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Введение
Разрешение проблемы так называемых «семейных раков» представляется наи�

более впечатляющим клинико�прикладным успехом молекулярной онкологии.
Наследственные опухолевые синдромы составляют незначительную пропорцию
от общего числа новообразований (около 1%), хотя для отдельных локализаций
(молочная железа, яичник, толстая кишка) их удельный вклад достигает значи�
тельно более высоких показателей (5�20%). Причиной подобных заболеваний
является носительство наследуемой «раковой» мутации. Лица, имеющие такое ге�
нетическое повреждение, до определенного момента остаются практически здо�
ровыми, однако они обладают фатально увеличенным риском возникновения
неоплазм – пенетрантность соответствующих мутаций обычно составляет 85�100%
[1, 35, 39].

Остановимся подробнее на механизмах, посредством которых высокая пред�
расположенность к определенным типам опухолей зачастую передается от роди�
телей к потомству. Причина заключается в существовании т.н. рецессивных онко�
генов. Если в соматической клетке поврежден лишь один аллель подобного гена,
то клетка остается фенотипически нормальной. Однако если мутированы и мате�
ринская, и отцовская копии,   то клетка приобретает некоторые черты злокаче�
ственной трансформации. Теперь представим, что мутация одного из аллелей ре�
цессивного онкогена передана пациенту через гаметы. Тогда все его соматичес�
кие клетки будут  иметь лишь одну «здоровую» копию. Достаточно повреждения
оставшегося интактного аллеля лишь в одной из миллионов клеток органа�ми�
шени, и возникнет клон с потенциями к злокачественному росту. Существенно,
что если на уровне клетки подобные нарушения носят рецессивный характер –
опасно лишь повреждение обоих аллелей, то на уровне организмов наследова�
ние происходит  по доминантному типу [1, 21, 22].

Из подобной схемы вытекают основные клинико�генетические характеристи�
ки наследственных опухолевых синдромов: 1) доминантный тип наследования
(гетерозиготы, т.е. лица с врожденным поражением лишь одного из двух аллелей
антионкогена, являются «больными»); 2) исключительно высокая встречаемость
онкологической патологии среди кровных родственников больного (это редкий
пример заболевания, при котором доминантность признака сочетается с высо�
кими шансами дожить до детородного возраста, а также нормальной фертильно�
стью; следовательно, риск новообразования легко передается из поколения в по�
коление); 3) необычно ранний возраст появления неоплазм (достаточно мута�
ции всего в одном аллеле антионкогена, а не в двух, поэтому полная функцио�
нальная инактивация последнего у носителей случается намного быстрее, чем у
здоровых); 4) множественность опухолей (больше шансов, что блокировка суп�
рессорного гена произойдет в двух независимых клеточных клонах). Таким об�
разом, клиническими основаниями для проведения генетического обследования
онкологического пациента или его родственников являются необычно ранний
возраст заболевания и/или отягощенный семейный анамнез и/или наличие син�
хронных или метахронных первично�множественных новообразований [1, 22].

Подавляющее большинство известных рецессивных онкогенов составляют т.н.
супрессорные гены (табл. 1). Эти генетические элементы в норме осуществляют
негативный контроль клеточного деления, регулируют процессы репарации ДНК,
запускают механизмы программируемой клеточной гибели и т.д. Если происхо�
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Таблица 1.
Наследственные опухолевые синдромы

Синдром (OMIM код) 
Ген (хромо-
сомная 

локализация) 
Функция гена Основные онкологические 

проявления синдрома Комментарии 

Наследственный рак 
молочной железы 
и/или яичников 
(#114480) 

BRCA1 
(17q21), 
BRCA2 
(13q12.3) 

Регуляция 
клеточного ответа 
на повреждение 
ДНК,  репарации 
двунитевых 
разрывов ДНК,  
транскрипции  

Рак молочной железы, рак 
яичника; реже – карциномы 
эпителиальной выстилки   
брюшной полости 

Гомозиготная мутация в 
гене BRCA2 проявляется 
в виде одной из 
разновидностей анемии 
Fanconi (#605724) 

Наследственный рак 
молочной железы 
(#114480) 

CHEK2 
(22q12.1), 
NBS1 (8q21), 
ATM (11q22-
23); PALB2 
(16p12) 

Регуляция 
клеточного ответа 
на повреждение 
ДНК, репарации 
двунитевых 
разрывов ДНК 

Рак молочной железы Пенетрантность этих 
генов по-видимому 
несколько ниже по 
сравнению с таковой для 
генов BRCA.  
Гомозиготная мутация в 
гене NBS1 проявляется в 
виде т.н. Nijmegen 
breakage syndrome 
(#251260; выраженный 
иммунодефицит, 
множественные пороки 
развития); гомозиготная 
инактивация гена ATM 
лежит в основе синдрома 
атаксии-телеангиэктазии 
(#208900); гомозиготная 
мутация в гене PALB2 
проявляется в виде одной 
из разновидностей анемии 
Fanconi (#610832) 

Синдром Lynch 
(наследственный 
неполипозный рак 
толстой кишки, HPNCC; 
#120435) 

MLH1 
(3p21.3), 
MSH2 (2p22-
p21), MSH6 
(2p16), PMS2 
(7p22) 

Репарация 
неспаренных 
оснований ДНК 

Рак толстой кишки, рак 
эндометрия; реже – опухоли 
желудка, тонкой кишки, 
яичников, мозга, желче- и 
мочевыводящих путей 

Гомозиготные или 
сочетанные 
гетерозиготные мутации в 
перечисленных генах 
проявляются в виде т.н. 
Turcot синдром (#276300), 
для которого характерно 
сочетание опухолей мозга 
и желудочно-кишечного 
тракта 

Синдром Muir-Torre 
(#158320) 

MLH1 
(3p21.3), 
MSH2 (2p21-
22) 

Репарация 
неспаренных 
оснований ДНК 

Опухоли сальных желез; 
опухоли, ассоциированные 
с синдромом Lynch  

 

Семейный 
аденоматозный 
полипоз толстой кишки 
(FAP, #175100) 

APC (5q21-
22) 

Клеточная адгезия, 
сигнальные 
каскады 

Множественные 
аденоматозные полипы 
толстой кишки, карциномы 
толстой кишки 

 

MYH-ассоциированный 
аденоматозный 
полипоз толстой кишки 
(MAP, #608456) 

MYH (1p32.1-
34.3) 

Эксцизионная 
репарация 
оснований ДНК 

Множественные 
аденоматозные полипы 
толстой кишки, карциномы 
толстой кишки 

Рецессивный тип 
наследования 

Наследственный 
диффузный рак 
желудка (+192090) 

CDH1 
(16q22.1) 

Клеточная адгезия Диффузный рак желудка, 
лобулярные карциномы 
молочной железы 

 

Синдром 
множественных 
эндокринных 
неоплазий I типа 
(MEN1,  +131100) 

MEN1 
(11q13) 

Регуляция 
транскрипции 

Опухоли островков 
Лангерганса поджелудочной 
железы, гипофиза, 
паращитовидных желез 

 

Синдром 
множественных 
эндокринных 
неоплазий II типа 
(MEN2A, #171400; 
MEN2B, #162300) 

RET 
(10q11.2) 

Рецепторная 
тирозинкиназа 

Медуллярные карциномы 
щитовидной железы, 
феохромоцитомы, опухоли 
паращитовидных желез 
(MEN2A), невриномы 
(MEN2B) 

 

Наследственный рак 
щитовидной железы 
(#155240) 

RET 
(10q11.2) 

Рецепторная 
тирозинкиназа 

Медуллярные карциномы 
щитовидной железы 
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дит их инактивация, то соответствующий клон приобре�
тает новые качества (ускоренная пролиферация, иммор�
тализация, патологическое накопление мутаций и т.д.).
Подобные события ускоряют приобретение новых кри�
тических генетических нарушений – возникает цепная
реакция, в конечном счете приводящая к образованию
опухоли [1, 43].

Генетическое исследование при подозрении на наслед�
ственный раковый синдром начинается со сбора онко�
логического анамнеза; при этом первостепенное внима�
ние уделяется случаям злокачественных заболеваний у
кровных  родственников. В результате, составляются ро�
дословные, позволяющие с той или иной степенью ве�
роятности заподозрить или отвергнуть наследственную
патологию. При составлении родословных принимают�
ся во внимание нозологические формы онкологических
заболеваний, возраст возникновения патологии, наличие
первично�множественных форм опухолей. Следующим,
решающим этапом является лабораторная диагностика

– главным образом, анализ ДНК. Она позволяет устано�
вить, присутствуют ли в генотипе больного, а также чле�
нов его семьи подозреваемые мутации [1, 14, 26, 48].

Подобная схема проста лишь в теории. На самом деле
как диагностика наследственных новообразований, так
и принятие решений по поводу тактики ведения подоб�
ных больных (семей) – исключительно сложный про�
цесс. Во�первых, сбор генетического анамнеза редко за�
канчивается построением родословной – в реальной
жизни медицинская информация о членах семьи часто
недостоверна или отсутствует вовсе. Во�вторых, адекват�
ная лабораторная диагностика зачастую требует полно�
го анализа нуклеотидной последовательности несколь�
ких генов, что сопряжено со значительными материаль�
ными затратами. В�третьих, отрицательные результаты
генетического тестирования обладают умеренной ин�
формативностью; в частности, отсутствие наследствен�
ного анамнеза не исключает появления зародышевой
мутации у пациента de novo, на стадии зиготы; с другой

Синдром (OMIM код) 
Ген (хромо-
сомная 

локализация) 
Функция гена Основные онкологические  

проявления синдрома Комментарии 

Cowden синдром 
(#158350) 

PTEN 
(10q23.31) 

Тирозин- и 
серин/треонин-
специ-фическая 
протеинфосфатаза 

Множественные гамартомы, 
специфические поражения 
кожи и слизистых оболочек, 
опухоли молочной железы, 
опухоли щитовидной 
железы 

 

Li-Fraumeni синдром 
(#151623) 

TP53 
(17p13.1) 

Регуляция 
клеточного ответа 
на повреждение 
ДНК,  клеточного 
цикла, 
транскрипции 

Опухоли различных типов 
(саркомы, опухоли 
молочной железы, опухоли 
мозга, лейкозы и т.д.) 

 

Peutz-Jeghers синдром 
(#175200) 

STK11 
(19p13.3) 

Cерин/ 
треонин-киназа 

Множественные гамартомы; 
специфические пигментные 
пятна на губах, слизистых 
оболочках ротовой полости, 
пальцах; полипы и опухоли 
различных локализаций  

 

Наследственная 
меланома (%155600) 

CDKN2A 
(9p21), CDK4 
(12q14)  

Регуляция 
клеточного цикла 

Диспластические невусы и 
меланомы 

 

Gorlin синдром 
(#109400) 

PTCH1 
(9q22.3) 

Sonic Hedgehog 
рецептор 

Невоидные базалиомы  

Нейрофиброматоз I 
типа (+162200) 

NF1 
(17q11.2) 

Регуляция RAS-
зависимого 
сигнального 
каскада 

Специфические поражения 
кожи («кофейные» пятна), 
нейрофибромы 

 

Нейрофиброматоз II 
типа (#101000) 

NF2 
(22q12.2) 

Контактное 
торможение 
клеточной 
пролиферации 

Опухоли акустического 
нерва, менингиомы 

 

Von Hippel-Lindau 
синдром 

VHL (3p25-
26) 

Регуляция 
клеточного ответа 
на гипоксию 

Опухоли почек, 
надпочечников, 
поджелудочной железы, 
сетчатки;  
гемангиобластомы 

 

Наследственная 
ретинобластома 
(+180200) 

RB1 
(13q14.2) 

Регуляция 
клеточного цикла 

Ретинобластомы, 
остеосаркомы 

 

Наследственная 
опухоль Вилмса 
(#194070) 

WT1 (11p13) Регуляция 
транскрипции 

Нефробластомы  

 

Продолжение табл. 1.

Таблица составлена по материалам работ [2, 3, 6, 8�11, 15, 16, 19, 20, 23, 24, 26, 29, 30, 32, 33, 38, 40, 43, 45�47].
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стороны, исключение подозреваемых наследственных
дефектов посредством анализа ДНК не отрицает участия
другого, пока неидентифицированного генетического
повреждения [1, 28].

Наследственный рак молочной
железы и яичников

Синдром рака молочной железы (РМЖ) и яичников
(РЯ) вносит существенный вклад в онкологическую за�
болеваемость: на его долю приходится около 5�7% слу�
чаев РМЖ и до 15�20% случаев РЯ. Причиной данного
синдрома является мутация в генах BRCA1 или BRCA2.
Спектр инактивирующих мутаций в генах BRCA характе�
ризуется исключительным разнообразием, поэтому ди�
агностика наследственного РМЖ или РЯ требует полно�
го секвенирования упомянутых генов. Удивительно, что
в такой огромной стране, как Россия, обнаруживается
исключительно выраженный эффект предшественника.
Действительно, подавляющую часть BRCA мутаций со�
ставляют варианты BRCA1 5382insC и BRCA1 4153delA.
Следовательно, диагностика наследственных форм РМЖ
и РЯ в России зачастую может ограничиваться лишь не�
сколькими ПЦР�тестами, что позволяет применять гене�
тическое исследование по расширенным показаниям.
Другая интересная особенность российской популяции
– частая причастность к возникновению РМЖ мутаций в
генах CHEK2 и NBS1. Следует оговориться, что СHEK2 и
NBS1 обладают заметно меньшей пенетрантностью по
сравнению с  генами BRCA [3, 7, 9, 26, 41, 42, 44].

В дополнение к вышесказанному следует заострить
внимание читателей на нескольких принципиально
важных аспектах. Во�первых, в то время как для боль�
ных РМЖ, как правило, практикуется отбор на ДНК�ди�
агностику по косвенным клиническим характеристикам
семейного рака (молодой возраст начала заболевания,
семейный анамнез, первично�множественный характер
злокачественного процесса), сам по себе диагноз РЯ
является достаточным основанием для BRCA�тестиро�
вания. В нашей стране мутации BRCA1 обнаруживают�

ся примерно у каждой седьмой женщины со злокаче�
ственным поражением яичника, носительство дефекта
данного гена не проявляет выраженной ассоциации с
клиническими особенностями РЯ. Во�вторых, многие
носительницы BRCA�мутаций не имеют выраженного
семейного анамнеза; подобная особенность объясняется
бессимптомной передачей мутации по мужской линии.
В�третьих, имеются некоторые свидетельства об особом
спектре химиочувствительности BRCA�ассоциирован�
ных РМЖ.  В частности, предполагается, что подобные
опухоли неплохо отвечают на лечение антрациклина�
ми и препаратами платины, в то время как успех от те�
рапии таксанами вероятен в меньшей степени. Помимо
этого большой интерес вызывают испытания ингиби�
торов PARP для лечения новообразований у BRCA�но�
сителей [4, 12, 18, 31, 36, 42, 44].

Скрининг РМЖ у женщин с наследственной предрас�
положенностью к заболеванию заметно отличается от
рекомендаций по ранней диагностике новообразований
молочной железы в общей популяции (табл. 2). В част�
ности, целесообразность регулярного самообследования
молочных желез у «обычных» женщин представляется как
минимум спорной. В то же время  пациенткам с выяв�
ленными мутациями в генах BRCA рекомендуется осуще�
ствлять данную процедуру с интервалами один раз в ме�
сяц начиная с 18�летнего возраста. Маммография явля�
ется «золотым стандартом» скрининга РМЖ у женщин
постменопаузального возраста. К сожалению, эффектив�
ность маммографии для выявления BRCA�ассоциирован�
ных раков представляется исключительно низкой. Во�
первых, значительная часть наследственных РМЖ возни�
кает в возрасте до 40 лет, т.е. на фоне высокой концент�
рации репродуктивных гормонов. Ткань молочных же�
лез у столь молодых женщин характеризуется высокой
степенью рентгенологической плотности, что значитель�
но затрудняет выявление опухолей. Во�вторых, семейные
РМЖ демонстрируют высокую скорость пролиферации.
Как следствие, именно для BRCA�ассоциированных РМЖ
типично короткое время удвоения, поэтому даже частое
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Таблица 2.
Скрининг для лиц с наследственной предрасположенностью к раку

Тип новообразования Рекомендуемые процедуры Возраст начала 
обследований Интервал 

Наследственный рак молочной железы и яичника 

Рак молочной железы 

Самообследование молочных желез 
Обследование молочных желез  

у  маммолога 
Магнитно-резонансная томография 

Маммография 

18 лет 
 

25 лет 
25-30 лет 

25 лет 

1 мес. 
 

6 мес.  
6-12 мес. 
6-12 мес. 

Рак яичника Ультразвуковое исследование 
Определение уровня маркера СА-125 

35 лет 
35 лет 

6 мес. 
6 мес. 

Наследственный рак толстой кишки (и эндометрия) 

Рак толстой кишки Колоноскопия 20-25 лет 12-36 мес. до 40 лет; 
12 мес. после 40 лет. 

Рак эндометрия Ультразвуковое исследование 
Аспирационная биопсия эндометрия 

30 лет 
30 лет 

12 мес. 
12 мес. 

Семейный полипоз толстой кишки 
Полипы  

и злокачественные 
новообразования 
толстой кишки 

Колоноскопия, сигмоидоскопия 10-15 лет 12 мес. 
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применение диагностических процедур (один раз в 6
месяцев) не исключает возникновения так называемых
«интервальных» раков (т.е. опухолей, клинические про�
явления которых были обнаружены между профилакти�
ческими осмотрами). В�третьих, BRCA�индуцированные
раки  обладают особым гистологических строением, ко�
торое мало отличается по уровню рентгенологической
контрастности от нормальных тканей. Имеется значи�
тельное количество данных, свидетельствующих о необ�
ходимости включения в схему скрининга наследствен�
ного РМЖ магнитно�резонансной томографии (МРТ).
Примечательно, что МРТ не заменяет маммографию, а
лишь дополняет это исследование. Использование ульт�
развуковой диагностики для раннего выявления семей�
ных РМЖ не практикуется вследствие низкой эффектив�
ности данного метода [9].

К сожалению, даже применение всех доступных спо�
собов ранней диагностики РМЖ у женщин с генетичес�
кой предрасположенностью не гарантирует ни своевре�
менного выявления рака, ни благополучного исхода за�
болевания. Именно поэтому в качестве одного из самых
эффективных методов предупреждения РМЖ у BRCA�
носительниц позиционируется профилактическая под�
кожная мастэктомия с последующим эндопротезирова�
нием молочных желез.  Данная операция, рекомендуе�
мая  женщинам старше 30 лет, приводит  к неизбежным
потерям качества жизни, поэтому на ее применение со�
глашаются менее 30% пациенток с BRCA�мутациями [37;
48]. Превентивный эффект мастэктомии исключитель�
но высок; тем не менее, в литературе отмечены случаи
возникновения РМЖ из остаточных клеток молочной
железы даже у тех женщин, которые подверглись про�
филактической операции. В качестве иллюстрации рис�
ков можно привести исследование Rebbeck et al. (2004),
включавшее 483 BRCA�носительницы с медианой наблю�
дения 6,4 года. 379 женщин отказались от операции и
предпочли ограничиться мероприятиями по ранней ди�
агностике РМЖ; у 184 (49%) за период исследования был
выявлен РМЖ. В то же время 105 женщин избрали ради�
кальное решение – профилактическую мастэктомию; в
этой группе последующее развитие РМЖ было отмечено
у 2 (2%) женщин [34]. В нашей стране профилактические
мастэктомии практически не применяются, что связано
с негативным отношением медицинской общественнос�
ти к удалению здоровых органов в целях предупредитель�
ного характера.

Одно из интенсивных направлений исследований –
поиск способов химиопрофилактики РМЖ. Установлено,
что выполненная в молодом возрасте овариэктомия сни�
жает риск РМЖ у BRCA�носительниц почти в 2 раза; этот
эффект  объясняется устранением главного источника
женских половых гормонов [37]. Сходные результаты дает
профилактический прием тамоксифена [13]. Столь вы�
раженный протективный результат эндокринных вмеша�
тельств сложно объяснить, так как большинство BRCA�
индуцированных РМЖ характеризуются негативным ста�
тусом рецепторов стероидных гормонов и, как следствие,

гормон�независимым ростом.  Весьма популярными яв�
ляются клинические испытания производных кремния:
предполагается, что эти вещества могут существенно вли�
ять на риск РМЖ в группах наследственного риска [17].
Следует подчеркнуть, что ни один из известных в насто�
ящее время способов  химиопрофилактики РМЖ не дает
удовлетворительных результатов, поэтому интенсивное
наблюдение и профилактические операции остаются
незаменимыми мероприятиями для BRCA�носительниц.

Скрининг РЯ у больных с наследственной предраспо�
ложенностью начинается в возрасте 35 лет. Стандартная
схема обследования включает трансвагинальное ультра�
звуковое исследование яичников, а также определение
уровня маркера CA�125. Рекомендуемый интервал между
обследованиями составляет 6 месяцев. Как и в случае
РМЖ, эффективность ранней диагностики РЯ далека от
желаемой; поэтому женщинам старшего возраста (после
40 лет) настойчиво рекомендуется профилактическая
овариэктомия. Если на момент решения вопроса о про�
филактическом удалении яичников у пациентки сохра�
нен менструальный цикл, данная операция сопровожда�
ется назначением гормон�заместительной терапии. Как
и в случае превентивной мастэктомии, удаление яични�
ков не приводит к абсолютному снижению онкологичес�
кого риска: у  прооперированных женщин изредка на�
блюдается возникновение перитонеальных карцином,
проявляющих гистогенетическое сходство с РЯ. В отли�
чие от мастэктомии профилактическая овариэктомия в
пострепродуктивном возрасте не сопровождается сни�
жением качества жизни [20].

Наследственный неполипозный рак
толстой кишки (и эндометрия)

Наследственный неполипозный рак толстой кишки
(HNPCC, hereditary non�polyposis colorectal cancer, или так
называемый синдром Линча) вносит существенный вклад
в онкологическую заболеваемость. Само историческое
название данного синдрома представляется неудачным;
дело в том, что если носителем мутации в соответствую�
щем гене мисматч�репарации (MLH1, MSH2, MSH6, PMS2)
является женщина, то риск рака эндометрия абсолютно
сопоставим с таковым  для опухолей желудочно�кишеч�
ного тракта. На долю HNPCC приходится 2�3% злокаче�
ственных новообразований толстой кишки и 2�3% кар�
цином эндометрия. Неоплазмы, ассоциированные с син�
дромом Линча, развиваются по типу так называемой мик�
росателлитной нестабильности (microsatellite instability,
MSI). Они содержат тысячи мутаций в микросателлитных
повторах и характеризуются явным несоответствием
между морфологическими и клиническими характерис�
тиками заболевания. Действительно, хотя большинство
MSI�положительных опухолей обладают чрезвычайно
низкой степенью гистологической дифференцировки,
прогноз для данной разновидности карцином представ�
ляется относительно благополучным [27].

Предварительная диагностика синдрома Линча сво�
дится к выявлению микросателлитной нестабильности в
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опухолевой ткани; для этого рекомендуется использовать
стандартную панель маркеров, причем один единствен�
ный маркер – BAT26 – обладает почти 100% чувствитель�
ностью и специфичностью [49]. В случае обнаружения
множественных мутаций микросателлитов целесообраз�
но применять иммуногистохимическое окрашивание
генов MLH1, MSH2, MSH6, PMS2. Подразумевается, что
отсутствие экспрессии может указать на ген, в котором
наиболее вероятно присутствие мутации. Подобные ме�
роприятия позволяют сократить объем трудоемкого и
дорогостоящего секвенирования ДНК [10, 33].

Здоровых носителей мутаций в генах MLH1, MSH2,
MSH6, PMS2 полагается обследовать посредством колонос�
копии, причем на начальных этапах скрининга (с 20�25
лет) допускается достаточно длительный временной про�
межуток между диагностическими процедурами (до 2�3
лет). После 40 лет рекомендуется сократить интервал меж�
ду обследованиями до 12 месяцев. Эффективность ранней
диагностики наследственного рака толстой кишки доста�
точно высока, что связано с относительно благополучным
течением данного заболевания. Примечательно, что имен�
но для синдрома HNPCC достоверно продемонстрирова�
но положительное влияние скрининга на снижение смер�
тности от онкологической патологии [2, 25, 45, 46].

Помимо колоноскопии, по отношению к женщинам
применяются мероприятия, направленные на своевре�
менное выявление рака эндометрия. Обследования про�
водятся ежегодно, начиная с возраста 30 лет, и включают
ультразвуковую диагностику и аспирационные биопсии
эндометрия  [2, 20].

Профилактические операции при синдроме Линча
производятся редко. Это связано с неблагоприятным вли�
янием подобных вмешательств на качество жизни, отно�
сительно высоким риском послеоперационных ослож�
нений, а также хорошим прогнозом  HNPCC�ассоцииро�
ванных опухолей. Тем не менее, если у носителя мутации
выявляется новообразование толстой кишки, рекомен�
дуется полное удаление данного органа [20].

Семейный аденоматоз толстой
кишки

Семейный аденоматоз толстой кишки (familial
adenomatosis coli, FAP) характеризуется появлением со�
тен полипов на слизистой оболочке органа. Наиболее
часто FAP вызывается гетерозиготной инактивацией
гена APC, расположенного на длинном плече хромосо�
мы 5. Несколько реже наблюдается «легкая» форма FAP,
при которой количество полипов измеряется не сотня�
ми, а десятками; эта разновидность FAP обусловлена му�
тацией в гене MYH. Мероприятия по скринингу боль�
ных FAP подразумевают регулярные колоноскопии и
сигмоидоскопии, начиная с возраста 10�15 лет. Как пра�
вило, пациентам с уже имеющимися клиническими при�
знаками FAP настойчиво рекомендуют профилактичес�
кую операцию, заключающуюся в полном удалении тол�
стой кишки [5].

Другие семейные раковые
синдромы

Другие разновидности наследственного рака (табл. 1)
встречаются исключительно редко, поэтому специфичес�
кие меры скрининга для носителей соответствующих
мутаций не подвергались должной апробации и преиму�
щественно основываются на общих рекомендациях по
ранней диагностике новообразований. Отдельного упо�
минания заслуживают синдром множественных эндок�
ринных неоплазий второго типа, а также наследствен�
ный рак щитовидной железы, вызываемые мутацией в
онкогене RET. Гетерозиготная инактивация гена RET яв�
ляется показанием к профилактической тиреоидэктомии,
осуществляемой в детском возрасте; рекомендуемый воз�
раст выполнения операции определяется типом выявлен�
ной мутации [29].
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