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В	связи	с	наличием	эффективных	методов	первичной	профилактики	и	стратегий	скрининга	рак	шейки	матки	явля-
ется	 одним	 из	 потенциально	 предотвратимых	 злокачественных	 новообразований.	 Однако	 эпидемиологические	
тенденции	к	снижению	заболеваемости	раком	шейки	матки	отмечаются	только	в	развитых	странах,	в	развива	ющихся	
странах	показатели	заболеваемости	и	смертности	от	рака	шейки	матки	остаются	высокими.	При	этом	в	большин-
стве	случаев	опухоль	шейки	матки	выявляется	на	распространенных	стадиях,	что	создает	проблему	поиска	причин	
поздней	первичной	диагностики	инвазивного	рака	шейки	матки.	В	статье	рассмотрены	вопросы,	касающиеся	ха-
рактеристик	основных	гистологических	типов	рака	шейки	матки	с	позиций	клинико-морфологических	и	социально-
демографических	особенностей	профилей	пациенток	с	распространенными	формами	опухоли.	Освещены	совре-
менные	 представления	 о	 факторах,	 ассоциированных	 с	 поздней	 первичной	 диагностикой	 рака	 шейки	 матки	
на	распространенных	стадиях.
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Due	to	the	availability	of	effective	primary	prevention	methods	and	screening	strategies,	cervical	cancer	is	one	of	the	pre-	
ventable	malignancies.	Death	rates	from	cervical	cancer	remain	high.	Moreover,	in	most	cases,	the	tumor	is	detected	
at	advanced	stages.	It	creates	the	problem	of	finding	the	reasons	for	the	late	primary	diagnosis	of	invasive	cervical	
cancer.	The	article	discusses	issues	related	to	the	characteristics	of	the	main	histological	types	of	cervical	cancer	from	
the	standpoint	of	the	clinical,	morphological	and	socio-demographic	characteristics	of	the	profiles	of	patients	with	
advanced	disease.	The	current	understanding	of	the	factors	associated	with	late	primary	diagnosis	of	cervical	cancer	
at	advanced	stages	is	highlighted.
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Введение
Несмотря на успехи, достигнутые в понимании 

этиологии и патогенеза рака шейки матки (РШМ), 
а также наличие сформировавшихся подходов к про-
филактике, диагностике и лечению, данное заболева-
ние по-прежнему остается одной из актуальных про-
блем современной онкогинекологии [1].

По данным исследования GLOBOCAN 2020, про-
веденного Международным агентством по изучению 
рака, в мире в 2020 г. РШМ был впервые диагностиро-
ван у 604 000 пациенток, зарегистрировано 342 000 слу-
чаев смертей от данного заболевания [2]. РШМ зани-
мает 4-е место в мировой структуре онкологической 
заболеваемости женщин после рака молочной железы, 
колоректального рака и рака легкого. Наиболее высо-
кие уровни заболеваемости и смертности приходятся 
на страны Африки, а также Индию и Китай [3].

В России в 2019 г. РШМ был впервые диагности-
рован у 17 221 женщины, летальность на 1-м году 
с момента постановки диагноза составила 13,5 % [4]. 
РШМ в России занимает 5-е место (5,2 %) в структу-
ре онкологической заболеваемости женщин, уступая 
раку молочной железы, новообразованиям кожи, ра-
ку тела матки и раку ободочной кишки, и 10-е место 
(4,7 %) в структуре причин онкологической смерт-
ности женщин. Важно отметить наличие тенденции 
к росту показателей заболеваемости и смертности от 
РШМ в России за последние 10 лет (с 2008 по 2018 г. 
показатель заболеваемости увеличился на 4,47 %, по-
казатель смертности – на 2,84 %). Последние резуль-
таты анализа повозрастных данных показали прирост 
заболеваемости на 6,3 % в возрастных группах до 
30 лет [5].

При этом опухоль шейки матки имеет визуальную 
локализацию. Разработаны и активно применяются 
в развитых странах методы первичной профилактики 
(вакцинация против вируса папилломы человека 
(ВПЧ), а также стратегии скрининга (цитологическое 
исследование мазков с экто- и эндоцервикса, с 2014 г. 
Всемирной организацией здравоохранения (ВОЗ) ре-
комендовано также определение ДНК ВПЧ)). Учитывая 
длительный период развития опухоли от предраковых 
процессов (HSIL) и возможность их своевременного 
лечения, РШМ является одним из потенциально пре-
дотвратимых злокачественных новообразований. 
В то же время тенденция к снижению заболеваемости 
РШМ отмечается только в развитых странах. В разви-
вающихся странах показатели заболеваемости и смерт-
ности от РШМ остаются высокими [2, 3].

Показатели 5-летней выживаемости при инвазив-
ном РШМ в значительной степени зависят от стадии 
опухолевого процесса. По данным программы The 
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) 
(2010–2016 гг.), показатель 5-летней выживаемости 
для ранних стадий РШМ составляет 92 %, в случае 
местного распространения опухоли снижается до 56 %, 
а при распространенном опухолевом процессе – 
до 17 %. При этом только 44 % опухолей шейки матки 
диагностируются на ранних стадиях. В 2019 г. в России 
32,1 % опухолей шейки матки были выявлены на III–
IV стадиях [4]. Высокая частота первичной диагностики 
инвазивного РШМ на распространенных стадиях опу-
холевого процесса и связанные с этим низкие показа-
тели 5-летней выживаемости требуют более детального 
изучения социально-демографических и клинико-мор-
фологических особенностей распространенных форм 
инвазивного РШМ с целью выявления значимых фак-
торов, ассоциированных с поздней диагностикой опу-
холи, а также поиска путей их минимизации.

Клинические особенности рака шейки матки 
распространенных стадий
Традиционно к местно-распространенным стади-

ям РШМ относили стадии IIB–IVA по классификации 
FIGO. Однако в настоящее время IB3, IIA2–IVA стадии 
(FIGO, 2019) расценивают как местно-распространен-
ные. Опухоли, имеющие отдаленные метастазы, соот-
ветствуют распространенной стадии опухолевого про-
цесса (IVB) [6].

Пациенток, у которых РШМ был впервые диагно-
стирован на местно-распространенной или распро-
страненной стадии, объединяет ряд клинических осо-
бенностей. Возрастные характеристики больных 
в различных исследованиях однородны. Средний воз-
раст пациенток составляет 50–60 лет. Так, по данным 
исследования N. Dahiya и соавт. (2016), средний воз-
раст пациенток на момент постановки диагноза РШМ 
на IIB–IVB стадиях составил 52 года [7]. Аналогичные 
данные представляют T. C. Powell и соавт. (2018) [8]. 
Анализ S. Chopra и соавт. (2018) показал, что средний 
возраст пациенток c впервые выявленными распро-
страненными формами РШМ, вошедших в исследо-
вание, составил 56 лет, а в работе M. H. Jeong и соавт. 
(2019) средний возраст больных местно-распростра-
ненным РШМ составил 57 лет [9, 10].

В то время как на ранних стадиях инвазивный 
РШМ, как правило, протекает бессимптомно, распро-
страненный опухолевый процесс сопровождается 
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рядом клинических признаков. Наиболее ранними 
клиническими проявлениями распространенных форм 
РШМ могут быть кровянистые «контактные» выделе-
ния из половых путей, а также обильные водянистые 
выделения из влагалища [11–13]. У женщин репродук-
тивного возраста возможно появление ацикличных 
кровянистых выделений из половых путей, в постме-
нопаузе также развиваются кровянистые выделения, 
которые могут носить периодический или постоянный 
характер [11]. При значительном местном распростра-
нении опухоли могут появляться жалобы на тазовые 
боли, дизурию, затруднения при дефекации, диспа-
реунию [11, 13]. В запущенных случаях возможно выде-
ление мочи или каловых масс из влагалища вследствие 
образования мочепузырно-вагинальных и ректоваги-
нальных свищей [12]. По данным исследования N. Dahiya 
и соавт. (2016), среди пациенток с распространенными 
формами РШМ (IIB–IVB) наиболее частыми жалоба-
ми являлись выделения из влагалища (73,13 %), крово-
течения в постменопаузе (55,10 %) и болевой синдром 
(44,77 %). Также у 56,72 % пациенток, участвовавших 
в исследовании, отмечалась анемия средней степени 
тяжести, у 7,46 % пациенток – тяжелая анемия. Осо-
бенности гинекологического анамнеза пациенток со-
ответствуют известным факторам риска развития пло-
скоклеточного РШМ, таким как раннее начало 
половой жизни, большое число беременностей и родов 
в анамнезе [7].

Следует отметить, что одним из факторов, приводя-
щих к позднему обращению пациенток за медицинской 
помощью и, как следствие, несвоевременной диагности-
ке опухоли на распространенных стадиях, является не-
способность женщин распознать имеющиеся симптомы 
или пренебрежение ими. Так, по данным исследования 
A. W. Lim и соавт. (2014), в котором проводился анализ 
причин поздней первичной диагностики симптомного 
инвазивного РШМ среди пациенток моложе 30 лет, такой 
тип поведения в большей степени был характерен 
для женщин моложе 25 лет по сравнению с более старшей 
возрастной группой (25–29 лет) (40 % против 15 % соот-
ветственно). При этом наиболее частым симптомом, 
не расцениваемым пациентками критически, стали вы-
деления из половых путей [14].

Актуальной проблемой является РШМ распрост-
раненных стадий у ВИЧ-инфицированных женщин. 
Согласно классификации Центра по контролю и про-
филактике заболеваний США (CDC) инвазивный РШМ 
является СПИД-определяющим заболеванием 
(при подтверждении его наличия у ВИЧ-инфицирован-
ной пациентки констатируется стадия СПИД). Среди 
ВИЧ-инфицированных женщин РШМ чаще выявля-
ется на поздних стадиях, протекает более агрессивно, 
часто рецидивирует после проведенного лечения и ха-
рактеризуется худшими показателями выживаемости 
по сравнению с общей популяцией [15]. Так, по данным 

K. M. Frida и соавт. (2016), среди ВИЧ-инфицированных 
женщин отмечалась более высокая частота диагности-
ки распространенных (III, IV) стадий РШМ [16]. Отме-
чается, что у ВИЧ-инфицированных пациенток инва-
зивный РШМ возникает в более раннем возрасте 
по сравнению с общей популяцией [17].

Социально-демографические особенности
В ряде исследований анализируются социально-

демографические особенности данных пациенток. Так, 
по данным F. Behnamfar и соавт. (2015), в ходе сравнения 
социально-демографических характеристик 55 паци-
енток, у которых РШМ был впервые диагностирован 
на ранних или распространенных стадиях, была отме-
чена связь поздней первичной диагностики опухоли 
с низким социально-экономическим статусом и низким 
уровнем образования пациенток, наличием зависимо-
стей и курением у партнеров, а также отсутствием дан-
ных о выполнении рутинного цитологического иссле-
дования ранее [18]. Аналогичные данные представлены 
P. Dunyo и соавт. (2018): невыполнение программ цито-
логического скрининга было ассоции ровано с возра-
станием риска поздней диагностики инвазивного РШМ 
в 4 раза [19]. В исследовании D. Gyenwali и соавт. (2013) 
также отмечается преобладание в группе поздней пер-
вичной диагностики РШМ (стадии IIB и выше) паци-
енток с низким уровнем образования (66 %) [20].  
В анализе N. Dahiya и соавт. (2016) были выявлены ана-
логичные социально-демографические особенности 
профилей пациенток с распространенными (IIB–IVB) 
формами РШМ: большинство пациенток безграмотны 
(61,1 %); были замужем (73,3 %); не работали / были 
домохозяйками (97 %) [7].

В работе D. Gyenwali и соавт. (2013) указывается 
также на возможную роль некоторых дефектов в ока-
зании медицинской помощи на этапе первичного зве-
на, удлиняющих время до постановки правильного 
диагноза. Так, в 78,2 % случаев у пациенток с поздно 
диагностированными распространенными формами 
РШМ отмечалось отсутствие проведения осмотра шей-
ки матки в зеркалах, в 90 % случаев – неправильная 
интерпретация симптомов при первом обращении за 
медицинской помощью [20]. Аналогичные дефекты 
оказания первичной медицинской помощи (отсутствие 
визуального осмотра шейки матки по данным меди-
цинской документации) отмечаются A. W. Lim и соавт. 
(2014) [14].

Влияние морфологических особенностей 
опухоли на различия в профилях пациенток 
и прогноз заболевания
Наиболее распространенными гистологическими 

типами инвазивного РШМ являются плоскоклеточный 
рак и аденокарцинома шейки матки. При этом на долю 
плоскоклеточных опухолей приходится 70–80 % случаев, 
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в то время как аденокарцинома диагностируется в 20–
30 % случаев [6, 11]. Следует отметить, что активное 
внедрение и доступность программ цитологического 
скрининга в последнее десятилетие, особенно в раз-
витых странах, позволили улучшить выявление пред-
раковых заболеваний шейки матки, обеспечить их 
своевременное лечение и предотвратить развитие ин-
вазивных форм заболевания [21]. Так, по данным ана-
лиза частоты встречаемости основных морфологиче-
ских форм РШМ, проведенного Trent Cancer Registry 
в Англии с 1989 по 2009 г., доля инвазивного плоско-
клеточного рака в общей структуре снизилась с 82,6 % 
в 1989 г. до 70,4 % в 2009 г. Напротив, доля аденокар-
цином шейки матки в общей структуре увеличилась 
с 13,2 % в 1989 г. до 22,1 % в 2009 г. [22]. Анализ O. Ade-
goke и соавт. (2012) (США) также демонстрирует сни-
жение заболеваемости плоскоклеточным РШМ за пе-
риод с 1973 по 2007 г. на 61,1 %, сопровождающееся 
ростом заболеваемости аденокарциномой шейки мат-
ки на 32,2 % [23]. Те же тенденции отмечаются в стра-
нах Европы, Южной Корее [24]. Возможно, увеличение 
частоты выявления инвазивных аденокарцином шей-
ки матки связано с меньшей эффективностью рутин-
ного цитологического исследования в отношении 
предраковых изменений железистого эпителия и, соот-
ветственно, с отсутствием своевременного применения 
превентивных мер [7, 9]. Однако в развивающихся стра-
нах значительное преобладание плоскоклеточного 
РШМ сохраняется [3, 4].

Помимо плоскоклеточного рака и аденокарци-
номы шейки матки в Международной гистологической 
классификации РШМ ВОЗ (4-е издание, 2014 г.) вы-
деляют другие эпителиальные формы опухоли. Наи-
более распространенным типом опухолей из данной 
группы является железисто-плоскоклеточный рак [6, 
11]. Доля железисто-плоскоклеточного рака в общей 
структуре заболеваемости инвазивным РШМ состав-
ляет около 10 % [25]. Однако в эпидемиологических 
оценках распространенности данного гистологическо-
го варианта опухоли шейки матки имеются сущест-
венные различия, обусловленные сложностями мор-
фологической диагностики опухоли в точном 
соответствии с критериями железисто-плоскоклеточ-
ного рака Международной гистологической класси-
фикации РШМ ВОЗ (4-е издание, 2014 г.) [26].

Преобладающим гистологическим вариантом при 
распространенных формах РШМ, по данным различ-
ных исследований, является плоскоклеточный рак, что 
соответствует общим эпидемиологическим закономер-
ностям преобладания плоскоклеточного РШМ в общей 
структуре заболеваемости над аденокарциномой, желе-
зисто-плоскоклеточным раком, а также другими более 
редкими гистологическими вариантами [7, 9, 10].

Существуют данные о различиях в генотипах ВПЧ 
в зависимости от гистологического варианта опухоли. 

Так, в метаанализе N. Li и соавт. (2011), включившем 
30 848 случаев инвазивного РШМ, показано, что пло-
скоклеточный рак чаще ассоциирован с ВПЧ 16-го ти-
па (59,3 % случаев), в то время как аденокарцинома – 
с инфицированием ВПЧ 18-го типа (36,8 % случаев) 
[27]. В группе аденокарцином чаще отмечаются ВПЧ-
отрицательные опухоли [27, 28]. В настоящее время 
связи между развитием аденокарциномы шейки матки 
и инфицированием ВПЧ, а также различиям в клини-
ческом течении заболевания и прогнозе, ассоцииро-
ванным с данными морфологическими особенностя-
ми, уделяется большое внимание. В 2018 г. S. Stolnicu 
и соавт. была предложена новая гистологическая клас-
сификация The International Endocervical Adenocarci-
noma Criteria and Classification (IECC), основанная, 
в отличие от Международной гистологической клас-
сификации РШМ ВОЗ, на наличии или отсутствии 
в опухоли морфологических признаков, указывающих 
на инфицирование ВПЧ (апикальные митотические 
фигуры, апоптотические тельца) [29].

Некоторые исследования указывают на сущест-
венные различия в профилях пациенток в зависимости 
от гистологического типа опухоли. Так, по данным 
исследования S. D. Rozario и соавт. (2019), в котором 
оценивался ряд характеристик 1 004 пациенток, име-
ющих диагноз инвазивного РШМ, в группах больных, 
у которых была диагностирована аденокарцинома, 
отмечены более поздний возраст первичной диагно-
стики заболевания, более поздний возраст начала по-
ловой жизни, более высокий уровень образования, 
отсутствие беременностей и родов, отсутствие курения 
в анамнезе, в отличие от пациенток, страдающих пло-
скоклеточным раком, для которых отмечались проти-
воположные параметры, традиционно рассматривае-
мые как типичные факторы риска развития опухоли 
[30]. Некоторые из данных корреляций (отсутствие 
курения, а также беременностей и родов в анамнезе) 
отмечены также в ряде крупных эпидемиологических 
исследований [31, 32]. Длительное использование 
оральных контрацептивов является фактором риска 
развития и плоскоклеточного РШМ, и аденокарци-
номы, однако в большей степени прием данных пре-
паратов увеличивает вероятность развития именно 
аденокарцином [33]. Выявление данных корреляций 
в группе пациенток с распространенными формами 
плоскоклеточного рака и аденокарциномы шейки мат-
ки требует проведения более масштабных исследований.

Данные о возможном влиянии гистологического 
типа опухоли на прогноз противоречивы, однако в не-
которых исследованиях показано, что распространен-
ные формы аденокарциномы шейки матки могут быть 
ассоциированы с худшими показателями общей и без-
рецидивной выживаемости по сравнению с аналогич-
ными стадиями плоскоклеточного рака. Так, в иссле-
довании J. Jonska-Gmyrek и соавт. (2019) проводился 
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анализ общей и безрецидивной выживаемости для слу-
чаев местно-распространенного РШМ (стадии IIB, 
IIIA, IIIB) в зависимости от гистологического типа 
опухоли после лечения в объеме химиолучевой терапии 
и брахитерапии. Авторами было показано, что адено-
карцинома шейки матки ассоциирована с худшими 
показателями общей и безрецидивной выживаемости 
по сравнению с плоскоклеточным раком местно-рас-
пространенных стадий [34]. Схожие результаты были 
получены K. C. Yin и соавт. (2018) [35]. По данным ис-
следования V. Galic и соавт. (2012), проведенного с ис-
пользованием базы данных SEER (1988–2005 гг.), 
аденокарцинома шейки матки была ассоциирована 
с худшими показателями 5-летней выживаемости 
по сравнению с плоскоклеточным раком как на ран-
них, так и на распространенных стадиях [36]. Анало-
гичные результаты были получены K. Hu и соавт. (2018) 
[37]. Однако в исследовании K. Katanyoo и соавт. (2012) 
не было выявлено значимых различий в показателях 
выживаемости для местно-распространенных (IIB – 
IVA) стадий РШМ в зависимости от гистологического 
типа опухоли [38]. Схожие данные были получены 
P. G. Rose и соавт. (2015) [39]. Следует отметить, что в ис-
следовании T. Tian и соавт. (2020), проведенном с ис-
пользованием базы данных SEER (2010–2015 гг.) для 
местно-распространенных стадий заболевания (IB3–
IVA), также не было обнаружено значимых различий 
в показателях общей выживаемости пациенток, у ко-
торых была диагностирована аденокарцинома шейки 
матки, по сравнению с группой плоскоклеточного 
рака [40]. Таким образом, требуются дополнительные 
углубленные и более масштабные исследования вли-

яния гистологического типа опухоли на прогноз рас-
пространенных форм РШМ.

Заключение
В то время как в развитых странах отмечается тен-

денция к снижению заболеваемости плоскоклеточным 
РШМ и увеличение доли аденокарцином в общей 
структуре заболеваемости, в развивающихся странах 
уровни заболеваемости и смертности от РШМ остаются 
высокими, при этом преобладающим гистологическим 
вариантом опухоли остается плоскоклеточный рак.

В большинстве случаев РШМ выявляется на рас-
пространенных стадиях. В различных исследованиях 
в качестве факторов, ассоциированных с поздней пер-
вичной диагностикой РШМ, называется ряд социаль-
но-демографических особенностей, таких как низкий 
социально-экономический статус, низкий уровень 
образования, невыполнение ранее рутинного цитоло-
гического исследования. Отмечаются некоторые осо-
бенности репродуктивного профиля (раннее начало 
половой жизни, большое число беременностей и ро-
дов). В некоторых работах несвоевременность выяв-
ления опухоли связывается с дефектами оказания ме-
дицинской помощи на этапе первичного звена. 
Требуется более детальное изучение клинико-морфо-
логических и социально-демографических особенно-
стей распространенных форм РШМ с целью выявле-
ния наиболее значимых факторов, ассоциированных 
с поздней диагностикой опухоли. Различия в профилях 
пациенток с распространенными формами РШМ в за-
висимости от гистологического типа опухоли также 
требуют дальнейшего уточнения.
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