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Обзор посвящен проблемам диагностики рецидивирующей инфекции нижних мочевых путей 
папилломавирусной этиологии. Поиск проведен с использованием баз данных Medline, PubMed, 
EMBASE, CNKI и WANG FANG. Вирусы папилломы человека входят в человеческий virome и могут быть 
причастны к развитию рецидивирующей инфекции нижних мочевых путей. Существуют ограничения 
современных молекулярно-генетических методов диагностики папилломавирусной инфекции моче-
вого пузыря. Золотым стандартом диагностики папилломавирусной инфекции мочевого пузыря оста-
ется цистоскопия и морфологическое исследование биоптатов мочевого пузыря.
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The review dedicated by the diagnosis of recurrent infection of the lower urinary tract of the papillomavirus 
etiology. The search was conducted using Medline, PubMed, EMBASE, CNKI and WANG FANG databases. Human 
papillomaviruses included in the human virome and may be implicated in the development of the recurrent 
lower urinary tract infection. There are limitations of modern molecular-genetic methods for diagnosis of 
papillomavirus infection of the bladder. The gold standard for diagnosis of papillomavirus infection of the 
bladder remains cystoscopy and morphological study of the bladder biopsies.
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Введение

Инфекции мочевых путей (ИМП) явля-
ются наиболее распространенными 
заболеваниями в практике уролога как 

среди амбулаторных, так и среди госпитализиро-
ванных пациентов. Изучение различных аспектов 
этиологии, патогенеза, диагностики и лечения 
этой категории больных является междисципли-
нарной проблемой урологии, гинекологии и ре-
продуктологии, так как большую долю больных 
составляют женщины репродуктивного возраста 
[1-4].

Практически у половины женщин с острым 
инфекционно-воспалительным процессом ниж-
них мочевых путей в течение 12 месяцев разви-
вается рецидив, у каждой третьей из них повтор-
ное обострение происходит в течение полугода, 
а у части женщин инфекция рецидивирует раз 
в год [3-4]. Поэтому в структуре ИМП одной из 
самых обсуждаемых и актуальных проблем яв-
ляется диагностика и лечение хронического ре-
цидивирующего цистита или рецидивирующей 
инфекции нижних мочевых путей (РИНМП) [5-7].

Стратегия литературного поиска

Электронный поиск литературы был про-
веден с использованием базы данных Medline, 
PubMed, EMBASE и двух китайских баз данных 
(CNKI и WANG FANG) для того, чтобы выделить 
соответствующие исследования до июля 2017 г., 
которые имеют отношение к влиянию хрониче-
ского рецидивирующего цистита. 

Были использованы следующие ключевые 
слова: «хронический рецидивирующий цистит», 
«рецидивирующая инфекция», «папиллома-ви-
русная инфекция», «вирус папилломы человека» 
без ограничений.

Статья выполнена в рамках диссертационной 
работы, одобренной Локальным независимым 
этическим комитетом ФГБОУ ВО «Ростовский 
государственный медицинский университет» 
Минздрава России.

Этиологические факторы РИНМП

РИНМП является распространенным и труд-
ноизлечимым заболеванием, особенно среди 
женской популяции, вследствие многогранности 
патогенеза данного заболевания [7]. Вопросы 
диагностики и лечения тесно связаны с этиологи-
ческими факторами заболевания, только точная 
интерпретация патогена РИНМП является одним 
из ведущих звеньев успешного решения данного 
вопроса. В подавляющем большинстве случаев, 

по данным литературы, РИНМП инициируется 
различными представителями бактериальной 
флоры [1, 2]. По данным российских и междуна-
родных исследований выявлено, что традицион-
но наиболее распространенными возбудителями 
РИНМП являются грамотрицательные микроор-
ганизмы, среди которых акцентируется домини-
рующая роль представителей семейства энтеро-
бактерии [3]. Среди семейства Enterobacteriaceae 
ведущую роль в этиологии РИНМП определяют 
Escherichia coli: от 60 до 80% [8, 9]. Незначитель-
ный удельный вес в генезе РИНМП имеют дру-
гие представители семейства Enterobacteriaceae: 
Proteus sрр., Klebsiella spp., Enterobacter spp. 
и различные виды Serratia [10, 1]. Среди гра-
мотрицательной флоры в единичных случаях 
в качестве этиологического фактора могут вы-
ступать неферментирующие грамотрицатель-
ные палочки (НФГП): Pseudomonasaeruginosa, 
PseudomonaspuƟ da и др. [5]. 

Присутствие в этиологической структу-
ре Klebsiellas pp., Proteus sрр., Pseudomonas 
aeruginosa свидетельствует о наличии у пациент-
ки осложняющих факторов: выполнении ранее 
инвазивных вмешательств в мочевые пути (кате-
теризация, цистоскопия) или анатомо-функцио-
нальных нарушениях мочевых путей и репродук-
тивных органов [12]. 

К манифестации РИНМП причастны также не-
которые представители грампозитивной флоры 
S.aureus, Enterococcus spp., определенные так-
соны коагулазоотрицательных стафилококков, а 
также микоплазмы, уреаплазмы, хламидии, не-
клостридиально-анаэробные бактерии, дрожже-
подобные грибы рода Candida [3-4, 14].

В настоящее время наименее изучена и, сле-
довательно, наиболее дискуссионна вирусная 
составляющая этиологической структуры РИНМП 
[15]. 

За последние годы во многих странах увели-
чивается распространенность папилломавирус-
ной инфекции (ПВИ) и, соответственно, растет 
связанная с ней патология [16]. 

Традиционно считалось, что вирусный цис-
тит – это достаточно редкое заболевание, ко-
торое, в основном, регистрируют у иммуно-
компроментированных пациентов [17]. Однако 
среди вирусных инфекций, поражающих аноге-
нитальную область, наиболее распространены 
герпетическая и ПВИ [18]. Причем в последние 
годы растет заболеваемость среди женщин ре-
продуктивного возраста, что обусловлено нали-
чием эндогенных, длительно не санированных 
очагов ПВИ репродуктивной системы, низкой 
сексуальной культурой, частой сменой половых 
партнеров, незащищенным сексом и т.д. [17, 18]. 
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В каком случае необходимо подумать о РИНМП 
папилломавирусной этиологии? Лежащий на 
поверхности ответ — при наличии клинических 
симптомов, при отсутствии или при незначи-
тельных уровнях бактеральных и/ или грибковых 
патогенов. Что необходимо сделать? Провести 
верификацию ВПИ в исследуемом материале от 
больного. Но, к сожалению, критерии диагности-
ки РИНМП папилломавирусной этиологии, на се-
годняшний день, отсутствуют [16, 19]. 

По данным Allen P.M. et al. (2005), возможны-
ми представителями ПВИ, вызывающими пора-
жение МП и формированию рецидивирующего 
инфекционно-воспалительного процесса в нем, 
являются вирусы 6/11, 16, 18, 31, 33 типа.

Частота встречаемости ПВИ мочевых путей и 
репродуктивных органов составляет от 19,1% до 
44,9% [21]. 

К сожалению, данные о региональных эпиде-
миологических особенностях инфицированности 
населения ПВИ мочевого пузыря и вариациях 
встречаемости ПВИ практически отсутствуют. Но 
именно эти сведения крайне важны для органи-
зации специфических мероприятий по ранней 
диагностике ПВИ, профилактике ее персистен-
ции, формированию групп риска [22].

Важной особенностью ПВИ являются поли-
морфизм и многоочаговость поражения кожи и 
слизистых оболочек генитального тракта в виде 
клинической, субклинической и латентной форм, 
что создает определенные трудности при диа-
гностике [23].

Считается, что ПВИ нижних мочевых путей 
может длительное время протекать субклини-
чески или бессимптомно, не привлекая особого 
внимания пациента и врача, а клинические осо-
бенности, гистологическая картина, течение ПВИ 
во многом зависят от типа ДНК ВПИ в каждом 
конкретном случае [24].

Несмотря на то что ПВИ урогенитального трак-
та в последние годы получила довольно широкое 
распространение в человеческой популяции, до 
настоящего времени генитальная ПВИ недоста-
точно хорошо учитывается, поэтому оценка её 
распространённости во многом зависит от мето-
дов выявления и обследования населения [25].

Диагностика РИНМП папилломавирусной 
этиологии

Используемые на сегодняшний день в клини-
ческой практике методы культуральной диагно-
стики инфекции мочевых путей и репродуктив-
ных органов имеют ограничения и недостатки, 
главным среди которых является невозможность 
оценить роль некультивируемых микроорганиз-

мов в инфекционно-воспалительном процессе, 
прежде всего, вирусов. В связи с этим проводи-
мая терапия РИНМП зачастую не приносит по-
ложительных результатов, так как при этом нет 
этиопатогенетической направленности проводи-
мого лечения [26]. 

Для диагностики ПВИ урогенитального трак-
та, в зависимости от целей и возможностей ла-
бораторий, широко применяются различные 
методы ПЦР диагностики. ПЦР или молекулярно-
биологические методы диагностики являются на 
сегодняшний день самыми часто используемы-
ми методами диагностики ПВИ. Выявление ПВИ 
молекулярными методами не позволяет устано-
вить стадию инфекции, однако однозначно ука-
зывают на наличие или отсутствие инфекции. В 
связи с этим, данная группа методов может ис-
пользоваться только в совокупности с клиниче-
скими методами исследования.  

Общепризнанными являются три группымо-
лекулярно-биологических методов диагностики: 

• Неамплификационные (Дот-блот, саузерн-
блот-гибридизация, гибридизациinsitu на 
фильтре и в ткани), которые фиксируют на-
личие ДНК и РНК непосредственно в препа-
рате. 

• Амплификационные (полимеразная цепная 
реакция – ПЦР, лигазная цепная реакция – 
ЛЦР), где с помощью ферментов ДНК-
полимеразы и ДНК-лигазы получают боль-
шое количество одинаковых ферментов 
ДНК, которые идентифицируют методом 
гель-электрофореза. 

• Сигнальные амплификационные (система 
гибридной ловушки — Digene Hybrid Cap-
ture System II), где предусматривается ам-
плификация не участка ДНК, а хемолюми-
несцентного сигнала от молекулы зонда, 
связавшегося с фрагментом генома вируса. 
По сравнению с другими, этот метод ха-
рактеризуется высокой чувствительностью, 
специфичностью и информативностью [18, 
27]. 

Вышеперечисленные методы актуальны при 
ПВИ, вызванной несколькими типами вируса, т.е. 
при микст-инфекции, приводящей к персистиру-
ющему течению, развитию осложнений со сто-
роны мочевых путей и репродуктивных органов, 
снижению эффективности проводимой терапии 
[27]. Однако современные методы диагностики 
ПВИ имеют некоторые ограничения в повседнев-
ной врачебной практике, т.к. их эффективность 
связана с количеством взятого от больного мате-
риала на исследование, в частности, эпителиаль-
ных клеток [27, 28]. Данные методы не всегда до-
стоверны для диагностики ПВИ мочевого пузыря, 
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т.к. зачастую исследуют эпителиальные клетки 
уретры, а не мочевого пузыря. Поэтому некото-
рые авторы [18] рекомендуют исследовать мочу, 
взятую непосредственно из мочевого пузыря. 
Однако при обнаружении ВПИ в моче практиче-
ски невозможно определить источник инфици-
рования данными вирусами (различные отделы 
уретры, простата, мочевой пузырь). Поэтому воз-
можность выявления ВПИ в моче современными 
методами имеет определенные недостатки [28].

Для диагностики ПВИ мочевого пузыря ши-
роко применяется цитологическое исследование 
мочи. Маркером ПВИ является наличие в мазках 
клеток с койлоцитозом и дискератозом. Койло-
циты образуются в тканях вследствие цитопато-
генного действия вируса и представляют собой 
клетки многослойного плоского эпителия про-
межуточного типа с увеличенными ядрами и об-
ширной околоядерной зоной просветления. Ци-
тологическим признаком продуктивной стадии 
ПВИ являются наличие многоядерных клеток, 
неровность контуров ядер, ядерная гиперхро-
мазия. Однако ряд исследователей считают, что 
койлоцитоз — это неспецифический признак, ко-
торый может наблюдаться и при других заболе-
ваниях, передающихся половым путем [18, 29].

«Золотым» стандартом диагностики ПВИ мо-
чевого пузыря на сегодняшний день остается ги-
стологическое исследование уротелия мочевого 
пузыря. Гистологическим маркером заболевания 
является наличие койлоцитоза или единичные 
койлоциты в совокупности с изменениями эпи-
телия. Нередко морфологически диагностируют 
кондилому — участок эктоцервикса, покрытый 
многослойным плоским или метапластическим 
эпителием с фокусами койлоцитоза, папиллома-
тоза, акантоза и дискератоза [18, 28-29].

Ведущими методами диагностики ПВИ моче-
вого пузыря являются цистоскопия и морфоло-
гическое исследование мочевого пузыря. Про-
веденный анализ литературы подтвердил, что 
РИНМП — это сложная и во многом нерешенная 
проблема современной медицины. Важным ус-
ловием диагностики заболевания является стан-
дартизация лабораторных исследований.

Заключение

Анализ литературы подтвердил, что рециди-
вирующая инфекция нижних мочевых путей — 
это сложная и нерешенная проблема современ-
ной медицины, обусловленная как бактериаль-
ной, так и вирусной инфекцией, затрагивающая 
гемодинамические, иммунокомпетентные струк-
туры мочевого пузыря и требующая создания 
комплексного подхода к лечению [2, 30-31].

К развитию РИНМП может быть причастна 
папилломавирусная инфекция. Несмотря на аб-
солютный приоритет во всем мире в диагностике 
ПВИ методов молекулярного генотипирования, 
золотым стандартом диагностики ПВИ мочевого 
пузыря является цистоскопия и морфологическое 
исследование биоптатом мочевого пузыря. Необ-
ходимым условием развития лабораторной диа-
гностики ПВИ является стандартизация лаборатор-
ных исследований в соответствии с современным 
уровнем научно-технического прогресса в области 
медицины на стыке таких специальностей как уро-
логия, микробиология, вирусология и др.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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