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Резюме

Цель исследования. Оценка диагностической информативности генетических методов и жидкостной цитологии 
для диагностики предраковых и злокачественных заболеваний шейки матки.
Материалы и методы. В данное исследование была включена 381 пациентка. Диагностику патологий шейки матки 
проводили с помощью только жидкостной цитологии и жидкостной цитологии, оптимизированной с помощью 
генетических методов оценки уровней экспрессии миРНК‑20а, миРНК‑375, миРНК‑21 и -23b. Помимо жидкостной 
цитологии и генетических методов для верификации диагноза было проведено гистологическое исследование 
биоматериала. При статистическом анализе использовали методы описательной статистики с расчетом средней 
величины и стандартной ошибки средней. При сравнении средних величин использовали критерий Манна-Уитни.
Результаты. Диагностические результаты жидкостной цитологии совпали с заключением, установленным при гисто-
логическом исследовании у 107 (73,8  %) из 145 больных раком шейки матки (РШМ), у 52 (57,1 %) из 91 пациентки 
с плоскоклеточными интраэпителиальными поражениями высокой степени (ПИП ВС) и у 30 (65,2 %) из 46 больных 
с плоскоклеточными интраэпителиальными поражениями низкой степени (ПИП НС). Оптимизация жидкостной 
цитологии путем оценки экспрессии миРНК‑21 и миРНК23b в цервикальном эпителии позволила повысить диа-
гностическую чувствительность метода с 73,8  % до 80 %, а специфичность с 94,1 % до 97,9 %. Диагностическая 
чувствительность и специфичность применения жидкостной цитологии для дифференциальной диагностики РШМ 
и ПИП ВС составили 87 % и 78,8 % соответственно. Оптимизация жидкостной цитологии путем оценки экспрессии 
миРНК‑20а и миРНК‑375 в цервикальном эпителии для дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС позволила 
повысить диагностическую чувствительность стандартного жидкостного цитологического исследования с 87 % до 
95,1 %, а специфичность с 78,8 % до 93,9 %.
Заключение. В работе были выявлены наиболее информативные пары миРНК цервикального эпителия, анализ 
экспрессии которых расширил возможности жидкостной цитологии как с точки зрения метода диагностики РШМ, 
так и с позиции дифференциальной диагностики между РШМ и ПИП ВС.

Ключевые слова:
миРНК-20а, миРНК-21, миРНК-23b, миРНК-375, экспрессия, рак шейки матки (РШМ), плоскоклеточные 
интраэпителиальные поражения (ПИП), жидкостная цитология (ЖЦ).
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Abstract

Purpose of the study. Was to assess diagnostic informative value of liquid-based cytology optimized with genetic methods 
for the differential diagnosis of precancerous and malignant diseases of the cervix.
Materials and methods. The study included 381 patients. Cervical pathologies were diagnosed with liquid-based cytology 
only and liquid-based cytology optimized with genetic methods of assessing the expression of miRNA‑20a, miRNA‑375, 
miRNA‑21 and –23b. Results of liquid-based cytology and genetic methods were verified by histological examination of 
the material. Statistical analysis was performed using descriptive statistics methods with the calculation of the mean and 
standard error of the mean. The mean values were compared with the help of the Mann-Whitney test.
Results. Diagnostic results of liquid-based cytology were consistent with histological results in 107 (73.8 %) of 145 cervi-
cal cancer (CC) patients, in 52 (57.1 %) of 91 patients with high-grade squamous intraepithelial lesions (HSIL), and in 30 
(65.2 %) of 46 patients with low-grade squamous intraepithelial lesions (LSIL). Optimization of liquid-based cytology by 
assessing the expression of miRNA‑21 and miRNA‑23b in the cervical epithelium improved the diagnostic sensitivity of 
the method from 73.8 % to 80 %, and its specificity from 94.1 % to 97.9 %. The diagnostic sensitivity and specificity of 
liquid-based cytology for differential diagnosis of CC and HSIL was 87 % and 78.8 %, respectively. Optimization of liquid-
based cytology by assessing the expression of miRNA‑20a and miRNA‑375 in the cervical epithelium for the differential 
diagnosis of CC and HSIL improved the diagnostic sensitivity of the method from 87 % to 95.1 %, and its specificity from 
78.8 % to 93.9 %.
Conclusions. We revealed the most informative pairs of miRNAs in the cervical epithelium, as an analysis of their ex-
pression expanded the possibilities of liquid-based cytology both as a method for diagnosing CC and as a method for the 
differential diagnosis between CC and HSIL.

Keywords:
miRNA-20a, miRNA-21, miRNA-23b, miRNA-375, expression, cervical cancer (CC), squamous intraepithelial lesions of the 
cervix (SIL), liquid-based cytology (LBC).
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ВВЕДЕНИЕ

Рак шейки матки (РШМ) и плоскоклеточные ин-
траэпителиальные поражения (ПИП) являются рас-
пространенными заболеваниями, одной из причин 
которых является папилломавирусные инфекции [1, 
2]. По распространению РШМ занимает четвертое 
место в мире и является ведущей причиной смерти 
от онкологий среди женщин в 42 странах [3]. Так, по 
данным ВОЗ, в 2018 г. в мире было зарегистриро-
вано 570 тыс. новых случаев РШМ, а 311 тыс. жен-
щин умерли от данного заболевания, при этом 90 % 
смертей приходилось на страны с низким и средним 
уровнем жизни [4]. В России РШМ диагностирован 
в 2019 г. в стадии in situ у 4964 женщин (28,4 случая на 
100 впервые выявленных злокачественных новообра-
зований шейки матки). В 2018 и 2019 гг. распростра-
ненность РШМ составляла 123,7 и 126,8 человек на 
100 тыс. населения нашей страны. Летальный исход 
на первом году с момента установления диагноза 
РШМ был зарегистрирован в 13,5 % случаев [5].

Одним из принятых в клинической практике на 
сегодняшний день диагностических методов является 
жидкостная цитология (ЖЦ). Лежащая в основе этого 
метода «влажная» фиксация исследуемого биомате-
риала позволяет свести к минимуму примеси крови, 
бактерий и артефактов, а также сохранить иммуно-
логические и морфологические характеристики ис-
следуемых клеток в неизменном виде, что является 
несомненным преимуществом данного метода [6, 7].

Дополнительным методом диагностики, позволяю-
щим дополнить общепринятые методики, такие как 
жидкостная цитология, можно считать скрининг ряда 
онкомаркеров, таких как, например, миРНК [8, 9]. 
МиРНК представляют собой низкомолекулярные РНК, 
которые регулируют экспрессию генов [10]. Они обла-
дают высокой специфичностью и стабильностью [11-
13]. На основании литературных данных мы выбрали 
в качестве онкомаркеров миРНК‑20а, -21, -23b, -375. 
МиРНК‑20a участвует в инвазии рака, усиливает про-
лиферацию и миграцию опухолевых клеток [14, 15]. 
МиРНК‑21 способствует росту опухоли, регулирует 
пролиферацию, апоптоз и миграцию клеток шейки 
матки [16, 17]. МиРНК‑23b может действовать как опу-
холевый супрессор. На примере рака яичников было 
показано, что его экспрессия значительно подавляет 
пролиферация клеток и туморогенность за счет подав-
ления экспрессии RUNX2 [18, 19]. Сверхэкспрессия 
miRNA‑375 значительно подавляла пролиферацию 
клеток, способствовала повышению активности лак-
татдегидрогеназы и индуцировала апоптоз в клетках 
рака шейки матки HPV‑18 (+). Также сверхэкспрессия 
miRNA‑375 значительно увеличивала активность кас-
пазы‑3 и каспазы‑9 и подавляла экспрессию циклина 

D1 и белка сурвивина в клетках рака шейки матки 
HPV‑18 (+) [20, 21]. Таким образом, оценка экспрес-
сии миРНК представляет собой доступный метод, 
который может помочь в диагностике и прогнозе 
РШМ, а также помочь в индивидуальном подборе 
наиболее подходящего лечения [22, 23].

Цель исследования: оценка диагностической ин-
формативности генетических методов и жидкостной 
цитологии для диагностики предраковых и злокаче-
ственных заболеваний шейки матки.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Общая характеристика клинического исследо-
вания. Научное исследование проведено на базе 
отделения онкогинекологии ФГБУ «НМИЦ онколо-
гии» Минздрава России. При верификации диагноза 
рака шейки матки (РШМ), а также плоскоклеточных 
интраэпителиальных поражений высокой и низкой 
степени (ПИП ВС и ПИП НС соответственно) исполь-
зовали результаты гистологического исследования 
в соответствии со стандартами и алгоритмами диа-
гностики злокачественных новообразований шейки 
матки и морфологическую систему Бетесда [24]. Сре-
ди 381 пациенток, наблюдавшихся с 2015 по 2020 гг., 
после гистологического исследования были выяв-
лены 145 больных РШМ на стадиях T1a1-T2a1N0M0, 
91 пациентка с ПИП ВС, 46 больных с ПИП НС, у 99 
пациенток предраковые и раковые изменения ШМ 
отсутствовали (норма).

Диагностику патологий шейки матки проводили 
с помощью только жидкостной цитологии и жид-
костной цитологии, оптимизированной с помощью 
генетических методов оценки уровней экспрессии 
миРНК‑20а, миРНК‑375, миРНК‑21 и -23b. При выявле-
нии РШМ путем жидкостной цитологии и отклонении 
экспрессии миРНК от разделительной точки (точка 
cut-off) тест считали положительным. Если РШМ не 
был выявлен при жидкостной цитологии, либо отсут-
ствовало изменение экспрессии миРНК при положи-
тельной стандартной жидкостной цитологии, то тест 
считали отрицательным (табл. 1).

Для выявления оптимальной методики сначала 
сравнивали результаты жидкостной цитологии, гене-
тического метода и сочетания жидкостной цитологии 
и генетического метода для дифференциальной диа-
гностики РШМ на фоне здоровых женщин, а затем 
использовали те же методы для диагностики РШМ 
и ПИП.

Жидкостная цитология. Материал из области шей-
ки матки собирали стандартной пластиковой щеткой 
из набора «Cytoscreen». После этого головку щетки 
погружали во флакон со стабилизирующим раствором 
«Cytoscreen». Отобранные клетки смывали с щетки 
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и готовили гомогенную смесь, используя шейкер 
«Cytoshake». С помощью нефелометра Cytoneph пу-
тем фотометрии определяли плотность взвеси клеток. 
Клеточную суспензию отбирали в цитокамеру и с по-
мощью цитоцентрифуги Rotofix‑32 приготавливали 
монослойный мазок на стекле, который окрашивали 
по Романовскому в модификации Паппенгейма.

Микроскопическое исследование препаратов про-
изводили с помощью светового микроскопа ЛОМО ЕС 
БИМАМ Р 11 при 100‑кратном увеличении: окуляры 
х10, объективы х10. При интерпретации результатов 
жидкостной цитологии использовали унифицирован-
ные термины системы Бетесда (The Bethesda System, 
TBS 2014) [24].

Гистологическое исследование. Гистологическое 
исследование материала шейки матки (после при-
цельной биопсии или конизации, операционные 
материалы) проведено всем пациенткам по стан-
дартной гистопатологической практике. Для фик-
сации материала использовали раствор 10 %-ого 
нейтрального формалина с последующей стандарт-
ной проводкой и заключением в парафин. Далее 
приготавливали срезы толщиной 3-5 мкм и окра-
шивали их гематоксилином и эозином. Трактовка 
патоморфологического диагноза осуществлялась 
согласно системе Бетесда (The Bethesda System, TBS 
2014) и международной гистологической классифи-
кации (ВОЗ, 4 издание, 2014).

Оценка экспрессии микроРНК. В работе в био-
псийных и опухолевых операционных образцах тка-
ни шейки матки оценивали экспрессию миРНК‑21, 
миРНК‑23b, миРНК‑20а, миРНК‑375. Тотальная ми-
кроРНК была выделена из материала с помощью 
набора реагентов Thermo Scientific PureLink RNA Mini 
Kit. для получения библиотеки кДНК, используя набор 
ImProm-II Reverse Transcriptase (Promega). Транскрип-
ционный уровень микроРНК определяли методом 
ПЦР в реальном времени на амплификаторе DTprime 
(«ДНК-технологии», Россия) с красителем EvaGreen 

DYE (Biotium) и праймерами TaqMan для конкретных 
микроРНК («Applied Biosystems»): hsa-miR‑21, hsa-
miR‑23b, hsa-miR‑20а, hsa-miR‑375. Референсными 
локусами служили микроРНК U6 snRNA («Applied 
Biosystems»). Относительный уровень экспрессии 
микроРНК в опухолевом образце или в образце ткани 
с ПИП был нормализован к условно здоровой ткани 
методом ddCt [25]. Тканью перифокальной зоны счи-
тали образцы на расстоянии 1 см от видимого края 
опухоли.

Уровень экспрессии микроРНК (RE) был рассчитан 
по методу Pfaffl MW [26].

Статистический анализ результатов. При статисти-
ческом анализе использовали методы описательной 
статистики с расчетом средней величины и стандарт-
ной ошибки средней. При сравнении средних величин 
использовали критерий Манна-Уитни. Статистический 
анализ результатов проводили с использованием 
программы Statistica 12.0 (StatSoft, США).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам гистологического исследования из 
381 обследованных пациенток у 145 женщин обнару-
жили РШМ, у 91 больной – ПИП ВС, у 46 – ПИП НС, у 99 
пациенток патологий шейки матки не было выявлено.

При использовании в качестве диагностического 
метода только жидкостной цитологии ее заключение 
совпало с результатами гистологического исследо-
вания: из 145 больных РШМ – у 107 (73,8 %), из 91 
пациенток с ПИП ВС совпало у 52 (57,1 %), из 46 с ПИП 
НС – у 30 (65,2 %) (табл. 2).

Полученные нами результаты с помощью метода 
жидкостной цитологии являются сопоставимыми 
с литературными данными. Так, в исследовании 
Mulhollanda R. и соавторов, результаты жидкостной 
цитологии совпадали с гистологическим заключением 
у 81,2 % больных РШМ, а уровень ложноотрицатель-
ных результатов составлял 25,9 % [27]. Отличие опи-

Таблица 1. Логическое правило формирования заключения о раке шейки матки при оптимизированной жидкостной 
цитологии
Table 1. Logical principle to form a conclusion about cervical cancer in optimized liquid-based cytology

Методы / Methods

Заключение оптимизированной жидкостной цитологии / 
Results of optimised liquid-based cytology

РШМ / CC Нет РШМ / CC negative 

Стандартная жидкостная цитология / 
Standard liquid-based cytology + + + - - - +

Экспрессия миРНК-21  выше 0,81 / 
miRNA-21 expression is higher than 0.81 + - + + + - -

Экспрессия миРНК-23b  менее -0,7 / 
miRNA-23b expression is less than -0.7 - + + - + + -
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санных результатов можно объяснить различиями 
когорт больных, включенных в исследования.

Из 145 больных РШМ повышение экспрессии 
миРНК‑21 выше 0,81 (точка cut-off) в цервикальном 
эпителии было отмечено у 106 пациенток (табл. 3). 
Диагностическая чувствительность оценки риска раз-
вития РШМ по анализу экспрессии миРНК‑21 в церви-
кальном эпителии составила 73,1 %, а специфичность 
метода – 83,1 %.

Использование миРНК‑21 в качестве онкомаркера 
является целесообразным, поскольку во многих ис-
следованиях показано влияние повышения уровня 
экспрессии миРНК‑21 на развитие РШМ благодаря 
нескольким механизмам, включая ингибирование 
гена-супрессора опухолей PDCD4 интерлейкина 10 
(IL‑10) [28].

Снижение экспрессии миРНК‑23b ниже -0,7 (точка 
cut-off) наблюдалось у 130 из 145 больных (табл. 4). 
Диагностическая чувствительность для оценки риска 
развития РШМ по анализу экспрессии миРНК‑23b 
в цервикальном эпителии составила 89,6 %, а спе-
цифичность метода – 75 %.

На следующем этапе определяли информатив-
ность оптимизированной при помощи генетических 
методов жидкостной цитологии для выявления РШМ 
(табл. 5).

Диагностическая чувствительность оптимизирован-
ной жидкостной цитологии с помощью генетических 
методов для оценки риска развития РШМ составила 
80 %, а специфичность метода – 97,9 %. Таким об-
разом, оптимизация жидкостной цитологии путем 
оценки экспрессии миРНК‑21 и миРНК-23b в церви-

Таблица 2. Статистическая матрица для расчета информативности жидкостной цитологии по выявлению РШМ
Table 2. Statistical matrix to calculate the informative value of liquid-based cytology for the detection of breast cancer

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЗаключение жидкостной цитологии / 
Liquid-based cytology report РШМ / CC Нет РШМ / No CC

Положительное (РШМ) / Positive (CC) 107 14 121

Отрицательное (нет РШМ) / Negative (CC) 38 222 260

Итого / Total 145 236 381

Таблица 3. Статистическая матрица для расчета информативности по выявлению РШМ путем генетического метода 
оценки экспрессии миРНК-21 в цервикальном эпителии
Table 3. Statistical matrix for calculating the information content for the detection of CC by the genetic method for evaluating 
the expression of miRNA-21 in the cervical epithelium

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЭкспрессия миРНК-21 выше 0,81 /  
miRNA-21 is higher than 0.81 РШМ / CC Нет РШМ / No CC

Есть / Detected 106 40 146

Нет / Not detected 39 196 235

Итого / Total 145 236 381

Таблица 4. Статистическая матрица для расчета информативности по выявлению РШМ путем генетического метода 
оценки экспрессии миРНК-23b в цервикальном эпителии
Table 4. Statistical matrix for calculating the information content for the detection of CC by the genetic method for evaluating 
the expression of miRNA-23b in the cervical epithelium

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЭкспрессия миРНК-23b менее -0,7 /  
miRNA-23b expression is less than -0.7 РШМ / CC Нет РШМ / No CC

Есть / Detected 130 59 189

Нет / Not detected 15 177 192

Итого / Total 145 236 381
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кальном эпителии позволила повысить диагностиче-
скую чувствительность с 73,8 % до 80 %, а специфич-
ность – с 94,1 % до 97,9 %.

При использовании жидкостной цитологии для 
дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС 
диагностическая чувствительность составила 87 %, 
а специфичность – 78,8 % (табл. 6). Для расчета инфор-
мативности дифференциальной диагностики РШМ 
и ПИП ВС учитывали только больных, у которых при 
жидкостной цитологии фигурировали два диагноза – 
РШМ (107+16) и ПИП ВС (52+14).

Повышение экспрессии миРНК‑20а выше 0,82 
(точка cut-off) в цервикальном эпителии отмечалось 

у 92 из 123 пациенток (табл. 7). Диагностическая чув-
ствительность дифференциальной диагностики РШМ 
и ПИП ВС по анализу экспрессии миРНК‑20а в церви-
кальном эпителии составила 74,8 %, а специфичность 
метода 75,8 %.

Снижение экспрессии миРНК‑375 в эпителии ШМ 
ниже -0,77 (точка cut-off) наблюдалось у 86 из 123 
больных (табл. 8). Диагностическая чувствительность 
дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС по 
анализу экспрессии миРНК‑375 в цервикальном эпите-
лии составила 70 %, а специфичность метода – 74,2 %.

Статистическая матрица для расчета информатив-
ности оптимизированной при помощи генетических 

Таблица 5. Статистическая матрица для расчета информативности оптимизированной жидкостной цитологии для 
выявления РШМ
Table 5. Statistical matrix for calculating the information content of optimized liquid-based cytology for the detection of CC

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЗаключение жидкостной цитологии и оценки 
экспрессии миРНК-21 и миРНК-23b /  
Results of liquid-based cytology and evaluation of 
miRNA-21 and miRNA-23b expression

РШМ / CC Нет РШМ / No CC

Положительное / Positive 116 5 121

Отрицательное / Negative 29 231 82

Итого / Total 145 236 381

Таблица 6. Статистическая матрица для расчета информативности дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС 
путем жидкостной цитологии 
Table 6. Statistical matrix for calculating the informative value of differential diagnosis of CC and HSIL by liquid-based cytology

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЗаключение жидкостной цитологии /  
Results of liquid-based cytology РШМ / СС ПИП ВС / HSIL

Положительное (РШМ) / Positive (CC) 107 14 121

Отрицательное (Нет РШМ, есть ПИП ВС) /  
Negative (No CC, but HSIL) 16 52 68

Итого / Total 123 66 189

Таблица 7. Статистическая матрица для расчета информативности дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС 
путем оценки экспрессии миРНК-20а в цервикальном эпителии
Table 7. Statistical matrix for calculating the informative value of the differential diagnosis of CC and HSIL by evaluating the 
expression of miRNA-20a in the cervical epithelium

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЭкспрессия миРНК-20а выше 0,82 /  
miRNA-20a expression is higher than 0.82 РШМ / CC ПИП ВС / HSIL

Есть / Detected 92 16 108

Нет / Not detected 31 50 81

Итого / Total 123 66 189
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методов жидкостной цитологии для дифференциаль-
ной диагностики РШМ и ПИП ВС отражена в таблице 
(табл. 9).

Логическое правило проведения дифференциаль-
ной диагностики между РШМ и ПИП ВС при оптимизи-
рованной жидкостной цитологии отражено в таблице 
(табл. 10).

Диагностическая чувствительность оптимизирован-
ной жидкостной цитологии с помощью генетических 
методов для дифференциальной диагностики РШМ 
и ПИП ВС составила 95,1 %, а специфичность мето-

да – 93,9 %. Таким образом, оптимизация жидкост-
ной цитологии путем оценки экспрессии миРНК‑20а 
и миРНК‑375 в цервикальном эпителии позволила 
повысить диагностическую чувствительность стан-
дартного жидкостного цитологического исследования 
с 87 % до 95,1 %, а специфичность с 78,8 % до 93,9 %.

Таким образом, двухкомпонентный скрининг пред-
раковых заболеваний и рака шейки матки при помощи 
жидкостной цитологии и генетических методов оценки 
экспрессии миРНК позволяет повысить диагностиче-
скую чувствительность и специфичность. Результаты 

Таблица 9. Статистическая матрица для расчета информативности оптимизированной жидкостной цитологии для 
дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС
Table 9. Statistical matrix for calculating the informativeness of optimized liquid-based cytology for differential diagnosis of CC 
and HSIL

Методы / Methdos Гистологическое заключение / Histology report

Итого /TotalЗаключение жидкостной цитологии и оценки 
экспрессии миРНК-20а и миРНК-375 / Conclusion 
of liquid cytology and evaluation of miRNA-20a and 
miRNA-375 expression

РШМ / CC ПИП ВС / HSIL

Положительное / Positive 117 4 121

Отрицательное / Negative 6 62 68

Итого / Total 123 66 189

Таблица 10. Логическое правило проведения дифференциальной диагностики между РШМ и ПИП ВС при 
оптимизировнной жидкостной цитологии
Table 10. Logical principle of differential diagnosis between CC and HSIL in optimized liquid-based cytology

Методы / Methods 

Заключение оптимизированной жидкостной цитологии / Optimized liquid-
based cytology report

РШМ / СC ПИП ВС / HSIL

Стандартная жидкостная цитология / 
Standard liquid-based cytology + + + - - - +

Экспрессия миРНК-20а выше 0,82 / 
miRNA-20a expression is higher than 0.82 + - + + + - -

Экспрессия миРНК-375 менее -0,77 / 
miRNA-375 expression is less than -0.77 - + + - + + -

Таблица 8. Статистическая матрица для расчета информативности дифференциальной диагностики РШМ и ПИП ВС 
путем оценки экспрессии миРНК-375 в цервикальном эпителии
Table 8. Statistical matrix for calculating the informativeness of the differential diagnosis of CC and HSIL by evaluating the 
expression of miRNA-375 in the cervical epithelium

Методы / Methods Гистологическое заключение / Histology report

Итого / TotalЭкспрессия миРНК-375 менее -0,77 / miRNA-375 
expression less than -0.77 РШМ / CC ПИП ВС / HSIL

Есть / Detected 86 17 103

Нет / Not detected 36 49 85

Итого / Total 123 66 189
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нашей работы согласуются с выводами других иссле-
дователей. Так, Nebgen D. R. и соавторы показали, что 
использование двухэтапной диагностики рака шейки 
матки, обладающей высокой чувствительностью, по-
зволяет выявлять злокачественные новообразования 
на ранних этапах развития (I/II), что в свою очередь 
может снизить смертность от РШМ [29].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Диагностическая чувствительность оптимизирован-
ной жидкостной цитологии с помощью генетических 
методов для дифференциальной диагностики РШМ 
и ПИП ВС составила 95,1 %, а специфичность мето-
да – 93,9 %. Таким образом, оптимизация жидкост-
ной цитологии путем оценки экспрессии миРНК‑20а 
и миРНК‑375 в цервикальном эпителии позволила 

повысить диагностическую чувствительность стан-
дартного жидкостного цитологического исследования 
с 87 % до 95,1 %, а специфичность – с 78,8 % до 93,9 %.

Оптимизация жидкостной цитологии генетиче-
скими методами позволила сократить число ложно-
отрицательных и ложноположительных результатов 
метода. В работе были выявлены наиболее информа-
тивные пары миРНК цервикального эпителия, анализ 
экспрессии которых расширил возможности жидкост-
ной цитологии как с точки зрения метода диагностики 
РШМ, так и с позиции дифференциальной диагно-
стики между РШМ и ПИП ВС. Поскольку определение 
уровня экспрессии миРНК в цервикальном эпителии 
доступно после проведения биопсии или операций 
на шейке матки, то дальнейшая перспектива видится 
в разработке неинвазивного способа получения био-
логического материала для исследования.
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