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АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ОНКОЛОГИИ
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Melanoma and Human Papillomaviruses:
Is There an Outlook for Study?

Melanoma is one of the most aggressive human malignant tumors. Its incidence and mortality are growing steadily. Ultraviolet irra-
diation is the main risk factor for melanoma involved in melanomagenesis. The probability of viral etiology of melanoma has been 
discussed. Human papillomaviruses (HPV) have been mentioned among candidates for its etiologic agents because some HPV types 
are the powerful carcinogens causing cervical cancer and other cancers.  The review analyses the literature data on the association of 
melanoma with HPV. Several groups found HPV in skin melanomas as well as in mucosa; viruses of high oncogenic risk were detected 
in some cases. For some organs the etiological role of high-risk HPV as inducers of invasive carcinomas is confirmed. These organs 
require special mention: cervix uteri, vulva, vagina, penis, anal region, and oral cavity.  However in the majority of the studies in 
which viral DNA-positive melanomas were found, testing for viral genome expression was not done while this is the fact of primary 
importance.  HPV are found in normal skin and mucous membranes thus creating justifiable threat of tumor specimen contamina-
tion with viral DNA in vivo. There are limited data on aggravation of the disease prognosis in papillomavirus-positive melanomas. 
However, any systematic observation of a sizeable patient group distinguished by that tumor type has not been performed yet. Viral E6 
and E7 oncogenes of high-risk papillomaviruses were shown to be able to transform normal human melanocytes in vitro experiments. 
Thus, we can assume the presence of the association of melanoma with oncogenic HPV. The clinical significance of this problem 
is indisputable under the conditions of the steady increase in melanoma incidence and mortality rates in Russia and abroad. The 
problem requires further study.
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Меланома и вирусы папилломы человека: 
есть ли перспектива для исследования?

Меланома ― одна из наиболее агрессивных злокачественных опухолей человека. Заболеваемость меланомой и смертность 
от нее неуклонно растут. Ультрафиолетовое излучение ― основная причина развития меланомы, однако это не един-
ственный экологический фактор, вовлеченный в меланомогенез. Возможность вирусной природы меланомы обсуждается 
давно. Среди кандидатов на роль этиологических агентов меланомы можно рассматривать папилломавирусы, поскольку 
в эту группу входят сильные канцерогены, вызывающие рак шейки матки и некоторые другие формы злокачественных 
опухолей. В настоящем обзоре проанализированы данные литературы об ассоциации меланомы с вирусами папилломы 
человека (ВПЧ). Так, несколько исследовательcких групп обнаружили папилломавирусы в образцах меланомы кожи и сли-
зистых оболочек, при этом нередко выявлялись и вирусы типов высокого онкогенного риска. Была доказана этиологическая 
роль онкогенных ВПЧ в развитии инвазивных карцином на слизистых оболочках таких органов, как шейка матки, вульва, 
вагина, половой член, анус, ротовая полость. Вместе с тем в подавляющем большинстве работ при обнаружении в образце 
меланомы вирусной ДНК проверка экспрессии генома вируса не проводилась. Это обстоятельство именно в случае мелано-
мы является крайне существенным, т.к. папилломавирусы регулярно обнаруживаются на нормальной коже и слизистых 
оболочках человека, что делает реальной возможность контаминации изучаемого образца опухоли вирусной ДНК in vivo. 
Имеются ограниченные данные об ухудшении прогноза заболевания при папилломавирусном статусе меланомы, но систе-
матического наблюдения за статистически значимыми группами больных, различающимися по данному статусу опухоли, 
не проводилось. Способность онкогенов Е6 и Е7 ВПЧ высокого онкогенного риска трансформировать нормальные мелано-
циты человека была показана в экспериментах in vitro. Таким образом, можно предполагать наличие ассоциации меланомы 
с онкогенными ВПЧ. Клиническая значимость этой проблемы в условиях неуклонного роста показателей заболеваемости 
и смертности от меланомы в России и мире в целом представляется нам бесспорной, а вопрос об ассоциации меланомы с 
ВПЧ — заслуживающим дальнейшего изучения.
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Актуальность

Меланома ― злокачественная опухоль, развивающа-

яся из меланоцитов, пигментных клеток, продуцирую-

щих меланины. Меланома является одной из наиболее 

агрессивных опухолей человека. Она может возникнуть 

в любом из органов, в которых присутствуют меланоци-

ты, чаще всего на коже, однако злокачественной транс-

формации могут подвергнуться также меланоциты глаза, 

слизистых оболочек органов дыхания, пищеварительной 

и мочеполовой системы.

Распространенность в Российской Федерации
В структуре онкологической заболеваемости насе-

ления России меланома кожи составила в 2012 г. среди 

женщин 1,2%, среди мужчин — 1,9%. Абсолютное число 

впервые в жизни установленных диагнозов «Меланома 

кожи» выросло с 2481 до 3335 в период с 2002 по 2012 г. 

Среди всех злокачественных новообразований меланома 

кожи характеризуется самыми высокими темпами еже-

годного прироста заболеваемости — 2,75%. В целом же 

за этот период заболеваемость меланомой кожи возросла 

на 32,38% (для сравнения: частота заболеваемости раком 

трахеи, бронхов и легкого в 2002–2012 гг. в России сни-

зилась на 6,38%). Что касается смертности, то на фоне 

значимого снижения стандартизованного коэффициента 

для всех онкологических заболеваний в целом, имевшего 

место в период с 2002 по 2012 г. (для мужчин ― на 10,5%, 

для женщин ― на 6,1%), статистический показатель 

смертности от меланомы кожи вырос за указанный пери-

од на 20,8% среди мужчин и на 10,8% среди женщин [1]. 

Неблагоприятные тенденции по заболеваемости мела-

номой и смертности от этой патологии, характерные для 

России, совпадают с общемировыми [2].

Факторы риска
Установленными факторами риска при меланоме яв-

ляются: 

 • ультрафиолетовое излучение, как естественное, так и 

искусственное (от оборудования для загара); 

 • фенотип (конкретнее, так называемый фототип 

кожи): меланома чаще возникает у лиц со светлой 

кожей, голубыми глазами, веснушками; 

 • наличие в анамнезе солнечных ожогов; 

 • синдром диспластического невуса; 

 • наследственность: наличие в семье больных меланомой; 

 • пигментная ксеродерма; 

 • фактор множественности невусов (более 50); 

 • возраст старше 50 лет; 

 • мужской пол. 

Ведущим фактором риска признано ультрафиолето-

вое излучение [3]. 

Вместе с тем ряд авторов среди не проясненных до 

конца проблем, касающихся биологии этой опухоли, 

выделяют именно роль факторов окружающей среды [4]. 

Сообщения о редких случаях таких локализаций опухоли, 

где воздействие ультрафиолетового излучения исклю-

чено, в частности меланомы шейки матки [5−7], вульвы 

[8, 9], вагины [10], полового члена [10], прямой кишки 

и перианальной области [11], ротовой полости [12, 13], 

дают повод усомниться, что ультрафиолет является един-

ственным внешним фактором, вовлеченным в этиологию 

этого новообразования. Результаты исследования, прове-

денного B. Ragnarsson-Olding, прямо указывают на суще-

ствование каких-то неизвестных причин, ответственных 

за возникновение меланомы, сопоставимых по мощности 

с ультрафиолетовым облучением [14]. При оценке ча-

стоты выявления меланомы разных локализаций были 

учтены размеры площади соответствующих поверхно-

стей. С поправкой на данный параметр обнаружено, что 

считающиеся крайне редкими для первичной меланомы 

локализации в действительности таковыми не являются: 

например, меланома вульвы возникает так же часто, как 

и меланома кожи лица, интенсивно облучаемой ультра-

фиолетом, а подногтевая меланома ― в 9 раз чаще, чем 

опухоли на хронически облучаемых участках тела. 

На ассоциацию с инфекционным агентом может ука-

зывать повышение частоты возникновения той или иной 

опухоли у лиц с нарушениями иммунитета. В когортном 

исследовании, охватившем 28 855 реципиентов, пере-

несших пересадку почки, частоту разных форм онкологи-

ческих заболеваний C. Vajdic и соавт. [15] сравнивали со 

случаями новообразований у этих же пациентов до транс-

плантации. Заболеваемость меланомой у наблюдаемых 

лиц значимо (почти в 2,5 раза) возрастала после операции 

по пересадке органа. Для сравнения: заболеваемость ра-

ком шейки матки (РШМ) среди женщин, входивших в 

изучаемую когорту, возросла в такой же степени. 

Однако, F. Bastiaannet и соавт. [16] не получили по-

добного подтверждения в своей работе. Крайне низкую 

заболеваемость меланомой после трансплантации почки 

(1 случай на 1125 пациентов) авторы объясняют назначе-

нием этим лицам иммуносупрессорных препаратов невы-

сокой активности. Другим объяснением может служить 

недостаточный для обнаружения вирусассоциированных 

опухолей срок наблюдения за больными после транс-

плантации почки (~7,3 года). 

Возможность участия вирусов в генезе меланомы ис-

следуется на протяжении нескольких десятилетий. В 

частности, нами было проведено изучение гуморального 

иммунного ответа к трансмембранному белку эндоген-

ного ретровируса человека (herv-k) у больных меланомой 

[17]. Протестировав 44 сыворотки от больных меланомой 

на разных стадиях заболевания и 20 ― от здоровых лиц, 

приблизительно в 16% случаев мы обнаружили позитив-

ность материала у больных, причем все серопозитивные 

случаи наблюдались в группах с метастазированием или 

с прогрессированием основного заболевания; у здоровых 

лиц вирусспецифических антител не обнаружено. 

Известна успешная попытка создания эксперимен-

тальной модели in vivo вирусиндуцированной меланомы 

глаза у кошки [18]. Находки, сделанные при изучении 

ассоциаций меланомы с вирусами, обобщались в обзорах 

S. Singh и соавт. и U. Hengge [19, 20].

Интерес к папилломавирусам как этиологическому 

фактору меланомы был инициирован пионерской работой 

немецкого профессора Х. Цурхаузена, удостоенного позд-

нее Нобелевской премии за исследования вирусов этой 

группы. Коллектив ученых под его руководством в одном 

образце меланомы кожи обнаружил вирусы папилломы 

человека (ВПЧ) двух типов — 17а и 38 [21]. Вскоре в эпи-

демиологическом исследовании, выполненном методом 

случай–контроль, F. Hartveit и B.O. Maehle показали нали-

чие общего фактора риска для дисплазии эпителия шейки 

матки и меланомы кожи: в группе пациенток с дисплазия-

ми (n=805) риск развития меланомы оказался в 6 раз выше, 

чем среди контрольных лиц; в группе женщин с меланомой 

(n=71) дисплазии в эпителии шейки матки обнаружива-

лись в 9 раз чаще, чем в популяции в целом [22]. В 1998 г. 

впервые были опубликованы данные об обнаружении в 

образце меланомы кожи вируса папилломы человека вы-

сокого онкогенного риска 16-го типа убедительность со-

общения усиливало то, что его авторы не только показали 

присутствие в опухолевых клетках ДНК вируса методом 
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Б

Рис. 1. Филогенетическое древо вирусов семей-

ства Papillomaviridae по представлениям на 2004 

(А) и 2011 г. (Б) 

Примечание. А ― 118 типов вируса папилломы 

человека (по [27]); Б ― 189 типов вируса папилло-

мы человека (по [28]).

А

О научной классификации
вирусов папилломы человека

Вирусы папиллом, объединяемые в семейство Papil-
lomaviridae, ― чрезвычайно разнообразная группа не-

больших ДНК-содержащих видоспецифичных вирусов. 

Они обнаружены у подавляющего большинства видов 

млекопитающих, а также у некоторых птиц и репти-

лий. Количество известных науке папилломавирусов бы-

стро увеличивается: так, в 2004 г. сообщалось о 118 ти-

пах, геном которых был полностью охарактеризован, а 

в 2010 г. ― уже о 189 типах (рис. 1) [27, 28]. Семейство

Papillomaviridae включает 29 родов, обозначаемых буквами 

греческого алфавита. В основу таксономии этих вирусов 

положен генетический принцип, а именно степень несо-

впадения нуклеотидной последовательности в наиболее 

консервативной, т.е. наименее различающейся у разных 

представителей этой группы, области их генома ― гене 

L1. Новые типы, подтипы и варианты папилломавирусов 

описываются в случае, когда последовательность гена L1 

у вновь выделенного вируса отличается от уже известных 

на 10% нуклеотидов (тип), на 2−10% (подтип) или менее 

чем на 2% (вариант) [27].

гибридизации in situ, но и подтвердили экспрессию генома 

ВПЧ методом полимеразной цепной реакции с обратной 

транскрипцией (ОТ-ПЦР) [23].

Итак, результаты первых работ показали, что вопрос, 

вынесенный в название настоящего обзора, небеспред-

метен. 

Цель настоящего обзора ― анализ полученных к на-

стоящему времени данных литературы, касающихся 

возможности ассоциации меланомы с ВПЧ, и оценка 

перспективности дальнейших исследований в этом на-

правлении. Актуальность такого анализа обусловлена 

как отмеченной выше неблагоприятной тенденцией к 

росту заболеваемости меланомой и смертности от нее, 

так и значительно углубленными к настоящему момен-

ту представлениями о механизмах папилломавирусно-

го канцерогенеза и молекулярных особенностях ВПЧ-

положительных опухолей и, наконец, созданием вакцин 

для профилактики ВПЧ-индуцированных форм рака, в 

первую очередь РШМ [24−26].

Меланома, развиваясь из нейроэктодермальных кле-

ток, меланоцитов, не является производным эпителия, 

тогда как, согласно современным представлениям о ВПЧ, 

эти вирусы являются строго эпителиотропными [25]. Од-

нако и эпителиальные клетки, и меланоциты ― это 

дериваты эктодермы, и, кроме того, современные 

представления о биологии ВПЧ формировались 

постепенно и корректировались с учетом новых 

находок, что допускает возможность дальнейшего 

внесения изменений. Заслуживает внимания и то, 

что органы, в слизистых оболочках которых может 

развиться меланома (шейка матки, вульва, вагина, 

половой член, анус, ротовая полость), входят в 

перечень органов, для которых доказана этиологи-

ческая роль ВПЧ типов высокого риска в возник-

новении в них инвазивных карцином [25]. 
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Среди Papillomaviridae наиболее детально изучаются 

ВПЧ. Количество известных ВПЧ достигло 120 [28]. ВПЧ 

образуют 5 родов ― α, β, γ, μ, ν. ВПЧ, относящиеся к 

роду α, инфицируют преимущественно слизистые обо-

лочки ротовой полости и аногенитальной сферы, а также 

эпителий наружных половых органов. Все известные на 

сегодня канцерогенные ВПЧ относятся именно к роду α. 

ВПЧ четырех остальных родов обычно обнаруживают на 

коже, а также на слизистых оболочках, не относящихся к 

половым органам.

Геномная ДНК всех папилломавирусов содержит 

3 области: 

 • длинную регуляторную область (Long Control Region, 

LCR, или, иначе, Upstream Regulatory Region, URR) с 

последовательностями, ответственными за контроль 

репликации и транскрипции вируса; 

 • раннюю (Early, E) область, включающую открытые 

рамки считывания E1, E2, E4, E5, E6 и E7, необходи-

мые вирусу для осуществления «ранних», не связан-

ных с продукцией зрелых вирусных частиц функций, 

таких как репликация и транскрипция вирусного 

генома, а также придание инфицированной клетке 

черт злокачественности (у ВПЧ тех типов, которые 

обладают канцерогенным потенциалом); 

 • позднюю (Late, L) область, кодирующую структурные 

белки L1 и L2 вирусного капсида, определяющие 

структуру зрелой вирусной частицы. 

Этиопатогенез
Наибольшее клиническое значение имеют ВПЧ двух 

типов высокого онкогенного риска ― ВПЧ16 и ВПЧ18: 

они ответственны за возникновение, соответственно, ~50 

и 20% случаев РШМ по всему миру [29]. Схема строения 

генома ВПЧ16 представлена на рис. 2 [30]. 

Под действием ВПЧ определенных типов в случае 

РШМ индукции предраковых изменений эпителия, так 

называемых дисплазий, а также инвазивных карцином 

обычно предшествует длительная инфекция этими виру-

сами. Установлено, что канцерогенный потенциал ВПЧ 

коррелирует с накоплением мутаций (которое проис-

ходило на протяжении миллионов лет совместной эво-

люции человека и вируса) в ранней области вирусного 

генома, прежде всего в генах Е6 и Е7, получивших по-

этому название вирусных онкогенов [31, 32]. Активность 

белковых продуктов генов Е6 и Е7 у ВПЧ разных типов 

существенно различается, что и обусловило разделение 

ВПЧ на типы низкого и высокого онкогенного риска. 

Небольшие вирусные онкобелки Е6 и Е7 ВПЧ типов 

высокого риска могут взаимодействовать с десятками 

важнейших клеточных белков, нарушая их нормальное 

функционирование. Принято выделять способность Е7 

связываться с белком ретинобластомы pRb [33], а так-

же способность Е6 взаимодействовать с белком p53 

[34]. При этом в инфицированной клетке нарушаются 

такие процессы, как контролируемое продвижение по 

митотическому циклу, апоптоз, репарация; повышается 

мобильность этой клетки, резко увеличивается неста-

бильность ее генома.

ВПЧ типов высокого риска являются этиологиче-

скими агентами РШМ, а также рака влагалища, вульвы, 

полового члена, перианальной области, ротовой полости. 

Канцерогенами для человека признаны ВПЧ двенадцати 

типов: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 и 59; еще для 

нескольких типов получены ограниченные свидетельства 

канцерогенности. Перечень форм рака, в возникновении 

которых доказано участие ВПЧ, и список типов вирусов 

высокого риска постепенно пополняются и уточняются 

[25, 35, 36]. 

Наконец, ВПЧ5 и ВПЧ8 (оба из рода β) предположи-

тельно являются канцерогенами для кожного эпителия: 

они ассоциированы с таким редким заболеванием, как 

бородавчатая эпидермодисплазия [36].

Клинические проявления
Для клинической характеристики в этой связи важно 

следующее. Все формы рака, в возникновении кото-

рых доказана роль ВПЧ, этиологически гетерогенны: 

только определенная часть карцином ротовой полости, 

вульвы и др. возникает с участием ВПЧ, другая же часть 

опухолей той же локализации ― ВПЧ-отрицательна. В 

каждом из этих органов, включая шейку матки, ВПЧ-

положительный рак отличается от ВПЧ-отрицательной 

формы по молекулярно-биологическим, гистологиче-

ским и клиническим признакам [37, 38].

Содержание понятия «вирус как этиологический фак-

тор развития опухоли» подразумевает комплекс фактов, 

таких как регулярное обнаружение вирусной ДНК в ядрах 

опухолевых клеток (для ДНК-содержащих вирусов); спо-

собность клонированных вирусных генов в системах in 
vitro индуцировать злокачественную трансформацию кле-

ток, включая клетки человека; регулярная экспрессия 

вирусных генов в опухолевых клетках; существование 

в природе сходных вирусов, способных индуцировать 

опухоли у экспериментальных животных; подтверждение 

связи между опухолевым процессом и наличием вирусно-

го генетического материала в опухолевых клетках эпиде-

миологическими данными [25]. 

Уместно упомянуть, что эти критерии основаны на 

фактах, установленных на текущий момент; известны 

попытки данный перечень расширить. Так, M. Gillison 

и K. Shah полагают, что ВПЧ-ассоциированные формы 

рака должны быть по своей природе преимущественно 

плоскоклеточными (данный тезис фактически уже опро-

вергнут, т.к. установлено, что онкогенные ВПЧ вызывают 

не только плоскоклеточный, но и аденогенный РШМ); 

должны возникать там, где заражение вирусом может 

происходить при прямом контакте; там, где ВПЧ могут 

вызывать доброкачественные повреждения (дисплазии); 

у лиц с ВПЧ-ассоциированными формами рака в крови 

должны присутствовать антитела к белкам Е6 и Е7 ВПЧ. 

Формы рака, вызванные онкогенными ВПЧ, по мнению 

авторов, должны иметь факторы риска, связанные с 

Рис. 2. Структура генома ВПЧ16 (по [18]) 

Примечание. Пояснения представлены в тексте. 
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сексуальным поведением: такие формы рака должны с 

большей частотой, чем ожидаемая (среднепопуляцион-

ная), возникать у лиц с дефектами иммунитета, а также у 

тех, у кого раньше была выявлена ВПЧ-ассоциированная 

опухоль [37].

Имеющиеся данные литературы мы рассматриваем с 

учетом этих критериев.

Диагностика
Детекция ВПЧ в меланоме обычно сводится к вы-

явлению вирусной ДНК в ПЦР. Реже с той же целью 

применяют гибридизацию in situ [8, 23] или иммуногисто-

химический метод обнаружения белков Е6 и Е7 [39, 40]. В 

табл. 1 суммированы результаты этих исследований. 

Данные, обобщенные в табл. 1, отличает неодно-

родность. В большинстве из этих работ хотя бы в части 

изученных образцов выявлялись ВПЧ, однако типы 

вируса значительно варьировали; ВПЧ высокого риска 

были выявлены в некоторых образцах меланомы в 8 из 

13 исследований.

Поскольку ВПЧ часто выявляются на нормальной 

коже человека, а также на слизистых оболочках, интер-

претация приведенных данных осложняется, ибо реаль-

ны контаминация этими вирусами образца меланомы in 
vivo и, как следствие, ложноположительный результат 

ПЦР. Вопрос о том, что может служить отрицательным 

контролем в подобной работе, разные авторы решают по-

разному. Несколько исследовательских групп в качестве 

такого контроля использовали адекватный биопсийный 

материал от здоровых доноров [39, 41−43], другие ― 

адекватные условно-нормальные ткани от самих больных 

меланомой [44−46]. В некоторых работах, в которых об-

разцы опухоли оказались ВПЧ-положительными, такой 

контроль отсутствовал [21, 47]. 

Особую весомость приобретают в этих условиях мор-

фологические данные, свидетельствующие о присутствии 

вируса в ядрах клеток меланомы [39, 40], обнаружение 

колокализации маркера меланоцитов HMB45 и нуклеи-

новых кислот ВПЧ в этих клетках [43, 48], а также под-

тверждение транскрипции генома вируса в ДНК ВПЧ16-

положительном образце меланомы [23]. Представляется 

уместным в этой связи рекомендовать для проведения 

подобных работ комплексный подход, который позволяет 

в образце опухоли определять вирусную ДНК (в ПЦР) и 

мРНК, соответствующую онкогенам Е6 и Е7 в положи-

тельных образцах (в ОТ-ПЦР), а также иммуногистохи-

мически визуализировать вирусные онкобелки (вариант 

подобного комплекса мы описали ранее [49]).

Результаты попыток обнаружить ВПЧ в образцах ме-

ланомы слизистых оболочек представлены в табл. 2. 

В части изученных образцов вульвы, перианальной 

обрасти, ротовой и носовой полостей были найдены ВПЧ 

высокого риска, способность которых вызывать в этих 

органах инвазивные карциномы уже доказана. Обращает 

на себя внимание отсутствие публикаций о попытках де-

текции ВПЧ в меланоме шейки матки.

Экспериментальный канцерогенез
Был исследован эффект от введения клонированных 

онкогенов ВПЧ высокого риска в нормальные пигмент-

ные клетки in vitro [50]. С помощью ретровирусного 

вектора в меланоциты человека были внесены гены Е6 

и Е7 ВПЧ16. Произошла иммортализация этих клеток: 

они продолжали активно пролиферировать тогда, ког-

да клетки исходной культуры перестали размножаться. 

Для пролиферации трансфектанты нуждались, однако, в 

промоторе тетрадеканоилфорбол-13 ацетате (TPA), они 

не росли в полужидкой среде и не давали опухолей при 

прививке бестимусным мышам. Эти клетки содержали 

значительно больше меланина, чем исходный материал, а 

также несколько отличались от него по антигенной харак-

теристике. Таким образом, экспериментальное введение 

в нормальные меланоциты человека онкогенов Е6 и Е7 

ВПЧ высокого риска повлияло на ряд фенотипических 

признаков клеток-трансфектантов и, в частности, сооб-

щило им черты бессмертности.

Таблица 1. Результаты детекции вирусов папилломы человека (ВПЧ) в меланоме

Общее число работ, в которых 
проводилась детекция ВПЧ в образцах 

меланомы

Общее число работ, в которых были обнаружены 
ВПЧ (число работ, где были обнаружены 

онкогенные ВПЧ)

Обнаруженные типы 
ВПЧ* Ссылки

13 12 (8)

3, 5, 6, 17, 16, 18, 20, 

22, 24, 33, 38, Z95969, 

AJ00151

8, 10, 21, 23, 

39−47

Примечание. * ― типы ВПЧ высокого онкогенного риска выделены жирным шрифтом.

Таблица 2. Результаты детекции вирусов папилломы человека (ВПЧ) в меланоме слизистых оболочек

Общее число работ (в скобках), 
в которых проводилась детекция 

ВПЧ в образцах первичной 
меланомы следующих органов

Общее число работ, в которых 
обнаружена ДНК ВПЧ (число 

работ, где были обнаружены 
онкогенные ВПЧ)

Всего работ,
в которых подтверждена 

экспрессия генома
ВПЧ

Обнаруженные 
типы ВПЧ* Ссылки

Вульва (4) 2 (1) - 3, 38, 16 8, 10, 44, 45

Влагалище (2) 1 (0) - 3, 38 10, 45

Анус, прямая кишка (1) 1 (1) - 16, 33 10

Половой член (1) 0 - - -

Ротовая полость (2) 1 (1) - 16, 18, 31, 33 10, 40

Носовая полость (1) 1 (1) - 16, 33 10

Примечание. * ― типы ВПЧ высокого онкогенного риска выделены жирным шрифтом. 
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ВПЧ-статус меланомы и особенности клинического 
течения заболевания

О возможных неблагоприятных клинических послед-

ствиях ВПЧ-положительности меланомы сообщили Dreau 

и соавт. [39]. Исследовав образцы меланомы кожи от 

12 больных, ВПЧ они обнаружили в 7 (58%) случаях. В 

дальнейшем все эти пациенты скончались от быстрого 

прогрессирования заболевания, тогда как из пяти больных, 

чьи опухолевые образцы оказались ВПЧ-отрицательными, 

летальный исход зафиксирован у одного. О различиях 

в пролиферативном потенциале ВПЧ-положительной и 

отрицательной меланомы свидетельствуют и результаты 

предпринятой этими авторами попытки культивировать 

опухоли in vitro: ни из одной вирусотрицательной мела-

номы получить клеточную культуру не удалось, тогда как 

клетки 5 из 7 ВПЧ-положительных биопсий в этих усло-

виях успешно размножались. Результаты этих авторов, 

полученные на ограниченном контингенте больных мела-

номой, в дальнейшем не верифицировались.

Заключение

Совокупность полученных на сегодня данных по-

зволяет предполагать наличие ассоциации меланомы с 

онкогенными вирусами папилломы человека. Вместе 

с тем небольшие количества изученных в этих работах 

опухолевых образцов и неоднородность результатов – 

основание считать данную проблему все еще ждущей 

окончательного решения. Внимание, уделяемое воз-

можной ассоциации меланомы с онкогенными вирусами 

папилломы человека, явно недостаточное. Клиническая 

значимость этой проблемы в условиях роста показателей 

заболеваемости и смертности от меланомы в России 

и мире в целом бесспорна. Некоторые объективные 

трудности, которые встречают исследователи, работа-

ющие в данной области, можно преодолеть, используя 

комплексных подход, а именно проводя детекцию ви-

русного начала в образцах меланомы на трех уровнях — 

вирусной ДНК, мРНК вирусных онкогенов, а также 

онкобелков папилломавирусов. Вопрос об ассоциации 

меланомы с вирусами папилломы человека заслуживает 

дальнейшего изучения.
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