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Вірус папіломи людини (ВПЛ) – досить поширена інфекція, яка є причиною близько 4–5% випадків раку різної 
локалізації в світі. Доведений зв’язок ВПЛ з раком шийки матки (РШМ), ротоглотки, анальним раком (АР), раком 
вульви, піхви, статевого члена. Зміна структури поширеності ВПЛ-асоційованих типів раку спонукає до досліджень 
з розроблення подібних до скринінгу РШМ ефективних стратегій профілактики для інших локалізацій.
Ця стаття є аналізом актуальних літературних даних щодо вивчення поширеності, етіопатогенезу та факторів ризи-
ку АР, а також актуальних підходів до його скринінгу. Як свідчать результати наукових досліджень, АР асоціюєть-
ся зі значними показниками смертності, а рівень захворюваності на нього постійно зростає, майже подвоївшись за 
останні 25 років. Рівень захворюваності вищий серед жінок. 
Як і у разі РШМ, 90% випадків АР асоційовані з високоонкогенними штамами ВПЛ. Патогенез цих патологій також 
має багато спільних рис: розвитку АР передує низка передракових станів. Процес прогресування від інфікування і 
легкої інтраепітеліальної неоплазії до тяжкої, як правило, потребує тривалого часу. Усе це дає можливість попере-
дити АР шляхом виявлення передракових станів. 
Ефективність ПАП-тесту та генотипування високоонкогенних типів ВПЛ для виявлення інтраепітеліальних аналь-
них неоплазій була продемонстрована низкою досліджень. Значним поштовхом для створення консенсусних ре-
комендацій щодо скринінгу АР стали результати багатоцентрового рандомізованого проспективного дослідження 
ANCHOR, яке продемонструвало ефективність лікування тяжких інтраепітеліальних уражень анального каналу 
для профілактики АР у осіб з вірусом імунодефіциту людини. 
В огляді наведені основні положення консенсусних рекомендацій Міжнародного товариства анальної неоплазії 
щодо профілактики АР. Оприлюднення цих рекомендацій Міжнародного товариства анальної неоплазії у 2024 р. 
є значною подією для попередження АР у групах високого ризику. Для груп підвищеного ризику, до яких входять 
переважно жінки, важливим є фактор спільного прийняття рішень. 
Ключові слова: ПАП-тест, метод рідинної цитології, вірус папіломи людини, плоскоклітинна інтраепітеліальна нео-
плазія, HSIL (high-grade intraepithelial lesion), аноскопія з високою роздільною здатністю.

Screening for HPV-associated neoplasia is not only cervical screening.  
Modern approaches to anal cancer screening
O. a. burka, T. M. Tutchenko, O. M. Kudlai, T. O. Martyrosova, I. M. Marynchyna

Human papillomavirus (HPV) is a fairly common infection that causes about 4–5% of cancer cases of various localizations in 
the world. Association of HPV with cervical cancer (СС), oropharyngeal cancer, anal cancer (AC), cancer of the vulva, vagina, 
and penis was determined. Changes in the structure of the prevalence of HPV-associated cancer types encourages research to 
develop effective prevention strategies similar to cervical screening for other localizations.
This article is an analysis of current literature data on the study of the prevalence, etiopathogenesis, and risk factors of AC, as well 
as current approaches to its screening. According to the scientific researches, AC is associated with significant mortality rates, and 
its incidence is constantly increasing, almost doubling over the past 25 years. The incidence rate is higher among women.
As in the case of CC, 90% of AC cases are associated with highly oncogenic high-risk HPV strains. The pathogenesis of these 
pathologies also has many common features: the development of AC is preceded by a number of precancerous conditions. The 
process of progression from infection and mild intraepithelial neoplasia to severe form, as a rule, requires a long time. All this 
makes it possible to prevent AC by diagnosis of precancerous conditions.
The effectiveness of the Pap test and genotyping of high risk HPV types for the detection of anal intraepithelial neoplasia has been 
demonstrated by a number of studies. A significant impetus for the development of consensus guidelines for AC screening was pro-
vided by the results of the multicenter randomized prospective ANCHOR study, which demonstrated the effectiveness of treating 
severe anal intraepithelial lesions for the prevention of AC in individuals with human immunodeficiency virus.
This review presents the main provisions of the International Society of Anal Neoplasia consensus guidelines for the preven-
tion of AC. The publication of these recommendations by the International Society of Anal Neoplasia in 2024 is a significant 
event for the prevention of AC in high-risk groups. For high-risk groups, which mainly include women, the factor of shared 
decision-making is important.
Keywords: Pap test, liquid-based cytology method, human papillomavirus, squamous intraepithelial neoplasia, high-grade in-
traepithelial lesion, high-resolution anoscopy.
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За даними Всесвітньої організації охорони здоров’я 
(ВООЗ) 2016 р., до 15,4% діагностованих типів раку 

були пов’язані з інфекціями, з них 9,9% – безпосередньо 
з певними штамами вірусів. Отже, ці типи, асоційовані 
з інфекціями, є загалом більш поширеними, ніж будь-
який окремий вид раку [1, 2]. У 2009 р. Міжнародне 
агентство з дослідження раку (International Agency for 
Research on Cancer – IARC) опублікувало перелік з 11 
канцерогенних патогенів, чотири з яких – Helicobacter 
pylori, вірус папіломи людини (ВПЛ), віруси гепатиту В 
та С і вірус Епштейна–Бар є причиною 90% типів раку, 
асоційованих з інфекціями [3, 4]. 

Загальною властивістю онкогенних вірусних пато-
генів є здатність спричинювати неконтрольовану про-
ліферацію і трансформацію клітин шляхом втручання 
в їхні регуляторні білки, інактивацію генів-супресорів 
пухлин, а також здатність до уникнення імунної відпо-
віді хазяїна, індукування стійких запальних реакцій, 
виникнення епігенетичних змін, стимулювання ангіо-
генезу та активації теломерази уражених клітин [5–7].

ВПЛ – значно поширена інфекція, що є причиною 
близько 4–5% випадків раку різної локалізації в світі 
[8–10]. Доведений зв’язок ВПЛ з раком шийки матки 
(РШМ), ротоглотки, прямої кишки (анальним раком – 
АР), вульви, піхви, статевого члена. За даними центру 
з вивчення ВПЛ (HPV information centre) при IARC, в 
останні десятиліття структура ВПЛ-асоційованих зло-
якісних захворювань набула вираженіших відміннос-
тей залежно від регіону. 

У країнах з низьким рівнем прибутків продовжує 
домінувати РШМ (93%), за ним – АР (2%), рак стате-
вого члена (2%), рак вульви (1%) і піхви (1%), орофа-
рингеальний рак (1%). 

У більшості країн із середнім рівнем прибутків част-
ка РШМ є меншою (65%), другим за частотою є орофа-
рингеальний рак (13%), третім – АР (10%), далі – рак 
вульви (6%) і піхви (3%), рак статевого члена (3%). 

У США, високорозвиненій країні з досвідом вакци-
нації від ВПЛ, перше місце посідає орофарингеальний 
рак (39% загалом) зі значно вищою частотою у чолові-
ків (32%), РШМ посідає друге місце (32%), АР – третє 
(18%) з вдвічі вищою частотою у жінок (12%), далі – 
рак вульви (8%), статевого члена (2%), піхви (2%) [11–
13]. За даними звітів Центрів статистики раку (United 
States Cancer Statistics), у 2021 р. серед нових випадків 
ВПЛ-асоційованих типів раку у жінок АР посідає дру-
ге місце після РШМ (рис. 1).

Упровадження цитологічного скринінгу на РШМ 
більш ніж 75 років тому дозволило на 60% знизити смерт-
ність від цього захворювання станом на 2000-і роки порів-
няно з 1950-и. У подальшому визначення вірусної етіоло-
гії РШМ уможливило значне підвищення ефективності 
первинної профілактики за рахунок впровадження вакци-
нації від ВПЛ, а також еволюцію цервікального скринінгу 
від цитологічного, заснованого на виявленні передракових 
станів, до первинного ВПЛ-скринінгу. Це забезпечує алго-
ритми менеджменту, засновані на ризиках [14]. 

Значно поступаючись РШМ за поширеністю, АР 
має з ним багато спільного в етіопатогенезі, що дає під-
стави розглядати подібні до скринінгу цервікального 
раку підходи до скринінгу АР. 

Епідеміологічні тенденції до поширення АР
Частка АР серед гастроінтестинальних епітеліаль-

них пухлин становить 2%, а його загальна частота – від 
0,7 до 1,7 випадку на 100 000 населення на рік. Незва-
жаючи на відносно незначну поширеність, АР асоці-
юється з високими показниками смертності, а рівень 
захворюваності на нього постійно зростає, майже по-
двоївшись за останні 25 років [15, 16]. 

Станом на 2020 р. у світі було зареєстровано 50 000 
нових випадків АР, а також 19 000 летальних наслідків 
цього захворювання [17]. У більшості країн АР частіше 
діагностують у жінок. 

Рис. 1. Структура нових випадків ВПЛ-асоційованих типів раку, діагностованих у жінок і чоловіків у США за 2021 р. 
(сформовано за даними United States Cancer Statistics; https://www.cdc.gov/united-states-cancer-statistics)
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Найвищі стандартизовані за віком коефіцієнти 
смертності 2020 р. були зареєстровані в країнах Цен-
тральної та Східної Європи, таких як Словаччина 
(0,9/100 000 чоловіків і 0,40/100 000 жінок), Велика 
Британія (0,24/100 000 чоловіків і 0,35/100 000 жі-
нок) і Данія (0,33/100 000 осіб для обох статей), тоді 
як найнижчі – на Філіппінах, у Мексиці та Японії, де 
цей показник був нижчий за 0,10/100 000 осіб для обох 
статей. У більшості країн спостерігалася тенденція до 
зростання смертності для обох статей. Аналогічно по-
казники захворюваності зростали або залишалися 
стабільними у більшості зазначених країн для обох 
статей. У 2008–2012 рр. найвищі показники захворю-
ваності спостерігалися в Німеччині (1,65/100 000 чо-
ловіків і 2,16/100 000 жінок) [17]. 

Дослідники зі США шляхом віко-когортного моде-
лювання прогнозують подальше підвищення частоти 
АР. За їхніми розрахунками очікується, що тягар плос-
колітинного АР (випадки/рік) зростатиме, досягнув-
ши приблизно 2700 серед чоловіків і приблизно 7000 
серед жінок у 2031–2035 рр. (тягар у 2016–2020 рр. се-
ред чоловіків і жінок становив приблизно 2150 і 4600 
відповідно). Причому більшість випадків припадати-
ме на вік 65 років і більше (61% серед чоловіків і 70% 
серед жінок у 2031–2035 рр. порівняно з 40% і 46% від-
повідно у 2016–2020 рр.).

Прогнозується, що захворюваність на АР (на 100 000 
населення) зростатиме серед літніх чоловіків у віці 65–
74, 75–84 роки та 85 років і старше (5,0, 4,9 та 4,3 у 2031–
2035 рр. проти 3,7, 3,8 та 3,4 у 2016–2020 рр. відповідно) 
та жінок (11,2, 12,6 та 8,0 у 2031–2035 рр. проти 8,2, 6,8 та 
5,2 у 2016–2020 рр. відповідно) [18]. 

Причини зростання поширеності АР не до кінця 
зрозумілі. Пік захворюваності, що припадає на старший 
вік, та високий відсоток випадків, діагностованих у піз-
ніх стадіях, у поєднанні з незначним удосконаленням 
лікувальних методів певною мірою пояснює збільшен-
ня смертності та спонукає до розвитку первинної та вто-
ринної (скринінг) профілактики цієї патології.

Патогенез та фактори ризику розвитку АР
АР визначається як рак, який походить з плоско-

го епітелію ануса, що відрізняє його від колоректаль-
ного раку. Анальний канал вистеляє багатошаровий 
плоский епітелій, що походить зі шкірного покриву і 
переходить в канал прямої кишки до зубчастої лінії – 
місця, де він формує межу з циліндричним епітелієм. 
Отже, переважна більшість випадків АР – це плоско-
клітинний рак. Такі гістологічні варіанти АР, як адено-
карцинома або рак шкіри, є рідкісними [19]. 

Як і у разі РШМ, 90% випадків АР асоційовані з 
високоонкогенними штамами ВПЛ [19]. Патогенез 
цих патологій також має багато спільних рис. Подібно 
до РШМ розвитку АР передує низка передракових 
диспластичних станів анального плоского епітелію, 
що об’єднуються терміном «плоскоклітинна інраепі-
теліальна неоплазія» (squamous intraepithelial lesions 
– SILs), які своєю чергою поділяються на плоскоклі-
тинні інтраепітеліальні неоплазії низького ступеня 
(low-grade squamous intraepithelial lesions – LSIL) та 
високого ступеня (high-grade squamous intraepithelial 

lesions – HSIL) відповідно до міжнародної класифі-
кації LAST (Lower Anogenital Squamous Terminology). 
При цьому LSIL відповідають анальній інтраепіте-
ліальній неоплазії 1-го ступеня (anal intraepithelial 
neoplasia – AIN-1), а HSIL – анальній інтраепітелі-
альній неоплазії 2-го і 3-го ступенів (anal intraepithelial 
neoplasia – AIN-2 та anal intraepithelial neoplasia – AIN-3 
відповідно) [20].

Процес прогресування від інфікування і легкої ін-
траепітеліальної неоплазії до тяжкої, як правило, по-
требує тривалого часу, а спонтанний регрес легких 
уражень є поширеним явищем.

Фактори, що збільшують ризик персистенції 
ВПЛ, розвиток ВПЛ-асоційованої неоплазії та ризик 
і швидкість її прогресування в АР, можна розділити 
на поведінкові та клінічні. До поведінкових факторів 
належать: наявність множинних статевих партне-
рів, практика рецептивного анального сексу, палін-
ня, вживання психоактивних речовин, асоційоване 
зі статевим життям. Найбільш потужним клінічним 
фактором ризику АР для обох статей є стани імуно-
супресії (ВІЛ/СНІД – синдром набутого імунодефі-
циту, застосування імуносупресантів, глюкокортико-
їдів, вроджені імунодефіцити) [21,22].

Нещодавно проведене в США дослідження встано-
вило значно вищу частоту АР у осіб з ВІЛ – 50,7 ви-
падку на 100 000 людино-років порівняно із загальною 
популяцією – 1,5 на 100 000 людино-років [23]. Чо-
ловіки, які мають секс з чоловіками (ЧСЧ), є контин-
гентом з суттєво підвищеною частотою поведінкових 
факторів ризику, інфікування ВІЛ та множинними 
інфекціями, що передаються статевим шляхом. Рецеп-
тивний анальний секс забезпечує передачу ВПЛ, до 
70% ЧСЧ мають ВПЛ в анальному епітелії, високою є і 
частота інфікування інших ділянок [24, 25].

Зазначене вище дослідження з США продемон-
струвало, що серед ЧСЧ, інфікованих ВІЛ, частота АР 
становила 88,7 на 100 000 людино-років, а у гетеро-
сексуальних чоловіків з ВІЛ – 31,9 на 100 000 люди-
но-років [23]. Отже, ЧСЧ з ВІЛ займають і найвищий 
щабель щодо ризику розвитку АР. 

Специфічним для жінок фактором ризику АР є ура-
ження генітального тракту високоонкогенними ВПЛ. 
За даними систематичного огляду С. Lin et al., 25% жі-
нок віком понад 45 років, позитивні щодо ВПЛ 16-го 
типу за зразками з шийки матки, мали також ураження 
анального епітелію високого ступеня (HSIL) [26]. Цей 
ризик підвищують поведінкові фактори – анальний 
секс, велика кількість статевих партнерів, паління [26, 
27]. Проте більшість жінок з АР заперечували аналь-
ний секс у своєму анамнезі [28].

Підґрунтя доцільності скринінгу на АР
АР відповідає більшості критеріїв Вілсона для 

скринінгу: є значною проблемою для здоров’я насе-
лення; його патогенез добре вивчений, може бути діа-
гностований на ранній стадії – для цього існують до-
слідження, які легко виконувати та інтерпретувати; 
лікування існує і більш ефективне на ранніх стадіях. 

У процесі удосконалення перебувають алгоритми 
ведення пацієнтів з виявленими передраковими ста-
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нами, продовжується пошук надійних предикторів 
прогресування передраків в АР та оптимальних мето-
дів лікування анальних інтраепітеліальних неоплазій. 
Окрім цього, плануються дослідження з оцінюванням 
співвідношення вартість/ефективність для різних по-
пуляцій [29].

Ефективність ПАП-тесту та генотипування висо-
коонкогенних типів ВПЛ для виявлення інтраепіте-
ліальних анальних неоплазій була продемонстрована 
низкою пілотних досліджень [30–32]. Мета-аналіз 
М. Clarke et al. (2022) засвідчив, що анальний ПАП-тест 
методом рідинної цитології дозволяє виявляти уражен-
ня анального епітелію ASC-US (atypical squamous cells 
of undetermined significance) та більш тяжкі з чутливіс-
тю 81% та специфічністю 62,4%, тобто з показниками, 
що наближені до результатів цитологічного цервікаль-
ного скринінгу. Генотипування ВПЛ продемонструва-
ло чутливість 90% для виявлення HSIL, специфічність 
ВПЛ-генотипування у жінок становила 47% та 35% 
– у ЧСЧ з ВІЛ. У разі негативних результатів ВПЛ-
генотипування вірогідність HSIL становила до 4% [33]. 

Відповідною до методів діагностики в скринінгу 
РШМ – кольпоскопії і прицільної біопсії в скринінгу 
АР є аноскопія з високою роздільною здатністю [34]. 

Значним поштовхом для створення консенсусних 
рекомендацій зі скринінгу АР стали результати багато-
центрового рандомізованого проспективного досліджен-
ня ANCHOR, присвяченого вивченню прогресування 

HSIL у осіб з ВІЛ. Результати дослідження ANCHOR з 
25-місячним проспективним спостереженням продемон-
стрували, що лікування передракових станів у осіб з ВІЛ 
знижує ризик їхнього прогресування в АР на 57%. Слід 
зазначити, що в дослідженні застосовували різні види лі-
кування, деякі з них виявилися неефективними [34].

Сучасні підходи до скринінгу АР
Міжнародне товариство анальної неоплазії 

(Intraepithelial Anal Neoplasia Society – IANS) – це 
професійна організація, яка прагне забезпечити найви-
щу якість доказів, рекомендацій та стандартів лікуван-
ня для профілактики та раннього виявлення АР. Для 
розроблення консенсусних рекомендацій щодо про-
філактики та раннього виявлення АР IANS нещодавно 
скликала робочу групу для оцінювання потреб, визна-
чення доказових рекомендацій та усунення прогалин у 
знаннях щодо його скринінгу. Результатом роботи цієї 
експертної групи стало створення консенсусних реко-
мендацій щодо попередження АР у певних груп підви-
щеного ризику за допомогою скринінгу (таблиця) [35]. 

Для скринінгу рекомендується використовувати:
•	  ПАП-тест анальний методом рідинної цито-

логії як окремий метод або з подальшим сор-
туванням за допомогою ВПЛ-генотипування,

•	  або ВПЛ-генотипування як окремий метод 
або з подальшим сортуванням за допомогою 
ПАП-тесту,

Група ризику
Вік початку скринінгу, 

роки
Частота АР на 100 000 

людино-років

Категорія ризику А (частота АР ≥ 10 разів порівняно із загальною популяцією)

Чоловіки, які мають секс з чоловіками і ВІЛ, трансгендерні жінки 
з ВІЛ

35
>70/100 000 у віці 30–44 роки 

>100/100 000 у віці 45+

Жінки з ВІЛ

Гетеросексуальні чоловіки з ВІЛ

Чоловіки, які мають секс з чоловіками, і трансгендерні жінки без 
ВІЛ

45

45

45

>25/10 000 у віці 45+

>40/100 000 у віці 45+

>18/100 000 у віці 45–59 років 
>34/100 000 у віці 60+

HSIL або рак вульви в анамнезі
Упродовж 1 року від 

встановлення діагнозу
>40/100 000

Реципієнт солідного органу
Через 10 років після 

трансплантації
>25/100 000

Категорія ризику В (частота АР збільшена до 10 разів порівняно із загальною популяцією)

РШМ або рак піхви
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

9/100 000

HSIL шийки матки або піхви
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

8/100 000

Періанальні бородавки у жінок і чоловіків
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

Невідомо

Персистенція ВПЛ 16-го типу довше 1 року
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

Невідомо

Імуносупресивні стани окрім ВІЛ та трансплантації (ревматоїдний 
артрит, системний червоний вовчак, хвороба Крона, виразковий 

коліт, до яких застосовуються системні глюкокортикоїди)

За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

6/100 000

Популяції для скринінгу на АР [35]

Примітка. Спільне прийняття рішень визначається як процес, у якому медичний працівник і пацієнт працюють разом, щоб прийняти рішення про на-
дання медичної допомоги. Оптимальне рішення враховує доказову інформацію про наявні варіанти, знання та досвід медичного працівника, а також 
цінності та уподобання пацієнта.
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•	   або одночасне проведення ПАП-тесту і ВПЛ-
генотипування. 

Результати ПАП-тесту анального репортуються 
за системою Bethesda (2014). Усі групи ризику ви-
никнення  АР мають проходити пальцеве ректальне 
обстеження під час скринінгового візиту після взяття 
біологічного матеріалу для досліджень [35]. 

Алгоритми менеджменту аномальних результатів 
цитологічного, ВПЛ- та комбінованого скринінгу на 
АР продовжують удосконалюватись разом із дослі-
дженням оптимальних абляційних методів лікування 
анальних інтраепітеліальних неоплазій.

Принцип менеджменту результатів скринінгу на 
АР представлений на рис. 2.

Окремі наукові групи пропонують поєднувати  візи-
ти для цервікального скринінгу зі скринінгом на АР [36].

ВИСНОВКИ
Анальний рак (АР) має багато спільних рис з ра-

ком шийки матки, для якого розроблені ефективні 
стратегії популяційного скринінгу. Епідеміологічні 
дослідження останніх років демонструють підви-
щення частоти АР і смертності від нього, а також 
більш значну захворюваність серед жінок. Зазначе-
ні фактори свідчать про доцільність удосконалення 
стратегій скринінгу АР для популяцій підвищеного 
ризику. 

Оприлюднення консенсусних рекомендацій Між-
народного товариства анальної неоплазії (IANS) у 
2024 р. є важливою подією для попередження АР у 
групах високого ризику. Для груп підвищеного ризи-
ку, до яких входять переважно жінки, важливим є фак-
тор спільного прийняття рішень. 

Рис. 2. Схематичне зображення консенсусних рекомендацій Міжнародного товариства анальної неоплазії (IANS) 
щодо скринінгу на АР у групах ризику [35] 
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