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Цель исследования. Создание реконструиро-
ванной слизистой оболочки прямой кишки с целью 
улучшения результатов хирургического лечения 
семейного аденоматоза толстой кишки (САТК).

Материал и методы. 27 больным САТК про-
ведено хирургическое лечение, включающее колэк-
томию, демукозацию прямой кишки и аллогенную 
клеточную трансплантацию фетальными клетками 
кишечного эпителия и мезенхимы различного про-
исхождения с целью создания реконструирован-
ной слизистой оболочки. У 5 больных сформирован 
илеоректальный анастомоз, у 22 – тонкокишечные 
резервуары.

Результаты. За период от 4 до 12 нед у всех 
пациентов отмечено формирование слизистой обо-
лочки в прямой кишке. При наблюдении от 1 года 
до 5 лет роста полипов не выявлено у 26 (96,3%) 
пациентов.

Выводы. Для создания реконструированной сли-
зистой оболочки прямой кишки может успешно при-
меняться клеточная трансплантация. Сохранение 
части прямой кишки после колэктомии и формиро-
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Aim of investigation. To develop reconstructed 
mucosa of the rectum for improvement results of surgi-
cal treatment of familial adenomatosis polyposis coli 
(FAP).

Material and methods. Overall 27 patients with 
FAP underwent surgical treatment including colectomy, 
demucosation of rectum and allogenic transplantation 
of fetal intestinal epithelium cells and mesenchyma of 
various origin to develop reconstructed mucosa. In 5 
patients the ileorectal anastomosis, in 22 – small-intes-
tinal reservoirs were created.

Results. During period from 4 to 12 wks develop-
ment of rectal mucosa was observed in all patients. At 
follow-up from 1 year to 5 years no proliferation of pol-
yps was revealed in 26 (96,3%) patients.

Conclusions. Cell transplantation can successfully 
be applied for development of reconstructed rectal 
mucosa. Keeping part of rectum after colectomy and 
formation of smallintestinal reservoir allows to keep 
natural intestinal passage with good functional results.
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вание тонкокишечного резервуара позволяет сохра-
нить естественный кишечный пассаж с хорошими 
функциональными результатами.

Ключевые слова: семейный аденоматоз тол-
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Именно поэтому сохранение дистальной части 
прямой кишки вместе с указанными структурами 
является важным фактором для достижения хоро-
ших функциональных результатов. Кроме того, 
оставшийся отрезок кишки делает возможным 
анастомозирование тонкокишечного резервуара с 
прямой кишкой, а не с анальным каналом.

Для предотвращения роста полипов выполня-
ется удаление слизистой оболочки (СО) прямой 
кишки (демукозация). Осуществляется клеточная 
трансплантация с целью формирования рекон-
струированной СО, после чего восстанавливает-
ся непрерывность желудочно-кишечного тракта. 
При анализе данных научной литературы нам не 
встретилось аналогичных работ, хотя в последние 
годы опубликованы результаты ряда эксперимен-
тальных исследований, показывающих возмож-
ность получения полноценного кишечного сегмен-
та методом тканевой инженерии [7–9, 11, 19].

Методика выполнения клеточной трансплан-
тации с целью создания реконструированной 
слизистой оболочки прямой кишки разработана 
совместно с Научным центром акушерства, гине-
кологии и перинатологии им. В.И. Кулакова.

Для формирования реконструированной СО 
проводится аллотрансплантация в демукозирован-
ную прямую кишку фетальных клеток эпители-
ального происхождения и мезенхимы различного 
происхождения.

Суммарную культуру фетальных аллогенных 
соматических клеток кишечного эпителия и мезен-
химы печеночного и костномозгового происхожде-
ния, обогащенную стволовыми и прогениторными 
предшественниками, получали от плодов человека 
8–12 недель гестации. В качестве донорско-
го использовался абортивный материал, кото-
рый поступал из лицензированных учреждений. 
Проводилось кариотипирование исходного биоло-
гического материала. В работе применялся только 
материал, прошедший тщательное тестирование на 
наличие различных вирусов и антител.

Для получения первичной культуры использо-
вали ферментативную дезагрегацию ткани (0,025% 
раствор коллагеназы 1-го типа). Клетки культи-
вировали на полной питательной среде DMEM/
F12 (Gibco) – в соотношении 1:1 с добавлением 
10% эмбриональной телячей сыворотки (Hy Clone, 
CША), пенициллина/стрептомицина (Gibco) – 
20 нг/мл, L-глутамина. Подсчет клеток в исход-
ной суспензии и при последующих диссоциациях 

В настоящее время установлено, что в геноме 
человека различные мутации, возникающие 
в АРС (Adenomatous Polyposis Coli)-гене, в 

большинстве случаев приводят к развитию семей-
ного аденоматоза толстой кишки – САТК [3, 
10, 13–15, 21, 22]. Данная патология характери-
зуется поражением толстой кишки множеством 
полипов с неизбежным развитием рака. Поэтому 
радикальное хирургическое лечение при этом 
заболевании предусматривает удаление всей тол-
стой кишки [1, 4, 5].

Нередко оперативное вмешательство заверша-
ется формированием постоянной илеостомы на 
передней брюшной стенке и приводит больного 
к стойкой инвалидизации. Очевидно, операции, 
направленные только на спасение жизни больного 
без учета восстановления его социального стату-
са, не могут приносить полного удовлетворения 
хирургам и пациентам.

На сегодняшний день основным хирургическим 
методом сохранения естественного кишечного пас-
сажа после удаления всей толстой кишки явля-
ется создание тазовых тонкокишечных резервуа-
ров с формированием илеоанального анастомоза. 
Мировой опыт выполнения подобных операций 
свидетельствует о том, что наряду с хорошими 
непосредственными и отдаленными результатами 
лечения сообщается и о значительном числе после-
операционных осложнений – до 48%. В отдален-
ные сроки наблюдения нередко развиваются такие 
поздние осложнения, как дилатация резервуара, 
резервуит и недостаточность анального сфинктера 
[2, 6, 12, 16–18, 20].

В связи с этим требуется разработка новых 
методов хирургического лечения больных САТК, 
позволяющих предотвратить развитие рака тол-
стой кишки, сохранить естественный кишечный 
пассаж и добиться хороших функциональных 
результатов.

Материал и методы исследования

В ГНЦ колопроктологии разработан способ 
сохранения естественного кишечного пассажа при 
хирургическом лечении САТК. Проводится уда-
ление толстой кишки с сохранением дистальной 
части прямой кишки. Частичная мобилизация 
прямой кишки позволяет исключить повреждение 
правого и левого подчревных сплетений, которые 
в полости таза связаны с тазовым сплетением. 
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клеточных агрегатов проводили в камере Горяева, 
а их жизнеспособность определяли стандартным 
тестом с трипановым синим. Срок культивирова-
ния составил 10–12 сут (3–4 пассажа) с после-
дующей трансплантацией в демукозированную 
прямую кишку. Общее количество транспланти-
рованных клеток 400–450×106. Жизнеспособность 
культур 85–90%.

Техника операции заключается в следующем. 
Мобилизация ободочной кишки и пересечение 
брыжейки осуществляются по общепринятым 
принципам. Тонкую кишку пересекают непосред-
ственно у места перехода в слепую кишку. Затем 
с помощью сшивающего аппарата формируется 
J-образный тонкокишечный резервуар.

Со стороны промежности выполняется демуко-
зация прямой кишки. Разработаны два варианта 
вмешательства. При первом варианте демукоза-
цию проводят одновременно с удалением тол-
стой кишки. Над зубчатой линией производят 
циркулярный разрез слизистой прямой кишки и 
при помощи электрокоагуляции осуществляют ее 
отделение на протяжении 3–4 см в проксималь-
ном направлении. Далее через анальный канал в 
прямую кишку вводят булавовидный инструмент, 
на котором ее завязывают тесьмой и эвагинируют 
через анальный канал на промежность. При помо-
щи электрокоагуляции, начиная от границы уже 
частично демукозированной кишки, выполняют 
дальнейшее отделение слизистой оболочки вместе 
с подслизистой основой (патент на изобретение 
№ 2402983 «Способ лечения семейного аденома-
тоза толстой кишки»).

После того как слизистая отделена полностью, 
в мышечный слой прямой кишки инъекцион-
ным методом, начиная непосредственно от зуб-
чатой линии, вводится клеточный трансплантат. 
Инъекции осуществляются в шахматном порядке 
таким образом, чтобы площадь участка инфиль-
трации демукозированной прямой кишки состав-
ляла около 2 см2. Затем прямую кишку отсекают 
у проксимальной границы введения клеточного 
материала на расстоянии 8–10 см от зубчатой 
линии. Культю кишки прошивают линейным 
сшивающим аппаратом и инвагинируют в полость 
таза. Со стороны промежности в культю вводят 
сшивающий аппарат и формируют резервуаро-
ректальный анастомоз. Операция завершается 
формированием превентивной илеостомы (патент 
на изобретение № 2442543 «Способ сохране-
ния естественного кишечного пассажа у больных 
семейным аденоматозом толстой кишки после 
колэктомии»).

Второй вариант вмешательства предусматри-
вает демукозацию прямой кишки через 1,5–2 мес 
после первой операции – он выполняется только 
при отсутствии осложнений в зоне анастомоза. 
Трансанально производится циркулярный разрез 
СО прямой кишки сразу над зубчатой линией. 

Дальнейшее отделение слизистой осуществляет-
ся с использованием технологий трансанальной 
эндомикрохирургии (ТЭМ). Через операцион-
ный ректоскоп при помощи аппарата «Ultracision 
Harmonic Scalpel» осуществляется отделение СО 
прямой кишки до линии анастомоза. После этого 
проводится этап клеточной трансплантации.

Спустя 14–15 дней после операции с целью 
стимуляции процессов формирования реконстру-
ированной слизистой демукозированной прямой 
кишки проводилось дополнительное эндоректаль-
ное введение фетальных клеток эпителиального 
происхождения (100 млн). Внутривенно вводили 
мезенхимальные клетки-предшественники гемопо-
этического происхождения (100 млн). При помо-
щи подкожных инъекций имплантировали ком-
плекс биологически активных ростовых факторов 
фетального происхождения.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Хирургические вмешательства с использовани-
ем технологий клеточной трансплантации выпол-
нены у 27 больных САТК в возрасте от 17 до 
40 лет. Мужчин было 12, женщин 15. У 22 паци-
ентов после колэктомии, демукозации прямой 
кишки и клеточной трансплантации сформирован 
тазовый тонкокишечный резервуар, у 5 операция 
завершена формированием илеоректального ана-
стомоза.

Все больные были детально информированы о 
характере своего заболевания, дали информиро-
ванное согласие на участие в исследовании и при-
менение у них клеточной трансплантации.

Из 27 пациентов послеоперационные осложне-
ния отмечены у 4 (14,8%). У 2 из них в ближай-
шем послеоперационном периоде возникло крово-
течение из демукозированной прямой кишки, что 
потребовало проведения только консервативных 
мероприятий (достигнут положительный эффект). 
У одной пациентки развилась перфорация острой 
язвы тощей кишки (выполнена релапаротомия). 
И еще в одном случае обнаружена недостаточ-
ность анастомоза между тонкокишечным резер-
вуаром и демукозированной прямой кишкой, по 
поводу чего проводилось консервативное противо-
воспалительное лечение.

В сроки от 2 мес до 2,5 года петлевые илеосто-
мы были закрыты и восстановлен естественный 
кишечный пассаж у 20 пациентов: у 4 сформирован 
илеоректальный анастомоз, у 16 – тонкокишечный 
резервуар. После закрытия илеостомы и включения 
тонкокишечного резервуара в кишечный пассаж ни 
у одного больного не отмечено поздних осложне-
ний при наблюдении от 3 мес до 5 лет.

Прослежены 19 пациентов из 20. Как удалось 
установить, частота стула стабилизировалась в 
первые 6 мес после закрытия илеостомы. Если в 
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течение первых 3 мес она варьировала в широких 
пределах – от 4 до 15 раз в сутки, то к 6-му меся-
цу после операции у подавляющего числа больных 
с резервуарами составляла от 2 до 6 раз. Только 
у одного пациента с тонкокишечным резервуаром 
стул был до 15 раз в сутки. Несколько худшие 
результаты отмечены у 3 прослеженных больных 
с илеоректальным анастомозом: у 2 стул до 12 раз 
и у одного 6–8 раз в сутки. Необходимость в 
ночной дефекации в первые 3 мес отмечалась у 
15 человек. Однако через 6 мес она наблюдалась 
только у 2 больных. Следует сказать, что этот 
показатель зависит от времени последнего приема 

пищи, и через 6 мес все пациенты вырабатывают 
свой индивидуальный режим питания, позволяю-
щий избежать ночной дефекации. Спустя 6 мес 
после закрытия илеостомы никто не отмечал при-
знаков недержания кишечного содержимого. Все 
пациенты социально адаптированы.

Для оценки процессов формирования рекон-
струированной слизистой оболочки прямой кишки 
проводились эндоскопические и морфологические 
исследования.

Через 4 нед после операции при эндоскопии 
установлено: у 20 пациентов поверхность пря-
мой кишки розовая, блестящая, без контактной 
ранимости и наложений фибрина. Местами уже 
прослеживается деформированный сосудистый 
рисунок. Эндоскопическая картина соответствует 
неизмененной слизистой оболочке кишки.

При исследовании биоптатов определяется уча-
сток слизистой толстой кишки с деформированны-
ми расширенными криптами, содержащими избы-
точное количество крупных бокаловидных клеток, 
распространяющихся на поверхность слизистой. 
В собственной пластинке отек и небольшое коли-
чество лимфоцитов и плазмоцитов. Капилляры и 
венулы расширены (рис. 1).

У 7 больных островки слизистой оболочки 
чередовались с участками грануляционной ткани. 
Это потребовало дополнительного введения кле-
точного материала от 1 до 3 раз. Формирование 
реконструированной слизистой у этих пациентов 
отмечено спустя 8–12 нед после операции.

При рентгенологическом исследовании через 
4 нед оставшиеся отделы прямой кишки имели 

Рис. 1. Биоптат реконструированной слизистой обо-
лочки прямой кишки. Через 4 нед после операции. 
Окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 2. Рентгенограмма прямой кишки и резервуара 
через 4 нед после операции (тугое наполнение кон-
трастным веществом)

Рис. 3. Рентгенограмма прямой кишки и резервуара 
через 4 нед после операции (после удаления кон-
трастного вещества)
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близкую к привычной форму, сохранена ампуляр-
ность. Отчетливо прослеживается ее резервуарная 
функция, эластичность стенок сохранена в пол-
ном объеме. Хорошо видны складки слизистой, 
характерные для прямой кишки. Эвакуаторная 
функция также сохранена (рис. 2 и 3).

Таким образом, у всех пациентов в достаточ-
но короткие сроки обнаружено формирование 
реконструированной слизистой оболочки прямой 
кишки.

Большой интерес представляет состояние 
реконструированной слизистой прямой кишки в 
отдаленные сроки после клеточной трансплан-

тации. В период от 3 мес до 5 лет эндоскопиче-
ский контроль осуществлен у всех 27 больных. 
Реконструкция СО отмечена во всех наблюде-
ниях. При этом отчетливо прослеживается сосу-
дистый рисунок, слизистая гладкая, блестящая, 
без контактной ранимости. При исследовании 
биоптатов в слизистой оболочке толстой кишки 
определяется деформация крипт и гиперплазия 
бокаловидных клеток. В собственной пластинке 
умеренная лимфоидная инфильтрация. Участков 
дисплазии эпителия не найдено (рис. 4). Роста 
полипов не выявлено у 26 (96,3%) человек. 
У одного пациента после выполнения отсроченной 
демукозации при помощи технологий ТЭМ через 
6 мес обнаружена тубулярная аденома в области 
резервуароректального анастомоза, что обусловле-
но неполным удалением слизистой в зоне скрепок 
анастомоза.

Выводы

Приведенные данные позволяют утверждать, 
что в хирургическом лечении больных САТК 
может успешно применяться клеточная транс-
плантация. Использование фетальных клеток 
кишечного эпителия и мезенхимы различного 
происхождения приводит к формированию рекон-
струированной слизистой оболочки в демукозиро-
ванной прямой кишке и устранению роста поли-
пов. Это дает возможность сохранить дистальную 
часть прямой кишки и восстановить естественный 
кишечный пассаж по желудочно-кишечному трак-
ту с сохранением эвакуаторной функции и функ-
ции анального держания.

По нашему мнению, предпочтительным явля-
ется новый метод операции, включающий колэк-
томию, демукозацию прямой кишки, формиро-
вание J-образного тонкокишечного резервуара 
и наложение резервуароректального анастомоза. 
При отсутствии злокачественных новообразований 
прямой и ободочной кишки данный метод может 
стать операцией выбора в хирургическом лечении 
рассматриваемой категории больных.

Рис. 4. Биоптат реконструированной слизистой обо-
лочки прямой кишки. Через 4 года после операции. 
Окраска гематоксилином и эозином, ×100
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