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 ■ Введение. Дисбиоз влагалища в первом триместре беременности относится к числу основных причин само-
произвольного выкидыша, а среди микроорганизмов, выз ывающих нарушение микробиоценоза, преобладают 
условно-патогенные бактерии.  Цель — выявление особенностей микробиоценоза влагалища в первом триме-
стре беременности у беременных женщин с невынашиванием в анамнезе. Материалы и методы. Обследовано 
60 беременных женщин с невынашиванием беременности в анамнезе и 10 беременных женщин с неотягощен-
ным акушерским анамнезом с применением микроскопического, культурального и молекулярно-биологического 
(количественной полимеразной цепной реакции (ПЦР) в реальном времени) методов. Результаты. Нарушение 
микробиоценоза влагалища наблюдалось только в группе женщин с невынашиванием беременности в анамнезе. 
В составе лактофлоры в обеих группах наиболее часто встречались 3 вида лактобацилл: Lactobacillus crispatus, 
L. jensenii и L. iners. Однако вид L. iners был выделен только в основной группе. У группы беременных женщин 
с невынашиванием беременности в анамнезе было выявлено достоверно более высокое количество нелактоба-
циллярных видов микроорганизмов. В обеих группах выявлялись как факультативные, так и облигатные ана-
эробы. Показали концентрации Ureaplasma spp. и Mycoplasma hominis в отделяемом влагалища женщин обеих 
групп не имели существенных отличий. Заключение. Нарушение микрофлоры влагалища встречается чаще 
у беременных женщин с невынашиванием беременности в анамнезе. 

 ■ Ключевые слова: микробиоценоз влагалища; невынашивание беременности; условно-патогенные микроорганизмы; 
лактобациллы; полимеразная цепная реакция.
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 ■ Introduction. Abnormal vaginal microflora in the first trimester of pregnancy is a risk factor for miscarriage. 
Opportunistic microorganisms predominate among microorganisms causing microflora disturbance. Aim. The aim of 
the study was to evaluate the vaginal microflora in the first trimester of pregnancy in women having history of preg-
nancy loss. Matherials and Methods. Real-time polymerase chain reaction, microscopic and cultural methods were 
used to examine 60 pregnant women having history of pregnancy loss and 10 pregnant women with uncomplicated 
obstetric history. Results. Disorders of the vaginal microflora were observed only in women having history of preg-
nancy loss. The lactoflora in both groups was shown to consist most frequently of 3 Lactobacillus species: Lactobacillus 
crispatus, L. jensenii, and L. iners. However, the species L. iners were detected only in the group of women with 
history of pregnancy loss. Non-Lactobacillus microbiota was significantly more often observed in pregnant women 
having history of pregnancy loss. Facultative and obligate anaerobes were detected in both groups. The concentra-
tion of Ureaplasma spp. and Mycoplasma hominis in women in both groups had no significant differences. Conclu-



ISSN 1684–0461 2 0 1 6    Т О М  L X V    В Ы П У С К  4

45СТАТЬИ

sions. The results of this study indicate that abnormal microbiota is more often observed in women having history 
of pregnancy loss.

 ■ Keywords: vaginal microbiocenosis; pregnancy loss; opportunistic microorganisms; lactobacilli; polymerase chain reaction.

Введение
Невынашивание беременности — один из 

основных видов акушерской патологии, кото-
рая является наиболее частой причиной пе-
ринатальной заболеваемости и смертности. 
В течение многих десятилетий частота этого 
осложнения остается стабильно высокой и со-
ставляет, по разным оценкам, 15–20 % от общего 
числа всех беременностей. В современном пред-
ставлении генез невынашивания беременности 
основывается на многообразии этиологических 
факторов, одно из значимых мест в котором за-
нимает патологическая микрофлора влагалища 
в первом триместре беременности [1, 3].

В состав микрофлоры влагалища входят бо-
лее 400 видов микроорганизмов, включая ус-
ловно-патогенные [2]. Известно, что у здоровой 
женщины преобладают различные виды лакто-
бацилл, которые играют важную роль в поддер-
жании нормального сбалансированного состо-
яния микробиоценоза влагалища. Абсолютное 
большинство лактобацилл способно вырабаты-
вать перекись водорода и молочную кислоту. 
Такие лактобациллы присутствуют у 96 % жен-
щин [3].

Своевременно не диагностированные ин-
фекции, вызванные условно-патогенной ми-
крофлорой, могут стать причиной спонтанных 
абортов [4], преждевременных родов [5], вну-
триутробного инфицирования [4] и задержки 
внутриутробного развития плода [6]. Данные 
недавнего исследования свидетельствуют о 
снижении риска преждевременных родов на 
75  % у женщин с нормальной микрофлорой 
влагалища и, напротив, повышении риска не-
вынашивания беременности более чем в 6 раз 
и преждевременных родов более чем в 2 раза 
при отсутствии лактобацилл и наличии бак-
териального вагиноза и аэробного вагинита у 
женщин в I триместре беременности [7].

В последние годы с применением новых ми-
кробиологических технологий получены дан-
ные о неоднородности группы лактобацилл, а 
именно о многообразии их видового состава 
и биологических свойствах [8]. Относительно 
недавние исследования с использованием моле-
кулярных методов показали преобладание опре-
деленных видов лактобацилл во влагалище у здо-
ровых женщин: Lactobacillus crispatus, L. jensenii, 

L. gasseri и L. iners [9, 10]. Отмечено, что пре-
обладание L. iners часто наблюдается в пере-
ходный этап между нормальным состоянием 
влагалищного микробиоценоза и нарушенным, 
который может предрасполагать к развитию 
патологической влагалищной микрофлоры, что 
может быть потенциально связано с невына-
шиванием беременности и преждевременными 
родами [1, 7, 11]. 

Целью настоящего исследования являлось 
выявление особенностей микробиоценоза вла-
галища в первом триместре у беременных жен-
щин с невынашиванием беременности   анам-
незе.

Материалы и методы
Проведено клинико-лабораторное обследо-

вание женщин с невынашиванием беременно-
сти в анамнезе (основная группа) и с неотяго-
щенным акушерским анамнезом (контрольная 
группа) в первом триместре беременности. 
Обследование включало сбор анамнестических 
данных, жалоб пациенток, акушерско-гинеко-
логическое обследование, лабораторные ис-
следования клинического материала с приме-
нением микроскопического, культурального и 
молекулярно-биологического (количественной 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) в реаль-
ном времени) методов. Материалом для ис-
следования служило вагинальное отделяемое, 
помещенное в транспортную среду для бакте-
риологического исследования и в физиологиче-
ский раствор для исследования методом ПЦР. 
Кроме того, клинический материал наносили 
на два предметных стекла для исследования 
микроскопическим методом. 

Для бактериологического исследования кли-
нический материал помещали на поверхность 
плотной питательной среды, содержащей 5  % 
дефибринированную кровь человека, и в жид-
кие питательные среды (тиогликолевый бульон 
и сусло-бульон). Для микроскопического иссле-
дования препараты окрашивали 1 % раствором 
метиленового синего и по Граму и оценивали 
количество лейкоцитов и морфотип бактерий 
(увеличение × 1000). 

Для исследования микробиоценоза влагалища 
методом количественной ПЦР в реальном време-
ни использовали тест Фемофлор-16 (ООО «НПО 
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ДНК-Технология», Москва). ДНК выделяли из 
100 мкл пробы с использованием набора реаген-
тов Проба-ГС (ООО «НПО ДНК-Технология», 
Москва) согласно инструкции производителя. 
Анализ и интерпретацию результатов проводи-
ли в соответствии с инструкцией производителя.

Статистический анализ результатов осу-
ществляли с использованием статистического 
пакета NCSS 11 (NCSS, LCC). Для анализа раз-
личий в распределении категориальных пере-
менных использовали критерий  — хи-квадрат 
Пирсона. Для количественных данных рассчи-
тывали среднее значение и стандартное откло-
нение (s), анализ различий между группами 
проводили с использованием t-теста в моди-
фикации Уэлча.

Результаты
В исследование включено 60  беременных 

женщин с невынашиванием беременности 
в анамнезе в возрасте от 18 до 40 лет (средний 
возраст 32,1 ± 4,8 года) и 10 беременных жен-
щин с неотягощенным акушерским анамнезом 
в возрасте от 25 лет до 31 года (средний возраст 
28,4 ± 2,8 года). Срок беременности у женщин 
основной группы на момент обследования со-
ставил 8,5 ± 2,5 недели, у женщин контрольной 
группы — 8,9 ± 0,9 недели.

Среднее значение рН среды влагалища в ос-
новной и контрольной группах было практиче-
ски одинаковым (4,4 ± 0,2 и 4,3 ± 0,2 соответ-
ственно; р = 0,27).

 В основной группе в 21,7 % случаев при 
микроскопическом исследовании отделяемо-
го влагалища число лейкоцитов превалирова-
ло над числом эпителиальных клеток (табл.). 
В контрольной группе микроскопических при-
знаков воспалительной реакции не наблюда-
лось, однако различия между группами были 
статистически незначимыми (р = 0,23). 

В основной группе преобладание лактоба-
цилл при микроскопическом исследовании на-
блюдалось у 51 женщины из 60, что составило 
85 %. В контрольной группе в 100 % случаев 
отмечалось преобладание лактобацилл над 
другими видами микроорганизмов. Различия 
между группами были статистически незначи-
мыми (р = 0,42). 

Бактериологическое исследование выявило 
преобладание видов лактобацилл L. jensenii и 
L. crispatus в обеих группах (43,3 и 23 % в ос-
новной группе, 60 и 30 % в контрольной груп-
пе соответственно, р = 0,52 и 0,95). Вид L. iners 
был выделен только в основной группе в 23,3 % 

случаев (p = 0,2). У группы беременных женщин 
с невынашиванием в анамнезе было выявлено 
достоверно более высокое количество нелак-
тобациллярных видов микроорганизмов, чем 
у беременных с неотягощенным акушерским 
анамнезом (1,8 ± 1,5 и 0,8 ± 0,8 в основной и 
контрольной группах соответственно, p = 0,005). 

С применением метода количественной ПЦР 
в реальном времени было показано, что нару-
шение микробиоценоза влагалища наблюдалось 
только в группе женщин с невынашиванием 
беременности в анамнезе в 15  % случаев, хотя 
различия между группами не достигли стати-
стической значимости (р = 0,42). Лактобациллы 
присутствовали в отделяемом влагалища у всех 
женщин обеих групп, и их количество у боль-
шинства было более чем 106 ГЭ. В обеих группах 
выявлялись как факультативные, так и облигат-
ные анаэробы. При этом среди факультативных 
анаэробных бактерий преобладали микроорга-
низмы семейства Enterobacteriaceae, стрептокок-
ки и стафилококки. Среди облигатных анаэроб-
ных бактерий встречались разные ассоциации 
микроорганизмов, однако различия в основной 
и контрольной группах не были значимыми. 
В основной группе чаще выявлялись Gardnerella 
vaginalis, Prevotella bivia, Porphyromonas spp., а так-
же Sneathia spp., Leptotrichia spp., Fusobacterium 
spp., которые не были обнаружены в контроль-
ной группе. В  обеих группах в незначитель-
ных количествах выявлялись Megasphaera spp., 
Veillonella spp., Dialister spp., Lachnobacterium spp., 
Clostridium spp., Peptostreptococcus spp. и Atopobium 
vaginae. Как у женщин с невынашиванием бе-
ременности в анамнезе, так и у беременных с 
неотягощенным акушерским анамнезом были 
обнаружены грибы рода Candida spp., однако 
различия не были значимыми. Полученные кон-
центрации Ureaplasma spp. и Mycoplasma hominis 
в отделяемом влагалища женщин обеих групп 
не имели существенных отличий (среднее зна-
чение 1,2 ± 1,9 и 0,3 ± 0,6 соответственно для 
основной группы и 1,6 ± 2,1 и 0,4 ± 0,9 соответ-
ственно для контрольной группы).

Обсуждение
 Снижение перинатальной заболеваемости 

и смертности в значительной степени зависит 
от выявления этиологического фактора невы-
нашивания беременности на ранних сроках. 
Ряд авторов считает, что одной из ведущих 
причин неблагоприятного исхода беременно-
сти является урогенитальная инфекция [3, 5]. 
В настоящее время нет окончательного мнения 
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Таблица
Микробиоценоз влагалища у женщин с невынашиванием беременности в анамнезе и женщин 
с неотягощенным акушерским анамнезом

Table
The vaginal microbiota in pregnant women having history of pregnancy loss and those with uncomplicated obstetric history

Характеристика
Основная 

группа 
(n = 60)

Контрольная 
группа 
(n = 10)

Значение 
р

Результаты микроскопического исследования препаратов отделяемого влагалища, окрашенных по Граму

Воспалительная реакция (преобладание лейкоцитов над 
эпителиальными клетками при микроскопии окрашенного по 
Граму препарата), n (%)

13 (21,7 %) 0 (0 %) 0,23

Преобладание лактобацилл при микроскопии окрашенного по 
Граму препарата, n (%) 51 (85 %) 10 (100 %) 0,42

Результаты культурального исследования отделяемого влагалища

Обнаружение Lactobacillus crispatus при культуральном 
исследовании отделяемого влагалища, n (%) 14 (23,3 %) 3 (30 %) 0,95

Обнаружение Lactobacillus jensenii при культуральном 
исследовании отделяемого влагалища, n (%) 26 (43,3 %) 6 (60 %) 0,52

Обнаружение Lactobacillus iners при культуральном исследовании 
отделяемого влагалища, n (%) 14 (23,3 %) 0 (0 %) 0,2

Количество нелактобациллярных видов микроорганизмов при 
культуральном исследовании отделяемого влагалища, среднее ± s 1,8 ± 1,5 0,8 ± 0,8 0,005

Результаты исследования отделяемого влагалища методом количественной ПЦР в реальном времени

Умеренный или выраженный дисбиоз влагалища, n (%) 9 (15 %) 0 (0 %) 0,42

Концентрация лактобацилл (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 6,6 ± 0,7 6,7 ± 0,5 0,65

Концентрация Enterobacteriaceae (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 2,9 ± 1,2 2,7 ± 1,4 0,62

Концентрация Streptococcus spp. (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 3,5 ± 0,9 3,4 ± 0,2 0,58

Концентрация Staphylosossus spp. (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 3,0 ± 0,9 2,4 ± 1,7 0,25

Концентрация Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas spp. 
(log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 1,6 ± 2,2 0,7 ± 1,4 0,09

Концентрация Sneathia spp./Leptotrichia spp./Fusobacterium spp. 
(log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 0,2 ± 0,9 0 0,09

Концентрация Megasphaera spp./Veillonella spp./Dialister spp. 
(log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 0,5 ± 1,4 0,3 ± 0,9 0,53

Концентрация Lachnobacterium spp./Clostridium spp. 
(log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 0,9 ± 1,7 0,3 ± 1,0 0,11

Концентрация Peptostreptococcus spp. (log10 копий ДНК/мл), 
среднее ± s 0,6 ± 1,4 0,3 ± 1,0 0,39

Концентрация Atopobium vaginae (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 0,9 ± 0,9 0,9 ± 0,8 0,9

Концентрация Candida spp. (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 1,9 ± 1,9 2,2 ± 1,9 0,62

Концентрация Ureaplasma spp. (log10 копий ДНК/мл), среднее ± s 1,2 ± 1,9 1,6 ± 2,1 0,56

Концентрация Mycoplasma hominis (log10 копий ДНК/мл), 
среднее ± s 0,3 ± 0,6 0,4 ± 0,9 0,58

Примечание. s — стандартное отклонение.
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о наиболее значимых микроорганизмах или их 
сочетаниях в патогенезе невынашивания бере-
менности. Исследования показывают, что имен-
но нарушение количественного соотношения 
бактериальных видов приводит к клиническим 
проявлениям инфекционного процесса во вла-
галище. Степень нарушения микробиоценоза 
может быть различной и касаться как видового 
состава, так и количественного уровня каждого 
вида. Поэтому возникающие изменения чаще 
всего носят полимикробный характер, хотя и 
какой-нибудь один вид может преобладать и, 
следовательно, играть ведущую роль. Исходя из 
этого, очевидно, что одним из важнейших кри-
териев, определяющих выбор тактики ведения 
беременности у женщин с невынашиванием в 
анамнезе, является микробиоценоз влагалища.

Проведенный нами сравнительный анализ 
микрофлоры влагалища у беременных уста-
новил более выраженные дисбиотические 
нарушения у женщин с невынашиванием в 
анамнезе по сравнению со здоровыми бере-
менными. Среди обнаруженных видов лак-
тобацилл чаще всего встречались L. jensenii, 
L. crispatus и L. iners. Однако вид L. iners был 
выделен только у женщин с невынашиванием 
беременности в анамнезе. Большинство штам-
мов L. iners не синтезируют перекись водорода 
[12]. Кроме того, R. Rampersaud et al. (2011) вы-
делил и  охарактеризовал токсин инеролизин, 
выделяемый L. iners, аналогичный интермеди-
лизину Streptococcus intermedius и вагинолизину 
G. vaginalis, роль которых в патогенезе дисбио-
тических процессов доказана [13].

Полученные нами данные согласуются с ре-
зультатами, приведенными в ряде публикаций. 
В своих исследованиях L. Petricevic et al. (2014) 
установили преобладание L. iners у 85 % жен-
щих, беременность которых закончилась пре-
ждевременными родами [1].

Достоверно чаще в нашем исследовании 
дисбаланс микрофлоры у беременных основ-
ной группы проявлялся увеличением степени 
колонизации влагалища нелактобациллярны-
ми видами микроорганизмов. D.B. Nelson et al. 
(2007) в своей работе также показали, что жен-
щины с низким количеством лактобацилл или 
при их отсутствии имеют значительное увели-
чение риска потери беременности во II три-
местре [14]. А в работе О.В. Сорокиной и др. 
(2012) при сравнении особенностей микрофло-
ры в отделяемом влагалища у женщин с пре-
ждевременным излитием околоплодных вод 
достоверно реже обнаруживались лактобацил-

лы, но достоверно чаще встречались факульта-
тивные и облигатные анаэробы [15].

В нашем исследовании нарушение микро-
биоценоза влагалища и воспалительная ре-
акция наблюдалось только в группе женщин 
с  невынашиванием беременности в анамнезе. 
G. Donders et al. (2000) в своей работе отмеча-
ли увеличение риска невынашивания беремен-
ности и преждевременных родов у женщин 
с дисбиотическими изменениями микрофлоры 
влагалища и наличием бактериального вагино-
за и аэробного вагинита в I триместре беремен-
ности [16].

Мы не нашли значимого различия в преоб-
ладании Ureaplasma spp. и Mycoplasma hominis 
в  обеих группах. Однако данные мировой 
и  отечественной литературы свидетельствуют 
о  том, что наличие M. hominis, U. urealyticum 
связано с повышенным риском потери бере-
менности после 20 недель [16]. 

 Резюмируя вышесказанное, мы пришли 
к  выводу, что нарушение микрофлоры влага-
лища встречается чаще у беременных женщин 
с  невынашиванием в анамнезе, что требует 
дальнейшего изучения в целях выяснения па-
тогенеза инфекции, связанной с невынашива-
нием беременности, преждевременными рода-
ми и эффективностью схем профилактического 
применения антибактериальных препаратов. 
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