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ВУЛЬВЫ: СИСТЕМАТИЧЕСКИЙ ОБЗОР
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Резюме. Введение. Злокачественные новообразования вульвы относятся к редким онкопатологиям женской 

репродуктивной системы, и считаются одними из самых трудноизлечимых. Установлено, что плоскоклеточ-

ный рак вульвы имеет два пути развития. В первом случае опухоль может развиваться на фоне дистрофиче-

ских заболеваний вульвы, таких как склероатрофический лихен и дифференцированная интраэпителиальная 

нео плазия. Другой путь связан непосредственно с наличием ВПЧ-инфекции. Давно известно, что высокоон-

когенные типы ВПЧ напрямую связаны с канцерогенезом шейки матки, а также участвуют в развитии вуль-

варных, вагинальных и анальных интраэпителиальных неоплазий, которые считаются предшественниками 

карцином. В последние десятилетия отмечается рост числа пациенток с раком вульвы, развившимся на фоне 

предшествующих дистрофических процессов. Ассоциация вируса папилломы человека и рака шейки матки 

давно известна и подтверждена, а потому вопрос о возможной связи этиологии рака вульвы с наличием ВПЧ 

является актуальным. Цель данной работы — систематизация и анализ результатов исследований, касаю-

щихся канцерогенеза вульвы в присутствии инфекции ВПЧ. Материалы и методы. Поиск литературы про-

водился с использованием баз данных PubMed, Web of Science и поискового сервиса Google Scholar. Обзор 

литературы осуществлялся по всем исследованиям, опубликованным с 1993 по 2024 г. В обзор включались ра-

боты, в которых имелись данные о наличии ВПЧ более чем в одном случае опухоли вульвы, а также если ДНК 

ВПЧ была найдена с помощью метода полимеразной цепной реакции. Первично было отобрано 249 статей, 

в качественный анализ вошли 25 работ, из которых в дальнейшем отобрали 6 исследований типа «случай–

контроль», полностью соответствующих заданным критериям включения. Общая распространенность ВПЧ 

была рассчитана как процент от всех случаев, протестированных на ВПЧ. Результаты. Показана высокая 

распространенность папилломавирусной инфекции в опухолях вульвы (31%), при этом 16 тип ВПЧ встречал-

ся в подавляющем большинстве случаев. Распространенность ВПЧ при злокачественных новообразованиях 

вульвы в исследованиях типа «случай–контроль» составила 30% (OR = 10,46), при этом частота встречаемости 

ВПЧ в контрольной группе составила менее 3%. Выводы. Результаты проведенного систематического обзора 

подтвердили, что ВПЧ-инфекциия является ключевым фактором риска развития злокачественных новооб-

разований вульвы. В данном исследовании мы продемонстрировали высокую распространенность папилло-

мавирусной инфекции в опухолях вульвы. Кроме того, показана высокая частота встречаемости высокоонко-

генных типов ВПЧ в опухолевой ткани.

Ключевые слова: рак вульвы, новообразования вульвы, папилломавирусная инфекция, вирус папилломы человека, ВПЧ, 

высокий канцерогенный риск.
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HUMAN PAPILLOMAVIRUS IN VULVAR CANCER: A SYSTEMATIC REVIEW

Dolgasheva D.S., Ibragimova M.K., Kravtsova E.A., Tsydenova I.A., Gaptulbarova K.A., Tsyganov M.M., 

Litviakov N.V.

Research Institute of Oncology, Tomsk National Research Medical Center of the Russian Academy of Sciences, Tomsk, 

Russian Federation

Abstract. Introduction. Being considered as one of the most difficult to cure, vulvar malignant neoplasms belong to rare 

oncopathologies of the female reproductive system. It is established that vulvar squamous cell cancer develops via two 

pathways. In the first scenario, the tumor may develop during vulvar dystrophic diseases such as scleroatrophic lichen and 

differentiated intraepithelial neoplasia. Another opportunity is directly related to HPV infection. Highly oncogenic HPV 

types are known to be associated with cervical carcinogenesis and are involved in developing vulvar, vaginal, and anal 

intraepithelial neoplasia, which are considered precursors to carcinomas. In recent decades, a rise in incidence of vulvar 

cancer developed after preceding degenerative processes was noted. A relationship between human papillomavirus 

and cervical cancer has long been known and confirmed, so an issue regarding a potential relation between the etiology 

of vulvar cancer and of HPV remains relevant. The aim of the paper is to systematize and analyze the study data on vulvar 

carcinogenesis related to HPV infection. Materials and methods. A literature search was performed using PubMed, Web 

of Science and Google Scholar databases. A literature review was conducted by analyzing studies published between 1993 

and 2024. The review included papers in which HPV was found in more than one case of vulvar tumor and if HPV DNA was 

detected by using polymerase chain reaction. Initially 249 articles were selected, 25 papers were included in the qualitative 

analysis, from which 6 case-control studies that fully met the specified inclusion criteria were further analyzed. Overall HPV 

prevalence was calculated as the percentage of all HPV tested cases. Results. A high prevalence of papillomavirus infection 

in vulvar tumors was shown (31%), with HPV type 16 occurring in the vast majority of cases. The prevalence of HPV in vulvar 

tumors in case-control studies was 30% (OR = 10.46). Conclusion. The results of the current systematic review confirmed that 

HPV infection is a key risk factor for developing vulvar malignancies. We demonstrated a high prevalence of HPV infection 

in vulvar tumors. In addition, a high incidence of highly oncogenic HPV types in tumor tissue was shown.

Key words: vulvar cancer, vulvar neoplasms, papillomavirus infection, human papillomavirus, HPV, high carcinogenic risk.

Введение

Рак вульвы является наименее распростра-

ненным в ряду онкологических заболеваний 

женской части населения и встречается, в пода-

вляющем большинстве случаев, у женщин по-

жилого возраста. Так, по данным литературно-

го обзора 2013 г., рак наружных женских поло-

вых органов встречается в 8% случаев от общего 

числа всех злокачественных опухолей женских 

половых органов и занимает 4-е место (3–4%) 

среди них [5]. На сегодняшний день тенден-

ции к снижению заболеваемости раком вуль-

вы не наблюдается и, как отмечается в обзоре 

2021 г., частота встречаемости, рассматривае-

мой онкопатологии составляет 3–7% от всех ги-

некологических злокачественных новообразо-

ваний [49]. По данным GLOBCAN в 2020 г. было 

зарегистрировано 45 240 новых случаев заболе-

вания раком вульвы в мире, а в России было от-

мечено 2087 новых случаев (рис. 1) [25].

Важно отметить, что несмотря на относи-

тельную редкость и визуально доступное распо-

ложение, рассматриваемая онкопатология счи-

тается одной из самых трудноизлечимых благо-

даря своему агрессивному клиническому тече-

нию, пожилому возрасту пациенток и наличию 

тяжелых сопутствующих заболеваний [5, 8]. 

Зачастую ситуация усугубляется еще и тем, что 

более 50% пациенток с раком вульвы поступают 

на лечение уже с распространенными формами 

заболевания. Рак вульвы может протекать бес-

симптомно и даже несмотря на то, что у боль-

шинства женщин отмечаются зуд или боль 

вульвы, пациентки далеко не сразу обращают-

ся за медицинской помощью [9, 49]. Поскольку 

на данный момент специфического скрининга 

данных больных не существует, наиболее эф-

фективной стратегией снижения заболеваемо-

сти раком вульвы является своевременное ле-

чение предопухолевых поражений наружных 

половых органов [49]. Как известно, плоскокле-

точный рак вульвы имеет два пути развития, 

каждому из которых предшествуют определен-

ные предопухолевые заболевания. В отсутствие 

вируса папилломы человека (ВПЧ) плоско-

клеточный рак вульвы может развиваться, на-

пример, на фоне склероатрофичес кого лихена 

и дифференцированной интраэпителиальной 

неоплазии вульвы [52, 57]. Другой путь, ведущий 

к плоскоклеточному раку вульвы, связан непо-

средственно с наличием ВПЧ-инфицирования, 

и также способствует развитию интраэпители-

альной неоплазии вульвы [49].

Убедительно доказано, что высокоонкоген-

ные типы ВПЧ напрямую связаны с канцеро-

генезом шейки матки, а также обнаруживаются 

при различных других видах злокачественных 

новообразований, таких как опухоли головы 

и шеи, колоректальный рак, рак аногениталь-

ной области [24]. Необходимо отметить, что еще 

в 2005 г. группа ученых Международного агент-
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ства по изучению рака установила причинную 

роль ВПЧ 16 типа в подмножестве рака вульвы, 

влагалища и анального канала [19, 28]. Кроме 

того, также известно, что с ВПЧ тесно связаны 

вульварные, вагинальные и анальные интра-

эпителиальные неоплазии (VIN, VAIN, AIN) 

1–3 степени, которые считаются предшествен-

никами карцином [14].

В последние десятилетия отмечается увели-

чение числа дистрофических заболеваний вуль-

вы, на фоне которых довольно часто (до 50% 

случаев) возникают злокачественные опухоли. 

Отмечается рост числа пациенток с раком вуль-

вы, развившимся на фоне предшествующих 

дистрофических процессов [7]. Тем не менее 

на сегодняшний день представлено мало иссле-

дований, в особенности русскоязычных, каса-

ющихся участия различных типов ВПЧ в раз-

витии интраэпителиальной неоплазии и по-

следующим ее прогрессировании в карциному 

аногенитального тракта. И поскольку ассоци-

ация ВПЧ и рака шейки матки давно извест-

на и подтверждена, вопрос о возможной связи 

этиологии рака вульвы с носительством данной 

инфекции является актуальным.

Общая характеристика рака вульвы

Как уже было сказано ранее, рак вульвы яв-

ляется относительно редким гинекологичес-

ким заболеванием, но при этом тяжело подда-

ется лечению. Низкий процент стойкого изле-

чения от опухолей вульвы обусловлен недоста-

точной эффективностью применяемых методов 

диагностики и лечения. Так, пятилетняя вы-

живаемость больных после различных мето-

дов оперативного лечения варьируется в широ-

ком диапазоне от 27 до 98% [11, 48, 56]. Кроме 

того, при оценке смертности и выживаемости 

необходимо учитывать и стадию заболевания. 

Многофакторный регрессионный анализ пока-

зал, что наибольшее прогностическое значение 

имеет именно стадия заболевания. Отмечается, 

что при лечении опухолей вульвы на ранних 

стадиях проводимая терапия имеет достаточно 

высокую эффективность [35].

Для классификации опухолей вульвы 

в России чаще всего применяется клинико-

морфологическая классификация заболеваний 

вульвы по Я.В. Бохману (1989). В данном слу-

чае выделяют фоновые процессы, дисплазии, 

преинвазивные карциномы, развивающиеся 

на фоне дистрофии, болезни Боуэна и эритро-

плактии Кейра, микроинвазивный рак, болезнь 

Педжета (преинвазивная/инвазивная формы), 

инвазивный рак и неэпителиальные злокаче-

ственные опухоли (саркома и злокачествен-

ная меланома). К фоновым процессам относят 

склеротический лишай, гиперпластическую 

дистрофию; смешанную дистрофию (сочета-

ние гиперпластической дистрофии со склеро-

тическим лишаем), кондиломы и невус. В слу-

чае с дисплазией выделяют слабую, умеренную 

и тяжелую форму. К инвазивному раку относят 

плоскоклеточный, аденокарциному, базаль-

ноклеточный и низкодифференцированный 

рак [2]. Что касается гистологической класси-

фикации, различают карциному бартолиновой 

железы, бородавчатую карциному, плоскокле-

точную карциному in situ, плоскоклеточную 

карциному, плоскоклеточную интрэпители-

альную неоплазию, базальноклеточную карци-

ному, аденокарциному, болезнь Педжета и аде-

ноплоскоклеточную карциному [5].

Согласно результатам лечения пациенток 

с раком вульвы, подвергавшихся терапии в 1993–

1995 гг. в ведущих клиниках мира, общая 5-лет-

няя выживаемость больных с I стадией соста-

вила 86,5%, II — 67,7%, III — 43,3% и IV стадии — 

21,7% [5]. В обзорной статье 2018 г. было отмечено, 

что смертность от рака вульвы составляет при-

близительно 0,5 на 100 тыс. населения, а общая 

пятилетняя выживаемость пациенток не превы-

шает 75% [6]. Если рассматривать пятилетнюю 

Рисунок 1. Расчетное количество новых случаев рака вульвы в 2020 г. среди женщин всех возрастов

Figure 1. Estimated number of new cases of vulvar cancer in 2020 among women of all ages
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выживаемость больных с конкретными стадия-

ми, то на I стадии данный показатель составляет 

98%, на II стадии — 85%, пациентки с III стадией 

имеют пятилетнюю выживаемость 74%, и для 

больных IV стадией данный показатель состав-

ляет всего 31% [6].

Одним из важных прогностических факто-

ров является степень поражения лимфатичес-

ких узлов. Так при одностороннем поражении 

лимфоузлов пятилетняя выживаемость боль-

ных составляет 75%, в случае двустороннего 

поражения данный показатель составляет 30%, 

контрлатеральных узлов — 27%, при поражении 

более 2 лимфатических узлов 25% и более 6 лим-

фоузлов — 0% [5, 58]. В обзорной статье 2018 г. 

авторы отмечают, что при отсутствии лимфо-

генных метастазов, вне зависимости от стадии 

заболевания, выживаемость пациенток состав-

ляет 96%, однако при наличии метастатическо-

го поражения данный показатель снижается 

до 66% [6]. Но поскольку большая часть пациен-

ток поступает на лечение уже имея местнорас-

пространенные процессы, эффективность те-

рапии и, соответственно, выживаемость боль-

ных остается на низком уровне [3].

Немаловажную роль играет и возраст па-

циенток. Существует два различных профиля 

факторов риска возникновения рака вульвы, 

которые зависят от возраста. Злокачественные 

новообразования, развивающиеся у женщин 

в возрасте до 65 лет, как правило, имеет тот же 

профиль риска, что и другие аногенитальные 

виды рака, а именно связь с низким социально-

экономическим статусом, рискованным сексу-

альным поведением, наличием инфекции ВПЧ 

и курением [1, 20, 50]. Кроме того, эти новооб-

разования чаще возникают у женщин с диа-

гнозом других видов рака, особенно связанных 

с ВИЧ-инфекцией и курением сигарет [38]. 

Повышенному риску развития рака вульвы 

и внутриэпителиальной неоплазии вульвы под-

вержены женщины с ослабленным иммуните-

том. Во многих современных работах отмечает-

ся, что от 1 до 37% ВИЧ-позитивных пациенток 

также имеют внутриэпителиальную неоплазию 

вульвы [20].

Интересно отметить, что у больных ра-

ком вульвы, находящихся в постменопаузе 

(55–85 лет), как правило, отсутствуют в анам-

незе инфекции, передающиеся половым путем 

и, в большинстве своем, данные пациентки 

не курят. В подобных случаях ДНК ВПЧ обна-

руживается только в 15% случаев рака [38].

Тем не менее последние исследования го-

ворят о том, что с каждым годом рак вульвы 

«молодеет» и данному заболеванию могут быть 

подвержены и очень молодые девушки. До сих 

пор неясно, связана ли тенденция к увеличе-

нию частоты неоплазии вульвы с большей ос-

ведомленностью населения и врачей о риске 

заболеваний, ассоциированных с ВПЧ, или это 

когортный эффект, связанный с изменениями 

в сексуальных практиках, которые начались 

в конце 1960-х гг., таких как повышенная сек-

суальная активность (раннее начало половой 

жизни, увеличение числа половых партнеров), 

отсутствие барьерной контрацепции и повы-

шенная распространенность курения среди 

женщин репродуктивного возраста [1].

Этиология и эпидемиология

Долгое время считалось, что основным этио-

логическим факторам развития рака вульвы 

являются нарушения в системе нейроэндо-

кринного гомеостаза. Однако на сегодняшний 

день этиология рака вульвы изучена достаточно 

широко. Теперь среди основных факторов ри-

ска развития данного вида рака выделяют по-

жилой возраст, инфицирование ВПЧ, курение, 

различные воспалительные состояния вульвы, 

предшествующее облучение органов малого 

таза и иммунодефицит. Также в качестве этио-

логического фактора выделяют позднее начало 

менструации (15–17 лет) и раннее наступление 

менопаузы (до 40 лет) [1, 16].

Исследователи выделяют два ранних пато-

генетических варианта развития рака вульвы: 

позитивный (кондиломатозный) и негатив-

ный (кератозный). Кондиломатозный вариант 

обычно обнаруживается у молодых пациенток 

(35–55 лет) с внутриэпителиальной неоплазией 

I–III степени тяжести, при этом опухоль отли-

чается мультифокальным ростом и малым со-

держанием в ней кератина. Кератозный же ха-

рактерен для женщин пожилого и старческого 

возраста (старше 55 лет) и ассоциирован с дис-

трофическими процессами (например, склеро-

тический лишай, лейкоплакия, крауроз, атро-

фический или диабетический вульвит), или 

хронической инфекцией (длительная имму-

носупрессия), при этом чаще имеет место ин-

вазивный плоскоклеточный рак, монофокаль-

ный, с высоким содержанием кератина [16, 46].

Как правило, первичное поражение чаще 

представлено язвой или экзофитной опухолью, 

располагающейся преимущественно в области 

большой половой губы. Встречается также дву-

стороннее поражение половых губ, оно может 

быть как симметричным, так и мультицентрич-

ным. Установлено, что гистологически более 

чем в 80% случаев рак вульвы является плоско-

клеточным. К другим типам злокачественных 

опухолей вульвы относят базально-клеточную 

карциному, которая представляет собой бляш-

ку, возвышающуюся над поверхностью эпите-

лия, с небольшим углублением в центре. Еще 

один тип — карцинома из бартолиновой железы 
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или придатков кожи, являет собой опухолевид-

ное образование и располагается в толще ма-

лых или больших половых губ, что приводит их 

к отеку, деформации и дальнейшему изъязвле-

нию. Также выделяют фибро- или миосаркому, 

которая формируется из тканевых элементов 

вульвы, и меланому, представляющую собой 

экзофитное эластичное образование округлой 

формы черного или темнокоричневого цве-

та [52]. Следует также отметить, что меланома 

вульвы является второй по распространенности 

злокачественной опухолью вульвы и составляет 

около 5% всех случаев рака вульвы. Характерна 

в большей степени для женщин белой расы по-

жилого возраста (50–70 лет) [4, 16].

ВПЧ и рак вульвы: систематический 
анализ

Как уже было отмечено, ВПЧ относится 

к одним из основных этиологических факторов 

виска развития рака вульвы. Нами был прове-

ден поиск исследований, касающихся участия 

ВПЧ в канцерогенезе вульвы.

Систематический поиск литературы прово-

дился с использованием баз данных PubMed, 

Web of Science и Google Scholar. Обзор литера-

туры осуществлялся по всем исследованиям, 

которые были опубликованы с 1993 по 2024 гг. 

Для поиска потенциально релевантных иссле-

дований использовались следующие термины: 

рак вульвы (vulvar cancer), плоскоклеточный 

рак вульвы (vulvar squamous cell carcinoma или 

vulvar SCC) вирус папилломы человека (Human 

papillomavirus), ВПЧ (HPV).

Критерии включения и исключения. В обзор 

включались исследования, в которых имелись 

данные о наличии ВПЧ более чем в одном слу-

чае опухоли вульвы, а также если ДНК ВПЧ была 

найдена с помощью метода полимеразной цепной 

реакции (ПЦР). Работы, в которых упоминалось 

использование менее чувствительных методов 

обнаружения ВПЧ (таких как гибридизация in situ 

и дот-блоттинг), были исключены. Общая рас-

пространенность ВПЧ была рассчитана как про-

цент от всех случаев, протестированных на ВПЧ.

Для повышения качества представления ин-

формации и результата обзора был использован 

Рисунок 2. Блок-схема поиска и анализа исследований для включения в анализ, составленная 

с учетом требований PRISMA

Figure 2. Flowchart for searching and analyzing studies for inclusion in the analysis, tailored to PRISMA requirement
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инструмент PRISMA (Preferred Reporting Items 

for Systematic reviews and Meta-analysis). Для про-

ведения систематического анализа учитыва-

лись исследования типа «случай–контроль», 

когда материалом служили образцы опухоле-

вой ткани, в том числе фиксированные форма-

лином и залитые парафином образцы (случай) 

и нормальной ткани (контроль). Блок-схема 

поиска и анализа исследований для включе-

ния в систематический обзор представлена 

на рис. 2.

В результате было отобрано 25 исследований, 

включающих 4988 образцов опухоли и 2524 об-

разцов контроля.

В табл. 1 в хронологическом порядке пред-

ставлены все отобранные исследования для 

проведения систематического обзора.

Показана высокая распространенность ви-

руса папилломы человека при злокачественных 

новообразованиях вульвы, она составила 31%. 

Во всех рассмотренных случаях был обнаружен 

ВПЧ 16 типа, также наиболее часто в опухолях 

больных встречались 18, 31, 33, 52 и 53 типы 

ВПЧ, являющиеся папилломавирусами высо-

кого онкогенного риска.

Из общего пула исследований было отобра-

но 6 работ типа «случай–контроль», они пред-

ставлены в табл. 2.

Распространенность вируса папилломы че-

ловека при злокачественных новообразова-

ниях вульвы в исследованиях типа «случай–

контроль» составила 30%. Самым распростра-

ненным типом ВПЧ оказался 16, но также ча-

сто в опухолях встречались и 18, 33 и 52 типы. 

Несмотря на отсутствие статистической значи-

мости, полученные результаты все же показы-

вают риск развития рака вульвы в присутствии 

ВПЧ. Более того, результаты, полученные в ис-

следованиях, не относящиеся к типу «случай–

контроль», также нельзя не учитывать. В на-

стоящее время опубликовано достаточно много 

подобных работ, показывающих высокую рас-

пространенность ВПЧ при злокачественных 

новообразованиях вульвы.

Таблица 1. Распространенность вируса папилломы человека при раке вульвы

Table 1. Prevalence of human papillomavirus in vulvar cancer

Автор, год, 
страна

Author, year, 
country

Генотипы ВПЧ

HPV genotypes

Опухолевая ткань вульвы

Tumor tissue of the vulva
Всего пациентов

Total number of patients
Число ВПЧ+ случаев

Number of HPV+ cases
[27] 16, 18, 33 63 19 (30,2%)
[12] 6, 11, 16, 18, 31, 32 60 19 (32%)
[54] 16, 18, 33 147 45 (30,6%)
[41] 16, 18, 31, 33, 52 308 209 (67,9%)
[33] 16, 18, 33 74 27 (36%)

[42]
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66, 68, 6, 

11, 26, 34, 40, 42, 43, 44, 53, 54, 55, 57, 61, 70, 71, 72, 
73, 81, 82, 83, 84

116 58 (50%)

[53] 16, 33, 45, 52, 6, 18, 53, 62 116 81 (70%)
[55] 16, 18, 33, 52, 53, 54, 58 66 130 45 (34,6%)
[23] 16, 18, 31, 33, 45, 52, 59 176 121 (68,8%)
[39] 16, 18, 33, 52 144 34 (24%)
[10] 16, 33, 31, 51, 52 98 19 (19,4%)
[37] 16, 18, 33, 56, 59 130 40 (30,8%)
[44] 16, 35, 33, 18, 58 25 11 (44%)
[18] 45 1709 489 (28,6%)
[13] 16, 18, 31, 33, 35, 45, 51, 52, 58, 59 58 12 (20,6%)
[36] 16 67 1 (1,5%)
[22] 2, 16, 33, 45, 52, 53, 54, 66, 70, 74 902 30 (3,33%)
[4] 16, 56, 45, 52 148 52 (35,13%)

[47] 16, 26, 33, 35, 39, 52, 66 74 42 (56,8%)
[45] 16, 31, 33, 44, 177 41 (23%)
[43] 16, 18, 45. 33, 31 30 23 (76,7)
[46] 16, 6, 18, 53, 56, 58, 82 102 17 (16,7%)
[31] 16 45 33 (73,33%)
[34] 16 36 20 (55,6%)
[40] 16 53 41 (77,4%)

Всего

Total
– 4988 1529 (31%)
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Обсуждение

Известно, что вирус папилломы человека 

может быть причастен к развитию преинва-

зивного и инвазивного рака нижних отделов 

половых путей. В частности установлено, что 

ВПЧ-инфекция играет ключевую роль в кан-

церогенезе шейки матки [26]. И несмотря на то 

что связь ВПЧ с раком шейки матки доказа-

на, на данный момент в литературе нет убеди-

тельных данных, показывающих прямую ас-

социацию ВПЧ с другими аногенитальными 

опухолями.

В последние годы отмечается рост заболевае-

мости относительно редкими видами аногени-

тального рака, такими как рак ануса, рак по-

лового члена и вульвы. Изменение распростра-

ненности аногенитального рака исследователи 

в основном связывают с изменением сексуаль-

ного поведения населения, которое способству-

ет увеличению передачи ВПЧ [15, 32].

Согласно опубликованным ныне литера-

турным данным, распространенность ВПЧ при 

раке вульвы варьируется от 34 до 55,5% [59, 30, 

51, 21]. Наш систематический обзор включил 

25 исследований, 7 из которых исследования 

типа «случай–контроль». Была показана вы-

сокая распространенность инфекции ВПЧ 

в опухолях вульвы (31%) по сравнению с кон-

трольной группой. Полученные результаты со-

гласуются с опубликованными ранее данны-

ми. Так, например, в корейском исследовании 

J. Ngamkham и соавт. из 25 исследованных об-

разцов ВПЧ-положительными оказались 11 па-

циентов (44%). Показано, что наиболее часто 

встречающимся типом ВПЧ был 16, реже встре-

чались 35, 33, 18 и 58. Кроме того, 7 из 11 (63,63%) 

пациентов были инфицированы одним типом 

вируса. У 45,45% (5/7) пациентов был обнаружен 

16 тип ВПЧ, один пациент имел моноинфекцию 

33 типом и еще один — 35 типом. В 36,36% слу-

чаев выявлена микст-инфекция, показано со-

четание 16 и 18 типов, 16/33, 16/35, а также 16/58. 

ВПЧ низкого онкогенного риска в данном ис-

следовании не обнаружены [44].

P.S. Rantshabeng с соавт. в 2017 г. показал, 

что самую высокую распространенность имел 

ВПЧ 16 типа, он обнаруживался при плоско-

клеточном раке вульвы — 81% (34/42), а самая 

низкая распространенность наблюдалась при 

плоскоклеточном раке полового члена — 39% 

(5/13). Интересно отметить, что другие высо-

коонкогенные типы HPV (26, 31, 33, 35, 39, 45, 

51, 52, 66 и 68) наиболее часто встречались при 

Таблица 2. Связь вируса папилломы человека с риском развития рака вульвы

Table 2. Association of human papillomavirus with risk of vulvar cancer

Автор, год, 
страна

Author, year, 
country

Материал

Material
Метод

Method
Генотипы ВПЧ

HPV genotypes

Случай

Case
Контроль

Control OR (95% CI)

p-valueВсего

Total
ВПЧ+

HPV+
Всего

Total
ВПЧ+

HPV+

U. Hording, 
Дания, 1993 [27]

Ткань 
(парафин)

Tissue (FFPE)

ПЦР

PCR
16, 18, 33 63 19 

(30,2%) 101 0
OR = 43,182 

(5,604–332,74)
P = 2,5992 × 10–8

M.M. Madeleine, 
США, 1997 [41]

Ткань, кровь

Tissue, blood
ПЦР

PCR
16, 18, 31, 33, 52

253 
(in situ)

181 
(71,5%) 1088 0

OR = 2732,6 
(377,353–19788,071)

P < 0,0001

55 
(инв.)

28 
(50,9%) 0

OR = 1127,3 
(147,914–8590,9)

P < 0,0001

B.S. Madsen, 
2008, Дания [42]

Ткань 
(парафин)

Tissue (FFPE)

ПЦР

PCR

16, 18, 31, 33, 35, 
39, 45, 51, 52, 56, 

58, 59, 66, 68
116 58 

(50%) 518 0
OR = 517,0 

(70,29–3802,494)
P = 3,4043 × 10–48

A.R. Kreimer, 
Финляндия, 
2015 [36]

Ткань

Tissue
ПЦР

PCR
16 67 1 (1,5%) 718 4 

(0,6%)

OR = 2,705 
(0,298–24,551)

P = 0,361
M. Felez-
Sanchez, 
Испания, 
2016 [22]

Ткань 
(парафин)

Tissue (FFPE)

ПЦР

PCR
2, 16, 33, 45, 52, 
53, 54, 66, 70, 74 902 30 

(3,33%) 83 62 
(75%)

OR = 0,0117 
(0,0063–0,0215)

P = 1,047

S. Pils, Австрия, 
2017 [45]

Ткань 
(парафин)

Tissue (FFPE)

ПЦР

PCR
16, 31, 33, 44, 177 41 

(23%) 16 0
OR = 4,522 

(0,5797–35,274)
P = 0,202

Всего

Total
1633 358 

(30%) 2524 66 
(2,61%)

OR = 10,46 
(7,974–13,714)

P < 0,0001
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плоскоклеточном раке полового члена — 46% 

(6/13), при этом самая низкая частота встречае-

мости отмечалась при плоскоклеточном раке 

вульвы — 19% (8/42). Нами также была показана 

высокая распространенность ВПЧ 16, 18, 33, 35 

и 53 типов [47].

К интересному выводу пришли E. Kolitz с со-

авт. Они показали, что статус ВПЧ при раке 

вульвы не влиял на общую выживаемость па-

циенток или выживаемость без прогрессирова-

ния, тогда как другие источники свидетельству-

ют о том, что ВПЧ-позитивные онкологические 

больные имеют лучшую выживаемость по срав-

нению с пациентами, не несущими вирус па-

пилломы [17, 34]. В частности, такой результат 

был показан для больных раком шейки матки. 

При этом следует отметить, что выживаемость 

пациенток зависит в большей степени от физи-

ческого статуса ВПЧ. Так эписомальная форма 

вируса является благоприятным прогностичес-

ким фактором, тогда как выживаемость паци-

енток с интегрированной формой вируса значи-

тельно ниже по сравнению с больными, имею-

щими смешанную эписомальную формы [29].

Также в литературе встречаются исследо-

вания, говорящие об отсутствии прямой связи 

папилломавирусной инфекции с раком вульвы. 

Так, например, в своем исследовании M. Preti 

с соавт. предположили, что роль ВПЧ в канце-

рогенезе вульвы маловероятна. ДНК ВПЧ была 

обнаружена лишь в 9 случаях из 115 (7,8%) [46].

Заключение

ВПЧ-инфекция является ключевым факто-

ром риска развития злокачественных новооб-

разований вульвы и это подтверждается ныне 

существующими исследованиями. В данном си-

стематическом обзоре мы продемонстрировали 

высокую распространенность папилломавирус-

ной инфекции при раке вульвы. Кроме того, по-

казана высокая частота встречаемости высоко 

онкогенных типов ВПЧ в опухолях вульвы.

Поскольку рак вульвы может протекать бес-

симптомно, пациентки, как правило, поступают 

на лечение уже с распространенными формами 

заболевания. Это является существенной про-

блемой при лечении данной онкопатологии. В на-

стоящее время не существует специфичес кого 

скрининга таких пациентов, а потому наиболее 

эффективной стратегией снижения заболеваемо-

сти раком вульвы является лечение предопухоле-

вых поражений наружных половых органов.

Полученные результаты показывают необ-

ходимость проводить своевременный скрининг 

пациентов, имеющих в анамнезе папилломави-

русную инфекцию с целью предупредить разви-

тие злокачественных новообразований вульвы.

Дополнительная информация

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-

сутствии конфликта интересов.
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