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Считается, что до 10% случаев спорадического 
колоректального рака могут быть обусловлены 
наследственными генетическими факторами. 
При этом частота выявления больных раком 
толстой и  прямой кишки, обусловленным уже 
изученными генетически детерминированными 
причинами, составляет около 5%. Благодаря рас-
ширению за последние несколько десятилетий 
семейных регистров рака и развитию геномики, 
разработаны клинические диагностические кри-
терии конкретных наследственных синдромов, 
а также обнаружены множественные гены, в ко-
торых герминальные мутации предрасполагают 
к развитию синдромов, связанных с неопластиче-
скими проявлениями. Выявление отдельных па-
циентов и семей с наследственными синдромами 
(семейный аденоматоз толстой кишки, синдром 
Линча, MYH-ассоциированный полипоз, гамар-
томные синдромы) может способствовать разра-
ботке эффективной стратегии наблюдения и, как 
следствие, сокращению заболеваемости раком 

и увеличению выживаемости. Целью настоящего 
обзора литературы стала оценка влияния веде-
ния регистров больных наследственными фор-
мами колоректального рака на частоту его выяв-
ления и отдаленные результаты лечения.
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Практика ведения регистров пациентов 
становится все более актуальной в ме-
дицинском сообществе. Применение 
регистров в  рамках системы здраво-

охранения можно считать одним из наиболее 
удобных и доступных инструментов для решения 
всевозможных организационных и  исследова-
тельских проблем [1]. Особый интерес к регистра-
ции пациентов с  разными патологиями опреде-
ляется потребностью в  информации о  реальном 
клиническом течении заболеваний, а также в по-
вышении эффективности лечения в  условиях 
клинической практики [2].

Несмотря на широкую распространенность 
регистров в  медицинской сфере, до сих пор не 

существует четкого общепринятого определения 
этого термина [3]. При этом вполне правомочной 
можно считать следующую дефиницию: «регистр 
пациентов  – проспективное, обсервационное 
(наблюдательное) когортное исследование па-
циентов с  конкретной болезнью, определенным 
фактором риска или одинаковым клиническим 
состоянием» [4].

Данные, полученные в  результате функци-
онирования корректно разработанных и  во-
время заполняемых регистров, дают возмож-
ность получить фактическое представление 
о  клинической практике ведения пациентов 
с  различными заболеваниями, а  также оце-
нить эффективность использования отдельных 
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лекарственных препаратов, их качество и безо-
пасность [2].

Регистры пациентов с  определенной нозоло-
гией представляют собой многофункциональное 
программное обеспечение, охватывающее как 
проспективный сбор клинических данных об 
эффективности, так и  анализ долгосрочных ре-
зультатов при использовании тех или иных схем 
лечения [2]. Помимо этого, на основании получен-
ной из данных регистра информации появляется 
возможность проведения скрининга в отношении 
изучаемой нозологии среди ближайшего окру-
жения пациента. Особенно наглядно это прояв-
ляется при оценке результатов заполнения ре-
гистров по наследственным заболеваниям. Так, 
одним из наиболее «ранних» в  мире можно счи-
тать Регистр больных семейным полипозом госпи-
таля Св.  Марка в  Великобритании, основанный 
в 1925 г. после того, как было продемонстрировано 
значимое снижение частоты возникновения коло-
ректального рака (КРР) в результате введения про-
филактических осмотров родственников больных 
этим облигатным предраковым заболеванием [5].

В структуре заболеваемости злокачественны-
ми новообразованиями в Российской Федерации 
за 2015 г. КРР занял второе место среди всех он-
кологических заболеваний с долей 11% (абсолют-
ное число впервые заболевших составило 68 064) 
[6]. Согласно данным литературы, около  10% от 
общего числа случаев КРР составляют больные 
с  наследственной предрасположенностью [7]. 
К  наследственным формам КРР с  установлен-
ной генетической причиной относят синдром 
Линча, семейный аденоматоз толстой кишки, 
MYH-ассоциированный полипоз, а также гамар-
томный полипозный синдром Пейтца – Егерса [8, 
9]. Ведение этих заболеваний имеет ряд особен-
ностей: во-первых, наследственный КРР может 
развиваться в молодой возрастной группе до 35–
40 лет, что существенно раньше, чем спорадиче-
ский КРР; во-вторых, обнаружение наследствен-
ной мутации у  больного должно инициировать 
ее поиск у всех кровных родственников пациента, 
а  в случае выявления  – привести к  тщательно-
му клиническому мониторингу всех носителей 
мутации для диагностики возможного рака на 
ранней стадии; развитие КРР у носителя мутации 
предполагает определение индивидуального пла-
на лечения с учетом высокого риска метахронно-
го поражения [10].

Целью настоящего обзора литературы стала 
оценка влияния ведения регистров больных на-
следственными формами КРР на частоту выявле-
ния и смертность от КРР.

Влияние скрининга на частоту выявления 
колоректального рака и смертность при 
семейном аденоматозе толстой кишки
В одной из наиболее репрезентативных работ 
E.K. Mallinson и  соавт. [11] приводятся резуль-
таты применения данных Манчестерского поли-
позного регистра (Manchester Polyposis Registry), 
основанного в 1988 г. За период с 1989 по 2009 г. 
в  регистр были занесены данные всего 186  па-
циентов с  семейным аденоматозом толстой 
кишки. По данным авторов, частота выявления 
КРР у  пациентов до основания регистра соста-
вила 28,7%, в то время как этот показатель сре-
ди пациентов, внесенных в  регистр, уменьшил-
ся вдвое и  составил 14%. Одновременно с  этим 
средний возраст «дожития» пациентов с семей-
ным аденоматозом в период существования ре-
гистра (69,6  года, 95%  доверительный интервал 
(ДИ) 64–75,2) оказался на 11,5 года больше, чем 
в  предыдущий период (58,1  года, 95%  ДИ  53,2–
63, p = 0,007). Интересными выглядят данные 
о  значительной разнице в  частоте выявления 
КРР (43,5%  vs.  3,8%, p < 0,001) среди пациентов, 
обратившихся с  клиническими признаками за-
болевания, по сравнению с теми, кто подвергся 
скрининговому обследованию в бессимптомном 
периоде.

В другой работе – D.C. Gibbons и соавт. [12] – 
приводятся сведения о  439  пациентах с  семей-
ным аденоматозом толстой кишки, из которых 
у  293  диагноз установлен на основании резуль-
татов скрининга, а  остальные 146  обратились 
с  клинической симптоматикой. Оказалось, что 
применение скрининга позволило снизить ча-
стоту выявления КРР с 33,6 до 5,1% и увеличить 
среднюю выживаемость на 4 года. Анализ выжи-
ваемости методом Каплана – Мейера показал наи-
большую эффективность скрининга в возрасте до 
50 лет, после этого смертность была обусловлена 
внекишечными новообразованиями и  другими 
несвязанными причинами.

Одним из наиболее известных регистров 
больных семейным аденоматозом толстой киш-
ки считается Датский регистр (Danish Polyposis 
Register). Он был основан в 1971 г., а в 1975 г. стал 
национальным [13]. По данным на 2001  г., ре-
гистр содержал информацию о 434 пациентах из 
165 семей, среди которых было 252 (58%) пробан-
да и 182  (42%) активно выявленных больных се-
мейным аденоматозом. КРР был диагностирован 
у 170 из 252 пробандов (67%) одновременно с уста-
новкой диагноза семейного аденоматоза и у 5 из 
182  (3%) вызванных для обследования родствен-
ников (p < 0,001). При этом общая 10-летняя 
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Таблица 1. Анализ исследований, сравнивающих частоту выявления колоректального рака в зависимости от типа диагностики семейного аденоматоза толстой 
кишки (при скрининговом обследовании versus при обследовании по поводу клинической симптоматики) [Источник 14]

Источник Год 
публикации

Частота выявления при семейном 
аденоматозе толстой кишки

Отношение 
шансов

скрининг клиническая 
симптоматика

Alm T. 1975 8 из 68 70 из 100 0,06 (0,02; 0,13)

Bussey H.J.R. 1975 11 из 117 194 из 293 0,05 (0,03; 0,10)

Utsonomiya J., Iwama T. 1978 38 из 115 165 из 290 0,37 (0,24; 0,59)

Järvinen H.J., Husa A., Aukee S. и соавт. 1984 3 из 43 36 из 62 0,05 (0,02; 0,19)

Gebert H.F., Jagelman D.G., McGannon E. 1986 77 из 772 330 из 501 0,06 (0,04; 0,08)

Bülow S. 1986 2 из 79 115 из 168 0,01 (0,00; 0,05)

Berk T., Cohen Z., Mcleod R.S. и соавт. 1987 4 из 73 86 из 151 0,04 (0,02; 0,13)

Macrae F.A., St John D.J.B., Muir E.P. и соавт. 1989 2 из 33 32 из 44 0,02 (0,01; 0,12)

Vasen H.F., Griffioen G., Offerhaus J.A. и соавт. 1990 5 из 126 49 из 104 0,05 (0,02; 0,12)

Rhodes M., Chapman P.D., Burn J. и соавт. 1991 1 из 25 10 из 31 0,09 (0,01; 0,74)

Campbell W.J., Irwin S.T., Parks T.G. 1991 10 из 47 8 из 18 0,34 (0,11; 1,08)

Penna C.P., Tiret E., Kartheuser A.H. и соавт. 1992 2 из 70 32 из 71 0,04 (0,01; 0,16)

Järvinen H.J. 1992 7 из 76 76 из 116 0,05 (0,02; 0,13)

Goh H.S., Wong J. 1992 4 из 32 23 из 26 0,02 (0,00; 0,09)

Morton D.G., Macdonald F., Haydon J. и соавт. 1993 3 из 51 34 из 53 0,03 (0,01; 0,13)

Bertario L., Presciuttini S., Sala P. и соавт. 1994 16 из 163 215 из 441 0,11 (0,07; 0,20)

Bülow S., Bülow C., Faurschou Nielsen T. и соавт. 1995 2 из 116 142 из 205 0,01 (0,00; 0,03)

Goldberg P.A., Madden M.V., du Toit E. и соавт. 1995 1 из 30 7 из 30 0,11 (0,01; 0,99)

De Pietri S., Sassatelli R., Roncucci L. и соавт. 1995 2 из 32 62 из 82 0,02 (0,00; 0,10)

Björk J., Akerbrant H., Iselius L. и соавт. 1999 7 из 215 144 из 216 0,02 (0,01; 0,04)

Heiskanen I., Luostarinen T., Jävinen H.J. 2000 5 из 120 71 из 116 0,03 (0,01; 0,07)

Ho J.W., Chu K.M., Tse C.W. и соавт. 2002 3 из 31 47 из 77 0,07 (0,02; 0,24)

Bülow S. 2003 5 из 182 170 из 252 0,01 (0,01; 0,03)

Garzón-Benavides M., Pizarro-Moreno A., Garcia-
Lozano R. и соавт.

2010 2 из 46 10 из 31 0,10 (0,02; 0,48)

Mallinson E.K., Newton K.F., Bowen J. и соавт. 2010 7 из 185 73 из 168 0,05 (0,02; 0,12)

Dalpatadu K.U., Anwar N., Wijesuriya S.R.E. и соавт. 2011 1 из 8 17 из 27 0,08 (0,01; 0,79)

Gibbons D.C., Sinha A., Phillips R.K.S. и соавт. 2011 15 из 293 49 из 146 0,11 (0,06; 0,20)

Скрининг  
не имеет  

преимущества

Скрининг  
имеет  

преимущество

0,002 0,01 1 10 500

Отношение 
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выживаемость составила  94% среди вызванных 
пациентов по сравнению с 44% среди пробандов 
(p < 0,0001). При оценке влияния ведения реги-
стра отмечено, что доля активно вызываемых 
пациентов значительно увеличилась – с 19 до 52% 
(p < 0,00001), а частота установления диагноза КРР 
одновременно с  семейным аденоматозом умень-
шилась с 60 до 27% (p < 0,00001) [13].

В систематическом обзоре P. Barrow и  со-
авт. [14] содержатся сводные данные о  влиянии 
скрининга на частоту выявления КРР (табл. 1). 
Результаты всех приведенных исследований сви-
детельствуют о  значительном положительном 
влиянии профилактического обследования паци-
ентов высокой группы риска на своевременность 
выявления КРР и, соответственно, на отдаленные 
результаты лечения.

Влияние скрининга на частоту выявления 
колоректального рака и смертность при 
синдроме Линча
Синдром Линча – наследственный синдром, вы-
званный герминальной мутацией в одном из ге-
нов системы репарации неспаренных оснований 
ДНК, обусловливающий высокий риск развития 
рака толстой кишки, а  также других органов. 
До 3% всех случаев КРР обусловлено синдромом 
Линча. Риск развития рака толстой кишки при 
синдроме Линча достигает 75% [15].

В исследовании H.J. Järvinen и  соавт. [16] 
проанализированы результаты 15-летнего 

проспективного наблюдения за 252  ближай-
шими родственниками больных с  синдромом 
Линча, среди которых 133 пациента подверглись 
скрининговой программе, а  119  от скрининга 
отказались. Результаты демонстрируют сниже-
ние частоты выявления КРР на 63%  (6%  vs. 16%, 
р = 0,014), а также снижение уровня общей смерт-
ности на 65,6% (7,5% vs. 21,8%, р = 0,009) в группе 
регулярно наблюдающихся пациентов [16].

Аналогичные результаты получены 
D.A.  Stupart и  соавт. [17], изучившими дан-
ные о  178  пациентах с  подтвержденным на-
личием мутации в  гене MLH1. Из них 129  че-
ловек подвергались регулярному плановому 
обследованию, а  49 на осмотры не являлись. 
«Дисциплинированность» пациентов ассоцииро-
валась со значительно более низким уровнем ча-
стоты возникновения КРР (10,9% vs. 27%, р = 0,019) 
и более ранней стадией на момент диагностиро-
вания (р = 0,032). Уровень смертности, связанной 
с КРР, также оказался более низким (2,3% vs. 12%, 
р = 0,021) среди пациентов группы регулярного 
наблюдения.

P. Barrow и соавт. [14] приводят сводные дан-
ные о  влиянии скрининга на частоту выявле-
ния КРР у больных с синдромом Линча (табл. 2). 
И в этом случае установлено значительное поло-
жительное влияние профилактического обследо-
вания пациентов высокой группы риска на сво-
евременность выявления КРР и  на отдаленные 
результаты лечения.

Таблица 2. Анализ исследований, сравнивающих частоту выявления колоректального рака у пациентов с синдромом Линча (при скрининговом обследовании 
versus при обследовании по поводу клинической симптоматики) [Источник 14]

Источник Год публикации Частота выявления при синдроме 
Линча

Отношение 
шансов

скрининг клиническая 
симптоматика

Järvinen H.J., Mecklin J.P., Sistonen P. 1995 6 из 135 14 из 118 0,35 (0,13; 0,93)

Järvinen H.J., Aarnio M., Mustonen H. и соавт. 2000 8 из 133 19 из 119 0,34 (0,14; 0,80)

Arrigoni A., Sprujevnik T., Alvisi V. и соавт. 2005 7 из 199 5 из 132 0,93 (0,29; 2,98)

Stupart D.A., Goldberg P.A., Algar U. и соавт. 2009 14 из 129 13 из 49 0,34 (0,15; 0,78)

Stupart D.A., Goldberg P.A., Algar U. и соавт. 2009 14 из 129 36 из 71 0,12 (0,06; 0,24)

Stuckless S., Green J.S., Morgenstern M. и соавт. 2012 28 из 152 116 из 170 0,11 (0,06; 0,18)
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Во многом интересна работа A.E. de Jong и соавт. 
[18], в которой авторы рассчитали стандартизован-
ный показатель смертности от КРР среди 2788 но-
сителей мутаций и их ближайших родственников 
в периоды до образования Нидерландского реги-
стра больных с синдромом Линча и во время его 
активного функционирования. При этом отмече-
но значительное снижение показателя – с 32,3 (пе-
риод 1960–1975  гг.) до 19,1  (1975–1990  гг.) непо-
средственно перед введением регистра и  до 10,1 
в течение последующих 14 лет функционирования 
регистра (1990–2004 гг.) (р < 0,001).

Обсуждение
Подавляющее большинство авторов сходятся во 
мнении, что активная интеграция регистров на-
следственных колоректальных заболеваний в ши-
рокую практику ведет к  ранней выявляемости 
онкологической патологии и, следовательно, дает 
возможность для адекватного лечения и улучше-
ния отдаленных результатов. Безусловно, реги-
стры облегчают систематическое отслеживание 
родственников из группы повышенного риска 
и позволяют координировать программу наблю-
дения. Возможность профилактики рака в  этих 
семьях обеспечивается благодаря ранней диагно-
стике, своевременному скринингу и  профилак-
тическому вмешательству. Регистры обеспечива-
ют оптимальный метод оказания помощи и несут 
ряд других дополнительных организационных 
и исследовательских преимуществ [1].

При этом необходимо отметить, что прак-
тически все существующие регистры работают 
в лучшем случае на региональном уровне, и лишь 
отдельные из них имеют статус национальных. 
Так, по результатам работы J. Church и соавт. [19], 
предпринявших попытку выяснить состояние 
помощи больным с  наследственными формами 
КРР в  США, оказалось: к  2003  г. в  стране было 
30  центров по изучению наследственных форм 
КРР, в  которых функционировало 18  различных 
регистров (к тому же они были построены на ос-
нове разного программного обеспечения).

Исходя из общих правил создания и  функ-
ционирования медицинских баз данных, важно 
подчеркнуть: при планировании регистра следует 
предусмотреть несколько ключевых шагов, вклю-
чающих постановку целей, определение регламен-
та ведения регистра, утверждение его структуры 
и  спланированное завершение или подведение 
промежуточного итога. Регистр не должен стано-
виться базой максимально возможного количе-
ства данных, соответственно, цели его дальнейше-
го использования должны быть поставлены уже 

в  момент разработки, а  набор регистрируемых 
данных четко определен заранее. Для повышения 
эффективности, упрощения обобщения и  слия-
ния данных различных исследований разрабаты-
ваемые системы должны быть валидны [1]. Для 
выполнения этого условия всю аккумулируемую 
информацию следует приводить в  одинаковой 
форме для каждого пациента, то есть данные по 
всем больным и  по всем особенностям лечения 
должны быть стандартными [3].

Вместе с  тем регистры наследственных забо-
леваний имеют свои особенности. В  частности, 
регистр наследственных форм КРР должен вы-
глядеть не просто грамотно устроенной базой 
данных, в  которую заносится информация для 
последующей оценки. Идеальный регистр ви-
дится отлаженной системой, в  которой особо 
важную роль играет тщательный сбор семейного 
анамнеза пациента с  определением возможного 
круга носителей заболевания; содержатся резуль-
таты генетического исследования, позволяющего 
определить наличие/отсутствие клинически важ-
ных мутаций; предусмотрена система «обратной 
связи», дающая возможность разъяснить род-
ственникам пациента потенциальные опасности 
заболевания, определить группу высокого риска, 
а  также методично контролировать проведение 
скрининговых программ [20]. В  противополож-
ном случае становятся возможными ситуации, 
с которыми столкнулись H.J. Järvinen и соавт. [16], 
а  также D.A. Stupart и соавт. [17], когда до поло-
вины родственников из группы высокого риска 
отказывались от скрининга и  планового наблю-
дения, формируя так называемую контрольную 
группу.

Заключение
В настоящее время в  России предпринимаются 
попытки разработки и ведения регистров на базах 
отдельных лечебно-профилактических учреж-
дений и/или ведущих научно-исследовательских 
центров, что служит предпосылкой для созда-
ния регистров на более высоких – региональном 
и  национальном  – уровнях. По всей видимости, 
в будущем это может стать одним из главных эле-
ментов персонализированной медицины. В част-
ности, в  Государственном научном центре коло-
проктологии имени А.Н. Рыжих ведется работа 
по созданию и  адаптации Регистра больных на-
следственными формами колоректального рака, 
который в  дальнейшем может стать базой для 
развития регионального и, возможно, националь-
ного проекта по выявлению и профилактике на-
следственных форм рака толстой кишки. 
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The role of hereditary colorectal cancer registries 
in identification of high risk patients and treatment 
improvement

Up to 10% of cases of sporadic colorectal cancer 
are considered to be related to hereditary genetic 
factors. The rates of colorectal cancer related to 
already identified genetic factors is about 5%. In 
the last decades, due to the development of com-
prehensive familial cancer registries and progress 
in genomics, clinical diagnostic criteria for spe-
cific hereditary syndromes have been proposed 
and multiple genes have been detected whose 
germ mutations increase the risk of neoplastic 
syndromes. Identification of individual patients 
and families with hereditary syndromes (familial 
adenomatous polyposis, Lynch syndrome, MYH-
associated polyposis, hamartoma syndromes) may 
help to develop an effective strategy for monitor-
ing and, as the results, for reduction of cancer in-
cidence and improvement of survival. The aim of 

this literature review is to assess the influence of 
the registries of patients with hereditary types of 
colorectal cancer on its incidence and long-term 
treatment results.
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