаза, существенно снизив количе-
ство разного рода осложнений. Стоит учесть, что ни 
один из методов не дает гарантии на полноценное 
выздоровление и иногда привносит дополнительные 
негативные факторы для повторного возникновения 
и рецидивирования заболевания [5]. Мочевые камни 
имеют различный состав и чаще всего полиминераль-
ные, но среди всех видов уролитиаза первое место 
по праву принадлежит кальцийоксалатному, на кото-
рый приходится, по данным разных авторов, от 74,8% 
до 85,3% случаев. Метаболические изменения в ор-
ганизме по типу гипероксалурии занимают при этом 
от 8,1% до 32% [6,7]. У пациентов с ВЗК имеется эн-
теральная гипероксалурия, возникающая по причине 
повышенной абсорбции оксалата на фоне воспале-
ния подвздошной кишки. Помимо этого наблюдается 
повышенная экскреция оксалатов с мочой, что, в ко-
нечном итоге, заканчивается образованием окса-
латно-кальциевых камней. Но существуют и другие 
механизмы. В данном обзоре литературы представ-
лен анализ двухсторонней взаимосвязи оксалурии 
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при ВЗК и возможные методы медикаментозной кор-
рекции данных состояний.

ОБСУЖДЕНИЕ И РЕЗУЛЬТАТЫ

Оксалурия (гипероксалурия) — это состояние орга-
низма, при котором происходит повышенное выделе-
ние с мочой солей щавелевой кислоты (оксалатов), 
в количестве, превышающем 45 мг/1,73 м2 в сутки 
(500 мкмоль/1,73 м2). Однако у мужчин средняя экс-
креция оксалата выше, чем у женщин [8].
Щавелевая кислота образуется в цикле нарушения 
метаболизма глицина и серина. При этом практиче-
ски весь вновь синтезированный глицин окисляется 
через глиоксалевую кислоту. После законченной ре-
акции взаимодействия катиона кальция и аниона ща-
велевой кислоты получается кальция оксалат. С хи-
мической точки зрения, кристаллы оксида кальция 
могут быть представлены тремя формами: моногидра-
том (вевеллит), дигидратом (ведделлит) и тригидра-
том оксалата кальция, однако наиболее литогенной 
из них является вевеллит [9]. С клинической точки 
зрения, погружение в изучение химических свойств 
оксалатов не имеет большого смысла, поскольку 
эти соединения на сегодняшний день невозмож-
но растворить никакими средствами и способами. 
Физиологические ежедневные изменения pH мочи 
незначительны и оказывают низкое влияние на рас-
творимость оксалатов. Но в присутствии мочевины, 
сульфата, лактата магниевых ионов и при увеличении 
количества ионов водорода в моче растворимость ок-
салатов кальция незначительно увеличивается.
Согласно литературным источникам, в настоящее 
время различают несколько форм гипероксалурии, 
которые мы предлагаем классифицировать следую-
щим образом:
1)  первичная (врожденная) гипероксалурия: 1-й, 

2-й и 3-й тип;
2)  вторичная (приобретенная): алиментарная, спон-

танная (транзиторная и постоянная), энтеральная;
3)  гипероксалурия, развивающаяся по причине на-

личия самостоятельной патологии почек (пиело-
нефрит, гидронефроз, стриктуры мочеточников 
и др.);

4)  гипероксалурия, обусловленная нестабильностью 
почечных цитомембран.

Первичная гипероксалурия — редкая аутосомно-ре-
цессивная патология, которая относится к орфанным 
заболеваниям. Состояние сопровождается чрезмер-
ной выработкой оксалата по причине нарушения 
нормального превращения глиоксилата в печени. 
При этой форме заболевания экскреция оксалатов 
достигает огромных цифр (> 1 ммоль в сутки), что 

связано с патологическими изменениями нормаль-
ного метаболизма эндогенного оксалата (70%), кото-
рый образуется путем распада аскорбиновой (30%) 
и глиоксалевой кислоты (40%).
Первичная гипероксалурия подразделяется на 3 типа 
в зависимости от дефекта ферментов, принимаю-
щих участие в различных превращениях оксалатов 
в организме.
Первичная гипероксалурия 1-го типа (80% случаев) 
возникает в результате генетически обусловленной 
недостаточности печеночного, пероксисомально-
го фермента аланин-глиоксилатаминотрансферазы, 
витамин B-зависимого, участвующего в химических 
превращениях глиоксилата в глицин. Вследствие 
этого глиоксилат распадается до оксалата под воз-
действием лактатдегидрогеназы, а затем происходит 
постоянное накопление оксалата и его солей в тканях 
организма (развивается оксалоз) [10].
Первичная гипероксалурия 2-го типа (10% случаев) 
проявляется по причине дефицита фермента глиок-
силатредуктазы (гидроксипируватредуктазы), кото-
рый кодирует цитозольный специфический фермент 
гидроксипируватредуктазу и митохондриальный 
фермент глиоксилатредуктазу. Указанные ферменты 
способствуют катализации процесса превращения 
гидроксипирувата в D-глицерат и глиоксилата в гли-
колат. Последние являются предшественниками ок-
салата и L-глицерата [11].
Первичная гипероксалурия 3-го типа возникает 
вследствие мутаций гена HOGA1, который кодиру-
ет фермент 4-гидрокси-2-оксиглутарат-альдолазу 
специ фический для печени, митохондриального 
происхождения, с развитием гликолевой ациду-
рии. Третий тип встречается примерно у 5% па-
циентов с первичной гипероксалурией [12,13]. 
Приблизительно у 5% больных первичной гиперокса-
лурией не удается обнаружить мутации в генах, опи-
санных выше. Второй и третий типы первичной гипе-
роксалурии считаются крайне редкими, хотя иногда 
диагностируются у части пациентов в регионах, энде-
мичных по нефролитиазу.
Вторичная алиментарная гипероксалурия — состоя-
ние, связанное с повышенным потреблением пищевых 
оксалатов. Экзогенные и эндогенные источники при-
нимают непосредственное участие в непрерывном 
обмене щавелевой кислоты. Аскорбиновая кислота 
и продукты питания, насыщенные оксалатами, явля-
ются экзогенными источниками. К эндогенным — 
различные превращения в организме в процессе ме-
таболизма аминокислот глицина и серина, конечным 
продуктом распада которых является та самая щаве-
левая кислота. Пищевые оксалаты в организме со-
ставляют примерно 40%, часть из которых (примерно 
6–14%) абсорбируются в кишечнике. Доказано, что 
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чрезмерное и повышенное потребление продуктов, 
содержащих щавелевую и аскорбиновую кислоты, 
и низкое употребление кальция, приводит к повы-
шенному всасыванию в организм эндогенных окса-
латов, насыщению оксалатами и увеличению риска 
образования мочевых камней [14]. В норме пищевые 
оксалаты связываются с кальцием в кишечнике и вы-
водятся в виде соединения нерастворимого оксалата 
кальция, в основном с калом. Почками в виде окса-
латов выводится избыток образуемой в организме 
щавелевой кислоты. В моче магний и натрий спосо-
бен связывать оксалаты. Экскреция оксалатов макси-
мальна днем, так как человек в это время бодрствует 
и употребляет продукты, богатые указанными лито-
генными веществами. Путем экскреции почками до-
стигается баланс оксалатов в организме, и при окса-
латной нагрузке максимальная экскреция выявляется 
через 4 часа [15]. Мочевые камни появляются после 
образования оксалата кальция и перенасыщения эти-
ми солями мочи. Оксалаты практически не растворя-
ются в воде, поэтому способны повреждать почечный 
эпителий, приводя, помимо МКБ, к нефропатии и хро-
нической болезни почек.
Вторичная спонтанная гипероксалурия встречает-
ся чаще в детском возрасте. Вторичная спонтанная 
транзиторная гипероксалурия развивается на фоне 
острых интеркуррентных заболеваний и хронических 
заболеваний соединительной ткани (соединительно-
тканной дисплазии) и может исчезать после выздо-
ровления от них [16]. В литературе также описаны 
случаи возникновения данного состояния на фоне 
перенесенной ОРВИ, однообразного питания и при 
гиповитаминозах А, В1, В6 [17].
Вторичная спонтанная постоянная гипероксалурия 
сопровождается постоянным выделением солей окса-
лата кальция почками и приводит, в конечном итоге, 
к хронической почечной недостаточности. Описано 
множество причин для ее развития. Различные на-
рушения уродинамики, воспалительные заболева-
ния почек на фоне процессов перекисного окисле-
ния липидов и неблагоприятных условий внешней 
среды приводят к почечной оксалурии за счет по-
вреждения базальных мембран почечных каналь-
цев и сосудов активными формами кислорода [18]. 
При этом происходит отложение фосфата кальция 
на базальных цитомембранах, и появляются очаги 
воспаления, являющиеся субстратом для прикре-
пления солей и микрокристаллов будущих моче-
вых камней. Мембранные везикулы и интерстици-
альный коллаген кальцифицируются и приводят 
к дальнейшему увеличению и «нарастанию» кам-
ней. При непосредственном контакте вновь появив-
шихся камней с мочой происходит замена поверх-
ностных слоев фосфата кальция на оксид кальция 

с появлением субэпителиальных первичных центров 
кристаллизации, так называемых бляшек Рэндалла 
[19].
Вторичная энтеральная гипероксалурия обусловлена 
повышенной абсорбцией оксалатов и чаще всего на-
блюдается при ВЗК. Рассмотрим эту форму гиперок-
салурии подробнее с изучением механизмов ее раз-
вития. Среди всех заболеваний ЖКТ большое место 
занимают ВЗК. Внекишечные проявления при этом 
колеблются в достаточно широком диапазоне, со-
ставляющем от 6% до 46% [20]. Механизмы взаи-
мосвязи между ВЗК и поражениями почек изучаются 
достаточно давно, глубоко и серьезно. Мочевая и пи-
щеварительная системы тесно связаны между собой. 
Известно, что в процессе филогенеза мочевыводящая 
система унаследует от кишечной системы характер-
ные для нее черты. Отчасти между ними сохраняется 
общий план строения, функционирования, регуляции, 
реакции и ответа на патоген в норме и при патоло-
гии, общие принципы развития патологического про-
цесса, а также общая схема строения органов рас-
сматриваемых систем [21]. Мы уже упоминали, что 
распространенность МКБ при ВЗК выше, чем в общей 
популяции. Стоит отметить, что особенно страдают 
пациенты, с ранее перенесенными хирургическими 
вмешательствами на различных отделах кишечника: 
тотальная колэктомия с илеостомией, резекция тон-
кой кишки или кишечное шунтирование [3].
МКБ и гипероксалурия — проявления неаутоиммун-
ного внекишечного воздействия ВЗК на организм че-
ловека и часто встречаются у пациентов с кишечными 
поражениями. Кроме того, доказано, что при лю-
бых изменениях всасывания жиров (муковисцидоз, 
хронический панкреатит, синдром короткой кишки, 
состояния после бариатрических операций и др.) 
наблюдается повышенное всасывание оксалатов 
в кишечнике. Кишечник способен всасывать оксала-
ты на протяжении всего тракта, однако показано, что 
возможна и секреция оксалатов. Так, секреция окса-
латов больше в проксимальной части тонкой кишки, 
а в дистальной возможна только абсорбция. Толстая 
кишка способна как абсорбировать, так и секретиро-
вать оксалаты. Тонкая кишка играет ведущую роль во 
всасывании оксалатов, но необходимо, чтобы они на-
ходились в ионизированной форме. В настоящее вре-
мя описано и доказано множество вариантов транс-
порта оксалатов в энтеро- и колоноцитах. Например, 
АТФ-зависимые каналы и несколько типов анионных 
белковых обменников семейства SLC26 (Solute Carrier 
family 26), из которых в кишечнике найдены подти-
пы А2, А3, А6. Во время своей работы данные обмен-
ники способны участвовать как в секреции, так и в 
реабсорбция оксалатов. Имеются работы, показыва-
ющие их роль в увеличении кишечного всасывания 
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оксалатов, развитии гипероксалурии и формирова-
нии мочевых камней [22]. В настоящее время влия-
ние кишечных нарушений на появление оксалатного 
уролитиаза изучено лучше всего.
Оксалат-связывающие минералы: кальций, магний, 
цитрат, а также оксалат-перерабатывающие бакте-
рии, находящиеся в кишечнике, способны оказывать 
влияние на всасывание оксалатов. В просвете ки-
шечника способны образовываться нерастворимые 
комплексы с оксалатами под воздействием ионов 
кальция и магния, что препятствует их всасыванию 
и улучшает выведение с фекалиями, а также значи-
тельно снижает выведение почками [23].
Oxalobacter formigenes — облигатный грамотрица-
тельный анаэроб, оказывающий огромное влияние 
на содержание оксалатов в моче. Этот микроорга-
низм проявляет симбиотические отношения с чело-
веческим организмом, используя оксалаты в качестве 
питательного субстрата для восполнения своих энер-
гетических потребностей, тем самым снижая их кон-
центрацию в плазме крови и моче. Для своего выжи-
вания он использует пищевые оксалаты. Oxalobacter 
formigenes имеет два основных фермента — окса-
лил-КоА-декарбоксилазу и формил-КоА-трансфера-
зу, которые осуществляют химические превращения 
оксалата в просвете толстой кишки [24]. Путем воз-
действия на хлорид-оксалатный анионный обменник 
CFEX/SLC26A6 клеток кишечного эпителия он увели-
чивает кишечную секрецию и уменьшает реабсорб-
цию оксалатов [25]. Siener и соавт. (2013) показал, 
что заселение толстой кишки O.formigenes более 
чем в три раза уменьшает содержание оксалатов 
в плазме крови и служит протективным фактором, 
достоверно снижающим риск рецидива оксалатного 
уролитиаза [26]. Имеются данные наблюдений, под-
тверждающие потенциальную роль и других микро-
организмов, способных перерабатывать оксалаты 
в кишечнике: Eubacterium lentum, Enterococcus fae-
calis, Lactobacillus acidophilus, Bifidobacterium. Тем 
не менее, необходимо проводить дополнительные 
исследования, чтобы установить точную причину 
и механизмы следствия этой взаимосвязи. В насто-
ящее время существует огромное количество работ 
по изучению микробитоты кишечника, но все равно 
остаются нераскрытыми некоторые вопросы: откуда 
и каким образом появляются и заселяются микроор-
ганизмы в кишечнике, способствующие разложению 
оксалатов, существуют ли факторы, влияющие на их 
популяцию и размножение, и изменяется ли их чис-
ленность и заселение при ВЗК? [27]. Одна работа 
с малой выборкой пациентов показала, что пациенты 
с ВЗК реже, чем здоровые (10% и 56%, соответствен-
но), являются носителями в кишечнике O.formigenes. 
А это, в свою очередь, сказалось на повышенном 

уровне кальци- и оксалатурии с повышением риска 
развития МКБ [28]. Недавние исследования дока-
зали, что существует более высокий риск разви-
тия нефролитиаза при применении антибиотиков, 
которые изменяют микробиом кишечника [29,30]. 
Подтверждения этому факту указаны в исследовании 
из Индии, где показано, что пациенты, принимавшие 
антибиотики, имеют меньшую заселенность кишеч-
ника O.formigenes и подвержены большей частоте 
развития МКБ [31]. Также доказано, что снижение 
колонизации данным микроорганизмом происходит 
с течением жизни и уменьшается в зрелом возрас-
те. Примерно у 20–40% взрослых здоровых людей 
O.formigenes не обнаруживается [32].
Одним из важных факторов, о котором обязатель-
но стоит упомянуть, способствующим образованию 
кальций-оксалатных камней в почках, является ги-
поцитратурия. Щелочная реакция мочи обеспечи-
вается путем содержания в моче цитратов, которые 
способны служить хелаторами кальция и поддержи-
вают нормальный физиологический буфер. Цитраты 
также замедляют спонтанную нуклеацию, агломе-
рацию, преципитацию и седиментацию кристаллов 
оксалата кальция. Таким образом, замедляется рост 
кристаллов оксалата кальция и фосфата кальция 
за счет присутствия цитратов в моче. При секретор-
ной диарее на фоне ВЗК происходит потеря бикар-
бонатов кишечником, возникает ацидоз, по причине 
которого цитраты усиленно всасываются кишечни-
ком, и развивается гипоцитратурия. Если развива-
ется синдром мальабсорбции, то в просвете кишки 
могут образовываться невсосавшиеся жирные кис-
лоты. Последние уменьшают концентрацию свобод-
ного кальция, образуя мыла при взаимодействии 
с его ионами, что является следствием повышенного 
всасывания оксалатов и сопровождается значитель-
ным увеличением оксалурии [33]. Имеются научные 
доказательства, что у больных с синдромом ма-
льабсорбции после перенесенной резекции тонкой 
кишки имеется четкая корреляция между степенью 
стеатореи, выраженностью оксалурии, снижением 
содержания цитратов в моче и развитием нефроли-
тиаза [34]. У пациентов с патологическим ожире-
нием, перенесших бариатрические операции на ки-
шечнике и принимающих ингибиторы энтеролипазы, 
доказан похожий механизм камнеобразования в мо-
чевых путях [35]. При ВЗК с профузной диареей 
значительно уменьшается объем выделяемой мочи, 
следовательно, увеличивается ее концентрация, что 
является еще одним доказанным механизмом камне-
образования. К тому же ацидоз приводит к гипер-
кальциурии [36].
Для того, чтобы оксалатные камни могли сформи-
роваться в мочевых путях, необходимо наличие 
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центров кристаллизации. В качестве таких центров 
выступают кристаллы уратов. Поэтому гиперури-
козурия является дополнительным фактором, спо-
собствующим оксалатному камнеобразованию. Две 
трети продуцируемой в организме мочевой кисло-
ты выделяется почками, остальная — с калом через 
ЖКТ. Однако не стоит забывать, что описаны пути 
выведения мочевой кислоты через кожу и слюнные 
железы. Углекислый газ и аммоний — конечные 
химические элементы, до которых в просвете ки-
шечника разрушается мочевая кислота кишечной 
микрофлорой. При диарее наблюдается потеря би-
карбонатов, что влияет на кислотность мочи и при-
водит к её ацидификации. Уже в слабокислой (при 
рН < 5,5) среде мочевая кислота плохо растворяется 
в воде и кристаллизуется. Мелкие кристаллы урата 
натрия становятся центрами кристаллизации для 
оксалатов. Нарушения микрофлоры кишечника при-
водят к увеличению продукции водородных ионов 
в просвете кишки, что может приводить к развитию 
ацидоза и образованию уратных камней — это еще 
один изученный механизм [37].
Важной причиной уролитиаза является значитель-
ное уменьшение количества в моче специфических 
протеинов — ингибиторов агрегации и кристал-
лизации. В настоящее время человечеству извест-
ны протеины — ингибиторы образования каль-
ций-оксалатных и кальций-фосфатных камней. 
Публикаций, освещающих описание и изучение 
специфических протеинов, способствующих умень-
шению кристаллизации мочевой кислоты, нами не 
обнаружено.
Наиболее изученными в этой роли являются цитрат 
и магний. Стоит отметить, что, помимо вышеописан-
ного, магний также способен ингибировать агрега-
цию и рост кристаллов мочевых камней. Абсорбция 
магния велика в дистальном отделе тонкого кишеч-
ника путем пассивной диффузии, тем не менее, су-
ществуют механизмы активного транспорта магния. 
Основная роль в становлении и регулировании про-
цесса всасывания магния и кальция принадлежит ви-
тамину D.
В литературе также описан ряд ингибиторов кри-
сталлизации, таких как неорганический пирофос-
фат, хондроитинсульфат, нефрокальцин, белок 
Тамма-Хорсфалла, остеопонтин, уропонтин и интер-
α-трипсин. У пациентов с болезнью Крона нарушен 
синтез остеопонтина и уропонтина, на фоне множе-
ственных мутаций гена OPN/SPP1. Также при этом 
выражено нарушается выработка IL-22 [38]. При ВЗК 
увеличивается концентрация в крови уровня провос-
палительных цитокинов IL-1, IL-6, а также фактора 
некроза опухоли, что характерно на фоне системного 
воспалительного ответа. Как следствие, происходит 

активация остеокластов и развивается остео пороз. 
Остеопороз приводит к гиперкальциемии, повышен-
ному уровню выведения кальция почками и распро-
страненному уролитиазу [39].
У пациентов с ВЗК нарушение потребления кальция 
является причиной повышенного риска нефролити-
аза. В литературе описаны примеры, доказывающие, 
что низкий уровень кальция в потребляемой пище 
увеличивает риск развития МКБ. Так, показано, что 
уменьшение потребления кальция с молочными про-
дуктами достоверно сопровождается нарастанием 
риска симптоматического уролитиаза [40]. Почти 
у двух третей пациентов с ВЗК отмечается неперено-
симость лактозы, приводящая к ограничению употре-
бления молочных продуктов и кальция. Данный меха-
низм камнеобразования является ведущим у больных 
с врожденным лактазным дефицитом, по мнению 
Vernia с соавт. (2014) [41].

Методы возможной коррекции кишечной 
гипероксалурии
Специфических медикаментозных методов лечения 
кишечной гипероксалурии, в том числе и при ВЗК, 
в настоящее время не существует [42]. Также и не 
существует отдельных клинических рекомендаций 
по описываемой проблеме. Лечение чаще всего на-
правлено на устранение основного заболевания 
и предотвращения стеатореи. Однако стоит упомя-
нуть и другие методы коррекции кишечной гипер-
оксалурии, как у здоровых людей, так и у пациентов 
с различными поражениями кишечника. Далее нами 
будут указаны имеющиеся исследования в этом 
направлении.
Ciacci C. и соавт. (2008) показали, что у пациентов 
с целиакией безглютеновая диета снижает частоту 
образования мочевых камней по сравнению с конт-
рольной группой [43]. При недостаточности функции 
поджелудочной железы длительное применение фер-
ментных препаратов уменьшает стеаторею и может 
предотвратить уролитиаз [44]. При ВЗК кишечную ги-
пероксалурию можно предотвратить медикаментоз-
ной терапией, чтобы снизить активность заболевания 
и избежать хирургической резекции тонкой кишки 
[45].
Стандартной рекомендацией по лечению гиперокса-
лурии является увеличение потребления жидкости. 
Не стоит забывать о соблюдении диеты с уменьшени-
ем потребления оксалатов, белка, жиров и поварен-
ной соли с пищей, а также с увеличением употребле-
ния кальция. Однако такие диеты достаточно трудны 
для поддержания и зачастую не соблюдаются [46]. 
Оксалатную нагрузку по каждому продукту можно 
узнать в мобильном приложении Oxalate counts или 
на сайте oxalate.org.
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Основой для медикаментозного лечения является 
антиоксидантная и мембраностабилизирующая те-
рапия, направленная на снижение гипероксалурии 
за счет воздействия на патогенез цитомебранопа-
тий. Назначаются витамин А, витамин Е, витамин В6, 
эссенциальные фосфолипиды. В одном из недавних 
сообщений упоминается, что пациентам с гиперок-
салурией стоит воздержаться от приема витамина 
С и заменить его, при необходимости, на другие 
антиоксиданты. Например, для этой цели можно 
использовать процистеин. Авторами указано, что 
перорально введенный процистеин повышает тка-
невые уровни антиоксиданта глутатиона [47] и сни-
жает экскрецию оксалатов на 20–30% у здоровых 
людей [48].
Цитрат кальция обладает великолепной биодоступ-
ностью и лучше укрепляет костную ткань по сравне-
нию с карбонатом кальция [49]. Выше мы уже указы-
вали, что у пациентов с кишечной гипероксалурией 
часто проявляется гипоцитратурия, поэтому перо-
ральная терапия цитратом препятствует образова-
нию мочевых камней [50]. Различные растительные 
уросептики с доказанными свойствами могут усили-
вать диурез, способны стабилизировать мембраны 
клеток, поддерживать рН мочи в нужном диапазоне 
и связывать кальций в хелатные комплексы. Поэтому 
растительные уросептики нашли широкое приме-
нение в ежедневной клинической урологической 
практике.
Новой потенциальной стратегией лечения кишечной 
гипероксалурии может стать ферментативная дегра-
дация оксалата в ЖКТ с использованием перораль-
ного препарата оксалатдекарбоксилазы [51]. К со-
жалению, в нашей стране пока нет таких препаратов. 
В США существует два препарата на основе оксалат-
декарбоксилазы: Oxazyme и Reloxaliase, по которым 
проходят исследования по сей день [52]. Еще один 
препарат Oxabact проходит 3 фазу основного ис-
следования в Швеции [53]. В университете Алабамы 
(США) проводится клиническое испытание с живы-
ми штаммами Oxalobacter formigenes для преобра-
зования неколонизированного кишечника человека 
в колонизированный.
Данных по воздействию на молекулярном уров-
не на ионообменники оксалатов в ЖКТ нам найти 
не удалось. Но это, несомненно, является одним 
из важных направлений по изучению влияния на ки-
шечную гипероксалурию. Роль транспортного ио-
нообменника SLC26A2 (DTDST: DiasTrophic Dysplasia 
Sulfate Transporter) в настоящее время до конца не 
изучена и не ясна. Известно, что данный обменник 
расположен на апикальной мембране тонкой кишки 
крысы, проксимальном почечном канальце крысы, 
толстой кишке человека и в хондроцитах. Вероятно, 

но это лишь предположение, SLC26A2 не играет важ-
ной роли в метаболизме оксалатов в толстой кишке 
и почках [54]. В исследованиях на мышах показано, 
что ген SLC26A3 (DRA: Down Regulated in Adenoma), 
экспрессируется на апикальной мембране энтероци-
тов, является основным транспортером, участвующим 
в трансклеточном поглощении оксалата. Этот ген 
играет решающую роль в транспорте оксалатов в эн-
тероцитах путем уменьшения транспорта оксалатов 
от слизистой оболочки к серозной в подвздошной 
и толстой кишках. Ген SLC26A6 (PAT1: Putative Anion 
Transporter 1) экспрессируется в кишечнике, прокси-
мальном канальце почки и сердце, участвует в транс-
клеточной секреции оксалата в качестве апикального 
транспортера [55]. Показано, что мыши, у которых 
отсутствует ген SLC26A6, имеют дефект секреции 
оксалата в кишечнике, приводящий к усилению по-
глощения «чистого» оксалата и появлению оксалат-
но-кальциевых камней в моче, в то время как у мы-
шей контрольной группы нет отложений в виде солей 
и кристаллов [56]. Это исследование подтверждает 
тот факт, что SLC26A6 является основным транспор-
тером, секретирующим оксалат. Значит, со временем, 
он может стать новой мишенью в кишечнике для ле-
чения оксалатно-кальциевого уролитиаза с примене-
нием лекарственных препаратов [57].
Имеется сообщение, что ионообменники SLC26A1 
и A7, находящиеся в почках, также могут участвовать 
в транспорте оксалатов, но их роль до конца не изу-
чена [58].
В литературе подробно описаны и продолжают из-
учаться механизмы транспорта оксалатов при по-
мощи ионообменников семейства SLC4. Полипептид 
SLC4A1 широко экспрессируется в эритроцитах и в 
интеркалированных кислотопродуцирующих клетках 
типа А почечного собирательного канальца. Мутации 
фенотипа данного гена в почечных канальцах при-
водят к ацидификации мочи и оксалурии. Подходы 
к ограничению парацеллюлярного транспорта ок-
салатов также могут быть эффективными [59]. 
Манипулирование этими транспортерами может при-
вести к снижению абсорбции оксалата.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Генетически детерминированные особенности ге-
нов рецепторов и транспортных систем организ-
ма, их строение и приобретенные мутации влияют 
на механизмы образования камней в мочевых путях. 
ВЗК значительно повышают риск возникновения не-
фролитиаза за счет оксалурии.
Необходимы дальнейшие исследования транспор-
та оксалатов, переработки оксалатов почками, роли 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 23, № 3, 2024 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 23, № 3, 2024

132



Оксалурия при воспалительных заболеваниях 
кишечника (обзор литературы)

Oxaluria in inflammatory bowel diseases (review)

окислительного стресса, антиоксидантов и метабо-
лизма аскорбиновой кислоты с целью появлению но-
вых методов лечения гипероксалурии в ближайшем 
будущем.
Актуальной остается проблема коррекции кишечной 
оксалурии как у здоровых людей, так и у пациентов 
с различными поражениями кишечника, поэтому не-
обходимо продолжить научный поиск с перспектива-
ми решения данного вопроса.
Анионообменники SLC4 и SLC26 играют незаменимую 
роль в поддержании гомеостаза оксалатов и дают 
новое представление о МКБ, хотя их роль изучена 
не до конца. В настоящее время именно эти анионо-
обменники являются современной терапевтической 
мишенью для предупреждения выведения оксалатов 
с мочой и лечения МКБ.
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В настоящее время ученые из разных стран изучают возможности применения методов машинного обу-
чения для повышения точности эндоскопической и лучевой диагностики у пациентов с воспалительными 
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ве искусственного интеллекта (ИИ) с созданием прогностических сценариев (моделей) — еще одно пер-
спективное направление в гастроэнтерологии. В данном обзоре проанализированы основные направления 
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течения ВЗК. Особое внимание в статье уделяется проблемам, с которыми сталкиваются специалисты 
при применении методов ИИ, способам их решения, а также перспективам использования ИИ у пациентов 
с ВЗК. Представлены возможности применения ИИ для скрининга колоректального рака, анализа медицин-
ских карт.
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Currently scientists from different countries are exploring the possibilities of using machine learning methods 
to improve the accuracy of endoscopic and radiation diagnostics in patients with inflammatory bowel diseases (IBD) 
both to reduce the time spent by doctors on describing the results and to reduce the time needed to verify the diag-
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ВВЕДЕНИЕ

Воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) — это 
группа хронических иммуновоспалительных заболе-
ваний кишечника. Язвенный колит (ЯК) — хрониче-
ское рецидивирующее воспалительное заболевание 
толстой кишки с распространением поражения не-
прерывно от прямой кишки в проксимальном на-
правлении [1]. Болезнь Крона (БК) — хроническое, 
рецидивирующее заболевание желудочно-кишеч-
ного тракта неясной этиологии, характеризующееся 
трансмуральным, сегментарным воспалением стенки 
тонкой и/или толстой кишки или всего желудочно-
кишечного тракта с развитием местных и системных 
осложнений [2].
Высокие показатели выявления ВЗК отмечают-
ся в Европе (язвенный колит — 505 на 100 000 
в Норвегии; болезнь Крона — 322 на 100 000 
в Германии) и Северной Америке (язвенный ко-
лит — 286 на 100 000 в США; болезнь Крона — 319 
на 100 000 в Канаде), кроме того с 1990 года рас-
тет заболеваемость ВЗК в развитых странах Африки, 
Азии и Южной Америки (для болезни Крона прирост 
11,1% [95% ДИ: 4,8−17,8%] и для язвенного колита 
прирост 14,9% [95% ДИ: 10,4–19,6%]) [3].
Дебют ВЗК может быть в любом возрасте, однако, 
по данным Регистра Северо-Западного центра лече-
ния ВЗК ФГБОУ ВО СЗГМУ им. И.И. Мечникова, пик де-
бюта симптомов и ЯК, и БК приходится на молодой, 
от 18 до 30 лет, возраст пациентов. По литературным 
данным, в России средний срок постановки диагноза 
от момента появления первых симптомов заболе-
вания составляет от 1 до 1,5 лет — при ЯК и от 2,5 
до 3,5 года — при БК [4,5]. В настоящее время не су-
ществует единого эталонного стандарта диагностики 
ВЗК [6]. Окончательная постановка диагноза ВЗК 
нередко требует проведения дорогостоящих инстру-
ментальных методов и специальной подготовки вра-
чей (гастроэнтеролога, терапевта, хирурга) для ин-
терпретации результатов этих исследований. Более 
того, выполнение полного алгоритма не исключает 
отсутствие достаточного количества информации для 
постановки диагноза ВЗК, что приводит к длительным 
срокам верификации окончательного диагноза [7,8].
Основным лечебным подходом для ВЗК является про-
тивовоспалительная и иммуносупрессивная терапия 
(системные глюкокортикостероиды, таргетная им-
муносупрессивная терапия, генно-инженерная био-
логическая терапия). В соответствии с концепцией 
«treat to target», долгосрочная цель лечения пациен-
та — достижение эндогистологического заживления 

при ЯК и трансмурального заживления при БК. При не-
благоприятном течении ВЗК и неадекватной терапии 
могут развиваться различные осложнения (кишечное 
кровотечение, кишечные свищи, абсцессы), требу-
ющие хирургического лечения, приводящие к ин-
валидизации и значительному снижению качества 
жизни пациентов. Так, частота операций на протя-
жении всей жизни обычно составляет 50% — для БК 
и 20–30% — для ЯК. По наблюдениям Bernstein C.N. 
и соавт. (2006), совокупная частота хирургических 
вмешательств увеличивается по мере длительности 
заболевания и составляет 10–35%, 21–59% и 37–61% 
через 1, 5 и 10 лет после постановки диагноза, соот-
ветственно [9].
Основные вызовы в лечении пациентов с ВЗК: зна-
чительное бремя ВЗК для системы здравоохранения 
(сложные методы диагностики, дорогостоящее ле-
чение, значительная частота инвалидизации при ЯК 
и БК), отсутствие практического применения знаний 
о факторах риска ВЗК в профилактических целях, объ-
ективные трудности диагностики заболеваний в свя-
зи с недостаточностью лабораторно-инструменталь-
ных и морфологических данных для верификации 
диагноза, высокие риски осложнений и хирургиче-
ского лечения, недостаточный опыт врачей первич-
ного звена в интерпретации результатов инструмен-
тальной диагностики, недостаточная эффективность 
существующих методов фармакотерапии и медика-
ментозных способов профилактики рецидивов.

Искусственный интеллект — помощник врача 
в диагностике ВЗК
Искусственный интеллект (ИИ) — это комплекс тех-
нологических решений, позволяющих имитировать 
когнитивные функции человека и получать при вы-
полнении конкретных задач результаты как минимум 
сопоставимые с интеллектуальной деятельностью 
человека. В основе ИИ лежат методы машинного об-
учения, которые, в свою очередь, представляют собой 
математические функции. Математическая модель 
в процессе «обучения» находит зависимости между 
данными в массиве обучающей выборки и, таким 
образом, приобретает способность классифициро-
вать данные или предсказывать их. Среди методов 
машинного обучения выделяется метод глубокого 
обучения — это математические модели, имеющие 
скрытые слои, позволяющие находить менее оче-
видные для человека взаимосвязи. В зависимости 
от наличия или отсутствия этапа разметки наборов 
данных методы машинного обучения делятся на об-
учение с учителем (с разметкой) или без учителя (без 
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разметки). Разметка данных, процесс трудоемкий 
и дорогостоящий, позволяет задать в обучающем да-
тасете выходные данные и направить систему на по-
иск закономерностей в рамках, соответствующих 
цели исследования. В медицинском ИИ наибольшее 
распространение получили методы обучения с учите-
лем (с разметкой).
Значительный рост исследований и объема инвести-
ций в разработку цифровых технологий и ИИ в меди-
цине связывают с прошедшей пандемией COVID-19, 
когда система здравоохранения всего мира испыты-
вала колоссальную нагрузку. Гастроэнтерология — 
не исключение: по литературным данным, коли-
чество исследований по применению ИИ для ВЗК 
в мире практически удвоилось в период с 2020 
по 2021 гг. [10]. В международной базе биомеди-
цинских исследований Pubmed по запросу «Artificial 
intelligence and inflammatory bowel disease» без 
дополнительных фильтров найдена 551 публика-
ция. При этом до 2010 г. — по одной публикации, 
затем прогрессивный рост числа публикаций, с пи-
ком в 2020–2021 гг.: в 2019 г. — 33 публикации, 
в 2020 г. — 61, в 2021 г. — 107, в 2022 г. — 134, 
в 2023 г. — 150 публикаций.
Ученые всего мира работают над тем, чтобы цифро-
вые технологии и ИИ могли помогать врачам, сокра-
щая время на исследование, повышая производи-
тельность их труда в условиях кадрового дефицита, 
а также повышая диагностическую точность врача.

Искусственный интеллект при проведении эн-
доскопической диагностики патологии толстой 
кишки
Одним из основных методов диагностики ВЗК явля-
ется эндоскопическое исследование, которое пред-
ставляется в виде изображений слизистой оболочки 
кишки или в формате видеопотока. Для обработки 
изображений методами машинного обучения при-
меняют свёрточные нейронные сети — один из ме-
тодов глубокого обучения. По мнению ряда ученых, 
в гастроэнтерологии имеется высокий потенциал 

в применении ИИ, благодаря возможности автомати-
ческого распознавания и интерпретации изображе-
ний при эндоскопии [11].
Так, Ozawa T.С. с соавт. (2019) из калифорнийского 
университета создали систему автоматизированной 
эндоскопической диагностики на основе свёрточной 
нейронной сети, которая была обучена отличать эн-
доскопическую ремиссию (по шкале Schroeder 0 бал-
лов) от слизистой оболочки с признаками активного 
ЯК на наборе из 26304 изображений слизистой обо-
лочки толстой кишки, полученных от 841 пациента 
с ЯК, которые были размечены в соответствии со 
шкалой Мейо. При тестировании на независимом на-
боре из 3981 изображений, полученных от 114 паци-
ентов с ЯК, нейросеть продемонстрировала высокую 
точность в определении ремиссии для слизистой 
оболочки прямой кишки, и несколько меньшую точ-
ность — для слизистой оболочки правой и левой 
сторон толстой кишки (AUC = 0,92, 0,83 и 0,83, соот-
ветственно) [12]. Аналогичное исследование было 
проведено Stidham R. (2020), обучившим многослой-
ную свёрточную нейронную сеть различать эндоско-
пическую ремиссию и активное течение ЯК на 16 514 
изображений от 3082 уникальных пациентов, из них 
3980 (24,1%) изображений были классифицированы 
как заболевание от умеренной до тяжелой степени 
по установленной контрольной шкале. Созданная 
ИИ-система показала хорошие результаты в диф-
ференциальной диагностике эндоскопической ре-
миссии от активного течения заболевания: AUROC 
0,966 (95% ДИ: 0,967−0,972); прогностическая цен-
ность положительного результата составила 0,87 
(95% ДИ: 0,85−0,88), чувствительность — 83,0% 
(95% ДИ: 80,8−85,4%) и специфичность — 96,0% 
(95% ДИ: 95,1−97,1%); прогностическая цен-
ность отрицательного результата была 0,94 (95% 
ДИ: 0,93−0,95). Взвешенное κ-соответствие между 
ИИ-моделью и мнением экспертной группы было 
хорошим (κ = 0,84; 95% ДИ: 0,83−0,86) и соответ-
ствовало значению согласованности между врача-
ми-экспертами (κ = 0,86; 95% ДИ: 0,85−0,87) [13]. 

Рисунок 1. Количество научных проектов по теме применения ИИ для ВЗК
Figure 1. Number of scientific projects on the use of artificial intelligence for inflammatory bowel diseases
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Lo B. и соавт. (2022) разработали модель на осно-
ве свёрточных нейронных сетей InceptionNet-V3 
и EfficientNet-B0 — EfficientNet-B4 для классифи-
кации изменения слизистой оболочки: для проекта 
были собраны и размечены 1484 уникальных эндо-
скопических изображения от 467 пациентов; на ос-
новании данного датасета были обучены несколько 
моделей машинного обучения на основе свёрточных 
нейронных сетей. В самой сложной задаче — диф-
ференцировке всех категорий по Schroeder — окон-
чательная модель достигла тестовой точности 0,84. 
При работе системы в бинарных задачах различе-
ния 0 баллов по Schroeder — против 1–3 баллов 
по Schroeder и 0–1 баллов по Schroeder — против 
2–3 балла по Schroeder были достигнуты точности 
0,94 и 0,93, а площади под кривыми AUC-ROC соста-
вили 0,997 и 0,998, соответственно. Таким образом, 
ИИ может помогать не только отличать норму от па-
тологии, но и проводить стратификацию активности 
заболевания [14]. Byrne M. с соавт. (2021), прове-
ли работу по обучению свёрточной нейронной сети 
на более чем 375000 размеченных эндоскопических 
изображений слизистой оболочки толстой кишки, 
которые были разделены на обучающую, тестовую 
и валидизирующую выборки в пропорции 60/20/20. 
При этом около 22 000 (около 6%) изображений были 
маркированы как нормальная слизистая оболочка, 
в остальных изображениях были размечены изме-
нения сосудистого рисунка, дефекты слизистой обо-
лочки, баллы по шкале Мейо и UCEIS. Общая точность 
ИИ-модели в данном исследовании около 88% [15].
Несколько более сложной задачей для ИИ является 
обработка видеопотока изображений эндоскопи-
ческого исследования для помощи врачу в режиме 
реального времени. Так, ученые из США опубликова-
ли данные испытания модели на основе свёрточной 
нейронной сети Inception-v3, обученной на 169 ви-
деозаписях эндоскопии. Видеопоток разбивали 
на наборы неподвижных изображений, которые были 
размечены врачами-экспертами по степени актив-
ности воспаления с указанием баллов по Schroeder. 
Задачу классификации неподвижных изображений 
ИИ-система решала с высокой чувствительностью 
и специфичностью: среднее значение чувствитель-
ности для 5-fold кросс-валидации — 0,902, специ-
фичности — 0,870, средняя AUC = 0,961. Однако 
при тестировании на видеопотоке метрики качества 
несколько ухудшились: ИИ-система правильно от-
личала ремиссию (по Schroeder 0-1) от активного 
заболевания (по шкале Schroeder 2-3) в 83,7% (221 
из 264) видеороликов, однако были приближены 
к мнению врачей-экспертов при оценке аналогич-
ных видеопотоков [16]. Gottlieb K. с соавт. (2021) 
обучили реккурентную нейронную сеть (RNN) сразу 

на основе видеороликов: 795 полнометражных ви-
деозаписей эндоскопии были проспективно собраны 
в ходе второй фазы многоцентрового клинического 
исследования с участием 249 пациентов из 14 стран, 
общим объемом 19,5 миллионов кадров изображе-
ний. Все видеоролики были обработаны с целью 
удаления аномалий и централизованно классифи-
цированы врачами-экспертами по Schroeder и по 
эндоскопическому индексу тяжести язвенного ко-
лита (UCEIS), затем на основе этих полнометражных 
записей эндоскопии реккурентная нейронная сеть 
была обучена функциям прогнозирования индекса 
Schroeder и UCEIS. В дальнейшем результаты работы 
модели сравнивали с заключениями врачей-экспер-
тов: показатель соответствия составил 0,844 (95% 
ДИ: 0,787−0,901) для эндоскопического индекса 
Мейо и 0,855 (95% ДИ: 0,80–0,91) для UCEIS, что мож-
но считать достаточно высоким уровнем согласован-
ности результатов ИИ и врача-эксперта [17].
Другим вариантом дифференцировки активности 
ЯК является пиксельное распознавание оттенков 
красного при колоноскопии. Bossuyt P. (2020) раз-
работали алгоритм машинного обучения, основанный 
на данных о цвете пикселей из цветовой карты на-
ряду с определением сосудистого рисунка. В когор-
те из 29 пациентов с ЯК и 6 здоровых в контрольной 
группе показатель «плотности красного» корре-
лировал с индексом эндоскопической активности 
по Schroeder (r = 0,76, p < 0,0001) и эндоскопическим 
индексом тяжести ЯК (r = 0,74, p < 0,0001). В валида-
ционном датасете показатель «плотность красного» 
также значимо коррелировал с индексом эндоскопи-
ческой активности (r = 0,65, p = 0,00002) [18].

Искусственный интеллект при проведении эн-
доскопической диагностики патологии тонкой 
кишки
В отличие от ЯК, при БК поражается не только тол-
стая кишка, но и тонкая; из эндоскопических методов 
диагностики патологии тонкой кишки в настоящее 
время на практике доступны лишь методы видеокап-
сульной эндоскопии. Капсульная эндоскопия произ-
вела революцию в исследовании тонкой кишки, одна-
ко просмотр видео продолжительностью 8–10 часов 
отнимает много времени у врачей. Для этого метода 
также разрабатывают ИИ-помощников.
Японские ученые Aoki T. с соавт. обучили многослой-
ную свёрточную нейронную сеть на основе Single 
Shot Multibox распознавать дефекты на слизистой 
оболочке, используя 5360 изображений, полученных 
при видеокапсульной эндоскопии. Качество модели 
оценивали с использованием независимого тестового 
набора из 10440 изображений тонкой кишки, на об-
работку которого ИИ-модели потребовалось всего 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

139



233 секунды. AUC для обнаружения на слизистой 
эрозий и язв составила 0,958 (95% ДИ: 0,947−0,968), 
чувствительность, специфичность и точность соста-
вили 88,2% (95% ДИ: 84,8−91,0%), 90,9% (95% ДИ: 
90,3−91,4%) и 90,8% (95% ДИ: 90,2−91,3%), соответ-
ственно [19].
В другом проекте эта группа японских ученых из-
учала вопрос, может ли система на основе свёр-
точных нейронных сетей сократить время анализа 
данных при капсульной эндоскопии. Было подготов-
лено 20 видеозаписей капсульной эндоскопии тон-
кой кишки, каждая из которых включала 0–5 дефек-
тов слизистой оболочки тонкой кишки (эрозии или 
язвы). В проекте сравнивались два алгоритма ана-
лиза данных: (А) заключение только эндоскописта 
и (Б) заключение эндоскописта после первичного 
анализа с помощью ИИ-сервиса. Два эксперта и че-
тыре стажера независимо друг от друга просматрива-
ли по 20 видеороликов каждый (10 — для процесса 
A и 10 — для процесса Б). Результатами были время 
подготовки заключения и частота обнаружения эндо-
скопистами дефектов слизистой оболочки. «Золотым 
стандартом» были заключения, сделанные двумя не-
зависимыми экспертами. В результате среднее время 
подготовки заключения эндоскопистами было значи-
тельно короче по алгоритму Б (эксперт — 3,1 мин.; 
стажер — 5,2 мин.) по сравнению с алгоритмом A (экс-
перт — 12,2 мин.; стажер — 20,7 мин.) (р < 0,001). 
При этом частота обнаружения дефектов слизистой 
оболочки эндоскопистами существенно не снизи-
лась в процессе Б (эксперт — 87%; стажер — 55%) 
по сравнению с процессом A (эксперт — 84%; ста-
жер — 47%). Таким образом, ИИ-сервисы способны 
выполнять свою главную функцию — помогать врачу 
сокращать время на обработку результатов исследо-
ваний [20]. Ferreira J. с соавт. из Португалии в пери-
од с 2017 по 2020 гг. использовали в общей слож-
ности 8085 изображений капсулы «PillCam». В этом 
датасете было 2855 изображений язв и 1975 изобра-
жений эрозий, на остальных изображениях была нор-
мальная слизистая оболочка кишечника. Была соз-
дана сверточная нейронная сеть на основе модели 
Xception с ее весами, обученными в ImageNet. Общая 
чувствительность и специфичность модели соста-
вили 90,0% и 96,0%, соответственно, точность и до-
стоверность этой модели составили 97,1% и 92,4%, 
соответственно: в частности, алгоритм выявил язвы 
с чувствительностью 83% и специфичностью 98%, 
а эрозии с чувствительностью и специфичностью 
91% и 93%, соответственно. Коэффициент AUC для 
обнаружения язв и эрозий на изображениях PCC со-
ставил 1,00 [21].
Группа ученых из Израиля протестировала мно-
гослойную нейронную сеть для обнаружения 

проходимых стриктур при капсульной эндоскопии. 
В целом набор данных включал 27892 изображения 
капсульной эндоскопии: 1942 изображения стриктур, 
14266 изображений нормальной слизистой оболочки 
и 11684 изображения язв, которые были распределе-
ны по тяжести. В задаче классификации стриктур ИИ-
модель продемонстрировала среднее значение точ-
ности проведенных 10-ти кросс-валидаций на уровне 
93,5%. Метрики качества в дифференциальной диаг-
ностике были очень хорошими: между стриктурами 
и нормальной слизистой оболочкой (площадь под 
кривой AUC 0,989), стриктурами и всеми язвами (AUC 
0,942), а также между стриктурами и различными сте-
пенями язв (для легких, умеренных и тяжелых язв — 
AUC 0,992, 0,975 и 0,889, соответственно). Такая 
точность обнаружения язв и стриктур с помощью 
глубоких нейронных сетей позволяет автоматически 
интерпретировать результаты, связанные с БК [22].
Barash Y. (2021) из Израиля также исследовали зада-
чу классификации язв на слизистой оболочке тонкой 
кишки с помощью свёрточной нейронной сети. В экс-
перименте было использовано 17640 изображений 
капсульной эндоскопии от 49 пациентов: 7391 изо-
бражений с язвами слизистой оболочки и 10 249 изо-
бражений нормальной слизистой оболочки. При этом 
2598 случайно выбранных изображений с язвенны-
ми дефектами были ранжированы (размечены) от 1 
до 3 в зависимости от тяжести язвенных дефектов. 
ИИ-алгоритм был обучен на 1242 размеченных изо-
бражениях. Точность классификации алгоритма со-
ставила 0,91 (95% ДИ: 0,867−0,954) для язв 1 степе-
ни по сравнению с язвами 3 степени, 0,78 (95% ДИ: 
0,716−0,844) для язв 2 степени по сравнению с язвой 
3 степени и 0,624 (95% ДИ: 0,547−0,701) — для язв 
1 степени по сравнению со 2 степенью. Хотя метрики 
качества работы ИИ-сервиса в данном эксперименте 
требуют дальнейшего улучшения модели, экспери-
мент демонстрирует, что ИИ-системы потенциально 
могут облегчить и улучшить диагностику у пациентов 
БК тонкой кишки [23].
Однако не только язвенные дефекты могут быть оце-
нены при капсульной эндоскопии. Так, китайские 
ученые в период с июля 2016 по июль 2018 гг. собра-
ли 113 426 569 изображений от 6970 пациентов с бо-
лезнью Крона тонкой кишки в 77 медицинских цен-
трах. На наборе из 158 235 изображений, полученных 
от 1970 пациентов, свёрточная нейросеть была обу-
чена отличать аномальные изображения от нормаль-
ных, кроме того, изображения были классифициро-
ваны как «норма», «воспаление», «язва», «полипы», 
«лимфангиэктазии», «кровотечение», «сосудистые 
заболевания», «объемные образования», «гипер-
плазия лимфатических фолликулов», «дивертикул», 
«паразит» и другие. Модель была дополнительно 
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валидирована на наборе изображений от 5000 неза-
висимых пациентов. Эти же изображения были оце-
нены с помощью обычного анализа 20 врачами. В ре-
зультате на изображениях из тестового набора после 
окончательной консенсусной оценки было выявлено 
4206 аномалий у 3280 пациентов. ИИ-модель выяви-
ла отклонения с чувствительностью 99,88% в анали-
зе для каждого пациента (95% ДИ: 99,67−99,96%) 
и чувствительностью 99,90% — в анализе для каж-
дого поражения (95% ДИ: 99,74−99,97%). Врачи-
эксперты выявили отклонения с чувствительностью 
74,57% (95% ДИ: 73,05−76,03%) — при анализе 
каждого пациента и 76,89% — при анализе каждого 
поражения (95% ДИ: 75,58−78,15%). Среднее время 
подготовки заключения на одного пациента состави-
ло 96,6 ± 22,53 минуты — при обычном считывании 
и 5,9 ± 2,23 минуты — при расшифровке с помощью 
ИИ (р < 0,001) [24].
Группа ученых из Израиля провела исследова-
ние по применению ИИ для выявления язв тонкой 
кишки при капсульной энтероскопии: свёрточная 
нейронная сеть была обучена классифицировать 
изображения либо на нормальную слизистую обо-
лочку, либо на язвы слизистой оболочки. Сначала 
обучили сеть на 5-кратных случайным образом раз-
деленных изображениях (в каждом наборе 80% — 
обучающий датасет и 20% — тестовый). Затем 
ученые провели 10 экспериментов, в которых изо-
бражения от одной группы пациентов использова-
лись для обучения сети, а изображения от другой 
группы пациентов использовались для тестирова-
ния сети. Итоговый датасет включал 17640 изобра-
жений капсульной энтероскопии от 49 пациентов: 
7391 изображение с язвами слизистой оболочки 
и 10249 изображений нормальной слизистой обо-
лочки. ИИ-модель продемонстрировала отличные 
результаты: AUC — 0,99 и точностью — от 95,4% 
до 96,7% [25].
Таким образом, применение ИИ-алгоритмов обе-
спечивает высокую и стабильную диагностическую 
точность при сокращенном времени считывания; 
в будущем алгоритмы глубокого обучения могут до-
полнить и облегчить анализ результатов капсульной 
эндоскопии. Кроме того, ИИ может быть использован 
для дифференциальной диагностики. Так, группа 
европейских ученых разработали модель на основе 
свёрточных нейронных сетей, позволяющую отли-
чать ВЗК от инфекционного и ишемического колита, 
используя 1796 эндоскопических изображений, по-
лученных во время 584 колоноскопий у 494 пациен-
тов, а также алгоритм на основе «решающих дере-
вьев» по анализу клинических данных, затем была 
проведена оценка метрик качества для сочетания 
этих двух моделей. По результатам исследования 

глобальная точность нейросети, решающих дере-
вьев и гибридного подхода составила 0,709, 0,792 
и 0,766, соответственно. Положительные прогно-
стические значения составили 0,602, 0,702 и 0,657, 
соответственно. Глобальная точность сверточной 
нейросети и врачей-эндоскопистов не различалась 
(0,721). Метрики качества в данном эксперименте 
требуют дополнительного изучения и оценки, и, ве-
роятно, увеличения обучающего набора данных 
[26].
Кроме метода компьютерного зрения, дифференци-
альная диагностика может проводиться на основе 
обработки естественного языка. Так, Tong Y. с со-
авт. (2020) разработали ИИ-алгоритм для диффе-
ренциальной диагностики БК, ЯК и туберкулеза 
кишечника (ТБК) на основе описания эндоскопиче-
ского исследования. В этом проекте входными дан-
ными было описание эндоскопического изображе-
ния в виде произвольного текста. Сегментация слов 
и фильтрация по ключевым словам проводились 
в качестве предварительной обработки данных, 
затем построены три классификатора двух клас-
сов (ЯК и БК, ЯК и ТБК, БК и ТБК) и классификатор 
трех классов (ЯК, БК и ТБК). Чувствительность/
специфичность для метода машинного обучения 
«случайный лес (random forest)» в классификато-
рах ЯК-БК, ЯК-ТБК и БК-ТБК составили 0,89/0,84, 
0,83/0,82 и 0,72/0,77, соответственно, в то время 
как значения свёрточной нейронной сети БК-ТБК 
составили 0,90/0,77. Точность классификатора трех 
классов ЯК-БК-ТБК при использовании метода об-
учения «случайный лес (random forest)» составила 
0,97, 0,65 и 0,68, соответственно, а при использова-
нии свёрточной нейронной сети — 0,99, 0,87 и 0,52, 
соответственно. Таким образом, классификаторы, 
созданные с помощью метода машинного обуче-
ния «случайный лес (random forest)» и свёрточной 
нейронной сети, показали хорошую производи-
тельность при дифференциальной диагностике ЯК 
с БК и ЯК с ТБК. Для дифференциации БК и ТБК 
с помощью свёрточной нейросети была достигнуты 
высокая чувствительность, но не специфичность. 
При этом авторы данного проекта обращают внима-
ние на ряд ограничений в дизайне исследования: 
во-первых, выборка в данном исследовании не была 
сбалансированной по нозологиям (5128 пациентов 
с ЯК, 875 — БК и 396 — ТБК), во-вторых, в иссле-
довании использованы описания эндоскопических 
исследований, а не изображения [27]. С целью по-
вышения точности диагностики предпочтительно 
использовать для машинного обучения первичные 
данные, то есть, в случае эндоскопической диагнос-
тики — изображения, а не текстовое описание ре-
зультатов эндоскопии.
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Искусственный интеллект и патоморфологиче-
ская диагностика ВЗК
Ряд научных проектов связан с применением ИИ 
для патоморфологической верификации ВЗК. Так, 
японские ученые обучили нейронную сеть «Deep 
neural network for evaluation of UC (DNUC)», исполь-
зуя 40  758 изображений слизистой толстой кишки 
и 6885 результатов биопсии 2012 пациентов с ЯК, ко-
торые проходили колоноскопию в период с 01.2014 
г. по 03.2018 г. в одном центре в Японии. В даль-
нейшем они подтвердили точность алгоритма DNUC 
в проспективном исследовании 875 пациентов с ЯК, 
которым была проведена колоноскопия в период 
с 04.2018 г. по 04.2019 г., с использованием 4187 эн-
доскопических изображений и 4104 образцов био-
псии. Эндоскопическая ремиссия определялась как 
0 баллов по эндоскопическому индексу тяжести ЯК; 
гистологическая ремиссия определялась как оцен-
ка Geboes, равная 3 баллам или менее. Согласно 
результатам исследования, ИИ-система DNUC иден-
тифицировала пациентов с эндоскопической ре-
миссией с точностью 90,1% (95% ДИ: 89,2−90,9%). 
Коэффициент внутриклассовой корреляции между 
DNUC и эндоскопистами для оценки эндоскопиче-
ского индекса тяжести ЯК составил 0,917 (95% ДИ: 
0,911−0,921). DNUC идентифицировал пациентов 
в гистологической ремиссии с точностью 92,9% (95% 
ДИ: 92,1−93,7%); коэффициент каппа между DNUC 
и результатом биопсии составил 0,859 (95% ДИ: 
0,841−0,875) [28]. В следующем проекте эта научная 
группа поставила цель адаптировать предыдущую 
систему на основе глубоких нейронных сетей (DNUC) 
к полноценной видеоколоноскопии и оценить ее 
валидность при выявлении гистологического воспа-
ления слизистой оболочки в режиме реального вре-
мени. В период 04.2020–03.2021 гг. в исследование 
было включено 770 пациентов с длительным анамне-
зом ЯК (≥ 15 лет). Используя эндоскопию с конфо-
кальной микроскопией, ИИ-модель смогла оценить 
наличие или отсутствие гистологического воспале-
ния в 729 (81%) из 900 образцов биопсии. Для прог-
нозирования гистологической ремиссии DNUC обла-
дал чувствительностью 97,9% (95% ДИ: 97,0−98,5%) 
и специфичностью 94,6% (95% ДИ: 91,1−96,9%). 
Более того, положительная прогностическая цен-
ность составила 98,6% (95% ДИ: 97,7−99,2%), а от-
рицательная прогностическая ценность составила 
92,1% (95% ДИ: 88,7−94,3%). Коэффициент внутри-
классовой корреляции между ИИ-моделью и экспер-
тами для оценки результатов эндоскопии составил 
0,927 (95% ДИ: 0,915−0,938) [29].
В другом научном проекте международная группа 
ученых провела когортное исследование, в котором 
алгоритм глубокого обучения сначала был обучен 

определять количество эозинофилов в биоптатах 
толстой кишки, затем результаты работы алгорит-
ма сравнивали с результатами врачей-патоморфо-
логов. ИИ-алгоритм был применен к биопсийному 
материалу сигмовидной кишки из когорты 88 па-
циентов с ЯК с гистологически активным заболе-
ванием. По результатам исследования, алгоритм 
на основе многослойной свёрточной нейронной 
сети для подсчета количества эозинофилов про-
демонстрировал почти идеальное соответствие 
с результатами подсчета эозинофилов вручную, 
определенным группой из четырех врачей-пато-
морфологов (коэффициенты межклассовой корре-
ляции 0,805−0,917) [30].

Искусственный интеллект и лучевая диагностика 
ВЗК
Результаты МР-энтерографии и КТ-энтерографии яв-
ляются важным дополнением к эндоскопии для БК, 
степени осложнений и активности заболевания: утол-
щение стенки кишки, сужение просвета, расширение 
просвета кишки и контрастное усиление, а также 
качественные характеристики, включая наличие или 
отсутствие расслоения стенок, брыжеечного жиро-
вого наслоения, лимфаденопатии и гиперваскуля-
ризации. И для этих методов также разрабатывают 
ИИ-помощников [31]. Так, научная группа из США 
провела ретроспективное исследование пациентов 
с БК тонкой кишки, проходивших КТ-энтерографию 
в период 2011–2017 гг. КТ-энтерографические ис-
следования были проанализированы двумя опыт-
ными рентгенологами и отдельно подвергнуты 
автоматизированному компьютерному анализу изо-
бражений с использованием программы на основе 
ИИ. Измерения включали максимальную толщину 
стенки кишки (BWT-max), максимальное расшире-
ние кишки (DIL-max), минимальный диаметр про-
света (LUM-min) и наличие стриктуры. По результа-
там исследования, в 138 исследованиях корреляция 
между рентгенологами и измерениями с применени-
ем ИИ была аналогичной для следующих показате-
лей: максимальной толщины стенки кишки BWT-max 
(r = 0,724, 0,702), максимального расширения кишки 
DIL-max (r = 0,812, 0,748) и минимального диаметра 
просвета LUM-min (r = 0,428, 0,381), соответственно. 
Средняя абсолютная разница в измерениях между 
ИИ и рентгенологами не отличалась от средней раз-
ницы между двумя рентгенологами для максимальной 
толщины стенки кишки BWT-max (1,26 мм против 1,12 
мм, р = 0,857), максимального расширения просвета 
кишки DIL-max (2,78 мм против 2,67 мм, р = 0,557) 
и минимального диаметра просвета LUM-min (0,54 мм 
против 0,41 мм, р = 0,596). Наконец, результаты ана-
лиза изображений на предмет выявления стриктур 
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врачами-рентгенологами с использованием пред-
варительного анализа ИИ-сервисом имели точность 
87,6% [32].
В другом проекте Li X. с соавт. (2021) обучили ИИ-
модель выявлять признаки фиброза кишечной стен-
ки на основе КТ-энтерографии: в обучающей группе 
в венозной фазе были извлечены 1454 рентгеноло-
гических признака, и на их основе был разработан 
автоматизированный диагностический алгоритм. 
Алгоритм был валидирован на независимом внеш-
нем наборе данных, набранном из трех медицинских 
организаций. Диагностические показатели алгорит-
ма на основе ИИ сравнивали с интерпретацией двух 
врачей-рентгенологов. На тестовом наборе данных 
алгоритм на основе ИИ продемонстрировал значи-
мую эффективность во всех трех медицинских орга-
низациях с AUC 0,816 (95% ДИ: 0,706−0,926), 0,724 
(95% ДИ: 0,526−0,923) и 0,750 (95% ДИ: 0,560−0,940). 
Более того, алгоритм на основе ИИ был более точ-
ным, чем интерпретация рентгенолога (рентгенолог 
1 — AUC = 0,554; рентгенолог 2 — AUC = 0,598; оба 
р < 0,001) на тестовом наборе данных [33].

Искусственный интеллект при проведении эндо-
скопической диагностики в России
В России также ведутся разработки ИИ-помощников 
для эндоскопической диагностики. В Северо-
Западном Государственном Медицинском 
Университете им И.И. Мечникова Минздрава России 
совместно с Санкт-Петербургским государствен-
ным электротехническим университетом «ЛЭТИ» им. 
В.И. Ульянова (Ленина) была создана модель машин-
ного обучения, основанная на двух свёрточных ней-
ронных сетях для оценки морфологической картины 
слизистой оболочки толстой кишки. Для исследова-
ния были отобраны 170 пациентов с ВЗК, от которых 
было получено 1133 оцифрованных изображения 
биопсии слизистой оболочки из различных отделов 
толстой кишки: из них 288 — при БК, 512 — при ЯК, 
в 333 случаях — неизмененная слизистая оболочка. 
После предобработки суммарный массив изображе-
ний представлял собой 22 760 изображений: из них 
6067 — морфологически неизмененная слизистая 
оболочка, 5851 — БК, 10842 — ЯК. Массив изобра-
жений был разделен на обучающую, тестовую и ва-
лидационную выборку в пропорции 80%:10%:10%. 
По результатам научного проекта полученная модель 
машинного обучения была способна различать норму 
и патологию на изображениях биоптатов слизистой 
оболочки толстой кишки, а также распознавать ЯК 
с чувствительностью 89% и специфичностью 95%, 
и БК — 92% и 84%, соответственно [34,35].
Группа ученых из ФГБУ «НМИЦ колопроктологии 
имени А.Н. Рыжих» Минздрава России опубликовала 

результаты проекта по применению методов машинно-
го обучения в дифференциальной диагностике ново-
образований слизистой толстой кишки: было отобрано 
1070 видеозаписей исследований с новообразовани-
ями 5 типов — гиперпластический полип, зубчатое 
образование, аденома с низкой степенью дисплазии, 
аденома с высокой степенью дисплазии, инвазивный 
рак. Затем врачами было размечено 9838 информа-
тивных кадров, включая 6543 с новообразованиями, 
полученный датасет использован для обучения ней-
росетевого алгоритма YOLOv5. По результатам проекта 
обученный алгоритм позволил определять новообра-
зования с точностью 83,2% и чувствительностью 77,2% 
на тестовой выборке собранного датасета [36].

Искусственный интеллект в диагностике колорек-
тального рака
Известно, что эффективный скрининг колоректаль-
ного рака (КРР) является приоритетной задачей си-
стемы здравоохранения любого региона мира в связи 
с повсеместно стабильными высокими показателями 
распространенности, заболеваемости и смертности 
[37]. В настоящее время имеется достаточно данных, 
указывающих на то, что ВЗК повышают риск КРР, что 
указывает на необходимость и возможность приме-
нения ИИ для пациентов данной категории не только 
в распознавании дефектов слизистой оболочки, но 
и в ранней диагностике КРР. Так, японская компания 
Olympus разработала систему на основе ИИ под на-
званием EndoBRAIN-EYE для раннего выявления ко-
лоректальных новообразований, а также инструмент 
автоматизированного типирования новообразований 
под названием EndoBRAIN, который обеспечивает бо-
лее точную оценку типа новообразования. Алгоритм 
глубокого обучения был обучен на 3,95 млн. изобра-
жений, полученных из эндоскопических видеозапи-
сей. В результате клинических испытаний он смог 
точно обнаруживать новообразования и очаги дис-
плазии слизистой оболочки с чувствительностью 95% 
и специфичностью 89% [38,39]. Однако необходимо 
учесть, что модели на основе ИИ, обученные распоз-
навать полипы и ранние формы рака кишки на изо-
бражениях полипов на неизмененной слизистой, не 
будут также точно выявлять полипы на воспаленной 
слизистой оболочке, и, соответственно, могут приме-
няться только для пациентов с ВЗК в состоянии эндо-
скопической ремиссии.

Применение искусственного интеллекта для ана-
лиза электронных медицинских карт
Применение ИИ для анализа электронных меди-
цинских карт позволяет сократить время врача, за-
трачиваемое на анализ истории болезни, помогает 
врачу выявить главное из нее, а также ИИ способен 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ REVIEW

143



на основе больших массивов данных прогнозировать 
течение заболевания, риски осложнений и эффект от 
лечения. Так, в одном проекте группа ученых разра-
ботала алгоритм на основе машинного обучения для 
прогнозирования стойкой ремиссии ВЗК у пациента 
на базисной терапии тиопуринами. В дальнейшем 
в течение одного года у пациентов оценивали ча-
стоту клинических событий: назначения глюкокор-
тикостероидов (ГКС), факт госпитализаций и хирур-
гического лечения. По результатам исследования, 
среднее количество клинических событий в год у па-
циентов с устойчивой ремиссией, предсказанной ИИ-
алгоритмом, составило 1,08 против 3,95 у тех, у кого не 
было устойчивой ремиссии [p < 1 × 10−5]; при прогно-
зируемой алгоритмом ремиссии наблюдалось сниже-
ние индивидуальных конечных точек назначений ГКС 
в год [−1,63, p < 1 × 10−5], госпитализаций в год [−1,05, 
p < 1 × 10−5] и операций в год [−0,19, p = 0,065] [40].
Интересными являются опубликованные результаты 
научного проекта, цель которого была создать мо-
дель на основе «случайного леса (random forest)» 
для прогнозирования ответа на терапию ведолизума-
бом с использованием исходных данных о пациенте 
и клинико-лабораторных данных через 6 недель те-
рапии. По результатам исследования, пациенты, ко-
торым ИИ-модель прогнозировала отсутствие клини-
ко-эндоскопической ремиссии без применения ГКС 
на 52 неделе, достигали этой конечной точки в 35,8% 
случаев, тогда как пациентам, которым модель про-
гнозировала неудачу, удавалось добиться успеха 
только в 6,7% случаев. При этом более значимыми 
для предсказания оказались клинико-лабораторные 
данные на 6 неделе лечения, чем исходные данные: 
площадь под кривой AUROC по исходным данным 
составила всего 0,65 (95% ДИ: 0,53−0,77), а по дан-
ным на шестой неделе терапии — 0,75 (95% ДИ: 0,64 
−0,86) [41,56].
В другом проекте группа китайских ученых создала 
прогностическую модель на основе машинного обу-
чения для предсказания эффективности терапии ин-
фликсимабом: в обсервационное исследование ре-
троспективно были включены пациенты с диагнозом 
БК, получавшие лечение инфликсимабом. По резуль-
татам исследования, было выявлено в общей слож-
ности 174 пациента с частотой ответа 29,3%; AUROC 
для модели, основанной на методе «случайный лес 
(random forest)», составила 0,90 (95% ДИ: 0,82−0,98) 
по сравнению с моделью логистической регрессии 
с AUC 0,68 (95% ДИ: 0,52−0,85). Результаты проекта 
продемонстрировали сильную корреляцию между 
ответом на инфликсимаб с уровнями комплемен-
та C3, липопротеинов высокой плотности, сыворо-
точного альбумина, показателями контроля нутри-
тивного статуса (CONUT) и соотношением площади 

висцерального жира к площади подкожного жира 
[42].
Представлены результаты проекта группы ученых 
из США, в котором была создана модель машинного 
обучения, которая достаточно точно прогнозировала 
обострение ВЗК. В качестве суррогата обострения 
ВЗК было использовано достижение одной из кли-
нических точек: применения ГКС и госпитализация. 
Оцениваемые предикторы включали возраст, пол, 
расу, использование иммунодепрессантов (и/или 
анти-ФНО препаратов), лабораторные данные и коли-
чество предыдущих госпитализаций, связанных с ВЗК, 
и курсов ГКС. Датасет состоял из 20 368 пациентов 
с ВЗК и 351 112 посещений: большинство пациентов 
имели ЯК (52,8%) и были мужчинами (93,3%) и ев-
ропеоидами (70,9%), медиана времени наблюдения 
составила 67,48 месяца (IQR, 40,15–89,15 месяцев). 
Было разработано три модели для прогнозирования 
госпитализации и применения стероидов: (1) модель 
логистической регрессии (LR) с использованием ис-
ходных данных, (2) модель на основе «случайного 
леса (RF)» с использованием сводных переменных 
(среднее и максимальное значение лабораторных по-
казателей, и другие) и (3) модель на основе «случай-
ного леса (RF)» с использованием переменных на ос-
нове динамики лабораторных показателей, включая 
количество предыдущих госпитализаций и назначе-
ний кортикостероидов. Лонгитюдные модели на ос-
нове «случайного леса» предсказали первичный ис-
ход с чувствительностью 74−80% и специфичностью 
80–82%, в то время как базовая модель логистической 
регрессии имела чувствительность и специфичность 
только 64%. Значение AUC для первичной RF–лонги-
тюдной модели составило 0,85 (95% ДИ: 0,84−0,85), 
а значение AUC для RF-лонгитюдной модели с исполь-
зованием предыдущей госпитализации или приме-
нения стероидов в качестве предикторов составило 
0,87 (95% ДИ: 0,87–0,88). Для базовой регрессион-
ной модели AUC составил 0,68 (95% ДИ: 0,67–0,68) 
[43]. Метрики качества в этом проекте требуют даль-
нейшей работы над математической моделью. Также 
ограничениями данного проекта являются неравно-
мерное распределение набора данных по полу, расе, 
что, в свою очередь, ухудшит точность модели при те-
стировании на независимом наборе данных.
Stidham R. с соавт. (2020) создали ИИ-модель для вы-
явления внекишечных проявлений ВЗК в электрон-
ных медицинских картах, где был использован набор 
данных более чем из 1800 клинических записей. ИИ-
сервис на основе технологии обработки естествен-
ного языка (natural language processing — NLP) смог 
не только обнаружить упоминание распространен-
ных внекишечных проявлений в электронных меди-
цинских картах, но также смог определить степень их 
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активности с общей чувствительностью и специфич-
ностью 92,9% и 81,8%, соответственно [44].
Reddy B.K. с соавт. (2018) опубликовали результаты 
небольшого пилотного исследования (82 пациента) 
по построению математической модели для прог-
нозирования течения БК по электронной медицин-
ской карте пациента: было построено три модели 
машинного обучения: традиционная логистическая 
регрессия, регрессия с регуляризацией и модель 
на основе градиентного бустинга. Наилучшие резуль-
таты в предсказании тяжести течения заболевания 
показала модель на основе градиентного бустинга 
(средняя по проведенным десяти кросс-валидациям 
AUC = 0,928) [45].
В более крупном научном проекте Zand A. с соавт. 
(2022) исследовали данные реальной клинической 
практики для прогнозирования течения ВЗК. Были 
выбраны четыре клинические точки: госпитализация 
пациента с ВЗК, оперативное вмешательство по по-
воду ВЗК, потребность в назначении системных ГКС, 
начало генно-инженерной биологической терапии. 
Обучающая выборка составила 72 178 и валидизирую-
щая выборка — 69 165 пациентов. В общей сложности 
4,1% пациентов из группы проверки были госпитали-
зированы, 2,9% потребовались операции, связанные 
с ВЗК, 17% принимали ГКС длительного действия и у 
13% пациентов были инициирована биологическая 
терапия. Авторы обучили пять моделей (две на ос-
нове регрессии, машины опорных векторов, метод 
«случайного леса» и нейронную сеть) на обучающей 
выборке пациентов и протестировали их на валида-
ционной выборке. Для прогнозирования госпитали-
заций модель на основе «случайного леса (random 
forest)» оказалась наиболее оптимальной с AUC = 0,73 
(66% — чувствительность, 67% — специфичность). 
Для прогнозирования начала применения биологи-
ческих препаратов регрессия LASSO показала наилуч-
шие результаты с AUC = 0,94 (чувствительность — 83%, 
специфичность — 96%), близко к ней модель на ос-
нове «случайного леса (random forest)» с AUС = 0,92 
(чувствительность — 82%, специфичность — 92%). 
Аналогичным образом, модель на основе «случайно-
го леса» показала наилучшие результаты для прог-
нозирования длительного применения стероидов 
с AUC = 0,81 (чувствительность — 48%, специфич-
ность — 86%). Для прогнозирования оперативных 
вмешательств, связанных с ВЗК, регрессия LASSO и мо-
дель на основе «случайного леса (random forest)» 
имели самые высокие значения AUC = 0,71 [46].

Проблемы и трудности при применении искус-
ственного интеллекта у пациентов с ВЗК
На основе приведенного обзора научных проектов 
можно сделать вывод о высоком уровне научного 

интереса к применению ИИ в анализе медицинских 
изображений и медицинских карт пациентов с ВЗК. 
Однако разработка и валидация сервисов на основе 
ИИ в медицине сопряжены с потребностью в большом 
объеме качественных цифровых медицинских дан-
ных для обучения математических моделей. На этом 
этапе разработчики сталкиваются с наибольшими 
сложностями. В идеале для обучения ИИ необходимо 
использовать данные реальной клинической практи-
ки, так как эти данные наиболее близки к тем усло-
виям, в которых в дальнейшем будет работать модель 
ИИ. Согласно ГОСТ Р 59921.3-2021 «Системы искус-
ственного интеллекта в клинической медицине, ч. 3», 
данные реальной клинической практики (real-world 
data, RWD) представляют собой информацию о сос-
тоянии здоровья пациентов и/или об оказании ме-
дицинской помощи, полученной из различных источ-
ников вне рамок предрегистрационных клинических 
исследований. В настоящее время данные реальной 
клинической практики представляются более ценны-
ми, чем данные рандомизированных клинических ис-
следований, за счет отсутствия критериев включения 
и исключения [47]. Данные реальной клинической 
практики хранятся в виде структурированных и не-
структурированных медицинских документов в ЭМК, 
в виде результатов лабораторной службы, в виде 
DICOM файлов, полученных при лучевой и эндоскопи-
ческой диагностике. Таким образом, качество данных 
реальной клинической практики является основопо-
лагающим фактором в развитии качественных систем 
на основе ИИ. Для достижения высокого качества об-
учающих данных должны применяться единые стан-
дарты для сбора и хранения медицинских данных.
С целью стандартизации медицинских данных по ВЗК 
Европейская организация по болезни Крона и язвен-
ному колиту (ECCO) разработала базовый набор ме-
дицинских данных, которые могут применяться для 
реальных исследований у взрослых пациентов с ВЗК. 
Международная группа экспертов, включающая га-
строэнтерологов, радиологов, хирургов, диетологов, 
эпидемиологов, медсестер, патоморфологов и па-
циентов (в общей сложности 26 участников дискус-
сии из 13 стран) участвовала в модифицированном 
консенсусном процессе, в результате которого было 
проведено консенсусное совещание для утвержде-
ния окончательного базового набора результатов. 
Всего в опрос первого раунда был включен 271 пункт 
(130 результатов, 141 показатель результативности) 
в 9 областях исследования. Участники дискуссии со-
гласились, что в реальных исследованиях активности 
заболевания следует сообщать о клинических, эндо-
скопических исследованиях и активности биомарке-
ров заболевания, следует применять не глобальную 
оценку врача, а клинический индекс для конкретного 
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заболевания (индекс Харви-Брэдшоу, шкала Мейо, 
индекс активности ЯК). При ЯК применим либо эн-
доскопический индекс тяжести ЯК, либо эндоско-
пическую часть шкалы Мейо, но единого мнения 
по эндоскопическому индексу для БК не было, как 
не было единого мнения и по использованию кри-
терия «наличие язв». Был достигнут консенсус в от-
ношении использования фекального кальпротектина 
и С-реактивного белка. Не было достигнуто консенсу-
са в выборе оптимального индекса гистологической 
активности в реальных исследованиях [48].
Кроме того, медицинские данные для обучения мо-
делей ИИ должны быть разнообразными, в идеале 
многоцентровыми, так как в машинном обучении су-
ществуют проблемы предвзятости ИИ и чрезмерной 
адаптации ИИ к наборам данных, когда алгоритм на-
ходит закономерности, которые не имеют отношения 
к целям исследования [49,50]. В вопросе получения 
многоцентровых данных для обучения ИИ важно 
помнить о крайне высоких требованиях к защите 
медицинских данных: медицинские данные для об-
учения ИИ должны быть обезличены в цифровом 
контуре той медицинской организации, которая со-
брала эти данные, при этом всегда существует риск 
повторной идентификации ранее анонимизирован-
ных пациентов.
С целью сохранения конфиденциальности и защиты 
медицинских данных в настоящее время всё большую 
распространенность получают методы федеративного 
обучения: эти методы позволяют проводить обучение 
моделей на основе данных разных медицинских орга-
низацией, при этом каждая медицинская организация 
сама хранит и защищает свои медицинские данные. 
Другим вариантом хранения данных для обучения ИИ 
являются национальные биобанки и регистры, в ко-
торых большие массивы данных хранятся на единой 
платформе в обезличенном виде и используются раз-
работчиками, допущенными к данным в установлен-
ном порядке. Один из примеров Британский Биобанк. 
Это крупное проспективное исследование с участи-
ем более 500 000 участников в возрасте 40–69 лет, 
проводимое в период 2006–2010 гг., целью которого 
было объединить обширные и точные данные о здо-
ровье населения с последующим комплексным на-
блюдением и характеристикой множества различных 
факторов, а также способствовать развитию иннова-
ционной науки путем максимального расширения до-
ступа к данным о здоровье населения [51].
В России также ведется работа по созданию открытых 
массивов качественных обезличенных медицинских 
данных, доступных исследователям и разработчикам 
систем ИИ. В соответствии со Стратегией развития 
ИИ в Российской Федерации, к 2024 году российским 
организациям должны быть доступны наборы данных, 

которые соответствуют методологиям их сбора и раз-
метки и хранятся на общедоступных платформах, а к 
2030 году объем опубликованных на общедоступных 
платформах наборов данных должен быть достаточ-
ным для решения всех актуальных задач в области 
ИИ, в том числе за счет публикации медицинских 
и промышленных данных. Согласно Постановлению 
Правительства РФ № 140 от 09.02.2022 г., формиро-
вание баз обезличенной информации по отдельным 
нозологиям и профилям оказания медицинской по-
мощи, а также хранение наборов обезличенных ме-
дицинских данных для их использования в целях 
создания алгоритмов и методов машинного обучения 
для формирования систем поддержки принятия вра-
чебных решений, создания и применения технологи-
ческих решений на основе ИИ обеспечивается, в том 
числе, федеральной интегрированной электрон-
ной медицинской картой, являющейся подсистемой 
Единой государственной информационной системы 
в сфере здравоохранения (ЕГИСЗ) [52]. Кроме того, 
в 2023 г. Минздравом России была запущена плат-
форма «Искусственный интеллект в здравоохране-
нии» (Платформа ИИ Минздрав). Это проект, объеди-
няющий медицинское сообщество и разработчиков 
решений в области искусственного интеллекта для 
создания востребованных продуктов на основе ма-
шинного обучения для врачей и пациентов [53]. 
Колоссальные усилия Минздрава России в области 
медицинского ИИ в настоящее время сосредоточены 
на применении ИИ для достижения целей националь-
ного проекта «Здравоохранение» (снижения смерт-
ности от онкологических заболеваний и болезней 
системы кровообращения), при этом одна из задач 
на платформе ИИ Минздрава России — создание да-
тасета для разработки ИИ-решений, определяющих 
по результатам колоноскопии вероятность присут-
ствия новообразования, а также его характеристику.

Перспективы применения искусственного интел-
лекта у пациентов с ВЗК
Технологии ИИ особенно хорошо подходят для помо-
щи врачам в диагностике и лечении ВЗК, поскольку 
эти заболевания требуют синтеза больших разнород-
ных данных, таких как результаты клинического, эн-
доскопического, рентгенологического и патоморфо-
логического обследования. Данные разных методов 
диагностики могут быть использованы для создания 
в будущем математических моделей, которые будут 
связывать различные типы данных, позволяя инте-
грировать несколько диагностических методов в еди-
ную модель для оценки заболевания и прогноза [54].
Кроме того, использование ИИ может значительно 
облегчить рабочий процесс в клинике за счет сокра-
щения времени, затрачиваемого на интерпретацию 
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разнородных данных, позволяя врачам тратить боль-
ше времени на личное взаимодействие с пациентами. 
По мере накопления структурированных медицинских 
данных будут сформированы цифровые профили па-
циентов, которые позволят ученым разрабатывать 
персонифицированные клинические подходы на ос-
нове концепции цифровых двойников пациентов. 
Будущее лечения ВЗК — за точной медициной с ак-
центом на интерпретацию разнообразных «омикс-
ных» данных с помощью ИИ для прогнозирования за-
болеваемости и изменения течения заболевания [55]. 
Следует упомянуть, что программные продукты с ИИ, 
которые разработаны для оказания медицинской по-
мощи и обрабатывают медицинские данные таким 
образом, что результат их работы может повлиять 
на принятие врачом клинического решения, подле-
жат обязательной регистрации в качестве медицин-
ского изделия в Росздравнадзоре. До регистрации 
в Росздравнадзоре программные продукты с ИИ могут 
применяться только в исследовательских целях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение методов машинного обучения для обра-
ботки больших объемов медицинских данных различ-
ных форматов — изображений, текстов, электрон-
ных медицинских карт — является перспективным 
и вызывает большой научный интерес клиницистов 
и ученых всего мира. С цифровой трансформацией 
здравоохранения связывают значительную эконо-
мию расходов на здравоохранение в условиях про-
грессирующего старения населения и внедрения 
в практическое здравоохранение дорогостоящих ме-
тодов диагностики и лечения. Кроме того, внедрение 
методов ИИ в диагностические и прогностические ал-
горитмы может способствовать повышению качества 

оказания медицинской помощи пациентам с ВЗК, 
раннему выявлению, профилактике осложнений 
и инвалидизации населения, которое в большинстве 
случаев ВЗК представлено группой трудоспособного 
возраста.
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