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ОЦЕНКА СЛИЗИСТОЙ ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ 
БЕССИМПТОМНОМ КОЛИТЕ В СКРИНИНГЕ 
КОЛОРЕКТАЛЬНОГО РАКА
MUCOSAL ASSESSMENT IN CHRONIC ASYMPTOMATIC COLITIS IN COLORECTAL CANCER SCREENING

Цель исследования — определить частоту хронического бессим-
птомного колита (ХБК) при колоректальном раке (КРР) и сравнить 
молекулярно-генетические характеристики слизистой оболочки (СО) 
разных отделов толстой кишки при ХБК и КРР с позиций предраковых 
изменений.
Материалы и методы. Проведено сплошное поперечное ретро-
спективное исследование результатов 7185 колоноскопий и 63 ме-
дицинских карт при опухолевой кишечной непроходимости, проспек-
тивное исследование СО толстой кишки у 152 пациентов с КРР. Учи-
тывали эндоскопические характеристики СО, биоптаты из каждого 
отдела толстой кишки подвергали микроскопии, морфометрии и мо-
лекулярно-генетическому анализ.  Изучены 314 клеточных образцов:  
нормальная СО диагностирована в 145 случаях, ХБК — в 87, КРР —  
в 82.
Результаты. Общая частота выявленного ХБК составила 40 %, чаще 
ХБК выявлялся у женщин. Эндоскопические критерии ХБК включали 
неравномерное усиление плотности сосудистого рисунка при сохра-
нении структуры и нормального цвета слизистой оболочки (98 %), 
слизь в дистальных отделах кишки (20 %), нарушения тонуса кишки 
(12 %), дивертикулы без признаков воспаления СО (52%) — признаки, 
характерные для атрофических изменений. КРР существенно чаще 
сопровождался хроническими бессимптомными воспалительными 
изменениями СО. По результатам морфометрии выявлены значимые 
различия в толщине СО и значимые различия в толщине покровного 

Objective — to determine the frequency of chronic asymptomatic 
colitis (CAC) in colorectal cancer (CRC) and to compare the molecu-
lar genetic characteristics of the mucous membrane (MM) of different 
parts of the colon in CAC and CRC from the standpoint of precancerous 
changes.
Materials and methods.  A comprehensive, cross-sectional, retro-
spective study of 7,185 colonoscopies and 63 medical records of tu-
mor-associated intestinal obstruction and a prospective study of MM 
in 152 patients with CRC were conducted. Endoscopic characteristics 
of MM were recorded. Biopsy samples from each colonic segment were 
subjected to microscopy, morphometry, and molecular genetic analysis. 
A total of 314 cell samples were analyzed. Normal MM was diagnosed in 
145 samples, CAC — in 87, CRC — in 82.  

Results. The overall incidence of CAC was 40 %, with women report-
ing the disease more frequently. Endoscopic criteria for CAC included 
uneven increase in vascular density while maintaining the structure and 
normal color of the mucosa (98 %), mucus in the distal intestine (20 %), 
impaired intestinal tone (12 %), and diverticula without signs of mucosal 
inflammation (52 %), which are signs of atrophic changes. CRC was sig-
nificantly more often accompanied by chronic asymptomatic inflamma-
tory changes in the mucosa. According to the results of morphometry, 
significant differences in the thickness of MM and significant differenc-
es in the thickness of the covering epithelium were revealed between 
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Колоректальный рак (КРР) остается 
проблемой современного здра-

воохранения. По данным Всемир-
ной организации здравоохранения, к 
2040 г. ожидается увеличение числа но-
вых случаев КРР до 3,2 млн в год, что на 
63 % больше по сравнению с текущими 
показателями, а количество летальных 
исходов может достигнуть 1,6 млн еже-
годно, что представляет собой рост на 
73 % [1–3]. Основные усилия по преду-
преждению КРР сосредоточены на со-
вершенствовании скрининга и поиске 
факторов, влияющих на его возникно-
вение [4–7]. 

Традиционные меры профилактики, 
такие как регулярный инвазивный и 
неинвазивный скрининг, соблюдение 
средиземноморской диеты, физиче-
ская активность и удаление эпители-
альных новообразований, играют важ-
ную роль в снижении риска развития 
КРР. Однако ни одна из этих мер не 
обеспечивает полной гарантии предот-
вращения заболевания [8]. 

В последние годы пристальное вни-
мание уделяется молекулярно-гене-
тическим оценкам опухолей толстой 
кишки (ТК) и ее слизистой оболочки 
(СО) вблизи опухолей [9]. Установле-
на прямая связь между хронически-
ми воспалительными заболеваниями 
кишечника (ХВЗК) и повышенным 
риском развития КРР [7, 10, 11]. Ин-
тересно, что при микроскопическом 
колите, характеризующемся хрониче-
ской водянистой диареей без макро-
скопических изменений слизистой 
оболочки, риск развития КРР значи-
тельно ниже по сравнению с другими 
ХВЗК [12–14]. Однако явные изме-
нения слизистой оболочки толстой 
кишки, не проявляющиеся клиниче-
ски как колит (острый или ХВЗК) или 

синдром раздраженной кишки (СРК), 
не адаптированы к формированию 
эндоскопических заключений и нозо-
логическим формам, никак не обозна-
чаются и недостаточно изучены в кон-
тексте оценки риска возникновения 
КРР. Очевидны противоречия между 
сведениями о роли клинически значи-
мых форм ХВЗК в генезе КРР против 
низкой связи КРР с микроскопически-
ми колитами и необъяснимым появ-
лением интервальных КРР. Вероятно, 
классическая эндоскопическая оценка 
СО ТК в отсутствие кишечных жалоб 
не выделяет состояния явных морфо-
логических изменений, влияющих на 
возникновение КРР. 

Таким образом, вопросы оценки ри-
сков появления КРР остаются актуаль-
ными и требуют дальнейших исследо-
ваний. В своих предыдущих работах 
мы исследовали молекулярно-генети-
ческие характеристики нормальной 
СО ТК, а также при КРР, аденомах и 
ворсинах, однако вопрос о том, приво-
дит ли хроническое воспаление к раз-
витию КРР, нами не изучался [15–17]. 
Поэтому целью работы было опреде-
лить частоту ХБК (не-ХВЗК) при КРР 
и сравнить молекулярно-генетические 
характеристики СО разных отделов 
толстой кишки при ХБК и КРР с пози-
ций предраковых изменений.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Проведено ретроспективно-про-

спективное исследование. Сплошное 
поперечное ретроспективное иссле-
дование результатов 7185 колоно-
скопий в отделении эндоскопии и 
63 медицинских карт пациентов с 
опухолевой кишечной непроходимо-
стью отделения общей хирургии НГКБ 
№ 29 им. А.А. Луцика в 2019–2020 и 

2022–2024 гг. Проспективное исследо-
вание (2022–2023 гг.) СО ТК выполнено 
у 152 пациентов с раком ТК. 

Исследование одобрено локальным 
этическим комитетом НГКБ (протокол 
№ 29 от 19.04.2022 г.) и НГИУВ – фили-
ала ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава 
России (протокол № 2 от 24.02.2024 г.). 
Материал был получен в соответствии 
с Хельсинской декларацией Всемир-
ной медицинской ассоциации, при-
нятой на 18-й Генеральной Ассамблее 
ВМА (Хельсинки, Финляндия, июнь 
1964 г.), от каждого пациента было по-
лучено информированное доброволь-
ное согласие, все данные были депер-
сонализированы.

Использовали эндоскопы высокого 
разрешения с функцией виртуальной 
хромоскопии. Визуальная оценка ХБК 
включала усиление или неравномер-
ность плотности сосудистого рисунка, 
остатки слизи на стенках кишки, из-
менение тонуса и перистальтической 
активности толстой кишки. Для ги-
стологического исследования биоптат 
помещали в 10% раствор нейтрального 
формалина. Микроскопическая оценка 
ХБК включала изучение количества 
воспалительных клеток в собственной 
пластинке слизистой оболочки, преи-
мущественно лимфоцитов и плазма-
тических клеток, глубины и количе-
ства крипт, нарушения их нормальной 
архитектуры, количества бокаловид-
ных клеток, площади подслизистого 
фиброза, расширения и полнокровия 
капилляров. Морфометрию СО прово-
дили с помощью программы BioVision, 
версия 4-й серии (Австрия). 

Для молекулярно-генетического 
анализа биоптаты из каждого отдела 
ТК помещали на предметное стекло, 
делали мазок, высушивали. В мазках 

эпителия между неизмененной СО и при эндоскопических признаках 
ХБК. Толщина покровного эпителия СО индексного сегмента при КРР 
имела существенные отличия как от ХБК, так и от нормальной СО. 
Различия между ХБК и нормой в разных отделах толстой кишки бы-
ли получены для некоторых миРНК. Сравнение показателей нормы 
с объединенными значениями сегментов правой и левой половины 
толстой кишки также подтвердило значимые различия по некоторым 
исследуемым маркерам.
Заключение. Очевидна необходимость в обсуждении и консенсусе 
определения состояния ХБК. Существуют морфологические и моле-
кулярно-генетические маркеры, уровень экспрессии которых позво-
ляет отличить нормальную СО, ХБК и слизистую оболочку при КРР.

Ключевые слова: хронический бессимптомный колит; колорек-
тальный рак; скрининг; миРНК; морфометрия слизистой оболочки 
толстой кишки

the unchanged MM and with endoscopic signs of CAC. The thickness of 
the surface epithelium of the index colon segment in colorectal cancer 
significantly differed from both CAC and normal colon. Differences be-
tween CAC and normal colon in different colon segments were observed 
for some miRNAs. Comparison of normal colonic values with combined 
values for the right and left colon segments also confirmed significant 
differences for some of the studied markers.

Conclusion. There is an obvious need for discussion and consensus on 
the definition of the condition “chronic asymptomatic colitis”. There are 
morphological and molecular genetic markers, the level of expression of 
which allows us to distinguish between normal mucosa, chronic asymp-
tomatic colitis and mucosa in CRC.
Keywords: chronic asymptomatic colitis; colorectal cancer; screening; 
miRNA; colon mucosal morphometry
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определяли относительные уровни 
экспрессии миРНК и белок-кодиру-
ющих генов, всего в рамках данной 
работы были исследованы 314 клеточ-
ных образцов: нормальная СО – 145, 
ХБК – 87, КРР – 82. Выделение РНК, 
детекцию РНК и мРНК, детекцию со-
матических мутаций проводили иден-
тично использованным ранее методи-
кам [15–17]. Уровень относительной 
экспрессии рассчитывали с помощью 
метода 2-ΔCq.

Статистический анализ проведен 
с использованием пакета IBM SPSS 
Statistics-22 и STATISTICA 10 (TIBCO 
Software, США). По результатам иссле-
дования создана база данных, выпол-
нен ее первичный анализ. Сравнение 
двух независимых выборок по коли-
чественному признаку проводили при 
помощи критерия Манна — Уитни, 
качественных признаков — при по-
мощи критерия χ2. Коррекция уровня 
значимости для устранения эффекта 
множественных сравнений произво-
дилась с помощью поправки Бонфер-
рони. Графический анализ выполнен в 
программах MS Excel-2021, STATISTICA 
10.1. Принятый уровень статистиче-
ской значимости р < 0,05.  

РЕЗУЛЬТАТЫ
Эндоскопические критерии хро-

нического бессимптомного колита 
включали (при отсутствии кишеч-
ных жалоб) неравномерное усиление 
плотности сосудистого рисунка при 
сохранении структуры и нормального 
цвета слизистой оболочки (98 %), слизь 
в дистальных отделах кишки (20 %), 
нарушения тонуса кишки (12 %), ди-
вертикулы без признаков воспаления 
СО (52 %) – признаки, характерные 
для атрофических изменений. Общая 
частота выявленного ХБК составила 
40 %, чаще ХБК выявлялся у женщин 
(χ2 = 4110,316, р < 0,001) (рис. 1).

КРР существенно чаще сопрово-
ждался хроническими бессимптомны-
ми воспалительными изменениями 
СО (χ2 = 479,85, р < 0,001) (рис. 2).

 Макроскопические и микроскопиче-
ские изменения СО при ХБК были свя-
заны между собой (r = 0,435, р < 0,001) 
(рис. 3).

По результатам морфометрии СО 
ТК выявлены значимые различия в 
толщине СО (χ2 = 10,87, р = 0,004) и зна-
чимые различия в толщине покров-
ного эпителия между неизмененной 
СО и при эндоскопических признаках 

ХБК (не-ХВЗК) (χ2 = 13,17, р = 0,001)  
(рис. 4).

Однако толщина СО индексного сег-
мента при КРР имела существенные 
отличия от ХБК (χ2 = 30,00, р < 0,001), 
но не имела отличий от нормальной 
СО ТК (χ2 = 3,33, р = 0,068). Толщина 
покровного эпителия СО индексного 
сегмента при КРР имела существен-
ные отличия как от ХБК (χ2 = 29,95, 
р < 0,001), так и от нормальной СО 
(χ2 = 4,92, р = 0,027).

Сравнение молекулярно-генетиче-
ского профиля СО разных отделов при 
ХБК и нормальной СО проводилось с 
помощью метода полимеразной цеп-
ной реакции с обратной транскрипци-
ей в реальном времени, определялась 

относительная экспрессия 9 миРНК и 
9 белок-кодирующих генов, связанных 
с развитием КРР.   В таблице  приве-
дены данные по статистической зна-
чимости различий между экспрессией 
миРНК/генов в образцах ХК и нор-
мальной СО, относящихся к разным 
отделам ТК.

 С учетом поправки на множествен-
ные сравнения различия, для которых 
p-значения оказались меньше 3,09E-04, 
считались статистически значимыми. 
Различия между колитом и нормой 
в разных отделах ТК были получены 
для миРНК-135b, -141, -200a, -20a, -92a, 
LGR5, SMAD, MS4, Ki-67 и TERT, меж-
ду колитом и раком – для миРНК-135b, 
-143, -20a, -21, -31, -34a, -92a, MUC2, 

Рисунок 1
Общая частота хронического бессимптомного колита в зависимости 
от пола: a) общая частота выявленного хронического бессимптомного 
колита; b) частота хронического бессимптомного колита  
в зависимости от пола
Figure 1
Overall incidence of chronic asymptomatic colitis by gender: a) overall 
incidence of identified chronic asymptomatic colitis; b) frequency of 
chronic asymptomatic colitis by gender

Рисунок 2
Частота хронического бессимптомного колита при колоректальном 
раке (КРР)
Figure 2
Frequency of chronic asymptomatic colitis in colorectal cancer (CRC)

a b
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CDX2, NOX1, SMAD, MS4, TIMP1,Ki-67 и 
TERT.

Сравнение показателей нормы с 
объединенными значениями сегмен-
тов правой и левой половины ТК при 
ХБК также подтвердило значимые 
различия по некоторым исследуемым 
маркерам (рис. 5).

Медианные значения и разброс экс-
прессии этих миРНК и генов при КРР, 
ХБК и норме приведены на рисунках 
6–8.

ОБСУЖДЕНИЕ 
КРР, несмотря на системные приемы 

профилактики и выявления, остается 
малопредсказуемой патологией для кон-
кретного пациента. Отмечается смеще-
ние возрастания частоты КРР к более 
молодому возрасту, что делает необхо-
димыми ранние скрининговые меропри-
ятия [18, 19]. Попытки найти значимые 
факторы риска КРР открывают новые 
горизонты для углубленного поиска, но 
пока не привели к существенному про-

Рисунок 3
Макро- и микроскопическая картина хронического бессимптомного колита: a, b) эндофото-, c) микрофото 
с разметкой для морфометрии (окраска гематоксилин-эозин, ½10)
Figure 3
Macroscopic and microscopic images of chronic asymptomatic colitis: a, b) endophoto, c) microphoto with 
markings for morphometry (hematoxylin and eosin staining, ½10)

Рисунок 4
Результаты сравнительной морфометрии неизмененной слизистой 
оболочки толстой кишки и слизистой оболочки при хроническом 
бессимптомном колите (ХБК, нехроническими воспалительными 
заболеваниями кишечника) и колоректальном раке (КРР, микрон, 
увеличение ½40): a) толщина слизистой оболочки, b) толщина 
покровного эпителия
Figure 4
Results of comparative morphometry of unchanged colon mucosa 
and mucosa in chronic asymptomatic colitis (CAC, non-chronic 
inflammatory bowel diseases) and colorectal cancer (CRC, microns, 
magnification ½40): a) mucosal thickness, b) thickness of the covering 
epithelium

Рисунок 5
Уровень значимости 
статистических различий 
(p-value) при попарном 
сравнении экспрессии 
маркеров в правой и левой 
половине толстой кишки, 
а также без привязки к 
положению
Figure 5
The significance level of 
statistical differences (p-value) 
in pairwise comparison of 
marker expression in the right 
and left halves of the colon, 
as well as without reference to 
position

a b c

a b
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рыву. Изучение молекулярно-генетиче-
ских особенностей как опухолей, так 
и неизмененной СО ТК, являются при-
влекательным и перспективным направ-
лением поиска [20–22]. Однако много-
образие возможных маркеров создает 
проблемы практического внедрения, в 
том числе экономические [5]. 

Несомненно, ХБК в разных вариан-
тах сопровождает жизнь большинства 
людей. Понятно, что отсутствие клини-
ческих и эндоскопических критериев 
объективной диагностики ХБК делает 
восприятие и обсуждение проблемы 
сложным. Известно, что такие изме-

нения СО ТК могут быть следствием 
перенесенных инфекций, приема меди-
каментов и т. д. [23–25]. После перене-
сенных паразитарных заболеваний в СО 
ТК сохраняются гистологические изме-
нения, соответствующие хроническому 
неязвенному колиту [26]. С другой сто-
роны, нормальная/неизмененная СО ТК 
всегда имеет микроскопические призна-
ки хронического воспаления в виде кле-
точной лимфоплазматической инфиль-
трации без присутствия нейтрофилов 
[23, 27–29]. Это объясняется особенно-
стями функции ТК и барьерных реакций 
СО из-за особенностей микробиома ТК 

для поддержания иммунного ответа [30, 
31]. Однако сама инфильтрация плаз-
матическими клетками способствует 
локальной ишемии СО и снижению ло-
кального иммунитета — формированию 
некого порочного круга, создающего ус-
ловия для развития тяжелой дисплазии 
и КРР [32]. 

Вместе с тем оценка связи ХБК с КРР 
выявила высокую частоту сопутству-
ющих изменений СО при КРР (рис. 2). 
Возможно, широкая распространен-
ность ХБК (по нашим данным – 40 % об-
следованных) формирует у врачей вос-
приятие его как некоторого варианта 

Рисунок 6
Относительная экспрессия миРНК в образцах слизистой оболочки при хроническом бессимптомном 
колите, колоректальном раке и нормальной слизистой оболочки в разных сегментах толстой кишки. 
Столбчатые диаграммы — медиана, разброс — верхний и нижний квартили
Figure 6
Relative miRNA expression in colonic mucosal samples from patients with chronic asymptomatic colitis, 
colorectal cancer, and normal colonic mucosa in different colon segments. Bar graphs represent median, range 
represents upper and lower quartiles
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Рисунок 7 
Относительная экспрессия миРНК в образцах слизистой оболочки при хроническом бессимптомном 
колите, колоректальном раке и нормальной слизистой оболочке в разных сегментах толстой кишки. 
Столбчатые диаграммы — медиана, разброс — верхний и нижний квартили.
Figure 7 
Relative miRNA expression in colonic mucosal samples from patients with chronic asymptomatic colitis, 
colorectal cancer, and normal colonic mucosa in different colon segments. Bar graphs represent median,  
range represents upper and lower quartiles

нормы. Однако существование переход-
ной к КРР формы изменений СО – ХБК – 
подтверждается не только выявленными 
морфометрическими различиями, но и 
существенно разным уровнем экспрес-
сии мРНК не только между нормальной 
СО, ХБК и в СО при КРР, но и между 
сегментами СО ТК. Важно, что визуаль-
ная оценка изменений СО при ХБК не-
редко не совпадает с микроскопической 
оценкой, то есть визуально привычная 
для врача нормальная СО имеет микро-
скопические признаки хронического ко-
лита. Более того, гистологическая оцен-
ка вполне уверенно выявляет формы 
бессимптомного воспаления в СО ТК, 
отличные от ХВЗК и микроскопическо-

го колита [23, 33]. Это позволяет некото-
рым авторам говорить о спорадическом 
возникновении КРР на нормальной СО 
[11, 20]. Вместе с тем СО индексного 
сегмента ТК при КРР за счет увеличения 
толщины покровного эпителия близка 
по общей толщине СО к норме. Такое 
сочетание визуальных признаков ХБК 
(атрофии) с изменением соотношения 
структурных единиц СО при КРР мог-
ло бы быть дополнительным критерием 
риска возникновения КРР. Однако визу-
альная и морфологическая оценки СО 
не полностью сопоставимы. 

Очевидно, что во многом визуальная 
диагностика ХБК субъективна – врачи 
по-разному оценивают цвет СО, плот-

ность сосудистого рисунка и т. п. Опи-
сательные критерии нормальной СО 
также во многом субъективны. Это мо-
жет вызвать сомнения в правомерности 
эндоскопического выявления ХБК. Од-
нако при ХБК отсутствовали не только 
любые признаки острого воспаления 
или воспаления и ранимости СО, ха-
рактерных для микроскопических и 
ишемических форм колита, но и кли-
нические проявления, характерные для 
любой узаконенной формы колита. Бо-
лее того, морфологическая диагности-
ка разных форм хронического колита 
также трудна и требует сопоставления с 
клинической картиной [23]. Однако по-
лученные нами морфометрические по-
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Рисунок 8 
Относительная экспрессия белок-кодирующих генов в образцах хроническом бессимптомном колите, 
колоректальном раке и нормальной слизистой оболочке в разных сегментах толстой кишки. Столбчатые 
диаграммы — медиана, разброс — верхний и нижний квартили
Figure 8 
Relative expression of protein-coding genes in samples of chronic asymptomatic colitis, colorectal cancer, 
and normal colon in different colon segments. Bar graphs represent median, range represents upper and lower 
quartiles
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 Таблица
Уровень значимости статистических различий при попарном сравнении экспрессии миРНК/генов в образцах хронического 

бессимптомного колита (ХБК) и нормальной слизистой оболочки, относящихся к разным отделам толстой кишки
Table

The significance level of statistical differences in pairwise comparison of miRNA/gene expression in samples of chronic asymptomatic 
colitis (CAC) and normal mucosa from different parts of the colon

Показатель
Value 

Слепая кишка
Caecum

Восходящая ободочная кишка
Ascending colon

Поперечная/нисходящая/
сигмовидная ободочная кишка
Transverse/descending/sigmoid 

colon
ХБК 
CAC

ХБК
CAC

норма
norm  

ХБК
CAC

ХБК
CAC

норма
norm

ХБК
CAC

ХБК
CAC

норма 
norm

норма 
norm

Колоректальный 
рак (КРР) 

Colorectal cancer 
(CRC)

КРР
CRC

норма
norm

КРР
CRC

КРР
CRC

норма
norm

КРР
CRC

КРР
CRC

миР-135b
miR-135b

7.28E-01 4.42E-05 2.06E-05 4.81E-05 6.80E-06 9.48E-11 4.66E-18 1.69E-08 1.11E-28

миР-141
miR-141

4.21E-05 1.66E-03 2.69E-01 1.04E-02 7.54E-01 1.07E-03 1.70E-08 7.82E-01 9.35E-06

миР-143
miR-143

7.14E-04 1.03E-02 5.27E-05 7.69E-01 1.36E-05 9.20E-09 1.27E-01 1.92E-05 2.95E-09

миР-200a
miR-200a

1.84E-02 3.55E-02 9.89E-01 1.55E-02 5.54E-01 2.01E-04 6.14E-15 4.60E-04 7.15E-03

миР-20a
miR-20a

1.15E-01 2.50E-06 2.85E-05 1.45E-03 3.39E-02 6.26E-02 2.05E-13 3.86E-20 9.73E-09

миР-21
miR-21

6.40E-04 3.03E-08 6.13E-03 2.30E-01 2.72E-05 8.47E-06 5.17E-03 2.26E-19 1.21E-18

миР-31
miR-31

8.47E-01 1.73E-02 2.58E-02 3.93E-01 1.29E-04 1.23E-06 1.18E-02 1.05E-10 1.36E-16

миР-34a
miR-34a

2.64E-02 8.54E-03 5.49E-01 3.59E-01 3.82E-01 1.38E-01 7.04E-01 2.60E-12 4.02E-13

миР-92a
miR-92a

6.01E-03 9.51E-08 5.26E-04 7.65E-03 4.09E-02 3.97E-01 1.77E-13 1.64E-16 7.62E-08

MUC2 5.13E-04 4.78E-01 9.89E-01 4.85E-01 3.39E-02 1.23E-02 5.44E-02 7.64E-06 7.79E-09
CDX2 8.92E-11 2.38E-10 3.74E-02 2.67E-02 9.39E-04 1.47E-07 6.42E-04 6.14E-08 3.60E-10
NOX1 6.01E-03 1.16E-08 5.26E-04 2.83E-01 1.29E-01 1.77E-01 9.90E-02 2.97E-01 9.72E-01
LGR5 2.09E-07 1.26E-01 1.49E-03 1.76E-04 1.11E-01 6.87E-01 8.55E-07 1.22E-02 1.51E-11
SMAD 3.18E-05 1.05E-01 4.65E-04 3.76E-01 4.30E-03 1.69E-02 6.70E-01 8.37E-05 3.05E-05
MS4 7.05E-07 5.73E-01 1.56E-01 3.59E-01 6.80E-06 9.48E-11 3.82E-03 6.52E-15 1.28E-22

TIMP1 8.85E-04 7.22E-08 4.53E-05 2.55E-01 6.80E-06 9.48E-11 4.96E-01 6.91E-18 5.49E-22
Ki-67 7.43E-12 7.98E-06 1.48E-01 6.27E-04 4.64E-01 1.03E-04 2.00E-14 7.38E-02 1.50E-18
TERT 5.46E-02 5.29E-03 6.05E-02 5.71E-09 5.62E-03 3.97E-01 5.03E-23 1.99E-09 4.01E-04

Примечание. Жирным шрифтом выделены значимые (p < 3,09E-04) различия. 
Note. Significant differences (p < 3.09E-04) are shown in bold. 

казатели имеют тесную связь с эндоско-
пическими признаками. Следует отме-
тить, что для микроскопических коли-
тов, проявляющихся клиникой, сходной 
с СРК, характерны некоторые эндоско-
пические изменения в виде обеднения 
сосудистого рисунка, но чаще СО вы-
глядит «нормальной или имеет легкие 
неспецифические признаки, как эрите-
ма или отек» [34, 35]. 

При этом оценка роли микроскопи-
ческих колитов не выявила их влияния 
на возникновение КРР [14]. Возможно, 

молекулярно-генетическая оценка помо-
жет установить более четкие связи из-
менений СО с КРР. Молекулярно-гене-
тический анализ СО в норме, при ХБК 
и КРР (рис. 6–8) определил очевидные 
различия некоторых маркеров как меж-
ду самими состояниями СО, так и меж-
ду сегментами ТК. С другой стороны, 
наиболее часто КРР поражает дисталь-
ные отделы ТК, в том числе и по нашим 
данным [19, 36]. 

Результаты наших исследований пока-
зали, что ХБК создает основу для изме-

нений СО на молекулярно-генетическом 
уровне. Эти изменения приближают со-
стояние СО ТК к аналогичным при КРР. 
Более того, полученные нами данные 
указывают на изменения генетическо-
го профиля СО всего сегмента ТК, а не 
только вблизи опухоли. По-видимому, 
выявление эндоскопических признаков 
ХБК вкупе с характерными для ново-
образований ТК молекулярно-генети-
ческими изменениями способны сфор-
мировать группы пациентов для более 
интенсивного скрининга КРР. 
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Очевидно, что не только половины 
ТК, но и сегменты ТК различаются по 
молекулярно-генетическим свойствам 
СО, хотя визуальные и гистологические 
характеристики разных сегментов ТК не 
различаются. Тем не менее в литературе 
указано на микроскопические различия 
правых и левых отделов ТК, как и необ-
ходимость улучшения поиска КРР в сег-
ментах ТК [23, 33, 36].

При ХВЗК как в недиспластической 
СО ТК были выявлены драйверные 
мутации, формирующие предраковое 
мутационное поле в сегменте ТК [20]. 
Интересно, что в неизмененной СО ТК 
выявлены драйверные мутации, соот-
ветствующие аналогичным при КРР 
[7]. Однако в наших исследованиях мы 
не нашли различий в уровне мутаций 
между нормальной СО и СО индексного 
сегмента при КРР. Возможно, для генеза 
КРР важны не столько уровень и тип му-
таций, сколько комбинации изменений в 
уровнях экспрессии мРНК. 

В литературе внимание исследовате-
лей привлечено к оценке ВЗК как хрони-
ческого колита. Мы не изучали СО при 
ВЗК, вектор наших исследований был 
направлен именно на ХБК, в том числе 
при дивертикулезе ТК (дивертикуляр-
ной болезни вне обострения, стадии 0) 

[11, 37]. Тем не менее хронический ко-
лит остается основным фактором риска 
КРР [38]. 

И все-таки основные усилия исследо-
вателей в скрининге КРР сосредоточе-
ны на выявлении уже возникших ново- 
образований как аденом (предраковых 
изменений), так и собственно КРР [5, 
36]. Стратегия поиска любых новообра-
зований ТК удобна, очевидна, понятна и 
оправдана [36]. Однако она исключает 
персонифицированную оценку риска 
КРР. С другой стороны, далеко не у всех 
пациентов после удаления выявленных 
новообразований ТК возникают другие 
новообразования и/или КРР. Как соот-
нести это с имеющимися изменениями 
в СО индексного сегмента? Особенно 
важно, что найти и локализовать точ-
ное расположение КРР на СО ТК очень 
сложно [39]. 

На наш взгляд, именно молекуляр-
но-генетическая оценка СО ТК способ-
на изменить стратегию канцеропревен-
ции в ТК. ХБК по некоторым маркерам 
(миР-141, -143, LGR5, Ki-67) больше по-
хож на рак, чем на норму. Однако, явля-
ясь очевидной ступенькой к КРР, ХБК по 
некоторым маркерам (миР-200a, TERT)  
не похож ни на рак, ни на норму. Кро-
ме того, по ряду показателей (миР-135а, 

-20а, -21, -31, 92а, CDX, MS4, TIMP1) 
ХБК близок к норме. По-видимому, век-
тор исследований должен быть смещен 
на комплексную оценку предракового 
потенциала СО ТК без возникших ново-
образований.

ВЫВОДЫ
Очевидна необходимость в обсужде-

нии и консенсусе определения состо-
яния «хронический бессимптомный 
колит».

ХБК является переходным состоя-
нием между нормой и КРР, не имеет 
клинических проявлений, встречается 
у 40 % пациентов и имеет морфометри-
ческие отличия от неизмененной СО 
ТК.

Существуют молекулярно-генети-
ческие маркеры, уровень экспрессии 
которых в СО ТК позволяет отличить 
нормальную СО, СО при ХБК и СО при 
КРР.
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