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Введение
Невынашивание беременности  — основ-

ная причина перинатальной заболеваемости 
и  смертности во всем мире и  одна из важ-
нейших проблем практического акушерства. 

Согласно данным ВОЗ частота встречаемости 
данной патологии в  разных странах остается 
стабильно высокой и  составляет 10–25 % от 
всех выявленных беременностей (20–25 %  — 
самопроизвольные выкидыши, 5–10 % — пре-
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 ■ Дисбиоз влагалища — одна из ведущих причин неблагоприятных исходов беременности. Основная роль в под-
держании постоянства микробиоценоза влагалища принадлежит лактобациллам. Инфекционный процесс мо-
гут вызвать как патогенные, так и условно-патогенные микроорганизмы, однако в подавляющем большинстве 
случаев возбудителями генитальной инфекции являются представители нормальной микрофлоры. Нарушение 
микробиоценоза влагалища в  сочетании с  несостоятельностью цервикального барьера ведет к  миграции бак-
терий в  амниотическую полость и  запуску патологических механизмов, приводящих к  прерыванию беремен-
ности. В статье представлены современные данные о  роли инфекционного фактора в  генезе невынашивания 
беременности. Рассмотрен вопрос о способности Lactobacillus iners предрасполагать к развитию патологической 
влагалищной микрофлоры. Уделено внимание основным подходам к профилактике и лечению дисбиотических 
нарушений. Затронут вопрос о применении бактериофагов в акушерстве и гинекологии.

 ■ Ключевые слова: микробиоценоз влагалища; преждевременные роды; самопроизвольный выкидыш; бактери-
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 ■ Vaginal dysbiosis is one of the leading causes of adverse pregnancy outcomes. The main role in maintaining the con-
stancy of vaginal microbiocenosis belongs to lactobacilli. The infection process can be caused by both pathogenic and 
opportunistic microorganism, however, in the vast majority of cases vaginal infections is associated with the normal 
microflora. Violation of microbiocenosis of the vagina in combination with a cervical barrier failure leads to migration 
of bacteria in the amniotic cavity and the launch of the pathological mechanisms leading to pregnancy loss. The paper 
presents current data on the influence of vaginal infection on pregnancy loss. Consider the ability of Lactobacillus iners 
predispose to the development of pathological vaginal microflora. Attention was paid to the basic approaches to preven-
tion and treatment of dysbiotic disorders. Discussion on the use of bacteriophages in obstetrics and gynecology.
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ждевременные роды). При этом около 80 % от 
всех случаев самопроизвольного прерывания 
беременности происходит в I триместре.

В современном представлении генез невы-
нашивания беременности основывается на 
многообразии этиологических факторов, сре-
ди которых инфекционные заболевания явля-
ются одной из наиболее частых причин [1, 2]. 
Результаты исследований свидетельствуют 
о  чрезвычайно важной роли вагинального 
микробиома в  осуществлении сексуальной и 
репродуктивной функций женщины и  о не-
обходимости поддержания физиологической 
микро биоты на протяжении всей беременности.

Вагинальный микробиом
Вагинальный микробиом насчитывает бо-

лее 300 видов микроорганизмов и  находится 
в тесной связи со структурными компонентами 
влагалища. Влагалище покрыто многослойным 
плоским неороговевающим эпителием, который 
подвержен циклическим изменениям в ответ на 
действие половых гормонов. Эстрогены спо-
собствуют насыщению эпителия гликогеном, 
который микроорганизмы, способные к  его 
метаболизму, используют в  качестве основ-
ного питательного субстрата [2, 3]. Основная 
роль в поддержании постоянства микробиоце-
ноза влагалища принадлежит лактобациллам. 
Они выполняют барьерную функцию, пре-
пятствуя размножению условно-патогенных 
и  появлению чужеродных микро организмов 
за счет продукции перекиси водорода, молоч-
ной кислоты, бактериоцинов, эндобиотиков [4]. 
В частности, молочная кислота, в  отличие от 
других одновременно присутствующих ком-
понентов, обеспечивающих закисление среды, 
ингибирует рост бактерий, связанных с  бак-
териальным  вагинозом  (БВ)  [5]. Кроме того, 
молочная кислота стимулирует активацию 
Т-хелперов 17-го типа, относящихся к  под-
классу ТН-лимфоцитов, а  также созревание 
дендритных клеток и индуцирует синтез гамма-
интерферона [6]. Установлено, что повышение 
рН секрета выше 4,5 сопровождается снижени-
ем концентрации физиологических бактерий 
и  заметным увеличением уровня условно-па-
тогенной микрофлоры, что вызывает риск раз-
вития патологических изменений в  вагиналь-
ном микробиоценозе [3, 7]. Эстрогензависимая 
способность лактобацилл к  адгезии на эпите-
лиальных клетках влагалища помогает им обес-
печивать колонизационную резистентность 
вагинального биотопа. Лактобациллы покры-

вают стенки влагалища сплошным слоем, соз-
давая биопленку и препятствуя адгезии других 
микроорганизмов. С  использованием метаге-
номного анализа установлено наличие в ваги-
нальном микробиоме около 20 видов лактоба-
цилл [8]. При этом доминирующими являются 
четыре вида группы Lactobacillus acidophilus: 
L. crispatus, L. jensenii, L. gasseri и L. iners [9].

Зачастую у женщины преобладают штаммы 
одного вида лактобацилл. Однако одновремен-
ное присутствие во влагалище здоровой жен-
щины нескольких видов лактобацилл способ-
ствует расширению спектра защитных свойств 
микробиоценоза.

Установлено, что наличие лактобацилл, 
продуцирующих высокий уровень перекиси 
водорода, ассоциировано с  низкой частотой 
БВ, преждевременных родов и  послеродовых 
инфек ционных осложнений [10, 11]. Изучение 
генотипических и биохимических свойств ваги-
нальных лактобацилл показало, что L. crispatus, 
L. jensenii и  L. vaginalis представляют собой 
наиболее часто встречающиеся виды перекиси 
продуцирующих лактобацилл [12]. 

Особое место среди лактофлоры занимает 
L. iners. Существование данного вида лактоба-
цилл впервые описал E. Falsen et al. в 1999 г. [13]. 
Относительно позднее открытие этого вида 
было связано с  особенностями культивирова-
ния L. iners, поскольку ее рост осуществляется 
только в кровяном агаре, а не в MRS или Rogosa 
агаре, которые используются повседневно для 
культивирования других видов лактобацилл. 
Первые данные о выделении L. iners у женщин 
без признаков нарушения микрофлоры вла-
галища появились в  2002 г. [14]. Дальнейшие 
исследования показали, что данный вид часто 
встречается при БВ, обнаруживается у женщин 
с антенатальными потерями плода в анамнезе 
[15, 16]. Однако L. iners нередко встречается 
в  качестве доминирующего вида и  при нор-
моценозе [17], но, в  отличие от других видов 
лактобацилл, L. iners не препятствует раз-
множению условно-патогенной микрофлоры. 
S. Witkin et al. (2013) определили низкий уро-
вень концентрации молочной кислоты во вла-
галище у  женщин, в  составе микробиоценоза 
которых доминирует L. iners, и затем подтвер-
дили это в лабораторных исследованиях и ре-
зультатами анализа генома данного вида [18]. 
Эта особенность данного вида является одним 
из факторов распространенности  БВ у  таких 
женщин. R. Rampersaud et al. (2011) выделили 
и  охарактеризовали токсин инеролизин, вы-
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деляемый L. iners, аналогичный интермедили-
зину Streptococcus intermedius и  вагинолизину 
G. vaginalis, роль которых в патогенезе дисбио-
тических процессов доказана [19]. При этом 
происходит гибель других видов лактобацилл 
и повышение рН вагинальной среды. Это при-
водит к  размножению анаэробов, ассоцииро-
ванных с  БВ. Таким образом, преобладание 
L. iners часто наблюдается в  переходный этап 
между нормальным состоянием влагалищного 
микробиоценоза и нарушенным и может пред-
располагать к развитию патогенной влагалищ-
ной микрофлоры, что, в  свою очередь, может 
быть потенциально связано с  невынашивани-
ем беременности и преждевременными родами 
[15, 16, 20].

В состав нормальной микрофлоры влага-
лища в  небольшом количестве могут входить 
представители условно-патогенной микрофло-
ры: Gardnerella vaginalis, Mycoplasma hominis, 
Ureaplasma urealyticum, дрожжеподобные гри-
бы рода Candida и представители бактериаль-
ных родов Mobiluncus, Atopobium, Prevotella, 
Megasphaera, Dialister, Peptoniphilus, Sneathia, 
Eggerthella, Aerococcus, Finegoldia. Также резуль-
таты исследований последних лет показыва-
ют, что около 25 % здоровых женщин имеют 
«нелакто бациллярный» тип физиологического 
микробиоценоза, представленный спектром 
анаэробных бактерий [21]. Однако у всех жен-
щин с  данным вариантом микробиоценоза 
в  небольшом количестве присутствуют пред-
ставители лактофлоры. 

Наибольшего внимания, учитывая пробле-
му невынашивания беременности, заслуживает 
вопрос об изменениях микрофлоры влагалища, 
связанных с беременностью. Механизмы анти-
микробной защиты материнского организма во 
время беременности значительно отличаются 
от механизмов защиты, действующих у  небе-
ременных женщин [22]. В целом микрофлора 
влагалища у  здоровых женщин стабильна на 
протяжении всей беременности и  отличается 
меньшим разнообразием. Изменение гормо-
нального фона ведет к увеличению роста лак-
тобацилл. Среди представителей лактофлоры 
в  подавляющем большинстве присутствуют 
L. crispatus и L. iners [23]. В то же время умень-
шается количество аэробных грамположи-
тельных кокковидных и  грамотрицательных 
палочковидных бактерий, бактероидов и  дру-
гих неспорообразующих строгих анаэробов. 
Эти изменения постепенно увеличиваются 
в  течение беременности и  достигают пика 

в  III  триместре. Нарушение микробиоценоза 
влагалища в  сочетании с  несостоятельностью 
цервикального барьера ведет к миграции бак-
терий в эндо метрий и амниотическую полость 
и запуску патологических механизмов, приво-
дящих к прерыванию беременности.

Роль бактериального вагиноза 
и аэробного вагинита в генезе 
невынашивания беременности

Проблема персистирующей инфекции при 
невынашивании беременности сложна и  тре-
бует дополнительного всестороннего изучения. 
Исследования последних десятилетий свиде-
тельствуют о  том, что изменения в  микроб-
ной экосистеме нижних половых путей часто 
приводят к развитию БВ и аэробного вагинита 
[15, 24–26], которые являются факторами риска 
спонтанных абортов [28], спонтанных прежде-
временных родов [27, 29], внутриамниотиче-
ской инфекции [29], послеродового эндомет-
рита [31] и  неблагоприятных перинатальных 
исходов [27, 31]. Персистенция патогенных 
и потенциально патогенных микроорганизмов 
во влагалище и эндометрии вызывает морфо-
функциональные нарушения репродуктивной 
системы с  формированием хронического оча-
га воспаления. В результате воздействия по-
вреждающих факторов в  области трофобла-
ста развиваются иммунологические реакции, 
происходит активация диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания, приводящие 
к  развитию цитотоксических воздействий на 
трофобласт, возникновению локальных микро-
тромбозов в облас ти плацентации, что и ведет 
к  нарушению развития эмбриона и  отслойке 
хориона. Однако изменения в  составе микро-
флоры влагалища не всегда означают разви-
тие заболевания и  проявление симптомов. 
Заболевание возникает вследствие сочетания 
действия микробной вирулентности домини-
рующего вида и  врожденной иммунной вос-
приимчивости женщины.

Наиболее распространенным нарушением 
вагинальной микрофлоры является бактери-
альный вагиноз — полимикробный невоспали-
тельный синдром, развивающийся вследствие 
замещения лактофлоры во влагалище большим 
количеством условно-патогенных анаэробных 
микроорганизмов. Это одна из самых распро-
страненных форм нарушений вагинальной ми-
крофлоры у женщин репродуктивного возраста.

По данным различных авторов, заболева-
емость БВ широко варьирует и  составляет на 
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сегодняшний день 15–80 % [32]. Частота БВ 
у  беременных женщин составляет от 15 до 
38 %, при этом в I триместре беременности БВ 
встречается в 2 раза чаще, чем во II и III три-
местрах [33]. В 50 % случаев заболевание про-
текает бессимптомно. При БВ чаще всего вы-
являются Gardnerella vaginalis, Prevotella species, 
Peptostreptococcus species, Bacteroides species, 
Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum, 
Porphyromonas species, Fusobacterium species. 
Также недавние исследования с  использова-
нием молекулярно-биологических методов по-
казали, что часто при БВ обнаруживаются та-
кие некультивируемые микроорганизмы, как 
Atopobium spp., Megasphaera spp., Eggerthella, 
Leptotrichia spp., Dialister spp., бактерии, ассоции-
рованные с бактериальным вагинозом (bacterial 
vaginosis associated bacteria)  — BVAB1, BVAB2, 
BVAB3 [28]. При этом G. vaginalis и  A. vaginae 
являются специфичными микроорганизмами 
для данного заболевания [34].

Несколько реже у беременных женщин раз-
вивается аэробный вагинит (АВ). В зарубеж-
ной литературе АВ признан самостоятельной 
нозологической формой и характеризуется как 
воспалительный процесс во влагалище, воз-
никающий в  результате значительного увели-
чения численности аэробной факультативной 
патогенной флоры [35, 36]. В своей работе 
G. Donders et al. (2001) предложили использо-
вать термин «аэробный вагинит» и  выявили 
наиболее частых представителей микрофлоры, 
приводящих к развитию воспалительного забо-
левания: Streptococcus agalactiae, Staphylococcus 
aureus, Escherichia coli, Enterococcus spp., Klebsiel-
la spp. [36].

Патогенез развития самопроизвольных вы-
кидышей и  преждевременных родов на фоне 
инфекционных заболеваний нижних отделов 
полового аппарата связан с  продукцией про-
теаз, которые разрушают коллаген плодных 
оболочек, а  также фосфолипаз и  провоспа-
лительных цитокинов (интерлейкинов-1 и  -6, 
фактора некроза опухоли – альфа) вследствие 
высвобождения бактериальных эндотоксинов, 
что ведет к образованию арахидоновой кисло-
ты и  к синтезу простагландинов Е2 и  F2α, ко-
торые, воздействуя на миометрий, вызывают 
сокращения матки и развитие родовой деятель-
ности [37]. Также бактериальные фосфолипазы 
приводят к разрушению сурфактанта легочной 
ткани плода, вследствие чего у новорожденного 
ребенка могут развиться клинические проявле-
ния респираторного дистресс-синдрома [38].

В диагностике БВ и  АВ большое значение 
имеет бактериоскопическое исследование ва-
гинального отделяемого. При АВ всегда отме-
чается большое количество лейкоцитов (от 30 
и  более), ключевые клетки отсутствуют, до-
статочно много клеток слущённого эпителия 
влагалища. Микробиологическая диагностика 
позволяет идентифициро вать возбудителя за-
болевания.

Диагноз БВ может быть установлен на осно-
вании клинических данных и  лабораторных 
исследований. Для клинической диагности-
ки БВ используются критерии Амселя: нали-
чие специфических выделений, увеличение 
pH вагинального отделяемого > 4,5, положи-
тельный аминный тест, наличие «ключевых» 
клеток при микроскопическом исследовании 
нативного препарата и  в мазках, окрашенных 
по Граму  [39]. Наличие трех или четырех вы-
шеперечисленных диагностических признаков 
свидетельствуют о БВ.

В 1991 г. R.P. Nugent et al. предложили для 
диагностики БВ метод оценки соотношения 
различных бактериальных морфотипов в окра-
шенных по Граму вагинальных препаратах [40]. 
В настоящее время метод Нуджента считают 
методом выбора для диагностики БВ. Ответ 
выдается в виде баллов от 0 до 10. Нормальное 
состояние биоценоза влагалища соответству-
ет 0–3 баллам, 4–6 баллов  — промежуточное 
состояние, 7–10 баллов  — БВ. Однако клини-
ческая интерпретация промежуточных со-
стояний достаточно затруднена. Кроме того, 
микроскопическое исследование не позволяет 
идентифицировать ряд этиологически значи-
мых условно-патогенных бактерий. 

Культуральный метод для диагностики БВ 
и АВ практически не используется. Это связа-
но с тем, что ассоциированные с этими заболе-
ваниями бактерии могут присутствовать, хотя 
и в значительно меньшем количестве, у здоро-
вых женщин. Кроме того, многие ассоцииро-
ванные с БВ бактерии являются некультивиру-
емыми или трудно культивируемыми.

На сегодняшний день количественная 
полимеразная цепная реакция с  детекци-
ей результатов в  режиме реального времени 
(ПЦР  в  реальном времени) представляет со-
бой перспективный метод исследования слож-
ных микробных ассоциаций. Данный метод 
исследования указывает на то, что существует 
гораздо большее разнообразие микроорганиз-
мов, ассо циированных с БВ и АВ, чем было по-
казано с применением культуральных методов 
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исследования. Метод активно внедряется в ла-
бораторную практику для выявления условно-
патогенных микроорганизмов урогенитального 
тракта, он быстрый и  высокотехнологичный 
и позволяет выявлять широкий спектр микро-
организмов, в  том числе трудно культивиру-
емых. Молекулярные методы предоставляют 
важную новую информацию о  вагинальной 
микрофлоре и  позволяют идентифицировать 
ранее не обнаруживаемые и, следовательно, 
недооцененные микроорганизмы, такие как 
L. iners  и  A. vaginae. Однако данный метод не 
лишен недостатков, к  которым следует отне-
сти невозможность определить антибиотико-
чувствительность микроорганизмов, а  также 
невозможность оценить наличие и  степень 
местной воспалительной реакции, вследствие 
чего он не заменяет микроскопический и куль-
туральный методы. 

Результаты проведенных мировых исследо-
ваний показывают неоспоримое, чрезвычайно 
важное влияние микрофлоры генитального 
тракта на течение беременности и  родов, но 
зачастую эти данные противоречивы.

G.G. Donders (2009) классифицирует бак-
териальный вагиноз по двум подкатегориям: 
«абсолютный бактериальный вагиноз» и  «ча-
стичный бактериальный вагиноз». При этом 
в  проведенном автором исследовании было 
выявлено, что наличие «абсолютного бактери-
ального вагиноза» связано с потерями беремен-
ности на ранних сроках, в то время как наличие 
«частичного бактериального вагиноза» имело 
такое же большое влияние на исход беремен-
ности, как и  аэробный вагинит, и  приводило 
к  поздним выкидышам и  преждевременным 
родам [41].

P. Meis et al. (1995) определили связь меж-
ду БВ и преждевременными родами. В данном 
исследовании отмечается увеличение частоты 
спонтанных преждевременных родов до 35 не-
дель беременности у 19,8 % женщин с диагно-
стированным БВ в 28 недель беременности [42]. 
Несмотря на связь между БВ и  неблагопри-
ятными исходами беременности, большин-
ство исследований говорит о том, что лечение 
противомикробными препаратами бессим-
птомно протекающего БВ во время беремен-
ности не снижает частоту преждевременных 
родов [43–45]. Однако у  женщин с  другими 
факторами риска невынашивания беремен-
ности лечение оказалось успешным. В 2013 г. 
в базе данных Cochrane был представлен мета-
анализ 21  исследования с  участием беремен-

ных женщин с  БВ и  показана эффективность 
применения антибиотикотерапии для санации 
влагалища и незначительное уменьшение веро-
ятности развития преждевременных родов до 
37 недель  [44]. В  другом систематическом об-
зоре продемонстрировано уменьшение частоты 
развития позднего выкидыша и преждевремен-
ных родов у  женщин с  бессимптомным тече-
нием БВ, получавших терапию клиндамицином 
или плацебо в  сроки до 22 недель беременно-
сти [45]. R.F. Lamont et al. (2003) в своем иссле-
довании отметили, что лечение путем интрава-
гинального введения антибиотиков у  женщин 
с  патологической вагинальной микрофлорой 
значительно снижает частоту преждевремен-
ных родов [46].

Распространенность АВ у  женщин репро-
дуктивного возраста, по данным разных авто-
ров, варьирует от 5 до 24 % [47, 48]. При этом 
у  беременных частота АВ составляет от 3 до 
10 % [15, 49]. Выраженные проявления АВ во 
время беременности, как правило, отсутствуют 
вследствие определенных механизмов антими-
кробной защиты на фоне высокой концентра-
ции половых гормонов [50]. В работе J. Zodzika 
et al. (2011) обследовано 139 беременных жен-
щин, из которых только у 1 женщины наблюда-
лись выраженные острые проявления АВ, в то 
время как умеренно выраженное (подострое) 
течение заболевания наблюдалось у 10 % жен-
щин, что не имело существенных различий 
с частотой заболеваемости БВ (9,4 %) у обсле-
дуемой группы  [51]. В обследуемой группе 
из 759  беременных женщин с  низким риском 
развития акушерско-гинекологических ослож-
нений G.G. Donders et al. (2009) выявили на-
личие АВ с  преобладанием кокковой флоры 
в  8,3 %  случаев [15]. В исследовании, прове-
денном Т.Э. Карапетян et al. (2013), частота АВ 
у  беременных женщин составила 21,4 %, 
при этом ведущими возбудителями были 
Streptococcus gr.  B (62,2 %), Enterococcus faecalis 
(48,7 %) и E. coli (40, 5 %) как в монокультуре, 
так и в ассоциациях [52]. Не вызывает сомне-
ния чрезвычайно важное отрицательное влия-
ние АВ на вынашивание беременности, однако 
в отечественных и зарубежных исследованиях 
практически нет данных о  частоте снижения 
случаев перинатальных потерь на фоне лечения 
данной патологии у беременных женщин.

В связи с  этим необходимо дальнейшее 
изучение данных состояний при помощи со-
временных комплексных методов диагности-
ки патологической вагинальной микрофлоры 
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с  последующим проведением патогенетически 
обоснованной терапии для снижения случаев 
развития возможных акушерских и  гинеколо-
гических осложнений.

Основные подходы к лечению 
бактериального вагиноза 
и аэробного вагинита

Антибактериальные препараты составля-
ют основу терапии БВ и  АВ. В соответствии 
с Федеральными рекомендациями по ведению 
пациенток с  БВ необходимо проводить лече-
ние у  беременных женщин с  преждевремен-
ными родами или выкидышами в  анамнезе 
без жалоб и  клинических симптомов заболе-
вания, но при наличии результатов микроско-
пического исследования вагинального отделя-
емого, свидетельствующего о наличии БВ [53]. 
Антибиотиками выбора для лечения БВ явля-
ются метронидазол и  клиндамицин [53, 54]. 
Метронидазол  — эффективный препарат для 
лечения инфекций, вызванных большинством 
анаэробных микроорганизмов. В отличие от 
клиндамицина, метронидазол неактивен в  от-
ношении лактобацилл [55]. Однако исследова-
ния показали, что метронидазол также в  зна-
чительной степени неэффективен в отношении 
некоторых ассоциированных с БВ бактерий, та-
ких как G. vaginalis, A. vaginae, Mobiluncus  spp. 
[55, 56]. Клиндамицин имеет более широкий, 
по сравнению с метронидазолом, спектр анти-
бактериальной активности. При исследовании 
реактивности клиндамицина в  отношении 
основ ных ассоциированных с  БВ бактерий 
была продемонстрирована их высокая чувстви-
тельность к данному препарату [57]. Показано, 
что не все штаммы A. vaginae резистентны к ме-
тронидазолу. G. Togni et al. (2011) исследовали 
чувствительность A. vaginae к  метронидазолу 
и  клиндамицину и  установили, что чувстви-
тельность к метронидазолу существенно варьи-
ровала, в то время как клиндамицин ингибиро-
вал рост всех исследуемых штаммов в  низких 
концентрациях [57]. 

При беременности препаратом выбора для 
терапии БВ является клиндамицин. При этом 
во время гестации предпочтительнее мест-
ная терапия. В литературе не описано случаев 
эмбрио токсического действия клиндамицина. 
Данные об эффективности лечения БВ у бере-
менных женщин для предотвращения самопро-
извольных выкидышей и преждевременных ро-
дов в настоящее время противоречивы. Однако 
систематический обзор зарубежных рандоми-

зированных клинических исследований пока-
зал, что пероральное применение клиндамици-
на беременными женщинами с БВ до 22 недель 
гестации существенно снизило риск поздних 
выкидышей и  преждевременных родов [45]. 
Также А. Ugwumadu et al. установили, что вы-
явление и лечение БВ пероральным клиндами-
цином на сроках беременности 12–22 недели 
привело к  значительному снижению поздних 
выкидышей и  спонтанных преждевременных 
родов (12 % — в группе плацебо и 5 % — в груп-
пе лечения и 4 % — в группе плацебо и 1 % — 
в группе лечения соответственно) [58].

В настоящее время не разработаны рекомен-
дации по лечению АВ по причине отсутствия 
доказательной базы. Антибактериальные пре-
параты, используемые для терапии АВ, должны 
быть активны в отношении бактерий кишечной 
группы и  минимально активны против нор-
мальной микрофлоры влагалища [59]. Исходя 
из результатов исследования G. Tempera (2010), 
таким требованиям соответствуют канамицин 
и  фторхинолоны [59]. Однако данные препа-
раты не разрешены для использования при 
беременности вследствие эмбриотоксического 
действия. В обзоре С. Han et al. (2015) было 
продемонстрировано эффективное лечения АВ 
с использованием интравагинальных суппози-
торий, содержащих клиндамицин, который мо-
жет применяться у  беременных женщин [60]. 
По мнению G. Donders (2015), для лечения АВ 
следует использовать местную комбинирован-
ную терапию (антимикробный компонент в со-
четании с противовоспалительным компонен-
том), а  при тяжелых формах АВ может быть 
применена пероральная антибактериальная 
терапия [61].

Новые тенденции в лечении 
инфекционных заболеваний 
генитального тракта

На сегодняшний день большой проблемой 
терапии БВ является высокая частота реци-
дивирования. Это может быть связано с рези-
стентностью ассоциированных с БВ бактерий, 
в первую очередь G. vaginalis и A. vaginae, к ме-
тронидазолу или клиндамицину [62], а  также 
с  образованием биопленок, преимущественно 
из G. vaginalis и  A. vaginae [63]. Чрезвычайно 
актуаль ной задачей представляется поиск и 
разработка препаратов, способных проникать 
в биопленки и разрушать их. Данные недавнего 
исследования свидетельствуют о  способности 
лактобацилл эффективно разрушать биоплен-
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ки [64]. Таким образом, сочетание антибакте-
риальных препаратов с пробиотиками перспек-
тивно в отношении лечения БВ.

Пробиотики обладают иммуномодулирую-
щей активностью, стимулируют секрецию му-
цина и  повышение плотности межклеточных 
сочленений, что способствует усилению барьер-
ной функции слизистых оболочек. Свое анти-
микробное действие они осуществляют путем 
продукции антимикробных молекул и  конку-
рентного ингибирования патогенов. В иссле-
дованиях по изучению эффективности пробио-
тиков для лечения нарушений микрофлоры 
влагалища показано значительное увеличение 
случаев излеченности как при монотерапии, 
так и в сочетании с антибактериальными сред-
ствами. Так, D. Parent et al. (1996) в 88 % случаев 
наблюдали нормализацию микрофлоры влага-
лища в группе женщин, лечение БВ у которых 
проводилось путем интравагинального введе-
ния капсул, содержащих L. acidophilus, в  тече-
ние 4 недель [65]. Позднее было проведено два 
клинических исследования с  использованием 
пробиотиков, содержащих L.  rhamnosus GR-1 
и L. reuteri RC-14, в сравнении с применением 
метронидазола [66] и  пробиотиков, содержа-
щих L. brevis CD2, L. salivarius FV2 и L. plantarum 
FV9 [67], — с группой плацебо. Показано дву-
кратное снижение заболеваемости БВ в группе 
с  интравагинальным применением пробиоти-
ков в сравнении с группой, в которой исполь-
зовался метронидазол (65 и 33 % случаев соот-
ветственно) [66], и  выявлена эффективность 
лечения в 50 % случаев в группе с применением 
пробиотиков, содержащих L. brevis, L. salivarius 
и L. plantarum, в сравнении с группой плацебо 
(6 %) [67].

Во время беременности также продемон-
стрирована высокая эффективность пробио-
тических лактобацилл для восстановления 
нормальной микрофлоры влагалища [68]. 
N. Stojanović et al. (2012) показали эффектив-
ность длительного использования вагинальных 
лактобацилл L. rhamnosus BMX-54 во II триме-
стре беременности для профилактики наруше-
ний микробиоценоза влагалища и  снижения 
влияния нарушенной микрофлоры влагалища 
на раскрытие шейки матки и расположение пла-
центы [69]. Однако уменьшение длины церви-
кального канала к III триместру беременности 
наблюдалось как у  женщин, получавших про-
биотик, так и у женщин контрольной группы.

При анализе исследований, в  которых из-
учалось применение пробиотиков совместно 

с  анти бактериальной терапией, также отмече-
на более высокая эффективность комплексно-
го лечения, чем в группах плацебо [70]. Однако 
авто ры обращают внимание на зависимость 
эффективности пробиотиков для лечения БВ 
от определенных штаммов.

Таким образом, потенциал эффективности 
пробиотических лактобацилл для нормали-
зации микрофлоры влагалища, в  том числе 
при беременности, зависит от используемо-
го штамма и  схем терапии, и  на сегодняшний 
день необходимо проведение дополнительных 
исследований для того, чтобы рекомендовать 
их повсеместное использование.

В течение последнего десятилетия во всем 
мире отмечается рост антибиотикорезистент-
ности, связанный с ростом количества антими-
кробных средств и их повсеместным использо-
ванием. Вследствие этого ведется интенсивная 
работа по поиску новых групп антибиотиков 
и  других подходов к  лечению инфекционных 
заболеваний. В последние годы вновь возник 
интерес к возможностям терапевтического ис-
пользования бактериофагов.

Бактериофаги обладают литическим дей-
ствием, а также стимулируют факторы специфи-
ческой и неспецифической иммунной защиты: 
активируют фагоцитоз, активность нейтрофи-
лов, повышают уровень Т-лимфоцитов, что 
предупреждает хронизацию воспалительного 
процесса и его рецидивирование [71].

Основное преимущество бактериофагов 
перед антибиотиками заключается в  избира-
тельной селективности относительно одного 
вида микроорганизмов, при этом физиологи-
ческий микробиоценоз не угнетается. Кроме 
того, бактериофаги воздействуют на биоплен-
ки, не оказывают токсических и тератогенных 
эффектов, а  следовательно, безопасны во вре-
мя беременности [72]. Однако для получения 
положи тельных результатов использования 
фаготерапии необходимо предварительное ис-
следование чувствительности к ним микроор-
ганизмов.

За последние десятилетия проведено мно-
жество клинических исследований по изуче-
нию фаготерапии. S. Slopek et al. в 1987 г. про-
анализировали и  описали результаты лечения 
фагами у 550 больных, страдающих персисти-
рующей гнойной сыпью, фурункулезом, сеп-
тицемией, абсцессом, гнойными инфекциями 
дыхательных путей, гнойным перитонитом, 
при этом в 518 случаях фаготерапия использо-
валась после безуспешного лечения антибио-
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тиками. Положительный эффект наблюдался 
в среднем в 92 % случаев, при этом в 84 % слу-
чаев выявлено полное исчезновение инфек-
ционного процесса и  заживление ран [73]. 
Проводились исследования вариации литиче-
ского спектра и  особенностей перекрестной 
резистентности используемых фагов. Против 
каждого штамма бактерий выбирался опреде-
ленный тип фага с различной специфичностью 
рецепторов, что решало проблему резистент-
ности. Также использование фага в сочетании 
с антибиотиками демонстрировало лучшие ре-
зультаты, чем каждый из фагов или антибио-
тиков в отдельности [73]. Все большую значи-
мость бактериофаги приобретают в  лечении 
дисбиозов кишечника и  влагалища. В настоя-
щее время в акушерстве, гинекологии и пери-
натологии применение нашли поливалентные 
бактериофаги (бактериофаг стрептококковый, 
бактериофаг колипротейный, пиобактериофаг 
поливалентный, интести-бактериофаг) [72]. 
Ж.Д. Новаховой и  др. (2014) проведено кли-
ническое исследование применения полива-
лентного пиобактериофага Секстафаг. Среди 
пациенток с  рецидивирующими нарушени-
ями микробиоценоза влагалища эффектив-
ность монотерапии в  виде интравагинально-
го введения полифага составила 85,7 %. При 
назначении метронидазола интравагинально 
микробиологическая эффективность достига-
ла 71,4 %. Частота рецидивов бактериально-
го вагиноза и  неспецифического кольпита на 
протяжении 6 месяцев наблюдения снизилась 
в  4,2  раза после применения поливалентно-
го бактериофага  [72]. Х.А. Белопольская и  др. 
(2014) исследовали литическую активность по-
ливалентного пиофага для 122 штаммов, вы-
деленных от больных с  признаками вагиноза. 
Бактериофаги применяли без антибиотиков 
и  в  ряде случаев с  антибиотиками. Показано, 
что чувствительность условно-патогенной ми-
крофлоры влагалища к  фагам составляла от 
55  до 76 %, что подтверждает эффективность 
их применения для лечения бактериальной 
инфекции нижних отделов полового аппарата. 
Была установлена значительно более высокая 
эффективность фаготерапии по сравнению 
с  антибиотикотерапией. При этом отмечено, 
что клиническое улучшение происходило на 
3–5 суток раньше в группе, получавшей фаго-
терапию, чем в  группе, получавшей антибио-
тикотерапию. Также отмечалось значительное 
снижение случаев рецидивирования инфекции 
при монотерапии пиофагом и при сочетанной 

терапии (антибиотик + пиофаг), чем при моно-
терапии антибиотиком [74].

Таким образом, фаготерапия в современное 
время приобретает все большую значимость 
и  является новым подходом к  профилакти-
ке и  лечению инфекционных заболеваний, 
в том числе в акушерской и гинекологической 
 практике.

Заключение
Микрофлора влагалища представляет со-

бой важный фактор, обеспечивающий жен-
ское репродуктивное здоровье. Поскольку на-
рушение нормального микробиоценоза может 
приводить к  инфекционно-воспалительным 
заболеваниям генитального тракта и, следова-
тельно, к осложнениям беременности и родов, 
инфицированию новорожденных, необходимо 
своевременное выявление инфекционного про-
цесса и проведение патогенетического лечения. 
Неокончательно решен вопрос в  отношении 
значимости L. iners в генезе невынашивания бе-
ременности, что требует проведения дополни-
тельных исследований. С целью профилактики 
и  лечения дисбиозов перспективным направ-
лением в терапии представляется применение 
пробиотиков, а  для преодоления последствий 
антибиотикорезистентности  — исследование 
новых альтернативных подходов к  лечению, 
в частности применение фаготерапии.

Дополнительная информация
Информация о конфликте интересов. Автор 

декларирует отсутствие явных и  потенциаль-
ных конфликтов интересов, связанных с  пу-
бликацией настоящей статьи.
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