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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКОЙ КОНЦЕПЦИИ 
РАЗВИТИЯ НЕОПЛАСТИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА 

В ШЕЙКЕ МАТКИ ДЛЯ ВЫБОРА ЛЕЧЕБНО-
ДИАГНОСТИЧЕСКОЙ ТАКТИКИ В СЛОЖНЫХ 

СЛУЧАЯХ СКРЫТОГО ИНВАЗИВНОГО РАКА ШЕЙКИ 
МАТКИ (НА ПРИМЕРЕ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ) 

Л.И. Короленкова, Ж.А. Завольская
ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России, Москва

В статье описано использование клинико-морфологической концепции развития неопластического процесса 
в шейке матки. Концепция применялась для выработки тактики ведения на примере сложного клинического 
случая больной в постменопаузе с микроинвазивным раком шейки матки. Больная обратилась с аномальными 
результатами мазков шейки матки — HSIL, имея в анамнезе LSIL в мазках без дополнительного обследования 
и лечения в течение 1,5 лет. Объект для биопсии на эктоцервиксе отсутствовал, и инвазивная опухоль не была 
обнаружена в материале первой конизации, где выявлены CIN2–3 с положительным по CIN последующим соскобом 
канала. Эксцизионная тактика определялась, несмотря на отсутствие аномалий в мазках после конизации, исходя 
из клинико-морфологической концепции течения цервикальных неоплазий, разработанной авторами статьи ранее. 
Скрытая микроинвазия была расположена очень высоко в области перехода в истмическую часть тела матки 
и необычно глубоко по протяженности крипт, что наблюдается редко. Выполненная дважды конизация позволила 
диагностировать преинвазивные очаги в нижней половине канала и увеличить доступность крипт для исследования 
в результате их обрезания и попадания клеток рака в мазки после двух конизаций. Это, с учетом сохранившейся 
и растущей вирусной нагрузки, привело к решению о гистерэктомии, в процессе которой была обнаружена инвазия. 
Разработанная нами клинико-морфологическая концепция развития неопластического процесса в шейке матки 
позволила избежать ошибок в этом сложном случае и диагностировать процесс в начальной стадии.
Ключевые слова: рак in situ шейки матки, HGSIL, CIN2–3, микроивазивный рак шейки матки, сложности 
диагностики, конизация, клинико-морфологическая концепция. 
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The article presents the use of clinical and morphological concept of the development of neoplastic process in the 
cervix to devise a strategy of management based on a diffi cult clinical case of a menopause patient with microinvasive 
cervical cancer. The patient presented with abnormal cervical smear test results — HSIL, having had a history of LSIL 
in the smears without having undergone additional examination and treatment for 1,5 years. There was no visible ob-
ject for biopsy on the ectocervix, and an invasive tumor had not been found in the fi rst conization tissue sample, that 
had revealed CIN2–3 with positive for CIN in subsequent scraping of the endocervical canal. Despite the absence of 
abnormalities in the smears after conization, excision strategy was defi ned based on the clinical and morphological 
concept of the course of cervical neoplasias which we had developed earlier. Latent microinvasion was located very 
high in the zone of transition to the isthmic part of the uterine body and uncommonly deep along the length of the crypts 
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which is observed rarely. Cervical conization, performed twice, allowed to diagnose preinvasive foci in the lower part 
of the canal and to increase the area of the crypts available for visualization and examination after their excision and 
inclusion of cancer cells into the smears after two conizations, that along with preserved and growing viral load, led 
to a decision to perform a hysterectomy that revealed invasion. Clinical and morphological concept of the development 
of neoplastic process in the cervix, introduced by us, contributed to avoiding mistakes in this challenging case and to 
diagnosing the process at an early stage. 
Keywords: cervical cancer in situ, HGSIL, CIN2–3, microinvasive cervical cancer, diagnostic challenges, conization, 
clinical and morphological concept.

Инвазивному раку шейки матки (РШМ) 
всегда предшествуют тяжелые цервикальные 
интраэпителиальные неоплазии HGSIL 
(CIN2–3), в том числе преинвазивный рак (cr 
in situ) [1]. Инвазия развивается лишь у части 
больных в течение 3–30 лет [2]. Инвазия начи-
нается с разрушения базальной мембраны 
желатиназами, выделяемыми агрессивными 
опухолевыми клетками, которые затем «высе-
ляются» в подэпителиальное пространство, 
имеют контакт с межклеточной жидкостью 
и могут попадать в лимфатические и крове-
носные сосуды [3]. До момента инвазии про-
ходит длительное время, когда возможно ран-
нее обнаружение и несложное органосохра-
няющее лечение, особенно важное для сохра-
нения фертильности, так как на этом этапе 
заболевание поражает преимущественно жен-
щин репродуктивного возраста [1]. Далее про-
цесс вступает в достаточно продолжительную 
микроинвазивную стадию (1а1 и 1а2 стадии), 
при которой также эффективны органосохра-
няющие вмешательства [4–6]. 

Множество экспертов во всем мире ищут 
пути улучшения цервикального скрининга 
и ранней диагностики РШМ. Наиболее 
частым инструментом скрининга и ранней 
диагностики служит цитологическое иссле-
дование, которое является специфичным, 
но недостаточно чувствительным методом 
для обнаружения неоплазии [7, 8]. В связи 
с этим в последнее время в качестве первич-
ного инструмента скрининга используется 
тестирование на вирусы папилломы человека 
(ВПЧ) высокого канцерогенного риска (ВКР) 
в связи с более высокой чувствительностью 
(далее ВПЧ-тест). ВПЧ-тест также применя-
ется для диагностики неопластического про-
цесса у женщин с аномальными результатами 

цитологического исследования, таких как 
атипические клетки неясного значения 
(ASCUS) и легкие эпителиальные поражения 
(LSIL), чтобы обнаружить женщин с наибо-
лее высокими рисками HGSIL (CIN2–3) 
и РШМ [7, 8]. И все же часто мы диагности-
руем процесс на этапе инвазивного РШМ 
более чем 1а1 стадии.

Ранее авторами была изложена клинико-
морфологическая концепция формирования 
неопластического процесса в шейке матки 
с кольпоскопическими и морфологическими 
параллелями, основанная на результатах соб-
ственного исследования и объясняющая частые 
клинические ошибки в диагностике и лечении 
неопластического процесса. В концепции опре-
делены объективные причины гиподиагности-
ки, такие как: 

1) смещение с течением времени переход-
ной зоны (стыка цилиндрического и плоского 
эпителиев) вместе с очагами неоплазии цен-
тральнее, а затем и выше, в цервикальный 
канал, что делает их недоступными кольпоско-
пической визуализации (II и III типы зоны 
трансформации (ЗТ)). С увеличением возраста 
больной и времени персистенции тяжесть пора-
жений увеличивается, а возможности их визуа-
лизации на эктоцервиксе уменьшаются, эндо-
цервикальные крипты поражаются все выше 
по ходу канала и глубже; 

2) полиморфность поражений — сочетание 
неоплазий разной степени у одной больной; 

3) преимущественное поражение эндоцер-
викальных крипт и скрытой ЗТ при III типе ЗТ, 
иногда даже при отсутствии поражений на экто-
цервиксе;

4) степень неоплазии, предполагаемая цито-
логически, не всегда совпадает с окончатель-
ным гистологическим результатом [1, 4].

Опухоли шейки матки
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Цель данной публикации — демонстрация 
неполноценной диагностики и отсрочки лече-
ния инвазивного РШМ у пациентки с недоо-
ценкой опухолевого процесса при легких эпи-
телиальных поражениях в цервикальных мазках 
и отсутствии кольпоскопических аномалий. 
Задачами являются: 

1) поэтапный разбор ошибок и адекватных 
диагностических мероприятий;

2) анализ ошибок, коррекция и планирова-
ние диагностических и лечебных действий 
с точки зрения клинико-морфологической кон-
цепции развития цервикальных неоплазий, при-
ведших в конечном итоге к установлению пра-
вильного диагноза и эффективному лечению.

Описанный клинический случай демон-
стрирует правомочность разработанной авто-
рами кли ни ко-морфологической концепции 
и важность ее практического применения 
во избежание диагностических и лечебных 
ошибок.

Описание случая
Больная Г., 60 лет, обратилась в научно-

консультативное отделение с аномальными 
результатами мазков шейки матки — HSIL: 
тяжелые интраэпителиальные поражения, соот-
ветствующие HGSIL (CIN2–3) без гистологи-
ческой верификации процесса. В анамнезе 
в течение 1,5 лет трижды мазки аномальные, 
соответствующие легким эпителиальным пора-
жениям — LSIL. 

При гинекологическом осмотре слизистая 
вульвы и влагалища не изменена. Шейка матки 
диаметром 1,9 см, длиной 1,8 см — небольших 
размеров. Надвлагалищная часть не утолщена. 
Матка не увеличена. Придатки не пальпируют-
ся. Параметрии свободны. 

По результатам кольпоскопии: адекватная 
кольпоскопия, III тип ЗТ, переходная зона 
не видна. Шейка матки покрыта атрофичным, 
соответствующим возрасту, нормальным йод-
ослабленным эпителием, без уксусно-белого 
эпителия на эктоцервиксе. Заключение: без 
аномальных кольпоскопических картин, без 
объектов для биопсии. 

В повторных мазках, взятых с эктоцервикса 
и из эндоцервикса, — HSIL.

ВПЧ-тест двойного гибридного захвата 
на вирусы высокого канцерогенного риска 
позитивный, с высокой вирусной нагрузкой — 
954 RLU (люминоединиц). По данным типиро-
вания ВПЧ ВКР обнаружен 16-й тип вируса. 

Маркер SCC — в пределах нормальных 
показателей.

По данным комплексного ультразвукового 
исследования — без признаков опухолевого 
поражения гениталий и метастазирования, без 
визуализируемой опухоли шейки матки. 

Учитывая HSIL в мазках, позитивный ВПЧ-
тест с очень высокой вирусной нагрузкой, 
давность анамнеза аномалий в мазках, возраст 
больной (60 лет), безусловно длительное 
время персистенции ВПЧ, с диагностической 
и лечебной целью выполнена электрохирурги-
ческая высокочастотная (ЭХВЧ) конизация 
с выскабливанием остатка цервикального 
канала. Гистологическое заключение: CIN2–3 
с фокусами рака in situ с распространением 
на крипты канала без признаков инвазивного 
роста, края резекции конуса «чистые». В мате-
риале последующего соскоба цервикального 
канала — CIN3. Такое заключение свидетель-
ствовало о положительном эндоцервикальном 
крае резекции и предполагало более высокое 
расположение неопластического процесса, что 
может соответствовать остаточной неоплазии 
(у 30–40% больных). Больная вызвана для 
контрольного обследования и реконизации.

При осмотре остаток шейки — без призна-
ков поражений, заканчивается эпителизация. 
Цитологически в мазках — послеоперацион-
ные изменения без атипии, вирусная нагрузка 
снизилась до 134 RLU. По международному 
стандарту, было допустимо наблюдение. 

Несмотря на отсутствие кольпоскопических 
изменений, при нормальных результатах цито-
логических мазков, учитывая сохранившуюся 
вирусную нагрузку и положительный 
по CIN3 после конизации соскоб канала, для 
исключения остаточных поражений выполнена 
реконизация с дорезкой краев (всей влагалищ-
ной порции) с выскабливанием остатка церви-
кального канала надвлагалищной порции 
шейки матки. Гистологически во всех трех объ-
ектах — без признаков опухоли и дисплазии, 
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койлоцитоз. При контрольном обследовании 
через 3 мес: шейка матки удалена до влагалищ-
ных сводов с ненарушенным эпителием. 

Кольпоскопически на поверхности шейки 
матки нормальный атрофичный иодослаблен-
ный эпителий, ЗТ удалена, новая зона стыка 
не видна, без ацетобелого эпителия, без ано-
мальных кольпоскопических картин. В мазках 
с эктоцервикса цитологически — HSIL, соот-
ветствует CIN2, а в мазках из крипт канала 
щеткой — HSIL+, подозрение на плоскокле-
точный рак. Отмечен рост вирусной нагрузки 
со 134 до 400 люминоединиц. При УЗИ ком-
плексном и МРТ малого таза — без опухоли 
шейки матки и метастазов. Из-за невозможно-
сти исключить неопластический процесс 
в криптах надвлагалищной части шейки матки 
больной рекомендована пангистерэктомия 
со срочным гистологическим исследованием 
для решения вопроса о целесообразности лим-
фаденэктомии. 

В связи со сложностью случая для установ-
ления стадии процесса гистологические пре-
параты от двух конизаций были дважды пере-
смотрены и блоки дорезаны. На периферии 
одного из 9 кусочков шейки матки от дорезки 
материала реконизации обнаружена крипта 
с преинвазивным раком с подозрением 
на микроинвазию.

Больной выполнена тотальная гистерэкто-
мия со срочным гистологическим исследовани-
ем. Заключение по криосрезам cito: микроин-
вазивный рак с инвазией на уровне эндоцерви-
кальных крипт на глубину 2 мм на фоне рака in 
situ — стадия заболевания 1а1. По результатам 
планового гистологического исследования 
предположена инвазия до 6 мм, однако при 
пересмотре отмечена такая глубина залегания 
пораженной крипты, при глубине инвазии 2 мм, 
также обнаружена лимфоваскулярная инвазия. 
Стадия заболевания 1а1 с лимфоваскулярной 
инвазией с глубоким и высоким поражением 
крипт в надвлагалищной части.

Больной ввиду лимфоваскулярной инвазии 
и глубины залегания процесса в толще прове-
дена дистанционная лучевая терапия.

Пациентка жива более 4 лет без прогресси-
рования заболевания.

Обсуждение диагностических 
и лечебных мероприятий с точки 
зрения клинико-морфологической 
концепции
Обращает на себя внимание, что пациентка 

подвергалась регулярным гинекологическим 
осмотрам с цитологическим исследованием 
каждые 6 мес за последние 1,5 года (трижды) 
с аномальными результатами LSIL без адекват-
ного дообследования: без ВПЧ-тестирования 
на ВПЧ ВКР, кольпоскопии, биопсии или экс-
цизии ЗТ. Несмотря на LSIL в мазках и мено-
паузальный возраст больной, когда можно 
было предположить длительно первистенцию 
ВПЧ ВКР и CIN, обследование не было пред-
принято в расчете на то, что LSIL можно 
не лечить, и не принималось во внимание веро-
ятное занижение степени поражений по цито-
логическим результатам. При данном обследо-
вании поражение на эктоцервиксе кольпоско-
пически не было обнаружено, что также зако-
номерно, учитывая возраст больной и III тип 
ЗТ. Можно было предположить расположение 
очагов неоплазии внутри цервикального кана-
ла в невидимой ЗТ и эндоцервикальных крип-
тах. В подобных случаях при HSIL некоторые 
авторы предлагают попытку обнаружения нео-
плазии с помощью рандомных («слепых») 
биопсий или выскабливания цервикального 
канала [9, 10]. В более раннем нашем исследо-
вании, как и в исследованиях других авторов, 
нами была показана низкая информативность 
предварительного выскабливания по сравне-
нию с материалами последующей конизации 
[1, 10–12]. Выскабливание не обнаруживало 
присутствующей неоплазии у каждой второй 
больной [12].

Несмотря на отсутствие поражений на экто-
цервиксе, нами предположены как минимум 
HGSIL (CIN2–3) в скрытой ЗТ и эндоцерви-
кальных криптах и выбрана адекватная такти-
ка: конизация шейки матки с выскабливанием 
остатка цервикального канала. Во многих 
исследованиях показана высокая предсказа-
тельная ценность положительного цитологиче-
ского результата HSIL и обнаружения CIN3+ 
в материале последующей эксцизии в 50–70% 
случаев [13–15]. 
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Закономерно, что при цитологическом 
исследовании степень неоплазии может быть 
недооценена и в итоге может не соответство-
вать окончательному гистологическому заклю-
чению, что имело место у данной пациентки, 
учитывая наличие микроинвазивного рака 
1,5 года назад. 

При том, что был отмечен положительный 
край резекции от первой конизации (CIN3 
в последующем соскобе), перед 2-й конизацией 
аномалии в мазках не были обнаружены, но отме-
чен позитивный ВПЧ-тест с высокой и прогрес-
сивно растущей вирусной нагрузкой. При этом 
после 2-х конизаций в цервикальных мазках 
с эктоцервикса аномалий не было обнаружено, 
а в мазках из цервикального канала HSIL+, 
подозрение на рак, что свидетельствовало 
о неполной эффективности предыдущих двух 
конизаций и расположении процесса еще выше. 
После удаления полностью влагалищной части 
шейки матки в дальнейшем была предпринята 
гистерэктомия, обнаружившая наличие микро-
инвазии 2 мм глубиной с LVSI крайне высоко, 
близ истмической части, что можно признать 
закономерным, учитывая возраст больной и дли-
тельность времени персистенции.

На фоне инфицирования в молодом возрас-
те ВПЧ ВКР при отсутствии эктопии неопла-
зии развивались скрыто в эндоцервикальных 
криптах в течение 20–30 лет, а к возрасту 60 лет 
процесс поднялся высоко — до перехода в тело 
матки и распространялся очень глубоко по ходу 
крипт. По данным исследований, глубина пора-
жения крипт у абсолютного большинства боль-
ных не превышает 5 мм, а у больной была глу-
бина 6 мм [1, 16, 17], где и произошла микро-
инвазия, обнаруженная лишь впоследствии уже 
в операционном материале.

У 97% больных по материалу первой кони-
зации устанавливаютя окончательный диагноз 
степени неоплазии, и они излечиваются кони-
зацией. Лишь у 7% больных остается клиниче-
ски значимая вирусная нагрузка, при этом 
лишь у 3–6% выявляется неизлеченность 
и чаще среди больных с сохранившейся вирус-
ной нагрузкой [1, 18, 19]. Тем не менее, по дан-
ным метаанализа I. Kalliala (2020), риски раз-
вития инвазивного рака после успешного лече-

ния CIN с помощью конизации остаются повы-
шенными против общепопулляционного в тече-
ние 20 лет [20], что говорит о длительности 
естественного течения неопластического про-
цесса. Наша больная не вошла в обширную 
группу излеченных после первой конизации.

На момент обращения больной имелись 
скрытые мультифокальные очаги разной степе-
ни неоплазии в шейке матки с очень высоким 
и глубоким расположением участков инвазии 
по ходу канала более 3,5 см вверх от линии 
эктоцервикса. Выполненные конизации позво-
лили диагностировать преинвазивные очаги 
в нижней половине канала и увеличить доступ-
ность крипт для исследования в результате их 
обрезания и попадания неопластических кле-
ток в мазки, взятые щеткой из остатков пора-
женных крипт. Это предопределило необходи-
мость гистерэктомии с окончательным обнару-
жением и излечением инвазивного рака. 

Заключение
В статье продемонстрирована сложность 

диагностики патологии шейки матки, связанной 
с высоким расположением неопластического 
процесса в цервикальном канале, близ истмиче-
ской части и глубоко в эндоцервикальных крип-
тах у пациентки в постменопаузальном периоде. 
При этом на эктоцервиксе не было кольпоскопи-
ческих аномалий, отсутствовал объект для биоп-
сии. Инвазия не была обнаружена в материалах 
первой и второй конизации, а только в материа-
ле гистерэктомии. При наличии остаточного 
инвазивного процесса отсутствовали цитологи-
ческие аномалии между первой и второй кони-
зацией, но ВПЧ-тест сохранялся со значимой 
вирусной нагрузкой. Показаны традиционные 
ошибки в тактике ведения у конкретной боль-
ной при выявлении LSIL в мазках за 1,5 года 
до эксцизионных вмешательств с возможностью 
более раннего обнаружения процесса до разви-
тия инвазии. Разработанная авторами статьи 
клинико-морфологическая концепция развития 
неопластического процесса в шейке матки, при-
мененная для определения тактики, позволила 
избежать ошибок в этом сложном случае и диа-
гностировать рак шейки матки в начальной ста-
дии инвазии.

Опухоли шейки матки
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