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 ■ Актуальность. Бактериальный вагиноз (БВ) — это нарушение баланса вагинальной микрофлоры, ассоции-
рованное с рядом инфекционных заболеваний урогенитального тракта и неблагоприятными исходами беремен-
ности. В нашей стране для выявления дисбиотических состояний влагалища широко используется тест Фемоф-
лор-16 (ДНК-Технология, Москва), однако в  алгоритмах интерпретации результатов этого теста не предусмо-
трена категория БВ. Цель — разработка диагностических критериев определения БВ при анализе отделяемого 
влагалища тестом Фемофлор-16. Материалы и методы. В исследовании участвовали женщины репродуктивно-
го возраста, обратившиеся к акушеру-гинекологу с жалобами на выделения из половых путей. Для клинической 
диагностики БВ использовали критерии Амселя, лабораторный анализ на БВ производили путем микроскопи-
ческого исследования отделяемого влагалища с применением метода Нуджента. Образцы отделяемого влагали-
ща от всех женщин анализировали с применением теста Фемофлор-16, предназначенного для характеристики 
микробиоценоза влагалища методом мультиплексной количественной ПЦР в реальном времени. Результаты. 
В исследование было включено 280 женщин. БВ был выявлен у 86 женщин (31 %) с применением критериев Ам-
селя, у 81 женщины (29 %) с применением метода Нуджента. Ассоциация с БВ была установлена для всех групп 
анаэробных бактерий, включенных в тест Фемофлор-16, за исключением бактерий рода Mobiluncus, которые вы-
являются в совокупности с филогенетически родственными, но не связанными с БВ бактериями рода Corynebac
terium. Низкое содержание лактобацилл (< 10 % от общей бактериальной массы) в совокупности с повышенным 
содержанием Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas (> 1 %), и/или Eubacterium (> 2 %), и/или Sneathia/
Leptotrichia/Fusobacterium (> 0,1 %), и/или Megasphaera/Veillonella/Dialister (> 0,1 %), и/или Lachnobacterium/Clos
tridium (> 0,1 %), и/или Peptostreptococcus (> 0,1 %), и/или Atopobium vaginae (> 0,2 %) определяли БВ с  чувстви-
тельностью 99 % и специфичностью 93 %. Заключение. Разработаны критерии диагностики БВ с применением 
теста Фемофлор-16, которые позволяют с чувствительностью 99 % и специфичностью 93 % установить БВ или 
исключить его. Данные критерии БВ и критерии производителей теста Фемофлор-16 для категории выраженного 
анаэробного дисбиоза в значительной степени описывают одну и ту же категорию микробиоценоза влагалища.
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 ■ Background. Bacterial vaginosis is disturbance of the balance of the vaginal microflora, associated with a number of 
infectious diseases of the urogenital tract and adverse pregnancy outcomes. In this country, for the detection of vaginal 
dysbiotic conditions, the test Femoflor-16 (DNA-Technology, Moscow) is widely used, however interpretation algorithms 
of this test do not include the category of BV. Aim. The study aimed to elaborate diagnostic criteria for the detection of 
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Введение
Бактериальный вагиноз (БВ)  — основная 

причина патологических выделений из вла-
галища у  женщин репродуктивного возраста. 
Исследования последних лет показывают, что 
БВ сопряжен с  рядом воспалительных забо-
леваний органов мочеполового тракта и  яв-
ляется одной из частых причин осложнений 
беременности [1–4]. Распространенность за-
болевания широко варьирует (от 7 до 68 %) 
в зависимости от региона, этнической/расовой 
принадлежности, а также обследуемой популя-
ции [5].

Основным методом клинической диагности-
ки БВ является метод Амселя [6]. Для лаборатор-
ной диагностики используют главным образом 
метод Нуджента, основанный на определении 
бактериальных морфотипов при микроскопии 
окрашенных по Граму препаратов [7]. В нашей 
стране эти методы используются очень редко.

Бактериальный вагиноз представляет со-
бой нарушение баланса между физиологиче-
ской микрофлорой влагалища, представленной 
преимущественно лактобациллами, и  условно 
патогенной микрофлорой, в норме обнаружи-
ваемой во влагалище в небольшом количестве. 
Применительно к  таким состояниям в  отече-
ственной литературе часто используется тер-
мин «дисбиоз влагалища». Другим известным 
дисбиозом влагалища является аэробный ва-
гинит (АВ). Сходство БВ с  АВ заключается 
в том, что при обоих состояниях наблюдается 
уменьшение количества лактобацилл, приво-
дящее к  снижению концентрации молочной 
кислоты и, соответственно, повышению рН 
среды влагалища, и  их замещение условно 
патогенными микроорганизмами. Различия 

между этими заболеваниями существенны. Для 
БВ характерны отсутствие воспаления и  при-
сутствие большого количества анаэробной 
микрофлоры (типично выявляются Gardnerella 
vaginalis, Atopobium vaginae, представители ро-
дов Prevotella, Megasphaera, Leptotrichia, Sneatia, 
Mobiluncus и  др.). Аэробный вагинит в  его 
типичном проявлении характеризуется повы-
шенным воспалительным ответом и/или вы-
раженными признаками атрофии эпителия 
влагалища и наличием умеренного количества 
комменсальной кишечной микрофлоры [8]. 
Чаще всего при АВ выявляются стрептокок-
ки (до 59 % случаев), Staphylocuccus aureus (до 
42 %), коагулазаотрицательные стафилококки 
(до 37 %), Escherichia coli (до 23 %) [9].

В нашей стране в  последние годы для вы-
явления дисбиотических состояний влагали-
ща широко используется тест отечественного 
производства Фемофлор-16 (ДНК-Технология, 
Москва). Тест основан на мультиплексной коли-
чественной ПЦР в реальном времени. С помо-
щью теста определяют тотальную концентрацию 
бактериальной ДНК — общую бактериальную 
массу (ОБМ) и  концентрацию (абсолютную 
и относительную) следующих видов/родов ми-
кроорганизмов: Lactobacillus, Enterobacteriaceae, 
Streptococcus, Staphylococcus, Gardnerella vagina
lis/Prevotella bivia/Porphyromonas, Eubacterium, 
Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium, Megasphaera/
Veillonella/Dialister, Lachnobacterium/Clostridium, 
Corynebacterium/Mobiluncus, Peptostreptococcus, 
Atopobium vaginae. По соотношению этих бак-
терий определяется состояние микробиоце-
ноза влагалища  — нормоценоз или дисбиоз. 
Дисбиоз, в  свою очередь, оценивается по сте-
пени выраженности (умеренный или выражен-

BV using Femoflor-16 test. Materials and methods. Women of reproductive age addressing a gynecologist with vaginal 
discharge were enrolled in the study. For clinical diagnosis of BV, the Amsel criteria were used, laboratory analysis for 
BV was performed via microscopic investigation of vaginal discharge using the Nugent score. Samples of vaginal dis-
charge from all women were analyzed with the test Femoflor-16, intended for characterizing vaginal microbiocenosis 
using multiplex quantitative real-time PcR. Results. A total of 280 women were included in the study. BV was diagnosed 
in 86 women (31%) using the Amsel criteria, and in 81 women (29%) using the Nugent score. All groups of anaerobic 
bacteria included in Femoflor-16 test were shown to be associated with BV, with the exception of bacteria of the genus 
Mobiluncus, which are detected together with phylogenetically related but not BV-associated bacteria of the genus Cory
nebacterium. A low amount of lactobacilli (< 10% of total bacterial load) coupled with an elevated amount of Gardnerella 
vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas (> 1%) and/or Eubacterium (> 2%) and/or Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium 
(> 0.1%) and/or Megasphaera/Veillonella/Dialister (> 0.1%) and/or Lachnobacterium/Clostridium (> 0.1%) and/or Pepto
streptococcus (> 0.1%) and/or Atopobium vaginae (> 0.2%) detected BV with a sensitivity of 99% and specificity of 93%. 
Conclusions. criteria for BV diagnosis using the test Femoflor-16 have been elaborated, which enable to detect BV or 
exclude it with a sensitivity of 99% and specificity of 93%. These criteria for BV and criteria of the test manufacturers for 
severe anaerobic dysbiosis determine to a large extent the same category of the vaginal microbiocenosis.

 ■ Keywords: bacterial vaginosis; Femoflor-16; lactobacilli; anaerobic bacteria.
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ный дисбиоз) и  преобладанию аэробной или 
анаэробной условно патогенной микрофлоры 
(аэробный или анаэробный дисбиоз соответ-
ственно). Кроме того, оценивается абсолютная 
концентрация микроорганизмов Mycoplasma 
hominis, Ureaplasma и  Candida, наличие ДНК 
которых в  концентрации > 104 геном-эквива-
лентов в образце в отсутствие другой условно 
патогенной микрофлоры дает основание отно-
сить нормоценоз к категории условного.

Алгоритмы интерпретации результатов те-
ста Фемофлор-16 не включают категорию БВ. 
Однако для ведения пациента, основанного 
на принципах доказательной медицины, лабо-
раторное заключение должно давать инфор-
мацию, позволяющую с  высокой точностью 
установить или опровергнуть определенный 
общепринятый диагноз. Целью исследования 
явилась разработка диагностических критериев 
определения БВ при анализе отделяемого вла-
галища тестом Фемофлор-16.

Материалы и методы
В исследовании участвовали женщины ре-

продуктивного возраста, обратившиеся к аку-
шеру-гинекологу с  жалобами на дискомфорт 
и  выделения из половых путей в  поликлини-
ческое отделение ФГБНУ «Научно-исследова-
тельский институт акушерства, гинекологии 
и репродуктологии им. Д.О. Отта» и СПб ГБУЗ 
«Городская поликлиника № 34». Критериями 
исключения являлись беременность и  приме-
нение антибактериальных препаратов в  тече-
ние последних четырех недель.

Клиническим материалом для исследова-
ния служило отделяемое влагалища, которое 
получали с помощью двух дакроновых тампо-
нов. Содержимое одного тампона наносили на 
предметное стекло для микроскопического ис-
следования. Содержимое второго тампона ис-
пользовали для анализа с  применением теста 
Фемофлор-16.

Для клинической диагностики БВ использо-
вали критерии Амселя [6] с небольшой модифи-
кацией, заключавшейся в том, что для определе-
ния ключевых клеток в отделяемом влагалища 
использовали не нативный, а  окрашенный по 
Граму препарат. При выполнении как минимум 
трех из четырех критериев, а именно наличия 
специфических выделений из влагалища, повы-
шенного pH влагалища (> 4,5), положительного 
аминного теста; наличия «ключевых» клеток 
при микроскопическом исследовании отделяе-
мого влагалища, устанавливали диагноз БВ.

Лабораторный анализ на БВ производили 
путем исследования отделяемого влагалища 
с  применением метода Нуджента [7]. В окра-
шенных по Граму препаратах определяли сле-
дующие бактериальные морфотипы: крупные 
грамположительные палочки (морфотип лак-
тобациллы), небольшие грамотрицательные 
или грамвариабельные кокки и коккобациллы 
(морфотип Gardnerella и  Bacteroides) и  грамо-
трицательные или грамвариабельные изогну-
тые палочки (морфотип Mobiluncus). В зависи-
мости от суммы баллов образцы расценивали 
как нормальную микрофлору (число баллов от 
0 до 3), промежуточную микрофлору (число 
баллов от 4 до 6) и БВ (число баллов от 7 до 10).

Анализ образцов отделяемого влагалища 
с  использованием теста Фемофлор-16 прово-
дили в соответствии с инструкцией производи-
теля. Интерпретацию результатов осуществля-
ли с  применением алгоритма производителя 
(см. рис. 1).

При разработке диагностических критериев 
БВ количество всех микроорганизмов, за исклю-
чением M. hominis, Ureaplasma и Candida, было 
представлено как соотношение концентрации 
их ДНК к  ОБМ в  долях единицы. Количество 
M. hominis, Ureaplasma и Candida представляли 
в  абсолютных значениях концентрации ДНК 
(геном-эквивалентов в образце). Для изучения 
ассоциации микроорганизмов/групп микроор-
ганизмов, определяемых тестом Фемофлор-16, 
с  БВ проводили анализ корреляции их коли-
чества с  клиническими и  микроскопически-
ми показателями БВ: числом баллов по шкале 
Нуджента, суммой положительных критериев 
Амселя и  со значениями рН влагалища. Для 
оценки способности потенциальных бактери-
альных маркеров, определяемых с применени-
ем теста Фемофлор-16, правильно классифи-
цировать образцы с нормальной микрофлорой 
и БВ использовали ROc-анализ (ROc — receiver 
operating characteristic). Оптимальный порог 
содержания бактерий определяли по макси-
мальной пропорции правильно классифици-
рованных образцов. Статистический анализ 
результатов осуществляли с  использовани-
ем статистических пакетов Statistica (StatSoft) 
и SPSS (IBM).

Результаты
В исследование было включено 280 женщин 

в возрасте от 20 до 45 лет (29 ± 5,7 года). С ис-
пользованием критериев Амселя БВ был выяв-
лен у  86 женщин, 194 женщины не имели БВ. 
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Согласно классификации вагинальных проб 
по методу Нуджента 172 образца были при-
числены к категории нормальной микрофлоры, 
27  — промежуточной микрофлоры, 81  — БВ 
(табл. 1).

Пробы от всех женщин были протестиро-
ваны с  использованием теста Фемофлор-16. 
Результаты 10 проб были признаны невалид-

ными ввиду низкого значения контроля взя-
тия материала и исключены из анализа. Таким 
образом, в анализ было включено 270 проб. Из 
них 164 пробы были из категории нормаль-
ной микрофлоры по Нудженту, 26  — проме-
жуточной микрофлоры и 80 — БВ. В соответ-
ствии  с  алго ритмами интерпретации резуль-
татов теста Фемофлор-16 100 случаев были 

Рис. 1. Алгоритм интерпретации результатов теста Фемофлор-16
Fig. 1. Algorithm of interpretation of Femoflor-16 test results
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классифицированы как нормоценоз, 24  — ус-
ловный нормоценоз, 45 — умеренный дисбиоз 
(44 — анаэробный, 1 — аэробный), 101 — выра-
женный дисбиоз (90 — анаэробный, 8 — аэроб-
ный, 3 — смешанный) (табл. 2).

Для изучения ассоциации микроорганиз-
мов/групп микроорганизмов, определяемых 
тестом Фемофлор-16, с  БВ был проведен ана-
лиз корреляции их количества с  клинически-
ми и  микроскопическими показателями БВ, 
а  именно числом баллов по шкале Нуджента, 
суммой положительных критериев Амселя и со 
значениями рН влагалища (рис. 2, 3).

Отрицательная корреляция с БВ была уста-
новлена для соотношения Lactobacillus/ОБМ. 
Анаэробные бактерии/группы бактерий пред-
сказуемо показали положительную корреляцию 
с БВ, при этом самые высокие коэффициенты 
корреляции наблюдались для групп Gardnerella 
vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas, Sneathia/
Leptotrichia/Fusobacterium и  Megasphaera/Veillo
nella/Dialister. Положительная корреляция с БВ 
также наблюдалась для M. hominis. Из бактерий, 

традиционно связываемых с БВ, Mobiluncus не 
показал значимой корреляции ни с  одним из 
показателей БВ, что может быть связано с тем, 
что эти бактерии в  тесте Фемофлор-16 вы-
являются в  совокупности с  филогенетически 
родственными, но не связанными с  БВ бакте-
риями рода Corynebacterium. Содержание ДНК 
аэробных бактерий кишечной группы (энте-
робактерий, стрептококков и  стафилококков), 
а также уреаплазм и дрожжеподобных грибов 
рода Candida ожидаемо не коррелировало с по-
казателями БВ.

Следующим этапом нашего анализа была 
оценка способности бактериальных маркеров, 
определяемых с  применением теста Фемо-
флор-16, правильно классифицировать образ-
цы с нормальной микрофлорой и БВ. Для этой 
цели был использован ROc-анализ. В качестве 
референтного стандарта применяли метод Нуд-
жента. Так как определение диагностических 
характеристик требует бинарной классифика-
ции случаев («есть болезнь» или «нет болез-
ни»), случаи промежуточной микрофлоры по 

Таблица 1
Результаты исследования отделяемого влагалища с использованием методов Амселя и Нуджента

Table 1
Results of the analysis of vaginal samples using the Amsel criteria and Nugent score

Категория по Амселю
Категория по Нудженту

Всегонормальная 
микрофлора

промежуточная 
микрофлора

бактериальный 
вагиноз

Норма 172 21  1 194

Бактериальный вагиноз   0  6 80  86

Всего 172 27 81 280

Таблица 2
Результаты исследования отделяемого влагалища с использованием метода Нуджента и теста Фемофлор-16

Table 2
Results of the analysis of vaginal samples using the Nugent score and Femoflor-16 test

Результат теста Фемофлор-16
Категория по Нудженту

Всегонормальная 
микрофлора

промежуточная 
микрофлора

бактериальный 
вагиноз

Нормоценоз  98  2  0 100

Условный нормоценоз  23  1  0  24

Умеренный анаэробный дисбиоз  37  6  1  44

Умеренный аэробный дисбиоз   1  0  0   1

Выраженный анаэробный дисбиоз   2 10 78  90

Выраженный аэробный дисбиоз   2  5  1   8

Выраженный смешанный дисбиоз   1  2  0   3

Всего 164 26 80 270
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Нудженту были исключены из анализа. В ана-
лиз включили ОБМ и относительную концен-
трацию ДНК бактерий, показавших значитель-
ную корреляцию с  БВ, а  именно лактобацилл 
и  всех групп анаэробных бактерий, за исклю-
чением Corynebacterium/Mobiluncus. Вычисляли 
значения площади под ROc-кривой, а  также 
значения чувствительности и  специфичности 
при оптимальном пороге относительной кон-
центрации ДНК.

Самую высокую диагностическую точность 
(площадь под ROc-кривой превышает значе-
ние 0,9, что рассматривается как отличная ди-
агностическая точность) продемонстрировали  
следующие маркеры: соотношение лактобацилл  
и  ОБМ (площадь под ROc-кривой 0,996), 
Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyro
monas/ОБМ (0,975), Eubacterium/ОБМ (0,942), 
Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium/ОБМ (0,907), 
Megasphaera/Veillonella/Dialister/ОБМ (0,934) 
и Atopobium vaginae/ОБМ (0,908) (рис.  4). Мар-
керы Lachnobacterium/Clostridium/ОБМ и Pepto

streptococcus/ОБМ обладали удовлетворитель-
ной (площадь под ROc-кривой 0,775) и  хо-
рошей (0,850) диагностической точностью 
соответственно. Общая бактериальная масса 
и  концентрация M. hominis показали низкую 
диагностическую точность (площадь под ROc-
кривой ниже 0,7).

Для маркеров с площадью под ROc-кривой 
выше 0,7 был рассчитан оптимальный порог 
относительной концентрации и  показатели 
чувствительности и  специфичности при дан-
ном пороге (табл. 3). Самые высокие показа-
тели чувствительности и специфичности были 
показаны для соотношения концентрации ДНК 
лактобацилл к ОБМ. При пороге < 0,1 (иными 
словами, если содержание лактобацилл в  от-
деляемом влагалища ниже 10 %) данный пока-
затель предсказывает БВ с чувствительностью 
и  специфичностью, равными 99 %. Самыми 
высокими показателями чувствительности и 
спе цифичности обладал маркер Gardnerella 
vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas/ОБМ — 

r ≥ –1 –0,80 –0,60 –0,40 –0,20 0 0,20 0,40 0,60 0,80 1

Микроорганизмы/группы микроорганизмов Число баллов 
по Нудженту

Сумма 
положительных 

критериев 
Амселя

Значение pH

Lactobacillus/ОБМ –0,845644 –0,864973 –0,777306

Enterobacteriaceae/ОБМ –0,006237 0,035311 0,015560

Streptococcus/ОБМ 0,017491 0,042239 0,012925

Staphylococcus/ОБМ 0,041019 0,025524 0,006966

Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas/ОБМ 0,590040 0,575101 0,539230

Eubacterium/ОБМ 0,444257 0,462409 0,426714

Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium/ОБМ 0,513340 0,499217 0,566818

Megasphaera/Veillonella/Dialister/ОБМ 0,562809 0,544171 0,552263

Lachnobacterium/Clostridium/ОБМ 0,365557 0,322913 0,356094

Corynebacterium/Mobiluncus/ОБМ 0,080656 0,083214 0,057871

Peptostreptococcus/ОБМ 0,109166 0,146900 0,145856

Atopobium vaginae/ОБМ 0,368134 0,375117 0,342382

Mycoplasma hominis 0,208071 0,194782 0,237958

Ureaplasma 0,095768 0,108157 0,114003

Candida 0,000785 0,000987 –0,011865

Рис. 2. Коэффициенты корреляции (r) количества микроорганизмов/групп микроорганизмов, определяемых те-
стом Фемофлор-16, с количественными показателями бактериального вагиноза. ОБМ — общая бактериальная 
масса
Fig. 2. correlation coefficients (r) of the amount of the microorganisms/groups of microorganisms detected by 
Femoflor-16 test with quantitative parameters of bacterial vaginosis. TBM — total bacterial mass
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95 и 94 % соответственно, при пороге > 0,01 (т. е. 
при содержании выше 1 %). Чувствительность 
остальных маркеров варьировала от 39 до 80 %, 
специфичность — от 93 до 99 %.

Таким образом, низкое содержание лактоба-
цилл является самым чувствительным и специ-
фичным критерием БВ. Однако необходимо 
учитывать, что при расчете диагностических 
характеристик мы исключили промежуточную 
категорию по Нудженту, в  которую входит 
большинство проб из категории «выраженный 
аэробный и смешанный дисбиоз с высоким со-
держанием аэробных бактерий», также характе-
ризующихся низким содержанием лактобацилл. 
В связи с  этим использование соотношения 
лактобацилл к  ОБМ как единственного кри-
терия может приводить к  ложноположитель-
ным результатам, хотя и  немногочисленным. 
Принимая во внимание этот факт, представ-
ляется целесообразным рассматривать микро-
флору влагалища как соответствующую БВ, 
если выполняются два условия: низкое содер-

жание лактобацилл и повышенное содержание 
(выше порога, обозначенного в табл. 3) как ми-
нимум одного из бактериальных маркеров БВ.

Для того чтобы оценить чувствительность 
и специфичность предлагаемого подхода к диа-
гностике БВ, мы включили в анализ промежу-
точную микрофлору по Нудженту, объединив 
ее с нормальной микрофлорой. Иначе говоря, 
все случаи были разделены на БВ (n = 80) и от-
сутствие БВ (n = 190). если в качестве критерия 
БВ использовали только низкое содержание 
лактобацилл, чувствительность и  специфич-
ность выявления БВ равнялись 99 и  89 % со-
ответственно (табл. 4). Когда же в  качестве 
критерия БВ использовали низкое содержание 
лактобацилл в  совокупности с  повышенным 
содержанием анаэробных бактерий, количе-
ство ложноположительных случаев ожидаемо 
уменьшилось (с 20 до 13), что привело к повы-
шению специфичности до 93 %.

Заключительным этапом нашей работы было 
сопоставление разработанных нами критериев 

r ≥ 0,001 0,010 0,025 0,050 0,100 0,150 0,200 0,350 0,500 1

Микроорганизмы/группы микроорганизмов Число баллов 
по Нудженту

Сумма 
положительных 

критериев 
Амселя

Значение pH

Lactobacillus/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Enterobacteriaceae/ОБМ 0,919 0,563 0,799

Streptococcus/ОБМ 0,775 0,489 0,833

Staphylococcus/ОБМ 0,502 0,676 0,909

Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Eubacterium/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Megasphaera/Veillonella/Dialister/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Lachnobacterium/Clostridium/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Corynebacterium/Mobiluncus/ОБМ 0,186 0,173 0,343

Peptostreptococcus/ОБМ 0,073 0,016 0,016

Atopobium vaginae/ОБМ 0,000 0,000 0,000

Mycoplasma hominis 0,001 0,001 0,000

Ureaplasma 0,116 0,076 0,061

Candida 0,990 0,987 0,846

Рис. 3. Статистическая значимость (р) корреляции количества микроорганизмов/групп микроорганизмов, опре-
деляемых тестом Фемофлор, с количественными показателями бактериального вагиноза. ОБМ — общая бакте-
риальная масса
Fig. 3. Statistical significance (р) for the correlation of the amount of the microorganisms/groups of microorganisms 
detected by Femoflor-16 test with quantitative parameters of bacterial vaginosis. TBM — total bacterial mass
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Линия отсутствия классифи-
цирующей способности  
No discrimination
ОБМ  
(0,609)

Лактобациллы/ОБМ 
(0,996)

Gardnerella vaginalis/Prevotella 
bivia/Porphyromonas spp/ОБМ 
(0,975)
Eubacterium spp/ОБМ 
(0,942)

Sneathia spp/Leptotrichia spp/
Fusobacterium spp/ОБМ  
(0,907)
Megasphaera spp/ 
Veillonella spp/Dialister spp/
ОБМ (0,934)
Lachnobacterium spp/ 
Clostridium spp/ОБМ 
(0,775)
Peptostreptococcus spp/ОБМ  
(0,850)

Atopobium vaginae/ОБМ 
(0,908)

Mycoplasma hominis 
(0,652)

Рис. 4. ROc-анализ способности бактериальных маркеров, определяемых тестом Фемофлор-16, выявлять бак-
териальный вагиноз. Чем ближе ROc-кривая к  верхнему левому углу (точка 100 % чувствительности и  100 % 
специфичности), тем выше точность классификатора
Fig. 4. ROc-analysis of the capability of the bacterial markers detected by Femoflor-16 test to diagnose bacterial 
vaginosis. The closer ROc-curve is to the left upper corner (the point of 100 % sensitivity and 100 % specificity), the 
higher accuracy of the classifier 

Таблица 3
Диагностическая точность бактериальных маркеров, выявляемых с применением теста Фемофлор-16,  
для определения бактериального вагиноза

Table 3
Diagnostic accuracy of the bacterial markers detected by Femoflor-16 test for bacterial vaginosis

Бактерии Площадь под 
ROc-кривой 

Оптимальный 
порог 

Чувствитель-
ность, %

Специфич-
ность, %

Лактобациллы/ОБМ 0,996 < 0,1 99 99

Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/
Porphyromonas/ОБМ 0,975 > 0,01 95 94

Eubacterium/ОБМ 0,942 > 0,02 83 93

Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium/ОБМ 0,907 > 0,001 68 99

Megasphaera/Veillonella/Dialister/ОБМ 0,934 > 0,001 80 96

Lachnobacterium/Clostridium/ОБМ 0,775 > 0,001 39 97

Peptostreptococcus/ОБМ 0,850 > 0,001 61 94

Atopobium vaginae/ОБМ 0,908 > 0,002 76 99

Примечание: ОБМ — общая бактериальная масса
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выявления БВ с  критериями производителя 
теста для выраженного анаэробного дисбиоза, 
который неформально приравнивается к  БВ. 
Из 92 проб, интерпретированных нами как БВ, 
87 проб были отнесены к категории выражен-
ного анаэробного дисбиоза, 2 — выраженного 
аэробного дисбиоза, 3 — выраженного смешан-
ного дисбиоза. В то же время 3 из 90 проб из 
категории выраженного анаэробного дисбиоза 
были интерпретированы нами как отсутствие 
БВ (табл. 5). Таким образом, разработанные 
в  данном исследовании диагностические кри-
терии БВ и  критерии, разработанные произ-
водителями теста Фемофлор, в  значительной 
степени описывают одну и  ту же категорию 
микробиоценоза влагалища.

Обсуждение результатов
В последние годы молекулярные методы 

 активно внедряются в  диагностику урогени-
тальных инфекций, в том числе ассоциирован-
ных с  условно патогенными микроорганизма-
ми. Условно патогенная микрофлора влагалища 
является частью эндогенной (нормальной) ми-
крофлоры, поэтому при анализе связанных 
с  ней дисбиотических состояний необходи-
мо учитывать ее количественный состав. Тест 
Фемофлор-16, основанный на количественной 
ПЦР в  реальном времени, был внедрен в  кли-
ническую лабораторную диагностику в  2009 г. 
и нашел достаточно широкое применение. Тест 
обладает рядом преимуществ перед традицион-
ными методами выявления нарушений микро-

Таблица 4
Чувствительность и специфичность диагностических критериев бактериального вагиноза  
с использованием теста Фемофлор-16

Table 4
Sensitivity and specificity of the diagnostic criteria for bacterial vaginosis using Femoflor-16 test

Критерии

Категория по Нудженту

Чувстви-
тельность, % 

Специфич-
ность, % 

отсутствие бакте-
риального ваги-

ноза (нормальная 
и промежуточная 

микрофлора)

бактериаль-
ный вагиноз

Низкое содержание 
лактобацилл

Нет 170  1
99 89

Да  20 79
Низкое содержание 
лактобацилл в совокупности 
с повышенным содержанием 
анаэробных бактерий 

Нет 177  1
99 93

Да  13 79

Таблица 5
Сопоставление категорий микробиоценоза влагалища, определенных с помощью критериев  
бактериального вагиноза, и результатов теста Фемофлор-16

Table 5
Comparison of the categories of the vaginal microbiocenosis determined using the criteria for bacterial  
vaginosis with the results of Femoflor-16 test

Результат теста Фемофлор-16

Разработанные в данном исследовании 
критерии бактериального вагиноза

Всего
отсутствие бактери-

ального вагиноза
бактериальный 

вагиноз

Нормоценоз 100  0 100
Условный нормоценоз  24  0  24
Умеренный анаэробный дисбиоз  44  0  44
Умеренный аэробный дисбиоз   1  0   1
Выраженный анаэробный дисбиоз   3 87  90
Выраженный аэробный дисбиоз   6  2   8
Выраженный смешанный дисбиоз   0  3   3
Всего 178 92 270
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биоценоза влагалища  — бактериологическим 
и  микроскопическим. его преимущества перед 
обоими методами заключаются в высоком уров-
не стандартизации анализа и  интерпретации 
результатов, исключении фактора субъективно-
сти, точной количественной оценке. От бакте-
риологического метода тест Фемофлор-16 отли-
чается также быстротой анализа, возможностью 
выявлять некультивируемые и трудно культиви-
руемые микроорганизмы. Далее, тест позволяет 
дифференцировать бактерии, имеющие сходные 
морфотипы и поэтому неразличимые при бак-
териоскопии. Суммируя вышесказанное, можно 
утверждать, что тест дает возможность быстрой, 
объективной, стандартизованной характеристи-
ки микробиоценоза влагалища.

Лабораторное заключение исследования 
отделяемого влагалища тестом Фемофлор-16 
включает следующие основные категории ва-
гинальной микрофлоры: нормоценоз (включая 
условный нормоценоз), умеренный дисбиоз 
(анаэробный и аэробный) и выраженный дис-
биоз (анаэробный и  аэробный). Инициируя 
данное исследование, мы исходили из убежде-
ния, что тест Фемофлор-16 обладает потенци-
алом достаточно точно выявлять два основных 
нарушения баланса вагинальной микрофло-
ры — БВ и АВ. Данную работу мы посвятили 
разработке критериев диагностики БВ. По на-
шему мнению, с помощью теста возможно, по-
сле разработки соответствующих критериев, 
с высокой долей определенности выявлять тип 
вагинальной микрофлоры, соответствующий 
аэробному вагиниту (для точной диагностики 
аэробного вагинита необходима также оценка 
воспалительной реакции).

Первым этапом нашего анализа была оцен-
ка ассоциации выявляемых микроорганизмов/
групп микроорганизмов с БВ. Все группы ана-
эробных бактерий, за исключением группы 
Corynebacterium/Mobiluncus, коррелировали в 
той или иной степени с БВ. Оба рода бактерий 
принадлежат порядку Actinomycetales класса 
Actinobacteria, однако Mobiluncus spp. ассо-
циирован с  БВ, а  Corynebacterium spp.  — нет. 
Результаты метагеномных исследований микро-
флоры влагалища свидетельствуют, что содер-
жание бактерий рода Corynebacterium в некото-
рых случаях, хоть и немногочисленных, может 
быть существенным, выше 10 % [10]. В  связи 
с  этим совокупное выявление Mobiluncus spp. 
и  Corynebacterium spp. может приводить к  не-
обоснованному заключению о дисбиотическом 
состоянии влагалища.

Далее, нами были разработаны критерии, 
которые позволяют с чувствительностью 99 % 
и  специфичностью 93 % установить диагноз 
БВ или исключить его. Необходимо отметить, 
что при оценке разработанных критериев мы 
объединили категории нормальной и  проме-
жуточной микрофлоры по Нудженту, опре-
делив эту сборную категорию как отсутствие 
БВ. Известно, что категория промежуточной 
микрофлоры по Нудженту неоднородна по сво-
ему составу, и  на сегодняшний день нет еди-
ного мнения относительно ведения пациенток 
с  данной категорией вагинальной микрофло-
ры. Полагают, что эта категория содержит по 
большей части микрофлору, соответствующую 
аэробному вагиниту, а  также действительно 
промежуточную микрофлору, т. е. переходную 
от нормы к  БВ [8]. Наши результаты служат 
этому косвенным подтверждением: 5 из 8 слу-
чаев (63 %) выраженного аэробного дисбио-
за, определенных тестом Фемофлор-16, вошли 
в  категорию промежуточной микрофлоры по 
Нудженту. Важно отметить, что при сопостав-
лении результатов тестирования на БВ с  ис-
пользованием разработанных нами критериев 
и  тестирования на выраженный анаэробный 
дисбиоз (неформально приравнивается к  БВ) 
с  использованием критериев производителя 
теста количество дискордантных результатов 
было относительно небольшим.

еще одним побудительным мотивом для 
данного исследования послужили трудности, 
испытываемые клиницистами при интерпре-
тации категории умеренного дисбиоза, которая 
подразумевает промежуточное состояние меж-
ду нормоценозом и  выраженным дисбиозом. 
Особенно проблематичной является категория 
умеренного анаэробного дисбиоза, так как она 
выявляется довольно часто. Так, в  нашем ис-
следовании 44 из 270 случаев (16 %) были отне-
сены к этой категории. Сравнение результатов 
теста Фемофлор-16 и  метода Нуджента пока-
зало, что подавляющее большинство проб из 
категории умеренного анаэробного дисбиоза 
(37 из 44, 84 %) были классифицированы как 
нормальная микрофлора по шкале Нуджента 
и только 6 случаев (14 %) были отнесены к ка-
тегории промежуточной микрофлоры, и  один 
случай (2 %) — к категории БВ. На наш взгляд, 
категория промежуточного состояния, опре-
деляемая тестом Фемофлор-16 как умерен-
ный дисбиоз, должна быть сужена и включать 
 только пограничные, трудно интерпретируемые  
случаи.
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В порядке дискуссии хотелось бы отметить 
существенный потенциал теста Фемофлор-16 
для анализа вагинальной микрофлоры в науч-
ных целях, который, на наш взгляд, несколько 
ограничен тем, что Gardnerella vaginalis  — фа-
культативный анаэроб, представитель поряд-
ка Bifidobacteriales класса Actinobacteria  — вы-
является в  совокупности с  Prevotella bivia 
и Porphyromonas spp. — облигатными анаэроб-
ными бактериями порядка Bacteroidales класса 
Bacteroidetes. К ограничениям подобного рода 
также можно отнести уже упомянутое совмест-
ное выявление бактерий рода Corynebacterium 
с бактериями рода Mobiluncus.

Таким образом, нами разработаны кри-
терии диагностики БВ с  применением теста 
Фемофлор-16, предназначенного для характе-
ристики микробиоценоза влагалища. Низкое 
содержание лактобацилл (< 10 % от общей бак-
териальной массы) в совокупности с повышен-
ным содержанием Gardnerella vaginalis/Prevotella 
bivia/Porphyromonas (> 1 %), и/или Eubacterium 
(> 2 %), и/или Sneathia/Leptotrichia/Fusobacterium 
(> 0,1 %), и/или Megasphaera/Veillonella/Dialister 
(>  0,1 %), и/или Lachnobacterium/Clostridium 
(>  0,1 %), и/или Peptostreptococcus (>  0,1 %), и/
или Atopobium vaginae (> 0,2 %) определяют БВ 
с  чувствительностью 99 % и  специфичностью 
93 %. Данные критерии БВ и критерии, разра-
ботанные производителями теста Фемофлор-16 
для категории выраженного анаэробного дис-
биоза, в значительной степени описывают одну 
и ту же категорию микробиоценоза влагалища. 
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