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 ■ Актуальность. Существует предположение, что дисбактериоз кишечника, так же как и бактериальный ва-
гиноз, может являться одним из факторов риска, а в некоторых случаях непосредственной причиной развития 
осложнений беременности.

Цель  — провести сравнительную оценку состояния кишечного и  влагалищного микробиоценоза у  женщин 
с угрозой прерывания беременности и с физиологически протекающей беременностью.

Материалы и методы исследования. В исследовании приняли участие 68 женщин в возрасте от 18 до 35 лет 
(средний возраст — 27,6 ± 0,7 года) на сроке беременности от 6 до 18 нед. Основную группу составили 38 женщин 
с угрозой прерывания беременности. В контрольную группу вошли женщины (n = 30) с физиологически проте-
кающей беременностью. Женщины основной и контрольной групп были обследованы в соответствии с требова-
ниями приказа МЗ РФ № 572н. Дополнительно проводили качественный и количественный анализ отделяемого 
влагалища и кала с использованием метода полимеразной цепной реакции в режиме реального времени.

Результаты исследования. Дисбиоз влагалища был выявлен у 60,5 % беременных основной группы и только 
у 13,3 % женщин контрольной группы, при этом в основной группе дисбиоз II степени обнаружен в 23,7 %, а дис-
биоз I степени — в 36,8 % наблюдений, в то время как в контрольной группе — всего лишь в 3,3 и 10 % случаев 
соответственно. Дисбактериоз кишечника диагностирован у  100 % обследованных беременных. У  пациентов 
основной группы в 29 % наблюдений был установлен дисбактериоз кишечника I степени, у 52,6 % — II степени, 
у 18,4 % — III степени. У пациентов контрольной группы нарушения соответствовали преимущественно I (83,4 %) 
и, в меньшей степени, II (16,6 %) степеням дисбактериоза, случаев тяжелого дисбиоза выявлено не было.

Выводы. У женщин с угрозой прерывания беременности наблюдались наиболее выраженные дисбиотические 
изменения как вагинальной, так и кишечной микрофлоры по сравнению с контрольной группой. У пациентов 
и основной и контрольной групп в 100 % наблюдений дисбиоз влагалища сочетался с дисбактериозом кишеч-
ника, при этом степень дисбиотических изменений микрофлоры влагалища имела прямую пропорциональную 
зависимость от степени дисбактериоза кишечника.

 ■ Ключевые слова: беременность; дисбактериоз кишечника; бактериальный вагиноз; дисбиоз влагалища; невы-
нашивание беременности.
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 ■ Hypothesis/aims of study. It is assumed that intestinal dysbiosis, as well as bacterial vaginosis, may be one of the risk 
factors, and in some cases, the direct cause of pregnancy complications. This study was aimed to assess the intestinal and 
vaginal microbiocenosis composition in women with threatened miscarriage and normal pregnancy.

Study design, materials and methods. The study involved 68 women aged 18 to 35 years (mean age 27.6 ± 0.7 years) in 
pregnancy from 6 to 18 weeks. The main group consisted of 38 women with threatened miscarriage. The control group 
included women (n = 30) with normal pregnancy. Patients of the main and control groups were examined in accordance 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ / ORIGINAL RESEARCHES



ISSN 1684-0461 (Print) 
ISSN 1683-9366 (Online)

Журнал акушерства и женских болезней 
Journal of Obstetrics and Women’s Diseases

 Том Выпуск 2019 Volume 68 Issue 6

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ / ORIGINAL RESEARCHES30

Введение
Состояние микрофлоры влагалища — один 

из ключевых факторов нормального течения 
беременности [1, 2]. В современных условиях 
увеличивается роль условно-патогенных ми-
кроорганизмов (УПМ) в развитии урогениталь-
ной инфекции [3, 4]. Одно из таких заболева-
ний, проявляющихся уменьшением количества 
ферментирующих лактобактерий с  одновре-
менным увеличением количества УПМ, — бак-
териальный вагиноз (БВ) [4–7]. Установлено, 
что в  основе БВ лежит анаэробный дисбиоз 
влагалища, обнаружение которого стало воз-
можным с  появлением количественных моле-
кулярно-биологических методов. В  результате 
метаболизма анаэробных грамотрицательных 
бактерий, под влиянием их ферментативных 
систем, образуются летучие амины, которые 
совместно с  органическими кислотами ока-
зывают цитотоксическое действие и  вызыва-
ют десквамацию эпителиальных клеток [8, 9]. 
В связи с этим течение беременности у женщин 
с анаэробным дисбиозом влагалища достовер-
но чаще осложняется инфицированием моче-
выводящих и нижних отделов половых путей, 
угрозой прерывания беременности и самопро-
извольными выкидышами [10].

Установлена тесная корреляционная связь 
между качественным и количественным соста-
вом кишечного и вагинального биотопов у жен-
щин [11]. Это подтверждают многочисленные 
исследования, в которых выявлены идентичные 
составляющие указанных микробных популя-
ций, что можно объяснить их анатомической 
близостью [12]. Таким образом, предполагают, 
что дисбактериоз кишечника может являться од-
ним из значимых факторов риска, а в некоторых 
случаях непосредственной причиной развития 
вышеперечисленных осложнений беременности.

Цель исследования — провести сравнитель-
ную оценку состояния кишечного и влагалищ-
ного микробиоценозов у  женщин с  угрозой 
прерывания беременности и с физиологически 
протекающей беременностью.

Материалы и методы исследования
Всего в  исследовании приняли участие 

68 женщин в возрасте от 18 до 35 лет (средний 
возраст — 27,6 ± 0,7 года) на сроке беременно-
сти от 6 до 18 нед. Основную группу состави-
ли 38 женщин, госпитализированных в  гине-
кологическое отделение клиники акушерства 
и гинекологии Военно-медицинской академии 
им.  С.М.  Кирова с  угрозой прерывания бере-
менности. В контрольную группу вошли жен-
щины (n = 30) с физиологически протекающей 
беременностью, состоявшие на учете по бере-
менности в  женской консультации клиники 
акушерства и гинекологии.

Критериями исключения при отборе па-
циенток являлись беременность, наступив-
шая  в  результате применения вспомогатель-
ных репродуктивных технологий, беременные 
с  подтвержденными генетическими, анатоми-
ческими, эндокринными, иммунологическими 
и  тромбофилическими факторами невынаши-
вания беременности, наличие у  беременных 
инфекций, в том числе передаваемых половым 
путем, многоплодная беременность.

Пациенты основной и  контрольной групп 
были обследованы в  соответствии с  требова-
ниями приказа Министерства здравоохранения 
Российской Федерации № 572н. Дополнительно 
проводили качественный и  количественный 
микробиологический анализ отделяемого вла-
галища и  кала с  помощью метода полимераз-
ной цепной реакции (ПЦР) в  режиме реаль-
ного времени. Взятие материала из влагалища 

with the requirements of the Ministry of Health order No. 572n. In addition, a qualitative and quantitative microbiological 
analysis of vaginal discharge and feces was performed using the real-time polymerase chain reaction method.

Results. Vaginal dysbiosis was detected in 60.5% of pregnant women of the main group and only 13.3% of women of 
the control group. In the main group, grade II dysbiosis was found in 23.7% of cases, and grade I dysbiosis in 36.8% of 
cases, while in the control group, these grades were found only in 3.3% and 10% of cases, respectively. Intestinal dysbiosis 
was diagnosed in 100% of the examined pregnant women. In patients of the main group, intestinal dysbiosis was detected 
as follows: grade I in 29% of cases, grade II in 52.6% of cases, and grade III in 18.4% of cases. In patients of the control 
group, the disorders corresponded mainly to grade I (83.4%) and, to a lesser extent, grade II (16.6%) dysbiosis, there 
being no cases of severe dysbiosis revealed.

Conclusion. Women with threatened miscarriage had the most pronounced dysbiotic changes in vaginal and intestinal 
microflora compared to the control group. Vaginal dysbiosis was combined with intestinal dysbiosis in 100% of cases 
in patients of the main and control groups, and the degree of dysbiotic changes in the vaginal microflora was directly 
proportional to the degree of intestinal dysbiosis.

 ■ Keywords: pregnancy; intestinal dysbiosis; bacterial vaginosis; vaginal dysbiosis; miscarriage.
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осуществляли урогенитальным зондом из за-
днебокового свода, из ампулы прямой киш-
ки ложкой Фолькмана, введенной на глубину 
4  см. Полученные клинические образцы по-
мещали в  пробирки типа Эппендорф с  транс-
портной средой (стерильный изотонический 
водно-солевой буферный раствор с консерван-
том). Образцы биоматериалов хранили в  мо-
розильной камере при температуре –18 °С. 
В  лабораторию образцы доставляли с  учетом 
правил транспортировки. Исследование состо-
яло из двух этапов: выделяли ДНК (пробопод-
готовка) микроорганизмов с  использованием 
комплекта ПРОБА-НК-ПЛЮС и  проводили 
ПЦР-амплификацию ДНК в  режиме реально-
го времени с  помощью специализированного 
прибора ДТ96 (ООО «НПО ДНК-Технология», 
Россия). Процесс амплификации заключал-
ся в  повторяющихся циклах температурной 
денатурации ДНК, отжига праймеров с  ком-
плементарными последовательностями и  по-
следующей достройки полинуклеотидных це-
пей с этих праймеров Taq-полимеразой. После 
прохождения амплификации по показателю 
индикаторного цикла рассчитывали количе-
ство общей бактериальной массы каждого из 
микроорганизмов [13].

Количественный и  качественный состав 
влагалищной флоры исследовали с  помощью 
тест-системы «Фемофлор-16»  — определя-
ли нормобиоту (Lactobacillus spp.) и  УПМ: 
аэроб ные (Enterobacteriaceae, Streptococcus spp., 
Staphylococcus spp.), анаэробные (Gardnerella 
vaginalis, Prevotella bivia, Porphyromonas spp., 
Eubacterium spp., Sneathia spp., Leptotrihia spp., 
Fusobacterium spp., Megasphaera spp., Veilonel­
la  spp., Dialister spp., Lachnobacterium spp., 
Clostridium spp., Mobiluncus spp., Corynebacte­
rium  spp., Peptostreptococcus spp., Atopobium  va­
ginae) микроорганизмы, микоплазмы (Myco­
plasma hominis, Ureaplasma urealyticum et par­
vum) и грибы (Candida spp.) [13].

Комплексное исследование, направленное 
на оценку состояния микробиоценоза кишеч-
ника, выполняли с использованием комплекта 
олигонуклеотидных зондов: определяли со-
держание Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp., 
Bacteroides spp., Parabacteroides spp., Alistipes spp., 
Prevotella spp., Enterobacteriaceae, Akkerman­
sia  spp., Methanobrevibacter spp., Fusobacterium, 
Campylobacter spp., Desulfovibrio spp., Entero­
coccus spp., Clostridium leptum group, Clostridium 
dif., Clostridium cocc., Proteus spp., Pseudomo­
nas spp., Streptococcus spp., Staphylococcus spp. [14].

Из числа комменсальных («защитных») 
микроорганизмов в  исследовании определя-
лись (см. рисунок) Bacteroides spp., Alistipes spp., 
Prevotella spp. (тип Bacteroidetes), Clostridium 
leptum group (включает Faecalibacterium prausnitzi 
и  некоторые виды Eubacterium и  Ruminococ­
cus, тип Firmicutes) [15], Bifidobacterium  spp., 
Lactobacillus spp., Akkermansia spp. и  Methano­
brevibacter spp. [16, 17]. Из условно-патогенных 
«провоспалительных» видов микроорганизмов 
были исследованы семейства Campylobacteriacae 

Качественный состав кишечной микробиоты здоро-
вой американской (HMP) и европейской (MetaHIT) 
популяции [17]
Quantitative comparison of faecal microbiota in American 
(the Human Microbiome Project (HMP)) and European 
(the Metagenomics of Human Intestinal Tract (MetaHIT)) 
populations [17]
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и  Desulfovibrionaceae, Clostridium dif. et сocc., 
Fusobacterium spp., Enterococcus spp., Streptococ­
cus spp., Proteus spp., Pseudomonas spp., Staphylo­
coccus spp. [18].

Результаты микроскопии вагинального 
отде ляемого интерпретировали в соответствии 
с  классификацией Е.Ф. Кира (1995): нормоце-
ноз, промежуточный тип, дисбиоз влагалища 
и вагинит [4].

При анализе отделяемого из влагалища ме-
тодом ПЦР выделяли нормоценоз, дисбиоз 
I  степени (умеренный) и  дисбиоз II  степени 
(выраженный) [13]. При нормоценозе абсо-
лютный показатель Lactobacillus spp. составлял 
106–108 геном-эквивалентов в образце (ГЭ/обр), 
УПМ менее 104 ГЭ/обр. Дисбиоз I степени 
(умеренный) диагностировали в  случае повы-
шения УПМ более 104 ГЭ/обр при нормаль-
ных показателях или незначительном сниже-
нии (106–108 ГЭ/обр) Lactobacillus spp. Дисбиоз 
II  степени (выраженный) устанавливали при 
выявлении Lactobacillus spp. ниже 106 ГЭ/обр 
или полном их отсутствии в  сочетании с  по-
вышением количества УПМ более 105 ГЭ/обр.

При оценке состояния биотопа кишечника 
выделяли четыре типа микробиоценозов [19]. 
При нормоценозе содержание лактобацилл со-
ставляло более 107/г, бифидобактерий — более 
109/г, кишечной палочки  — более 108/г, коли-
чество УПМ  — не более 103/г. Дисбактериоз 
кишечника I  степени характеризовался сни-
жением содержания лактобацилл менее 106/г 
и бифидобактерий менее 109/г, содержание ки-
шечной палочки было нормальным или пони-
женным  — более или менее 108/г, количество 
УПМ в  титре составило 103–104/г. При дис-
бактериозе кишечника II  степени содержание 
лактобацилл снижалось до 106/г, бифидобакте-

рий — менее 108/г и кишечной палочки — менее 
108/г, количество УПМ составляло более 104/г. 
При дисбактериозе кишечника III  степени 
отме чалось снижение содержания лактоба-
цилл и бифидобактерий менее 105/г и 107/г со-
ответственно, снижение содержания кишечной 
палочки с  неизмененными ферментативными 
свойствами (менее 106/г), появление слабофер-
ментирующей и/или гемолизирующей кишеч-
ной палочки (более 104/г), увеличение содержа-
ния УПМ более 106/г (табл. 1).

Статистический анализ данных проводили 
с  помощью пакета программ Microsoft Office 
Excel 2010 и  Biostat v.5.8.4.3. В работе исполь-
зовали методы вариационной статистики 
с  дифференцированной оценкой методами 
статистического анализа в  зависимости от 
типа распределения признаков в выборках. Для 
оценки межгрупповых различий значений при-
знаков применяли Ud-критерий (Вилкоксона) 
и/или ранговый U-критерий Манна – Уитни. 
Взаимосвязи между двумя признаками анали-
зировали с  помощью rs-критерия Спирмена. 
Различия считали статистически достоверными 
при определении вероятности 95 % (р < 0,05).

Результаты и обсуждение
По данным микроскопического исследова-

ния влагалищных мазков у пациентов основной 
группы в  13,2 % (n = 5) наблюдений выявлен 
нормоценоз, в  65,8 % (n = 25)  — промежуточ-
ный тип, дисбиоз влагалища установлен в 21 % 
(n = 8) наблюдений. В контрольной группе нор-
моценоз диагностирован у  26,6 % (n = 8) жен-
щин, промежуточный тип — у 63,4 % (n = 19), 
дисбиоз был выявлен в  10 % (n = 3) случаев.

При сопоставлении полученных данных 
с  результатами других исследователей уста-

Таблица 1 / Table 1

Показатели микробиологического исследования (методом ПЦР в реальном времени) при различных типах 
биотопов кишечника
Microbiological (real-time PCR) examination data for various types of intestinal biotopes

Тип биотопа кишечника
Нормальная флора, lg ГЭ/г

УПМ, lg ГЭ/г
Лактобациллы Бифидобактерии Кишечная палочка

Нормоценоз >7 >9 >8 <3

Дисбактериоз I степени <6 <9 > или <8 <4

Дисбактериоз II степени <6 <8 <8 >4

Дисбактериоз III степени <5 <7 <6, появление 
слабоферментирующей и/или 

гемолизирующей кишечной 
палочки (более 104 КОЕ/г)

>6

П р и м е ч а н и е. УПМ — условно-патогенная микрофлора.
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новлено, что частота выявления и  нормоце-
ноза и дисбиоза влагалища среди беременных 
колеблется в  широком диапазоне. Например, 
в  иссле довании Ю.М.  Черезовой (2012) у  бе-
ременных в  I  триместре нормоценоз был 
обна ружен у  21,4 %, промежуточный тип ми-
кробиоценоза у 16 %, БВ у 9,2 % [20]. При обсле-
довании беременных из группы высоко риска 
Т.Э. Карапетян (2013) выявила инфекционные 
процессы гениталий у 55,5 % женщин, причем 
у каждой четвертой встречался БВ (24,7 %) [21]. 
В работе В.Ф. Долгушиной и др. (2018) нормоце-
ноз диагностирован в 17,5 % случаев, а дисбио-
тические состояния влагалища — в 46,7 % [22].

В то же время проведенное нами исследова-
ние материала из влагалища у тех же пациентов 
методом ПЦР показало наличие дисбиоза вла-
галища у 60,5 % (n = 23) беременных основной 
группы и только у 13,3 % (n = 4) женщин кон-
трольной группы. Нормоценоз был обнаружен 
у 39,5 % (n = 15) исследуемых основной группы 
и у 86,7 % (n = 26) — контрольной.

При оценке степени нарушения влагалищ-
ного микробиоценоза было установлено, что 
в  основной группе дисбиоз II  степени обна-
ружен в  23,7 % (n = 9) наблюдений, а  дисбиоз 
I  степени  — в  36,8 % (n = 14), в  то время как 
в  контрольной группе  — всего лишь в  3,3 % 
(n = 1) и  10 % (n = 3) случаев соответственно 
(табл. 2). Различия между относительными ве-
личинами в  обеих группах статистически до-
стоверны (р < 0,001).

А.А. Синякова и  др. (2016) выяснили, что 
более выраженные дисбиотические наруше-
ния наблюдались у женщин с невынашиванием 
в  анамнезе по сравнению со здоровыми бере-
менными [23].

При оценке качественного состава влага-
лищного микробиоценоза было выявлено, 
что у  пациентов основной группы с  дисбио-

зом влагалища в  50 % случаев доминирова-
ли анаэробы (Gardnerella vaginalis, Atopobium 
vaginae, Prevotella bivia, Eubacterium spp., Mega­
sphaera spp.), в 27,7 % — аэробные микроорга-
низмы (сем. Enterobacteriaceae, Streptococcus spp., 
Staphylococcus spp.), в остальных 22,3 % случаев 
наблюдалась смешанная флора. В контрольной 
группе также преобладал анаэробный дис-
биоз (67 %) и в 33 % случаев выявлен смешан-
ный дисбиоз.

Дисбактериоз кишечника диагностирован 
у  100 % обследованных беременных основной 
и  контрольной групп. У пациентов основной 
группы в  29 % (n = 11) случаев зафиксирован 
дисбактериоз кишечника I степени, в  52,6 % 
(n = 20) — II степени, в 18,4 % (n = 7) — III сте-
пени. В то же время у  пациентов контроль-
ной группы отмечались нарушения в  составе 
кишечной микрофлоры, соответствовавшие 
преимущественно I степени  — 83,4 % (n = 25) 
и  в меньшей мере II  степени  — 16,6 % (n = 5) 
дисбактериоза, случаи тяжелого дисбиоза от-
сутствовали. Различия между относительны-
ми величинами в обеих группах статистически 
достоверны (р < 0,001).

Сходные результаты были получены 
Б.Т.  Сейт хановой (2014) при изучении осо-
бенностей микробиоценоза влагалища и  ки-
шечника беременных: у 67,6 % обследованных 
были диагностированы изменения кишечного 
микробиоценоза, выражавшиеся в  снижении 
количественного уровня основных компонен-
тов защитной флоры (лакто- и  бифидобак-
терии) и  более высокой концентрации УПМ. 
У 23,5 % беременных был выявлен дисбактери-
оз кишечника I степени, у 60,8 % — II степени, 
у 15,7 % — III степени. При этом наиболее вы-
раженные изме нения кишечной микрофлоры 
наблюдались у  беременных с  БВ [24], что со-
относится с  данными, полученными в  нашем 

Таблица 2 / Table 2

Результаты микроскопического и микробиологического исследования (методом ПЦР в реальном времени) 
отделяемого влагалища у пациенток основной и контрольной групп 
Microscopic and microbiological (real-time PCR) examination data for vaginal scrapes in patients of the study groups

Результаты исследования
Основная группа Контрольная группа

микроскопия ПЦР микроскопия ПЦР

Нормоценоз, % 13,2 39,5 26,6 86,7

Промежуточный тип, % 65,8 63,4

Дисбиоз влагалища, % 21,0 60,5 10,0 13,3

→ Дисбиоз I степени (умеренный), % – 36,8 – 10,0

→ Дисбиоз II степени (выраженный), % – 23,7 – 3,3
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исследовании: у  пациенток с  дисбактериозом 
кишечника III степени отмечался выраженный 
дисбиоз влагалища (II степени), а  в группе 
женщин с дисбактериозом кишечника I степе-
ни в большинстве случаев был диагностирован 
нормоценоз.

Такие же данные были получены С.М. Поп-
ковой (2013): высокий уровень клинически зна-
чимых УПМ в вагинальном биотопе у женщин 
репродуктивного возраста был диагностирован 
на фоне резко выраженного дефицита бифидо-
бактерий и лактобацилл (от 64 до 90 %) и вы-
сокого содержания УПМ (85 %) в  кишечном 
биотопе [25].

Заключение
В результате исследования установлено, что 

у  женщин с  угрозой прерывания беременно-
сти наблюдались наиболее выраженные дис-
биотические изменения как вагинальной, так 
и  кишечной микрофлоры по сравнению с  па-
циентками контрольной группы. У пациенток 
и  основной и  контрольной групп в  100 % на-
блюдений дисбиоз влагалища сочетался с дис-
бактериозом кишечника, при этом степень 
дисбиотических изменений микрофлоры влага-
лища имела прямую пропорциональную зави-
симость со степенью дисбактериоза кишечника.

Диагностическая ценность метода ПЦР 
в  режиме реального времени с  целью оценки 
дисбиоза влагалища в  нашем исследовании 
оказалась в  2–2,5 раза выше ценности метода 
микроскопии влагалищного мазка, кроме того, 
метод ПЦР позволяет оценить количество лак-
тобактерий, аэробной и анаэробной УПМ, что, 
при наличии отклонений, дает возможность 
назначить эффективное лечение.

Таким образом, представления о  влиянии 
дисбактериоза кишечника на течение бере-
менности могут быть значительно расширены, 
а  коррекция данных нарушений может быть 
одним из способов предупреждения ранних 
репродуктивных потерь.
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