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инфекции у женщин
Н.А. Мухсинзода1, Л.А. Ашрафян2 
1Государственное учреждение «Республиканский онкологический научный центр», 
Душанбе, Таджикистан;
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии 
и перинатологии имени академика В.И. Кулакова» Минздрава России, Москва, Россия

     Был проведён анализ современных литературных источников, 
чтобы получить актуальную информацию о последних достиже-
ниях в области изучения генома вируса папилломы человека и его 
связи с развитием рака шейки матки. В ходе исследования были 
использованы поисковые системы Medline и Pubmed, где были най-
дены ключевые слова, касающиеся вирусологии и канцерогенеза 
вируса папилломы, а также эпидемиологии рака шейки матки. В 
работе использовались основополагающие источники, клиниче-
ские руководства ВОЗ и данные GLOBOCAN, а также ссылки на ори-
гинальные статьи. 
      Рак шейки матки по-прежнему представляет серьёзную угрозу 
для здоровья населения, особенно, в странах со средним и низким 
уровнем дохода. Благодаря последним достижениям в области ви-
русологии и понимания процессов, приводящих к развитию рака 
шейки матки, в современную медицинскую практику стали вне-
дряться новые и более эффективные методы диагностики, позво-
ляющие выявлять цервикальную интраэпителиальную неоплазию 
на ранних стадиях. Диагностика и лечение предраковых заболева-
ний шейки матки, основанные на современных представлениях о 
канцерогенезе, являются наиболее эффективным способом борь-
бы с этим недугом на глобальном уровне. 
       В Таджикистане наблюдается устойчивая тенденция к увели-
чению числа случаев заболевания раком шейки матки. В общей 
статистике онкологических заболеваний и смертности эта болезнь 
занимает второе место после рака молочной железы. В 2023 году 
уровень заболеваемости составил 4,0 на 100 тысяч населения, рас-
пространённости - 22,2, а смертности - 1,6. В разные годы (с 2014 
по 2023) соотношение смертности к заболеваемости составляло от 
43,4% до 84,2%.
      Таким образом, исследование генома вируса папилломы челове-
ка и современные знания о развитии рака шейки матки позволяют 
разработать более эффективные комплексные меры по борьбе с 
этим заболеванием. Глубокое понимание молекулярных аспектов 
канцерогенеза позволило улучшить диагностику на ранних стади-
ях заболевания, точнее оценивать прогнозы и разрабатывать бо-
лее эффективные методы лечения. 
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A review of current literature was conducted to obtain 
up-to-date information on the latest advances in the study 
of the human papillomavirus genome and its relationship 
with cervical cancer. The study used Medline and Pubmed 
search engines, where keywords related to the virology 
and carcinogenesis of the human papillomavirus, as well 
as the epidemiology of cervical cancer, were found. Pri-
mary sources, WHO clinical guidelines, and GLOBOCAN 
data were used, as well as references to original articles.

Cervical cancer remains a serious public health threat, 
particularly in low- and middle-income countries. Recent 
advances in virology and understanding of the process-
es that lead to the development of cervical cancer have 
allowed new and more effective diagnostic methods to 
be introduced into modern medical practice, allowing for 
the detection of cervical intraepithelial neoplasia at an 
early stage. Diagnosis and treatment of precancerous cer-
vical lesions based on modern concepts of carcinogenesis 
are the most effective way to combat this disease at the 
global level.

There is a steady trend towards an increase in the 
number of cases of cervical cancer in Tajikistan. In the 
general statistics of oncological diseases and mortality, 
this disease ranks second after breast cancer. In 2023, the 
incidence rate was 4.0 per 100 thousand people, preva-
lence – 22.2, and mortality – 1.6. In different years (from 
2014 to 2023), the mortality to incidence ratio ranged 
from 43.4% to 84.2%.

Thus, the study of the human papillomavirus genome 
and modern knowledge about the development of cer-
vical cancer allow us to develop more effective compre-
hensive measures to combat this disease. A deep under-
standing of the molecular aspects of carcinogenesis has 
allowed us to improve diagnostics at early stages of the 
disease, more accurately assess prognoses, and develop 
more effective treatment methods.
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Актуальность. Рак шейки матки (РШМ) 
является одной из самых изученных мо-
делей вирусного канцерогенеза. На се-
годняшний день известны все этапы раз-
вития этого заболевания: от первичного 
инфицирования до инвазивного рака. Ис-
следована структура вирусного генома и 
роль специфических белков, которые уча-
ствуют в процессе малигнизации клеток 
эпителия шейки матки [1-3]. 

С тех пор как стало известно о вирусной 
природе рака шейки матки, прошло уже 
более 50 лет. За это время многие стра-
ны перешли на плановую вакцинацию. В 
США и Европе с 2006 года начали приме-
нять двухвалентную вакцину церварикс, 
содержащую вирусы папилломы человека 
(HPV) 16 и 18 типов. Позднее была разра-
ботана четырёхвалентная вакцина Гарда-
сил, которая защищает от четырёх типов 
HPV: 6, 11, 16 и 18. В 2018 году Управление 
по санитарному надзору за качеством пи-
щевых продуктов и медикаментов США 
(FDA) одобрило использование девятива-
лентной вакцины Гардасил, способной за-
щитить от девяти различных видов HPV: 
6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 и 58. 

Вакцины, созданные с использованием 
технологии рекомбинированной ДНК и 
L1 белка, обладают высокой эффективно-
стью и устойчивостью. Они способны за-
щищать от множества онкогенных гено-
типов вируса папилломы человека (ВПЧ) 
и даже превосходят иммунитет, который 
формируется после естественного зараже-
ния этим вирусом [4]. 

Оптимальный возраст для вакцинации: 
для девочек - от 10 до 12 лет, для мальчи-
ков - от 9 до 26 лет, то есть до начала поло-
вой жизни.

В 2020 году Всемирная организация 
здравоохранения приняла резолюцию о 
Глобальной стратегии по ускорению лик-
видации рака шейки матки. Эта страте-
гия была одобрена всеми странами мира. 
В соответствии с этой стратегией, к 2030 
году 90% девочек-подростков, достигших 
15-летнего возраста, должны быть вакци-
нированы. Также необходимо обеспечить 
скрининг для 70% женщин в возрасте от 

35 до 45 лет с использованием высоко-
эффективных методов тестирования, а 
90% женщин должны получить лечение 
[5]. Чтобы достичь целей, установленных 
в рамках программы «90-70-90», каждая 
страна должна стремиться к показателю 
первичной заболеваемости на уровне 4 
случаев на 100 тысяч населения. В связи с 
этим было решено отмечать 17 ноября как 
Международный день действий по борьбе 
с раком шейки матки [6]. 

Если мы достигнем поставленных це-
лей к 2030 году, то сможем предотвратить 
70 миллионов новых случаев рака шейки 
матки и спасти жизни 62 миллионов че-
ловек по всему миру. На данный момент 
только 12% девочек на планете уже вак-
цинированы против этого заболевания. 
Многим странам предстоит долгий путь к 
тому, чтобы полностью реализовать про-
граммы вакцинации и скрининга [7].

Нами был проведён анализ современ-
ных литературных источников для обнов-
ления знаний в области последних дости-
жений в изучении генома вируса папилло-
мы человека и канцерогенеза.

Для сбора данных были изучены фун-
даментальные исследования и метаана-
лизы, опубликованные в авторитетных 
источниках, таких как Medline, Pubmed, 
GLOBOCAN, ВОЗ и других. Большинство 
из этих источников прошли экспертную 
оценку, основанную на рейтинговой си-
стеме, которая учитывает силу рекомен-
даций. 

В данной работе представлены обобще-
ния, выводы и концептуальные заключе-
ния, основанные на источниках, доступ-
ных в открытых ресурсах и не требующих 
дополнительных разрешений. В тексте 
не содержится никаких необоснованных 
интерпретаций. Он носит описательный 
характер, а его обобщения подкреплены 
достоверными фактами. 

Система здравоохранения Республики 
Таджикистан продолжает оставаться ре-
гионом с низким охватом скрининга РШМ 
и отсуствием эффективной программы 
вакцинации против папилломавирусной 
инфекции [8, 9].
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Всё вышесказанное подчёркивает вы-
сокую значимость улучшения системы 
диагностики и лечения цервикальной ин-
траэпителиальной неоплазии в Республи-
ке Таджикистан. Это необходимо для ком-
плексной борьбы с раком шейки матки 
в стране и достижения целей по его эли-
минации [8]. В этом контексте, совершен-
ствование системы ранней диагностики 
рака шейки матки и её широкое внедре-
ние во все уровни здравоохранения ста-
новятся особенно актуальными. Эти меры 
открывают перспективы для дальнейше-
го улучшения результатов лечения РШМ. 

Этиология и факторы риска. В 99,7% 
случаев причиной рака шейки матки яв-
ляется персистирующий онкогенный ви-
рус папилломы человека (cHPV) [10]. От-
крытие вирусной природы этого заболе-
вания принадлежит немецкому учёному 
Харальду Цур Хаузену [11]. 

Вирус папилломы человека относит-
ся к ДНК-содержащим вирусам, которые, 
как правило, поражают плоский эпителий 
кожи и слизистых оболочек. Этот безо-
болочечный вирус имеет размер от 52 до 
55 нм, икосаэдрическую форму и двухце-
почечную ДНК в виде замкнутого кольца, 

расположенную внутри капсида. Вирус-
ный геном состоит из 7906 пар нуклеоти-
дов [12]. В ходе исследований были обна-
ружены 6 генов, отвечающих за процесс 
репликации вирусной ДНК на ранних ста-
диях взаимодействия с клеткой-хозяином, 
а также 2 гена, кодирующих белки, образу-
ющие капсид. 

Геном вируса папилломы человека 
(ВПЧ) делится на три основных функцио-
нальных региона:           

1. Long control region (LCR) - отвечает за 
регуляцию транскрипции вирусных генов.           

2. Early genes (E6, E7, E1, E2, E4, E5)** 
- кодируют ранние белки, необходимые 
для жизненного цикла вируса.

3. Late genes (L1, L2) - отвечают за выра-
ботку структурных белков, которые фор-
мируют оболочку вириона [13].  

Вирус проникает в эпителиальные 
клетки, а репликация ДНК ВПЧ осущест-
вляется в клетках базального слоя. 

В процессе развития вируса в клетке 
организма происходит следующее: коль-
цо ДНК размыкается, и копии генома L1 
разрушаются. Затем от вирусной ДНК от-
деляется фрагмент, содержащий гены E7 и 
E6 в виде мРНК (рис. 1). Оставшаяся часть 

Рис. 1. Механизм трансформации нормальной клетки в опухолевую [13]
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вирусной ДНК прикрепляется к ДНК эпи-
телиальной клетки. 

Белки р53 и pRB, также известный как 
белок ретинобластомы, играют важную 
роль в клетках хозяина. Они препятству-
ют и блокируют процесс репликации ДНК 
в эпителиальных клетках до их созрева-
ния. Однако этот процесс нарушается под 
воздействием вирусных белков Е6 и Е7. 
Когда эти белки экспрессируются, они вы-
зывают неуправляемое деление клеток 
хозяина. 

ПЦР-тест позволяет выявить зараже-
ние на ранних стадиях [14], поэтому их 
обозначают первой буквой Е - «ранний» 
(early). На более поздних стадиях, когда 
клетки эпителия начинают бесконтроль-
но делиться и мигрировать к поверхност-
ным слоям, происходит высвобождение 
Е4 и поздних протеинов L1 и L2, которые 
обозначаются первыми буквами слов 
«поздний» (late). 

Папилломавирусная инфекция может 
передаваться половым и бытовым путём, 
а также вертикально - от матери к ребёнку 
[15, 16]. ПВИ относится к числу инфекций, 
передающихся половым путём. Первым 
защитным механизмом, стоящим на пути 
инфекции в организм, является собствен-
ная иммунная система кожи и слизистых 
оболочек в местах, где может произойти 
контакт с возбудителем. Например, это 
могут быть руки при рукопожатии, по-
лость рта и горло при поцелуе, а также 
генитальные типы ВПЧ, передающиеся 
при половом контакте. Первые симптомы 
могут проявиться через 2-6 месяцев по-
сле заражения. Продолжительность пре-
бывания инфекции в различных органах 
и тканях зависит от состояния иммунной 
системы организма и способности вируса 
успешно маскироваться от неё. 

Особенность ВПЧ заключается в том, 
что он проникает в клетки эпителия, по-
этому обнаружить его в крови невозмож-
но. Выработка антител (АТ) наблюдается 
только у половины инфицированных, и 
уровень АТ при этом невысок, что не обе-
спечивает надёжной защиты. 

Инкубационный период, который на-

чинается с момента первого заражения, 
может длиться от трёх недель до года. В 
среднем он составляет примерно три ме-
сяца. В некоторых случаях сначала появ-
ляются папилломы в других частях тела, а 
уже потом на половых органах. 

К числу других факторов риска отно-
сятся: вредные привычки, такие как куре-
ние и злоупотребление алкоголем; инфек-
ции, в том числе и другие сопутствующие 
инфекции, передающиеся половым путём 
(ИППП). 

Для женщин онкогенные штаммы ВПЧ 
представляют большую опасность, чем 
для мужчин, так как они заражаются ими 
чаще. 

В большинстве случаев организм может 
самостоятельно справиться с вирусом в 
течение двух лет. Однако не исключено по-
вторное заражение - тем же самым штам-
мом или другим. Папилломы и другие 
кожные проявления могут уменьшаться и 
исчезать в течение 6–8 месяцев. Это про-
исходит благодаря тому, что иммунная си-
стема подавляет вирус и вытесняет его из 
клеток.           Наиболее распространёнными 
органами, поражаемыми ВПЧ, являются 
не только шейка матки. На сегодняшний 
день широко известно, что вирус вызыва-
ет опухоли мозга (глиобластомы) [17], гор-
таноглотки [18], лёгких [19] и пищевода 
[20, 21]. В целом, ВПЧ является причиной 
4,5% всех раковых поражений различных 
органов и систем в общей онкологической 
заболеваемости человеческого организма 
[22]. 

Вирус папилломы человека не всегда 
приводит к развитию онкологических за-
болеваний. В большинстве случаев инфи-
цирование ВПЧ проходит само собой. Од-
нако в некоторых случаях у женщин есть 
риск того, что инфекция перейдёт в хро-
ническую форму. Это может привести к 
предраковым поражениям шейки матки, 
которые, в свою очередь, способны пере-
расти в инвазивный рак шейки матки [23]. 

В последнее время Всемирная орга-
низация здравоохранения рекомендует 
использовать термин «онкогенный тип 
ВПЧ» (cHPV) вместо более старого терми-
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на «высоко онкогенный тип ВПЧ» (hrHPV) 
[24].  В настоящее время известно 12 онко-
генных генотипов вируса папилломы че-
ловека (cHPV), которые можно разделить 
на две группы [25].           

Первая группа включает четыре под-
группы: 1a - cHPV16; 1b - cHPV18; 45; 1c - 
cHPV31; 33; 35; 52; 58; 1d - cHPV39; 51; 56; 
59.

Вторая группа состоит из двух под-
групп: 2a - вероятный (probable) онко-
генный генотип cHPV68; 2b - возможный 
(possible) онкогенный генотип cHPV66. 

Как показывают многочисленные ис-
следования, около 71% всех случаев онко-
генных типов ВПЧ приходится на HPV16 и 
HPV18 [26, 27]. 

В Австралии было проведено исследо-
вание, в ходе которого было установлено, 
что у женщин с нормальными результата-
ми цитологических исследований часто-
та встречаемости различных генотипов 
была следующей: cHPV16 – 55,4%; cHPV18 
– 14,6%; cHPV45 – 4,8%; cHPV33 – 4,2%; 
cHPV58 – 3,8% и cHPV31 – 3,5%. 

Восемь самых распространённых типов 
ВПЧ, вызывающих рак шейки матки, отно-
сятся к подгруппам 1a, 1b и 1c (cHPV16, 18, 
45, 31, 33, 52, 58 и 35). Эти типы составля-
ют 95% от всех онкогенных ВПЧ [29]. 

В течение жизни женщины можно на-
блюдать два пика повышения уровня ин-
фицирования онкогенными типами виру-
са папилломы человека: в возрасте 35 и 45 
лет. Первый пик обусловлен ранним нача-
лом половой жизни, частой сменой пар-
тнёров и другими факторами. Второй пик 
связан со снижением иммунной системы в 
период менопаузы [25-30]. 

Канцерогенез. Понимание процесса 
канцерогенеза, особенно, в свете посто-
янной эволюции и новых открытий в об-
ласти генома ВПЧ, имеет ключевое значе-
ние для диагностики, прогнозирования и 
лечения пациентов с раком шейки матки. 
Геном ВПЧ16 представляет собой наибо-
лее изученный объект для изучения кан-
церогенеза, связанного с развитием РШМ 
(рис. 2).

У женщин с нормальной иммунной си-

стемой рак шейки матки может развивать-
ся на протяжении 15–20 лет. Однако если 
иммунная система ослаблена, например, 
в случае нелеченой ВИЧ-инфекции, этот 
процесс может протекать гораздо быстрее 
- всего за 5–10 лет [32]. Начальным этапом 
является внедрение ДНК вируса в геном 
клетки переходного эпителия, который 
располагается на границе между цилин-
дрическим (железистым) эндоцервиксом 
и плоским эпителием шейки матки экзо-
цервиксом. Это приводит к мутации. При-
мерно в 70% случаев рак шейки матки 
(РШМ) проявляется в виде плоскоклеточ-
ной формы, которую чаще всего вызывает 
ВПЧ 16-го типа. В 25% случаев возникает 
аденокарцинома - злокачественное ново-
образование, развивающееся из желези-
стого эпителия, и чаще всего её вызывает 
ВПЧ 18-го типа. Также встречаются и дру-
гие, более редкие формы этого опасного 
заболевания [33]. 

Цервикальная интраэпителиальная не-
оплазия - это сложный процесс, который 
длится несколько лет и представляет со-
бой результат борьбы между вирусом и 
естественной иммунной системой орга-
низма. 

На ранних стадиях развития рака, ког-
да степень поражения невелика, процесс 
обратим, и иммунная система успешно 
справляется с повреждённой тканью. 
Однако по мере того как метаплазия ста-
новится более серьёзной и захватывает 
всё больше слоёв эпителия, процесс ста-
новится необратимым. Длительное при-
сутствие вируса приводит к новым каче-
ственным изменениям: от лёгкой степени 
CIN к тяжёлым, которые затрагивают все 
слои эпителия. Когда базальная мембрана 
эпителия переходной зоны разрушается, 
цервикальная интраэпителиальная нео-
плазия переходит в инвазивную стадию 
рака шейки матки. 

Обсуждение. Рак шейки матки — одна 
из немногих опухолей, которая в течение 
многих лет находится на стадии предра-
ковых заболеваний, прежде чем стать ин-
вазивным раком. Это открывает большие 
возможности для раннего выявления, 
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диагностики и лечения. Рак шейки матки 
можно предотвратить с помощью вакци-
нации, своевременно обнаружить на ран-
них стадиях с помощью скрининговых ме-
роприятий и полностью вылечить на этом 
этапе [34, 35]. Если РШМ диагностирован 
на ранних стадиях, пятилетняя выживае-
мость превышает 95%, в то время как при 
выявлении на поздних стадиях этот пока-
затель составляет всего лишь 15-40% [36, 
37]. 

В Таджикистане наблюдается устой-
чивая тенденция к увеличению заболе-
ваемости раком шейки матки (РШМ). С 
2014 по 2023 год абсолютный показатель 
ежегодно возрастал с 288 до 384 случаев. 
В 2023 году показатели заболеваемости 
составили 4,0 случая на 100 тысяч населе-
ния, распространённости - 22,2, а смертно-
сти - 1,6. 

Соотношение смертности к заболевае-
мости в разные годы (2014–2023) варьи-
ровалось от 43,4% до 84,2%. В этот пери-
од доля запущенных форм среди впервые 
выявленных случаев составляла от 17% 
до 35% [38]. В стране наблюдается тен-
денция к увеличению числа больных ра-
ком шейки матки, который среди женщин 
и всего населения занимает второе место 

в общей структуре онкологической забо-
леваемости и смертности после рака гру-
ди. Это связано с тем, что многие пациен-
ты обращаются за медицинской помощью 
уже на поздних стадиях заболевания. 

С 2016 года в рамках таджикской систе-
мы здравоохранения начал проводиться 
организованный скрининг рака шейки 
матки среди населения пилотных рай-
онов. В 2020 году страна приняла про-
грамму, направленную на повсеместное 
внедрение визуального скрининга на на-
циональном уровне [8, 38]. Министерство 
здравоохранения и социальной защиты 
населения приняло решение о включении 
вакцинации против ВПЧ в национальный 
календарь прививок, начиная с 2023 года. 
В рамках подготовки к началу вакцинации 
в стране проводятся информационно-про-
светительские мероприятия, направлен-
ные на девочек в возрасте 10 лет. Плани-
руется, что вакцинация будет проводиться 
одной дозой четырёхвалентной вакцины 
Гардасил (альтернатива - двухвалентная 
Церварикс) [39]. Массовая вакцинация 
будет проходить через сеть школьных уч-
реждений. В сентябре 2025 года планиру-
ется охватить дополнительно подростков 
в возрасте от 11 до 15 лет. 

Рис. 2. Жизненный цикл вируса ВПЧ [31]



34    Евразийский научно-медицинский журнал «Сино»

СОВРЕМЕННАЯ КОНЦЕПЦИЯ КАНЦЕРОГЕНЕЗА ПАПИЛЛОМАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ У ЖЕНЩИН

Заключение. Изучение генома вируса 
папилломы человека и современные пред-
ставления о том, как возникает рак шей-
ки матки, открывают новые горизонты в 
разработке комплексных мер по борьбе с 
этим заболеванием. Понимание молеку-
лярных механизмов развития рака позво-
лило значительно улучшить диагностику 
на ранних стадиях заболевания. Кроме 
того, появилась возможность точнее про-
гнозировать его течение и разрабатывать 
более эффективные методы лечения.  
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