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Резюме
Вирусные пандемии продемонстрировали, что инфицированные беременные женщины находятся в группе риска по неблаго-
приятному течению беременности. Современные данные подтверждают, что иммунная система беременной претерпевает 
трансформацию, необходимую для поддержания беременности и роста плода.
Вирус папилломы человека (ВПЧ) отличается высокой распространенностью, при этом его роль в неблагоприятных исходах 
беременности и репродуктивных потерях является крайне противоречивой. Около 90% случаев персистирующей папиллома-
вирусной инфекции (ПВИ) элиминирует в течение одного-двух лет. Роль иммунной системы в элиминации и персистенции 
ПВИ является доказанной, однако до настоящего времени нет четкого понимания механизмов ускользания ВПЧ от иммунно-
го надзора. При этом иммунные механизмы, лежащие в основе персистенции ПВИ, являются патогенетическим базисом для 
формирования механизмов бесплодия, невынашивания и патологии беременности. Генетический полиморфизм матери и раз-
вивающегося плода, персистирующие типы ВПЧ и микробный пейзаж являются модулирующими факторами с невыясненным 
вкладом при переходе количества привносимых влияний на качественное изменение биологического состояния.
Проанализированные авторами данные зарубежных и российских научных исследований свидетельствуют, что своевременная 
и адекватная терапия ПВИ может быть вкладом в сохранение репродуктивного потенциала и предотвращение акушерских потерь.
Современный подход к лечению персистирующей ПВИ предполагает применение противовирусной и иммуномодулирующей 
терапии. Инозин пранобекс благодаря своим иммуномодулирующим и противовирусным свой ствам используется для лечения 
вирусных заболеваний, таких как ВПЧ, вирусы простого герпеса, цитомегалии, вирус Эпштейна – Барр и грипп.

Ключевые слова: вирус папилломы человека, папилломавирусная инфекция, иммунотерапия, инозин пранобекс, 
беремен ность
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Сравнительно недавно одна из  основных гипотез, 
объясняющих имплантацию полуаллогенного эмбриона 
в эндометрий, была связана с подавлением иммунитета 
в период беременности. К объяснению парадокса бере-
менности подошли с шаблонами механизмов трансплан-
тации органов или инвазивного роста опухоли  [1]. Эта 
концепция была проверена на моделях животных, а также 
на  пациентах с  проблемами фертильности. В  процессе 
многолетних наблюдений было установлено, что во время 
беременности происходят медленное и  постепенное 
высвобождение отцовских/фетальных антигенов и изме-
нение антигенной структуры сначала бластоцисты, затем 
эмбриона и  плода. В  отличие от  трансплантации бере-
менность не требует системного подавления иммунитета 
и  имеет отличные от  опухолевых клеток механизмы 
ускользания от  иммунного ответа  [2]. Для успешной 
имплантации необходимы прежде всего локальные изме-
нения иммунного ответа на  границе «эндометрий  – 
плод», а затем «эндометрий – плацента». При этом пла-
цента, являясь мишенью для вирусных инфекций, облада-
ет уникальной способностью предотвращать распростра-
нение вируса и его передачу плоду [3].

РОЛЬ ПЕРСИСТИРУЮЩИХ ИНФЕКЦИЙ В ГЕНЕЗЕ 
РЕПРОДУКТИВНЫХ ПОТЕРЬ

С развитием и совершенствованием методов иденти-
фикации микроорганизмов не  нашла свое подтвержде-

ние еще одна, вторая догма, исходя из которой полость 
матки является стерильным компартментом репродуктив-
ной системы [4]. Изучение микробиома в целом и вирома 
урогенитального тракта в  частности является современ-
ным мейнстримом акушерства и  гинекологии. Известно, 
что вирусные инфекции человека в зависимости от ниши 
внутри организма оказывают как прямое цитопатическое 
действие на  эмбрион и/или трофобласт/плаценту, так 
и опосредованное действие посредством развития имму-
нопатологического процесса  (рис.)  [5]. Сегодня уже оче-
видно, что многие персистирующие вирусные инфекции 
способны изменять микроокружение и/или модулировать 
локальный иммунный ответ, вызывая риски репродуктив-
ных потерь (табл. 1) [6, 7].
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Abstract
Viral pandemics have shown that infected pregnant women are at risk of adverse pregnancy outcomes. Current evidence 
suggests that a pregnant woman’s immune system undergoes a transformation necessary to maintain pregnancy and fetal 
growth.
The prevalence of human papillomavirus (PVI) is high, and its role in adverse pregnancy outcomes and reproductive loss is 
highly controversial. About 90% of cases of persistent human papillomavirus infection (PVI) are eliminated within one to two 
years. The role of the immune system in the elimination and persistence of PVI has been proven; however, there is no clear 
understanding of the mechanisms whereby PVI infected cells escape immune surveillance up to the present day. In addition, 
the immune mechanisms underlying the PVI persistence constitute a pathogenetic basis for the development of mechanisms 
of infertility, miscarriage and pregnancy pathology. Genetic polymorphism of the mother and the developing fetus, persistent 
PVI types and microbial landscape are modulating factors with an unexplained contribution in the transformation of quantity 
of introduced influences into the qualitative change in the biological state.
The foreign and Russian research results analysed by the authors show that timely and adequate therapy of PVI may contribute 
to the preservation of reproductive potential and prevention of obstetric losses.
The modern approach to the treatment of persistent PVI suggests the use of antiviral and immunomodulatory therapy. Due to its 
immunomodulatory and antiviral properties, inosine pranobex is used to treat viral diseases such as PVI, herpes simplex viruses, 
cytomegalovirus, Epstein-Barr virus and influenza.
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 Рисунок. Действие вирусных инфекций на систему «плод – 
плацента – мать»

 Figure. The effect of viral infections on the mother-
placenta-fetus system
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Один из  механизмов активации иммуноагрессии 
в отношении развивающегося эмбриона/плода заключа-
ется в  изменении экспрессии неклассических молекул 
I  класса главного комплекса гистосовместимости, кото-
рые избирательно экспрессируются на цитотрофобласте 
при плацентарном взаимодействии [8]. 

При нормально развивающейся беременности в  пер-
вом триместре на цитотрофобласте, эндотелии плацентарно- 
хорионических сосудов экспрессируется HLA-G, где он 
отвечает за  продукцию факторов ангиогенеза и  играет 
ключевую роль в  формировании толерантности матери 
к  полуаллогенному плоду. Реализация этого механизма 
становится возможной благодаря тому, что HLA-G является 
лигандом для KIR-рецепторов NK-клеток и Т-лимфоцитов. 
При взаимодействии антигена с KIR-рецепторами материн-
ских децидуальных NK-клеток происходят подавление их 
цитотоксичности и  защита трофобласта от  иммунного 
повреждения [9]. Различная степень дефицита экспрессии 
HLA-G приводит к нарушению иммунологической толерант-
ности, неполноценной инвазии трофобласта, нарушению 
его развития [10].

Следует отметить, что персистенция некоторых виру-
сов в эндометрии может индуцировать нетоз нейтрофи-
лов с  образованием избыточного количества нейтро-
фильных ловушек. При этом гиперпродукция нейтро-
фильных ловушек вызывает:

 ■ избыточный воспалительный ответ;
 ■ повреждение эндотелиоцитов с  последующим нару-

шением микроциркуляции, что особенно неблагоприятно 
в месте инвазии трофобласта в эндометрий;

 ■ индукцию асептического воспаления с  формированием 
каскада аутоиммунных реакций;

 ■ стимуляцию аутореактивных В-клеток памяти с после-
дующим синтезом аутоантител [11].

Кроме того, неоспоримо влияние ряда респираторных 
вирусов на  эндометрий. Установлено, что вирус гриппа 
способен инфицировать макрофаги и  моноциты крови, 
что обеспечивает его диссеминацию по  кровеносному 
руслу и  проникновение через плацентарный барьер 
с последующим заражением плода. Супрессия иммунной 
системы, спровоцированная вирусными белками, в  этом 
случае накладывается на естественный процесс иммуно-
супрессии, возникающий во  время беременности  [12]. 
Существуют данные об  индукции пандемическими 
и сезонными вирусами гриппа А молекул вышеупомяну-
того комплекса гистосовместимости I  класса HLA-G. Это 
позволяет вирусу гриппа избежать иммунной защиты 
хозяина  [13]. В  то  же время сверхэкспрессия молекул 
HLA-G, вызванная вирусом гриппа, в процессе беремен-

ности может нарушить баланс иммунной защиты клеток 
трофобласта лимфоцитов. В  результате инфицирование 
клеток эндометрия вирусами гриппа А  вызывает значи-
тельное изменение функциональной активности этих 
клеток.

Что касается распространенного в  настоящее время 
вируса SARS-CoV-2, то,  по  имеющимся на  сегодняшний 
день данным, риск вертикальной передачи вируса хотя 
и  минимален, но  полностью не  исключен  [14]. Однако 
в  большинстве случаев вирус не  обнаруживается 
ни в околоплодных водах, ни в тканях плаценты [15, 16].

Особый интерес среди репродуктивно- значимых инфек-
ций занимают вирусы семейства герпеса и  папилломави-
русная инфекция  (ПВИ), при этом последняя в  силу отсут-
ствия этиотропной терапии и широкой распространенности 
представляет определенную проблему (табл.  2) в  области 
репродуктивной медицины [17, 18].

ПАПИЛЛОМАВИРУСНАЯ ИНФЕКЦИЯ

По  всей видимости, иммунные механизмы, лежащие 
в основе персистенции ПВИ, являются патогенетическим 
базисом для формирования механизмов бесплодия, 
невынашивания и патологии беременности. Не выяснен 
вклад генетического полиморфизма матери и эмбриона, 
персистирующих типов вируса папилломы челове-
ка (ВПЧ), микробного пейзажа, а также суммарного влия-
ния нескольких из этих факторов на качественное изме-
нение биологического состояния матери и плода [19].

ВПЧ оказывает как прямое цитотоксическое, так 
и иммуноопосредованное действия на развитие эмбрио-
на. Так, инфицирование бластоцисты ВПЧ 16-го, 18-го, 
31-го или 33-го типов приводит к последующему апоптозу 
трофобласта – фрагментации ДНК. ВПЧ 16-го типа инду-
цирует апоптоз в клеточной линии трофобласта первого 
триместра  (HTR-8/SV neo). Клетки трофобласта, трансфи-
цированные плазмидой, содержащей геном ВПЧ-16, 
имеют более высокую скорость апоптоза, чем трофоблас-
ты, трансфицированные пустой плазмидой [20].

При этом белок E5 ВПЧ снижает уровень экспрессии 
HLA-G, что приводит к  нарушению иммунологической 
толерантности  [21]. Белок E7 приводит к снижению экс-
прессии молекул главного комплекса гистосовместимо-
сти класса I (MCH I) на клеточной поверхности, делая эти 
клетки чувствительными к  лизису NK-клетками  [22]. 
Онкобелки Е6 и Е7 ВПЧ 16-го типа способствуют гибели 
клеток при трансфекции в трофобластах [23].

Цитотоксическая активность NK-клеток опосредуется 
экзоцитозом предварительно сформированных цитоток-
сических гранул, содержащих перфорин и  гранзимы. 
В  урогенитальном тракте NK-клетки инфильтрируют 
в  основном ВПЧ-ассоциированные пренеопластические 
поражения. При этом образуются частицы ВПЧ и проис-
ходит экспрессия белка L1. Использование менее специ-
фичного маркера для NK-клеток CD56  демонстрирует 
повышенное количество CD56+-клеток в  ВПЧ-
ассоциированных предопухолевых поражениях. В иссле-
довании V.M. Renoux et  al. установлено, что NK-клетки 
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 Таблица 1. Вирусные инфекции и риск потери беременности [7]
 Table 1. Viral infections and risk of pregnancy loss [7]

Высокий риск потери  
беременности

Значимый риск потери  
беременности

Вирус цитомегалии.
Вирус иммунодефицита человека.

Лихорадка денге.
Вирус гриппа

Вирус простого герпеса.
Вирус папилломы человека.

Парвовирус B19.
Вирус гепатита В.
Полиомавирус BK

2021;(3):8–17



распознают, интернализируют и  реагируют на  вирусные 
частицы ВПЧ за счет экзоцитоза цитотоксических гранул 
и продукции цитокинов [24].

NK-клетки играют ключевую роль в иммунном ответе 
благодаря экзоцитозу цитотоксических гранул, 
а CD16 является основным рецептором, способным запу-
скать цитотоксичность NK  [25]. Связывание вирусных 
частиц ВПЧ и активность их взаимодействия с NK-клетками 
происходят опосредовано через рецептор CD16 на ден-
дритных клетках. NK-клетки, присутствующие в этих пред-
опухолевых поражениях, могут активироваться вирусны-
ми частицами L1  и  убивать инфицированные 
ВПЧ-клетки. 

Вирусные частицы ВПЧ индуцируют цитотоксическую 
активность NK-клеток, экспрессирующих CD16. Помимо 
уничтожения инфицированных клеток, это взаимодей-
ствие может высвобождать гранулизин, присутствующий 
в цитотоксических гранулах, который работает как аллар-
мин и  активирует дендритные клетки. Кроме того, 
NK-клетки способны активировать адаптивные иммунные 
ответы посредством секреции цитокинов  (IFN-γ и 
 TNF-α) [26]. Таким образом, персистенция ПВИ способству-
ет усилению цитотоксичности иммунокомпетентных кле-
ток и секреции провоспалительных цитокинов, что может 
способствовать развитию хронического эндометрита (ХЭ), 
а также нарушению имплантации и инвазии трофобласта.

Суммируя накопленные знания о  влиянии ПВИ 
на состояние локального иммунитета, можно постулиро-
вать, что ВПЧ, с  одной стороны, имеет уникальную осо-
бенность ускользать от  иммунного надзора, с  другой  – 
вызывает классическую, но часто неполноценную воспа-
лительную реакцию. Незавершенная элиминация антиге-
на приводит к  персистенции ПВИ, что, в  свою очередь, 
меняет экспрессию генов клеток эпителия. Данные меха-
низмы вносят вклад в формирование ХЭ. 

ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ О РОЛИ ПВИ 
В ГЕНЕЗЕ ПАТОЛОГИИ БЕРЕМЕННОСТИ 
И РЕПРОДУКТИВНЫХ ПОТЕРЯХ

По  данным метаанализа 2016  г., роль ВПЧ в  генезе 
репродуктивных потерь является достаточно противо - 
речивой [6].

Распространенность ПВИ среди беременных, по 
 данным различных эпидемиологических исследований 
(табл. 3), составляет от 5,2 до 35,3% [27–36]. 

Обобщенные данные свидетельствуют, что в  зависи-
мости от места забора материала для исследования общая 
распространенность ВПЧ при нормальной доношенной 
беременности составила 17,5%  (95% ДИ: 17,3–17,7) для 
отделяемого из шейки матки, 8,3% (95% ДИ: 7,6–9,1) − для 
плацентарной ткани, 5,7% (95% ДИ: 5,1–6,3) − для около-
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 Таблица 2. Механизмы самоэлиминации, персистенции и локальные иммунные эффекты длительной персистенции ПВИ [18]
 Table 2. Mechanisms of self-elimination, persistence and local immune effects of long-term persistent PVI [18]

Механизмы самоэлиминации Механизмы персистенции ВПЧ Иммунные эффекты длительной  
персистенции ПВИ

TLR-рецепторы

Повышенная экспрессия TLR-рецепторов Снижение экспрессии TLR-рецепторов и/или 
наличие их определенных полиморфизмов Недостаточно данных

NK-клетки

Недостаточно данных Снижение цитотоксичности NK-клеток
NK-клетки инфильтрируют ВПЧ-ассоциированные 

пренеопластические поражения, увеличение 
цитотоксической активности CD16+-клеток

CD4 и CD8 клетки

Повышенная инфильтрация CD4.
Повышенное соотношение CD4/CD8

Избыточная инфильтрация регуляторными 
Т-лимфоцитами.

Повышенная инфильтрация CD8.
Снижение соотношения CD4/CD8

Недостаточно данных

Антигенпрезентирующая функция

Достаточная инфильтрация 
антигенпрезентирующих клеток

Снижение количества антигенпрезентирующих 
клеток и/или нарушение функции презентации 

антигенов
Снижение экспрессии молекул MHC класса I

Секреция цитокинов

Достаточная продукция TNF-α мононуклеарами Снижение продукции IFN-γ Увеличение секреции растворимых форм IFN-γ 
и TNF-α

Th1/Th2-иммунный ответ

Смещение иммунного ответа в сторону 
преобладания Th1

Смещение иммунного ответа в сторону 
преобладания Th2

Смещение иммунного ответа в сторону 
преобладания Th1

Примечание. CD – кластер дифференциации, IFN-γ – интерферон гамма, MHC – главный комплекс гистосовместимости, Th – вариант Т-хелперного ответа, TLR – Толл-подобные рецепторы, 
TNF-α – фактор некроза опухоли альфа.
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плодных вод и 10,9% (95% ДИ: 10,1–11,7) − для пуповин-
ной крови  [37]. Частота обнаружения ВПЧ в отделяемом 
из  шейки матки при самопроизвольных выкидышах 
и самопроизвольных преждевременных родах составляет 
24,5 и 47,0% соответственно, в отделяемом из плаценты − 
24,9% и при самопроизвольных выкидышах и самопроиз-
вольных преждевременных родах − 50% [38].

В табл. 4 представлены данные различных исследова-
ний, проведенных с  1997  по  2013  г., согласно которым 
распространенность ПВИ при самопроизвольных выки-
дышах составляет от 24,5 до 60% случаев; при преждев-
ременных родах  – от  15,9  до  29,4% случаев; при пре-
ждевременных разрывах плодных оболочек  – 27,3% 
случаев [39–44]. 

В исследовании по распространенности ВПЧ у паци-
енток с полипами эндометрия было установлено, что ВПЧ 
высокого онкогенного риска в цервикальном канале был 
идентифицирован в  31,0% случаев полипов эндоме-
трия (n = 70), в 20% случаев микрополипов (n = 30) и в 13% 
случаев у  пациентов контрольной группы  (n  =  30)  [45]. 
В исследовании Л.В. Покуль и др. у пациентов с рецидиви-
рующими полипами эндометрия распространенность ВПЧ 
составила 79,3%, положительная реакция на  белок 
р16ink4a определена у 72,4% пациенток [46]. 

Эти данные подтверждают, что ВПЧ, как и другая поли-
микробная микробиота, в полости матки вызывает хрони-
ческий эндометрит и  полипообразование  [47]. 
Инфекционные агенты способны провоцировать измене-
ние экспрессии генов эндометриальных желез, что 
в некоторых случаях влияет на пространственную струк-
туру эндометрия и  при ультразвуковом исследовании 
определяется как полип эндметрия [48].

ИНОЗИН ПРАНОБЕКС В ЛЕЧЕНИИ 
ПЕРСИСТИРУЮЩЕЙ ПАПИЛОМОВИРУСНОЙ 
ИНФЕКЦИИ 

Модулирование иммунного ответа является  стратегией 
лечения воспалительных и  аутоиммунных заболеваний, 
а  также обязательным компонентом терапии при транс-
плантациях органов и при злокачественных новообразо-
ваниях различных топических локализаций. 

Гроприносин®  – препарат, действующим веществом 
которого является применяемый с 1973 г. инозин прано-
бекс  (инозин и  ВД-диметиламино-2-пропанол в  моляр-
ном соотношении 1 : 3) [49]. Он сочетает в себе противо-
вирусное и иммуностимулирующее действия, связанные 
с  увеличением продукции интерлейкинов, повышением 
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 Таблица 3. Наиболее крупные исследования по распространенности ПВИ среди беременных
 Table 3. The largest studies on the prevalence of PVI among pregnant women

Авторы Год публи-
кации Страна Объем 

выборки, n
Срок  

беременности
Распространен-

ность ПВИ, %
Наиболее частые 

типы ВПЧ, % Примечание

Y.H. Kim 
et al. [28] 2014 Южная 

Корея 960 все триместры 24,3
16-й – 18,7,
39-й – 16,4,
53-й – 10,1

В исследование включены 190 жен-
щин в послеродовом периоде

Y. Hong 
et al. [29] 2013 КНР  

(Нанкин) 3 139  23–26-я недели 
беременности 13,4

16-й – 29,6,
18-й – 14,7,
58-й – 14,2

–

H.M. Koskimaa 
et al. [30] 2012 Финляндия 329 ранний послеро-

довый период 16,4 нет данных ВПЧ определялось из ротовой  
полости у 17,9% новорожденных

E.M. Smith 
et al. [31] 2010 США 333 3-й триместр 29,7

Высокого онкоген-
ного риска – 19,8, 

6-й, 11-й, 16-й, 
18-й – 10,5

ВПЧ выделялся у 1,5%  
новорожденных

E.M. Smith 
et al. [32] 2004 США 577 35–39-я недели 

беременности 28,6 Высокого онкоген-
ного риска – 18,0

ВПЧ выделялся из ротовой полости 
2,4% беременных

S.M.M. Pereira 
et al. [33] 2010 Бразилия 371 до 37 недели 

беременности 35,3 Высокого онкоген-
ного риска – 13,5 –

X. Castellsagué  
et al. [34] 2009 Испания 828 29–33-я недели 

беременности 6,5
16-й – 32,9,

6-й/11-й –25,6,
31-й – 11,0

ВПЧ определялся у 19,7% младенцев, 
рожденных от ВПЧ-положительных 

и 16,9% младенцев, рожденных 
от ВПЧ-отрицательных матерей

K. Takakuwa 
et al. [35] 2006 Япония 

(Токио) 1 183 все триместры 12,5
52-й – 17,8,
16-й – 9,9,
58-й – 6,6

–

P. Tenti 
et al. [36] 1999 Италия 711 36–39-я недели 

беременности 5,2

Нет данных; тест-
система включала 
определение 6-го, 
11-го, 16-го, 18-го 
и 33-го типов ВПЧ

Частота вертикальной трансмиссии 
ВПЧ – 28,2%
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синтеза антител, усилением пролиферации Т-клеточного 
звена иммунитета [50, 51]. 

На  фоне приема препарата происходит стимуляция 
хемотаксической фагоцитарной активности цитотоксиче-
ских клеток, направленных на  элиминацию инфекцион-
ного агента [52]. В 2020 г. в исследовании Оксфордского 
университета  (Великобритания), Института передовых 
биологических наук  (Япония), Института целевых откры-
тий  (Великобритания) было продемонстрировано, что 
инозин пранобекс повышает функциональную актив-
ность натуральных киллеров  (NK-клеток) и  лимфоцитов. 
Воздействие инозина пранобекса на  клетки- мишени 
приводит к усилению экспрессии лигандов NKG2D и сти-
муляции клеточного иммунитета. В этом же многоцентро-
вом исследовании было подчеркнуто, что инозин прано-
бекс безопасен, разрешен для медицинского применения 
при ВПЧ и обеспечивает эффективный терапевтический 
подход [53].

Метаанализ эффективности и  безопасности инозина 
пранобекса с  включением 5  367  пациентов с  ВПЧ-
ассоциированными патологическими поражениями кожи 
и слизистых оболочек продемонстрировал, что монотера-
пия была эффективной в 64,9% случаев  (95% ДИ: 43,5–
86,4), а  комбинированная терапия  – в  87,4%  (95% ДИ: 
83,7–91,1)  [54]. В российском многоцентровом исследо-
вании  (n  =  5  650) по  лечению больных с  ВПЧ-
ассоциированными заболеваниями через 6  мес. после 
применения инозина пранобекса в монорежиме элими-
нация вируса отмечалась у 54,8%, при комбинированной 
терапии – у 84,2% [55]. 

При персистирующей ПВИ препарат назначают 
по 2 таблетки 3 р/день в течение 28 дней в виде моно-
терапии, при дисплазии шейки матки, ассоциированной 
с  ВПЧ, назначают по  2  таблетки 3  р/день в  течение 
10 дней; далее проводят 2–3 аналогичных курса с интер-
валом в 10–14 дней.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, проанализированные нами данные 
позволяют сделать вывод, что ВПЧ, с  одной стороны, 
демонстрирует уникальную особенность ускользать 
от иммунного надзора, с другой – инфицирование виру-
сом вызывает классическую, но  часто неполноценную 
воспалительную реакцию. Незавершенная с  позиции 
элиминации антигена воспалительная реакция, обуслов-
ленная особенностями врожденного и  адаптивного 
иммунитета, приводит к персистенции ПВИ, что, в  свою 
очередь, изменяет экспрессию генов клеток эпителия. 
Кроме того, персистирирующая ПВИ становится базисом 
формирования механизмов бесплодия. Стратегией ее 
лечения становится модулирование иммунного ответа. 
Рассмотренный нами иммуномодулирующий препарат 
инозин пранобекс безопасен, показан для медицинского 
применения при ВПЧ и  обеспечивает эффективный 
терапевтический подход в  лечении персистирующей 
ВПЧ-инфекции. 
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 Таблица 4. Эпидемиологические исследования ВПЧ и риска самопроизвольного выкидыша, преждевременных родов 
и преждевременного разрыва плодных оболочек

 Table 4. Epidemiological studies of HPV and the risk of spontaneous miscarriage, preterm labor and preterm premature rupture 
of membranes

Авторы год публи-
кации Страна Объем 

выборки, n Основная группа Группа сравнения Относительный риск  
(95% ДИ)

Уровень  
значимости, p

Самопроизвольный выкидыш

L. Conde- 
Ferráez 

et al. [39]
2013 Мексика 277

Распространенность ПВИ 
24,5% (34/139)
38,5% (15/39)

Распространенность ПВИ 
15,2% (21/138)
15,2% (21/138)

1,80 (0,95–3,45)
2,14 (0,94–4,86)*

0,054
0,045*

S.K. Srinivas 
et al. [40] 2006 США 100 Распространенность ПВИ 

57,1% (48/84)
Распространенность ПВИ 

31,3% (5/16) 2,93 (0,84–11,63) 0,10

P.L. Hermonat 
et al. [41] 1997 США 40 Распространенность ПВИ 

60% (15/25)
Распространенность ПВИ 

20% (3/15) 1,83 (1,11–3,029) 0,033

Преждевременные роды

G. Cho 
et al. [42] 2013 Южная 

Корея 311 15,9% среди ВПЧ-
положительных (7/44)

13,9% среди ВПЧ-
отрицательных (37/267) 1,148 (0,547–2,412) 0,718

Z. Zuo 
et al. [43] 2011 США 387 29,4% среди ВПЧ-

положительных (47/160)
10,1% среди ВПЧ-

отрицательных (23/227) 2,899 (1,838–4,574) < 0,001

L.M. Gomez 
et al. [44] 2008 США 108 20% среди ВПЧ-

положительных (15/30)
20% среди ВПЧ-

отрицательных (6/30) 1,857 (1,149–3,002) 0,031

Преждевременный разрыв плодных оболочек

G. Cho 
et al. [42] 2013 Южная 

Корея 311 27,3% среди ВПЧ-
положительных (12/44)

14,2% среди ВПЧ-
отрицательных (38/267) 2,260 (1,071–4,77) 0,029

Примечание. * – с учетом только TORCH-негативных случаев.
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