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ВВЕДЕНИЕ  

 

Актуальность темы исследования 

Папилломавирусная инфекция относится к инфекциям, передаваемым 

половым путем, при этом заражение может наступить в самом юном возрасте, 

особенно при наличии большого количества половых партнеров.  Кроме 

репродуктивных проблем, персистенция ВПЧ ВКР (вирусов папилломы человека 

высокого канцерогенного риска) может служить непосредственной угрозой для 

жизни женщин, в том числе молодых и юных, являясь причиной рака шейки матки, 

вульвы, влагалища, прямой кишки, орофарингеальной области [1–8, 12, 32].  

Карцинома влагалища – редкая и малоизученная опухоль, ее доля среди всех 

злокачественных новообразований наружных и внутренних половых органов у 

женщин составляет 1–4 %, однако с 2011 года наблюдается рост заболеваемости 

злокачественными образованиями влагалища [1,70,129]. Преинвазивные формы 

рака влагалища диагностируют в виде вагинальных интраэпителиальных 

опухолевых изменений или неоплазий, называемых VAIN. Раньше считалось, что 

VAIN выявляется реже, чем рак влагалища, так как это заболевание часто не 

диагностируется. Если в более ранних исследованиях 1989 года [13] VAIN 

составляли всего 0,5 % от всех опухолевых поражений нижних отделов половых 

путей, то в работах 2015 года [78] – 12,2 %, что всего в четыре раза меньше, чем 

CIN – шеечные интраэпителиальные неоплазии (48,0 %).  

Влагалищные интраэпителиальные неоплазии – бессимптомные 

предраковые поражения. Они могут возникать изолированно или в роли 

синхронного или метахронного поражения с CIN (синхронные – опухоли, 

выявленные одновременно или в сроки до 6 мес., метахронные – возникающие в 

более поздние сроки с цервикальной интраэпителиальной неоплазией) и VIN 

(интраэпителиальной неоплазией вульвы), что, безусловно, связано с 

персистенцией ВПЧ. Связь VAIN с CIN встречается в 65 % наблюдений, с VIN – в 

10 % [19]. Установлено, что более высокий риск VAIN отмечается у женщин, у 

которых ранее была диагностирована дисплазия шейки матки и вульвы, особенно 
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после лечения, включающего лазерную вапоризацию, диатермию петлей или 

криотерапию. 

Если в прошлом VАIN высокой тяжести и мультифокальный VАIN лечили, 

в основном, с помощью радикальных операций, например, полной или частичной 

«верхней» вагинэктомии и лучевой терапии, то в настоящее время виды лечения 

VАIN значительно расширились – кроме местного лечения, они включают 

фотодинамическую терапию, СО2-лазер, аблацию, иссечение, петлевую 

электроэксцизию, кавитационную ультразвуковую хирургическую аспирацию, 

частичную и тотальную вагинэктомию, радиотерапию [31, 60, 67, 69, 72, 73, 105, 

111]. 

Ведущее место в первичной профилактике ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний принадлежит вакцинации. За последние 20 лет вакцинация 

способствовала уверенному снижению частоты заболеваемости онкологическими 

патологиями аногенитальной области [31, 32, 33]. Применение вакцины против 

ВПЧ в настоящее время не ограничивается лишь профилактическими мерами. В 

современной литературе описаны результаты исследований, в которых вакцинация 

двухвалентной и четырехвалентной вакциной применялась у пациенток, 

перенесших оперативное лечение по поводу ВПЧ-ассоциированных заболеваний. 

Терапевтического воздействия вакцинации на персистирующий вирус не было 

отмечено, однако пациентки, которые были инфицированы и вакцинированы до 

оперативного лечения, имели более низкие показатели вирусной нагрузки и менее 

частое рецидивирование процесса. Авторы отмечают, что данное применение 

вакцинации должно быть исследовано подробнее, т. к. в перспективе оно способно 

значительно увеличить долю положительных исходов оперативного лечения 

[33,75]. 

В последнее десятилетие отмечается заметное увеличение числа 

зарегистрированных больных VAIN. Это связано не только широким применением 

цитологического исследования, ВПЧ-тестирования и кольпоскопии в скрининге 

рака шейки матки [1,7,8,14,15,113,116], повышенным распространением 

папилломавирусной инфекции, но и заметным увеличением числа гистерэктомий 

различными доступами.  
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Так, Cong Q. et al. [36] наблюдали вагинальную неоплазию, 

спровоцированную недостаточным иссечением стенки влагалища, у 39,5 % 

пациенток после гистерэктомии. Основная проблема и трудности лечения 

заключаются в том, что все имеющиеся в арсенале хирургические, 

фотодинамические, а также лучевые методы лечения после гистерэктомии 

использовать очень рискованно, поскольку пораженные ткани находятся в 

анатомически тесной зоне – куполе влагалища, где после удаления матки интимно 

спереди прилежит мочевой пузырь, сзади – прямая кишка, а сбоку в 

непосредственной близости находятся мочеточники и крупные сосудистые стволы.  

Таким образом, влагалищные интраэпителиальные неоплазии (VАIN) в 

настоящее время занимают важное место в структуре интраэпителиальных 

поражений половой системы. Для своевременной диагностики и последующего 

лечения существует необходимость более глубокого изучения поражения 

влагалища у ВПЧ-позитивных пациенток (что особенно сложно и актуально в 

условиях измененных анатомо-топографических взаимоотношений после 

гистерэктомии), а также изыскание возможных способов профилактики тяжелых 

поражений влагалища. 

Степень разработанности темы 

 По сравнению с другими интраэпителиальными неоплазиями, такими, как 

CIN или VIN (интраэпителиальная неоплазия вульвы), знания про способности 

VAIN к про- или регрессии крайне ограничены [128]. Если в настоящее время роль 

папилломавирусной инфекции в развитии дисплазии шейки матки широко изучена, 

определены типы ВПЧ, наиболее часто встречающиеся при данной патологии [3, 

9, 15, 16], то ассоциация ВПЧ с VAIN I, II, III изучена недостаточно, имеющиеся 

данные противоречивы. Отдельная проблема – VAIN после гистерэктомии. 

Частота гистерэктомий и в мире, и в России, к сожалению, неуклонно растет. 

Частота выявления VAIN после гистерэктомии у ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток варьируется от 7,4 до 39,5 % [4,5,8,12,13,128]. По итогам большого 

популяционного когортного исследования, проведенного в Швеции, определено, 

что рак влагалища после гистерэктомии встречается чаще по сравнению с 
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неоперированными женщинами, и особенно часто – у женщин с ВПЧ и CIN в 

анамнезе [75].  

Существует и «анатомическая» проблема: в большинстве наблюдений VAIN 

у пациенток с персистирующей ВПЧ-инфекцией развивается в верхней трети 

влагалища, а средняя и нижняя трети поражаются менее чем в 10 %. VAIN после 

гистерэктомии обычно локализуется в складках купола влагалища на 3 и 9 ч – так 

называемых «собачьих ушках» сводов влагалища [7], в анатомически тесной зоне, 

куда после удаления матки интимно прилежат органы малого таза – мочевой 

пузырь, мочеточники, прямая кишка, крупные нервные и сосудистые стволы, что 

осложняет любые виды лечения (хирургическое, лучевое) в данной области. При 

этом даже фотодинамическая терапия у пациенток после гистерэктомии с 

локализацией процесса в складках купола влагалища малоэффективна [59]. 

 

Цель исследования 

Улучшить результаты хирургического лечения у ВПЧ-позитивных 

пациенток с сочетанными заболеваниями тела и шейки матки путем оптимизации 

предоперационной подготовки и техники хирургического лечения. 

Задачи исследования 

1. Оценить частоту персистенции ВПЧ во влагалище после 

гистерэктомии (типы, вирусная нагрузка). 

2. Изучить структуру и тяжесть заболеваний влагалища (VAIN, рак 

влагалища) у пациенток после гистерэктомии, выявить преимущественную 

локализацию поражения.  

3. Оптимизировать тактику предоперационной подготовки у ВПЧ-

позитивных пациенток перед гистерэктомией путем применения современного 

противовирусного препарата, оценить его противовирусную активность. 

4.  Оптимизировать технику гистерэктомии у ВПЧ-позитивных 

пациенток, оценить целесообразность, эффективность и безопасность 

предложенной методики, определить показания к ее применению. 
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5. Разработать алгоритм ведения ВПЧ-позитивных пациенток, которым 

планируется проведение радикальных операций по поводу заболеваний тела и 

шейки матки. 

 

Научная новизна исследования 

 

В результате проведенного исследования установлена высокая частота 

персистенции ВПЧ ВКР и заболеваний влагалища после гистерэктомии – 34,5 % 

(VAIN 1 ст. – 26,7 %, VAIN 2 ст. – 4,3 %, VAIN 3 ст. – 1,7 %, карцинома – 1,7 %) с 

преимущественной (95 %) локализацией в куполе влагалища. Доказано, что на 

развитие пролиферативных заболеваний влагалища после гистерэктомии 

достоверно влияет персистенция ВПЧ ВКР 16 типа и наличие ВПЧ-

ассоциированных заболеваний шейки матки.  

За счет применения противовирусного белково-пептидного комплекса из 

лейкоцитов животных впервые оптимизирована схема предоперационной 

подготовки у ВПЧ-позитивных пациенток, позволившая снизить вирусную 

нагрузку в среднем в полтора раза.  

В рамках проведенной работы впервые оптимизирована техника 

гистерэктомии у ВПЧ ВКР-позитивных пациенток (гистерэктомия с 

дополнительной резекцией 1–1,5 см верхней трети влагалища), определены 

показания для применения, доказана ее эффективность (персистенция ВПЧ ВКР 

после стандартной гистерэктомии – 44,83 %, после модифицированной – 16,67 %). 

 

Теоретическая и практическая значимость работы 

 

Определены факторы риска развития VAIN после гистерэктомии у ВПЧ-

позитивных пациенток.  

В рамках проведенной работы разработан и внедрен в клиническую практику 

алгоритм ведения ВПЧ-позитивных пациенток, которым планируется проведение 
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радикальных операций по поводу заболеваний тела и шейки матки, содержащий 

оптимизированную схему предоперационной подготовки, включающей 

противовирусную терапию для снижения вирусной нагрузки и модифицированную 

методику хирургического лечения с дополнительным иссечением влагалища при 

формировании купола для минимизации риска развития и прогрессирования VAIN 

после гистерэктомии. 

 

Методология и методы исследования 

 

В диссертационной работе представлены результаты одноцентрового ретро-

проспективного нерандомизированного контролируемого исследования категории 

«наблюдение – контроль», выполненного на базе отделения поликлинического 

отделения и отделения оперативной гинекологии с онкогинекологией и дневным 

стационаром ГБУЗ МО МОНИИАГ имени академика В. И. Краснопольского 

(директор института – д.м.н., проф. Шмаков Р. Г.). в период с 2022 по 2024 г. 

Исследование основано на анализе лечения 176 пациенток с заболеваниями тела и 

шейки матки, требующими радикального хирургического лечения (гистерэктомии) 

с верифицированным ВПЧ ВКР-положительным анализом. В I группу – 

ретроспективный анализ – включено 116 пациенток с различными заболеваниями 

тела и шейки матки и положительным анализом на ВПЧ ВКР, которым было 

произведено оперативное лечение в объеме гистерэктомии. II группа – 

проспективное исследование – 60 пациенток с заболеваниями тела и шейки матки 

и наличием ВПЧ ВКР, которым планировалось оперативное лечение в объеме 

гистерэктомии: IIА группа – 30 пациенток, которым была проведена 

предоперационная медикаментозная подготовка при помощи белково-пептидного 

комплекса из лейкоцитов животных, обладающего противовирусным и 

противовоспалительным действием, и IIВ группа – 30 пациенток со стандартной 

предоперационной подготовкой. После проведения противовирусной терапии с 
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сопоставимыми показателями концентрации ВПЧ ВКР пациентки II группы были 

подразделены на подгруппы по критерию «Модифицированная гистерэктомия, с 

резекцией влагалища и классическая методика»: IIR подгруппа – 24 пациентки, 

которым проведена экстирпация матки с резекцией верхней трети влагалища на 1–

1,5 см ниже границы шейки матки, и IIS подгруппа – 36 пациенток со стандартной 

методикой, которым проведена классическая гистерэктомия, при которой 

отсечение влагалища проводилось непосредственно по границе влагалища и шейки 

матки.  

Для решения поставленных задач применялись клинические, лабораторные, 

инструментальные и статистические методы исследования. У пациенток 

проспективной группы обследование проведено как до, так и после гистерэктомии, 

через 2 и 6 месяцев (ВПЧ-тестирование, вагиноскопия, жидкостное цитологическое 

исследование, биопсия по показаниям). Перед началом исследования получено 

информированное согласие от всех пациенток на использование данных в научных 

целях, а также согласие этического комитета на проведение исследования. 

 

Положения, выносимые на защиту 

1. До операции у ВПЧ-скомпрометированных пациенток имеется 

преимущественно сочетанное поражение (два и более типа ВПЧ ВКР с 

доминирующим поражением 16 типом и высокой вирусной нагрузкой. После 

гистерэктомии – высокий уровень персистенции ВПЧ ВКР и поражения 

влагалища – 34,5 %: VAIN 1 ст. – 26,7 %, VAIN 2 ст. – 4,3 %, VAIN 3 ст. – 

1,7 %, карцинома влагалища – 1,7 % (преимущественная локализация – 

купол влагалища).  

2. Использование противовирусного белково-пептидного комплекса из 

лейкоцитов животных в программе дооперационной подготовки пациенток с 

ВПЧ ВКР способствует достоверному снижению вирусной нагрузки, в 

среднем, в полтора раза, а также отсроченному эффекту – дополнительному 
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достоверному снижению титра ВПЧ ВКР через 2 и 6 месяцев после 

гистерэктомии по сравнению с контрольной группой.  

3. Простота и эффективность модифицированной методики позволяют 

рекомендовать гистерэктомию с дополнительной резекцией 1–1,5 см 

влагалища в качестве метода выбора у ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток с факторами риска развития пролиферативных заболеваний 

влагалища. 

4. Достоверными факторами риска персистенции ВПЧ ВКР и пролиферативных 

заболеваний влагалища после гистерэктомии является: 1) наличие высокого 

титра ВПЧ ВКР, 2) 16 типа ВПЧ ВКР, 3) ВПЧ-ассоциированных заболеваний 

шейки матки, 4) возраст старше 58 лет, 5) оперативный доступ – 

лапаротомия, 6) наличие хронических дисбиотических заболеваний 

влагалища. 

5. Эрадикация ВПЧ ВКР – чрезвычайно сложная и нерешенная к настоящему 

времени задача. Принимая во внимание частоту ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний влагалища и их бессимптомное течение, в наблюдении после 

гистерэктомии нуждаются пациентки с персистенцией 16 типа ВПЧ ВКР, 

заболеваниями шейки матки в анамнезе и хроническими нарушениями 

влагалищного биоценоза. Дооперационная подготовка противовирусными 

препаратами и частичная резекция верхней трети влагалища при 

оперативном лечении снижают риск развития ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний влагалища. 

 

 

  Степень достоверности и апробация результатов работы 

 

 Корректное использование современных методик статистической 

обработки полученных данных, наличие двух групп пациенток для сравнения 

альтернативных подходов к лечению данного заболевания, достаточный для 

анализа объем выборок пациенток в каждой из выделенных групп, длительные 
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сроки послеоперационного наблюдения для оценки результатов исследования 

служат аргументами в пользу того, что представленные результаты настоящей 

работы имеют высокую доказательную базу и степень достоверности. 

Основные положения работы доложены и обсуждены на следующих 

научных конференциях: VII Национальном научно-образовательном конгрессе 

«Онкологические проблемы от менархе до постменопаузы» (17.02.2023г.), 

научно-практической конференции «Здоровье женщины. Онкопрофилактика 

гинекологических заболеваний» (22.03.2024г.), VIII общероссийском семинаре 

«Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии» (7.09.2024).  

Статистическая обработка данных осуществлялась c помощью пакетов 

прикладных программ Statistica 10 и SAS JMP 11. Сравнения двух групп по 

количественным шкалам проводились на основе непараметрического критерия 

Манна-Уитни. Сравнения трех и более групп по количественным переменным 

осуществлялись с помощью непараметрического метода Краскела-Уоллеса. 

Статистическая значимость различий групп для дихотомических и номинальных 

шкал определялась при помощи критерия Хи-квадрат Пирсона. 

Корреляционный анализ проводился на основе непараметрической ранговой 

корреляции по Спирмену. Анализ зависимых показателей в случае 

сопоставления двух периодов осуществлялся на основе непараметрического 

метода Уилкоксона, в случае сравнения трех и более измерений – при помощи 

непараметрического теста Фридмана. Для оценки качества смоделированных 

деревьев применялся ROC-анализ. Уровень статистической значимости 

зафиксирован на уровне 0,05.  

 

Личный вклад автора в проведенное исследование 

 

Автором лично проведен сбор и анализ анамнестических данных и 

комплексное обследование 176 пациенток с положительным анализом на ВПЧ. 

Автор принимал непосредственное участие в предоперационной подготовке 
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пациенток, их оперативном лечении и ведении послеоперационного периода, 

осуществляя послеоперационный мониторинг пациенток, последующее 

наблюдение и реабилитацию.  

Автором лично произведен сбор, составление, копирование и хранение базы 

данных из первичной документации, систематизация и анализ полученных данных, 

частично выполнена статическая обработка. Участие автора в сборе первичного 

материала и его обработке – 95 %, обобщении, анализе и внедрении в практику 

результатов работы – 100 %. На основании результатов статистического анализа 

сделаны соответствующие выводы. Все научные положения и выводы, 

представленные в диссертации, автор получил лично. 

 

Внедрение и апробация полученных результатов 

 

Тактика ведения пациенток с ВПЧ и заболеваниями шейки и тела матки, 

внедрена в повседневную практику поликлиники и отделения оперативной 

гинекологии с онкогинекологией и дневным стационаром ГБУЗ МО МОНИИАГ 

имени академика В.И. Краснопольского, базовых учреждений здравоохранения 

Московской области, перинатальных центров Московской области, а также 

кафедры акушерства и гинекологии при ФУВ ГБУЗ МО МОНИКИ им. М. Ф. 

Владимирского.  

Апробация диссертации проведена на заседании ученого совета 

Государственного бюджетного учреждения здравоохранения Московской области 

«Московский областной научно-исследовательский институт акушерства и 

гинекологии имени академика В.И. Краснопольского» 30 сентября 2024 года.  

 

Публикации результатов 

 

По результатам исследования опубликовано 5 научных работ, в том числе 4 

– в научных рецензируемых изданиях, рекомендованных Высшей аттестационной 
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комиссией при Министерстве науки и высшего образования Российской 

Федерации.  

 

Структура и объем диссертации 

 

Диссертация написана на русском языке, изложена на 124 страницах 

компьютерного текста и состоит из общей характеристики работы, 5 глав, выводов, 

практических рекомендаций и списка использованной литературы. Диссертация 

включает 39 таблиц, иллюстрирована 7 рисунками. Список используемой 

литературы состоит из 129 источников.  
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ГЛАВА 1. ХИРУРГИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ ЛЕЧЕНИЯ ВПЧ-

ПОЗИТИВНЫХ ПАЦИЕНТОК С ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ТЕЛА И ШЕЙКИ 

МАТКИ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 

Вирус папилломы человека (ВПЧ) – антропонозный ДНК-содержащий 

вирус, относится к роду папилломавирусов (Papillomavirus) семейства 

папававирусов (Papavaviridae). Семейство папилломавирусов (Papillomaviridae) 

состоит из 16 родов, представители пяти из которых патогенны для человека. 

Alphapapillomavirus (инфицирует оральный и урогенитальный эпителий): ВПЧ 2, 3, 

6, 7, 10, 11, 13, 16, 18, 26–35, 39, 40, 42–45, 51–59, 61, cand62, 66–74, 77, 78, 81–84, 

cand85–90, 91, 94, PCPV-1, 1C, RhPV-1; Betapapillomavirus (инфицирует клетки 

кожи человека): ВПЧ 5, 8, 9, 12, 14, 15, 17, 19–25, 36–38, 47, 49, 75, 76, 80, cand92, 

cand96, BPV-1, BPV-2, DPV, OvPV-1, OvPV-2; Gammapapillomavirus: ВПЧ 4, 48, 50, 

60,65,88,95); Mupapillomavirus: ВПЧ 1, 63; Nupapillomavirus (вызывает 

доброкачественные и злокачественные новообразования), а также ВПЧ 41 типа. 

Все известные на сегодняшний день канцерогенные типы вируса папилломы 

человека (ВПЧ) относятся к роду α [2]. Согласно классификации, 13 типов вируса 

являются высококанцерогенными, и они отличаются своим потенциалом. В связи 

с тем, что ВПЧ 16 и 18 типов являются самыми патогенными – это привело к 

утверждению скрининговых тестов, которые включают генотипирование ВПЧ 16 

и 18 типов для улучшения стратификации риска онкологических заболеваний 

среди ВПЧ-позитивных женщин. Также данный факт послужил основанием для 

разработки вакцин против данных типов ВПЧ [1,3].  

Папилломавирусная инфекция (ПВИ) является одной из самых 

распространенных и социально значимых инфекций, которая передается половым 

путем. Заболеваемость ПВИ составляет 2,5–3,0 млн наблюдений в год (согласно 

данным ВОЗ), и с каждым годом выявляемость данной патологии во всем мире 

растет. На данный момент около 660 млн людей инфицированы ВПЧ [1].  

Данные типы вирусов оказывают патогенное действие на эпителиальные 

клетки и вызывают патологические нео - процессы (интраэпителиальные 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5399941/#CIT0002
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поражения), которые далее прогрессируют вплоть до развития онкозаболеваний  

(пре - и инвазивный рак шейки матки, прямой кишки,  ротовой полости, гортани, 

глотки и пр.) [3]. 

В клинической практике различают латентную, клиническую и 

субклиническую формы папилломавирусной инфекции. В клетках базального слоя 

вирус может длительное время находиться в латентном состоянии и определяться 

лишь методом полимеразной цепной реакции (ПЦР). При латентной форме 

отсутствуют клинические и цитологические изменения.  

Существуют различные варианты течения папилломавирусной инфекции: 

транзиторное и персистирующее. Транзиторное течение – вариант заболевания, 

при котором ВПЧ выявляется в течение непродолжительного периода времени (3–

6 месяцев) с последующей элиминацией вируса и отрицательными результатами 

ПЦР. У женщин в молодом возрасте примерно 80 % папилломавирусной инфекции 

протекает в транзиторной форме. При персистирующем варианте течения 

заболевания выявление ВПЧ происходит три и более раз в течение 1,5 лет и далее. 

При этом взятие материала для ПЦР-исследования производится каждые 3–6 

месяцев [71, 74]. У женщин более старшего возраста ВПЧ-инфекция имеет 

персистирующее течение, что является основной причиной развития большинства 

онкологических заболеваний шейки матки, влагалища и вульвы [72, 73]. 

Воздействие экзогенных и эндогенных процессов приводит к размножению 

вируса, при этом процесс переходит из латентной формы в стадию продуктивной 

инфекции. В данной стадии начинают проявляться клинические симптомы, такие 

как цитологические изменения, интраэпителиальные неоплазии различных 

степеней, появление аногенитальных папиллом. Известны две основные формы 

внутриклеточного состояния вируса: внехромосомная (эписомальная), которая не 

приводит к хромосомным нарушениям внутри клетки и тем самым не участвует в 

образовании онкологических поражений, и внутрихромосомная (интрасомальная), 

которая, наоборот, встраивается в геном клетки и способна приводить к 

озлокачествлению.  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5399941/#CIT0002
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В настоящее время роль папилломавирусной инфекции в развитии CIN I, II, 

III широко изучена, установлены типы ВПЧ, наиболее чаще встречающиеся при 

данной патологии. Так, исследования Международной ассоциации по 

биологическому изучению рака шейки матки показывают, что вирус папилломы 

человека (преимущественно 16-го и 18-го типов) содержится в 97 % образцов 

препаратов [1]. 

Вагинальная интраэпителиальная неоплазия (VАIN) – дисплазия плоского 

эпителия влагалища без инвазии за пределы базальной мембраны - заболевание, 

представляющее собой редкое и бессимптомное предопухолевое поражение. VАIN 

может возникать как в качестве отдельного, так и сочетанного поражения с 

цервикальной и вагинальной интраэпителиальной или инвазивной неоплазией, 

связанной с ВПЧ. Взаимосвязь с цервикальной интраэпителиальной неоплазией 

обнаруживается в 65 % наблюдений, с вагинальной интраэпителиальной 

неоплазией – в 10 % [4].  

ВПЧ-инфекции подвержен эпителий шейки матки и влагалища, причем 

обнаружение вируса во влагалище может предшествовать его обнаружению в 

шейке матки. Рак шейки матки встречается намного чаще рака влагалища, что еще 

раз подчеркивает большое значение метапластической ткани зоны трансформации 

шейки матки для развития ВПЧ-индуцированного рака половых органов [5, 37]. 

Клиническая особенность поражения влагалища - практически 

бессимптомное до развития тяжелых инфильтративных поражений течение 

заболевания, диагноз только в редких случаях устанавливают на ранних стадиях 

заболевания при получении «аномальных цитологических результатов» и 

соответственно, проведении дополнительного обследования - расширенной 

кольпоскопии и «прицельной» биопсии.  

VАIN высокой степени тяжести в прошлом веке лечили частичной или 

полной верхней вагинэктомией в сочетании с гистерэктомией и лучевой терапией 

[4, 13]. 
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Риск прогрессирования вагинальной интраэпителиальной неоплазии до 

инвазивного рака влагалища не является незначительным. По данным литературы, 

вероятность возникновения онкологического процесса влагалища после лечения 

VAIN II составляет 3,2–5,8 % с временным интервалом от лечения до 

прогрессирования от 54,6 до 61 месяцев [95]. 

По данным Jentsche et al., у 6 % пациенток с VAIN в дальнейшем может 

развиться рак влагалища: все обследуемые пациентки с онкопатологией были ВПЧ-

положительными, среди них доминировал VAIN III [94]. Также отмечается, что у 

пациенток с VAIN III скорость прогрессирования инвазивного заболевания была 

значительно выше по сравнению с пациентками с VAIN II (15,4 против 

1,4 %). В других исследованиях были отмечены еще более высокие показатели 

прогрессирования HSIL влагалища до инвазивного рака, варьирующиеся от 17 до 

20 % [93]. 

В прошлом веке вагинальные интраэпителиальные неоплазии считались 

заболеванием женщин после 40 лет, однако в связи с развитием скрининговых 

программ и ростом числа ВПЧ-позитивных пациенток, данное заболевание всё 

чаще выявляется у женщин уже после 25 лет [46].  

В 2012 году Lower Anogenital Squamous Terminology (LAST) рекомендовал 

единую двухуровневую терминологию для плоскоклеточных интраэпителиальных 

поражений (SIL), ассоциированных с вирусом папилломы человека, вне 

зависимости локализации процесса в аногенитальной области. Проводится 

различие между SIL низкого онкогенного риска – LSIL и SIL высокого онкогенного 

риска – HSIL.  

В 2020 году Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) рекомендовала 

для обозначения предраковых поражений влагалища использовать ту же 

терминологию, что и для интраэпителиальных поражений других органов женской 

репродуктивной системы. Трёхуровневая классификация интраэпителиальных 

неоплазий широко применима в практике на данный момент. Таким образом LSIL 

включает в себя VAIN I, а HSIL – VAIN II и VAIN III [85, 86].  
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Согласно МКБ-10, VAIN подразделяется на VAIN I – слабовыраженная 

дисплазия влагалища (N89.0), VAIN II – умеренная дисплазия влагалища (N89.1), 

VAIN III – резко выраженная дисплазия влагалища (N89.2) и дисплазия влагалища 

неуточненная (N89.3). 

Данная классификация гистологически обоснована, т. к. распределяет уровни 

тяжести патологии в зависимости от глубины инвазии патологического процесса. 

Для VAIN I характерно развитие атипии в нижней трети эпителиального пласта. 

Для VAIN II характерно развитие атипии в двух третях эпителиального пласта. 

VAIN III принято считать тяжелое поражение с атипией по всей толщине эпителия 

– от базальной мембраны до поверхности.  

По клинико-патологическому описанию VAIN классифицируют на 4 формы 

[7]:  

1) VAIN de novo или VAIN изолированная;  

2) VAIN, которая ассоциирована с аналогичным интраэпителиальным ВПЧ- 

поражением вульвы и/или раком вульвы;  

3) VAIN, которая ассоциирована с поражением шейки (CIN);  

4) VAIN, которая ассоциирована с вирусным ВПЧ- поражением шейки и 

вульвы. 

Тест на ВПЧ оказался положительным у 92 % обследованных пациентов, у 

которых диагностировали VАIN II–III степени, 84,4 % - с VАIN I степени, 84,6 % - 

с эпителиальным раком влагалища [7].  

Как показали исследования, VAIN чаще всего локализуется в верхней трети 

влагалища [8, 9]. Поражения VAIN располагались в этой зоне в 55 % наблюдений, 

в то время как в средней трети локализовались 20 % поражений и в нижней – 3 %. 

Мультифокальные поражения VAIN встречаются в 61 % наблюдений [10, 38]. 

К факторам риска развития влагалищной интраэпителиальной неоплазии у 

ВПЧ-скомпрометированных пациенток относят иммуносупрессивную терапию 

после трансплантационных операций, а также различные формы иммунодефицита, 

в том числе ВИЧ-инфекцию [48, 84]. Согласно данным исследователей, VАIN I 
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диагностируется у 43–53 %, а VAIN II–III — у 13–16 % ВИЧ-позитивных женщин 

[49, 50, 51]. Этиологическим фактором считают также длительное табакокурение. 

При исследовании взаимосвязи с курением было установлено, что значительно 

более высокий риск имеют женщины с ВПЧ-инфекцией, которые курят (41–51 %) 

VAIN II–III в сравнении с некурящими [52, 53, 54]. 

ВПЧ-позитивным пациенткам необходимо проводить диагностику 

влагалищных интраэпителиальных неоплазий, независимо от наличия тела и 

шейки матки. У пациенток, которые перенесли гистерэктомию, инфицирование 

ВПЧ достигает 27,8 %. Чаще всего встречаются генотипы 16 -15,8 % и генотип 68 

- 4,5 % [11, 12]. 

Первичной диагностикой является осмотр влагалища в зеркалах. Очаги VAIN 

характеризуются шероховатой поверхностью, обычно сероватого или розового 

цвета, они могут быть в виде остроконечных или плоских кондилом.  

Для скрининга пациенток используют цитологический метод. 

Цитологическое исследование не теряет чувствительности у пациенток, которым 

была проведена гистерэктомии. Это дает реальную высокоинформативную 

возможность динамического наблюдения после оперативного лечения [15, 16]. 

Лица, у которых по данным цитологического исследования определяется 

положительный результат при отсутствии патологии шейки матки, должны быть 

обследованы на наличие вагинальных поражений. Чувствительность цитологии 

как метода диагностики составляет 67,5–76,2 %, а в сочетании с ВПЧ-

тестированием может достигать 95 % [91]. 

ВПЧ-тестирование может использоваться как для прогноза персистенции 

вируса, так и для прогнозирования развития VAIN [17, 39]. ВПЧ-положительные 

пациентки, даже перенесшие экстирпацию матки по поводу ассоциированных с 

вирусом папилломы человека заболеваний шейки, имеют повышенный риск 

образования влагалищных интраэпителиальных неоплазий. Таким образом, анализ 

на ВПЧ у таких пациенток является скрининговым исследованием, которое 

позволяет прогнозировать заболевание по результатам вирусной нагрузки [55].  
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При визуальном осмотре во влагалище часто не обнаруживается серьезных 

идентифицируемых повреждений. Поэтому обследование влагалища с помощью 

кольпоскопа имеет важное значение. Пациенткам, которых оперировали по поводу 

CIN, вагиноскопия с использованием раствора уксусной кислоты и раствора 

Люголя - обязательный метод обследования. Обычно после гистерэктомии, которая 

была выполнена по поводу CIN, VAIN возникает в складках купола влагалища на 

3 и 9 ч – так называемых «ушках» сводов влагалища [16, 18]. Складки влагалища 

затрудняют обнаружение всех подозрительных участков, поскольку поражения 

могут быть скрыты как между складками слизистой оболочки влагалища, так и 

среди рубцово - деформированных тканей купола влагалища. При применении 

уксусной кислоты VAIN становится ацетобелым с четкими границами и зернистой 

поверхностью. Наличие атипичных и хрупких сосудов, а также зон поражений с 

неровной поверхностью и изъязвлениями требует применения дополнительных 

методов обследования на предмет верификации инвазивных процессов. VAIN 

может проявляться только в виде йоднегативного эпителия, однако у пациенток в 

постменопаузе с выраженной атрофией слизистой оболочки влагалища 

интерпретация йодного теста Шиллера может быть затруднена [92].  

Если при проведении вагиноскопии выявляются поражения стенок 

влагалища, для дифференциальной диагностики требуется проведение биопсии. 

Гистологическое подтверждение позволяет определить нормальный эпителий, 

доброкачественные образования, поражение VAIN I и предраковые формы 

заболевания. Взятие биопсийного материала в верхних двух третях влагалища 

обычно безболезненно, однако при локализации процесса в нижней трети 

влагалища требуется местная анестезия из-за большего количества нервных 

окончаний [40, 41].  

Всё большее распространение получает флуоресцентная диагностика 

влагалищных интраэпителиальных неоплазий. Данный метод не заменяет 

вагиноскопию, но является информативным дополнительным диагностическим 

инструментом [70]. Особенные преимущества можно отметить при 
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множественных поражениях, а также при локализации процесса в областях, где 

вагиноскопическая оценка затруднена. В частности, данный метод положительно 

себя зарекомендовал при оценке рубцово-измененного купола влагалища после 

экстирпации матки. Также данный метод имеет перспективы в диагностике 

рецидивирующих интраэпителиальных неоплазий после перенесенной 

брахитерапии [7, 69].  

Лечение VAIN зависит от степени поражения и требует мультифакторного 

подхода. Виды лечения влагалищных интраэпителиальных неоплазий можно 

подразделить на 4 основные группы: местное лечение, абляция, иссечение и 

радиационные методы. 

Местное лечение применяют к формам поражений стенки влагалища при 

начальных формах заболевания и при наличии противопоказаний к применению 

более агрессивных методов лечения. Оно заключается в воздействии на 

пораженный участок противоопухолевыми и иммуностимулирующими 

препаратами (фторурацил, имихимод, трихлоруксусная кислота). Местная терапия 

может быть использована как вспомогательный метод после абляции или 

иссечения патологической ткани. В литературе описано наблюдение, в котором 

после проведения лазерной вапоризации при подозрении на рецидивирующий 

процесс по данным цитологии применялся имихимод. Рецидив заболевания не 

наблюдался в течение 3 лет после терапии. Однако авторы отмечают 

необходимость дальнейших исследований применения местной терапии 

лекарственными средствами при лечении влагалищных интраэпителиальных 

неоплазий [56].  

К методам лечения при помощи абляции пораженных участков влагалища 

относятся применение СО2-лазера и фотодинамической терапии. Использование 

лазерных технологий является одним из основных методов лечения легких 

степеней VAIN, особенно при локализации пораженных участков в своде 

влагалища, что, без сомнения, также подходит для пациенток, которые перенесли 

гистерэктомию. К преимуществам лазерной вапоризации можно отнести 

https://www.vidal.ru/drugs/molecule/424
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универсальность в лечении многоочагового заболевания без ущерба для 

вагинального эпителия и низкую вероятность осложнений. Эффективность 

лазерной вапоризации при лечении VAIN варьируется от 50 до 100 % [57, 58]. 

Авторы отмечают, что лазерная вапоризация характеризуется безопасностью и 

низкой частотой осложнений, но рекомендуется при лечении пациенток с 

небольшими участками неоплазии — до 1 см2. Однако частота рецидива 

заболевания на данный момент остается неизученной [19, 20, 21].  

Фотодинамическую терапию активно применяют в лечении CIN различной 

степени тяжести. Для данной процедуры используется фотосенсибилизатор (10 % 

раствор 5-аминолевулиновой кислоты), который фокусирует лазерный луч с 

длиной волны 635 нм и выходной мощностью 80–125 Дж/см2 на пораженную ткань. 

Положительными характеристиками данного метода можно считать отсутствие 

рубцевания ткани влагалища и хороший косметический эффект после лечения [61]. 

Но фотодинамическая терапия малоэффективна у пациенток после гистерэктомии 

с локализацией процесса в складках купола влагалища [59, 60].  

При высоких степенях VAIN необходимо более глубокое иссечение тканей, 

для этого больше подходит петлевая электроэксцизия. Преимуществом данного 

метода является локальное и более точное удаление тканей, которые вовлечены в 

патологический процесс. Петлевым электродом различного диаметра иссекается 

слизистая оболочка влагалища и часть подслизистой ткани [22]. Однако стоит 

учитывать, что данный метод может приводить к тяжелым осложнениям, таким, 

как повреждение тканей вплоть до перфорации смежных органов и обильные 

кровотечения в области эксцизионных участков влагалища [62], при этом данный 

метод является одним из самых распространенных. Рецидивирование процесса при 

подобном иссечении составляет от 13 до 25 % [42]. 

Для лечения VAIN также применяют кавитационную ультразвуковую 

хирургическую аспирацию, но, к сожалению, частота рецидивов при 

использовании данной методики достигает 50 % [23, 43]. Во время проведения 

процедуры происходит воздействие на ткань при помощи ультразвуковых волн с 
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высокой частотностью. Информативность и диагностическая ценность удаленного 

аспирата коррелирует с данными, полученными при помощи биопсии на 

дооперационном этапе [63, 64].  

В последнее время для лечения VAIN чаще используется фотодинамическая 

терапия, которую применяют для лечения онкологических заболеваний шейки 

матки. Но при самых тяжелых формах влагалищных интраэпителиальных 

неоплазий и наличии противопоказаний к оперативному лечению применяются 

высокие дозы лучевой нагрузки, которые позволяют снизить рост патологического 

образования и частоту рецидивов [65]. Однако данный метод, как и другие формы 

брахитерапии, сопровождается постлучевыми осложнениями, что существенно 

влияет на качество жизни пациенток [16, 44].  

При VAIN III редко требуется повторная операция, когда отдельно удаляют 

верхнюю треть влагалища, при этом подобные операции остаются актуальными, 

несмотря на указанные ранее новые методы лечения. Однако данная операция 

снижает качество жизни пациенткам, которые живут половой жизнью. 

Вагинэктомия верхней трети достигается технически сложным путем – а именно 

обязательной дополнительной мобилизацией мочевого пузыря и прямой кишки, а 

также обязательным этапом выделения и визуализации мочеточников в 

параметральных и паравагинальных клетчаточных пространствах, поэтому может 

осуществляться лишь высококвалифицированными хирургами [14]. Ввиду наличия 

выраженного спаечного процесса в малом тазу, возникшего после проведения 

гистерэктомии в анамнезе и топографо-анатомических особенностей данная 

операция может сопровождаться тяжелыми интраоперационными осложнениями 

(повреждение мочевого пузыря, мочеточников, кишечника с развитием мочевого 

или калового перитонита, или последующим формированием фистул). В 

некоторых исследованиях отмечаются преимущества лапароскопического доступа, 

который включает робот-ассистированную лапароскопическую вагинэктомию [24, 

25, 26]. Если сравнивать абляционные и эксцизионные методы лечения, то 

удаление верхней трети влагалища позволяет удалить всю пораженную ткань 
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целиком. VAIN часто мультилокальны, при этом обязательное 

патоморфологическое исследование   каждой локации помогает ранней 

диагностике онкопатологии. Для пациенток, у которых деформирован купол 

влагалища после гистерэктомии это особенно актуально [27, 45]. 

При гистологически подтвержденном онкологическом процессе влагалища, 

а также при подозрении на инвазию в подлежащие ткани и органы и 

метастазирование, объемы оперативного лечения не подразумевают 

органосберегающее лечение. Данным пациенткам проводится радикальная 

вагинэктомия с тазовой лимфодиссекцией. При вагинэктомии удаляется 

влагалищная трубка целиком, а со стороны наружных половых органов остается 

лишь мочеиспускательный канал [67]. Частота рецидивов заболевания после 

тотальной вагинэктомии при карциноме in situ влагалища за 5 лет, по данным 

авторов, составляет 17 % [66].  

В последние десятилетия были проведены многочисленные исследования с 

целью поиска генетических факторов, связанных с персистирующей ВПЧ-

инфекцией и развитием онкологических заболеваний аногенитальной 

области. Предполагается, что нарушение апоптоза и иммунологической защиты 

организма играют ключевую роль в восприимчивости и развитии ВПЧ-

ассоциированных заболеваний [87]. Эпигенетические процессы, основанные на 

дифференциальном метилировании, вносят существенный вклад в регуляцию 

жизненного цикла вируса папилломы. Ген CADM1, влияющий на клеточную 

адгезию, белки, ассоциированные с созреванием Т-лимфоцитов (MAL), и микро-

РНК 124-2 (miR124-2) оказались основными биомаркерами в развитии ВПЧ-

ассоциированных интраэпителиальных неоплазий. Данные гены влияют на 

лежащие в основе биологические изменения и могут быть перспективными 

маркерами заболеваний [88, 89, 90].  

Одним из перспективных направлений в терапии ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний является иммунокоррекция, которая имеет значительные успехи 

в лечении и профилактике многих инфекционных заболеваний. Из всей группы 
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препаратов особенно оправданным для лечения ПВИ является применение 

иммуномодуляторов – цитокинов с противовирусной активностью [97, 98, 99]. 

По классификации Хаитова Р.М., Пинегина Б.В., иммуномодуляторы – 

лекарственные средства, которые обладают иммунотропной активностью и 

в терапевтических дозах восстанавливают функции иммунной системы. Цитокины 

- основа для создания большой группы как естественных, так и рекомбинантных 

иммуномодулирующих препаратов. По мнению авторов, «…иммунокорректоры, 

действующие на фагоцитарное звено иммунитета, можно назначать больным как с 

выявленными, так и с невыявленными нарушениями иммунного статуса» [100], 

т. е. основанием для назначения препарата является клиническая картина, а именно 

наличие персистирующей ВПЧ-инфекции.  

Очевидно, что необходимо изучение целесообразности включения в 

программу предоперационной подготовки иммуномодулирующих препаратов с 

противовирусной цитокиновой активностью для снижения вирусной нагрузки и 

улучшения репарации тканей. 

К иммунокорректорам относят Суперлимф, являющийся первым 

цитокиновым препаратом, который используют для локальной терапии [101, 102]. 

Противовирусное, противомикробное и противогрибковое действие, стимуляция 

функциональной активности моноцитов и нейтрофилов, активизация фагоцитоза, 

выработка противовоспалительных цитокинов, в том числе с противоопухолевой 

активностью, антиоксидантная активность, ускоренная регенерация и 

эпителизация раневых дефектов – достоинства данного отечественного препарата, 

отмеченные многими исследователями [103, 104, 105]. Это послужило поводом для 

его применения с оценкой эффективности в нашем исследовании.     

Остается практически нерешенным вопрос профилактики заболеваемости 

VAIN у ВПЧ-скомпрометированных пациенток. Простая гистерэктомия считается 

окончательным методом лечения только цервикальной интраэпителиальной 

неоплазии (CIN). Но удаление тела и шейки матки у пациенток с ВПЧ-

ассоциированными заболеваниями не исключает риск возникновения VAIN после 
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оперативного лечения. Заболеваемость вагинальной интраэпителиальной 

неоплазией у пациенток с CIN достигает 7,4 % [28, 29]. 

С 1987 по 2011 гг. в Швеции проходило национальное популяционное 

когортное исследование. Объектом исследования были 5 млн женщин в возрасте 

от 20 лет, целью исследования - выявление риска развития вагинального рака у 

женщин после гистерэктомии. Было следующее разделение на группы: 1) 

женщины после гистерэктомии (по поводу доброкачественного заболевания матки) 

без сопутствующей CIN III 2) женщины после гистерэктомии с CIN III/AIS 3) 

женщины после гистерэктомии по поводу CIN; 4) женщины без гистерэктомии. По 

итогам исследования обнаружено 898 случаев вагинального рака. У женщин с CIN 

и перенесенной гистерэктомией в анамнезе показатели заболеваемости раком 

влагалища составили 51,3 (95 % ДИ 34,4–76,5) на 100 000 человек. У женщин после 

гистерэктомии частота встречаемости рака влагалища без изученных факторов 

риска составила 3,65 на 100 000 населения, а у женщин без гистерэктомии – 0,87 на 

100 000 населения. В результате этого исследования определено, что, несмотря на 

проведенную гистерэктомию, рак влагалища встречается у оперированных 

женщин чаще по сравнению с неоперированными, и особенно часто – у женщин с 

ВПЧ и CIN в анамнезе.  

Авторы резюмируют, что данные результаты наглядно демонстрируют 

необходимость наблюдения за пациентками, перенесшими гистерэктомию по 

поводу CIN, в том числе как к заболеванию, ассоциированному с ВПЧ-инфекцией. 

Одним из выводов исследования является то, что скрининговые методы 

исследования обязательно должны быть введены для данной категории больных, 

т. к. вероятность возникновения онкологии влагалища у женщин после 

экстирпации матки практически вдвое выше, чем у пациенток из общей популяции, 

не подвергшихся гистерэктомии [75]. 

В целом, по данным мировой литературы авторы сходятся во мнении, что 

риск развития вагинальной интраэпителиальной неоплазии, а также рака 

влагалища значительно повышен (5–40 %) у женщин, которые перенесли 
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гистерэктомию по поводу ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки (рака 

шейки матки или CIN) [79, 81, 82, 83].  

Yu D. et al. в 2021 продемонстрировали результаты ретроспективного анализа 

клинико-патологических данных и клинических исходов пациенток с 

влагалищными интраэпителиальными неоплазиями за 7 лет наблюдений. 

В исследование включено 118 пациенток, которые были разделены на 3 группы по 

гистологической степени выраженности патологического процесса: VAIN I 

(30,5 %), VAIN II (41,5 %), VAIN III (28,0 %). У большинства пациенток был 

подтвержден положительный результат на ВПЧ – 115 (97,5 %). Положительный 

результат на типы ВПЧ ВКР получен у 84 (71,2 %) пациенток. 42 (35,6 %) 

пациентки перенесли гистерэктомию до постановки диагноза VAIN, а интервалы 

между гистерэктомией и постановкой диагноза VAIN составили от 3 до 68 

месяцев. Большинство хирургических показаний были связаны с ВПЧ-

заболеваниями – 34 (80,9 %), такими, как CIN – 8 (19,0 %), рак шейки матки – 26 

(61,9 %). В течение периода наблюдения у 78 (66,1 %) пациенток после 

первоначального лечения наблюдалась ремиссия заболевания, у 7 (5,9 %) – 

рецидив. Частота VAIN после гистерэктомии по поводу заболеваний тела и шейки 

матки, не связанных с ВПЧ, составила 20 % [76].  

Schockaert S. et al. еще в 2008 году провели ретроспективное исследование 

3030 женщин, наблюдаемых в период с 1989 по 2003 год, с CIN II–III без 

цитологически подтвержденного VAIN. Ими были обследованы 125 пациенток, 

перенесших гистерэктомию в течение 6 месяцев после постановки диагноза CIN II 

или CIN III. У 7 из 94 женщин в группе наблюдения (7,4 %) развился VAIN II–III, 

в том числе у 2 пациенток был выявлен инвазивный рак влагалища. Интервал 

между гистерэктомией и постановкой диагноза VAIN составил от 5 до 103 

месяцев. Таким образом, авторы приходят к выводу, что гистерэктомия не может 

рассматриваться в качестве окончательной терапии CIN, поскольку частота 

последующего VAIN достигает 7,4 % [77]. По данным Пекинской больницы 

акушерства и гинекологии, частота возникновения VAIN после гистерэктомии из-
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за патологии шейки матки составляет 14,8 %. Было доказано, что степень VAIN 

напрямую зависит от степени CIN и вызывается теми же группами вируса 

папилломы человека. В исследовании, проведенном He Y. et al. [78], было 

обследовано 669 пациенток, которые перенесли гистерэктомию по поводу CIN III 

и инвазивного рака шейки матки. Лишь 15 пациенток подверглись обследованию 

стенок влагалища и биопсии при проведении кольпоскопии перед гистерэктомией. 

У 11 из них был диагностирован VAIN II–III (в дальнейшем этим пациенткам была 

выполнена резекция верхней трети влагалища в рамках гистерэктомии). Частота 

рецидивов заболевания в культе влагалища через 5 лет после гистерэктомии 

составила 12,1 %, частота прогрессирования – 4,0 %, частота рецидивирования – 

2,0 %. Авторы исследования заявляют о необходимости не только наблюдения за 

пациентками после экстирпации матки путем скрининговых исследований, но и 

обязательной биопсии влагалища у пациенток с цервикальной интраэпителиальной 

неоплазией высокой степени и ранней стадией рака шейки матки [19]. 

В последнее время активно обсуждают неутешительные результаты 

малоинвазивной терапии VAIN после гистерэктомии. Предполагают, что 

атипичный эпителий зачастую может быть недоступен из-за его расположения 

выше линии швов свода или в углублениях углов свода влагалища [30]. Поэтому 

встает вопрос о комбинированном лечении VAIN или его профилактике у 

пациенток с CIN в процессе экстирпации матки. В 2019 году в Великобритании 

было проведено национальное исследование по лечению вагинальной 

интраэпителиальной неоплазии. Авторы высказывают мнение о возможности 

резекции влагалища во время удаления тела и шейки матки у пациенток с VAIN 

любой степени ввиду сложного послеоперационного ведения таких пациенток [34]. 

Авторы полагают, принимая во внимание распространенность и заболеваемость 

VAIN у пациенток с ВПЧ-ассоциированными цервикальными 

интраэпителиальными неоплазиями, необходимость проведения исследования о 

целесообразности профилактической частичной резекции верхней трети 

влагалища во время гистерэктомии. 
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По данным авторов, у пациенток после гистерэктомии в патологический 

процесс интраэпителиальной неоплазии в основном вовлекается верхняя половина 

влагалища. Локализация процесса в краях культи влагалища достигает 54 %. Таким 

образом, исследователи пришли к выводу, что пациентки с CIN в анамнезе требуют 

регулярного обследования, которое включает в себя цитологический анализ из 

купола влагалища с целью выявления поражений слизистой на начальных этапах 

заболевания [47].  

Абдоминальная гистерэктомия многие годы являлась одним из радикальных 

методов лечения ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки, в частности 

плоскоклеточных интраэпителиальных поражений высокой степени 

злокачественности. Такой объем оперативного лечения уменьшал частоту 

онкологических заболеваний репродуктивной системы у женщин, однако не мог 

быть применен у пациенток в молодом возрасте. Несмотря на отсутствие тела и 

шейки матки, данные пациентки нуждаются в скрининговых мероприятиях по 

поводу ВПЧ-ассоциированных поражений культи влагалища.  

Coronel-Brizio P. et al. на основании трехлетнего ретроспективного анализа 

41 пациентки, перенесших абдоминальную гистерэктомию по поводу 

плоскоклеточного интраэпителиального поражения высокой степени 

злокачественности, выявили у 7,3 % рецидив заболевания в культе влагалища. Они 

пришли к выводу, что классическую экстирпацию матки нельзя считать 

окончательным и безрецидивным вариантом лечения таких пациенток [80]. 

Требуется разработка технологии оперативного лечения, которая может позволить 

снизить риск рецидивирования ВПЧ-ассоциированных заболеваний половых 

органов у женщин. Технология стандартной лапаротомической и 

лапароскопической гистерэктомии состоит в пересечении и прошивании 

(коагуляции) круглых маточных связок, собственных связок яичников и 

мезосальпинсов (воронко- тазовых связок при пангистерэктомии), смещении 

мочевого пузыря, пересечении и лигировании (коагуляции) маточных сосудов и 

кардинальных связок до достижения влагалищного свода с последующим 

отсечением матки с шейкой непосредственно по краю влагалищной трубки 

прилежащей к шейке матки с коагуляцией или лигированием [68].  
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В литературе описаны наблюдения рака влагалища после гистерэктомии, 

которые сложны для диагностики. Guo L. et al. и Cong Q. et al. сообщают, что 

локализация процесса в углублениях купола влагалища не дает возможности 

провести адекватную вагиноскопию и затрудняет даже взятие материала для 

цитологического исследования. В связи с этим процесс диагностировали в стадии, 

когда поражение влагалища достигало нескольких сантиметров [35, 36]. Эти 

исследования позволяют сделать вывод, что расширение объема оперативного 

лечения до резекции стенок влагалища является логичной, но неизученной 

профилактической мерой. 

Таким образом, несмотря на проведенные в последние годы исследования, 

направленные на оптимизацию лечения ВПЧ-ассоциированных заболеваний [106, 

109, 110, 12] и использование самых современных методов диагностики и терапии, 

в том числе фотодинамической терапии [107, 108, 111], проблема далека от 

разрешения. Это относится и к менее изученной области ВПЧ-поражения – 

внутриэпителиальным заболеваниям влагалища (VAIN), особенно после 

гистерэктомии, что и послужило поводом для проведения данного исследования.  
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ГЛАВА 2. ХАРАКТЕРИСТИКА КЛИНИЧЕСКОГО МАТЕРИАЛА И 

МЕТОДОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1. Материал исследования. Распределение обследованных пациенток на 

группы 

Исследование проведено на базе ГБУЗ Московской области «Московский 

областной научно-исследовательский институт акушерства и гинекологии им. 

академика В.И. Краснопольского». Оно включило ретро- и проспективный анализы 

результатов оперативного лечения 176 пациенток с положительным анализом на 

ВПЧ ВКР, которым было произведено оперативное лечение в объеме экстирпации 

матки по поводу различных заболеваний тела и шейки матки с 2018 по 2023 год.  

 

Критерии включения в исследование 

1. Пациентки, которым планировалось хирургическое лечение в объеме 

гистерэктомии по различным показаниям (миома матки, эндометриоз, пролапс 

гениталий, опухоли яичников, заболевания шейки матки) с верифицированным 

ВПЧ-положительным анализом. Все пациентки прошли до- и 

послеоперационный скрининг, который подтвердил наличие у них вируса 

папилломы человека высокого канцерогенного риска (ВПЧ ВКР).  

2. Согласие пациенток на оперативное лечение и участие в научном 

исследовании. 

Критерии исключения 

1. Наличие тяжелой экстрагенитальной патологии, являющейся 

противопоказанием к хирургическому лечению.  

2. Наличие острых воспалительных заболеваний любой локализации. 

3. Наличие онкологических гинекологических заболеваний, а также 

онкозаболеваний любой другой локализации. 
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2.2. Дизайн исследования  

Одноцентровое ретро-проспективное нерандомизированное контролируемое 

исследование «наблюдение – контроль», выполненное на базе отделения 

поликлинического отделения и отделения оперативной гинекологии с 

онкогинекологией и дневным стационаром ГБУЗ МО МОНИИАГ имени академика 

В.И. Краснопольского. Дизайн исследования представлен на рисунке 1. 

 

 

В I группу – ретроспективное исследование – было включено 116 пациенток 

с различными заболеваниями тела и шейки матки и положительным анализом на 

ВПЧ, которым было произведено оперативное лечение в объеме гистерэктомии. У 

всех пациенток I группы (n = 116) собраны анамнестические данные, проведено 

тщательное изучение амбулаторных карт и стационарных историй болезни; после 

гистерэктомии проведено тестирование на персистенцию ВПЧ и наличие 

заболеваний влагалища (ВПЧ ВКР-тестирование, вагиноскопия, цитологическое 

исследование, биопсия по показаниям). 

Рисунок 1 — Дизайн исследования 
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II группа – проспективное исследование – 60 пациенток с заболеваниями тела 

и шейки матки и положительным анализом на ВПЧ ВКР, которым планировалось 

и произведено оперативное лечение в объеме экстирпации матки:  

✓ IIА группа – 30 пациенток, которым проведена предоперационная 

медикаментозная подготовка при помощи белково-пептидного комплекса из 

лейкоцитов животных, обладающего противовирусным и 

противовоспалительным действием для снижения вирусной нагрузки. 

Препарат применялся по схеме: 1 суппозиторий (25 ЕД) на ночь вагинально, 

20 свечей/курс.  

✓ IIВ группа – 30 пациенток со стандартной предоперационной подготовкой. 

 

После проведения лечения с сопоставимыми локациями и ВПЧ-титрами по 

критерию «Модифицированная гистерэктомия, с резекцией влагалища и без» 

пациентки II проспективной группы также были подразделены на подгруппы:  

✓ IIR подгруппа – 24 пациентки, которым проведена гистерэктомия с резекцией 

верхней трети влагалища на 1–1,5 см ниже границы шейки матки. 

✓ IIS подгруппа – 36 пациенток со стандартной методикой, которым проведена 

классическая гистерэктомия, при которой отсечение влагалища проводилось 

непосредственно по границе влагалища и шейки матки.  

У пациенток проспективной группы обследование проводилось до - и после 

гистерэктомии (через 2 и 6 месяцев) и включало ВПЧ-тестирование, вагиноскопию, 

жидкостное цитологическое исследование, биопсию (по показаниям).  

В таблице 1 представлены данные о возрасте и репродуктивной функции 

пациенток I группы (ретроспективное исследование). 
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Таблица 1 — Возраст и паритет пациенток I группы (ретроспективный анализ 116 ВПЧ-

позитивных пациенток после гистерэктомии) 

Анамнез N (%) M ± S V, % Me [LQ; UQ] (Min; Max) 

Возраст, лет 116 (100) 51,26 ± 10,07 20,00 
50,00  

[44,00; 59,00] 
(32,00; 74,00) 

Беременности 101 (87,07) 2,94 ± 2,39 81,00 
2,00  

[2,00; 4,00] 
(0,00; 18,00) 

Роды 97 (83,62) 1,54 ± 0,60 39,00 
1,00  

[1,00; 2,00] 
(1,00; 3,00) 

Аборты 56 (48,28) 2,34 ± 2,50 107,00 
2,00  

[1,00; 3,00] 
(0,00; 16,00) 

Выкидыши 15 (12,93) 1,07 ± 0,46 43,00 
1,00  

[1,00; 1,00] 
(0,00; 2,00) 

 

 

Как видно из таблицы 1, средний возраст обследованных пациенток 

ретроспективной группы с верифицированным ВПЧ ВКР составил 51,26 ± 10,07 

лет (медиана возраста – 50 лет, квартили – 44 года и 59 лет, минимальный возраст 

обследованных – 32 года, максимальный – 74 года). 

Данные о сопутствующих экстрагенитальных заболеваниях пациенток I 

группы представлены в таблице 2. Так, несмотря на достаточно молодой средний 

возраст пациенток (51 год), экстрагенитальные заболевания имелись у 107 из 116 

женщин, что составило 92,2 % (количество наблюдений по нозологии превысило 

число пациенток за счет имевшихся у одной больной нескольких заболеваний). 

Наиболее часто встречались сердечно-сосудистые заболевания (26,5 %), 

нарушение жирового обмена (НЖО) 1–3 степени (25 %) и хронические заболевания 

желудочно-кишечного тракта (19,0 %). Хронические заболевания легких имелись 

у 12 (10,7 %) пациенток – практически у каждой десятой; у 37 из 116 (37,1 %) 

имелась хроническая никотиновая зависимость. 
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Таблица 2 — Наличие и характер экстрагенитальных заболеваний у пациенток I группы 

(ретроспективный анализ 116 ВПЧ-позитивных пациенток после гистерэктомии) 

Наличие и характер экстрагенитальных 

заболеваний 

 

Число 

наблюдений, абс. 
% 

Сердечно-сосудистые заболевания 30 26,5 

Хронические заболевания ЖКТ 21 18,6 

Хронические заболевания легких 12 10,7 

Курение (хроническая никотиновая 

зависимость) 
37 37,06 

Заболевания молочной железы 16 14,2 

НЖО – ожирение 1 степени 12 10,6 

НЖО – ожирение 2 степени 13 11,5 

НЖО – ожирение 3 степени 4 3,5 

НЖО всего  29 25 

Заболевания щитовидной железы 13 11,5 

Заболевания костно-мышечной системы 13 11,5 

Хронические заболевания мочевыделительной 

системы 
12 10,6 

Анемия 16 14,2 

Кожные заболевания 9 8,0 

Сахарный диабет 8 7,1 

Заболевания нервной системы 3 2,7 

Носительство вируса иммунодефицита человека 2 1,8 

Всего пациенток с наличием 

экстрагенитальных заболеваний 
107 92,2 

 

 

Как показано в таблице 3, до гистерэктомии ВПЧ ВКР имелся у всех 

пациенток. Превалировал 16 тип вируса (37,9 %), вирусная нагрузка (ВПЧ-титр) до 

операции была очень высокой и составила 5,42 ± 1,18 Lg (копий/образец), медиана 

– 5,35, квартили 4,57 и 6,57, min 3,60, max 6,80 Lg (копий/образец). 

ВПЧ ВКР-ассоциированные заболевания шейки матки (CIN I–CIN III) до 

гистерэктомии имелись у 69 (59,5%) пациенток.  
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В таблице 3 представлены анамнестические данные пациенток II группы 

(проспективной), средний возраст обследованных которых составил 52,02 ± 10 лет. 

Медиана возраста – 50 лет, квартили – 44 года и 60 лет, минимальный возраст 

обследованных – 36 лет, максимальный – 76 лет. 

 

Таблица 3 — Возраст и паритет пациенток II группы (проспективное исследование 60 

ВПЧ-позитивных пациенток с заболеваниями тела и шейки матки, которым проведено 

оперативное лечение в объеме гистерэктомии) 

 

В соответствии с данными, представленными в таблице 4, экстрагенитальные 

заболевания имелись у 55 из 60 женщин, что составило 91,7 % (количество 

наблюдений по нозологии также превысило число обследованных женщин за счет 

наличия у одной больной нескольких заболеваний). Наиболее часто встретились 

сердечно-сосудистые заболевания (69,5 %), нарушение жирового обмена 1–3 

степени (40 %) и хронические заболевания желудочно-кишечного тракта (37,3 %).  

Несмотря на относительно молодой средний возраст пациенток (52 года), 

хронические заболевания легких имелись у каждой десятой (10,3 %), хроническая 

никотиновая зависимость – у 26 из 60, что составило 43,3 %. 

Анамнез N (%) M ± S V, % Me [LQ; UQ] (Min; 

Max) 

Возраст, лет 60 (100,00) 52,02 ± 10,12 19,00 
50,00  

[44,75; 60,00] 

(36,00; 

76,00) 

Коитархе, лет 60 (100,00) 18,48 ± 1,69 9,00 
18,00  

[17,75; 20,00] 

(13,00; 

23,00) 

Беременности 60 (100,00) 3,13 ± 1,70 54,00 
3,00  

[2,00; 4,00] 
(0,00; 7,00) 

Роды 60 (100,00) 1,57 ± 0,79 50,00 
2,00  

[1,00; 2,00] 
(0,00; 4,00) 

Аборты 60 (100,00) 1,33 ± 1,34 100,00 
1,00  

[0,00; 2,00] 
(0,00; 6,00) 

Выкидыши 60 (100,00) 0,18 ± 0,43 235,00 
0,00  

[0,00; 0,00] 
(0,00; 2,00) 
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Обращает на себя внимание наличие различных доброкачественных 

заболеваний молочной железы практически у половины пациенток – 29 (49,2 %), 

что объясняется их тщательным обследованием перед оперативным лечением, 

включающим обязательную маммографию, а также наличием гормонозависимых 

заболеваний (миома, эндометриоз).  

 

Таблица 4 — Наличие и характер экстрагенитальных заболеваний у пациенток II группы 

(проспективное исследование 60 ВПЧ-позитивных пациенток с заболеваниями тела и 

шейки матки, которым проведено оперативное лечение в объеме гистерэктомии) 

Экстрагенитальные заболевания, N = 60 
Число 

наблюдений, абс. 

 

% 

Сердечно-сосудистые заболевания 41 69,5 

Хронические заболевания ЖКТ 22 37,3 

Хронические заболевания легких 6 10,3 

Курение (хроническая никотиновая 

зависимость) 
26 43,3 

Заболевания молочной железы 29 49,2 

НЖО – ожирение 1 степени 17 28,8 

НЖО – ожирение 2 степени 5 8,5 

НЖО – ожирение 3 степени 2 3,4 

НЖО всего  24 40 

Заболевания щитовидной железы 15 25,4 

Заболевания костно-мышечной системы 14 23,7 

Хронические заболевания мочевыделительной 

системы 
10 16,9 

Анемия 7 11,9 

Кожные заболевания 4 6,8 

Сахарный диабет 2 3,4 

Заболевания нервной системы 1 1,7 

Носительство вируса иммунодефицита человека 1 1,7 

Всего пациенток с наличием 

экстрагенитальных заболеваний 
55 91,7 
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В соответствии с критериями включения в исследование, у всех пациенток 

второй группы также имелся вирус папилломы человека высокого канцерогенного 

риска (ВПЧ ВКР). Длительность персистенции ВПЧ ВКР у пациенток II группы 

составила в среднем 4 года 8 месяцев (медиана – 3 года, квартили 1 год и 7 лет), 

вариативность – от впервые выявленного ВПЧ ВКР до девятнадцатилетней 

персистенции вируса. Вирусная нагрузка до лечения также была высокой, ее 

показатель составил 4,52 ± 1,74 Lg (копий/образец) (таблица 5). 

 

 

Таблица 5 — Длительность персистенции ВПЧ ВКР и концентрация вируса до лечения у 

пациенток II группы 

 
N (%) M ± S V, % Me [LQ; UQ] 

(Min; 

Max) 

Длительность 

персистенции ВПЧ 

ВКР 

60 (100,00) 

 

4,87 ± 4,68 

 

96,00 
3,00 

[1,00;7,00] 

(0,00; 

19,00) 

ВПЧ ВКР средний 

титр 

Lg (копий/образец) 

60 (100,00) 4,52 ± 1,74 38,00 
4,30 

[3,08;5,70] 
(1,30; 7,70) 

 

 

2.3. Методы обследования  

В работе нами были использованы следующие методы обследования 

пациенток:  

1. Сбор анамнеза, тщательный анализ имеющейся медицинской 

документации. При сборе анамнеза у пациенток с ВПЧ-инфекцией особое 

внимание было уделено наличию сопутствующей экстрагенитальной 

патологии, перенесенным и имеющимся гинекологическим заболеваниям 

и оперативным вмешательствам, в том числе внутриматочным; 

особенностям биоценоза влагалища, длительности персистенции ВПЧ, 

наличию заболеваний шейки матки и особенностям предшествующего 

лечения. 

2. Стандартные клинические и лабораторные методы исследования.  
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3. Общеклиническое и гинекологическое обследование согласно стандартам 

оказания медицинской помощи.  

4. Кольпоскопия, вагиноскопия. Осмотр и оценку состояния эпителия 

слизистой шейки матки, влагалища и вульвы проводили с помощью 

кольпоскопа «Leisegang» (Германия) при увеличении в 15 раз, а с 

помощью видеοприставки документировали полученные 

кольпоскопические картины. При проведении кольпоскопии слизистую 

шейки матки осматривали без обработки и с последующей обработкой 

3 % раствором уксусной кислоты, затем 2 % водным раствором Люголя. 

При этом оценивали следующие параметры: цвет и поверхность эпителия, 

характер сосудистого рисунка, локализацию и характер стыка 

многослойного плоского и цилиндрического эпителиев, наличие и форму 

желез, реакцию на раствор уксусной кислоты и раствор Люголя, 

определение границ патологического образования. Кроме того, 

определяли зоны для прицельного взятия материала для цитологического 

исследования и биоптатов для гистологического исследования. При 

выявлении при цитологическом исследовании соскобов с шейки матки 

аномальных цитологических анализов, проводилась кольпоскопия 

динамической спектральной визуализацией (DySIS-кольпоскопия). Для 

описания кольпоскопической картины использовали протокол на основе 

классификации кольпоскопических терминов, предложенный 

Номенклатурным комитетом и одобренный на 14-м Всемирном конгрессе 

Международной Федерации по кольпоскопии и патологии шейки матки 

(2011, Рио-де-Жанейро, Бразилия).  

5. ВПЧ-тестирование – определение вируса папилломы человека высокого 

канцерогенного риска (ВПЧ ВКР). Качественное и количественное 

определение ДНК ВПЧ в соскобе эпителиальных клеток урогенитального 

тракта методом ПЦР проводили 14 генотипов высокого онкогенного 

риска (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 и 68 генотипы). При 
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этом результат считали положительным, если в анализируемом образце 

биологического материала была обнаружена ДНК, специфичная для ВПЧ 

исследуемых типов, в выявленной концентрации. Выявление материала 

ДНК, специфичной для ВПЧ ВКР изучаемых типов, в концентрации 

логарифм (Lg) копий ДНК/105 эпителиальных клеток и более, указывало 

на положительный результат. Если при анализе биологического 

материала не было найдено фрагментов ДНК, специфичных для вируса 

папилломы человека исследованных типов, либо концентрация ДНК 

возбудителей в образце находилась ниже границы чувствительности теста 

(менее Lg копий ДНК/105 эпителиальных клеток), это считалось 

отрицательным тестом. 

6. УЗ метод исследования (трансвагинальный). Экспертное ультразвуковое 

исследование органов малого таза проводилось на аппарате Samsung 

Medison HS70A–RUS с использованием трансвагинального сканирования 

частотой 4–9 МГц.  

7. Молекулярно-биологический метод – цитологическое исследование 

(жидкостной цитологический анализ). Соскоб для проведения 

жидкостного цитологического анализа получали с помощью инструмента 

(Cervix-brush) со съемным наконечником-щеткой. После бережного 

удаления слизи ватным тампоном щетку аккуратно вводили в 

эндоцервикс, при этом часть инструмента плотно прижималась к 

экзоцервиксу. После пяти вращательных движений (именно это 

количество движений гарантирует максимально полное и нетравматичное 

получение поверхностно расположенных клеток эндо- и экзоцервикса) 

щетку помещали в специальный флакон (виалу) с жидким 

стабилизатором, обеспечивающим фиксацию и позволяющим сохранить 

морфологическую структуру. Затем в лаборатории биоматериал 

переносили на предметное стекло в виде монослоя. Все результаты 
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цитологического исследования оценивали согласно классификации 

Бетесда (The Bethesda System).  

8. Биопсия. Внутриэпителиальные поражения (CIN, VAIN) нередко 

протекают бессимптомно, и диагноз уточняли путем биопсии из 

подозрительных участков при наличии «аномальных» цитологических 

данных кольпо- и вагиноскопии.  

9. Гистологическое, иммуногистохимическое исследование  

10.  Статистический анализ.  

Нами разработана карта наблюдения пациенток для внесения всех сведений 

об анамнезе, результатах объективного обследования и специальных методах 

исследования до и после проведения оперативного лечения.  

Клинико-лабораторные и молекулярно-биологические исследования 

проведены специалистами клинико-диагностической лаборатории ГБУЗ МО 

МОНИИАГ (руководитель – д.м.н. Будыкина Т. С.) Ультразвуковое исследование 

проводилось специалистами отделения ультразвуковой диагностики ГБУЗ МО 

МОНИИАГ (руководитель – д.м.н. Чечнева М. А.). Гистологические и 

иммуногистохимические исследования препаратов выполнены в 

патологоанатомическом отделении ГБУЗ МО МОНИИАГ (руководитель – д.м.н. 

Баринова И. В.).  

 

2.4. Методы статистической обработки 

Статистическая обработка данных осуществлялась c помощью пакетов 

прикладных программ Statistica 10 и SAS JMP 11 [1-4]. 

В рамках статистической обработки данных были поставлены и решены 

следующие задачи: 

1) Оценка полноты и однородности показателей, с расчетом их описательных 

статистик для всей выборки.  
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2) Статистический анализ сравнения количественных, бинарных и номинальных 

показателей по группе «Терапия до операции». 

3) Статистический анализ сравнения количественных, бинарных и номинальных 

показателей по группе «Возрастные группы». 

4) Статистический анализ сравнения количественных, бинарных и номинальных 

показателей по группе «Оперативный доступ». 

5) Статистический анализ сравнения количественных, бинарных и номинальных 

показателей по группе «Резекция». 

6) Статистический анализ сравнения количественных, бинарных и номинальных 

показателей по группе «Тип ВПЧ». 

7) Статистический анализ динамики количественных и бинарных показателей по 

периодам: «До лечения», «2 месяца» и «6 месяцев» (для каждой группы 

«Терапия до операции»). 

8) Однофакторное прогнозирование показателя «ВПЧ обнаружен у пациенток 

после гистерэктомии». 

9) Формирование рисковых классов развития показателя «ВПЧ обнаружен». 

Для описания количественных показателей применялись среднее значение и 

стандартное отклонение в виде «M ± S». На всех графиках для количественных 

шкал среднее арифметическое обозначено точкой, медиана обозначена 

горизонтальным отрезком, внутриквартильный размах обозначен 

прямоугольником, минимальные и максимальные уровни обозначены 

вертикальными отрезками. Сравнения двух групп по количественным шкалам 

проводились на основе непараметрического критерия Манна-Уитни. Сравнения 

трех и более групп по количественным переменным осуществлялись с помощью 

непараметрического метода Краскела-Уоллеса. Статистическая значимость 

различий групп для дихотомических и номинальных шкал определялась при 

помощи критерия Хи-квадрат Пирсона. Корреляционный анализ проводился на 

основе непараметрической ранговой корреляции по Спирмену. Анализ зависимых 

показателей в случае сопоставления двух периодов осуществлялся на основе 
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непараметрического метода Уилкоксона, в случае сравнения трех и более 

измерений – при помощи непараметрического теста Фридмана. 

Для моделирования бинарных целевых переменных использовались деревья 

классификации – инструмент, позволяющий прогнозировать вероятности целевых 

событий в зависимости от соответствующих уровней независимых показателей, а 

также разделять респондентов на рисковые классы. Данный инструмент удобен, 

так как предоставляет постепенно изучать эффект влияния отдельных показателей, 

а также дает возможность реализовать одномерное ветвление для исследования 

вклада всех показателей и работать с показателями различных типов. Для оценки 

качества смоделированных деревьев применялся ROC-анализ. Уровень 

статистической значимости был зафиксирован на уровне 0,05.  

Оценка полноты данных осуществлялась с помощью числа непропущенных 

данных и их доли в полном объеме в формате «N (%)». Для описания центрального 

положения и абсолютного разброса данных использовались среднее значение и 

стандартное отклонение в формате «M ± S», а для оценки относительного разброса 

использовался коэффициент вариации V, который характеризует однородность 

показателя и позволяет сопоставлять однородность разных переменных, 

независимо от их масштаба и единиц измерения. Для описания структуры данных 

по каждому показателю использовались медиана и квартили в формате «Me [LQ; 

UQ]», и минимум и максимум для анализа диапазона колебаний значений 

переменной в формате «(Min; Max)». 
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ГЛАВА 3. ОЦЕНКА ЧАСТОТЫ ПЕРСИСТЕНЦИИ ВПЧ, ХАРАКТЕРА 

И ТЯЖЕСТИ ЗАБОЛЕВАНИЙ ВЛАГАЛИЩА ПОСЛЕ ГИСТЕРЭКТОМИИ, 

(РЕТРОСПЕКТИВНЫЙ АНАЛИЗ) 

 

3.1. Оценка частоты персистенции ВПЧ во влагалище после гистерэктомии 

(типы, вирусная нагрузка) 

В данной главе представлены результаты ретроспективного анализа исходов 

(наличие ВПЧ-ассоциированных заболеваний влагалища) у 116 пациенток с 

положительным ВПЧ-статусом, которым ранее было проведено оперативное 

лечение в объеме гистерэктомии. 

Все пациентки прошли тестирование на персистенцию ВПЧ ВКР, 

вагиноскопию, цитологическое исследование, биопсию по показаниям с целью 

верификации ВПЧ-ассоциированных заболеваний влагалища. Основные показания 

к проведению хирургического лечения (гистерэктомии) представлены в таблице 6.  

 

Таблица 6 — Основные показания (наличие и характер гинекологических заболеваний) к 

проведению гистерэктомии у ВПЧ-инфицированных пациенток I группы 

Показания к проведению гистерэктомии, 

N = 116 

Всего, 

абс. (%) 

Число 

наблюдений, 

осн./соп. абс 

Число 

наблюдений, 

(%) 

Заболевания шейки матки  69 (59,5) 36/33  31,0 (28,55) 

Миома матки 48 (41,4) 36/12  31,0 (10,3) 

Эндометриоз матки 11 (12,1) 9/2  7,8 (1,7) 

Патология эндометрия (рецидивирующие 

ГПЭ) 
13 (11,2) 13/0  11,2 (0) 

Опухоли яичников 11 (9,5) 11/0  9,5 (0) 

Опущение и выпадение внутренних 

половых органов 
16 (13,8) 11/5 9,5 (4,3) 

 

 

Согласно указанным в таблице 6 данным, основными показаниями к 

радикальному хирургическому лечению (гистерэктомии) у 116 больных являлось 

наличие симптомных и атипичных миом матки (36), диффузных форм аденомиоза 



45 

 

 

 

(9), истинных опухолей яичника (11), тяжелых форм пролапса гениталий (полное и 

неполное выпадение матки – 11), рецидивирующих и атипических 

гиперпластических процессов эндометрия (13), а также тяжелых предопухолевых 

диспластических заболеваний шейки матки, развившихся на фоне 

персистирующей ВПЧ-инфекции и прогрессирующих, несмотря на проведенное 

согласно действующим клиническим рекомендациям обследование и лечение (у 36 

пациенток они были основными показаниями к гистерэктомии). Кроме того, 

имелись также сочетанные гинекологические заболевания.  

Как описано ранее, все 116 пациенток имели положительный ВПЧ ВКР-

статус. Подробные данные о структуре распределения типов вируса представлены 

в таблице 7. 

Как представлено в таблице 7 и рисунке 2, дооперационный анализ выявил 

преимущественно сочетанное поражение – два и более типа ВПЧ ВКР у 64 

пациенток (55,2 %), при этом чаще всего (в 37,9 % наблюдений) у 44 из 

обследованных 116 пациенток до операции выделялся 16 тип ВПЧ ВКР, затем – 18 

и 31 типы ВПЧ ВКР. 

После гистерэктомии 16 тип ВПЧ ВКР персистировал у 17,2 % женщин. При 

этом сравнение двух групп «Заболевания влагалища нет/есть» по критерию 

«персистенция ВПЧ ВКР 16 типа после гистерэктомии» показало, что 

статистически значимое различие обнаружено для показателя «ВПЧ ВКР 16 тип» в 

группе «Есть заболевания влагалища» по отношению к группе «Нет заболеваний 

влагалища» (на 58,6 %; p < 0,0001). Данные представлены на рисунке 2. 
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Таблица 7 — Наличие и типы ВПЧ ВКР до гистерэктомии у пациенток I группы 

ВПЧ по типам до 
гистерэктомии Всего Доля, % 

16 тип изолированно 31 26,7 

16, 33, 56 типы 1 0,86 

16, 56 типы 1 0,86 

16, 31 типы 1 0,86 

16, 33, 56, 68 типы 1 0,86 

16, 18 типы 1 0,86 

16, 31, 52, 58 типы 1 0,86 

16, 33, 56 типы 1 0,86 

16, 31 типы 1 0,86 

16, 58 типы 1 0,86 

16, 56, 68 типы 1 0,86 

16, 18, 68 типы 1 0,86 

16, 33, 68 типы 1 0,86 

51, 52, 68 типы 4 3,44 

51, 39, 52  3 2,58 

51, 52 тип 4 3,44 

31, 39 типы 7 6,03 

33 тип 7 6,03 

31 тип 10 8,62 

51 тип 2 1,72 

56, 59 типы 5 4,31 

56 тип 4 3,44 

18 тип 16 13,79 

51, 31 типы  9 7,75 

18, 39 типы 4 3,44 

35 тип 1 0,86 

68, 39 тип  6 5,17 

31, 39 типы 5 4,31 

35,52 3 2,58 
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Рисунок 2 — Наличие 16 типа ВПЧ ВКР (%) после гистерэктомии в группах сравнения 

«Заболевания влагалища» 

 

В таблице 8 и на рисунке 3 представлены результаты статистического 

анализа сравнения двух групп «Заболевания влагалища» по критерию 

«Заболевания шейки матки до гистерэктомии». 

 

Таблица 8 — Сравнение групп с наличием и отсутствием заболеваний влагалища после 

гистерэктомии по критерию «Наличие заболеваний эндометрия и шейки матки у 

пациенток с ВПЧ-инфекцией» 

Заболевания после 

гистерэктомии 

Заболевания влагалища 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 

Нет 

заболеваний 

влагалища  

N = 76 (%) 

Есть заболевания 

влагалища 

N = 40 (%) 

Заболевания эндометрия 11 (14,47) 2 (5,41) 13 0,1563 

Заболевания шейки матки 36 (47,37) 33 (82,50) 69 0,0002 

 

 

Заболевания шейки до операции имелись у 82,5 % пациенток 

ретроспективной I группы с выявленными заболеваниями влагалища, в то время 

как у женщин без выявленных заболеваний (с нормальной вагиноскопической 

картиной – только у 47,37 % (p = 0,0002). Нами установлено статистически 

значимое различие для показателя «Заболевания шейки матки/влагалища» у 

пациенток с ВПЧ-ассоциированными заболеваниями шейки матки по отношению 

к пациенткам без ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки» на 35,1 % (p = 

0,0002). Таким образом, можно сделать вывод о том, что наличие заболеваний 

0%

58,6%

0%

15%

30%

45%

60%

75%

90%

16 тип, После

Заболевания влагалища
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шейки матки у пациенток с ВПЧ-инфекцией с высокой степенью достоверности 

влияет на развитие заболеваний влагалища после гистерэктомии. Для других 

заболеваний, в частности, патологии эндометрия, такой связи нами не отмечено.  

 

 
Рисунок 3 — Соотношение ВПЧ ВКР-ассоцированных заболеваний шейки матки и 

влагалища (CIN и VAIN ) у пациенток I группы 

 

Риск – вероятность появления определенного исхода. В нашем исследовании 

оценивался риск заболеваний влагалища у ВПЧ-скомпрометированных пациенток 

после гистерэктомии. Относительный риск (ОР) – отношение частоты исходов 

(заболевания влагалища) среди женщин, на которых оказал влияние изучаемый 

фактор (например, заболевания шейки матки), к частоте исходов среди 

обследованных, не подвергавшихся влиянию этого фактора (ВПЧ без заболеваний 

шейки матки).  

Как видно из таблицы 9, оба значения – и нижней, и верхней границы 95 % 

доверительного интервала (ДИ), находятся по одну сторону от 1, т. е. 

доверительный интервал не включает 1. Таким образом, можно сделать вывод о 

статистической значимости выявленной связи между фактором и исходом с 

вероятностью ошибки 0,0003. 
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Таблица 9 — «Заболевания влагалища» (оценки абсолютных рисков, изменение риска, 

относительный риск) 

Фактор Заболевания 

влагалища: 

частота (риск, %) 

Изменение 

риска 

(95 % ДИ) 

Относительный 

риск (95 % ДИ) 

Уровень 

P 

Фактор: Нет Фактор: 

Есть 

Заболевания 

шейки матки 

(Есть) 

6 (13,3) 31 (45,6) 
32,3  

(16,8; 47,7) 

3,42  

(1,55; 7,53) 
0,0003 

 

 

На основании таблицы 9 можно сделать вывод о том, что изучаемый пар

аметр (заболевания шейки матки до гистерэктомии у ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток) имеет достоверную статистическую значимость влияния на показатель 

«Заболевания влагалища после гистерэктомии» с диапазоном уровней рисков до 

45,6 %, и, несомненно, является фактором риска. 

Нами проанализированы прочие факторы, которые могли оказать влияние на 

критерий «Заболевания влагалища после гистерэктомии». Как представлено в 

таблице 10, все рассмотренные показатели – возраст, паритет, статистически 

значимо не различались в двух сравниваемых группах, т. е. их нельзя расценить как 

факторы, оказавшие влияние на развитие постгистерэктомических заболеваний 

влагалища.  

 

Таблица 30 — Сравнительный анализ (возраст, паритет) по критерию «Наличие 

заболеваний влагалища после гистерэктомии» 

 

Возраст, паритет 

Заболевания влагалища Уровень P 

Нет 

N = 76 

Есть 

N = 40 

Возраст, лет 51,00 ± 10,14 51,78 ± 10,06 0,7853 

Беременности 2,71 ± 1,75 3,42 ± 3,32 0,5079 

Роды 1,55 ± 0,59 1,52 ± 0,62 0,7402 

Аборты 2,12 ± 1,43 2,68 ± 3,59 0,7414 

Выкидыши 1,20 ± 0,42 0,80 ± 0,45 0,1144 
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3.2. Оценка характера и тяжести заболеваний влагалища после 

гистерэктомии, выявление преимущественной локализации поражения 

Как представлено в таблице 11, нормальная вагиноскопическая картина 

выявлена только у 76 из 116 пациенток, включенных в исследование, что составило 

65,5 %. Более подробные данные о структуре заболеваний влагалища (VAIN I, II, 

III, карцинома) приведены в таблице 11. 

Таблица 41 — Структура и тяжесть заболеваний влагалища (VAIN, карцинома) у ВПЧ-

инфицированных пациенток (ретроспективный анализ 116 наблюдений после 

гистерэктомии) 

 

Заболевания влагалища Всего Доля, % 

Нет заболеваний 76 65,5 

Заболевания влагалища 40 34,5 

VAIN I 31 26,7 

VAIN II 5 4,3 

VAIN III 2 1,7 

VAIN всего 38 32,8 

Карцинома влагалища 2 1,7 

 

У 40 (34,5 %) пациенток с персистенцией ВПЧ ВКР выявлены 

интраэпителиальные поражения влагалища: VAIN 1 степени у 31 (26,7 %), 2 

степени – у 5 (4,3 %), 3 степени – у 2 (1,7 %), и даже онкопатология (карцинома 

влагалища) выявлена у 2 (1,7 %) пациенток. 

Изучение степени тяжести VAIN в зависимости от вирусной нагрузки ВПЧ 

ВКР показало следующее: у всех больных с результатом анализа на ВПЧ 16 типа 

менее 3 х 10*5 Lg (копий/образец). При вирусной нагрузке данного типа ВПЧ более 

3 х 10*5 Lg (копий/образец) в 15 % наблюдений выявляли VAIN I, в 10 % – VAIN 

II, в 15 % – VAIN III.  

Также более тяжелые степени VAIN мы наблюдали у пациенток с сочетанной 

персистенцией ВПЧ 31, 33, 39, 56 типов. 
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Следует отметить, что заболевания влагалища у всех обследованных нами 

пациенток протекали бессимптомно, и диагноз (VAIN) установлен только в ходе 

обследования после выявления аномальной цитологической картины, 

кольпоскопии и взятия биопсии из участков влагалища, отличавшихся от других 

участков вагинального эпителия, и имевших шероховатую поверхность, 

сероватого или розового цвета (35 наблюдений) и реже (у 3 пациенток) вид плоских 

кондилом. 

Выявление преимущественной локализации поражения показало, что 

«излюбленным» местом (95 %) локализации поражения (VAIN I–III) являлся 

рубцово-измененный купол влагалища и прилежащая непосредственно к куполу 

слизистая оболочка влагалища на 3 и 9 часах условного циферблата.  

Таки образом, нами проанализированы все основные факторы, которые 

могли оказать влияние на критерий «Заболевания влагалища после гистерэктомии 

у ВПЧ-скомпрометированных пациенток», что позволяет сделать следующее 

заключение: ретроспективный анализ на наличие и характер заболеваний 

влагалища у 116 пациенток с заболеваниями тела и шейки матки и 

верифицированным ВПЧ-положительным анализом, которым была проведена 

гистерэктомия (сроки наблюдения от 2 до 6 лет), выявил дооперационное 

преимущественно сочетанное поражение – два и более типа ВПЧ ВКР – у 64 

(55,2 %) и доминирующее поражение 16 типом ВПЧ ВКР у 37,9 % пациенток. 

После операции персистировал преимущественно также 16 тип ВПЧ ВКР (17,7 %). 

Выявлено статистически достоверное значимое различие (на 58,6 %) развития 

пролиферативных заболеваний влагалища при персистенции ВПЧ ВКР 16 типа 

(p < 0,0001), что еще раз подчеркивает важность профилактической и 

дополнительной вакцинации против основных штаммов ВПЧ ВКР, включающих 

16 тип ВПЧ ВКР. Также наше исследование показало, что на развитие заболеваний 

влагалища после гистерэктомии достоверно (p = 0,0002) влияло наличие 

ассоциированных с ВПЧ-инфекцией заболеваний шейки матки: 

интраэпителиальные поражения шейки матки (CIN I–III) имелись у 82,5 % женщин 
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с выявленными заболеваниями влагалища после гистерэктомии (в группе без 

заболеваний влагалища – 47,37 %, р = 0,0002) с высоким диапазоном уровней 

рисков появления интраэпителиальных заболеваний влагалища до 45,6 % (при 

отсутствии заболеваний шейки матки – 13,3 %): ДИ = 32,3 (16,8; 47,7) %, 

относительный риск 95 % ДИ – 3,42 (1,55; 7,53), при самом высоком уровне 

достоверности p = 0,0003. Остальные сравниваемые параметры (возраст, паритет, 

наличие и характер экстрагенитальной патологии) статистически значимо не 

влияли на формирование заболеваний влагалища, связанных с ВПЧ ВКР. 

Наше исследование также показало очень высокий уровень персистенции 

ВПЧ ВКР и поражения влагалища после гистерэктомии – 34,5 %: VAIN 1 степени 

– в 31 случае (26,7 %), 2 степени – в 5 (4,3 %) и 3 степени – в 2 наблюдениях (1,7 %), 

карцинома влагалища выявлена у 2 (1,7 %) женщин. Следует также отметить 

бессимптомное течение заболеваний влагалища у всех обследованных нами 

пациенток. Диагноз (VAIN, онкозаболевания) был установлен только в ходе 

планового обследования после выявления персистенции ВПЧ ВКР, аномальной 

цитологической картины и проведения прицельной биопсии из участков, 

выявленных в ходе вагиноскопии. Преимущественным местом локализации 

интраэпителиального поражения (VAIN I–III) была верхняя треть влагалища, а 

именно рубцово-измененный купол влагалища и прилежащая непосредственно к 

нему слизистая влагалища на 3 и 9 часах условного циферблата – 95%.  
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ГЛАВА 4. РЕЗУЛЬТАТЫ ПРИМЕНЕНИЯ ПРЕПАРАТА С 

ПРОТИВОВИРУСНОЙ АКТИВНОСТЬЮ В ПРОГРАММЕ 

ПРЕДОПЕРАЦИОННОЙ ПОДГОТОВКИ У ВПЧ-ПОЗИТИВНЫХ 

ПАЦИЕНТОК. ОЦЕНКА МОДИФИЦИРОВАННОЙ ТЕХНИКИ 

ГИСТЕРЭКТОМИИ У ВПЧ-ПОЗИТИВНЫХ ПАЦИЕНТОК 

(ЦЕЛЕСООБРАЗНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ МЕТОДИКИ)  

  

4.1. Оценка использования природного противовирусного белково-

пептидного комплекса из лейкоцитов животных (препарат Суперлимф) 

у ВПЧ-позитивных пациенток перед гистерэктомией, оценка эффективности 

и безопасности его применения  

В данной главе (проспективное исследование) представлены результаты 

применения комплекса природных противомикробных пептидов и цитокинов 

(препарат Суперлимф) в системе предоперационной подготовки у 30 пациенток IIА 

группы с ВПЧ-инфекцией и заболеваниями тела и шейки матки, которым 

планировалось и после подготовки проведено оперативное лечение в объеме 

экстирпации матки. Препарат применялся в суппозиториях (25 ЕД) по схеме: по 1 

свече один раз в сутки вечером интравагинально, максимально глубоко, 

длительность курса составила 20 дней.  

Комплекс природных противомикробных пептидов и цитокинов Суперлимф 

является, по сути, первым отечественным цитокиновым препаратом, который 

используют для локальной иммунокоррекции. Препарат обладает 

противовирусным, противомикробным, противогрибковым действием, активирует 

фагоцитоз, индуцирует противоопухолевую активность макрофагов, улучшает 

процессы репарации [103, 104, 105].  
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IIВ группу составили 30 пациенток со стандартной предоперационной 

подготовкой. Для сравнения по количественным показателям использовался 

непараметрический критерий Манна-Уитни, для сравнения по бинарным и 

номинальным показателям – критерий Хи-квадрат Пирсона.  

Результат статистического анализа сравнения основных параметров обеих 

групп до лечения (таблицы 12 и 13) показал, что в категориях «возраст», «анамнез», 

«паритет», «характер экстрагенитальной патологии» все показатели статистически 

достоверно не различались между двумя сравниваемыми группами 

(противовирусная терапия/без терапии). Наиболее однородные распределения 

между двумя группами наблюдались по следующим показателям: нарушение 

жирового обмена, хронические заболевания ЖКТ и сахарный диабет (p > 0,7111). 

 

Таблица 52 — Возраст и паритет ВПЧ-позитивных пациенток, направленных на 

гистерэктомию (сравнение двух групп по критерию «Противовирусная терапия до 

операции») 

 

Возраст и паритет ВПЧ-

позитивных пациенток, 

направленных на гистерэктомию 

Предоперационная подготовка  

 

Уровень 

P 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 

Возраст на момент обращения, лет 53,10 ± 10,00 50,93 ± 10,30 0,3705 

Коитархе, лет 18,53 ± 1,80 18,43 ± 1,61 0,3385 

Беременности 3,30 ± 1,49 2,97 ± 1,90 0,2055 

Роды 1,63 ± 0,72 1,50 ± 0,86 0,2775 

Аборты 1,47 ± 1,20 1,20 ± 1,47 0,2301 

Выкидыши 0,17 ± 0,38 0,20 ± 0,48 0,9544 
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Таблица 6 — Наличие и характер экстрагенитальных заболеваний у ВПЧ-позитивных 

пациенток, направленных на гистерэктомию (сравнение двух групп по критерию 

«Противовирусная терапия до операции») 

Экстрагенитальные 

заболевания 

Предоперационная подготовка 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 (%) 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 (%) 

Сердечно-сосудистые 

заболевания 
19 (65,52) 22 (73,33) 41 0,5145 

Хронические заболевания 

легких 
1 (3,45) 5 (17,24) 6 0,0846 

Курение (хр. никотиновая 

зависимость) 
11 (36,67) 15 (50,00) 26 0,2974 

Хронические заболевания ЖКТ 11 (37,93) 11 (36,67) 22 0,9200 

Анемия 4 (13,79) 3 (10,00) 7 0,6524 

Заболевания костно-мышечной 

системы 
9 (31,03) 5 (16,67) 14 0,1947 

Заболевания молочной железы 12 (41,38) 17 (56,67) 29 0,2403 

Заболевания нервной системы 0 (0,00) 1 (3,33) 1 0,3214 

Заболевания щитовидной 

железы 
3 (10,34) 12 (40,00) 15 0,0089 

Кожные заболевания 1 (3,45) 3 (10,00) 4 0,3169 

Носительство вируса 

иммунодефицита человека 
0 (0,00) 1 (3,33) 1 0,3214 

НЖО 1 степени 9 (31,03) 8 (26,67) 17 0,7111 

НЖО 2 степени 2 (6,90) 3 (10,00) 5 0,6687 

НЖО 3 степени 0 (0,00) 2 (6,67) 2 0,1572 

Сахарный диабет 1 (3,45) 1 (3,33) 2 0,9805 

Хронические заболевания 

почек,  

 мочевыделительной системы 

8 (27,59) 2 (6,67) 10 0,0323 

 

В таблице 14 описаны основные заболевания, потребовавшие проведения 

гистерэктомии у ВПЧ-инфицированных пациенток, с разделением по группам в 

зависимости от проведения предоперационной терапии с применением комплекса 

природных противомикробных пептидов и цитокинов. 
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Таблица 7 — Основные показания к проведению гистерэктомии у ВПЧ-инфицированных 

пациенток (сравнение двух групп по критерию «Противовирусная терапия до операции») 

 

Гинекологические 

заболевания 

 

Предоперационная подготовка 

Всего, 

осн./соп. 

 

Всего 

осн./соп., 

% 

Уровень  

P 

(df = 1) 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 (%) 

IIВ  

Без 

терапии 

N = 30 (%) 

Миома матки 22 (75,86) 15 (50,00) 18 /19 30/31,6 0,0400 

Эндометриоз  8 (27,59) 6 (20,00) 1/14 1,6/23,3 0,4935 

Опухоли яичников    0/4 0/6,6  

Заболевания шейки 

матки 
20 (68,97) 18 (60,00) 32/6 53,3/10 0,4721 

Патология 

эндометрия 
5 (17,24) 6 (20,00) 3/8 5/13,3 0,7856 

Опущение и 

выпадение 

внутренних половых 

органов  

2 (6,90) 4 (14,29) 6/11 10/18,3 0,3635 

 

 

В таблице 15 представлена структура ВПЧ-ассоциированных заболеваний 

шейки матки с учетом предоперационной подготовки и типа проведенных 

операций. Оперативное лечение до исследования проходили 38 (63,3 %) пациенток 

проспективной группы, при этом эксцизии шейки матки проведены у 16 (26,7 %), 

конизации – у 26 (43,3 %), из них повторные у 4 (6,7 %).  

Сравнение двух групп по критерию «противовирусная терапия / без терапии» 

в категории «основные показания к проведению гистерэктомии» и «перенесенные 

операции у пациенток с ВПЧ-инфекцией при дооперационном обследовании» 

показало, что все основные показатели статистически значимо не различались и 

группы были сопоставимы.  
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Таблица 8 — Наличие заболеваний шейки матки и гинекологических операций в 

анамнезе (сравнение двух групп по критерию «Противовирусная терапия до операции») 

 

Наличие и характер 

операций на шейке матке и 

внутриматочных 

вмешательств  

Предоперационная подготовка 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 (%) 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 (%) 

Наличие заболеваний шейки матки в анамнезе  

 20 18 38  

Перенесенные операции 

Эксцизии шейки матки 10 (33,33) 6 (20,00) 16 0,2429 

Конизация шейки матки  13 (43,33) 9 (30,00) 22 0,2839 

Конизация шейки матки 

дважды и более 
1 (3,33) 3 (10) 4 0,3006 

Гистероскопия, РДВ 15 (50,00) 16 (53,33) 31 0,7961 

Гистероскопия, РДВ, дважды 

и более 
4 (13,33) 3 (10,00) 7 0,6876 

 

 

Особенности биоценоза влагалища у пациенток проспективной группы с 

ВПЧ инфекцией на этапе обследования и подготовки к хирургическому лечению 

представлены в таблице 16. Отмечено наличие выраженных нарушений и 

присутствие в биотопе анаэробных бактерий (бактериальный вагиноз 30 %), 

аэробной патологической флоры (20 %) грибковой флоры (23,3 %) и различных 

видов ИППП, однако распределение между двумя группами (противовирусная 

терапия/без терапии) было однородным (таблица 16).  

Анализ биоценоза влагалища по характеру патологических изменений 

показал, что сравниваемые группы IIА и IIВ были сопоставимы, только один из 

восьми показателей – вульвовагинальная атрофия – несомненно, ухудшающий 

результаты лечения, изначально достоверно различался (все 5 пациенток из группы 

противовирусной терапии). Все остальные показатели были однородны, при этом 

наиболее равномерные распределения между группами наблюдались по 

показателям «вульвовагинальный кандидоз» и «ИППП» (p = 0,5416).  
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Таблица 9 — Особенности биоценоза влагалища у пациенток с ВПЧ-инфекцией 

(сравнение двух групп IIА и IIВ по критерию «Противовирусная терапия до операции») 

Особенности биоценоза 

влагалища до операции  

Предоперационная подготовка 

Всего, 

N (%) 

Уровень 

P 

(df = 1) 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 (%) 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 (%) 

Бактериальный вагиноз 7 (23,33) 11 (36,67) 18 (30) 0,2598 

Вульвовагинальный кандидоз 8 (26,67) 6 (20,00) 14 (23,3) 0,5416 

Аэробный вагинит 4 (13,33) 8 (26,67) 12 (20) 0,1967 

ИППП: трихомониаз 1 (3,33) 1 (3,33) 2 (3,3) 1,0000 

ИППП: уреаплазма, 

заболевание  
2 (6,67) 2 (6,67) 4 (6,7) 1,0000 

ИППП: генит. микоплазмы 1 (3,33) 3 (10,00) 4 (6,7) 0,3006 

ИППП: хламидиоз 0 (0,00) 1 (3,33) 1 (1,7) 0,3132 

Вульвовагинальная атрофия 5 (17,24) 0 (0,00) 5 (8,3) 0,0174 

 

На основании данных, приведенных в таблице 17, можно сделать вывод о 

том, что в категории «Колькоскопия» все показатели статистически также 

достоверно не различались между двумя сравниваемыми группами.  

 

Таблица 10 — Данные кольпоскопии до операции (сравнение двух групп IIА и IIВ  

по критерию «Противовирусная терапия») 

Данные, полученные при 

кольпоскопии 

Предоперационная 

подготовка 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 (%) 

IIВ  

Без 

терапии 

N = 30 (%) 

Нормальная кольпоскопическая 

картина 
2 (6,6) 14 (46,6) 16 (26,6) 0,1088 

Аномальная кольпоскопическая 

картина 
28 (93,4) 16 (53,3) 44 (73,3) 0 

Незначительные изменения 

эпителия (проба с 3 % уксусной 

кислотой) 

6 (6,67) 4 (13,3) 10 (16,6) 1,0000 

Выраженные изменения эпителия 

(проба с 3 % уксусной кислотой)  
12 (13,33) 12 (20,00) 24 (40) 0,4884 

Наличие йоднегативных участков 24 (26,67) 10 (16,67) 34 (56,6) 0,3472 
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Так, только у 23 обследованных из 60 (38,3 %) пациенток с персистирующей 

ВПЧ-инфекцией цитологический мазок соответствовал NILM. Поражения легкой 

степени (LSIL) имелись у 6 пациенток (10 %) – в 3 наблюдениях CIN I и в 3 же CIN 

II. Поражения тяжелой степени (CIN III или HSIL) выявлены у 32 (53,3 %) женщин, 

и в структуре сочетанной патологии (опухоли матки и яичников, пролапс 

гениталий) они стали показанием для гистерэктомии (таблица 14). 

До выполнения экстирпации матки в биотопе влагалища нами 

преимущественно выделялись типы 16ый, 31ый, 52ой и 33ий. Так, ВПЧ 16 типа 

выявлен у 25 (62,5 %) ВПЧ-инфицированных женщин, 31 типа – у 11 (27,5 %), 52 

типа – у 6 (15 %), 33 типа – у 3 (7,5 %). Проспективное исследование типов вирусов, 

нагрузки и персистенции ВПЧ ВКР до гистерэктомии показало, что, как и у 

женщин ретроспективного исследования, наиболее часто определялся 

множественный тип поражения – сочетание двух и более типов ВПЧ ВКР (54 %) 

при доминирующем поражении 16 типом ВПЧ ВКР (62,5 %). У пациенток с 

сочетанием двух и более типов ВПЧ ВКР вирусная нагрузка была высокая. Наша 

задача заключалась в снижении вирусной нагрузки перед гистерэктомией.  

 

Таблица 11 — Длительность персистенции ВПЧ и вирусная нагрузка до лечения 

(сравнение двух групп IIА и IIВ по критерию «Противовирусная терапия») 

 

 

Длительность персистенции ВПЧ,  

концентрация ВПЧ до лечения 

Предоперационная подготовка 

Уровень 

P 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 

Длительность персистенции ВПЧ на момент 

проведения манипуляции, лет, до лечения 
5,38 ± 5,73 4,55 ± 3,97 0,7972 

ВПЧ, титр до лечения Lg (копий/образец) 5,33 ± 1,82 4,49 ± 1,84 0,1007 

ВПЧ, средний титр до лечения Lg 

(копий/образец) 
4,77 ± 1,74 4,27 ± 1,72 0,3006 

 

На основании таблицы 18 можно сделать вывод о том, что ни длительность 

персистенции ВПЧ, ни средний титр до лечения (хотя они и были высокими), ни 

данные кольпоскопии (таблица 17) между двумя сравниваемыми группами до 



60 

 

 

 

проведения терапии достоверно не различались, что свидетельствует о том, что обе 

группы были сопоставимы по показателям для оценки эффективности 

проведенного лечения. 

 

4.2. Результаты лечения 

После лечения в группе IIА (противовирусная терапия) отмечалось заметное 

снижение вирусной нагрузки по всем типам вирусов, в среднем, в полтора раза 

(например, по доминирующему 16 типу ВПЧ ВКР с 5,04 до 3,2 Lg (копий/образец). 

У 5 пациенток, инфицированных 31 и 53 типами ВПЧ ВКР, мы наблюдали полную 

элиминацию вирусов. Если ВПЧ-титр до лечения составил 5,33 ± 1,82 Lg 

(копий/образец), а средний титр – 4,77 ± 1,74 Lg (копий/образец) (таблица 18), то 

после проведенного лечения отечественным белково-пептидным комплексом из 

лейкоцитов животных он значительно снизился и составил 2,87 ± 2,27 Lg 

(копий/образец), средний – 2,77 ± 2,20 Lg (копий/образец) соответственно (таблица 

19). Каких-либо наблюдаемых или отсроченных побочных явлений, которые 

связаны с применением препарата, нами не наблюдалось. 

Анализ показал, что в группе IIА персистенция ВПЧ ВКР после удаления 

матки зафиксирована у 26,67 % пациенток, получивших противовирусную 

терапию, в то время как при стандартной подготовке – у 39,13 % (таблица 20). 

 

Таблица 19 — Средний титр ВПЧ ВКР через 2 и 6 месяцев после гистерэктомии 

(сравнение двух групп IIА и IIВ по критерию «Противовирусная терапия») 

 

Концентрация ВПЧ через 2 и 6 

месяцев после гистерэктомии 

Lg (копий/образец). 

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 

 

Уровень P 

ВПЧ, титр, 2 месяца  1,54 ± 1,98 1,43 ± 2,17 0,7726 

ВПЧ, средний титр, 2 месяца 1,49 ± 1,89 1,35 ± 2,04 0,7226 

ВПЧ, титр, 6 месяцев 1,03 ± 2,05 1,17 ± 2,15 0,7731 

ВПЧ, средний титр, 6 месяцев 0,97 ± 1,88 1,16 ± 2,14 0,7448 
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Таблица 12 — Наличие ВПЧ ВКР через полгода после гистерэктомии с детализацией по 

типам (сравнение двух групп IIА и IIВ по критерию «Противовирусная терапия») 

Обнаруженные типы 

ВПЧ  

IIА 

Противовирусная 

терапия 

N = 30 (%) 

IIВ  

Без терапии 

N = 30 (%) 

Всего 
Уровень P 

(df = 1) 

ВПЧ обнаружен 8 (26,67) 9 (39,13) 17 0,3353 

16 тип 3 (10,00) 2 (6,67) 5 0,6404 

18 тип 1 (3,33) 3 (10,00) 4 0,3006 

31 тип 1 (3,33) 2 (6,67) 3 0,5536 

33 тип 3 (10,00) 0 (0,00) 3 0,0756 

35 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

39 тип 1 (3,33) 0 (0,00) 1 0,3132 

44 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

45 тип 1 (3,33) 2 (6,67) 3 0,5536 

51 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

52 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

56 тип 1 (3,33) 1 (3,33) 2 1,0000 

58 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

59 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

66 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

68 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

 

 

В таблице 21 приведены результаты анализа данных, полученных при 

проведении вагиноскопии через 2 месяца после гистерэктомии. Хотя в категории 

«Вагиноскопия» все показатели между двумя сравниваемыми группами 

статистически значимо не различались, нормальная вагиноскопическая картина в 

группе пациенток, получивших противовирусную терапию, отмечалась в 96 % 

наблюдений, в то время как в группе контроля – только в 80 %. 
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Таблица 13 — Результаты вагиноскопии через 2 месяца после гистерэктомии (сравнение 

двух групп IIА и IIВ по критерию «Противовирусная терапия до операции») 

Данные вагиноскопии  

Терапия до операции 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 
Противовирусная 

N = 30 (%) 

Без терапии 

N = 30 (%) 

Нормальная вагиноскопическая 

картина 
29 (96,7) 24 (80,00) 60 0,0763 

Незначительные изменения эпителия 

(с ацетоуксусной кислотой) 
0  3  3 0,3496 

Выраженные изменения эпителия 

(проба с ацетоуксусной кислотой)  
1  1  2 0,4274 

Наличие йоднегативных участков 0  2  2 0,13458 

 

 

Фотодинамическая терапия (ФДТ) через полгода после гистерэктомии была 

применена для лечения у 11,54 % пациенток группы IIВ и только у 3,33 % – в 

группе IIА, получившей противовирусный препарат 

Анализ данных, приведенных в таблице 22, свидетельствует о том, что за 

период наблюдения 2 месяца  и полгода после проведенного лечения во второй 

группе отмечена положительная динамика: если через 2 месяца 

удовлетворительный цитологический анализ (NILM) отмечен у 50 из 60 (83,3 %) 

пациенток, то через 6 месяцев – у 55 (91,6 %). 

Результаты сравнительного анализа по группам в зависимости от проведения 

предоперационной подготовки представлены в таблице 23. На основании данных 

таблицы можно сделать вывод о том, что, хотя по данному показателю (данные 

онкоцитологии) статистически значимые различия между группами 

«Противовирусная терапии» и «Без терапии» не обнаружены, однако наблюдение 

ASCUS в группе без терапии при прочих равных показателях говорит в пользу 

проведенной терапии. 
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Таблица 14 — Анализ данных на онкоцитологию у пациенток проспективной группы (60 

наблюдений) через 2 и 6 месяцев после гистерэктомии 

Данные онкоцитологии  

(2 месяца после гистерэктомии) 

Всего Доля, % 

NILM 50 83,3 

VAIN I 4 6,7 

VAIN II-III 2 3,3 

ASCUS* 3 5,0 

ASCUS и VAIN II-III 1 1,7 

Данные онкоцитологии  

(6 месяцев после гистерэктомии) 
Всего Доля, % 

NILM 55 91,6 

VAIN I 2 3,3 

VAIN II 2 3,4 

ASCUS* 1 1,7 

VAIN II 1 1,7 

Примечание: *ASCUS (Atypical Squamous Сells of Undetermined Significance) – клетки 

плоского эпителия с атипией неясного значения. В эту группу входят клетки с 

патологическими изменениями, которые сходны с воспалительными, репаративными и 

интраэпителиальными 

 
 

Таблица 15 — Анализ данных онкоцитологии у пациенток проспективной группы в 

зависимости от распределения переменной «Противовирусная терапия до операции» 

через 6 месяцев после гистерэктомии 

Данные 

онкоцитологии  

Терапия до операции 
Уровень P, 

(df = 5) Противовирусная, 

N = 30 (%) 

Без терапии, 

N = 30 (%) 

NILM 28 (93,33) 27 (90,00) 

0,4136 

VAIN I 1 (3,33) 1 (3,33) 

VAIN II 1 (3,33) 1 (3,33) 

ASCUS (0,00) 1 (3,33)  

Всего  30 (100) 30 (100) 

 

 

Анализ динамики качественных (бинарных) показателей по категории 

«ВПЧ» по периодам: до лечения, через 2 и 6 месяцев, с разделением на группы в 
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зависимости от предоперационной подготовки (таблица 24) показал, что для ВПЧ 

ВКР 16 типа во всех группах наблюдались достоверные изменения между 

периодами.  

 

Таблица 16 — Анализ динамики качественных (бинарных) показателей в категории 

«ВПЧ ВКР» по периодам: до лечения, через 2 месяца и полгода после гистерэктомии в 

зависимости от предоперационной подготовки (противовирусная терапия/без) 

Терапия до 

операции 

Тип 

вирус

а 

Число 

есть/нет, 

до лечения 

Возрастание/ 

снижение 

через 2 

месяца,  

N (%)  

Урове

нь P, 2 

месяца 

Возрастание/ 

снижение 

через 6 

месяцев,  

N (%) 

Уровен

ь P, 6 

месяцев 

Без терапии 
16 

тип 
11 / 19 

0 (0,0) /  

-9 (-81,8) 
0,0077 

0 (0,0) /  

-9 (-81,8) 
0,0077 

Противовирусная 
16 

тип 
15 / 15 

0 (0,0) /  

-10 (-66,7) 
0,0044 

0 (0,0) /  

-12 (-80,0) 
0,0015 

Без терапии 
18 

тип 
5 / 25 

0 (0,0) /  

-2 (-40,0) 
0,4795 

0 (0,0) /  

-2 (-40,0) 
0,4795 

Противовирусная 
18 

тип 
2 / 28 

0 (0,0) /  

0 (0,0) 
1,0000 

0 (0,0) /  

-1 (-50,0) 
1,0000 

Без терапии 
31 

тип 
4 / 26 

0 (0,0) /  

-2 (-50,0) 
0,4795 

+1 (+3,8) /  

-3 (-75,0) 
0,6171 

Противовирусная 
31 

тип 
8 / 22 

0 (0,0) /  

-6 (-75,0) 
0,0412 

0 (0,0) /  

-7 (-87,5) 
0,0233 

Без терапии 
52 

тип 
3 / 27 

0 (0,0) /  

-2 (-66,7) 
0,4795 

0 (0,0) /  

-3 (-100,0) 
0,2482 

Противовирусная 
52 

тип 
6 / 24 

0 (0,0) /  

-6 (-100,0) 
0,0412 

0 (0,0) /  

-6 (-100,0) 
0,0412 

 

Для показателя «31 тип» в группе, где проводили противовирусную терапию, 

наблюдались значимые различия в соотношении количества значений «0» (нет) и 

«1» (есть) между исследованиями через 2 месяца, 6 месяцев и периодом до лечения. 

Для показателя «52 тип ВПЧ ВКР» в группе IIA также наблюдались значимые 

различия в соотношении количества значений «0» (нет) и «1» (есть) между 

значениями показателя через 2 и 6 месяцев и до лечения. 

Анализ динамики количественных показателей по категории «ВПЧ титр и 

средний титр» до лечения, через 2 и 6 месяцев с разделением по группам в 

зависимости от проведения терапии до операции приведен в таблице 25. 
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Таблица 17 — Концентрация ВПЧ ВКР по периодам: до лечения, через 2 и 6 месяцев 

после гистерэктомии (сравнение результатов в группах IIА и IIВ «терапия/без терапии» 

Терапия до 

операции 

Показатель 

Lg 

(копий/образец) 

M ± S, до 

лечения 

M ± S (%), 

2 месяца 

M ± S (%), 6 

месяцев 

Уровень 

P 

Без терапии ВПЧ, титр 4,49 ± 1,84 
1,43 ± 2,17  

(-68,04) 

1,17 ± 2,15  

(-73,93) 
< 0,0001 

Без терапии 
ВПЧ, средний 

титр 
4,27 ± 1,72 

1,35 ± 2,04  

(-68,25) 

1,16 ± 2,14  

(-72,80) 
< 0,0001 

Противовирусная ВПЧ, титр 5,33 ± 1,82 
1,54 ± 1,98  

(-71,11) 

1,03 ± 2,05  

(-80,68) 
< 0,0001 

Противовирусная 
ВПЧ, средний 

титр 
4,77 ± 1,74 

1,49 ± 1,89  

(-68,67) 

0,97 ± 1,88  

(-79,61) 
< 0,0001 

 

 

Исходя из анализа динамики количественных показателей по категории 

«ВПЧ титр и средний титр» по периодам: «До лечения», «2 месяца» и «6 месяцев»; 

по группе «Терапия до операции» (таблица 25 и рисунки 4, 5) можно сделать вывод 

о том, что в рассматриваемый период времени в категории «ВПЧ ВКР» все 

показатели статистически значимо изменились: показатель «ВПЧ, средний титр» в 

группе без терапии – в среднем на 3,1 (p < 0,0001); показатель «ВПЧ, титр» в группе 

без терапии – в среднем на 3,3 (p < 0,0001). Однако наиболее значимые достоверные 

изменения обнаружены для показателя «ВПЧ, титр» в группе пациенток, 

получивших противовирусную терапию – в среднем на 4,3 (p < 0,0001). 

 

 
Рисунок 4 – Динамика показателя «ВПЧ, титр» в группе «Терапия до операции» 
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Рисунок 5 — Динамика показателя «ВПЧ, титр» в процентах 

 в группе «Терапия до операции»  

 

 

Результаты проведенного анализа позволяют сделать следующие выводы: в 

рассматриваемый период времени в категории «ВПЧ ВКР» все показатели 

статистически значимо изменились. Достоверные изменения обнаружены для 

показателя «ВПЧ, средний титр» в группе с противовирусной терапией – в среднем 

на 3,8 (p < 0,0001); для показателя «ВПЧ, титр» в той же группе – в среднем на 4,3 

(p < 0,0001).  

Сравнение результатов по параметру «Оперативный доступ» (таблица 26, 

рисунок 6) показало, что через 2 месяца после гистерэктомии два из шестнадцати 

показателей, а именно «ВПЧ обнаружен» (р = 0,0234) и «16 тип ВПЧ ВКР 

обнаружен» (р = 0,0482) статистически значимо различались в пользу 

лапароскопического доступа, что можно объяснить применением монополярных 

коагулирующих электродов (ножей) при отсечении шейки матки от влагалища, а 

также использованием полулунного клапана маточного манипулятора для 

фиксации матки и проведения резекции влагалища в более комфортных условиях 

и при лучшей визуализации шейки матки, сводов и верхних отделов влагалища.  
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Таблица 18 — Сравнение результатов (наличие ВПЧ ВКР) через 2 месяца после 

гистерэктомии по параметру «Оперативный доступ: лапароскопия/лапаротомия» 

Наличие и тип ВПЧ 

Оперативный доступ 

Всего 
Уровень P 

(df = 1) Лапароскопия 

N = 26 (%) 

Лапаротомия 

N = 27 (%) 

ВПЧ обнаружен 7 (28,00) 16 (59,26) 23 0,0234 

16 тип 1 (3,85) 6 (22,22) 7 0,0482 

18 тип 1 (3,85) 3 (11,11) 4 0,3169 

31 тип 1 (3,85) 3 (11,11) 4 0,3169 

Положительный край 

резекции после операции 
0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

 

 

 

 
Рисунок 6 — Частота показателя «ВПЧ ВКР обнаружен» через 2 месяца после операции в 

зависимости от оперативного доступа 

 

 

Нами определен список из 6 факторов риска по отношению к целевому 

показателю «ВПЧ ВКР после гистерэктомии обнаружен» (таблица 27). 
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Таблица 19 – Топ-6 ключевых факторов влияния на целевой показатель «ВПЧ ВКР 

обнаружен после гистерэктомии» (оценки абсолютных рисков, изменение риска, 

относительный риск) 

Фактор ВПЧ обнаружен: 

частота (риск, %) 

Изменение 

риска  

(95 % ДИ) 

Относительный 

риск  

(95 % ДИ) 

Урове

нь P 

Фактор: 

Нет 

Фактор: 

Есть 

ВПЧ, средний титр (до 

лечения) ≥ 3,0 
1 (7,7) 24 (53,3) 45,6 (25,1; 66,2) 6,93 (1,03; 46,49) 0,0034 

ВПЧ, титр (до лечения) 

≥ 3,4 
1 (8,3) 24 (52,2) 43,8 (22,6; 65,1) 6,26 (0,94; 41,73) 0,0063 

ВПЧ-ассоциированные 

заболевания шейки 

матки CIN I–III 

6 31 
32,3  

(16,8; 47,7) 

3,42  

(1,55; 7,53) 
0,0003 

Хронические 

заболевания ЖКТ 

(есть) 

10 (27,8) 15 (71,4) 43,7 (19,4; 67,9) 2,57 (1,42; 4,65) 0,0014 

Вульвовагинальный 

кандидоз (есть) 
15 (34,1) 10 (71,4) 37,3 (9,8; 64,8) 2,1 (1,24; 3,55) 0,0140 

Оперативный доступ 

(лапаротомия) 
9 (29,0) 16 (59,3) 30,2 (5,8; 54,7) 2,04 (1,08; 3,84) 0,0204 

Возраст на момент 

обращения, лет ≥ 58,0 
14 (34,1) 11 (64,7) 30,6 (3,6; 57,5) 1,89 (1,09; 3,29) 0,0324 

 

 

Статистически значимыми факторами персистенции ВПЧ ВКР с 

повышением уровня рисков от 52,2 до 71,4 % явились ВПЧ-ассоциированные 

заболевания шейки матки (CIN I–III), хронические заболевания ЖКТ, ВПЧ средний 

титр (до лечения) ≥ 3,0 и ВПЧ титр (до лечения) ≥ 3,4. Замыкают список 

статистически значимые факторы «Возраст на момент обращения, лет ≥ 58,0», 

«Оперативный доступ (лапаротомия)» и наличие вульвовагинального кандидоза, 

которые повышают уровень риска с 59,3 до 71,4 %. 

По результатам проведенного однофакторного анализа рисков целевого 

показателя «ВПЧ обнаружен» можно сделать вывод, что тремя ключевыми 

статистически значимыми факторами развития риска «ВПЧ обнаружен» являются 

ВПЧ-ассоциированные заболевания шейки матки, хронические заболевания ЖКТ, 

ВПЧ средний титр ≥ 3,0 и ВПЧ титр ≥ 3,4 с уровнем абсолютного риска 

обнаружения ВПЧ более 52,2 %. Наличие одного из трех ключевых факторов 

повышает уровень риска персистенции ВПЧ более чем в 2,6 раза. 
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На рисунке 7 и в таблице 28 представлены результаты ROC-анализа и 

прогнозные показатели качества построенного дерева решений для целевого 

показателя «ВПЧ обнаружен». Точка отсечения представляет собой оптимальную 

границу отделения положительного прогноза от отрицательного.  

Значение AuROC равное 0,91 говорит о высоком прогнозном качестве 

смоделированного дерева решений. Если риск ≥ 37,5 %, то следует считать, что мы 

ожидаем положительный результат, в противном случае – отрицательный. При 

таком подходе мы будем правильно идентифицировать положительный результат 

в 87,0 % случаях и в 85,7 % случаях правильно идентифицировать отрицательный 

результат. 

 

 

Рисунок 7 — ROC-кривая для целевого показателя «ВПЧ обнаружен» 

 

Таблица 20 — Прогнозные показатели качества построенного дерева решений для 

целевого показателя «ВПЧ обнаружен» 

Точка отсечения 37,5 % 

AuROC 0,91 
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Чувствительность 87,0 % 

Специфичность 85,7 % 

Эффективность 86,3 % 

 

На основе метода дерева решений для целевого показателя «ВПЧ 

обнаружен» было выделено 5 рисковых классов с уровнями риска от 5,3 до 

92,9 % с помощью следующих четырех влияющих факторов: «ВПЧ-

ассоциированные заболевания шейки матки», «Хронические заболевания ЖКТ», 

«Вульвовагинальный кандидоз» и «Открытый оперативный доступ». 

Высокорисковый класс с уровнем риска 92,9 % определился на основе 

комбинации факторов «Хронические заболевания ЖКТ (есть)» и «Оперативный 

доступ – лапаротомия)». Прогностическое качество построенной модели имеет 

высокий уровень. 

 

4.3. Заключение 

Проведенная оценка (типы вирусов, нагрузка) персистенции ВПЧ ВКР до 

гистерэктомии показала, что чаще всего у пациенток встречался множественный 

тип поражения – сочетание двух и более типов ВПЧ ВКР (55 %) при 

доминирующем и очень высоком поражении именно 16 типом ВПЧ ВКР (62,5 %).  

ВПЧ-титр до лечения в группе IIA составил 5,33 ± 1,82 (средний титр – 4,77 

± 1,74 Lg (копий/образец). Данные, полученные в результате решения задачи, 

заключавшейся в оптимизации тактики подготовки ВПЧ-позитивных пациенток 

перед гистерэктомией путем снижения вирусной нагрузки за счет применения 

противовирусного препарата, свидетельствуют об эффективности и безопасности 

его применения: после лечения данным препаратом в группе IIA ВПЧ-титр 

достоверно снизился и составил 2,87 ± 2,27 Lg (копий/образец), средний титр – 
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2,77 ± 2,20. Произошло достоверное снижение вирусной нагрузки, в среднем, в 

полтора раза (например, по доминирующему 16 типу ВПЧ ВКР с 5,04 до 3,2; при 

некоторых типах (31 и 53 типы ВПЧ ВКР) у пациенток наблюдалась полная 

элиминация вирусов (5 наблюдений). Эффективность, комплаентность и 

безопасность применения вагинальных суппозиториев Суперлимф 25 ЕД 

позволяет рекомендовать их включение в программу дооперационной подготовки 

пациенток с ВПЧ ВКР. При этом следует отметить не только прямой, 

непосредственный, но и отдаленный эффект применения препарата – снижение 

ВПЧ-титра, в среднем, на 3,8; p < 0,0001) и 4,3 (p < 0,0001) через 2 и 6 месяцев 

соответственно. Нормальная вагиноскопическая картина через 2 месяца после 

гистерэктомии (сравнение двух групп по критерию «Терапия до операции»), в 

группе больных, получивших противовирусную терапию, имелась в 96 % 

наблюдений, в то время как в группе контроля – в 80 %.  

В целом следует отметить, что эрадикация ВПЧ ВКР – чрезвычайно сложная 

и нерешенная к настоящему времени задача. Несмотря на проведенное с 

подтвержденным достоверным эффектом лечение и выполненную гистерэктомию, 

персистенция ВПЧ после гистерэктомии зафиксирована у 26,67 % пациенток, 

получивших противовирусную терапию (при стандартной подготовке – у 39,13 %), 

что еще раз доказывает, что гистерэктомия не является окончательным решением 

для лечения пациенток с персистирующей ВПЧ-инфекцией.  

Ключевыми статистически значимыми факторами риска персистенции ВПЧ 

после гистерэктомии являются:  

1) наличие ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки;  

2) наличие ВПЧ ВКР высокого титра (≥ 3,4), среднего титра ВПЧ ≥ 3,0,  

3) наличие хронических заболеваний желудочно-кишечного тракта с 

уровнями абсолютного риска «ВПЧ будет обнаружен» более 52,2 %.  

Наличие одного из трех ключевых факторов повышает уровень риска 

персистенции ВПЧ после гистерэктомии более чем в 2,6 раза. Остальные три 

фактора – возраст на момент обращения, лет ≥ 58,0 (т. е. косвенно длительность 
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течения заболевания), 5) оперативный доступ – лапаротомия и 6) наличие 

вульвовагинального кандидоза – повышают уровень риска с 59,3 % до 71,4.  

Таким образом, представленное нами исследование показывает высокий 

уровень персистенции ВПЧ ВКР после гистерэктомии у ВПЧ-

скомпрометированных пациенток: 39,13 % при стандартной подготовке и 26,67 % 

– у пациенток, получивших противовирусную терапию, и подтверждает 

целесообразность проведения предоперационной подготовки для улучшения 

результатов лечения в аспекте профилактики VAIN. 

 

4.4. Клинические наблюдения 

1. Пациентка М., 62 года. Данные анамнеза - паритет - беременностей 

восемь, одни роды. Менопауза в 50 лет. В 2021 г. обратилась в женскую 

консультацию по поводу миомы матки больших размеров с симптомом быстрого 

роста в постменопаузе в сочетании с тазовым пролапсом (несостоятельность мышц 

тазового дна, опущение стенок влагалища, наличие цисто - ректоцеле третьей 

степени). В программе дооперационного обследования выявлены 16 – ый тип 

вируса папилломы человека (6,2 Lg (копий/образец) и 31- ый тип (3,8) Lg 

(копий/образец).  Пациентке соответственно плану предоперационной подготовки 

проведена противовирусная терапия Суперлимфом длительностью 20 дней, при 

повторном исследовании отмечено достоверное снижение вирусной нагрузки 

(онкоцитология – NILM). Согласно имеющейся сочетанной патологии и возраста 

выбран радикальный объем операции – экстирпация матки с придатками, которая 

была дополнена модифицированной технологией - частичной резекцией верхней 

трети влагалища и дополнительным укреплением купола влагалища (показания - 

наличие выраженного пролапса и ВПЧ ВКР – IIR группа). Данные 

патоморфологического заключения - миома матки больших размеров, эндометриоз 

тела матки 3 степени, гиперплазия эндометрия без атипии, полипы и 

воспалительные изменения эндоцервикса. При дальнейшем наблюдении (через 
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полгода) вирусы папилломы человека не выявлены. Проведена вагиноскопия, 

цитологическое исследование - NILM, эпителий атрофического типа.  

2. Пациентка Г., 58 лет. Из анамнеза - 6 беременностей, двое родов. 

Менопауза в 54 года. Ранее (за два года до оперативного лечения) в связи с тяжелым 

интраэпителиальным поражением шейки матки выполнена эксцизия шейки матки, 

диагностическое выскабливание цервикального канала. При дальнейшем 

наблюдении (жидкостная онкоцитология) – повторно выявлено 

интраэпителиальное поражение шейки матки тяжелой степени с высокой вирусной 

нагрузкой тремя различными типами ВПЧ ВКР [31 (7,6 Lg (копий/образец), 33 (5,9 

Lg (копий/образец) и 52 (7,3 Lg (копий/образец)]. При подготовке к 

хирургическому лечению у пациентки выявлен также тазовый пролапс с 

формированием цисто - ректоцеле 2 степени. До операции для снижения вирусной 

нагрузки в течение 20 суток получала препарат Суперлимф в виде вагинальных 

суппозиториев. Результат: все типы ВПЧ ВКР (31,33,52) повторно выделялись, при 

этом отмечено снижение концентрации ВПЧ ВКР в 1,5 - 2- 1,8 раз соответственно. 

Объем операции – экстирпация матки с придатками и частичной (2 см) 

дополнительной резекцией верхней трети влагалища. Данные 

патомофологического исследования: эндометриоз тела матки, очаговая 

стромальная гиперплазия яичников, акантоз и паракератоз, небольшие 

ретенционные кисты шейки матки: Проведен иммуногистохимическое 

исследование – выявлена частичная ИГЗ к Р-16 отрицательная реакция клеток 

эпителиального пласта, КI-67 позитивная экспрессия клеток метапластического 

плоского эпителия, базального и парабазального слоя. После модифицированной 

гистерэктомии обследована на приеме через 2 месяца – положительная динамика - 

полная элиминация 52 типа ВПЧ ВКР, достоверное снижение титра ВПЧ 31 и 33 

типа.  Обследована через полгода (вагиноскопия, онкоцитология) - атрофический 

тип влагалищного эпителия без атипии. 

3. Пациентка А., 59 лет. Паритет - четыре беременности, одни роды, три 

аборта. Менопауза в 50 лет. В анамнезе - аномальные маточные кровотечения, 
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трехкратно выполнена гистероскопия с раздельным диагностическим 

выскабливанием слизистой цервикального канала и полости матки, при последнем 

исследовании выявлено также тяжелое интраэпителиальное поражение шейки 

матки (CIN III), выполнена конизация шейки матки. Сопутствующие 

гинекологические заболевания – миома матки. При осмотре в ГБУЗ МО 

МОНИИАГ: миома матки, HSIL/CIN III. Дообследована, выявлены 16 тип ВПЧ 

ВКР (5,9 Lg (копий/образец)) и 52 тип (2,8 Lg (копий/образец), запланировано 

выполнение пангистерэктомии. Комплекс дооперационной подготовки дополнен 

пртивовирусным и противовоспалительным препаратом Суперлимф 25 ЕД, 

суппозитории, 20 свечей/курс, что привело  к  предоперационному снижению 

концентрации 16 типа ВПЧ ВКР в 1,3 раза (4,6 Lg (копий/образец), 52 тип ВПЧ ВКР 

элиминирован (жидкостная онкоцитология повторно - тяжелое 

интраэпителиальное поражение - HSIL/CIN III). Пациентке выполнена радикальная 

операция – экстирпация матки с придатками с дополнительной резекцией верхней 

трети влагалища (на 2 см ниже свода влагалища). Данные патоморфологического 

анализа свидетельствовали о наличии тяжелого интраэпителиального поражения 

шейки матки (HSIL/CIN III) с распространением на крипты эндоцервикса передней 

губы шейки матки и дальнейшим поражением переднего истмического отдела тела 

матки. Имелась сочетанная патология - гиперплазия эндометрия без атипии, миома 

матки (стадия гиалиноза), стромальная гиперплазия яичников. Наибольший 

интерес представило изучение ткани резецированного влагалища. Оно показало 

наличие на ограниченном участке тяжелого интраэпителиального поражения со 

всеми его структурными особенностями (рисунок 8). Через полгода наблюдения 

обнаружен ВПЧ 16 типа (4,2 Lg (копий/образец)). Проведено дообследование, в 

том числе вагиноскопия, заключение – «аномальная картина», онкоцитология - 

подозрение на VАIN, по поводу которого выполнен курс фотодинамической 

терапии с положительным эффектом (NILM). 
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4. Пациентка Ч., 43 -х лет, в анамнезе одни роды. В течение четырех лет 

наблюдалась по поводу тяжелой дисплазии шейки матки, проведено лечение, в том 

числе конизация шейки матки, через полтора года обследована - HSIL/CIN III – 

повторное консервативное лечение, повторная конизация матки. Еще через 
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полтора года по данным цитологического исследования и биопсии шейки матки - 

HSIL/CIN III с распространением во множественные крипты. У пациентки имелась 

сочетанная патология - аномальные маточные кровотечения, хроническая анемия; 

при обследовании выявлена интралигаментарная миома матки больших размеров с 

наличием узла 1 типа (с деформацией полости матки). Запланирована и выполнена 

экстирпация матки с трубами и дополнительной резекцией верхней трети 

влагалища (1,5 см). Данные патоморфологического исследования 

свидетельствовали о тяжелом рецидивирующем (в анамнезе две конизации шейки 

матки) плоскоклеточном интраэпителиальном поражении шейки матки высокой 

степени тяжести (HSIL/CIN III) на фоне имеющегося хронического цервицита. 

Пациентка взята на диспансерное наблюдение. Через год после гистерэктомии при 

исследовании материала, полученного из купола влагалища (жидкостная 

онкоцитология) диагностировано HSIL/VАIN II–III. При обследовании повторно 

выявлены ВПЧ ВКР в высокой  концентрации: 16-й тип – 6,77 Lg 

(копий/образец); 33-й тип – 4,07 Lg (копий/образец); впервые выявлен 56-й тип 

ВПЧ ВКР – 2,18 Lg (копий/образец). Проведена вагиноскопия, выявлена 

аномальная кольпоскопическая картина, эпителий в куполе ацетобелый с 

пунктацией и мозаикой. Произведена биопсия стенок влагалища, при 

патоморфологическом исследовании - VАIN II–III с кондиломатозной 

поверхностью и лимфогистиоцитарной инфильтрацией подэпителиальных отделов 

стромы, выраженной экспрессией p16 и Ki67 на всю толщу эпителиального пласта 

(рисунок 9).  Пациентке проведена противовирусная терапия, курс 

фотодинамической терапии с положительным эффектом, продолжено 

диспансерное наблюдение.  
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Рисунок 9 — Биоптат влагалища пациентки Ч.  

А – VаIN II–III с кондиломатозной поверхностью и лимфогистиоцитарной 

инфильтрацией подэпителиальных отделов стромы, увеличение × 50, окраска 

гематоксилином и эозином; Б – позитивная иммуногистохимическая реакция с 

антителами Ki-67, увеличение × 100; В – позитивная иммуногистохимическая реакция с 

антителами р16, увеличение × 100 

 

 

5. Пациентка Б., 48 – ми лет. Ранее в 2018 г. пациентке проведено 

радикальное плановое хирургическое лечение по месту жительства (показания – 

наличие миомы матки больших размеров, эндометриоза тела матки 3 степени, 

эндометриоидной кисты правого яичника больших размеров). Выполнена 

гистерэктомия с правой маточной трубой и правым яичником. Данные 

патоморфологического исследования подтвердили основной диагноз, кроме этого, 

выявлен «акантоз и паракератоз экзоцервикса, очаговая плоскоклеточная 
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метаплазия и микрожелезистая гиперплазия эндоцервикса, ретензионные кисты 

шейки матки», т.е. признаки хронического воспаления шейки матки. Пациентка на 

наличие ВПЧ ВКР ранее не обследована, цитологическое исследование до 

операции не проводилось (т.к. ранее не входило в программу стандартного 

дооперационного обследования перед гистерэктомией). Через 2 года на плановом 

осмотре у гинеколога по месту жительства выявлено объемное образование купола 

влагалища неясного генеза, обратилась в ГБУЗ МО МОНИИАГ. Проведено 

дообследование: УЗ – исследование - опухоль стенки влагалища больших размеров 

«солидной» структуры.  МР- исследование – «солидное» мягкотканое округлое 

объемное образование, локализующееся в области купола и верхней трети 

влагалища преимущественно слева на фоне послеоперационных спаечных 

изменений в полости малого таза. Произведена биопсия опухоли влагалища. 

Данные патоморфологического исследования - неороговевающая плоскоклеточная 

карцинома влагалища с распадом (рисунок 10). Пациентка направлена на 

консультацию в Московский областной онкологический диспансер, начата лучевая 

терапия. 
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Рисунок 10 — Биоптат влагалища пациентки Б.  

Плоскоклеточная неороговевающая карцинома влагалища с распадом. Увеличение × 100. 

Окраска гематоксилином и эозином 

 

Данные наблюдения подтверждают трудности эрадикации ВПЧ-ВКР, 

особенно при продолжительной персистенции вируса, наличии тяжелых 

поражений шеечного эпителия, прогрессировании заболевания после 

хирургического лечения (эксцизии, конизации, ампутации шейки матки, особенно 

при наличии рецидивов) и даже после радикального хирургического лечения 

(гистерэктомии). Это возможность персистенции ВПЧ ВКР, возможность развития 

и прогрессирования ВПЧ - ассоциированных интраэпителиальных заболеваний 

влагалища, в том числе онкологических. 

 



80 

 

 

 

4.5. Результаты применения модифицированной техники гистерэктомии у 

ВПЧ-позитивных пациенток. Оценка целесообразности и безопасности 

методики  

Для оценки результатов применения предложенной модифицированной 

методики экстирпации матки у пациенток с ВПЧ ВКР, больные II проспективной 

группы были подразделены на следующие подгруппы:  

✓ IIR – 24 пациентки, которым проведена экстирпация матки с резекцией верхней 

трети влагалища на 1–1,5 см ниже границы шейки матки (рисунок 11).  

✓ IIS – 36 пациенток со стандартной методикой, которым проведена классическая 

экстирпация матки, при которой отсечение влагалища проводилось циркулярно 

у сводов непосредственно по границе влагалища и шейки матки.  

 

 

Рисунок 11 — Модифицированная техника гистерэктомии 

 

 

Модифицированная техника лапаротомической и лапароскопической 

экстирпации матки с частичной резекцией верхней трети влагалища заключалась в 

следующем: вначале типично пересекались, прошивались (коагулировались) 

круглые связки матки, собственные связки яичников и мезосальпинксы (воронко-
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тазовые связки при удалении придатков) с обеих сторон. Рассекалась пузырно-

маточная складка и вместе с мочевым пузырем смещалась вниз. Прослеживался 

ход мочеточников с обеих сторон. Пересекались, прошивались или 

коагулировались пучки маточных сосудов и кардинальные связки матки с обеих 

сторон с дополнительным пересечением и лигированием (коагуляцией) 

парацервикальных и паравагинальных тканей на 1,5–2 см ниже границы сводов 

влагалища, чем при стандартной методике, при тщательном повторном контроле 

границ мочевого пузыря и прямой кишки, а также топографии мочеточников. 

Влагалище вскрывалось на 1-1,5 см ниже стандартного уровня. Тело матки с 

шейкой и резецированной частью влагалища отсекалось. Проводился гемостаз 

влагалищной трубки, перитонизация параметриев двумя полукисетными швами. 

В отличие от стандартной технологии, когда отсечение матки производится 

циркулярно непосредственно по границе шейки матки и сводов, при данной 

модификации наряду с одномоментным удалением матки (тела и шейки) 

осуществлялось дополнительное удаление влагалищной манжеты в области сводов 

на 1–1,5 см ниже области стандартного отсечения, т. е. наиболее излюбленной и 

труднодоступной локализации VAIN.  

Технологическими особенностями модифицированной технологии являлись: 

необходимость незначительной дополнительной отсепаровки мочевого пузыря, 

пересечение и перевязка кардинальных связок с обеих сторон на 1–1,5 см ниже, чем 

при обычной экстирпации матки. При лапароскопической гистерэктомии для 

фиксации матки нами использовался полулунный клапан маточного манипулятора 

для проведения резекции влагалища в более комфортных условиях и при лучшей 

визуализации шейки матки, сводов и верхних отделов влагалища. Особенное 

внимание и осторожность при проведении данной операции проявляли в 

отношении топографии мочеточников.  

В данном разделе представлены результаты статистического анализа 

сравнения всех имеющихся факторов по параметру «Дополнительная резекция 

влагалища». Для сравнения по количественным показателям использовался 
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непараметрический критерий Манна-Уитни, по бинарным и номинальным 

показателям – критерий Хи-квадрат Пирсона. Все основные исходные показатели 

– возраст, паритет, наличие и характер экстрагенитальных заболеваний у ВПЧ-

позитивных пациенток, направленных на гистерэктомию, статистически 

достоверно не различались между двумя сравниваемыми подгруппами (таблицы 29 

и 30). 

 

Таблица 29 — Возраст и паритет ВПЧ-позитивных пациенток со стандартной и 

модифицированной (с дополнительной резекцией влагалища) методикой гистерэктомии 

Возраст и паритет ВПЧ-позитивных 

пациенток, направленных на 

гистерэктомию  

Техника операции 

Уровень 

P 
IIS – 

стандартная 

методика 

N = 36 

IIR –

дополнительная  

резекция  

N = 24 

Возраст на момент обращения, лет 51,50 ± 9,92 52,79 ± 10,59 0,7510 

Коитархе, лет 18,22 ± 1,74 18,88 ± 1,57 0,0650 

Беременности 2,97 ± 1,87 3,38 ± 1,41 0,2615 

Роды 1,53 ± 0,91 1,62 ± 0,58 0,5490 

Медицинские аборты 1,22 ± 1,38 1,50 ± 1,29 0,3074 

Самопроизвольные выкидыши 0,14 ± 0,42 0,25 ± 0,44 0,1834 

 

 

Таблица 21 — Наличие и характер экстрагенитальных заболеваний у ВПЧ-позитивных 

пациенток, направленных на гистерэктомию (сравнение подгрупп по параметру 

«Резекция») 

Экстрагенитальные заболевания  

Техника операции 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 

IIS – 
стандарт 

 N = 36 (%) 

IIR – 
доп. резекция  

N = 24 (%) 

Сердечно-сосудистые заболевания 26 (72,22) 15 (65,22) 41 0,5687 

Хронические заболевания легких 5 (14,29) 1 (4,35) 6 0,2241 

Курение 19 (52,78) 7 (29,17) 26 0,0706 

Хронические заболевания ЖКТ 16 (44,44) 6 (26,09) 22 0,1550 

Анемия 4 (11,11) 3 (13,04) 7 0,8229 

Заболевания костно-мышечной 

системы 
6 (16,67) 8 (34,78) 14 0,1107 

Заболевания молочной железы 18 (50,00) 11 (47,83) 29 0,8706 
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Продолжение таблицы 30 

Заболевания нервной системы 1 (2,78) 0 (0,00) 1 0,4201 

Заболевания щитовидной железы 13 (36,11) 2 (8,70) 15 0,0183 

Ожирение 1 степени 8 (22,22) 9 (39,13) 17 0,1619 

Ожирение 2 степени 4 (11,11) 1 (4,35) 5 0,3630 

Ожирение 3 степени 2 (5,56) 0 (0,00) 2 0,2501 

Сахарный диабет 1 (2,78) 1 (4,35) 2 0,7452 

Носительство вируса 

иммунодефицита человека 
1 (2,78) 0 (0,00) 1 0,4201 

Кожные заболевания 3 (8,33) 1 (4,35) 4 0,5526 

Хронические заболевания почек и 

мочевыделительной системы 
3 (8,33) 7 (30,43) 10 0,0273 

 

 

В таблицах 29 и 30 отражено, что возраст, паритет, наличие и характер 

экстрагенитальных заболеваний у ВПЧ-позитивных пациенток в сравниваемых 

подгруппах перед гистерэктомией (со стандартной и модифицированной, 

дополнительной резекцией влагалища, методикой гистерэктомии) были 

сопоставимы для проведения анализа и оценки предложенной методики.  

То же самое касается категорий «Наличие и характер гинекологических 

заболеваний и показаний к хирургическому лечению» и «Хирургические 

вмешательства на шейке матки», представленных в таблице 31, где все показатели 

также статистически значимо не различались между двумя сравниваемыми 

группами. Так, наиболее однородно распределились между двумя группами 

следующие базовые показатели: «Многократные (две и более) конизации шейки 

матки» и «Эксцизии шейки матки» (p > 0,5262), что очень важно для последующего 

анализа. 
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Таблица 22 — Наличие и характер гинекологических заболеваний, послуживших 

основанием для гистерэктомии, операции в анамнезе (сравнение подгрупп по параметру 

«Резекция влагалища/без») 

Гинекологические 

заболевания и наличие 

операций в анамнезе  

IIS — 
стандарт 

N = 36, (%) 

IIR — 
доп. резекция  

N = 24, (%) 

Всего 

осн./соп. 

Всего 

осн./соп. 

% 

Уровень P 

(df = 1) 

Миома матки 19 (52,78) 18 (78,26) 18 /19 30/31,6 0,0484 

Эндометриоз матки 7 (19,44) 8 (30,43) 1/14 1,6/23,3 0,3331 

Опухоли яичников 2 (8,33) 2 (13,04) 0/4 0/6,6 0,5594 

Заболевания шейки 

матки 
20 (55,56) 18 (78,26) 32/6 53,3/10 0,0756 

Патология эндометрия 7 (19,44) 5 (17,39) 3/8 5/13,3 0,8434 

Несостоятельность мышц 

тазового дна 
4 (11,76) 2 (8,70) 6/11 10/18,3 0,7111 

Перенесенные операции 

Эксцизии 10 (27,78) 6 (25,00) 16 
 

0,8116 

Конизация шейки матки 10 (27,78) 12 (50,00) 22 
 

0,0801 

Конизация многократно  3 (8,33) 1 (4,17) 4  0,5262 

Гистероскопия РДВ 18 (50,00) 13 (54,17) 31 
 

0,7517 

Гистероскопия РДВ, 2 

более раза 
2 (5,56) 5 (20,83) 7 

 
0,0709 

 

 

В категории «Особенности биоценоза влагалища (дооперационное сравнение 

двух групп в зависимости от типа резекции влагалища) один из восьми 

показателей, а именно «Вульвовагинальная атрофия», который мог способствовать 

худшей репарации, до операции достоверно чаще встречался в подгруппе IIR, т. е. 

с резекцией влагалища (таблица 32). Также следует отметить наличие выраженных 

дисбиотических изменений практически у всех ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток проспективной группы.  
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Таблица 23 — Особенности биоценоза влагалища (дооперационное сравнение двух групп 

переменной по критерию «объем резекции») 

ИППП/нарушение флоры 

Техника операции 

Всего 
Уровень P 

(df = 1) 
IIS – 

стандарт 

N = 36, (%) 

IIR – доп. 
резекция  

N = 24, (%) 

Бактериальный вагиноз 11 (30,56) 7 (29,17) 18 0,9084 

Вульвовагинальный кандидоз 7 (19,44) 7 (29,17) 14 0,3831 

Аэробный вагинит 9 (25,00) 3 (12,50) 12 0,2357 

ИППП – трихомониаз 1 (2,78) 1 (4,17) 2 0,7691 

ИППП – уреаплазма, заболевание  3 (8,33) 1 (4,17) 4 0,5262 

ИППП – генит. микоплазмы 4 (11,11) 0 (0,00) 4 0,0910 

ИППП – хламидийная инф. 1 (2,78) 0 (0,00) 1 0,4103 

Вульвовагинальная атрофия 1 (2,78) 4 (17,39) 5 0,0493 

 

 

В таблице 33 приведены данные о вирусной нагрузке пациенток до 

оперативного лечения. На их основании можно сделать вывод о том, что в 

категории «Длительность персистенции ВПЧ, средний титр до лечения» все 

показатели в двух сравниваемых группах статистически значимо не различались. 

 

 

Таблица 24 — Сравнение двух подгрупп (с модифицированной резекцией влагалища и 

стандартной гистерэктомией) по длительности персистенции ВПЧ и вирусной нагрузке: 

средний титр до лечения (средние ± среднеквадратичные отклонения) 

 

Показатель 
Техника операции 

Уровень 

P IIS – стандарт 

N = 36 

IIR – доп. резекция  

N = 24 

Длительность персистенции ВПЧ на 

момент проведения манипуляции, лет  
4,46 ± 3,88 6,00 ± 6,50 0,5714 

ВПЧ-титр, Lg (копий/образец) 4,69 ± 1,94 5,24 ± 1,72 0,2640 

ВПЧ – средний титр, Lg 

(копий/образец) 
4,43 ± 1,80 4,65 ± 1,66 0,6399 
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На основании данных таблицы 34 можно сделать вывод о том, что показатели 

ВПЧ-титра через 6 месяцев после гистерэктомии статистически значимо не 

различались в сравниваемых подгруппах, но при этом концентрация вируса у 

пациенток в подгруппе с модифицированной резекцией была в два раза ниже, чем 

в подгруппе оперированных по стандартной методике: 0,64 ± 1,66 и 0,62 ± 1,59; 

1,40 ± 2,30 и 1,36 ± 2,20 Lg (копий/образец) соответственно. 

 

Таблица 25 — Сравнение подгрупп по вирусной нагрузке через 6 месяцев после 

стандартной и модифицированной гистерэктомии (средние ± среднеквадратичные 

отклонения) 

Показатель 

Техника операции 

Уровень P IIS – стандарт 

N = 36 

IIR – доп. резекция  

N = 24 

ВПЧ-титр Lg 

(копий/образец) 
1,40 ± 2,30 0,64 ± 1,66 0,1174 

ВПЧ, средний титр Lg 

(копий/образец) 
1,36 ± 2,20 0,62 ± 1,59 0,1130 

 

 

На основании таблицы 35 и рисунка 12 можно сделать вывод о том, что ВПЧ 

ВКР персистирует во влагалище даже после гистерэктомии. При сравнении групп 

наиболее патогенный 16 тип ВПЧ ВКР выявлен у 43,48 % пациенток в группе без 

резекции и у 28,57 % в группе с резекцией, 18 тип ВПЧ – у 14,29 % и 8,70 % 

пациенток соответственно. Статистически значимое различие обнаружено для 

показателя «31 тип» – в подгруппе с модифицированной резекцией отмечено 

достоверное снижение на 38,5 % (p = 0,0087).  
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Таблица 26 — Наличие ВПЧ ВКР через 2 месяца после гистерэктомии с детализацией по 

типам (сравнение подгрупп в зависимости от техники гистерэктомии) 

ВПЧ, выявленные типы 

Техника операции 

Всего 
Уровень P 

(df = 1) IIS – стандарт 

N = 36 (%) 

IIR – доп. резекция  

N = 24 (%) 

ВПЧ обнаружен после 

гистерэктомии 
6 (85,71) 16 (69,57) 22 0,3976 

16 тип 2 (28,57) 10 (43,48) 12 0,4809 

18 тип 1 (14,29) 2 (8,70) 3 0,6660 

31 тип 3 (42,86) 1 (4,35) 4 0,0087 

33 тип 2 (28,57) 4 (17,39) 6 0,5173 

35 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

39 тип 0 (0,00) 1 (4,35) 1 0,5747 

44 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

45 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

51 тип 0 (0,00) 1 (4,35) 1 0,5747 

52 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

56 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

58 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

59 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

66 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

68 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

 
Рисунок 4 — Доля пациенток, у которых ВПЧ обнаружен спустя 6 месяцев после 

операции», в группах сравнения по объему резекции 
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На основании данных таблицы 36 и рисунка 12 можно сделать вывод о том, 

что через 6 месяцев выявлено достоверное снижение числа пациенток с 

персистирующей ВПЧ-инфекцией – вирус выявлен у 16,67 % подгруппы с 

резекцией влагалища и у 44,83 % в группе без резекции (р = 0,0288). 

 

Таблица 27 — Сравнение двух групп, различающихся техникой резекции, по бинарным 

показателям через 6 месяцев после операции (наличие ВПЧ ВКР %)  

Показатель 

Техника операции 

Всего 
Уровень P 

(df=1) IIS – стандарт 

N = 36 (%) 

IIR – доп. резекция  

N = 24 (%) 

ВПЧ ВКР обнаружен 13 (44,83) 4 (16,67) 17 0,0288 

16 тип 2 (5,56) 3 (12,50) 5 0,3404 

18 тип 4 (11,11) 0 (0,00) 4 0,0910 

31 тип 3 (8,33) 0 (0,00) 3 0,1468 

33 тип 3 (8,33) 0 (0,00) 3 0,1468 

35 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

39 тип 0 (0,00) 1 (4,17) 1 0,2168 

44 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

45 тип 2 (5,56) 1 (4,17) 3 0,8089 

51 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

52 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

56 тип 1 (2,78) 1 (4,17) 2 0,7691 

58 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

59 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

66 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

68 тип 0 (0,00) 0 (0,00) 0 1,0000 

 

 

Величина кровопотери и продолжительность операции достоверно не 

различались в группе стандартной и модифицированной операции. Ни в одном из 

наблюдений не было отмечено массивной кровопотери, а также кровопотери, 

превышающей физиологическую. Гемотрансфузии (трансфузии эритроцитарной 
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массы) ни во время операции, ни в послеоперационном периоде не проводились. 

Интра - и послеоперационных геморрагических (кровотечение, гематомы), гнойно-

септических, а также аналогичных осложнений в ближайшем и отдаленном 

послеоперационном периоде (осмотр через 2 и 6 месяцев) не было. 

Данные таблицы 37 и рисунка 12 свидетельствуют о том, что в категории 

«Вагиноскопия» 1 из 4 показателей статистически значимо различается между 

двумя сравниваемыми группами. Статистически значимое различие обнаружено 

для показателя «Нормальная вагиноскопическая картина». В группе с 

модифицированной резекцией данный показатель выше, чем в группе со 

стандартной методикой (на 19,4 %; p = 0,0396).  

 

Таблица 28 — Данные вагиноскопии через 2 месяца после гистерэктомии (сравнение 

подгрупп по типу резекции) 

Картина вагиноскопии  

Техника операции 

Всего 

Уровень 

P 

(df = 1) 

IIS – 

стандарт 

N = 36 (%) 

IIR – доп. 

резекция  

N = 24 (%) 

Нормальная вагиноскопическая картина 29 (80,56) 19 (100,00) 48 0,0396 

Незначительные изменения (проба с 3 % 

уксусной кислотой) 
3 (42,86) 0 (0,00) 3 1,0000 

Выраженные изменения (проба с 

3 %уксусной кислотой)  
1 (16,67) 1 (100,00) 2 0,0877 

Наличие йоднегативных участков 5 (71,43) 1 (100,00) 6 0,5371 

 

 

 
Рисунок 5 — Частота встречаемости показателя «Нормальная к/с картина» через 2 

месяца после гистерэктомии в группах сравнения по типу резекции 
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В таблице 38 приведены данные о течении послеоперационного периода у 

пациенток сравниваемых групп. На их основании можно сделать вывод о том, что 

пациенткам со стандартной методикой в послеоперационном периоде чаще 

требовалось дополнительное лечение (30,56% против 12,5 % в подгруппе с 

резекцией), в том числе фотодинамическая терапия (9,38 против 4,17 % в 

подгруппе с резекцией). 

 

Таблица 38 — Результаты наблюдения и лечения пациенток II группы в течение 6 

месяцев после гистерэктомии (сравнение подгрупп по типу вмешательства) 

Наблюдение и лечение 

пациенток после 

гистерэктомии 

Техника операции 
Уровень P, (df = 

1) IIS – стандарт 

N = 36 (%) 

IIR – доп. резекция  

N = 24 (%) 

Только наблюдение, 

обследование 
25 (69,44) 21 (87,50) 

0,1052 

Терапия 11 (30,56) 3 (12,50) 

В том числе ФДТ 3 (9,38) 1 (4,17) 0,4539 

 

Сравнение результатов анализа «Онкоцитология» между группами с 

разными техниками резекции через 6 месяцев после гистерэктомии (таблица 39) 

показало, что показатель NILM был равнозначным (91,67 %) в обеих подгруппах, 

VAIN I и VAIN II – по 1 наблюдению в каждой группе, ASCUS – 1 наблюдение в 

группе без расширенной резекции. При этом нужно учесть, что лечение пациенток 

после стандартной гистерэктомии требовалось и проводилось чаще – в 39,9 % 

случаев, в том числе ФДТ проведена у 9,38 % (в подгруппе с резекцией влагалища 

– у 16,7 %, в том числе ФДТ у 4,17 %). 
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Таблица 39 — Результаты данных онкоцитологии через 6 месяцев после гистерэктомии 

(сравнение подгрупп по технике операции) 

Онкоцитология 

IIS – 

стандарт 

N = 36 (%) 

IIR – доп. резекция  

N = 24 (%) 

Уровень P,  

(df = 5) 

NILM 31 (86,11) 22 (91,67) 

0,5070 

Атрофический тип мазка  2 (5,56)  (0,00) 

VAIN I 1 (2,78) 1 (4,17) 

VAIN II  1 (2,78) 1 (4,17) 

ASCUS 1 (2,78)  (0,00) 

 

Таким образом, данные, полученные в результате применения 

модифицированной техники гистерэктомии у ВПЧ-позитивных пациенток, 

свидетельствуют об эффективности операции: через 2 месяца после гистерэктомии 

наиболее патогенный 16 тип ВПЧ выявлен у 43,48 % пациенток в группе со 

стандартной техникой и у 28,57 % в группе с расширенной резекцией, 18 тип ВПЧ 

– у 14,29 и 8,70 % пациенток соответственно. Для показателя «31 тип ВПЧ ВКР» - 

снижение в группе с модифицированной техникой резекции составило 38,5 % (p = 

0,0087).  

Через 6 месяцев у пациенток с частичной резекцией влагалища персистенция 

ВПЧ ВКР выявлена достоверно реже (16,67 %, р = 0,0288), чем в группе 

стандартной гистерэктомии (44,83 %). Статистически значимое различие 

обнаружено также для показателя «Нормальная вагиноскопическая картина» в 

группе с расширенной резекцией по отношению к группе, где операция 

проводилась по стандартной методике (разница 19,4 %; p = 0,0396). Сравнение 

подгрупп по критерию «результаты анализа на онкоцитологию через 6 месяцев 

после гистерэктомии показало, что показатель NILM был равнозначным (91,67 %) 

в обеих подгруппах, VAIN I и VAIN II отмечались в 1 наблюдении в каждой группе, 

ASCUS – 1 наблюдение в группе стандартной методики, при этом лечение 

пациенток после стандартной гистерэктомии требовалось и проводилось чаще – в 

39,9 %, в том числе ФДТ – у 9,38 % (в подгруппе с резекцией влагалища – у 16,7 % 

и 4,17 % соответственно). 
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Простота исполнения, доказанная эффективность, а также небольшие 

временные затраты и относительная безопасность (отсутствие послеоперационных 

осложнений в ближайшем и отсроченном послеоперационном периоде) 

предложенной методики частичной (1–1,5 см) резекции верхней трети влагалища 

позволяют рекомендовать ее в качестве операции выбора для ВПЧ-

скомпрометированных пациенток группы риска персистенции ВПЧ ВКР с 

факторами риска постгистерэктомических интраэпителиальных заболеваний 

влагалища, а также у всех пациенток с опущением и выпадением внутренних 

половых органов. 

При этом необходимо отметить, что даже модифицированная (с резекцией 

влагалища) гистерэктомия, хотя и снижает риск ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний влагалища ввиду более адекватной зоны резекции, не может считаться 

окончательным лечением пациенток с персистирующей ВПЧ- инфекцией, так как 

полностью не гарантирует отсутствие интраэпителиальных ВПЧ-зависимых 

заболеваний влагалища в дальнейшем (VаIN I–III, карцинома влагалища), и 

пациентки нуждаются в дальнейшем наблюдении. Однако после гистерэктомии по 

модифицированной методике проведение последующих диагностических и 

лечебных мероприятий более комфортно. 
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ГЛАВА 5. ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

По сведениям Всероссийского центра изучения общественного мнения (2018 

г.), о высоком канцерогенном риске вируса папилломы человека слышало менее 

половины жителей (44 %), о том, что ВПЧ ВКР могут вызвать онкологические 

заболевания – 39 %. Сведения о том, что ВПЧ ВКР могут персистировать после 

ампутации шейки матки и даже после полного удаления матки, недостаточно 

известны многим акушерам-гинекологам, которые считают гистерэктомию 

панацеей при ВПЧ-инфекции, несмотря на то, что частота обнаружения поражения 

влагалища VАIN (вагинальная интраэпителиальная неоплазия) после 

гистерэктомии у ВПЧ-скомпрометированных пациенток, по мировым и 

отечественным данным, составляет 7,4–39,5 % [1, 2, 12, 27, 38, 63]. По сравнению 

с другими интраэпителиальными неоплазиями, такими как CIN или VIN 

(интраэпителиальная неоплазия вульвы), знания про способности VAIN к про- или 

регрессии крайне скудные [128]. И если в настоящее время роль ВПЧ ВКР в 

развитии дисплазии шейки матки широко изучена и наиболее патогенные типы 

ВПЧ ВКР установлены [109, 112, 117], то ассоциация данных вирусов с 

интраэпителиальными неоплазиями влагалища изучена мало и полученные данные 

значительно разнятся.  

Наше исследование «Оптимизация хирургических методов лечения ВПЧ-

позитивных пациенток с заболеваниями тела и шейки матки» – одноцентровое 

ретро-проспективное нерандомизированное контролируемое исследование вида 

«наблюдение – контроль» выполнено на базе отделения поликлинического 

отделения и отделения оперативной гинекологии с онкогинекологией и дневным 

стационаром ГБУЗ МО МОНИИАГ имени академика В. И. Краснопольского.  

Целью исследования было улучшение результатов хирургического лечения у 

ВПЧ-позитивных пациенток с сочетанными заболеваниями тела и шейки матки 

путем оптимизации предоперационной подготовки и техники хирургического 

лечения.  
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В I группу – ретроспективное исследование – включено 116 пациенток с 

положительным ВПЧ-статусом, которым произведено оперативное лечение в 

объеме экстирпации матки (наблюдение в диапазоне 2–6 лет после гистерэктомии). 

II группа – проспективное исследование – 60 ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток с заболеваниями тела и шейки матки, которым планировалось и 

проведено оперативное лечение в объеме гистерэктомии:  

✓ IIА группа – 30 пациенток, которым была проведена предоперационная 

отечественным антивирусным белково-пептидным комплексом из 

лейкоцитов животных;  

✓ IIВ группа – 30 пациенток со стандартной дооперационной подготовкой. 

После проведения лечения пациентки II проспективной группы с сопоставимыми 

ВПЧ-титрами также были подразделены на подгруппы:  

✓ IIR подгруппа – 24 пациентки, которым проведена экстирпация матки с 

резекцией верхней трети влагалища; 

✓ IIS подгруппа – 36 пациенток с классической методикой гистерэктомии.  

Первая задача исследования была посвящена оценке частоты персистенции 

ВПЧ после гистерэктомии (типы, вирусная нагрузка). Ретроспективный анализ 

данных пациенток с верифицированным ВПЧ-положительным анализом, которым 

проведена гистерэктомия (сроки наблюдения от 2 до 6 лет), показал, что перед 

операцией у пациенток было выявлено преимущественно сочетанное поражение 

(два и более типа ВПЧ ВКР – 55 %) и доминирующее поражение 16 типом ВПЧ 

ВКР (37,9%). После операции персистировал преимущественно 16 тип ВПЧ ВКР 

(выделен у 17,7 % женщин). Сравнение двух групп «Заболевания влагалища 

нет/есть» по критерию персистенции ВПЧ ВКР 16 типа после гистерэктомии 

показало статистически достоверное значимое различие (на 58,6 %) развития 

пролиферативных заболеваний влагалища при персистенции именно ВПЧ ВКР 16 

типа (p < 0,0001), что еще раз подчеркивает важность профилактической и 

дополнительной вакцинации против основных, в том числе 16-го ВПЧ ВКР 

штамма.  
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Наше исследование также показало, что наличие ассоциированных с ВПЧ-

инфекцией заболеваний шейки матки у пациенток достоверно (p = 0,0002) влияло 

на развитие заболеваний влагалища после гистерэктомии. Сравнение двух групп 

«Заболевания влагалища после гистерэктомии» по критерию «Наличие 

заболеваний шейки матки у пациенток с ВПЧ-инфекцией» показало, что 

заболевания шейки матки, ассоциированные с папилломавирусной инфекцией 

(CIN I–III), имелись у 82,5 % женщин с выявленными заболеваниями влагалища 

после гистерэктомии (в группе без заболеваний влагалища – 47,37 %, р = 0,0002).  

Расчет и оценка абсолютного и относительного риска заболеваний влагалища 

после гистерэктомии показали, что анализируемый фактор (заболевания шейки 

матки до гистерэктомии у ВПЧ-скомпрометированных пациенток) имеет 

достоверную статистическую значимость влияния на показатель «Заболевания 

влагалища после гистерэктомии» с высоким диапазоном уровней рисков до 45,6 % 

(при отсутствии заболеваний шейки матки – 13,3 %). Изменение риска (95 % ДИ) 

составил 32,3 (16,8; 47,7) %, относительный риск 95 % ДИ – 3,42 (1,55; 7,53), при 

очень высоком уровне достоверности P = 0,0003.  

Остальные сравниваемые параметры (возраст, паритет, наличие и характер 

экстрагенитальной патологии) статистически значимо не влияли на формирование 

заболеваний влагалища, связанных с ВПЧ ВКР. До операции у ВПЧ-

скомпрометированных пациенток имелось преимущественно сочетанное 

поражение с доминирующим 16 типом и высокой вирусной нагрузкой. После 

гистерэктомии был зафиксирован высокий уровень персистенции ВПЧ ВКР и, 

соответственно, поражения влагалища – 34,5 % (преимущественная локализация – 

купол влагалища).  

Вторая задача исследования – изучение структуры и тяжести заболеваний 

влагалища у пациенток после гистерэктомии, выявление преимущественной 

локализации поражения. Согласно МКБ-10, влагалищные интраэпителиальные 

неоплазии подразделяются на VAIN I – слабовыраженная дисплазия влагалища 

(N89.0), VAIN II – умеренная дисплазия влагалища, VAIN III – тяжелая дисплазия. 
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Широко используется в настоящее время и получает повсеместное 

распространение классификация интраэпителиальных неоплазий Бетседа: LSIL и 

HSIL. LSIL включает в себя VAIN I, а HSIL – VAIN II и VAIN III. Оценка характера 

и тяжести заболеваний влагалища после гистерэктомии показала в нашем 

исследовании очень высокий уровень персистенции ВПЧ ВКР и поражения 

влагалища после гистерэктомии: отсутствие заболеваний и нормальная 

вагиноскопическая картина выявлена только у 76 из 116 обследованных пациенток, 

что составило 65,5 %, у 40 (34,5 %) пациенток с персистенцией ВПЧ ВКР выявлены 

интраэпителиальные поражения влагалища: VAIN 1 степени у 31 (26,7 %), 2 

степени – у 5 (4,3 %), 3 степени – у 2 (1,7 %), карцинома влагалища – у 2 (1,7 %) 

женщин. 

И если в ранних исследованиях Babarinsa I. et al.[79]; Coronel-Brizio P. et al. 

[80]; Gemmell J. et al. [81]; Li Z., Barron S. [82] высказывались предположения о том, 

что риск развития вагинальной интраэпителиальной неоплазии, а также рака 

влагалища может быть значительно повышен у женщин, которые перенесли 

гистерэктомию по поводу ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки матки (рака 

шейки матки или CIN), то более поздние изыскания подтвердили мнение о том, что 

частота выявления VAIN после гистерэктомии у ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток достаточно высока и достигает 39,5 % [12]. Наши данные полностью 

подтверждают эти сведения.  

Также нами подтверждены сведения Alfonzo E. et al. [75], заключающиеся в 

том, что особенно часто после гистерэктомии интраэпителиальные поражения 

влагалища возникают у женщин с ВПЧ и CIN. 

По нашим данным, преимущественным местом локализации поражения 

(VAIN I–III) являлась верхняя треть влагалища, а именно рубцово-измененный 

купол влагалища и прилежащая непосредственно к нему слизистая на 3 и 9 часах 

условного циферблата. 
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Многие исследователи (Зароченцева Н. В. с соавт. [45, 12], Ровинская О.В., 

Massad L. S. [123], Kalogirou D. et al. [47] ранее обращали особое внимание на мало- 

и асимптомное течение влагалищных интраэпителиальных неоплазий. 

Мы также отмечаем бессимптомное течение заболеваний влагалища у всех 

обследованных пациенток. Диагноз (VAIN, онкозаболевания) был установлен 

только в ходе планового обследования после выявления персистенции ВПЧ ВКР, 

аномальной цитологической картины и проведения прицельной биопсии из 

участков, выявленных в ходе вагиноскопии. Таким образом, ввиду высокой 

частоты выявления ВПЧ-ассоциированных внутриэпителиальных поражений 

влагалища после гистерэктомии следует признать, что они нуждаются не только в 

наблюдении, но и в детальном обследовании, принимая во внимание 

малосимптомное течение заболеваний до малигнизации. 

Этиологическим фактором персистенции ВПЧ ВКР считают никотиновую 

зависимость [52, 53, 54]. В Российской Федерации распространенность 

потребления табака, несмотря на достигнутые существенные положительные 

изменения, всё еще остается очень высокой. В 2016 году под руководством МЗ РФ 

проведено репрезентативное эпидемиологическое исследование «Глобальный 

опрос взрослого населения о потреблении табака (Global adult tobacco survey, 

GATS)». Согласно его результатам, курительный табак употребляли 30,3 % (36,3 

млн) взрослого населения – 49,5 % среди мужчин и 14,4 % женщин. Наше 

исследование показало, что 37 из 116 пациенток первой группы (37,06 %) и 26 

(43,3 %) из второй группы с ВПЧ-ассоциированными заболеваниями имели 

никотиновую зависимость, что является очень высоким показателем даже по 

сравнению с имеющимися популяционными данными. 

Третьей задачей настоящего исследования была оптимизация тактики 

подготовки ВПЧ-позитивных пациенток перед гистерэктомией путем применения 

современного противовирусного препарата и оценка его противовирусной 

активности. 
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По мнению отечественных и зарубежных ученых, одним из основных 

противовирусных механизмов защиты репродуктивного тракта является 

врожденный иммунитет за счет выработки цитокинов [72, 98–100, 120]. 

Длительная персистенция высококанцерогенных штаммов вируса, повторное 

инфицирование, снижение защитных параметров иммунитета вследствие в том 

числе интеркуррентных заболеваний – основа развития облигатных предраковых и 

распространенных форм рака шейки матки, влагалища и вульвы. 

Иммунокоррекция, бесспорно, является важнейшим компонентом лечения 

и реабилитации пациенток с ВПЧ-ассоциированными заболеваниями [72, 98–100, 

119, 120]. 

До настоящего времени в гинекологической практике иммунокоррекции 

уделялось недостаточное внимания, несмотря на достигнутые значительные 

успехи в лечении и профилактике многих инфекционных заболеваний в других 

дисциплинах в основном за счет комплексного лечения. Из всей группы препаратов 

для лечения ПВИ особенно ожидаемо применяются иммуномодуляторы – 

цитокины с противовирусной активностью [101, 104,105, 120]. 

Белково-пептидный комплекс из лейкоцитов животных Суперлимф – первый 

отечественный цитокиновый препарат для локальной иммунокоррекции, 

обладающий противовирусным, противомикробным и противогрибковым 

действием, активирующий фагоцитоз, индуцирующий противоопухолевую 

цитотоксичность макрофагов, снижающий развитие воспалительных реакций, 

стимулирующий регенеративные процессы [1, 97–100, 104, 105].  

Проведенная нами в проспективном исследовании оценка (типы вирусов, 

нагрузка) персистенции ВПЧ ВКР до гистерэктомии показала, что так же, как и у 

женщин ретроспективного исследования, наиболее часто отмечался 

множественный тип поражения – сочетание двух и более типов ВПЧ ВКР (54 %) 

при доминирующем поражении 16 типом ВПЧ ВКР (62,5 %).  

У пациенток с сочетанием двух и более типов ВПЧ ВКР вирусная нагрузка 

была высокая, например, средний ВПЧ-титр до лечения в группе II A (30 
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пациенток, которым проведена предоперационная медикаментозная 

противовирусная подготовка) составил 4,77 ± 1,74 Lg (копий/образец).  

Наша задача заключалась в снижении вирусной нагрузки перед 

гистерэктомией за счет использования белково-пептидного комплекса из 

лейкоцитов животных. Препарат удобен для использования, применялся 

амбулаторно по схеме: 1 суппозиторий (25 ЕД) на ночь вагинально, 20 свечей на 

курс. Непосредственно после лечения ВПЧ-титр достоверно снизился и составил 

2,87 ± 2,27 (средний титр 2,77 ± 2,20) Lg (копий/образец), т. е. на фоне лечения 

отмечено достоверное снижение вирусной нагрузки, в среднем, в полтора раза 

(например, по доминирующему 16 типу ВПЧ ВКР – с 5,04 до 3,2 Lg 

(копий/образец); при этом у 5 пациенток, имевших 31 и 53 типы ВПЧ ВКР, 

наблюдалась полная элиминация вирусов.  

Каких-либо наблюдаемых или отсроченных побочных явлений, которые 

были связаны с применением препарата, нами не отмечено. Эффективность и 

безопасность применения вагинальных суппозиториев позволяет рекомендовать их 

в программе предоперационной подготовки пациенток с ВПЧ ВКР. При этом 

следует отметить не только прямой, непосредственный, но и отдаленный эффект 

применения препарата, выявленный в ходе наблюдения после гистерэктомии. 

Наиболее значимые достоверные изменения обнаружены для показателя 

концентрации вируса через 2 и 6 месяцев после гистерэктомии: через 2 месяца 

отмечено снижение в среднем на 3,8 Lg (копий/образец) (p < 0,0001); через 6 

месяцев – на 4,3 Lg (копий/образец) (p < 0,0001).  

Нормальная вагиноскопическая картина через 2 месяца после гистерэктомии 

в группе больных, получавших терапию, отмечена в 96 % наблюдений, в то время 

как в группе контроля – в 80 %. Таким образом доказана целесообразность 

включения в программу предоперационной подготовки препаратов с 

противовирусной цитокиновой активностью для снижения вирусной нагрузки, 

риска персистенции ВПЧ ВКР и ассоциированных внутриэпителиальных 

поражений влагалища после гистерэктомии (доказана эффективность и 
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безопасность применения вагинальных суппозиториев, содержащих белково-

пептидный комплекс из лейкоцитов животных). Тем не менее, следует отметить, 

что эрадикация ВПЧ ВКР – чрезвычайно сложная задача. Несмотря на проведенное 

с подтвержденным достоверным эффектом лечение и выполненную 

гистерэктомию, персистенция ВПЧ после гистерэктомии зафиксирована у 26,67 % 

пациенток, получивших противовирусную терапию (при стандартной подготовке – 

у 39,13 %). 

Математический анализ показал, что ключевыми статистически значимыми 

факторами риска персистенции ВПЧ после гистерэктомии являются: 1) наличие 

ВПЧ ВКР с титром более 3,4 Lg (копий/образец); 2) наличие ВПЧ-

ассоциированных заболеваний шейки матки; 3) наличие хронических заболеваний 

желудочно-кишечного тракта. Наличие одного из трех ключевых факторов 

повышает уровень риска персистенции ВПЧ после гистерэктомии более чем в 2,6 

раза. Остальные три фактора – возраст на момент обращения более 58 лет (т. е. 

косвенно длительность заболевания), открытый оперативный доступ и наличие 

вульвовагинального кандидоза повышают уровень риска с 59,3 до 71,4 %. 

Четвертая задача исследования была посвящена оптимизации техники 

гистерэктомии у ВПЧ-позитивных пациенток, оценке эффективности и 

безопасности предложенной методики, определению показаний для ее 

применения. 

Поводом для данного исследования явились многочисленные сообщения о 

технических трудностях диагностики и лечения влагалищных интраэпителиальных 

неоплазий после гистерэктомии.  

Так, Shafi M.I., Nazeer S. [7] установили, что в большинстве наблюдений 

VAIN у пациенток с персистирующей ВПЧ-инфекцией развивается в верхней трети 

влагалища, а средняя и нижняя трети поражаются менее чем в 10 % и 

располагаются обычно в складках купола влагалища на 3 и 9 ч – так называемых 

«собачьих ушках» сводов влагалища.  
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Q. Cong et al. [15] в 2019 году отметили, что локализация процесса в 

углублениях или «ушках» купола влагалища не дает возможности провести 

адекватную вагиноскопию и затрудняет даже взятие материала для 

цитологического исследования. Ввиду этого заболевание диагностировалось уже в 

прогрессирующей стадии, когда область поражения влагалища достигала 

нескольких сантиметров. Авторы заключают, что расширение объема 

оперативного лечения до резекции стенок влагалища является логичной, но 

неизученной профилактической мерой.  

 Это «анатомическая» проблема: в «тесной» зоне купола влагалища, куда 

после удаления матки интимно прилежат органы малого таза (мочевой пузырь, 

мочеточники, прямая кишка, крупные нервные и сосудистые стволы) любые 

хирургические манипуляции и другие виды лечения (лучевое) представляют риск, 

и даже фотодинамическая терапия малоэффективна у пациенток после 

гистерэктомии с локализацией процесса в складках купола влагалища. 

Техника примененной нами модифицированной техники 

лапаротомической/лапароскопической экстирпации матки с частичной резекцией 

верхней трети влагалища, в отличие от стандартной методики, заключалась в 

дополнительном пересечении и лигировании (коагуляции) парацервикальных и 

паравагинальных тканей с обеих сторон на 1–1,5 см, вскрытия и отсечения 

влагалища ниже стандартного уровня на 1–1,5 см, т. е. ниже области наиболее 

«излюбленной» и труднодоступной для дальнейшего наблюдения локализации 

VAIN. 

Простота исполнения, доказанная эффективность, минимальные затраты 

времени (в пределах 3–5 минут), относительная безопасность предложенной 

методики (отсутствие послеоперационных осложнений в ближайшем и 

отсроченном послеоперационном периоде) позволяют рекомендовать данную 

модификацию (с частичной резекцией влагалища) в качестве операции выбора у 

всех ВПЧ-скомпрометированных пациенток с опущением и выпадением 

внутренних половых органов, а также у ВПЧ-скомпрометированных пациенток 
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группы риска. То есть она показана пациенткам: а) с 16 типом ВПЧ ВКР, b) с 

заболеваниями шейки матки (CIN I–III), особенно при наличии очагов поражения 

на границе шеечного и влагалищного эпителия, т. е. у сводов влагалища и с) всем 

пациенткам с ВПЧ ВКР и наличием опущения и выпадения стенок влагалища. 

Результаты применения модифицированной техники гистерэктомии у ВПЧ-

позитивных пациенток: через 2 месяца после гистерэктомии наиболее патогенный 

16 тип ВПЧ выявлен у 43,48 % пациенток в группе со стандартной техникой 

операции и значительно реже (28,57 %) в группе с расширенной резекцией, 18 тип 

ВПЧ – у 14,29 и 8,70 % пациенток соответственно. Снижение показателя «31 тип 

ВПЧ ВКР» в группе с модифицированной резекцией составило 38,5 % (p = 0,0087). 

Через 6 месяцев наблюдения у пациенток этой же подгруппы персистенция ВПЧ 

ВКР выявлена достоверно реже – 16,67 против 44,83 % в группе стандартной 

гистерэктомии (р = 0,0288). Статистически значимое различие обнаружено также 

для показателя «Нормальная вагиноскопическая картина» в группе с расширенной 

резекцией по сравнению с группой, где операция проводилась по стандартной 

методике (19,4 %; p = 0,0396). 

Сравнение результатов анализа на онкоцитологию через 6 месяцев после 

гистерэктомии показало, что показатель NILM был равнозначным (91,67 %) в 

обеих подгруппах, VAIN I и VAIN II отмечены в 1 наблюдении в каждой 

подгруппе, ASCUS – 1 наблюдение в группе без резекции. При этом 

дополнительное лечение пациенток после стандартной гистерэктомии 

требовалось чаще – в 39,9 % наблюдений, в том числе фотодинамическая терапия 

проводилась в 9,38 % (в подгруппе с резекцией влагалища – 16,7 %, ФДТ в 4,17 %). 

К сожалению, следует признать, что гистерэктомия, даже с 

модифицированной резекцией влагалища, также не может считаться радикальным 

методом лечения пациенток с персистирующей ВПЧ-инфекцией, так как не 

исключает развития заболеваний влагалища в дальнейшем (VаIN I–III, карцинома 

влагалища), и пациентки нуждаются в последующем наблюдении. 
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Таким образом, частота гистерэктомий и в мире, и в России, к сожалению, 

неуклонно растет, прогрессивно увеличивается число ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний – в первую очередь предраковых и онкологических заболеваний 

шейки матки [123-127], но также, как подтверждает наше исследование, 

интраэпителиальных ВПЧ-ассоциированных заболеваний влагалища [113–118]. 

Следует признать, что эрадикация ВПЧ ВКР – чрезвычайно сложная и не решенная 

к настоящему времени задача. Принимая во внимание частоту ВПЧ-

ассоциированных заболеваний влагалища и их бессимптомное течение, можно 

утверждать, что в диспансерном наблюдении после гистерэктомии нуждаются 

пациентки с персистенцией 16 типа ВПЧ ВКР, заболеваниями шейки матки в 

анамнезе и хроническими нарушениями влагалищного биоценоза. Дооперационная 

подготовка противовирусными препаратами и частичная резекция верхней трети 

влагалища при оперативном лечении снижает риск ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний влагалища. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, ВПЧ ВКР-скомпрометированным пациенткам после 

проведенной гистерэктомии необходимо интенсивное наблюдение с проведением 

цитологического исследования, ВПЧ-тестирования и расширенной вагиноскопии 

из-за высокого риска развития тяжелых влагалищных интраэпителиальных 

поражений и даже онкопатологии. Применение противовирусной терапии в 

программе предоперационной подготовки и частичная резекция верхней трети 

влагалища при гистерэктомии у пациенток группы риска может служить 

профилактикой развития отсроченных ВПЧ-ассоциированных осложнений.  

На данный момент в клинических протоколах и рекомендациях или каких-

либо иных легитимных документах нет четких данных, описывающих 

стандартизованную тактику ведения пациенток с ВПЧ ВКР до и после 

гистерэктомии. Не описаны предоперационная подготовка, оптимальная техника 

операции, послеоперационное ведение, частота, риски и время возникновения 

ВПЧ-ассоциированных VAIN после гистерэктомии. Определение тактики и 

длительности наблюдения в настоящий момент является индивидуальной 

прерогативой практикующего врача и напрямую зависит от его квалификации, 

знаний и клинического опыта. Между тем, именно персонификация должна стать 

основой парадигмы современных клинических рекомендаций при любых 

гинекологических заболеваниях, в том числе ВПЧ-ассоциированных.  
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ВЫВОДЫ 

Исследование, которое мы провели, позволяет сделать следующие выводы. 

1. У ВПЧ-положительных пациенток дооперационно регистрируется 

преимущественно сочетанное поражение (два и более типа ВПЧ ВКР – 55,2 %) 

с доминированием 16 типа (37,9 %) и высокой вирусной нагрузкой (ВПЧ-титр 

5,33 ± 1,82, средний титр – 4,77 ± 1,74) Lg (копий/образец); после гистерэктомии 

выявляется преимущественно 16 тип (17,2 %). На развитие пролиферативных 

заболеваний влагалища после гистерэктомии достоверно влияет персистенция 

ВПЧ 16 типа (p < 0,0001) и наличие ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки 

матки с высоким диапазоном уровней рисков [ДИ – 32,3 % (16,8; 47,7), 

относительный риск ДИ – 3,42 (1,55; 7,53) (p = 0,0003)]. 

2. Частота выявления VAIN после гистерэктомии у ВПЧ-скомпрометированных 

пациенток составляет 34,5 %: VAIN 1 ст. – 26,7 %, VAIN 2 ст. – 4,3 %, VAIN 3 

ст. – 1,7 %, карцинома влагалища – 2 наблюдения (1,7 %). Преимущественной 

локализацией поражения является верхняя треть влагалища – купол и 

прилежащая непосредственно к нему слизистая на 3 и 9 часах условного 

циферблата. 

3. Использование противовирусного белково-пептидного комплекса из 

лейкоцитов животных в программе предоперационной подготовки пациенток с 

ВПЧ ВКР способствует достоверному снижению вирусной нагрузки до 

операции в среднем в полтора раза (по доминирующему ВПЧ 16 типа – с 5,04 

до 3,2), а также отсроченному положительному эффекту – достоверно лучшим 

результатам по сравнению с контрольной группой: снижению концентрации 

ВПЧ ВКР после гистерэктомии – в среднем на 3,8 Lg (копий/образец) через 2 

месяца от исходного (p < 0,0001) и через 6 месяцев – на 4,3 Lg (копий/образец) 

(p < 0,0001).  

4. Модифицированную гистерэктомию с дополнительной резекцией 1–1,5 см 

влагалища следует рассматривать в качестве операции выбора у пациенток с 

ВПЧ ВКР и цервикальными интраэпителиальными поражениями (CIN I–III) 
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ввиду эффективности методики (персистенция ВПЧ ВКР после гистерэктомии 

с дополнительной резекцией влагалища – 16,67 %, в подгруппе стандартной 

операции – 44,83 % (р = 0,0288) и безопасности (отсутствие осложнений в 

ближайшем и отсроченном послеоперационном периоде).  

5. Ключевыми статистически значимыми факторами риска персистенции ВПЧ 

после гистерэктомии являются наличие: 1) ВПЧ ВКР с титром ≥ 3,4 Lg 

(копий/образец); 2) ВПЧ 16 типа; 3) ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки 

матки (CIN I–III), при этом присутствие одного из трёх ключевых факторов 

повышает уровень риска персистенции ВПЧ после гистерэктомии более чем в 

2,6 раза. Остальные факторы: возраст на момент обращения более 58 лет, 

оперативный доступ – лапаротомия, наличие вульвовагинального кандидоза 

повышают уровень риска с 59,3 до 71,4 %. 

6. Модифицированная (с частичной резекцией влагалища) гистерэктомия не 

может считаться окончательным радикальным методом лечения пациенток с 

персистирующей ВПЧ-инфекцией, т. к. не может полностью гарантировать 

отсутствие заболеваний влагалища в дальнейшем (VAIN I–III, карцинома 

влагалища). Принимая во внимание бессимптомное течение заболеваний 

влагалища, в наблюдении и детальном обследовании после гистерэктомии 

(группа риска) нуждаются пациентки с персистенцией ВПЧ 16 типа, 

цервикальными интраэпителиальными неоплазиями различной степени тяжести 

(CIN I–III) в анамнезе и нарушениями влагалищного биоценоза (хронический 

рецидивирующий вульвовагинальный кандидоз, вагиниты).  

  



107 

 

 

 

 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Для снижения риска постоперационных ВПЧ-ассоциированных 

заболеваний влагалища и снижения вирусной нагрузки в программе 

предоперационной подготовки пациенток с ВПЧ ВКР целесообразно применение 

противовирусных препаратов. Отечественный белково-пептидный комплекс из 

лейкоцитов животных (Суперлимф) обладает противовирусным и 

антимикотическим действием, способствует эпителизации раневых дефектов, 

комплаентен, эффективен. Его целесообразно применять по следующей схеме: в 

виде суппозиториев 25 ЕД интравагинально на ночь в течение 20 дней (20 

суппозиториев на курс). 

2. Техника модифицированной техники лапаротомической / 

лапароскопической экстирпации матки с частичной резекцией верхней трети 

влагалища заключается в следующем:  

✓ До этапа отсечения матки операция выполняется типично: 

пересекаются, прошиваются (коагулируются) круглые связки 

матки, собственные связки яичников и мезосальпинксы (воронко-

тазовые связки при удалении придатков). Рассекается пузырно-

маточная складка и вместе с мочевым пузырем смещается вниз, 

прослеживается ход мочеточников с обеих сторон. Пересекаются, 

прошиваются или коагулируются пучки маточных сосудов и 

кардинальные связки матки. 

✓ Затем, в отличие от стандартной методики, дополнительно 

пересекаются и лигируются (коагулируются) парацервикальные и 

паравагинальные ткани на 1–1,5 см ниже стандартного отсечения, 

при этом повторно контролируются границы мочевого пузыря, 

прямой кишки и ход мочеточников. Влагалище вскрывается ниже 

стандартного уровня на 1–1,5 см, т. е. ниже области наиболее 

«излюбленной» и труднодоступной для дальнейшего наблюдения 

локализации VAIN. 
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✓ Тело матки с шейкой и резецированной частью влагалища 

стандартно отсекается, осуществляется гемостаз влагалищной 

трубки, перитонизация. 

✓ При использовании лапароскопического доступа целесообразно 

использование полулунного клапана маточного манипулятора для 

фиксации матки, обеспечивающего проведение этапа 

дополнительной резекции влагалища в более комфортных условиях.  

Показания. Данная модификация показана: а) пациенткам с ВПЧ 16 типа; b) 

при наличии цервикальных интраэпителиальных неоплазий различной степени 

тяжести (CIN I–III), особенно очагов поражения на границе шеечного и 

влагалищного эпителия, т. е. у сводов влагалища); с) при наличии опущения и 

выпадения стенок влагалища. 

3. В программу дооперационного обследования ВПЧ-

скомпрометированных пациенток целесообразно включать цитологическое 

исследование (приоритетна жидкостная цитология), а также проведение 

расширенной кольпоскопии и вагиноскопии с целью выявления и топирования 

участков поражения шейки матки и влагалища. 

4. ВПЧ-ассоциированные заболевания влагалища протекают 

бессимптомно или с малым количеством симптомов. Диагноз (VAIN, 

онкозаболевания) устанавливается в ходе обследования после выявления 

аномальной цитологической картины и проведения прицельной биопсии из 

участков, выявленных в ходе вагиноскопии. Преимущественным местом 

локализации поражения (VAIN I–III) после гистерэктомии является верхняя треть 

влагалища, а именно рубцово-измененный купол влагалища и прилежащая 

непосредственно к нему слизистая влагалища на 3 и 9 часах условного циферблата. 

5. ВПЧ-позитивные пациентки после проведенной гистерэктомии 

нуждаются в диспансерном наблюдении с проведением цитологического 

исследования, ВПЧ-тестирования и вагиноскопии ввиду высокого риска развития 

влагалищных интраэпителиальных поражений. Дооперационная подготовка 



109 

 

 

 

противовирусными препаратами и частичная резекция верхней трети влагалища 

при оперативном лечении может служить профилактикой развития отсроченных 

ВПЧ-ассоциированных осложнений.  

Перспективы дальнейшей разработки темы. Перспективными следует 

считать исследования, посвященные диагностике начальных проявлений VAIN с 

более глубоким изучением морфологических изменений тканей влагалища. 

Безусловно актуальными будут исследования по оценке и продвижению ВПЧ-

вакцинопрофилактики (CIN, VAIN и VIN), а также все изыскания, направленные 

на повышение эффективности лечения ВПЧ-ассоциированных заболеваний шейки 

матки, вульвы и влагалища. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

 

 

ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения 

ВПЧ – вирус папилломы человека 

ВПЧ ВКР – вирус папилломы человека высокого канцерогенного риска 

ДНК – дезоксирибонуклеиновая кислота 

ПВИ – папилломавирусная инфекция  

ПЦР – полимеразная цепная реакция 

VAIN – вагинальная интраэпителиальная неоплазия 

VIN – интраэпителиальная неоплазия вульвы 

CIN – шеечные интраэпителиальные неоплазии 
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