
Рак шейки матки (РШМ) остается одной из

наиболее распространенных злокачественных

опухолей у женщин. По данным ВОЗ, несмотря на

успехи профилактических мероприятий, ежегодно

в мире данная форма рака диагностируется более

чем у 500 000 женщин, при этом почти половина

больных умирает в течение первого года в связи

с поздней диагностикой заболевания [1[. На долю

РШМ ежегодно приходится около 10% всех заре-

гистрированных случаев рака в мире [2].

Риск заболеть РШМ выше в развивающихся

странах и занимает 2-е ранговое место по сравне-

нию с экономически развитыми странами, в кото-

рых данной форме рака отводится лишь 5-е место

[3]. В Российской Федерации в 2006 г. было заре-

гистрировано 13 268 новых случаев РШМ и забо-

леваемость составила 12,7 на 100 000 женского на-

селения. За период с 2001 по 2006 г. общий прирост

заболеваемости РШМ достиг 8,9% [3]. Начиная

с 1993 г. и по 2002 г. во многих странах сложилась

неблагоприятная тенденция роста заболеваемости

РШМ у женщин в возрастной группе до 29 лет.

За период 1993—2002 гг. в России прирост показа-

теля заболеваемости у молодых женщин составил

150%, а уровень заболеваемости в возрастной

группе старше 60 лет снизился на 21% [4]. По дан-

ным J. Ferlay и соавт. [5], в 2000 г. в странах Евро-

пы РШМ занимал 2-е место после рака молочной

железы в возрастной группе женщин от 15 до 44

лет. В Великобритании, по данным 2003 г., пик

развития инвазивного РШМ приходился на воз-

растную группу женщин от 30 до 44 лет, а пик воз-

никновения цервикальной карциномы in situ — на

возрастную группу от 20 до 34 лет. Так, в возрастной

группе от 25 до 29 лет инвазивным РШМ заболели

чуть более 100 женщин, а карцинома in situ выяв-

лена у 5000. У женщин 30—36 лет РШМ был диаг-

ностирован у 250 пациенток, а карцинома in situ —

приблизительно у 4600 [6]. В США в период с 1996

по 2004 г. в результате скрининга показатель забо-

леваемости РШМ и смертности от этого заболева-

ния среди всех этнических групп населения сни-

жался на 3,7% ежегодно [7], и большинство опухо-

левых образований в настоящее время выявляется

на преинвазивной стадии. Следует отметить, что

за последние 20 лет у молодых белых женщин вы-

рос показатель заболеваемости аденокарциномой

шейки матки in situ, но это не привело к снижению

частоты случаев развития инвазивных аденокар-

цином [8, 9]. Рост показателей заболеваемости

аденокарциномой шейки матки у афроамерикан-

ских женщин происходит параллельно с увеличе-

нием их возраста, что свидетельствует либо о не-

эффективности скрининга, либо об иной этиоло-

гии заболевания [8]. В Дании увеличение охвата

населения организованным цитологическим

скринингом в период с 1943 по 2002 г. способство-

вало существенному снижению заболеваемости

плоскоклеточной карциномой в возрастной груп-

пе старше 30 лет и инвазивной аденокарцино-

мой — у женщин старше 40 лет. Однако скрининг

не был столь эффективен для возрастной группы

пациенток 20—29 лет и не повлиял на снижение

заболеваемости плоскоклеточной карциномой

шейки матки и аденокарциномой [10]. В России

показатели заболеваемости и смертности при

РШМ не имели существенных отличий в 2004

и 2006 гг. Так, заболеваемость в 2004 г. составила 12

на 100 000, в 2006 г. — 12,7, а показатели смертно-

сти не претерпели изменений — 5,1 на 100 000

женского населения [3]. Приведенные данные по

России несколько выше при сравнении с данными

США: 2002 г. — заболеваемость 8,7 на 100 000 (все

расы), смертность — 2,5 [11]. 

За последние несколько десятилетий прове-

дено множество эпидемиологических исследова-

ний, связанных с изучением факторов риска воз-

никновения РШМ. Среди основных этиологиче-

ских факторов развития РШМ и предраковых из-

менений эпителия шейки матки различной степе-

ни тяжести основными являются вирусы папилло-

мы человека (ВПЧ), а точнее — отдельные его ти-
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More than 500,000 cases of cervix uteri cancer are annually registered in the world. Almost half die within the first year due to its late

diagnosis. In this connection, the early diagnosis of cancer is a challenge today. 
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пы, которые рассматриваются как высокоонкоген-

ные [12, 13]. Среди других факторов риска отмеча-

ют раннее начало половой жизни, большое число

половых партнеров и курение. Является ли куре-

ние независимым фактором развития инвазивного

РШМ, утверждать совсем непросто, так как суще-

ствующая строгая корреляция между курением

и воздействием онкогенных ВПЧ усложняет реше-

ние задачи о независимой роли курения в процес-

се канцерогенеза шейки матки. В исследовании

A.S. Kapen и соавт. [14] изучали содержание веще-

ства континин (continine) в образцах сывороток

588 женщин с развившимся инвазивным РШМ.

Континин является биологическим маркером воз-

действия табака. Одновременно анализировали

наличие антител к ВПЧ 16-го и 18-го типов, гер-

пес-вирусу 2-го типа и Chlamydia trachomatis. Куре-

ние ассоциировано с риском возникновения плос-

коклеточной карциномы шейки матки у женщин

с ВПЧ 16-го и/или 18-го типа — серопозитивных

злостных курильщиц (отношение рисков — ОР 2,6,

95% доверительный интервал 1,7—4,3). Авторы

подтверждают мысль о том, что курение является

независимым фактором риска развития РШМ

у женщин, инфицированных онкогенными ВПЧ.

Таким образом, обращается внимание на важность

профилактических мероприятий по предотвраще-

нию возникновения РШМ у женщин, подвергаю-

щих себя воздействию табака [14]. P.E. Castle и со-

авт. [15] установили, что у женщин, выкуривающих

одну или несколько пачек сигарет в день, в 4 раза

больше вероятность возникновения онкологиче-

ской патологии шейки матки по сравнению с неку-

рящими. В работах бразильских ученых подчерки-

вается, что курение сигарет строго ассоциируется

с развитием высокой степени злокачественности

цервикальной интраэпителиальной неоплазии

(ЦИН) среди курильщиц, риск возникновения ко-

торой нарастает параллельно продолжительности

курения. Показатели распространенности ВПЧ

высокого риска были существенно выше в группе

курящих женщин по сравнению с некурящими.

Степень тяжести интраэпителиальных поражений

зависит от 2 основополагающих факторов риска:

присутствия типов ВПЧ высокого риска и курения

сигарет на данном этапе. Скорее всего в своем воз-

действии на организм женщины эти факторы тес-

но взаимосвязаны, что говорит о вероятности их

синергического воздействия среди курящих жен-

щин [16]. По результатам ряда исследований

A.L. Coker и соавт. [17] сделали вывод о том, что

пассивное курение в значительной степени ассо-

циируется (p<0,05) с возникновением плоскокле-

точного интраэпителиального образования высо-

кой степени злокачественности (ОР 2,2) и низко-

дифференцированным плоскоклеточным интра-

эпителиальным образованием (ОР 1,4). Активное

и, возможно, пассивное курение могут играть роль

важных ко-факторов в развитии интраэпителиаль-

ных неоплазий высокой степени злокачественно-

сти у ВПЧ-положительных женщин высокого рис-

ка. ВПЧ являются причиной развития многих за-

болеваний, включая рак и/или предопухолевые об-

разования шейки матки, влагалища, вульвы, ануса

и полового члена у мужчин, а также генитальные

кондиломы [18].

РШМ — это форма злокачественных новооб-

разований, для выявления которой существует си-

стема профилактических осмотров. Заболевание

широко распространено и является важной проб-

лемой здравоохранения, но при этом имеет распо-

знаваемую преклиническую фазу, длительный пе-

риод развития, возможности для дальнейшей ве-

рификации диагноза и современные методы эф-

фективного лечения. Одним из основных показа-

телей, определяющих прогноз онкологического

заболевания, является степень распространенно-

сти опухолевого роста на момент установления ди-

агноза. В России в 2006 г. высокие показатели за-

пущенности РШМ отмечены в 38,9% случаев [3].

В 2006 г. в результате проведения профилактиче-

ских осмотров населения РШМ был обнаружен

в 28,3% наблюдений от числа вновь выявленных

больных, а на стадии in situ — только в 16,7% [3].

Для сравнения: в Англии в 2003 г. было зафиксиро-

вано > 20 000 случаев карциномы in situ, что при-

близительно в 10 раз превышает число диагности-

рованных инвазивных форм РШМ [6]. Анализ по-

казателей активной выявляемости злокачествен-

ных новообразований и особенно визуальных ло-

кализаций в большинстве случаев свидетельствует

о полном отсутствии современных профилактиче-

ских и скрининговых программ для всех категорий

здорового населения. Всестороннее изучение про-

блемы ранней диагностики РШМ, проводившееся

во многих научных центрах мира, подтвердило

точку зрения о необходимости совершенствова-

ния методов профилактики и развития скринин-

говых программ. На протяжении более 50 лет ос-

новным способом борьбы с новообразованиями

шейки матки являлся и продолжает оставаться ци-

тологический скрининг женского населения. Тем

не менее скрининговые программы по профилак-

тике РШМ не совсем оправдали надежды на пол-

номасштабное снижение заболеваемости от дан-

ной патологии [19]. Существующая стратегия про-

филактики РШМ в основном ориентирована на

скрининг без учета различных факторов риска.

В соответствии с данными пресс-релиза ВОЗ

(1996) РШМ относится к заболеваниям, передава-

емым половым путем [20]. Внедрение в практику

цитологического скрининга современных методов

выявления ВПЧ свидетельствует о более глубоком

понимании проблемы профилактики РШМ [21].
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РШМ — это одно из немногих онкологиче-

ских заболеваний, развитие которого можно пре-

дупредить путем выявления предраковых состоя-

ний цервикального эпителия на ранних стадиях.

Цитологический скрининг РШМ следует рассмат-

ривать как мероприятие, направленное на первич-

ную профилактику рака, т.е. профилактическое.

Сегодня в мире накоплен огромный опыт прове-

дения программ цитологического скрининга, по-

казывающий, что внедрение цитологического

скрининга позволило радикально снизить заболе-

ваемость РШМ.

Один из главных вопросов цитологического

скрининга — периодичность его проведения —

тесно связан с проблемой охвата женского населе-

ния мероприятиями скрининга. Продуманное со-

отношение параметров периодичности и охвата

населения определяет не только научно-практиче-

ский успех, но и произведенные финансовые за-

траты, т.е. стоимость—эффективность программы.

При условии реализации цитологического скри-

нинга на постоянной основе прерывается патоге-

нетическая цепочка предрак — рак, в результате

чего можно достичь значительного снижения по-

казателей заболеваемости РШМ. Цитологический

скрининг прежде всего является профилактиче-

ским, а не диагностическим мероприятием по от-

ношению к РШМ. Цитология дает возможность

выявить те изменения эпителия шейки матки

(дисплазия, преинвазивная карцинома), которые

на 3—5 лет и более предшествуют развитию РШМ.

В США внедренный в практику цитологиче-

ский тест (Pap smear), разработанный Papanicolaou

(1940), способствовал уменьшению заболеваемо-

сти РШМ в последующие 50 лет на 75% [22]. В Рос-

сии в период с 1980 по 1992 г. была также отмечена

устойчивая тенденция к снижению заболеваемости

РШМ, составившая 37,1% [23]. Относительная за-

щита цитологического мазка зависит от времени

с момента взятия последнего отрицательного маз-

ка и числа мазков, она остается высокой в течение

3 лет, а затем ослабевает. Наличие ≥3 отрицатель-

ных мазков дает наибольшую защиту [24, 25]. 

Во многих европейских странах удалось дос-

тичь высоких показателей обращаемости населе-

ния, но нигде не было получено 100% охвата насе-

ления цитологическим скринингом (см. таблицу)

[26].

Цитологический скрининг эффективен для

той части женщин, которая регулярно принимает

в нем участие. При проведении скрининга встре-

чаются ограничения, связанные с чувствительно-

стью и специфичностью используемых методов

[27]. Так, цитологический скрининг менее эффек-

тивен при выявлении аденокарциномы шейки

матки, которая составляет 10% всех случаев цер-

викального рака [28, 29]. Это объясняется тем, что

аденокарцинома локализуется выше по ходу цер-

викального канала и методами скрининга данную

форму рака трудно охватить. Эффективность

скрининга для РШМ в настоящее время достигла

плато, о чем свидетельствует тот факт, что 40 жен-

щин ежедневно умирают от данной формы рака

[5]. Несмотря на ряд научных успехов в изучении

механизмов канцерогенеза, разработке методов

ранней диагностики, проведении профилактиче-

ских мероприятий, РШМ остается одной из важ-

нейших проблем онкологии.

Революционным вкладом в решение пробле-

мы возникновения РШМ явилось открытие

H. Zur Hausen [30], идентифицировавшего ДНК

папилломы человека в тканях РШМ. Авторами от-

крытия было доказано, что ВПЧ высокого рис-

ка — 16-го и 18-го типов является этиологическим

фактором развития ЦИН 1—3-го типа (CIN 1—3)

и РШМ. Папилломавирусная инфекция генита-

лий служит этиологическим фактором ежегодного

возникновения 0,5 млн новых случаев РШМ во

всем мире. Значимость открытия этиологической

роли ВПЧ в развитии неопластических изменений

нельзя не оценить. Знание непосредственной при-

чины процесса трансформации явилось толчком

к поиску возможности вакцинации от данной

группы вирусов. 

Географическая распространенность РШМ

варьирует и зависит от таких факторов, как соци-

Э ф ф е к т и в н о с т ь  ц и т о л о г и ч е с к о г о  с к р и н и н г а  Р Ш М  в с т р а н а х  З а п а д н о й  Е в р о п ы

Страна
Возраст участниц Интервал между Пациентки, регулярно принимавшие Смертность Заболеваемость 

скрининга раундами скрининга (годы) участие в скрининге, % на 100 000 (0—65+)

Финляндия 30—60 5 93 1,8 4,3

Великобритания 20—64 3—5 83 3,1 8,3

Швеция 23—60 3—5 83 3,1 8,2

Бельгия 25—64 3 58 3,4 9,4

Нидерланды 30—60 5 77 2,3 7,3

Дания 23—59 3 75 5,0 12,6
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ально-экономические условия в отдельно взятой

стране, степень развития здравоохранения, обра-

зовательный ценз, организация программ скри-

нинга. Согласно накопленным эпидемиологиче-

ским сведениям, встречаемость ВПЧ в здоровых

популяциях в различных этногеографических ре-

гионах имеет определенные отличия. Большинст-

во исследователей отмечают разнообразие типов

папилломавирусов, выявленных в каждой отдель-

но взятой популяции [31]. Во всем мире можно

выделить 15 наиболее часто встречающихся высо-

коонкогенных типов папиллом человека: 16, 18,

45, 31, 33, 52, 35, 59, 56, 39, 51, 73, 68 и 66. Наибо-

лее высокая частота развития ВПЧ 16-го типа об-

наружена в Северной Африке, 18-го — в Южной

Азии, 31-го — в Центральной и Южной Америке

[32]. В странах Европы ВПЧ 6, 11, 16 и 18-го типов

ассоциируют с возникновением в 75% случаев ге-

нитальных образований и приблизительно в 50%

наблюдений развитие ВПЧ-ассоциированных но-

вообразований шейки матки связывают с ВПЧ

6-го и 11-го типов [5]. Установлено, что серотипы

16 и 18 в совокупности определяются в 71% случа-

ев РШМ в мире [32]. Инфекция ВПЧ имеет широ-

кое распространение и у подавляющего числа

женщин проходит транзиторно. Иногда у инфи-

цированных женщин возникают дисплазии шейки

матки, которые чаще регрессируют и только 1% их

переходит в рак [33]. Персистенция вируса с дли-

тельной активной экспрессией вирусных онкоге-

нов обусловливает развитие многостадийного

процесса, результатом которого являются генети-

ческие и эпигенетические нарушения клеток эпи-

телия шейки матки, что приводит к опухолевой

прогрессии [33—35]. Молекулярно-биологиче-

ские исследования служат прямыми методами вы-

явления ВПЧ-инфекции и обладают значительно

более высокой чувствительностью при сравнении

с цитологическим исследованием. Наиболее вы-

сокую чувствительность имеет метод полимераз-

ной цепной реакции (ПЦР), при котором теорети-

ческим пределом распознавания является 1 геном-

ная копия на 100 000 клеток [36]. Стараниями уче-

ных разработана ПЦР-тест-система, с помощью

которой можно проверить биологический матери-

ал одновременно на наличие 14 типов ВПЧ. Такая

система получила название «мультипраймерной»

[37]. Этиологическая роль папиломавирусной ин-

фекции в развитии РШМ подтверждена междуна-

родными исследованиями, включающими анализ

ПЦР в 1000 образцах тканей инвазивных карци-

ном шейки матки, полученных из 22 стран. По ре-

зультатам Лионского агентства (IARC, 2004),

в 98% случаев возникновения РШМ в мире отме-

чено всего 13 типов ВПЧ. Наиболее онкогенными

являются вирусы 16-го и 18-го типов, встречаю-

щиеся в 67—93% случаев развития РШМ. Типы 6

и 11 ответственны за возникновение 80—90% ге-

нитальных кондилом [18, 38]. Ежегодно в странах

Европы выявляется около 250 000 новых случаев

генитальных кондилом, и 65% из них встречаются

у женщин моложе 25 лет [39, 40]. По данным эпи-

демиологических исследований, развитие значи-

тельного большинства опухолевых образований

шейки матки обусловлено типами ВПЧ высокого

риска, но до 15% случаев цервикальных раков

имеют отрицательные результаты тестирования на

наличие ВПЧ. Это дает основание предполагать,

что незначительное число опухолей, как правило,

более агрессивных, могут возникать без участия

данной группы вирусов [41]. 

После открытия причинно-следственной

связи между онкогенными штаммами ВПЧ и раз-

витием РШМ возникла потребность в новых под-

ходах к разработке эффективных мероприятий по

предупреждению возникновения данной патоло-

гии и борьбе с ней.

Как же на современном этапе должна стро-

иться защита женского населения от предопухоле-

вых и опухолевых заболеваний шейки матки? Пре-

жде всего это повышение эффективности про-

грамм скрининга, что напрямую связывают с уве-

личением охвата женского населения периодиче-

скими обследованиями, и активная иммунизация

против ВПЧ-инфекции для предупреждения про-

цесса инфицирования и развития предраковых из-

менений различной степени тяжести и РШМ.

Клинические испытания противовирусной вакци-

ны по предотвращению РШМ и кондилом проде-

монстрировали хорошие результаты и не наблю-

давшуюся ранее в истории вакцинации эффектив-

ность против инфекционных генитальных заболе-

ваний [19]. Вакцинация, направленная на предот-

вращение развития ВПЧ-инфекций, вызывающих

цервикальный рак (ВПЧ 6, 11, 16, 18-го типов), от-

крывает новые возможности снижения заболевае-

мости и смертности от данной формы рака, а так-

же от других заболеваний, вызванных этой же

группой вирусов, но по поводу которых програм-

мы скрининга не проводятся. Вакцинация против

папиломавирусной инфекции человека обеспечи-

вает первую линию защиты (первичная профилак-

тика) от РШМ и предопухолевых заболеваний.

Скрининг является второй линией защиты (вто-

ричная профилактика), которая способствует ран-

нему обнаружению предопухолевой патологии

шейки матки, вызванной типами ВПЧ. Необходи-

мо подчеркнуть, что вакцина является только про-

филактическим, а не терапевтическим препара-

том, поэтому наиболее эффективной считается

вакцинация девочек до начала половой жизни.

Антивирусная защита значительно выше у подро-

стков до 16 лет. В настоящее время имеется специ-

фическая таргетная вакцина Gardasil против 4 ти-



пов ВПЧ, воздействующих на здоровье человека,

разработанная в компании «Merck &Co». Вакцина

относится к классу генно-инженерных, состоит из

смеси в определенных долях вирусоподобных час-

тиц типов 6, 11, 16 и 18, имеющих сходство с нату-

ральными вирусами, но не обладающих патоген-

ными свойствами. Иммунной системой организма

они воспринимаются как натуральные вирусы,

и в контакте с иммунной системой начинает фор-

мироваться иммунный ответ. Длительность защи-

ты, по имеющимся данным, составляет не менее 5

лет, но уже доказано, что при этом образуются

клетки иммунологической памяти [42]. В идеале

следует вакцинировать людей до момента их кон-

такта с вирусом и желательно добиваться широко-

го охвата населения вакцинацией. В настоящее

время рекомендуется обязательная вакцинация

девочек от 9 до 12 лет. Что касается мальчиков,

то пока нет твердой установки о необходимости

вакцинации, но в отдельных странах рекомендо-

вано включить вакцину в календари иммунопро-

филактики [43]. Вакцина показала 100% эффек-

тивность в ЦИН1, развитие которой имеет отно-

шение к вирусам ВПЧ 6, 11, 16 и 18. Кроме того,

вакцина оказывает клиническое действие на сни-

жение предопухолевых образований влагалища

[43]. Однако женщины в возрасте от 16 до 26 лет,

имеющие доказательства инфицированности од-

ним или более из 4 типов ВПЧ, могут надеяться на

высокий уровень защиты против остальных типов

вирусов ВПЧ, вызывающих развитие неоплазий.

Было проведено исследование, в которое вошли

5388 женщин в возрасте от 16 до 24 лет, протести-

рованные с помощью ПЦР и серологически на

присутствие 4 типов ВПЧ. Из числа включенных

в исследование 27% женщин были позитивны,

по крайней мере, к одному типу ВПЧ, и только

0,15% — ко всем 4 типам (6, 11, 16 и 18) [44].

К сожалению, самый распространенный ме-

тод диагностики патологии шейки матки — Pap-

мазок — не совсем совершенен. По результатам

метаанализа в среднем чувствительность Pap-теста

при определении интраэпителиальной неоплазии

или инвазивного РШМ составляет 51%, а данные

по специфичности метода варьировали от 86 до

100% [45, 46]. Еще одним слабым звеном в цитоло-

гическом скрининге является высокая доля лож-

ноотрицательных мазков, что в большинстве слу-

чаев можно объяснить субъективностью оценки

специалистов при описании мазка [45]. Роль

и значимость цитологического метода в скринин-

ге РШМ, безусловно, сохраняется, но выявить все

случаи предраковых изменений шейки матки не

всегда удается. По данным L. Kotaniemi-Talonen

и соавт. [47], первичный скрининг на ВПЧ с цито-

логической составляющей позволяет диагности-

ровать большее число интраэпителиальных неопла-

зий по сравнению с традиционным скринингом.

В значительном числе случаев выявлены диспла-

зии средней степени тяжести, что свидетельствует

о наличии проблемы гипердиагностики, так как

в большинстве случаев данный вид дисплазий рег-

рессирует. По данным S. Kulasingam и соавт. [48],

тестирование на ВПЧ обладает более высокой чув-

ствительностью, но более низкой специфично-

стью по сравнению с цитологическим скринин-

гом. В отдельных случаях, например, при значи-

тельных интервалах между раундами скрининга

или случайным скринингом, альтернативой может

стать тестирование или скрининг на ДНК ВПЧ.

Это вполне оправданный шаг и особенно для жен-

щин репродуктивного возраста. Один «дважды от-

рицательный» результат на Pap-тест и на ДНК

ВПЧ указывает на высокую прогностическую га-

рантию против риска развития в будущем ЦИН 3

по сравнению с тремя последовательно повторяю-

щимися отрицательными результатами Pap-теста.

Такие данные позволяют сделать перерыв между

раундами скрининга на 3 года и больше для этой

группы женщин с минимальным риском [49].

В настоящее время перспективность цитологиче-

ского скрининга рассматривается в неразрывном

союзе с тестом на ДНК ВПЧ, а в дальнейшем

предполагается проведение тестирования на ДНК

ВПЧ в группе женщин с отрицательными резуль-

татами цитологического метода [50]. В обозримом

будущем цитологический скрининг РШМ по-

прежнему будет играть ведущую роль даже с уче-

том новой эры профилактической вакцинации

против ВПЧ [51].
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