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Обоснование. В настоящее время фиксируется рост онкологических заболеваний среди лиц пожи-
лого возраста. Несмотря на явные успехи здравоохранения, связанные с диагностированием бо-
лезни и ее лечением, онкопатология занимает высокие позиции в структуре общей заболеваемости. 
Описание клинического случая. К терапевту с жалобами на боли внизу живота, чередующиеся 
запоры и диарею, присутствие крови в кале на протяжении последних 6 мес, снижение веса на 8 кг 
за последние 4 мес обратилась 62-летняя пациентка. Жалобы на расстройства желудочно-кишеч-
ного тракта появились два года назад, обследовалась самостоятельно, по результатам исследова-
ний значительных отклонений не выявлено. В рамках диагностического поиска пациентке было вы-
полнено 16s-РНК секвенирование микробиома кишечника, обнаружившее значительные изменения 
во многих кластерах бактерий (снижение количественного состава Lactobacterium, Bifidobacterium, 
Akkermansia, а также Faecalibacterium, являющейся основным представителем нормальной флоры 
кишечника, что может указывать на снижение защитной барьерной функции слизистой, увеличение 
Fusobacterium до 1,3%, а также других представителей патогенной флоры). В рамках лабораторно-
инструментального обследования в настоящее время был поставлен диагноз: «Злокачественное 
образование ободочной кишки (колоректальный рак). T3M0N1». Проведено повторное исследова-
ние кишечной микробиоты, по результатам которого наблюдалось резкое снижение представите-
лей нормофлоры (<1%) и увеличение Fusobacterium до 7,5%. Заключение. Изменение различных 
кластеров бактерий кишечной микробиоты может служить ранним маркером для верификации зло-
качественных новообразований толстого кишечника. Определение количества Fusobacterium в мик-
робиоме кишечника может служить показателем первой диагностической линии, что способствует 
выявлению патологического процесса на стадии предрака, проведению своевременных лечебных 
мероприятий, улучшению качества жизни и увеличению ее продолжительности.
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ОБОСНОВАНИЕ

В настоящее время онкологические заболева-
ния занимают лидирующие позиции в структуре 
заболеваемости и смертности в развитых стра-
нах. Несмотря на явные успехи здравоохранения, 
связанные с диагностированием и лечением онко-
патологии, более 40% впервые выявленных злока-
чественных новообразований имеют III–IV стадию 
заболевания, что объясняет высокие показатели 
летальных исходов. Максимальное число выяв-
ленных случаев заболевания приходится на воз-
растную группу старше 60 лет (36,5%): 20,5% сре-
ди мужчин, 16,0% среди женщин. В то же время 
в большинстве развитых стран увеличивается чис-
ло пожилых людей, что делает актуальным разра-

ботку научно обоснованных подходов профилакти-
ки и лечения пациентов с данной патологией.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР

О пациенте

Пациентка Т., 62 года, 17.06.2021 обратилась 
к участковому терапевту поликлиники г. Воронежа 
с жалобами на боли в нижней части живота, рас-
стройство стула (чередующиеся запоры и диарея, 
наличие крови в кале на протяжении последних 
6 мес, похудение на 8 кг за последние 4 мес.

Из анамнеза. Обследовалась самостоятельно 
в 2019 г. (общий анализ крови, общий анализ мочи, 
биохимический анализ крови, копрограмма общая, 
16s-РНК секвенирование кала, колоноскопия), ког-
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CHANGES IN THE INTESTINAL MICROBIOTA AS A PREDICTOR 

OF THE DEVELOPMENT OF COLORECTAL CANCER 

IN THE ELDERLY PERSONS: A CASE STUDY
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Background: Currently, there is an increase in cancer among the elderly. Despite the obvious advances 
in the healthcare related to the diagnosis of the disease and its treatment, oncopathology occupies a high 
position in the structure of the overall morbidity. Clinical case description: Patient T., 62 years old, came 
to an internist with the complaints of constant pulling pains in the lower abdomen, a stool disorder in the 
form of alternating constipation and diarrhea, presence of blood in the stool over the past 6 months, a 
weight loss of 8 kg over the past 4 months. She was examined independently two years ago, when the 
disorders of the gastrointestinal tract appeared for the first time, which she associated with constant 
stressful situations at work. According to the study results, no significant deviations were found. The patient 
also underwent 16s-RNA sequencing of the intestinal microbiome, which revealed significant changes in 
many clusters of bacteria (a decrease in the quantitative composition of Lactobacterium, Bifidobacterium, 
Akkermansia, Faecalibacterium, which is the main representative of the normal intestinal flora, that may 
indicate a decrease in the protective barrier function of the colonic mucosa, an increase in Fusobacterium, 
as well as other representatives of the pathogenic flora). Presently, within the framework of laboratory 
and instrumental studies, the following diagnosis was established: "Malignant formation of the colon 
(colorectal cancer). T3M0N1". A repeated study of the intestinal microbiota was carried out, according to 
the results of which an increase in Fusobacterium up to 7.5% was observed, along with a sharp decrease 
in the representatives of the normoflora (<1%). Conclusion: Changes in various bacterial clusters of the 
intestinal microbiota can serve as an early marker for the verification of malignant neoplasms of the large 
intestine. Determining the amount of Fusobacterium in the intestinal microbiome can be an indicator of the 
first diagnostic line, which helps to identify the pathological process at the stage of precancer, take timely 
therapeutic measures, improve the quality of life, and increase its longevity. 
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да впервые появились расстройства со стороны 
желудочно-кишечного тракта, которые связывала 
с постоянным стрессом. По результатам лабора-
торных и инструментальных исследований, откло-
нений от нормы выявлено не было. В рамках ди-
агностического поиска выполнено секвенирование 
микробиома кишечника, показавшее изменения 
во многих кластерах бактерий, при этом, со слов 
пациентки, антибиотики перед сдачей анализа она 
не принимала. Самостоятельно при болях прини-
мала спазмолитические препараты (дротаверин по 
40 мг/сут) без положительного эффекта.

Аллергологический и наследственный анамнез 
не отягощены. Вредные привычки отрицает. Сопут-
ствующие заболевания: ишемическая болезнь серд-
ца. Стабильная стенокардия напряжения. Функ-
циональный класс II. 

Объективно. Общее состояние средней степени 
тяжести. Сознание ясное, активна. Кожные покро-
вы бледные, периферические лимфоузлы не паль-
пируются. При объективном исследовании кост-
но-мышечной, дыхательной, сердечно-сосудистой, 
мочевыделительной систем патологии не выявле-

но. Печень, селезенка не пальпируются. При поверх-
ностной и глубокой пальпации живота отмечается 
болезненность в нижних отделах. Стул, со слов па-
циентки, неоформленный, с примесью крови.

Инструментальная и лабораторная 

диагностика 

Данные лабораторного исследования пациент ки 
в период первого обращения и в настоящее время 
представлены в табл. 1. В период первого обраще-
ния изменений в лабораторных показателях вы-
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явлено не было. При секвенировании микробио ты 
кишечника обнаружена сниженная концентрация 
Lactobacterium, Bifidobacterium, Akkermansia, Faeca-
libacterium, увеличение рода Bacteroides, а также 
кластера патогенных микроорганизмов (Escheri-
chia coli, Eggerthella, Streptococcus, Fusobacterium). 
В рамках инструментального обследования прове-
дена колоноскопия с прицельной биопсией. Заклю-
чение: морфологическая картина соответствует 
гиперпластическому полипу с воспалением низкой 
активности, данных за опухолевый рост нет. 

При повторном обследовании (спустя 1 год): 
в общем анализе крови анемия легкой степени 
тяжести (Hb 92  г/л); кал на скрытую кровь: поло-
жительная реакция; колоноскопия: заболевание 
ректосигмоидного перехода (взята биопсия), ди-
вертикулез толстой кишки, колопатия с атрофией 
слизистой оболочки. Результаты цитологического 
исследования: обнаружены скопления и структу-
ры из эпителиальных клеток слизистой оболочки, 
комплексы из клеток железистого эпителия с вы-
раженными признаками атипии и полиморфизма. 
Цитологическая картина соответствует аденокар-
циноме. Заключение мультисрезовой спиральной 
компьютерной томографии брюшной полости и за-
брюшинного пространства: компьютерно-томогра-
фическая картина опухоли ободочной кишки с ин-
вазией в клетчаточное пространство таза. 

На основании проведенных исследований по-
ставлен диагноз: «Злокачественное образование 
ободочной кишки (колоректальный рак). T3M0N1». 

С целью определения микробиоты кишечника 
пациентка самостоятельно пересдала анализ кала 
(табл. 2, 3), по результатам которого была направ-
лена на лечение в онкологический диспансер. 

Клинический диагноз 

На основании полученных данных пациентке 
поставлен диагноз: «Резектабельный локализо-
ванный и местнораспространенный рак ободочной 
кишки II–III стадии, T3M0N1».

Динамика и исходы

Пациентка направлена в онкологический дис-
пансер для дальнейшего лечения (проведения ра-
дикальной операции и лучевой терапии). В настоя-
щее время продолжает лечение.

ОБСУЖДЕНИЕ

Высокая представленность в кишечной микро-
биоте у пациентки Fusobacterium, выявленная при 
первом секвенировании, может настораживать 
в отношении воспалительных процессов и ново-
образований в кишечнике. Это связано с тем, что 
Fusobacterium выделяет мощные метаболиты, кото-
рые способствуют значительному снижению барье-

Таблица 1 / Table 1

Показатели общего и биохимического анализа крови при первичном и повторном обращении / 

Indicators of the general and biochemical analysis of blood during the initial and repeated treatment

Показатель Первичное обращение Повторное обращение Норма

Гемоглобин, г/л 126 92 120–140

Эритроциты, ×1012/л 4,12 2,08 3,5–5,6

Тромбоциты, ×109/л 288 160 180–320

Лейкоциты, ×109/л 6,9 14,8 4–9

Скорость оседания 
эритроцитов, мм/ч

21 46 0–15

С-реактивный белок, г/л 4,3 36 0–5

Таблица 2 / Table 2

Показатели родового биоразнообразия нормофлоры при первичном и повторном 

секвенировании микробиоты кишечника, % /

Indices of generic biodiversity of normoflora in primary and secondary sequencing 

of the intestinal microbiota, %

Показатель Первичное обращение Повторное обращение Норма

Lactobacterium 0 0 0–0,02

Bifidobacterium 0 0 0,1–1

Akkermansia 0,01 0 0,02–2,5

Faecalibacterium 4,1 1,9 5–9

Bacteroides 5,3 0,6 9–19
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ра слизистой оболочки. Недавние исследования 
показали, что эпителиальные клетки толстой кишки 
и иммунные клетки слизистой оболочки экспресси-
руют несколько рецепторов клеточной поверхности 
и ядерных рецепторов, которые активируются спе-
цифическими бактериальными метаболитами, ко-
торые влияют на множественные сигнальные пути 
и экспрессию многих генов, что напрямую может 
способствовать развитию новообразований [1–6]. 

При повторном обследовании пациентки было 
выявлено повышение Fusobacterium до 7,5%, что, ве-
роятно, является максимальным ответом со сторо-
ны бактерии на рост опухоли. Помимо этого, другие 
представители микробиоты кишечника — онкоген-
ные бактерии — способны напрямую взаимодейст-
вовать с эпителиальными клетками толстой кишки, 
усиливая воспалительный процесс. Кроме того, не-
которые бактериальные метаболиты также облада-
ют способностью вызывать эпигенетические изме-
нения в этих клетках посредством ингибирования 
селективных ферментов, участвующих в поддер-
жании ацетилирования гистонов и метилирования 
ДНК. Бактерии толстой кишки связываются с хозя-
ином с помощью селективных метаболитов, кото-
рые взаимодействуют с молекулярными мишенями 
хозяина. Эта химическая связь лежит в основе ши-
рокого спектра биологии и функции эпителиальных 
клеток толстой кишки и иммунных клеток слизис-
той оболочки, которые защищают от воспаления 
и канцерогенеза в толстой кишке при нормальных 
физиологических условиях. Микробиота кишечни-
ка может изменять восприимчивость и способст-
вовать прогрессированию колоректального рака за 
счет модуляции таких механизмов, как воспаление 
и повреждение ДНК, а также путем производства 
метаболитов. У пациентов с данной патологией на-
блюдается выраженный дисбиоз кишечной микро-
биоты с уменьшением количества комменсальных 
видов бактерий (бактерий, продуцирующих бутират) 
и увеличением популяции патогенных, провоспали-
тельных условно-патогенных бактерий. В настоя-

щее время известно, что бактерии Escherichia coli, 
Enterococcus faecalis и Streptococcus gallolyticus по-
казывают высокую численность у пациентов с дан-
ной патологией, что может быть связано с мощным 
иммуномодулирующим действием активных ме-
таболитов, тогда как Bifidobacterium, Clostridium, 
Faecalibacterium, Bacteroides, Roseburia имеют до-
статочно низкие значения [4]. 

При повторном секвенировании у пациентки 
отмечалось отсутствие или крайне низкое значе-
ние данных кластеров бактерий. Увеличение пред-
ставителей рода Lactobacillus и Bifidobacterium на 
ранней стадии заболевания может ингибировать 
рост опухоли за счет подавления воспаления и ан-
гиогенеза, а также усиления функции кишечного 
барьера вследствие секреции короткоцепочечных 
жирных кислот, что может являться новым пер-
спективным направлением в лечении пациентов 
с данной патологией [5].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

На основании имеющихся в литературе данных, 
а также собственных исследований следует сде-
лать вывод, что изменение различных кластеров 
бактерий микробиоты кишечника может служить 
ранним маркером для верификации злокачествен-
ных новообразований толстого кишечника. 

Требуются дальнейшие исследования роли 
Fusobacterium в микробиоме кишечника в развитии 
колоректального рака. Если эта роль подтвердит-
ся, анализ Fusobacterium в микробиоте может стать 
одним из диагностических показателей раннего па-
тологического процесса (стадия предрака), столь 
необходимого для своевременных лечебно-про-
филактических мероприятий, улучшения качества 
жизни и увеличения ее продолжительности.

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ

От пациента получено добровольное информиро-
ванное согласие на публикацию медицинских данных 
в научных целях в журнале «Клиническая практика».

Таблица 3 / Table 3

Показатели родового биоразнообразия патогенного кластера при первичном 

и повторном секвенировании микробиоты кишечника, % /

Indicators of generic biodiversity of the pathogenic cluster in primary and secondary sequencing 

of the intestinal microbiota, %

Показатель Первичное обращение Повторное обращение Норма

Escherichia coli 1,6 6,3 0–1

Eggerthella 0,08 0,03 0–0,02

Streptococcus 2,1 2,5 0–1

Fusobacterium 1,3 7,5 0–0,02

Campylobacter 1,1 2,6 0–0,02
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