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Аннотация. Синдром Мьюира-Торре (СМТ) был впервые описан в  1967 
году Мьюиром, а в 1968 году Торре. Синдром Мьюира-Торре это заболе-
вание с аутосомно-доминантным типом наследования, которое является 
фенотипическим вариантом наследственного неполипозного колорек-
тального рака (HNPCC), также известного как синдром Линча. Синдром 
вызван мутациями в генах восстановления несоответствия ДНК, что при-
водит к  микросателлитной нестабильности. Отличительными чертами 
синдрома Мьюира-Торре являются новообразования кожи и  висцераль-
ные злокачественные новообразования, наиболее распространенная 
из которых карцинома толстой кишки. Связь мутаций гена репарации не-
соответствия и висцеральных злокачественных новообразований требует 
более ранней и частой оценки на предмет злокачественности.

Ключевые слова: cиндром Мьюира-Торре, синдром Линча, кератоаканто-
мы, иммуногистохимия, MLH1, MSH2, MSH6 и PMS2.
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Summary. Muir-Torre syndrome (SMT) was first described in 1967 
by Muir, and in 1968 by Torre. Muir-Torre syndrome is a disease with 
an autosomal dominant type of inheritance, which is a phenotypic 
variant of hereditary non-polypous colorectal cancer (HNPCC), also 
known as Lynch syndrome. The syndrome is caused by mutations in 
DNA  mismatch repair genes, which leads to microsatellite instability. 
Distinctive features of Muir-Torre syndrome are skin neoplasms and 
visceral malignant neoplasms, the most common of which is colon 
carcinoma. The association of mismatch repair gene mutations and 
visceral malignancies requires earlier and more frequent assessment 
for malignancy.
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Синдром Мьюира-Торре вызван генетическим де-
фектом в  генах восстановления несоответствия 
и  чаще всего наследуется по  аутосомно-доми-

нантному типу. Гены, наиболее часто мутирующие при 
синдроме Мьюира-Торре, включают MLH1, MSH2, MSH6 
и PMS2. Совсем недавно были описаны некоторые ауто-
сомно-рецессивные случаи синдрома Мьюира-Торре, 
которые не  приводят к  микросателлитной нестабиль-
ности и обусловлены дефектами в базовом гене эксци-
зионной репарации, известном как MYH. По  оценкам, 
на эти случаи приходится примерно 35% случаев син-
дрома Мьюира-Торре, и они получили название MTS II. 
Также были описаны спорадические случаи, которые 
обычно наблюдаются в условиях иммуносупрессии, ос-
новными нарушителями которой являются такролимус 
и циклоспорин [1] .

Большинство задокументированных случаев син-
дрома Мьюира-Торре зафиксировано у  пациентов 
европеоидной расы из развитых стран. Частота встре-
чаемости среди мужчин выше, чем у женщин в соотно-
шении 3:2. Средний возраст начала злокачественных 
новообразований составляет 53  года, при этом самый 
ранний зарегистрированный случай заболевания при-
ходится на 23 года, а самый поздний — на 89 лет. Син-
дром Мьюира-Торре наблюдается у  9,2% пациентов 
с HNPCC [2] .

Как следует из их названия, гены репарации несоот-
ветствия продуцируют белки, которые отвечают за ис-
правление ошибок, допущенных во  время подбора 
пар оснований при репликации ДНК. Дефекты в  этих 
генах приводят к  увеличению числа неисправленных 
ошибок, которые вызывают повышенную вероятность 
возникновения опухолей. Биаллельные дефекты в гене 
MYH вызывают аутосомно-рецессивную форму синдро-
ма Мьюира-Торре (MTS II). Функция белка, экспрессиру-
емого этим геном, заключается в восстановлении иссе-
чения основания. Микросателлитная нестабильность 
не  наблюдается в  этом подмножестве синдрома Мью-
ира-Торре [3] .

Кожные новообразования, о  которых сообщалось 
при синдроме Мьюира-Торре, включают аденомы 
сальных желез, эпителиомы сальных желез, карцино-
мы сальных желез, кистозные опухоли сальных желез, 
базально-клеточные карциномы с  дифференцировкой 
сальных желез и  кератоакантомы, обычно демонстри-
рующие некоторую дифференцировку сальных желез. 
Аденомы сальных желез являются наиболее распро-
страненными среди этих опухолей. Критерии для по-
становки диагноза синдрома Мьюира-Торре включа-
ют, по  крайней мере, одно новообразование сальных 
желез и,  по  крайней мере, одну внутреннюю злокаче-
ственную опухоль в  какой-то момент жизни пациента, 

без других причинных факторов, таких как лучевая 
терапия или иммуносупрессия. Диагноз также может 
быть поставлен при сочетании множественных кера-
тоакантом, висцеральной злокачественности и  семей-
ного анамнеза МТС. Следует отметить, что гиперплазия 
сальных желез и невус сальных желез Ядассона не счи-
таются признаками синдрома Мьюира-Торре [4] .

Аденомы сальных желез представляют собой хоро-
шо разграниченные разрастания, демонстрирующие 
многочисленные дольки, состоящие из клеток сальных 
желез, окруженных базалоидными клетками. Разраста-
ние часто внедряется в эпидермис. Количество диффе-
ренцированных (сальных) и  недифференцированных 
(базалоидных) клеток примерно одинаково. Описаны 
три гистологических варианта, включая солидный, ки-
стозный и кератоакантомоподобный. Эпителиомы саль-
ных желез имеют те же архитектурные особенности, что 
и  аденомы сальных желез; однако количество недиф-
ференцированных клеток составляет более половины 
клеток, наблюдаемых при пролиферации. Карциномы 
сальных желез проявляются пролиферацией базало-
идных клеток и клеток сальных желез, расположенных 
в  виде пластинок, и  с  признаками злокачественности, 
такими как митотические фигуры, гиперхроматизм, не-
кроз, клеточный плеоморфизм [5] .

Кератоакантомы, наблюдаемые при синдроме Мью-
ира-Торре, не  только клинически выглядят как спо-
радический вариант, но  и  гистологически выглядят 
аналогично. Иногда внутри кератоакантомы может 
наблюдаться некоторая дифференцировка сальных 
желез. Когда эти признаки видны, их следует рассма-
тривать как маркер синдрома Мьюира-Торре, и следует 
провести соответствующее тестирование на несоответ-
ствие генов репарации [6] .

Клиническая картина может отличаться из-за вари-
абельной экспрессии дефектов в генах восстановления 
несоответствия, а  количество новообразований саль-
ных желез может варьироваться от  единичного пора-
жения до сотен. Поражения сальных желез часто про-
являются в виде медленно растущих, безболезненных, 
желтоватого цвета папул или узелков, которые могут 
иметь или не  иметь изъязвления. Наиболее распро-
страненной локализацией является лицо, но на любом 
участке кожи с сальной железой может развиться опу-
холь. Большинство спорадических опухолей сальных 
желез у пациентов без синдрома Мьюира-Торре наблю-
дается на носу и веке, и любая опухоль сальных желез 
ниже шеи должна вызывать подозрение на  синдром 
Мьюира-Торре. Клиническая картина кератоакантом 
сходна со  спорадическим аналогом, и  они могут рас-
сматриваться как одиночные поражения или множе-
ственные [6] .
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При обследовании любого пациента с  подозрени-
ем на  наличие синдрома Мьюира-Торре необходимо 
собрать тщательный анамнез. Хотя наиболее распро-
страненной злокачественной опухолью является кар-
цинома толстой кишки, было описано множество дру-
гих видов рака, связанных с синдромом Мьюира-Торре, 
включая злокачественные новообразования, поража-
ющие эндометрий, шейку матки, яичники, молочные 
железы, тонкую кишку, кости, гепатобилиарные пути, 
головной мозг, поджелудочную железу, верхние отделы 
уроэпителиального тракта, кровь (лимфома и  лейке-
мия) и легкие.

Иммуногистохимия (ИГХ) может быть выполнена 
на  новообразованиях сальных желез для выявления 
дефектов в  генах восстановления несоответствия, 
обычно участвующих в синдроме Мьюира-Торре, и те-
кущие рекомендации рекомендуют этот тест. Однако 
этот метод не является диагностическим для синдрома 
Мьюира-Торре, поскольку поступали сообщения о му-
тациях гена восстановления несоответствия в  ново-
образованиях сальных желез у  пациентов, у  которых 
не было дефекта в других клетках в других частях тела. 
Это открытие позволяет предположить, что дефекты 
генов были соматическими, а не мутациями зародыше-
вой линии. У этих пациентов более высокий риск раз-
вития злокачественных новообразований внутренних 
органов не  наблюдается. Из-за диагностических огра-
ничений ИГХ для синдрома Мьюира-Торре некоторые 
авторы выступают за  тестирование ИГХ на  новообра-
зованиях сальных желез на  наличие генов восстанов-
ления несоответствия в  сочетании с  получением под-
робных личных и  семейных историй. Если результат 
ИГХ выявляет мутации гена восстановления несоот-
ветствия, тогда требуется генетическое тестирование, 
прежде чем проводить дальнейшие исследования, 
такие как скрининговые тесты на  злокачественность. 
Как только диагноз синдрома Мьюира-Торре будет 
подтвержден генетическим тестированием, следует 
проводить ежегодные обследования на наличие злока-
чественных новообразований. У  пациентов с  синдро-
мом Мьюира-Торре следует применять более низкий 
порог для биопсии клинически выраженных опухолей 
сальных желез, поскольку карциномы сальных желез 
часто изначально проявляются аналогично их доброка-
чественным аналогам, и это часто приводит к задержке 
в  постановке диагноза. Более низкий порог особенно 
важен для периокулярных поражений, поскольку это 
наиболее распространенное место для карциномы 
сальных желез; однако карциномы сальных желез мо-
гут возникать из любой сальной железы [7] .

После установления диагноза пациенты с  синдро-
мом Мьюира-Торре должны проходить ежегодное об-
следование на предмет злокачественных новообразо-

ваний внутренних органов и  кожи. Следует провести 
эндоскопию верхних и нижних отделов желудочно-ки-
шечного тракта. Колоноскопию можно начинать уже 
в 18 лет, в то время как верхняя эндоскопия рекоменду-
ется в возрасте от 25 до 30 лет. Мужчины должны про-
ходить ежегодное обследование яичек и предстатель-
ной железы, а женщины должны проходить ежегодное 
обследование молочных желез и органов малого таза, 
а  также трансвагинальное ультразвуковое исследова-
ние и  забор эндометрия на  предмет подозрительных 
результатов. Другие потенциально полезные тесты 
включают рентген грудной клетки, цитологию шейки 
матки и мочи, уровни карциноэмбрионального антиге-
на, анализ скрытой крови в  кале, функциональные те-
сты печени и общий анализ крови [7] .

Кожные проявления синдрома Мьюира-Торре могут 
быть трудно поддающимися лечению из-за потенци-
ального количества и обезображивания, которые могут 
вызвать многочисленные новообразования сальных же-
лез. Местное иссечение и  криотерапия могут быть вы-
полнены для пациентов, желающих удалить доброкаче-
ственные образования. Кератоакантомы также следует 
лечить консервативно с  помощью местного иссечения. 
Карциномы сальных желез могут давать локальные и от-
даленные метастазы, и  их следует лечить более агрес-
сивно с помощью широкого локального иссечения с кра-
ями 5–6 миллиметров или микрографической хирургии 
по Моосу. Лучевая терапия также может быть использо-
вана, но только в качестве вспомогательной терапии по-
сле удаления рецидивирующей карциномы сальных же-
лез или региональных метастазов. Облучение в качестве 
монотерапии первичной кожной карциномы сальных 
желез было связано с  более высокими показателями 
смертности и  рецидивов. Кроме того, сообщалось, что 
интерферон-альфа в сочетании с пероральным изотре-
тиноином снижает развитие кожных и  висцеральных 
злокачественных новообразований [8,9] .

Дифференциальный диагноз синдрома Мьюи-
ра-Торре будет включать другие синдромы, при кото-
рых на  лице и  / или теле появляются множественные 
кожные папулы и  узелки, такие как синдром Каудена, 
синдром Бирта-Хогга-Дубе, туберозный склероз, син-
дром Брука-Шпиглера и  синдром Горлина. У  пациен-
тов с  многочисленными кератоакантомами следует 
учитывать такие синдромы, как генерализованные 
эруптивные кератоакантомы типа Гржибовского и мно-
жественные эруптивные кератоакантомы типа Фергю-
сона-Смита. Также следует учитывать спорадические 
варианты опухолей сальных желез и  кератоакантом, 
хотя первые не распространены среди населения в це-
лом. Как отмечалось ранее, спорадические новообра-
зования сальных желез чаще всего возникают на  го-
лове, в то время как они редко встречаются ниже шеи. 
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Новообразования сальных желез, обнаруженные ниже 
шеи, должны вызывать подозрение на синдром Мьюи-
ра-Торре [10,11] .

Таким образом, синдром Мьюира-Торре (MTS) яв-
ляется формой синдрома Линча и  характеризуется 
опухолями кожи сальных желез в  сочетании с  раком 
внутренних органов. Наиболее распространенным по-
ражением внутренних органов является желудочно-ки-
шечный тракт (почти у  половины пораженных людей 
колоректальный рак), за  которым следует мочеполо-
вой тракт. Поражения кожи могут развиться до  или 
после постановки диагноза рака внутренних органов. 
МТС вызывается изменениями в генах MLH1 или MSH2 

и наследуется аутосомно-доминантным образом. Гене-
тическое изменение в любом из этих генов дает чело-
веку повышенный пожизненный риск развития кожных 
изменений и  видов рака, связанных с  этим заболева-
нием. Диагностика этого редкого заболевания требует 
поиска сопутствующих внутренних злокачественных 
заболеваний: особенности кожных поражений и  их 
биомолекулярная характеристика с  анализом микро-
сателлитной нестабильности и  иммуногистохимией 
могут быть использованы для выявления семейного 
синдрома Мьюира-Торре, что позволит врачам разра-
ботать индивидуальную программу скрининга злока-
чественных заболеваний кожи и  внутренних органов 
у пациентов высокого риска.
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