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РЕЗЮМЕ
Актуальность. Синдром семейного аденоматозного полипоза является тяжелым он-
коассоцированным заболеванием, которое, как правило, манифестирует в детском 
возрасте. Отсутствие лечение приводит к развитию колоректального рака в 100%.
Цель. Представить актуальные данные об этиологии, патогенезе, диагностике и ле-
чении пациентов с семейным аденоматозным полипозом.
Основная часть. Семейный аденоматозный полипоз является генетически детерми-
нированным заболеванием, которое развивается в следствие мутации в гене-супрес-
соре АРС. Подавляющее количество аденоматозный полипов формируется в толстой 
кишке. Аденома – неопластическое образование, которая может стать аденокарцино-
мой. Однако в связи с тем, что при САП в просвете кишки могут быть несколько тысяч 
полипов, риск малигнизации приближается к 100%.
Заключение. Радикальным лечением САП исключительно является тотальная колэкто-
мия. Однако аденомы образуются и в тонкой кишке, в связи с чем пациентам требуется 
постоянное наблюдение и эндоскопическое лечение, так как рак двенадцатиперстной 
кишки является второй по распространенности причиной смерти у пациентов с САП.
Ключевые слова: семейный аденоматозный полипоз, MutYH – ассоциированный по-
липоз
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SUMMARY
Relevance. Familial adenomatous polyposis syndrome is a severe6 cancer- associated dis-
ease that usually manifests itself in childhood. If left untreated, it leads to the development 
of colorectal cancer in 100%.
The purpose of this study is to provide up-to-date information on the etiology, pathogenesis, 
diagnosis, and treatment of patients with familial adenomatous polyposis.
The main part. Familial adenomatous polyposis is a genetically determined disease that devel-
ops as a result of a mutation in the APC suppressor gene. The vast majority of adenomatous 
polyps are formed in the colon. An adenoma is a neoplastic growth that can become an ad-
enocarcinoma. However, due to the fact that there can be several thousand polyps in the in-
testinal lumen in FAP, the risk of malignancy is close to 100%.
Conclusion. The only radical treatment for SAP is total colectomy. However, adenomas can 
also form in the small intestine, requiring ongoing monitoring and endoscopic treatment, as 
duodenal cancer is the second leading cause of death in patients with SAP.
Keywords: familial adenomatous polyposis, MutYH-associated polyposis
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ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время большое внимание в детской эн-
доскопической практике и детской хирургии уделя-
ется полипозам желудочно- кишечного тракта (ЖКТ). 
Это обусловлено не только высоким риском развития 
жизнеугрожающих осложнений, таких как кровоте-
чение, инвагинация и перфорация кишечной стенки, 
но и повышенным риском развития злокачественных 
образований в старшем возрасте. Полипозы ЖКТ мож-
но условно разделены на аденоматозные (неопласти-
ческие образования) и гамартоматозные (гиперпла-
зия тканевых элементов кишечной стенки). Наиболее 

предрасположенным к малигнизации является семей-
ный аденоматозный полипоз (САП, диффузный семей-
ный полипоз), который приводит к злокачественной 
трансформации аденом в аденокарциному с вероят-
ностью практически 100% [1].

Семейный аденоматозный полипоз представляет 
собой заболевание с аутосомно- доминантным ти-
пом наследования, сопровождающееся ростом мно-
жественных аденоматозных полипов в желудочно- 
кишечном тракте (ЖКТ) [2]. САП встречается 1:10 000 
новорожденных женского пола (17:1) [3].

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ
Причиной развития данного синдрома являет-
ся герминальная мутация в гене-супрессоре АРС 
(Adenomatous polyposis coli), расположенном на пя-
той хромосоме – 5q21 [4]. Ген кодирует сигнальный путь 

WNT/β – катенин [5]. Данная мутация является началь-
ным звеном каскада канцерогенеза. В норме APC уча-
ствует в деградации β-катенина, который является важ-
ным звеном сигнального пути Wnt (Wingless + Int-1) [6]. 
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При этом в APC происходит накопление β-катенина, что 
приводит к активации пролиферации клеток. В резуль-
тате наблюдается неконтролируемое разрастание эпи-
телия слизистой оболочки полых органов и формиро-
вание сотен и тысяч тубулярных и тубуло- ворсинчатых 
аденом. Аденоматозные полипы характеризуются ги-
перплазией крипт кишечника и нарушением клеточ-
ного апоптоза, изменением архитектоники кишеч-
ных желез, активацией воспалительных медиаторов, 
стимулирующих ангиогенез и рост новообразований, 
а также прогрессией диспластических процессов, ко-
торые в результате приводят к развитию колоректаль-
ного рака (КРР) [7].

Поражается, как правило, толстая кишка, но образо-
вание полипов также возможно в верхних отделах ЖКТ. 
Также возможно формирование новообразований вне-
кишечной локализации: остеомы области головы и шеи, 
ангиофибромы носоглотки, стоматологические анома-
лии (анкилозы), гипертрофии сетчатки глаза, карциномы 
щитовидной железы, кисты / фибромы / фиброматозы 
кожи, десмоидные опухоли, медуллобластомы, гепатоб-
ластомы, карциномы поджелудочной железы, аденома-
тозные изменения желчного пузыря, желчевыводящих 
путей, а также надпочечников [8]. Отдаленные исследо-
вания демонстрируют, что риск КРР при САП пропор-
ционален количеству полипов в толстой кишке [9, 10].

Существует три клинические формы аденоматоз-
ного полипозного синдрома в зависимости от коли-
чества полипов:

1. Слабовыраженная (аттенуированная): при этой 
форме количество формирующихся полипов не-
большое и составляет от 20 до 100 аденом, лока-
лизующихся в правой половине толстой кишки. 

Эти полипы начинают появляться после 15 лет. 
Малигнизация полипов в этой форме происходит 
только в возрасте старше 50 лет, что делает дан-
ную форму менее агрессивной (рис. 1);

2. Умеренная (классическая): наиболее часто встре-
чающаяся форма, характеризуется наличием бо-
лее 100, но менее 1000 аденом в левой полови-
не толстой кишки, что может приводить к частым 
кишечным проявлениям, таким как боли в живо-
те, изменения стула и наличие крови в кале. Эти 
симптомы обычно начинают появляться в возрас-
те 10–20 лет. Малигнизация полипов в этой форме 
наступает примерно в возрасте 18–40 лет (рис. 2);

3. Тяжелая форма или профузный полипоз: эта фор-
ма характеризуетсятенденцией к формированию 
более 1000 полипов, преимущественно в левых 
отделах толстой кишки, с ранней манифестацией 
(до 10 лет). В раннем возрасте начинается актив-
ное развитие полипов, что ведет к раннему про-
явлению заболевания и возможной малигнизации 
полипов уже к 35 годам (рис. 3).

Также можно выделить два синдрома – Гарднера 
и Тюрко. Первый включает в себя ассоциацию адено-
матозного полипозв с опухолями мягких тканей и осте-
омами костей черепа. Чаще всего врачи сталкиваются 
с десмосомами – высокодифференцированные сое-
динительнотканные опухоли, которые локализуются 
в передней брюшной стенке, брыжейке тонкой или 
толстой кишки и в мышцах спины и плечевого пояса. 
Второй синдром сочетает в себе аденоматозный по-
липоз и медуллобластомы [11].

Кроме трех классических форм семейного адено-
матозного полипоза существует MutYH – ассоцииро-
ванный полипоз (МАП). Данную биаллельную мута-
цию описали в начале XXI века, располагающуюся 
на первой хромосоме в локусе 1р34 [12]. Этот синдром 
является заболеванием с аутосомно- рецессивным 
типом наследования. Для него характерно не только 
формирование множественных аденоматозных поли-
пов, но и наличие стелющихся зубчатых аденом [13]. 
В отличие от мутаций в гене APC, МАП чаще встре-
чается у Европеоидной расы, и имеет особенность, 
заключающуюся в более раннем возрасте развития 

Рис. 1. Эндоскопическая картина аттенуированной формы САП.

Fig. 1. Endoscopic picture of attenuated form of SAP.

А Б/B

Рис. 2. Эндоскопическая картина умеренной формы САП.

Fig. 2. Endoscopic picture of moderate form of SAP.

А Б/B

Рис. 3. Эндоскопическая картина тяжелой формы САП.

Fig. 3. Endoscopic picture of severe form of SAP.

А Б/B
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полипоза и увеличении риска развития рака ЖКТ. 
Мутации в этом гене приводят к повышенному ри-
ску образования экстраинтестинальных опухолей, 
включая рак щитовидной железы, мочевого пузыря, 
верхних дыхательных путей, головного мозга, гепа-
тобластомы и опухоли гепатобилиарной системы. 
В отличие от САП, вызванного мутациями в гене APC, 
синдром MutYH имеет более агрессивное течение, 
требующее более интенсивного наблюдения и ле-
чения [8, 14].

Отдельное внимание необходимо уделить аттену-
ированному полипозу у женщин, так как у них могут 
наблюдаться особенности клинического течения. 
Женщины с САП имеют повышенный риск развития 
рака молочной железы и яичников, что связано с при-
сутствием мутаций в генах BRCA1 и BRCA2 [15]. Это 
важное наблюдение указывает на необходимость ком-
плексного подхода в диагностике и лечении, включа-
ющего не только обследования ЖКТ, но и раннее вы-
явление экстракишечных заболеваний [16, 17].

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ
У большинства детей течение семейного аденоматоз-
ного полипоза может быть бессимптомным или не-
специфичным, однако следующий ряд клинических 
проявлений, которые должены насторожить врачей. 
К основным симптомам заболевания у детей относятся: 
рецидивирующие боли в животе неясной этиологии, 
диарейный синдром с метаболическими нарушениями, 
примесь крови в стуле, выделение слизи из толстой 
кишки и анемия. Симптомы обычно начинают прояв-
ляться в возрасте от 10 до 30 лет, но у некоторых па-
циентов, особенно при аттенуированной форме САП, 
они могут появиться позднее [18].

Хронические желудочно- кишечные кровотечения 
(ЖКК) могут привести к железодефицитной анемии. 
Снижение уровня гемоглобина и эритроцитов про-
является в виде общей слабости, усталости, бледно-
сти и головокружения. Это может быть одним из пер-
вых симптомов САП, особенно если кровотечения 

происходили на протяжении длительного времени, 
но оставались незамеченными [8].

Экстраинтестинальные проявления САП могут 
также проявляться экстракишечными симптома-
ми, связанными с развитием опухолевых процессов 
в других органах. У пациентов с этим заболеванием 
существует повышенный риск развития опухолей – 
молочной железы, яичников и других экстракишеч-
ных опухолей, что следует учитывать при диагно-
стике и лечении. Кроме того, у некоторых пациентов 
могут быть выявлены изменения в коже и мягких 
тканях , такие как кожные фибромы или эпители-
альные кисты.

При отсутствии своевременной диагностики и ле-
чения аденомы могут достигать значительного раз-
мера и могут привести к развитию ряда серьезных 
осложнений, таких как непроходимость кишки, инва-
гинация и перфорация стенки кишки [11].

ДИАГНОСТИКА
Диагностика семейного аденоматозного полипоза 
основана на клинических, молекулярно – генетиче-
ских и эндоскопических исследованиях.

При выявлении у пациентов более 20 аденома-
тозных полипов толстой кишки следует выполнить 
молекулярно – генетическое исследование на на-
личие мутаций в генах APC и MutYH [19]. Причем, 
если у пациента было выявлено более 100 полипов, 
то целесообразнее начинать поиск мутации в гене 
АРС, а если количество не превышает 100 аденом, 
то с гена MutYH. В случае выявления мутации в од-
ном из генов, проводят генетическое исследование 
у кровных родственников пациента. При этом, если 
у пациента имеется клинические проявления САП, 
но мутации выявлено не было, то генетическое те-
стирование родственников проводить не обязатель-
но, однако они нуждаются в периодическом эндо-
скопическом наблюдении [20, 21].

Кроме того, у пациентов с подозрением на по-
липоз ЖКТ по результатам лабораторных анали-
зов может быть диагностирована железодефи-
цитная анемия, а биохимическое исследование 
крови может позволяет обнаружить электролитные 

и метаболические нарушения, в частности гипоаль-
буминемию [21].

Наиболее важным методом, который выполняют 
всем пациентам с подозрением на САП, является ко-
лоноскопия [22]. После экспертной оценки сосуди-
стого и ямочного рисунка полипа выполняется его 
радикальное удаление с последующим морфоло-
гическим исследованием биопсийного материала. 
Важным аспектом колоноскопии является определе-
ние распространенности патологического процес-
са и определение формы САП. Обязательным также 
является выполнение эзофагогастродуоденоскопии 
для выявления возможных поражений верхних от-
делов желудочно- кишечного тракта. В дополнении 
может быть использована видеокапсульная энтеро-
скопия, позволяющая оценить слизистую оболочку 
тонкой кишки [23].

Поскольку существует риск развития опухолей 
внекишечной локализации, всем пациентам реко-
мендуется выполнение КТ органов брюшной поло-
сти и малого таза, для исключения наличия десмо-
идных образований. А также следует выполнить КТ 
органов грудной клетки [24, 25].
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СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ ЭНДОСКОПИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ
В эндоскопической практике в лечении семейного 
аденоматозного полипоза различают три основных 
подхода: полипэктомия, эндоскопическая резекция 
слизистой оболочки (EMR) и подслизистая диссекция 
(ESD) [8, 25]. Выбор тактики лечения зависит от распро-
страненности процесса, его локализации и размеров 
новобразований. При небольших полипах (до 10 мм) 
применяется «холодная» полипэктомия (без исполь-
зования электроинструментов), полипы размером 
10–20 мм удаляются при помощи «горячей» полипэк-
томии (с использованием электропетли), а EMR и ESD 
эффективны при крупных аденомах, которые превы-
шают размер эндоскопической петли и тем самым 
повышают риск перфорации кишечной стенки или 
нерадикального удаления. В случае подозрения на ма-
лигнизацию полипа в первую очередь важно оценить 
степень инвазии с дальнейшим определением такти-
ки лечения [5, 26].

В желудке у пациентов с САП можно обнаружить 
различные полипы, наиболее распространенными 
из них являются полипы фундальных желез. Как прави-
ло, они представляют собой небольшие (менее 5 мм), 
гиперплазированные фундальные железы с микроки-
стами на широком основании [27, 28]. Кроме того, часто 
формируются аденомы в антральном отделе желудка, 
которые обычно имеют плоский вид , едва заметны, 
с ворсинчатой красной поверхностью. Такие аденомы 
следует удалять с помощью ESD и EMR [5].

Эндоскопическая диагностика верхних отделов 
ЖКТ также важна из-за высокого риска формирова-
ния аденоматозных полипов в двенадцатиперстной 
кишке (ДПК) и, как следствие, развития рака [29]. 
По расчетам, рак двенадцатиперстной кишки являет-
ся второй по распространенности причиной смерти 
в группе пациентов с САП, после рака толстой киш-
ки. Для оценки тяжести полипоза ДПК используется 
классификация Шпигельмана, которая дает возмож-
ность прогнозирования риска развития рака кишки 
у данной категории пациентов. Данная классифика-
ция подразумевает 4 стадии в зависимости от коли-
чества полипов, их размера и гистологического стро-
ения. В случае если у пациента выявлена 1-а стадия 
контрольная ЭГДС проводится через 2–3 года, при 
2-й через 1–3 года, при 3-ей через 6–12 месяцев, а при 
4-й необходима оценка возможности выполнения 
хирургического лечения. В педиатрической прак-
тике аденомы в ДПК образуются редко, но несмотря 
на это, также как и у взрослых пациентов, должны 
быть под наблюдением и требуют своевременного 
удаления [30, 31].

Большинство полиповидных образований двенад-
цатиперстной кишки (ДПК) можно успешно удалить 
с помощью эндоскопических методов. Основной це-
лью удаления во всех отделах ЖКТ является выпол-
нение резекции по типу R0 (в пределах здоровых 
тканей). Практическую значимость имеет различие 

аденом ДПК, которые бывают ампулярные и неампу-
лярные [32]. Последние не имеют связи с большим 
и малым дуоденальными сосочками. Оценка типа обра-
зования рекомендуется по Парижской классификации, 
которые в большинстве случаев являются плоскими 
образованиями (0 – IIа). Методы удаления таких поли-
пов аналогичны резекции полипов в толстой кишке, 
но имеют более высокий риск осложнений в связи 
с богатой васкуляризацией стенки ДПК и тонким суб-
мукозным слоем [33].

Некоторые аденомы двенадцатиперстной киш-
ки не подходят для резекции EMR или ESD. Одной 
из причин может быть труднодоступное расположе-
ние в сочетании с формой полипа, а также распро-
страненный фиброз. Такие полипы можно удалить 
с помощью эндоскопической резекции на всю тол-
щину слизистой оболочки (EFTR) с использованием 
клипатора (OTSC) [34]. Однако этот метод подходит 
только для образований размером менее 20 мм из-за 
размера колпачка. Полипы более 20 мм рекомендует-
ся удалять фрагментарной резекцией [35, 36].

Аденомы фатерова сосочка (ампулярные) связаны 
с меньшим риском развития осожнений [37]. Одним 
из недостатков эндоскопической аденомэктомии 
является интрадуоденальный рост полипа, посколь-
ку при инфильтрации глубже 1 см не представляется 
возможным выполнить радикальное лечение, соот-
ветствующее резекции R0 [38]. Поэтому ESGE реко-
мендует удалять такие образования при помощи го-
рячих щипцов без предварительной субмукозной 
инъекции с установкой стента в проток поджелуоч-
ной железы [39].

Основной целью лечения пациентов с САП яв-
ляется удаление всех аденом в толстой кишке. 
Эндоскопическое удаление возможно у пациентов 
с аттенуированной формой. Для пациентов с уме-
ренной и тяжелой формой единственным радикаль-
ным методом лечения является тотальная колэктомия 
с формированием илеоанального анастомоза или 
постоянной илеостомой [39]. Ряд авторов полагают, 
что возможно сохранить часть культи прямой кишки 
с формированием илеоректального анастомоза после 
удаления всех полипов в этой области. Однако культя 
прямой кишки значительно повышает риск метахрон-
ного рака: около 4% через 10 лет и около 25% через 
25 лет [40]. В настоящее время нет точной тактики 
в отношение детей с умеренной и тяжелой формой 
САП. Как и у взрослых пациентов радикальным лече-
нием является колэктомия, однако возраст, в котором 
следует выполнять данную операцию, не определен. 
Некоторые авторы полагают, что удаление толстой 
кишки следует проводить сразу при обнаружении 
САП, включая детей младшего школьного и подрост-
кового возраста. Другие полагают, что радикальное 
хирургическое лечение стоит проводить после со-
вершеннолетия [5].
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Современные исследования направлены на поиск 
новых стратегий в лечении, включая генетическую те-
рапию, направленную на ингибирование путей Wnt/β-
катенина, которые играют ключевую роль в развитии 
аденоматозных полипов. Несмотря на выраженную ге-
нетическую предрасположенность, изучаются также 
эпигенетические факторы, способствующие ускоре-
нию роста полипов, включая влияние окружающей 
среды, дисбаланс кишечной микрофлоры и воспали-
тельные заболевания кишечника [41]. Учитывая значи-
тельный прогресс в области знаний о генетической 

основе САП, химиопрофилактика прогрессирования 
рака может быть очень ценным терапевтическим мето-
дом в дополнение к эндоскопическому и хирургическо-
му лечению, упомянутому выше. К сожалению, не было 
доказано, что  какое-либо лекарственное средство мо-
жет предотвратить или замедлить прогрессирование 
злокачественной опухоли у пациентов с FAP [42]. В не-
давних исследованиях ингибиторы сигнального пути 
mTOR оказались одной из наиболее перспективных 
групп препаратов, но для их применения на практике 
всё ещё недостаточно доказательств [43, 44].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Современные методы диагностики и лечения по-
зволяют существенно улучшить прогноз при семей-
ном аденоматозном полипозе. Генетическое тести-
рование, регулярные скрининги и своевременное 
хирургическое вмешательство являются основ-
ными мерами для предотвращения рака толстой 
и двенадцатиперстной кишки у пациентов с САП. 

Долгосрочное наблюдение за состоянием желудка 
и тонкой кишки также играет ключевую роль в пре-
дотвращении осложнений.

Рекомендованный междисциплинарный подход 
с участием эндоскопистов, гастроэнтерологов, хи-
рургов и генетиков позволяет добиться лучших ре-
зультатов в ведении пациентов.
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