
52

Специальный выпускМосковскийХирургическийЖурнал

МoscowSurgicalJournal

УДК 616.348-002

© Гусев А.В., ГБУ «НИИОЗММ ДЗМ», 2022

Обзор/Review

СКРИНИНГ ДИСПЛАЗИИ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ ТОЛСТОЙ КИШКИ И КОЛОРЕКТАЛЬГО 
РАКА У ПАЦИЕНТОВ С ЯЗВЕННЫМ КОЛИТОМ. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ И МЕТААНАЛИЗОВ

А.В. ГУСЕВ
Государственное бюджетное учреждение здравоохранения «Городская поликлиника № 23 Департамента здравоохранения го-
рода Москвы». 109431, Москва, Россия

Резюме
Язвенный колит (ЯК) является фактором риска развития дисплазии, связанной с воспалением или дисплазией, связанной с колитом 
(колит-ассоциированная дисплазия - КАД). Эта трансформация является результатом хронического воспаления, которое вызывает изменения 
в пролиферации, выживаемости и миграции эпителия посредством индукции хемокинов и цитокинов. Существуют заметные различия в 
профилях генетических мутаций между КАД у пациентов с ЯК и колоректальным раком (КРР) в общей популяции. Колоноскопия является 
ведущим методом наблюдения и лечения дисплазии у этих пациентов. Существует несколько методов повышения качества эндоскопии для 
лучшего выявления диспластических или опухолевых поражений, включая использование исследования в белом свете высокой четкости 
и колоноскопии с улучшенным изображением. Рекомендации по клинической практике, касающиеся стратегий наблюдения при ЯК, были 
предложены различными сообществами по вопросам ЖКТ, и в целом между ними существует согласие – при выявлении дисплазии, если это 
возможно, необходимо провести эндоскопическое удаление измененного участка ткани. При лечении КАД использовались передовые методы, 
такие как эндоскопическая резекция слизистой оболочки и эндоскопическая подслизистая диссекция. Однако в настоящий момент, хирургическое 
лечения остается основным методом лечения таких поражений, и в данном случае, когда эндоскопическая резекция невозможна, рекомендуется 
оперативное лечение в объеме колпроктэктомии с последующим формированием тонкокишечного резервуара и илеоанального анастомоза. 
Исследование проведено в рамках проекта Департамента здравоохранения города Москвы «Научная лаборатория «Московская поликлиника».
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Abstract
Ulcerative colitis (UC) is a risk factor for inflammation-related dysplasia or colitis-related dysplasia (colitis-associated dysplasia - CAD). This 
transformation is the result of chronic inflammation, which causes changes in the proliferation, survival and migration of the epithelium through the 
induction of chemokines and cytokines. There are noticeable differences in the profiles of genetic mutations between CAD in patients with UC and 
colorectal cancer (CRC) in the general population. Colonoscopy is the leading method of observation and treatment of dysplasia in these patients. There 
are several methods to improve the quality of endoscopy for better detection of dysplastic or tumor lesions, including the use of high-definition white 
light examination and colonoscopy with improved image. Recommendations on clinical practice regarding strategies for monitoring UC have been 
proposed by various gastrointestinal communities, and in general there is agreement between them - if dysplasia is detected, if possible, endoscopic 
removal of the altered tissue site should be performed. Advanced methods such as endoscopic mucosal resection and endoscopic submucosal dissection 
were used in the treatment of CAD. However, at the moment, surgical treatment remains the main method of treating such lesions, and in this case, 
when endoscopic resection is not possible, surgical treatment in the volume of coloprotectomy with subsequent formation of a small intestinal reservoir 
and ileoanal anastomosis is recommended. The study was carried out as part of the project of the Department of Health of the city of Moscow "Scientific 
laboratory" Moscow polyclinic ".
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Введение

Колоректальный рак (КРР) является третьим по распростра-
ненности раком и второй по распространенности причиной 
смерти от рака [1]. В дополнение к статистике летальных ис-
ходов, КРР захватывает еще и финансовую сторону (11 % от 
всех затрат на лечение рака) [2]. Предполагается, что примерно 
половину случаев КРР можно предотвратить и/или снизить 
риски заболеваемости КРР [3]. Существует множество изме-
няемых факторов риска, связанных с развитием КРР. Однако 
наличие язвенного колита (ЯК) и последующее прогрессиро-
вание в колит-ассоциированную дисплазию (КАД) создают 
определенные проблемы в отношении наблюдения и лечения 
дисплазии.

По данным Центров по контролю и профилактике заболе-
ваний, пожизненный риск КРР в общей популяции составляет 
примерно 4 % [3], а риск колит-ассоциированной дисплазии у 
пациентов с ЯК, по оценкам, составляет от 8 % до 18 % после 30 
лет заболевания и может быть в 4 раза выше у пациентов с со-
путствующим первичным склерозирующим холангитом (ПСХ) 
[4, 5, 6, 7]. Считается, что связь между ЯК и КАД обусловлена 
длительным воспалением, а риск развития КРР соответствует 
тяжести и продолжительности заболевания [8, 9].

Предполагается, что подавляющая часть КРР при ЯК воз-
никают в результате дисплазии, связанной с воспалением, 
а не единичными аденомами, поэтому для этой популяции 
пациентов были разработаны альтернативные рекомендации 
по наблюдению. Во всех современных рекомендациях подчер-
кивается роль эндоскопии для раннего выявления дисплазии 
и рака [9, 10, 11, 12]. В то время как колоноскопия считается 
золотым стандартом для скрининга КРР в общей популяции, 
это единственный метод, рекомендуемый для скрининга КАД 
и может выполняться с использованием прицельной биопсии 
с хромоэндоскопией или выборочной биопсией с помощью 
эндоскопии с белым светом. При этом, первичный скрининг 
КАД среди пациентов с ЯК соответствует примерно 90 %; од-
нако при последующих обследованиях наблюдается снижение 
показателей: от 76 % до 78 % пациентов, что в свою очередь 
несколько лучше по сравнению с 68,8 % населения в целом 
[13, 14, 15]. Снижение данных показателей связано с тем, что 
проведение скрининга КАД невозможно выполнить, так как 
пациенты часто ссылаются на дискомфорт при процедуре 
или подготовке кишечника и, как следствие, отказываются 
от колоноскопии [16]. Так, например, пациенты с ЯК могут 
неохотно проходить повторные колоноскопии с необходимой 
частотой, особенно в период ремиссии. Врачи общей практики 
сообщают о неуверенности в наблюдении за пациентами с ЯК, 
даже несмотря на то, что ожидается, что они будут управлять 
заболеванием [17, 18]. Кроме того, гастроэнтерологи непоследо-

вательно следуют рекомендациям по наблюдению, в основном 
из-за дебатов об эффективности и рентабельности [14, 19].

Целью этой статьи является обзор недавних исследований 
и последних рекомендаций по наблюдению за дисплазией при 
ЯК, которые, если их не учитывать, могут привести к после-
дующему развитию КАД.

Таким образом, в качестве основной задачи данного обзора, 
является отображение общего подхода к наблюдению за раком 
и дисплазией при ЯК.

Патогенез колит-ассоциированной дисплазии

Считается, что КАД является результатом хронического 
воспаления, которое вызывает изменения в пролиферации, 
выживаемости и миграции эпителия под действием различных 
хемокинов и цитокинов [20]. В то время как КРР развивается из 
одного или двух очагов дисплазии и/или аденомы, считается, 
что КАД развивается из множественных диспластических 
очагов, при которых хронически воспаленная слизистая обо-
лочка вызывает гистологические изменения [20]. Дисплазия 
подразделяется на дисплазию низкой степени (ДНС) и дис-
плазию высокой степени (ДВС). ДНС характеризуется цитоло-
гическими изменениями, такими как ядерная атипия, и несет 
относительно низкий риск злокачественной трансформации. 
Напротив, ДВС демонстрирует цитологические и архитектур-
ные изменения, и представляет собой более высокий риск 
злокачественной трансформации. Иногда результаты биопсии 
могут трактоваться как неопределенные для дисплазии, если 
присутствует острое воспаление, которое может маскировать 
или имитировать диспластические изменения.

Анализ КРР и КАД из Атласа генома рака продемонстриро-
вал отчетливый профиль мутаций у пациентов с КАД. Хотя в 
обоих случаях наблюдается одинаковая частота приобретенных 
генетических аномалий, таких как хромосомная нестабильность 
(CSI) и микросателлитная нестабильность (MSI), существуют 
заметные различия во времени и частоте последовательных 
аномалий. В целом, мутации p53, как правило, появляются 
часто и на ранних стадиях КАД, в то время как мутации APC 
возникают позже. Мутации K-RAS появляются нечасто. Аль-
тернативно, мутации APC и K-RAS часто и рано встречаются 
при КРР, тогда как мутации p53 развиваются позже в ходе 
канцерогенеза [21].

Длительная инфильтрация воспалительных клеток при-
водит к выработке провоспалительных цитокинов (IL-1, 
IL-6, TNF-α) и хемокинов, которые активируют ядерные 
факторы транскрипции (NF-κB и STAT3) для поддержания 
воспаления и стимулирования канцерогенеза через потерю 
гена-супрессора опухоли p53 и активации NF-κB и STAT3. 
Потеря р53 способствует неконтролируемому росту клеток и 
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ингибирует апоптоз, усиливая опосредованное цитокинами 
повреждение ДНК. Активные факторы транскрипции стиму-
лируют выработку цитокинов и активных форм кислорода 
(АФК) и усиливают протоонкогенную экспрессию MYC. Эта 
петля обратной связи воспаления, повреждения ДНК и ро-
ста клеток в конечном итоге приводит к ремоделированию 
внеклеточного матрикса и метастазированию [20, 22, 23]. 
Наконец, было показано, что чрезмерный рост генотоксичных 
микроорганизмов приводит к дисбактериозу, как фактору 
риска канцерогенеза через снижение выработки противо-
воспалительных цитокинов, таких как IL-10. Учитывая вы-
сокую распространенность дисбактериоза кишечника при 
ЯК, необходимы дальнейшие исследования для изучения 
этих предварительных результатов [24].

Патогенез КАД включает сложную систему взаимодей-
ствий между окружающей средой, кишечным микробиомом 
и генетикой. Нарушение регуляции этих систем приводит к 
хроническому состоянию воспаления, которое со временем 
вызывает клеточные и архитектурные изменения и в конечном 
итоге развивается в КАД.

Методы наблюдения

Учитывая высокий риск КАД, возникающий в результа-
те дисплазии у пациентов с ЯК, эндоскопический скрининг 
рекомендуется всем пациентам с левосторонним (поражена 
примерно треть толстой кишки) или тотальным поражением, 
начиная с 8 лет после появления симптомов. Очень немногие 
виды рака развиваются до 8–10 лет после появления сим-
птомов, поэтому экономически неэффективно проводить 
скрининг пациентов раньше. Единственным исключением 
является ПСХ, при котором пациенты должны проходить 
скрининговую колоноскопию во время постановки диагноза 
и далее каждый год после этого [9, 10, 11, 12]. Пациенты с 
язвенным проктитом и проктосигмоидитом не имеют зна-
чительно повышенного риска КАД по сравнению с общей 
популяцией и должны следовать обычным рекомендациям 
по скринингу КРР [25, 26].

В отличие от КРР, для скрининга КАД не существует под-
твержденной визуализации или лабораторных тестов. Колоно-
скопия является ведущим методом профилактики и лечения 
дисплазии у пациентов с ЯК. В целом, на сегодня, существует три 
метода скрининга КАД: эндоскопия в белом свете стандартной 
четкости (SD-WLE), эндоскопия в белом свете высокой четкости 
(HD-WLE) и хромэндоскопия (CE), которая здесь относится к 
CE на основе красителей). Поскольку эндоскопические техно-
логии продолжают развиваться, общественные рекомендации 
обновляются, чтобы представлять новейшие инструменты и 
данные, помогающие определять стратегии наблюдения за 
пациентами с ЯК. В частности, в 2015 году были разработаны 
руководящие принципы SCENIC (Международный консенсус 
по выявлению и лечению колоректальной эндоскопической 

неоплазии у пациентов с воспалительными заболеваниями 
кишечника) для рассмотрения стратегий наблюдения и лече-
ния дисплазии при воспалительных заболеваниях кишечника 
(ВЗК) [9, 10, 27, 28].

Обычная колоноскопия высокой четкости в белом 
свете

Ранее считалось, что дисплазия может возникнуть в ре-
зультате молекулярных изменений в не измененной слизистой 
оболочке [29]. Совсем недавно было отмечено, что от 58 % 
до 94 % диспластических поражений могут быть идентифи-
цированы с SD-WLE; однако этот показатель увеличивает-
ся с добавлением хромоэндоскопии или использованием 
HD-WLE [30, 31]. Поскольку SD-WLE регулярно дает более 
низкие показатели выявления по сравнению с HD-WLE и 
CE, рекомендуются целевые и ступенчатые биопсии через 
каждые 10 см, в общей сложности 33 и/или более биопсий. 
При наличии, предпочтительны HD-WLE или CE, и для вы-
явления дисплазии достаточно прицельной биопсии [9, 10, 
11, 12]. Дополнительные случайные биопсии имеют низкий 
результат и могут не оправдать выделенного времени и за-
трат [32].

Эндоскопия высокой четкости (1080 пикселей или выше) 
единодушно предпочтительнее эндоскопии стандартной чет-
кости (480 пикселей). Если HD-WLE недоступен, CE должен 
быть включен в SD-WLE. Тем не менее, среди гастроэнтеро-
логов ведутся споры о том, должно ли применение HD-WLE 
включать CE. При выполнении CE каждый сегмент толстой 
кишки оценивается с помощью HD-WLE, с последующим 
сегментарным удалением и повторным введением колоно-
скопа, а также применением красителя, который обычно 
представляет собой разбавленный метиленовый синий или 
раствор индигокармина. Краситель метиленового синего 
используется при концентрации 0,4 %, она создается путем 
смешивания одного флакона (10 мл) 1 % метиленового синего 
с 240 мл воды [33]. Обычно используют два флакона, по-
этому краситель смешивают примерно с 480 мл воды. После 
распыления раствора метиленового синего обычно дается 
одна минута на поглощение красителя перед обследованием. 
Аналогичным образом, раствор индигокармина с концентра-
цией 0,03 % используется для CE [33]. Для этого 10 мл 0,8 % 
раствора индиго кармина растворяют в 250 мл воды; обычно 
два флакона смешивают в 0,5 л воды. Раствор накапливается 
в ямках и выступах толстой кишки, и окрашенную слизистую 
оболочку можно осмотреть почти сразу.

Хотя CE высокой четкости (HD-CE) предпочтительнее 
HD-WLE, согласно рекомендациям SCENIC, качество до-
казательств низкое [34, 35]. Совсем недавно мета-анализ 
рандомизированных контрольных исследований 2019 года 
показал, что HD-WLE сопоставим с хромоэндоскопией для 
выявления дисплазии [36]. 
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Колоноскопия с улучшенным изображением

Узкополосная визуализация (NBI) [Olympus, Toyko, Япония] 
использует оптические цифровые технологии для фильтра-
ции белого света в сторону синего и зеленого для улучшения 
визуализации сосудистых структур и архитектуры слизистой 
оболочки толстой кишки. Это форма виртуальной CE. Хотя ис-
следования не продемонстрировали существенного изменения 
частоты выявления дисплазии с помощью NBI, это может быть 
полезно в сочетании с эндоскопией с многократным увеличе-
нием, как лучшее средство характеристики диспластических 
поражений [37]. Новые формы методов виртуальной хромо-
эндоскопии, такие как интеллектуальное улучшение цвета 
Fuji (FICE) [Fujinon, Fujifilm, Toyko, Япония], i-scan (Pentax, 
Токио, Япония) и конфокальная лазерная эндомикроскопия 
(CLE), появляются в качестве вариантов выявления дисплазии 
при ЯК. Однако соответствующие данные об их полезности 
в клинической практике ограничены, и исследования про-
должаются [38, 39].

Фекальные маркеры

Фекальные онкомаркеры были предложены в качестве аль-
тернативы обычной эндоскопии и включают обнаружение 
метилирующих фекальных ДНК (EYA4, BMP3, NDRG4, SLIT2), 
микро-РНК, кальпротектина и M2PK. Хотя исследования кала 
являются привлекательным вариантом из-за их удобства и 
безопасности, они больше подходят для прогнозирования про-
грессирующих поражений и могут быть нечувствительными 
к ранним стадиям дисплазии [38].

Стратегии наблюдения

Хроническое воспаление кишечника может привести к дис-
плазии, обычно ДНС или ДВС. При этом оба варианта способ-
ствуют развитию КАД. De Jong et al. в своем общенациональном 
когортном исследовании с использованием Национального 
реестра патологии Нидерландов пришли к выводу, что в их 
выборке пациентов (4284 чел.) с ВЗК и ДНС кумулятивная 
частота прогрессирующей дисплазии составила 21,7 % через 
15 лет. Другими независимыми факторами риска развития 
прогрессирующей дисплазии были возраст >55 лет, мужской 
пол и последующее наблюдение в специализированном центре 
по ВЗК [41]. Кроме того, в биопсиях, выявляющих ДНС, был 
компонент диагностической ошибки, при этом данные демон-
стрировали значительную степень вариабельности внутри и 
между наблюдателями при определении неопределенного для 
дисплазии и ДНС [42].

Рекомендации Американского колледжа гастроэнтероло-
гии (ACG) 2019 года советуют начинать наблюдение за КАД 
через 8 лет после постановки диагноза. Если первоначальное 
скрининговое обследование дает отрицательный результат на 

дисплазию, то рекомендуется повторять обследования каждые 
1–3 года на основе комбинированного риска КАД и предыдущих 
эндоскопических и гистологических результатов. В случае дис-
плазии, связанной с ЯК, они рекомендуют, чтобы препараты 
были просмотрены опытным гистологом, ориентированным 
на желудочно-кишечный тракт, а неопластические находки 
были рассмотрены вторым опытным специалистом «желудоч-
но-кишечного тракта», это также предлагается Европейской 
организацией Крона и колита (ECCO) [9, 27]. В более недавнем 
заявлении Американской ассоциации гастроэнтерологов (AGA) 
о рекомендациях по наилучшей практике, опубликованном в 
2021 году, предполагается, что этот период последующего на-
блюдения может составлять от 1 до 5 лет [28]. Это зависит от 
риска развития КРР, тяжести воспаления, семейного анамнеза 
КРР, истории ПСХ, выявления предшествующей дисплазии, 
а также качества и частоты предыдущих контрольных коло-
носкопий. В анализе De Jong et al.’s Голландского регистра они 
показали, что примерно 25 % всех запущенных опухолевых 
поражений были обнаружены в течение 1 года после выявления 
ДНС. Кроме того, около 25 % пациентов, перенесших колэк-
томию в течение 1 года после выявления ДНС, имели метах-
ронную прогрессирующую дисплазию в образцах, полученных 
из колэктомии [41]. Thomas T. et al.’s в систематическом обзоре 
также обнаружили, что у 22 % пациентов с ДНС, перенесших 
колэктомию, был синхронный КРР [43]. Они предположили, 
что первая контрольная колоноскопия должна быть выполнена 
в течение 1 года после выявления ДНС [41]. В рекомендациях 
Соединенных Штатов советуют через 1–3 или 1–5 лет [9, 28]. 
Консенсусное заявление ECCO рекомендует повторное наблю-
дение, основанное на риске развития дисплазии. В заявлении 
предлагаются три категории риска – высокий, средний и низ-
кий риск – и предлагается интервал между колоноскопиями в 
5 лет, 2–3 года и 1 год, соответственно для каждой категории 
[27]. Высокий риск включает пациентов с ПСХ, дисплазией 
или стриктурой, выявленных в течение последних 5 лет, и 
тяжелым активным колитом, средний риск включает лиц с 
колитом легкой и средней степени тяжести, а низкий риск 
включает лиц без каких-либо из этих признаков.

Однако в случае пациентов с дисплазией в анамнезе счи-
тается, что они должны проходить ежегодное наблюдение 
с помощью колоноскопии [12]. В случае «невидимой» ДНС 
(дисплазия, обнаруженная при случайных биопсиях, в отличие 
от прицельной биопсии поражения слизистой оболочки или 
полипа), обнаруженной при HD-WLE, текущие рекомендации 
Американского общества эндоскопии желудочно-кишечного 
тракта (ASGE) рекомендуют повторное обследование с хро-
моэндоскопией опытными эндоскопистами, в ходе которого 
и должны быть получены прицельные биопсии. Это также 
может помочь в определении эндоскопической резектабель-
ности диспластических поражений [12].

Лечение неопределенной дисплазии (IND) остается спорным. 
Поражение помечается как IND, когда после экспертного 
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анализа его гистологии оно не демонстрирует необходимых 
изменений, чтобы быть диагностированным как ДНС, но 
имеет некоторые особенности, которые касаются дисплазии. 
Обычно это наблюдается при активном колите, когда атипия, 
возникающая в результате активного воспалительного процесса, 
может помешать постановке окончательного диагноза дис-
плазии. Pekow et al. в их небольшой одноцентровой диаграм-
ме – анализ пациентов с IND и ДНС показал низкий уровень 
конверсии в ДВС или КРР [44]. И наоборот, Lai et al. показал 
коэффициент конверсии из IND в ДВС или КРР в 1,5 случая 
на 100 человек в год, что свидетельствует о том, что пациенты 
с ВЗК с IND по-прежнему подвергаются значительному риску 
развития ДВС или КРР и должны быть тщательно обследованы 
[45]. Van Schaik et al. в своем обзоре Национального регистра 
патологии Нидерландов смогли продемонстрировать 19 %-ный 
коэффициент конверсии из IND в прогрессирующую дис-
плазию через медиану времени 24 месяца [46]. В 30-летнем 
анализе колоноскопического наблюдения (2627 эндоскопи-
ческих исследований) за дисплазией при ЯК Rutter et al. по-
казали, что у 4 % их пациентов с IND развилась карцинома, 
а у 22 % развилась ДНС после 9 лет наблюдения [6]. Данные 
другой большой группы (393 пациента) показали, что 5-летний 
коэффициент конверсии из IND в ДВС или КРР составил 9 % 
[47]. Основываясь на данных и рекомендациях руководства, 
было бы разумно рекомендовать повторную колоноскопию в 
течение 6–12 месяцев либо с помощью HD-WLE, либо обычное 
эндоскопическое исследование, а затем ежегодное наблюдение. 
Кроме того, возможно, стоит рассмотреть вопрос об усилении 
лечения для обеспечения гистологической ремиссии, чтобы 
будущие биопсии могли представить более четкую картину 
без атипии, связанной с активным заболеванием.

Согласно текущему руководству ASGE, заявлению SCENIC 
international consensus, заявлению ECCO consensus, руководству 
ACG и обновленной клинической практике AGA по дисплазии 
при ЯК, дисплазия, выявленная при биопсии с дискретным 
поражением, должна быть удалена эндоскопически, если это 
возможно. Если достигнута полная эндоскопическая резекция, 
пациенту следует проводить контрольную колоноскопию с 
сокращенными интервалами (т.е. 1 месяц, 6 месяцев и 1 год) 
с биопсией, полученной из основания места резекции. У этих 
пациентов тотальная колпроктэктомия может не потребоваться. 
Тем не менее, пациенты с невидимой дисплазией (например, 
дисплазия, обнаруженная при случайной биопсии или не из 
отдельного очага поражения) должны быть направлены на 
повторную эндоскопию HD-WLE с поверхностным КЭ эндо-
скопистом, имеющим опыт наблюдения за ВЗК [10].

Что касается пациентов с J-образным тонкокишечным 
резервуаром и илео-анальным анастомозом (IPAA), то су-
ществуют ограниченные рекомендации относительно часто-
ты и сроков контрольной эндоскопии или необходимости в 
ней вообще после создания резервуара. ECCO рекомендуют 
раннюю резервуароскопию у симптоматических пациентов с 

дисфункцией резервуара, чтобы отличить резервуит от других 
состояний, таких как цитомегаловирус-ассоциированный ко-
лит, ишемический колит или инфекция C. difficile [27]. Кроме 
того, ежегодная резервуароскопия рекомендуется пациентам 
с такими факторами риска, как дисплазия в анамнезе и пер-
вичный склерозирующий холангит [27]. Они не рекомендуют 
конкретную стратегию наблюдения у бессимптомных пациен-
тов. Samaan et al. в их многонациональном ретроспективном 
когортном исследовании (272 пациента) были выявлены два 
случая аденокарциномы в манжетке прямой кишки у пациен-
тов с низким риском [48]. Они пришли к выводу, что может 
быть полезно провести резервуароскопию через 1 год после 
операции с биопсией для дальнейшей стратификации риска 
пациентов только на основе клинических факторов. Совсем 
недавно анализ базы данных Кливлендской клиники по иле-
оанальному анастомозу показал, что в 0,14 % процедур была 
выявлена дисплазия, подтвержденная биопсией, в 0,07 % случаев 
– LGD, в 0,06 % случаев – ДВС и в 0,06 % случаев – инвазивная 
аденокарцинома. У всех пациентов с аденокарциномой были 
симптомы во время резервуароскопии, была отрицательная 
контрольная резервуароскопия в течение последних двух 
лет до постановки диагноза аденокарциномы, и у них были 
пальпируемые образования при пальцевом ректальном ис-
следовании [49]. Таким образом, они пришли к выводу, что 
контрольная резервуароскопия у бессимптомных пациентов 
не рекомендуется из-за редкого возникновения неоплазии.

Лечение дисплазии и рака

Исторически хирургия была основой лечения дисплазии 
и может применяться у пациентов с ЯК. В последние годы 
передовые методы эндоскопической резекции стали подходом 
первой линии в их лечении, тем самым избавляя этих пациентов 
от тотальной колпроктэктомии. В зависимости от резекта-
бельности поражения, жизнеспособным вариантом является 
эндоскопическая резекция диспластических поражений с по-
следующим усиленным эндоскопическим наблюдением через 
более короткие промежутки времени. Далее эта стратегия 
описывается в дополнение к традиционным хирургическим 
альтернативам для лечения дисплазии и рака у пациентов с ЯК.

Эндоскопическое лечение

Эндоскопически видимые поражения в области колита 
должны быть оценены на предмет резектабельности, учитывая, 
что резекция поражений в зонах активного воспаления может 
быть более сложной задачей. В соответствии с рекомендациями 
ASGE и обновлением клинической практики AGA, эндоскопи-
чески видимые поражения, которые четко разграничены без 
признаков подслизистой инвазии, должны рассматриваться 
для эндоскопической резекции [12, 28]. При наличии опы-
та эти образования должны быть удалены целиком, чтобы 
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подтвердить полную гистологическую резекцию; это может 
потребовать направления в центры с передовым опытом по-
липэктомий. Кроме того, ASGE рекомендуют, чтобы после 
завершения резекции слизистой оболочки были получены 
биопсии окружающей слизистой оболочки, чтобы убедиться, 
что края иссечения четкие [12]. При поражениях с признаками 
подслизистой инвазии, после подслизистой инъекции, может 
быть проведена дальнейшая оценка с использованием методов 
эндоскопического ультразвука или конфокальной эндомикро-
скопии для определения резектабельности.

Метаанализ пациентов с ЯК, которым была проведена 
колоноскопия после эндоскопически удаленной дисплазии, 
показал, что общая частота рака составила 5,3 случая на 1000 
человек в год, а общая частота дисплазии составила 65 случаев 
на 1000 человек в год [50]. На основании этих данных разумно 
сделать вывод, что резекция и наблюдение являются разумной 
стратегией; но частота дисплазии примерно в 10 раз выше, чем 
КРР, и, следовательно, эти пациенты должны находиться под 
пристальным наблюдением при проведении обзорной коло-
носкопии. Hurlstone et al. исследовал роль эндоскопической 
резекции слизистой оболочки (EMR) при плоских опухолевых 
поражениях в условиях ЯК. Они сравнили показатели раз-
вития КРР, эффективность резекции, частоту метахронных 
поражений и частоту рецидивов после резекции у пациентов 
с ассоциированными с колитом поражениями Paris class 0–II и 
аденомоподобными образованиями I класса, подвергнутыми 
EMR, по сравнению со спорадическим контролем. Они не об-
наружили никаких статистических различий между своими 
исследовательскими группами; однако они отметили, что в 
группе ЯК была значительно более высокая распространенность 
поражений Paris class 0–II и более высокая частота рецидивов 
латерально распространяющихся опухолей в группе колита, 
чем в контрольных группах [51]. Это говорит о том, что у па-
циентов с плоскими поражениями EMR остается одним из 
вариантов выбора. Австралийская исследовательская группа 
по эндоскопической резекции толстой кишки провела про-
спективное многоцентровое обсервационное исследование для 
оценки результатов пациентов с ЯК, которым была проведе-
на EMR по поводу полипов размером более 20 мм. Наиболее 
частым поражением был гранулярный тип Paris class 0–IIa с 
частотой подслизистой инвазии 1,4 %, и EMR была эффективна 
для достижения полной резекции полипа за один сеанс у 89,2 
% пациентов. Факторы риска недостаточной эффективно-
сти EMR включали предыдущие попытки EMR и поражение 
илеоцекального клапана. Предикторы рецидива после EMR 
включали размер поражения более 40 мм и использование 
аргоноплазменной коагуляции (APC). В их исследовании 83,7 
% пациентов избежали операции [52].

Исследование, проведенное Smith et al. эндоскопическая 
диссекция подслизистой оболочки (ESD) у пациентов с массопо-
добными аденомами в условиях ЯК и, как правило, с фиброзом 
слизистой оболочки, показала, что это может быть возможным 

вариантом. Из 69 пациентов, участвовавших в исследовании, 
полная резекция была успешно выполнена в 78 % случаев, тогда 
как 7 % потребовалась частичная резекция. Резекция R0 была 
выполнена в 94 % поражений, которые были удалены полно-
стью. Частота осложнений была умеренной: 3 % перфораций 
и 10 % кровотечений. После медианного периода наблюдения 
в 18 месяцев частота излечения пациентов, перенесших EMR 
с помощью ESD, составила 98 % [53].

Хирургическое лечение

Для пациентов, у которых развивается КАL, Американское 
общество хирургов толстой и прямой кишки рекомендует 
предлагать тотальную колпроктэктомию с или без IPAA в ка-
честве обоснованного подхода к лечению, при условии отсут-
ствия признаков метастазирования [54]. Другие предложили 
подход, при котором пациенту выполняется абдоминальная 
колэктомия с илеостомией с последующей восстановительной 
проктэктомией после 12-месячного периода наблюдения за 
рецидивом заболевания [55].

В анализе Датского онкологического реестра Mark-Christensen 
et al. сопоставили 1723 пациента, у которых была IPAA, с 8615 
пациентами из общей популяции, при медиане наблюдения 
12,9 лет. Они обнаружили два случая рака в тонкокишечном 
резервуаре (0,12 %) в отличие от 38 случаев рака кишечника 
(0,45 %) в общей группе населения. Тем не менее, они отметили 
повышенный риск развития рака гепатобилиарной системы 
у пациентов с IPAA; с коэффициентом заболеваемости 13; 
интересно, что у половины населения с IPAA, у которого раз-
вился рак гепатобилиарной системы, был основной ПСХ [56]. 
Рекомендации по лечению тонкокишечной дисплазии скудны. 
Однако, тонкокишечный резервуар с диспластическими измене-
ниями и/или карциномой требует его полного удаления вплоть 
до брюшно-анальной резекции или экстирпации оставшейся 
части прямой кишки [57, 58].

Направления на будущее

Текущим стандартом наблюдения за дисплазией и неоплазией 
при ЯК является колоноскопия. С открытием молекулярных 
биомаркеров существует потенциал для стратификации паци-
ентов по риску и, в конечном счете, для введения менее интен-
сивных режимов наблюдения для пациентов с низким риском. 
Модуль-1 исследования ENDCAP-C показал, что их панель 
из пяти маркеров (SFRP2, SFRP4, WIF1, APC1A и APC2) была 
точной при выявлении предраковой и инвазивной дисплазии. 
Их четырехмаркерная панель (APC1A, SFRP4, SFRP5 и SOX7) 
показала меньшую точность в прогнозировании неоплазии 
кишечника [59]. Тесты ДНК кала, такие как Cologuard, помогли 
увеличить скрининг КРР в определенных группах населения со 
средним риском, но еще не были подтверждены у пациентов 
с ЯК. Аналогичным образом, капсульная эндоскопия толстой 
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кишки использовалась для скрининга КРР у лиц со средним 
риском, но остается неприемлемым вариантом для наблюдения 
за дисплазией из-за невозможности получить образцы тканей 
[60]. В дальнейшем достижения в области молекулярной гене-
тики и неинвазивных технологий скрининга будут развиваться 
и улучшат качество скрининга, и эпиднадзора за дисплазией 
среди населения с ЯК.

Выводы

Дисплазия и рак, связанные с язвенным колитом, являются 
осложнениями, которые можно обнаружить на ранних стадиях 
их развития и лечить с помощью эндоскопических методов, 
таких как EMR и ESD. 

Хирургическое вмешательство, которое было основой для 
лечения этих состояний, является гораздо более агрессивным 
вариантом, и его можно избежать, если эти повреждения под-
даются эндоскопической резекции. 

Скрининг с помощью HD-WLE, особенно при одновремен-
ном использовании CE, может улучшить качество выявления 
этих поражений. 

Осведомленность о различных методах наблюдения и 
лечения дисплазии и КАД необходима для предотвращения 
любой задержки в диагностике этих состояний, которые 
могут потребовать гораздо более агрессивного лечения в 
виде операции на толстой кишке, а в некоторых случаях 
могут означать, что такие состояния не поддаются никакой 
лечебной терапии.
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