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Проведено комплексне обстеження 90 жінок репродуктив-
ного віку, інфікованих вірусом папіломи людини з викори-
станням полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР-діагности-
ки), рідинної цитології,  імуноцитохімічного методу визна-
чення капсидного білка L1 в цервікальних мазках та коль-
поскопічного дослідження. Отримані результати дозволя-
ють оцінити ризик прогресування визначених диспластич-
них змін епітелію шийки матки.
Ключові слова: вірус папіломи людини, рідинна цитологія,
капсидний білок L1, диспластичні зміни епітелія шийки матки.

Проблема папіломавірусної інфекції (ПВІ) привертає все
більшу увагу акушерів;гінекологів у зв’язку з високою

поширеністю, труднощами в діагностиці та лікуванні. Так,
згідно з даними Центрів з контролю і профілактики захво;
рювань до 50 років життя вірусом папіломи людини (ВПЛ)
інфікуються близько 80% жінок [1, 2]. 

Найбільша частота ВПЛ;інфікування визначається се;
ред  жінок раннього репродуктивного віку.  ВПЛ, котрий пе;
редається статевим шляхом, є пусковим механізмом розвит;
ку дисплазії епітелію шийки матки та основна причина роз;
витку раку шийки матки (РШМ) [3, 4].

Поряд із цим, численні дослідження свідчать про мож;
ливість імовірної мимовільної елімінацію вірусу. Тривалість
інфікування пов’язують з типом ВПЛ, віком, наявністю по;
логів в анамнезі, курінням і вживанням оральних контрацеп;
тивів [4, 5].

У процесі мимовільної елімінації вірусу з організму
провідна роль належить імунологічним механізмам. Капсид;
ний білок L, один з восьми відомих білків, специфічних для
ВПЛ,  є основним  стимулювальним фактором розвитку про;
тивірусного імунітету. Саме під час продуктивної фази
життєвого циклу вірусу в цитоплазмі клітин епітелію шийки
матки продукується білок L1, котрий потім проникає в ядро
клітини, де і може бути виявлений за допомогою імуноци;
тохімічних методів [4–6].

Оптимізація програм  обстеження шийки матки з метою
виявлення її преінвазивних новоутворень призвела б до
зменшення кількості випадків інвазивного РШМ [1, 3]. Для
визначення тактики ведення ВПЛ інфікованих жінок,  не;
обхідними  є розроблення та впровадження в клінічну прак;
тику прогностичних маркерів прогресування диспластичних
змін епітелію шийки матки [7].

Наявність білка L1 в диспластичних клітинах це
підтвердження завершеного життєвого циклу ВПЛ. Дані су;
часних наукових досліджень свідчать про те, що імуноци;
тохімічне виявлення капсидного білка L1 є високоефектив;
ним маркером прогнозування регресу (70–85%) плос;
коклітинних інтраепітеліальних  уражень низького (LSIL) і
високого (HSIL) ступенів. Швидка прогресія від легких і
помірних уражень епітелію шийки матки до важких
дисплазій (CIN ІІІ) свідчить про порушення  імунологічно;
го контролю над ВПЛ,  неконтрольовану  регуляцію клітин;
ного циклу на транскрипційному, трансляційному і геном;
ному рівнях [6–9].

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Під спостереженням перебували 90 жінок з добро;
якісною патологією шийки матки та інфікуванням ВПЛ. Усі
пацієнтки були репродуктивного віку, середній вік склав
28,34±4,9 року. Постановку ПЛР виконували згідно з реко;
мендацією виробника діагностичних наборів – фірми «Лабо;
ратория ИЗОГЕН» (Москва, Росія). Цитологічні досліджен;
ня виконували традиційно та за методикою рідинної цито;
логії.  Кольпоскопічні дослідження проводили за стандарт;
ними методиками. Для інтерпретації кольпоскопічних кар;
тин використовували Міжнародну класифікацію кольпос;
копічних термінів [10]. З метою детальної характеристики
результатів кольпоскопічного дослідження застосовано
кольпоскопічний індекс, модифікований Reid (RCI), для
якісної характеристики кольпоскопічних картин – систему
Coppleson (M. Coppleson Grading System) [11].

Капсидний тест (імуногістохімічну ідентифікацію білка
L1) проводили з використанням полімерної методики
EnVision FLEX (Dako Denmark A/S). Специфічною пози;
тивною реакцією, що свідчила про активність продуктивної
фази інфекції вважалась ядерна реакція.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При цитологічному дослідженні мазків з каналу шийки
матки обстежених жінок виявлялись характерні для вірус;
ного інфікування цитологічні ознаки, зумовлені цитопато;
генною дією ДНК;вмісних ВПЛ: койлоцити, двоядерні
клітини та багатоядерні симпласти, кератиноцити. Цито;
логічні ознаки,  характерні для CIN I, відзначені у 45 (50,0%)
пацієнток з інфікуванням ВПЛ, а для CIN ІI – у 22 (24,4%)
обстежених. 

Відомо [6–9], що при імуноцитохімічному дослідженні
цервікальних мазків пацієнток без ПВІ,  капсидний білок L1
в диспластично змінених клітинах сквамозного епітелію не
визначається (мал. 1) 

При дослідженні цервікальних мазків позитивна реакція
на капсидний білок L1 в ядрах клітин сквамозного епітелію
була маркером продуктивної фази вірусу, для якої характер;
на презентація вірусного антигену в імунній системі жінки,
тобто є висока вірогідність (70–85%) мимовільної елімінації
ВПЛ та регресії диспластичних змін епітелію шийки матки
[6–9] (мал. 2). 

Виражена цитоплазматична експресія капсидного білка
L1 в епітеліоцитах є ознакою ПВІ [6–9].  Поряд із цим
відсутність білка L1 в ядрах епітеліоцитів є негативною про;
гностичною ознакою, оскільки свідчить про інтеграцію ВПЛ
в геном клітини  внаслідок уникнення вірусом контролю з
боку імунної системи (мал. 3). 

При проведенні розширеного кольпоскопічного
дослідження у обстежених жінок були визначені зміни, що
характерні для доброякісних (фонових) процесів та диспла;
стичних змін епітелію шийки матки, а саме: ектопія та ек;
тропіон, нормальна та атипова зона трансформації, оце;
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тобілий епітелій, пунктуація, мозаїка, залози з ознаками зро;
говіння, лейкоплакія, йоднегативні ділянки, ендометріоз
шийки матки, рубцева деформація шийки матки, кондилома
та запалення. 

Нормальну зону трансформації (плоскоклітинна мета;
плазія, відкриті, закриті залози) спостерігали у 14 (15,6%)
обстежених. Ектопію циліндричного епітелію визначали як
ділянку яскраво;рожевого кольору з сосочковою поверх;
нею. Визначали дану ознаку у 40 (44,4%) жінок.  Посттрав;
матичні зміни шийки матки у вигляді деформації
зовнішнього вічка, старих розривів та рубців, нерівної межі
між багатошаровим плоским та циліндричним епітеліями
призводять до розвитку та персистенції патології шийки
матки відзначали у 15 (16,7%) пацієнток. Ендометріоз ший;
ки матки діагностований у 12 (13,3%) обстежених, при роз;
ширеній кольпоскопії та візуальному огляді мав вигляд кро;
воточивих ділянок розмірами 0,1–0,5 см та субепітеліаль;
них кіст синюшного кольору. 

Досить часто спостерігали такі ознаки, як оцетобілий
епітелій та мозаїка (у вигляді полігональних фігур з межами
рожевого кольору на тлі оцетобілого епітелію) відповідно у
51 (56,7%) та 43 (47,8%) пацієнток. Пунктацію визначали у
22 (24,4%) випадках у вигляді багаточисленних червоних
крапок на ділянках епітелію (судинні петлі). Лейкоплакію
спостерігали у 18 (20,0%) жінок з інфікуванням ВПЛ. Йод;
негативні ділянки при проведенні проби з розчином Люголя
мали місце у 39 (43,3%) обстежених.

На особливу увагу заслуговували випадки кондилома;
тозного цервіциту та вагініту, що відзначали у 12 (13,3%)
пацієнток з ВПЛ. Кольпоскопічна картина дифузного ура;
ження плоского епітелію статевих органів при цьому мала
вигляд дрібних шилоподібних виростів, які після проби з
розчином оцтової кислоти набували білого кольору, а при
пробі Шиллєра – йоднегативних вкраплень на тлі незміне;
ного епітелію темно;коричневого кольору.

Ознаки атипової зони трансформації (залози з ознаками
зроговіння та атипові судини (судини зі зміненою структу;
рою у вигляді штопору, шпильки, коми, котрі не реагують на
оброблення розчином оцтової кислоти) спостерігали
відповідно у 25 (27,8%) та 21 (23,3%) випадках та свідчили
про наявність інтраепітеліальних уражень високого ступеня
тяжкості. Слід зазначити, що кольпоскопічні прояви ПВІ
шийки матки у 57 (63,3%) хворих поєднувалась з ознаками
хронічного екзоцервіциту. У 6 (6,7%) жінок з ПВІ результа;
ти кольпоскопії були незадовільними внаслідок відсутності

візуалізації перехідної зони (стику багатошарового плоского
та циліндричного епітелію). 

З метою детальної характеристики результатів кольпос;
копічного дослідження застосовували кількісний аналіз
кольпоскопічних результатів за Reid. При цьому у
34 (37,8%) пацієнток кольпоскопічний індекс складав від 
0 до 2 балів, що свідчило про ймовірність CINI, оцінка в 3 ба;
ли визначалась найчастіше, а саме у 46 (51,1%) обстежених,
що свідчило про ймовірність CIN IІ. Оцінка в 4 і більше
балів відзначали досить рідко, а саме у 10 (11,1%) пацієнток,
оскільки відповідні їй кольпоскопічні ознаки спостерігають;
ся переважно при CIN IІ–ІІІ.

Під час якісного аналізу кольпоскопічних картин із за;
стосуванням системи Coppleson у пацієнток з інфікуванням
ВПЛ спостерігались як визначальні кольпоскопічні ознаки у
41 (45,6%) жінки, зокрема, щільний оцетобілий та непрозо;
рий епітелій, нерівномірність та збільшення розмірів судин,
груба пунктуація та мозаїка, так і невизначальні (прозорий
та напівпрозорий оцетобілий епітелій з нечіткими межами, з
короткими між капілярними проміжками, відсутністю ати;
пових судин) у 49 (54,4%) обстежених.

Слід рекомендувати широке використання проби
Шиллєра, за допомогою якої виявляється багато прихованих
форм ПВІ на шийці матки, котрі неможливо побачити неоз;
броєним оком та під час простої кольпоскопії.  Аналіз даних
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розширеної кольпоскопії свідчить, що у жінок з інфікуван;
ням ВПЛ за наявності патологічних змін на шийці матки пе;
реважала аномальна кольпоскопічна картина. 

ВИСНОВКИ

Метод рідинної цитології покращує якість цитологічного
дослідження за рахунок стандартизації способу приготуван;
ня тонкошарового препарату, що підвищує ефективність
мікроскопування. 

Імуногістохімічна ідентифікація капсидного вірусного
білка  L1 дозволяє оцінити ризик прогресування зумовлених
ВПЛ змін сквамозного епітелію і розвитку раку шийки матки. 

Наявність експресії білка L1 при диспластичних змінах
епітелію шийки матки свідчить про високу вірогідність ре;
гресії змін сквамозного епітелію та елімінації вірусу папіло;
ми людини з організму. 

Диспластичні зміни з негативною експресією білка L1 не;
суть у собі ризик прогресування процесу з вірогідністю зло;
якісної трансформації епітеліальних клітин шийки матки.

Аналіз  кольпоскопічних ознак за системою Reid та
Coppleson підвищує якість діагностики захворювань шийки
матки (доброякісних фонових процесів та диспластичних
змін епітелію шийки матки), що має важливе значення для
вибору адекватного методу лікування даної патології. 

Диагностика состояния шейки матки 
при наличии папилломавирусного инфицирования
Н.Д. Коблош, В.К. Кондратюк, 
О.И. Пустовалова, А.А. Калюта

Проведено комплексное обследование 90 женщин репродуктив;
ного возраста с инфицированием вирусом папилломы человека
с использованием полимеразной цепной реакции для диагности;
ки, кольпоскопического исследования, жидкостной цитологии и
иммуноцитохимического метода определения капсидного белка
L1 в цервикальных мазках. Полученные результаты позволяют
со значительной степенью достоверности оценить риск прогрес;
сирования диспластических изменений эпителия шейки матки.
Ключевые слова: вирус папилломы человека, жидкостная цито�
логия, капсидный белок L1, диспластические изменения эпителия
шейки матки.

Diagnosis of the condition of the cervix 
with human papillomavirus infection
N.D. Koblosh, V.K. Kondratyuk, 
O.I. Pustovalova, A.A. Kaliuta

Complex examination of 90 women of reproductive age with
infection of human papilloma virus of the person with use of the
PCR of diagnostics, colposcopic research, liquid;based cytology
and an immunocytochemical method of definition of L1 capsid
protein in the cervical smears is conducted. The received results
allow to estimate with considerable degree of reliability risk of
progressing the dysplastic changes of epithelium of the cervix of
uterus.
Key words: human papilloma virus, liquid�based cytology, L1 capsid
protein, dysplastic changes of epithelial cells of the cervix of uterus.
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