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Введение
Плацента  — один из малоизученных орга-

нов человека, особенно в  отношении микроб-
ного состава. До недавнего времени считали, 
что матка, плацента, плод, околоплодные воды 
стерильны и что именно стерильная среда обе-
спечивает нормальное течение беременности 
и  рождение здорового ребенка при доношен-
ном сроке беременности. Полагали, что един-
ственным механизмом микробной контами-
нации плаценты является восходящий путь 
инфицирования из нижних отделов урогени-
тального тракта, служащий причиной возник-

новения внутриматочной инфекции, сопря-
женной с  высоким риском преждевременных 
родов, неонатального сепсиса и других тяжелых 
перинатальных осложнений [1].

Микробиом плаценты при нормально 
протекающей беременности

В последние годы в  связи с  изучением ми-
кробиома человека (The Human Microbiome 
Project — HMP) были получены данные о том, 
что в  плаценте содержатся микроорганизмы 
в низкой концентрации. Микробиом пла центы 
зависит от возможной антенатальной инфек-
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ции у  матери, а  также от срока родоразре-
шения.

Основными объектами для микробиологи-
ческого исследования являлись околоплодные 
воды, ткань плаценты в зависимости от срока 
беременности, а  также при осложнениях бе-
ременности и  родов (преждевременные роды, 
хориоамнионит).

Исследования проводили при помощи бак-
териологического метода, полимеразной цеп-
ной реакции, масс-спектрометрии.

Бактериологический метод более инфор-
мативен в  отношении выявления условно-
патогенных микроорганизмов, он позволяет 
установить видовой состав аэробных, факуль-
тативно-анаэробных и  некоторых облигатно-
анаэробных бактерий. Существенные недо-
статки культурального метода заключаются 
в длительном сроке культивирования микроор-
ганизмов (в среднем 5 дней) и необходимости 
сохранения их жизнеспособности до момента 
поступления биоматериала в лабораторию.

В нашей стране в  последние годы для диа-
гностики дисбиотических состояний влагали-
ща широко используют тест отечественного 
производства Фемофлор-16 (ДНК-Технология, 
Москва). Тест Фемофлор-16, основанный на 
количественной полимеразной цепной реак-
ции в  реальном времени, был внедрен в  кли-
ническую лабораторную диагностику в 2009 г. 
и  нашел достаточно широкое применение. 
С помощью теста определяют тотальную кон-
центрацию бактериальной ДНК — общую бак-
териальную массу и  концентрацию (абсолют-
ную и относительную).

«Золотой стандарт» идентификации микро-
организмов — анализ нуклеотидной последова-
тельности генов «домашнего хозяйства», кото-
рый начали использовать в клинической прак-
тике с 2008 г., не получил широкого распростра-
нения. Времяпролетная масс-спектрометрия 
с матрично-активированной лазерной десорб-
цией/ионизацией (MALDI-TOF  MS) револю-
ционно изменила подход к  рутинной иден-
тификации микроорганизмов в  клинических 
микробиологических лабораториях. Этот метод 
отличают высокая производительность, эффек-
тивность и низкая цена. Применение стандар-
тизированных методик MALDI-TOF MS позво-
ляет идентифицировать до вида большинство 
клинически значимых бактерий. С помощью 
этой технологии анализируют спектральные 
характеристики значительного числа белко-
вых  молекул, преимущественно рибосомаль-

ных белков, являющихся уникальным «отпе-
чатком пальца» конкретного микроорганизма.

Долгое время считали, что плацента сохра-
няет стерильность при нормально развиваю-
щейся беременности. Однако в последние годы 
появились сообщения об обнаружении бакте-
рий в образцах плаценты и оболочек, при этом 
инфекция по результатам гистологического 
анализа не подтверждалась [2–4]. Фактически 
присутствие плацентарных или мембранных 
бактерий при отсутствии гистологически под-
твержденной инфекции регистрировали не-
однократно в  течение последних нескольких 
десятилетий [2, 5, 6]. Это привело к  необхо-
димости дальнейшего изучения и  пересмотра 
роли внутриматочных бактерий в  патологии 
беременности и послеродового периода.

Одно из самых ранних исследований по вы-
явлению условно-патогенных бактерий было 
проведено с  помощью гистологического ана-
лиза. Было установлено, что плодные оболочки 
при физиологически протекающей беременно-
сти часто содержат бактерии, но по результа-
там гистологического исследования инфекция 
отсутствует [3]. По данным более поздних 
иссле дований с  использованием аналогичных 
методик, внутриклеточные бактерии обнару-
жены в трофобласте, базальной децидуальной 
оболочке у  пациенток с  преждевременными 
родами без хориоамнионита [7]. По-видимому, 
интраамниальная бактериальная контамина-
ция в отсутствие воспаления оказывает доста-
точно слабое воздействие, а преждевременные 
роды прежде всего обусловлены процессами 
воспаления, а  не бактериальной инвазией [8].

K. Aagaard et al. (2014) описали яркий и раз-
нообразный комменсальный микробиом пла-
центы при физиологически протекающей бе-
ременности. В результате исследования более 
300 образцов плаценты с применением методов 
секвенирования было обнаружено микробное 
сообщество с  низким удельным весом, в  ко-
тором доминировали Firmicutes, Tenericutes, 
Proteobacteria, Bacteroides и  Fusobacteria, при-
сутствовавшие практически во всех пробах [9]. 
Проанализировав полученные данные, ученые 
выявили ассоциации микроорганизмов пла-
центы с отдаленным анамнезом антенатальной 
инфекции, такой как инфекция мочевыводя-
щих путей в I триместре беременности, а так-
же с преждевременными родами в сроке менее 
37 нед.

У пациенток с  отягощенным течением бе-
ременности и родов (антенатальная инфекция, 
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лечение антибиотиками, преждевременные 
роды) зафиксировано статистически значимое 
различие в  таксономических группах плацен-
тарного микробиома. Так, если у здоровых бе-
ременных в плаценте преобладали Lactobacillus, 
Propionibacterium, Enterobacteriaceae, то такие 
виды, как Prevotella, Bacteroides, Peptostreptococcus, 
были ассоциированы с преждевременными ро-
дами.

Микробиом плаценты при осложненной 
беременности и экстрагенитальной 
патологии

Согласно современным представлениям ми-
кробная инвазия амниотической полости и по-
следующее развитие инфекции служат одной из 
ведущих причин неблагоприятных исходов бе-
ременности. Внутриамниотическую инфекцию 
могут вызывать как патогенные, так и условно-
патогенные микроорганизмы и вирусы, однако 
в подавляющем большинстве случаев возбуди-
телями внутриамниотической инфекции явля-
ются представители нормальной микрофлоры 
различных биотопов женщины  — влагалища, 
кишечника, ротовой полости и  дыхательных 
путей. Во время беременности плацента, плод-
ные оболочки и цервикальная слизистая пробка 
защищают развивающийся плод от пато генных 
микроорганизмов. Микробная инвазия амнио-
тической полости, плаценты и  последующее 
развитие инфекции  — одна из ведущих при-
чин неблагоприятных исходов беременности 
и  развития послеродовых инфекционно-вос-
палительных осложнений.

Микробная контаминация околоплодных 
вод не всегда вызывает развитие клинически 
значимой воспалительной реакции. Так, ча-
стота выявления микроорганизмов в  около-
плодных водах у беременных без клинических 
проявлений инфекционного поражения может 
доходить до 30 % [10]. Неблагоприятные пери-
натальные исходы наблюдаются у  пациенток, 
у которых реализуется инфекционный процесс 
в околоплодных водах [11–13].

Внутриамниотическая инфекция (или хо-
рио амнионит), под которой понимают ин-
фекцию хориона, амниона, амниотической 
жидкости, плаценты и  любое их сочетание, 
обуслов ливает примерно 40 % всех случаев 
преждевременных родов [14] и 60–70% случаев 
позднего самопроизвольного выкидыша  [15]. 
Спектр инфек ционных агентов, способных 
вызывать внутриамниотическую инфекцию, 
исключительно широк. Подавляющее боль-

шинство микроорганизмов, обнаруживаемых 
при этом, относится к  представителям нор-
мальной микрофлоры, в  основном нижних 
отделов урогенитального тракта: Gardnerella 
vaginalis, Peptostreptococcus  spp., Mycoplasma 
hominis, Ureaplasma parvum, Ureaplasma urea­
lyticum, Staphylococcus aureus, Enterococcus  spp., 
Lactobacillus spp., Streptococcus agalactiae, Strepto­
coccus anginosus, Streptococcus mitis, Streptococcus 
oralis, Streptococcus pneumoniae, Fusobacterium 
nucleatum, Leptotrichia amnionii, Leptotrichia 
spp., Sneathia sanguinegens, Bacteroides fragi­
lis, Prevotella bivia, Campylobacter ureolyticus, 
Escherichia coli, Proteus mirabilis.

Различают три основных пути проникнове-
ния инфекционных агентов в полость плодного 
пузыря:
• восходящий — из нижних отделов гениталь-

ного тракта (рассматривают как основной 
путь);

• гематогенный — из хронических очагов 
инфек ции матери;

• ятрогенный — бактериальная инвазия 
амнио тической жидкости при проведении 
инвазивных диагностических или лечебных 
процедур.
Единственным механизмом микробной 

контаминации плаценты считали восходя-
щий путь инфицирования из нижних отделов 
половых путей. Возникающая при этом вну-
триматочная инфекция сопряжена с  высоким 
риском преждевременных родов, неонаталь-
ного сепсиса и других тяжелых перинатальных 
осложнений [1]. Однако было установлено, 
что плацентарный микробиом наиболее схо-
ден с микробиомом полости рта (наддесневой 
бляшки и спинки языка) и не очень совпадает 
с  кишечным и  влагалищным микробиомами. 
Это подтверждает теорию о том, что восходя-
щий путь не является доминирующим во всех 
случаях бактериальной колонизации плаценты. 
По-видимому, гематогенное распространение 
играет особую роль в  формировании плацен-
тарного микробиома [9].

Существенный вклад в  понимание роли 
микробиоты полости рта как потенциального 
источника внутриматочной инфекции внесли 
Y. Fardini et al. (2010). Полагали, что большин-
ство внутриутробных инфекций зарождается 
в  нижних отделах генитального тракта, мо-
чевых путей, при этом инфекционные агенты 
восходящим путем попадают в  матку, инфи-
цируя плодные оболочки, околоплодные воды, 
пуповину и  непосредственно плод с  развити-
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ем внутриутробного сепсиса. Y.  Fardini et al. 
в иссле довании на мышах обнаружили бактери-
альные виды, не встречающиеся в урогениталь-
ном тракте, такие как Fusobacterium nucleatum, 
Bergeyella, Eikenella, Capnocytophaga spp. Все эти 
бактерии представляют собой комменсальные 
виды ротовой полости, что подтверждает тео-
рию гематогенной передачи как альтернативно-
го пути инфицирования плаценты.

Fusobacterium nucleatum  — патоген поло-
сти рта, который часто встречается в плаценте 
после преждевременных родов, при прежде-
временном разрыве плодных оболочек и мерт-
ворождении [16–18]. Фузобактерии в  отно-
сительно значительном количестве выявляют 
в  плаценте, что подтверждает гипотезу о  ге-
матогенном распространении из полости рта 
в  плаценту [9], и  эта теория дополнительно 
подкрепляется обнаружением бактерий в  пу-
повинной крови при физиологически протека-
ющей беременности [19]. Доказательства того, 
что бактерии ротовой полости F.  nucleatum 
могут инфицировать плаценту гематогенным 
путем и  служить причиной неблагоприятных 
исходов беременности, были получены в  экс-
периментах на беременных мышах. Было пока-
зано, что в результате внутривенных инъекций, 
содержащих F.  nucleatum, бактерии колонизи-
ровали плаценту и  быстро пролиферировали, 
индуцируя смерть плода в  результате инфек-
ции, локализованной в матке, при этом систем-
ная инфекция не развивалась [17].

Хорошо известно, что микробы полости рта 
могут проникать в кровоток в результате паро-
донтита или стоматологических процедур [20] 
и  что существует ассоциация пародонтита 
с преждевременными родами [21, 22].

При внутриамниотической инфекции обна-
руживают целый ряд бактерий, связанных с за-
болеваниями периодонта, они ассоциированы 
с 13 % всех случаев преждевременных родов [14]. 
К их числу относятся Bergeyella spp., Dialister spp., 
F. nucleatum, Oribacterium sinus, Peptostreptococcus 
oralis, Prevotella oris, Rothia dentocariosa, S. оralis, 
S.  salivarius, Veillonella  spp.  [14]. Необходимо 
отметить, что многие из этих бактерий могут 
колонизировать также кожу лица (например, 
S. salivarius и F. nucleatum) и/или влагалище (на-
пример, P. oralis, P. oris, S. salivarius, Veillonella spp. 
и Dialister spp.). Был описан случай выявления 
одного и того же штамма Bergeyella spp. в амнио-
тической жидкости и субгингивальной бляшке 
у женщины с хориоамнионитом, при этом во вла-
галище этот микроорганизм отсутствовал [23].

Наличие некоторых бактерий в составе ми-
крофлоры полости рта (например, Actinomyces 
naselundii) ассоциировано с более низкой мас-
сой тела ребенка при рождении и  преждевре-
менными родами, в то время как присутствие 
лактобацилл  — с  более высокой массой тела 
при рождении и  более поздними родами [24]. 
Таким образом, состав микрофлоры полости 
рта у беременных влияет на исход беременно-
сти и  развитие плода. Это позволило расши-
рить представления об акушерской патологии, 
связанной с дисфункцией плаценты.

Побочные эффекты патологической при-
бавки веса матери во время беременности 
обусловлены воспалительными процессами 
в  плацентарной ткани и  фетоплацентарными 
нарушениями. И  хотя патогенетические меха-
низмы этих нарушений окончательно не опре-
делены, новые исследования указывают на роль 
плацентарной микробиоты [25]. Во время бе-
ременности патологическая прибавка веса до-
полнительно изменяет или усиливает измене-
ния кишечной микробиоты. Эти изменения 
влияют на микробный состав амниотической 
жидкости и  плаценты [26]. В  исследовании 
K. Antony (2015) была установлена связь изме-
нений в  плацентарной микробиоте у  женщин 
с преждевременными родами и патологической 
прибавкой веса во время беременности, но не 
с предшествующим беременности ожирением. 
При этом численность Firmicutes, Actinobacteria 
увеличивалась, а  количество протеобактерий 
в  плаценте уменьшалось. Кроме того, мета-
геномный анализ показал, что плацентарная 
микробиота у  женщин с  преждевременными 
родами и патологической прибавкой веса харак-
теризовалась более низкой экспрессией генов, 
кодирующих синтез фолата. Формирующаяся 
в условиях фолатного дефицита плацентарная 
недостаточность приводит к  многочисленным 
неблагоприятным перинатальным исходам бе-
ременности у этой когорты женщин [27].

Значение микробиома плаценты 
в становлении микробиоты кишечника 
новорожденного

Еще несколько лет назад теория Тиссье о том, 
что эмбрион является стерильным в утробе ма-
тери и микробная колонизация новорожденно-
го начинается во время и после рождения, была 
общепризнана. Однако молекулярно-генетиче-
ские исследования состава кишечной микро-
флоры, проведенные в последнее десятилетие, 
свидетельствуют, что процесс микробной ко-
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лонизации начинается внутри утробно и  ре-
бенок получает микрофлору матери в течение 
всей беременности, во время родов и  в про-
цессе грудного вскармливания. Таким образом, 
микро организмы начинают заселять человече-
ский плод еще в утробе матери.

У новорожденных в  кишечнике в  течение 
первой недели жизни складываются сложные 
микробные сообщества, бактериальный состав 
которых изменяется до достижения относи-
тельно зрелого состояния в возрасте от 1 года 
до 3 лет [28–30]. Остается неясным, что форми-
рует эти самые ранние микробные сообщества 
и в какой момент младенец впервые подверга-
ется воздействию микроорганизмов [30–32].

В первую неделю жизни микробиом кишеч-
ника доношенного новорожденного в  основ-
ном состоит из актинобактерий (в том числе 
бифидобактерий), протеобактерий, бактерои-
дов и  гораздо реже фирмикутов (в том числе 
Lactobacillus spp., которые доминируют в  со-
ставе вагинальной микрофлоры матери) [33]. 
Напротив, у  новорожденных с  массой тела 
менее 1200  г в  кишечнике преобладают как 
фирмикуты, так и  Tenericutes phyla, причем 
в значительно меньшей степени присутствуют 
актинобактерии [4]. Эти наблюдения говорят 
о том, что ребенок может быть впервые коло-
низирован бактериями в утробе матери из ис-
точника бактерий с  низкой биомассой, такого 
как плацента.

Заключение
Анализ немногочисленных данных по 

иссле дованию микробиоты плаценты пока-
зал, что плацента колонизирована разными 
микроорганизмами, но количество их не-
значительно. Существуют различия в  каче-
ственном составе микроорганизмов плаценты 
женщин с  физиологически протекающей бе-
ременностью и  при патологическом течении 
беременности, а  также при преждевременных 
родах. Микроорганизмы из полости рта гема-
тогенным путем могут попадать в  плаценту. 
Однако до сих пор неизвестно, какое влия-
ние оказывает тот или иной микроорганизм, 
обнаруженный в  плаценте, на развитие воз-
можных осложнений беременности, после-
родового периода, развитие плода и  ново-
рожденного. Именно поэтому необходимы 
дальнейшие иссле дования как в  области ми-
кробиома плаценты, так и  в области ранних 
специфических маркеров микробной инвазии 
амниотической полости и развития внутриам-

ниотической инфекции. Это будет способство-
вать разработке стратегий предотвращения не-
благоприятных исходов беременности.
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