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Резюме
Было исследовано 557 образцов вагинального содержимого, полученных от беременных женщин в разные сроки беремен­
ности, методом количественной ПЦР (Фемофлор, НПФ ДНК-Технология, Москва). Представлена структура биоценоза вла­
галища в течение беременности. Установили, что у каждой 5-й беременности вне зависимости от срока гестации была сни­
жена доля лактобактерий в составе биоценоза за счет увеличения преимущественно количества анаэробных бактерий. По­
казана динамика количества таких участников биоценоза, как Ureaplasma spp. и Candida spp., в течение беременности. 
Ключевые слова: биоценоз влагалища, беременность, ПЦР в реальном времени.

Resume
557 vaginal samples were obtained from pregnant women and examined in quantitative real-rime PCR (Femoflor, NPF DNA-Technology, Moscow). 
Structure of vaginal biocenosis during pregnancy was shown. We found out that share of lacrobacillus was decreased in biocenosis of every 
fifth pregnant woman because of increased quantity of anaerobes. The dynamics of quantity of Ureaplasma spp. and Candida spp. was shown. 
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Введение
Биоценоз влагалища представляет собой сложную 

систему, в которую входят сотни видов микроорганизмов.
До недавнего времени существовали значительные огра­
ничения в изучении сложных микробиологических сооб­
ществ, связанные с методикой анализа, трудностью куль­
тивирования части микроорганизмов и некоторой отно­
сительностью количественной оценки.

С появлением реагентов серии Фемофлор у вра­
ча клинической лабораторной диагностики и акушера- 
гннеколога возник дополнительный инструмент для ком­
плексного исследования биоценоза влагалища, позволя­
ющий с высокой точностью н специфичностью дать ко­
личественную и качественную оценку основных участ-
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ников исследуемого биотопа. Новый метод исследования 
позволяет провести абсолютный и относительный коли­
чественный анализ, выявить степень выраженности дис- 
биотичсскнх процессов и вести динамические наблюде­
ния.

Дисбиотичсскис нарушения, такие как бактериаль­
ный вагиноз и урогенитальный кандидоз у беременных 
женщин являются факторами риска ряда патологических 
состояний: угрозы прерывания беременности, многово- 
дия, преждевременного излития околоплодных вод [1]. 
преждевременных родов [2]. Бактериальный вагиноз 
также является фактором риска развития послеродовых 
гпойно-воспалптсльных осложнений. Поданным разных 
авторов, частота послеродового 'эндометрита увеличива­
ется в 2.2-5,S раза у родильниц с бактериальным вагнно- 
зом [3]. Состояние биоценоза влагалища влияет не только 
на женщину, но п на состояние плода и новорожденного. 
Так, отмечена высокая частота гпойно-восиалпгельных 
заболеваний новорожденных в раннем неонатальном пе­
риоде в случае беременности у женщин с лнсбпотически- 
ми нарушениями во влагалище [4].
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С инслрснпсм в широкую медицинскую практи- 
к\ молекулярно-биологических методов и. в частности. 
ПЦР с детекцией результатов в режиме реального време­
ни (ПЦР-РВ). задачи комплексной (количественной н ка­
чественной) оценки сложных микробиологических сооб­
ществ перестали быть уделом научных лабораторий и мо­
гут быть решены при помошп рутинной лабораторной 
практики.

Целью настоящего исследования являлось описание 
структуры биоценоза влагалища, полученное с помощью 
количественной ПЦР. у беременных женщин в I. II и III 
триместрах.

Материалы и методы
Было исследовано 557 образцов вагинального со­

держимого. полученных от беременных женщин в раз­
ные сроки беременности. 303 образца были получены 
от беременных в 1 триместре, 144 — во втором триме­
стре и 110 — в третьем триместре. В исследование были 
включены беременные женщины в возрасте от 18 до 43 
лет (средний возраст 28,54 года), состоявшие на диспан­
серном учете по беременности в М ФЦ «Гармония» в пе­
риод с апреля 2008 по декабрь 2009 года. Из анализа ис­
ключили пробы от женщин, у которых выявляли облигат- 
но патогенные возбудители урогенитальных заболеваний 
(Chlamydia trachomatis. Trichomonas vaginalis. Neisseria 
gonorrhoea, Mycoplasma genitalium), ВИЧ или которые 
получали в течение 4 недель до обследования системную 
или местную антимикробную или антимикотичсскую те­
рапию. Представленные данные не являются репрезента­
тивными хтя всего населения, т.к. большинство беремен­
ных, включенных в исследование, проходило предграви- 
дарнос обследование и подготовку.

Материал для исследования собирали с заднебоко­
вой стенки влагалища в пробирку Эппсндорф, содержа­
щую 1 мл физиологического раствора, хранение и транс­
портировку материала проводили согласно действующим 
нормативным документам [5J. ДНК выделяли с исполь­
зованием комплекта реагентов ПРОБА-ГС (ООО «НПО 
ДНК-Тсхнология»). Исследование биоценоза влагалища 
проводили методом ПЦР с детекцией результатов в режи­
ме реального времени (ПЦР-РВ) с использованием реа­
гентов Фемофлор (ООО «НПО ДНК-Тсхнология») в де­
тектирующем амплификаторс ДТ-96 согласно инструк­
ции производителя (ООО «НПО ДНК-Тсхнология»). Ко­
личество эпителиальных клеток во взятом материале 
оценивали по результатам анализа геномной ДНК чело­
века в каждом образце. При помощи специализирован­
ного программного обеспечения рассчитывали количе­
ство (в геном-эквивалентах/мл (гэ/мл)) общей бактери­
альной массы (ОБМ), лактобаиилл и различных групп 
условно-патогенных микроорганизмов (факультатив­
но- и облигатно-анаэробных МО. микоилазм и дрожже- 
подобиых грибов). Также оценивали долю нормофлоры. 
факультативно-анаэробных микроорганизмов и анаэроб­
ных микроорганизмов в процентах среди всех выявлен­
ных бактерий. В соответствии с данными клинической 
апробации теста Фемофлор была предложена следующая

классификация видов биоценоза:
1. Нормоиеноз (абсолютный нормоценоз) —  вари­

ант биоценоза, при котором доля нормофлоры в его со­
ставе была более 90% относительно ОБМ. количество 
Ureaplasma spp.. Mycoplasma spp.. Candida spp. менее 104 
n  мл.

2. Относительный нормоценоз —  вариант биоце­
ноза. при котором доля нормофлоры в его составе была 
более 90% относительно ОБМ, количество Ureaplasma 
spp.. Mycoplasma spp., Candida spp. более 104 гэ/мл.

3. Умеренный (аэробный или анаэробный) дис­
баланс — вариант биоценоза, при котором доля лакто­
бактерий определяется в пределах 10-90% относительно 
ОБМ и увеличена доля аэробов или анаэробов.

4. Выраженный (аэробный, анаэробный или сме­
шанный) дисбаланс — вариант биоценоза, при котором 
доля аэробов или анаэробов достигает 90% относитель­
но ОБМ. а доля лактобактерий снижается менее 10% от­
носительно ОБМ.

Статистическую обработку данных проводили с по­
мощью программного пакета SPSS Statistics версии 17.0. 
В качестве меры центральной тенденции количествен­
ных признаков была выбрана медиана, а в качестве ин­
тервальной оценки - верхний и нижний квартили, т.к. ис­
следуемые выборки не подчиняются закону нормально­
го распределения.

Результаты и обсуждение
Все беременные, включенные в исследование, были 

разделены на 3 группы по триместрам: I триместр 1 по 
14 неделю, II триместр с 15 по 28 неделю, III триместр 
с 29 по 36 неделю. Структура биоценоза влагалища у бе­
ременных женщин в зависимости от срока беременности 
представлена в Таблице 1.

Нормоценоз выявили у 46,86% беременных жен­
щин в I триместре, у 45,83% —  во II триместре, у 55,45% 
—  в III триместре беременности. Относительный нор­
моценоз обнаружили у 32,34% беременных женщин в I 
триместре, у 34,72% —  во II триместре, у 26,36% —  в 
III триместре беременности. Варианты биоценоза, при 
которых доля нормофлоры в составе биоценоза была бо­
лее 90%. несколько чаще выявляли выявляли у женщин 
во II и III триместрах (80,65% и 81,81%, соответствен­
но), чем в в I триместре (79,20%).

Анализ количественной структуры биоценоза у бе­
ременных с нормоценозом выявил, что ОБМ была не­
значительно ниже во II и III триместрах за счет умень­
шения абсолютного содержание всех групп аэробных, 
факультативно-анаэробных и облигато анаэробных 
бактерий. Достоверно ниже в III триместре по срав­
нению с I триместром было абсолютное содержание 
ряда анаэробов: Eubactcrium spp., Megasphacra spp.. 
Peptostreptococcus spp.. Абсолютное количество лакто­
бактерий при этом оставалось на одном уровне (медиа­
на lg =7.6). Таким образом, доля лактофлоры в составе 
биоценоза у беременных с нормоценозом увеличивалась 
к концу беременности.

Структура относительных нормоценозов менялась в



Таблица 1. Структура биоценоза влагалища в течение беременности

1 ip i lM C C ip

N-303

II ip i lM C C ip

N=144

III ip i lM C C ip  

N=110

Нормоценоз 142 (46.86%) 66 (45.83%) 61 (55.45%)

Относительным нормоценоз 98 (32,34%) 50(34.72%) 29 (26.36%)

У м ере и 11 ы и л иебалa i re 22 (7.26"о) 16(11.11%) 11 (10.00%)

Выраженный л небаланс 41 (13.54%) 12(8.34%) 9(8.19%)

Таблица 2. Структура относительных нормоценозов в течение беременности

Тип биоценоза I триместр
N -98

II триместр
N=50

III триместр 
N=29

Относительный нормоценоз с 
Urcaplasma spp. и количестве > 104 п  мл

38(38.77°,о) 19(38%) 17 (58.62%) 0.030 
0.017 111,1

Относительный нормоценоз с Candida 
spp. в количесгве > I0J п/мл

35 (35.71%) 21 (42%) 6(20.69%) 0,041 '

Относительный нормопеиоз с 
Urcaplasma spp. и Candida spp. н 
количестве > 10J гэ/мл

25 (25.52%) 10( 20% ) 6 (20.69° о)

Таблица 3. Структура выраженных днебиоизов вагинальной микрофлоры 
у женщин в течение бсремсностн

Тин биоценоза 1 триместр 
N = 41

II триместр 
N -12

III триместр 
N = 9

Выраженный анаэробный 
дисбаланс

31 (75.61%) 10(83,33%) 4 (44.44%)

Выраженный аэробный 
дисбаланс

2 (4.87%) 2(16.66%) 3 (33.33%)

Выраженный дисбаланс 
смешанного типа

8(19.52%) 0 (0%) 2 (■»*> *>*>%)

разные сроки беременности (Таблица 2). В 1 триместре от­
носительный нормоценоз в 64,29% случаев был обуслов­
лен присутствием Urcaplasma spp. в количестве более 104 
гэ/мл, в 61,23% —  Candida spp.. Причем, в 25,52% случа­
ев выявляли оба микрорганизма. Во II триместре относи­
тельный нормоценоз в 80% случаев был обусловлен при­
сутствием Urcaplasma spp., в 62% —  Candida spp., сме­
шанную инфекцию выявили в 20% случаев. Таким об­
разом, во II триместре доля относительных иормоцено- 
зов, обусловленных смешанной инфекцией, была ниже, 
но увеличилась доля кандидозов. Mycoplasma spp. отсут­
ствовала у большинства беременных женщин вне зависи­
мости от срока беременности.

В III триместре в 79,31% случаев при относитель­
ном нормоценозе выявляли Urcaplasma spp. в количестве 
более 104 гэ/мл, в 41,38% —  Candida spp.. смешанная 
инфекция присутствовала в 20,69% случаев. Таким об­
разом, в III триместре доля относительных нормоцено­
зов. обусловленных Candida spp.. была достоверно ниже, 
а доля относительных нормоценозов. связанных с урса- 
плазменной инфекцией, достоверно выше.

При анализе количественной структуры биоценоза 
у женщин с относительным нормоценозом выявили сни­
жение во II и III триместрах как ОБМ, так и абсолютно­
го количества лактофлоры по сравнению с I триместром. 
Кроме того, в III триместре имело место статистически 
достоверное снижение количества следующих групп ана­
эробных микроорганизмов: Eubactcrium spp. (р=4*10-
4), Mcgasphacra spp. (р=4*10-4), Laclmobacterium spp. 
(p=0,002). Mobiluncus spp. (p=0,001), Atopobium vaginae 
(p=5* 10-4).

Единственным микроорганизмом, количество кото­
рого при относительном нормоценозе возрастало во II 
и III триместрах, была Urcaplasma spp. (медиана возрос­
ла с lg=4,3 до lg=4,5). Количество Candida spp. незначи­
тельно повышалось во И триместре беременности (меди­
ана возросла с lg=3,8 до lg=4,l), но достоверно снижа­
лось в III триместре (р=0,005). Полученные данные впол­
не согласовались с выявленными рахпичиями в структу­
ре относительных нормоценозов в зависимости от срока 
беременности.

Выраженный дисбаланс вагинальной мнкрофло-



ры обнаружили у 13.73% беременных в I триместре, у 
7.S0°o— во II триместре и у 7.89% — в III триместре.

В I триместре в структу ре выраженных лисбиоюв 
доминировал анаэробный дисбаланс — в 31 из 42 случа­
ев (75.61°о), аэробный дисбаланс выявляли в 15 раз реже 
— v 2 женшин (в 4,87% случаев) (Таблица 3). У 8 из 42 
женщин с выраженным дисбалансом (19,52%) выявили 
смешанный аэробно-анаэробный дисбаланс. Таким обра­
зом. в формировании большинства выраженных дисбио- 
зов в I триместре принимали участие анаэробные микро­
организмы. Во II триместре не выявили ни одного слу­
чая смешанного дисбаланса, в 83,33% случаев возникно­
вение дисбиоза было обусловлено анаэробыми микроор­
ганизмами. Структу ра выраженных дисбалансов у бере­
менных в 111 триместре отличается от таковой в I и II три­
местрах беременности. Это связано с возрастанием роли 
аэробной и факультативно-анаэробной флоры, которая 
участвовала в формировании 5 из 9 выявленных случа­
ев дисбиоза (55,5%). На долю чистых анаэробных дисба­
лансов пришлось 4 из 9 случаев.

Анализ количественного состава биоценоза вла­
галища у женшин с выраженным дисбалансом показал, 
что в I триместре ОБМ была выше, при других вариантах 
биоценоза, однако во II и III триместрах се количество 
снизилось. Количество лактофлоры было меньше ОБМ в 
10 раз и снижалось во II и III триместрах.

При выраженном дисбалансе среди анаэробов 
в I триместре в наибольших количествах выявляли 
Gardncrclla vaginalis в ассоциации с Eubactcium spp. и 
Atopobium vaginae (медианы lg=6,8, Ig=6,4, и lg=6,4 со­
ответственно). Следует отмстить, что Atopobium vaginae 
участвовал в формировании 17 из 41 случаев выраженно­
го дисбиоза (41,46%).

В меньших количествах выявляли Lachnobacterium 
spp. и Peptostreptococcus spp, Mobiluncus spp. (медианы 
lg=4.6, lg=4,7 и lg=4,0). Другие анаэробные микроорга­
низмы также выявляли у всех женщин, но в меньших 
количествах. Во II триместре в максимальных количе­
ствах обнаруживали Gardnerclla vaginalis и Eubacteium 
spp. (медианы lg=7,l и lg=6,3), количество же Atopobium 
vaginae было ниже (медиана lg=3,3). Абсолютные коли­
чества других анаэробов также стали меньше, в количе­
стве более 104 обнаруживали только Peptostreptococcus 
spp.. В III триместре продолжало снижаться количе­
ство всех анаэробных микроорганизмов за исключением 
Gardncrclla vaginalis (медиана lg=6,2).

У женщин с выраженным дисбалансом количество 
Ureaplasma spp. было выше во II и III триместрах бере­
менности (медиана увеличилась с lg=2,3 до lg=4,4), ко­
личество Candida spp. оставалось на одном уровне в те­
чение всей беременности. В III триместре увеличилось 
по сравнению с I триместром абсолютное количество 
Streptococcus spp. (Ig=2,9 и lg=3.7 в 1 и 111 триместрах со­
ответственно) и Staphylococcus spp. (Ig=3.2 и 1ц=3.0 в I 
и III триместрах соответственно), в то время как количе­
ство Enicrobactcriaccae spp. понизилось (lg=3,l и lg=2.9 в 
I и III триместрах соответственно).

Таким образом, при выраженном дисбалансе ми­

крофлоры по всех триместрах доминировала Gardncrclla 
\aginalis. В I триместре значимый вклад вносил Atopobium 
\ aginae. К концу беременности на фоне уменьшения ко­
личества всех анаэробов возрастало значение аэробных 
и факультативно-анаэробных микроорганизмов, особен­
но стрептококков.

Реже всего у беременных в I триместре выявляли 
умеренный дисбаланс - в 7, 26 %  случаев (Таблица 1). Во
II триместре доля таких женщин была выше —  11,11% 
женшин: в III триместре умеренный дисбаланс выявили 
у 10°о беременных.

При анализе количественной структуры биоценоза 
влагалища при умеренном дисбалансе отмечали увеличе­
ние ОБМ во II и III триместрах но сравнению с I триме­
стром. Одновременно увеличивалось и количество лак­
тофлоры. Среди анаэробов наибольшее значение име­
ли Gardnerella vaginalis и Eubactcium spp., причем во II 
и III триместрах количество Eubactcium spp. увеличива­
лось и к концу беременности в 10 раз превышало коли­
чество Gardncrclla vaginalis (медианы lg=6 и lg=5,l соот­
ветственно). В III триместре увеличивалось также коли­
чество Peptostreptococcus spp. и Sncathia spp..

Количества аэробов и факультативных анаэробов в 
разные сроки беременности были различными. Если ко­
личество Staphylococcus spp. было ниже в конце беремен­
ности (lg=3,3 и lg=3,0 в 1 и III триместрах соответствен­
но), то количества Streptococcus spp. (lg=2,8 и lg=3,l в 1 и
III триместрах сответственно) и представителей семей­
ства Entcrobacteriaccae (lg=3,l lg=3,3 в I и III триместрах 
соответственно), наоборот, увеличивались. Кроме того, у 
беременных с умеренным дисбалансом во II м III три­
местрах на фоне снижения количества анаэробов и уве­
личения количества аэробов увеличивалось количество 
Ureaplasma spp..

Количество Candida spp. возросло к III триместру 
у женщин с умеренным дисбалансом, причем такой тен­
денции не отмечали при других вариантах дисбиозов. Та­
ким образом, в разные сроки беременности наблюдали 
разную структуру умеренных дисбалансов» что было свя­
зано с разнонаправленными изменениями количествен­
ных показателей микроорганизмов-участников вагиналь­
ного биоценоза.

Выводы
1. Установлено, что у большинства обследован­

ных женщин в течение беременности выявляли вариан­
ты биоценоза влагалища, при которых доля нормофлоры 
в составе биоценоза была более 90%, (у 79,20%; 80,65% и 
81,81% женщин, в I, И и III триместрах соответственно). 
Причем, доля абсолютных нормоценозов была выше во II 
и III триместрах.

2. При нормоценозе во II и III триместрах ОБМ 
была незначительно ниже за счет уменьшения абсолют­
ного содержание всех групп аэробных, факультативно­
анаэробных и облигатно-анаэробных бактерий. Абсолют­
ное количество лактофлоры являлось стабильным пока­
зателем. который не менялся на протяжении беременно­
сти. Соответственно, доля нормофлоры в составе биоцс-



ною увеличивалась к концу беременности при неизмен­
ном ее абсолютном количестве.

3. У каждом 5-й беременной ( I9.I9-20.N0%) вне 
зависимости от срока беременности отмечали выражен­
ное или умеренное снижение доли лактофлоры в соста­
ве биоценоза за счет увеличения количества анаэробных 
бактерий.

4. Mycoplasma spp. отсутствовала у большинства 
беременных женщин вне зависимости от срока беремен­
ности и степени выраженности дисбиотичсских состоя­
ний. Ureaplasma spp. выявляли у беременных во всех три­
местрах. кроме того, имело место некоторое увеличение

количества этого микроорганизма во II и III триместрах.
5. Количество Candida spp. у большинства жен­

щин сохранялось без изменений в течение всей беремен­
ности. Исключение составили беременные с умеренным 
дисбалансом, для которых было характерно увеличение 
количества дрожжеподобных грибов в составе биоцено­
за влагалища к концу беременности.

6. Наибольшую вариабельность по количествен­
ному и качественному составу микрофлоры влагалища в 
течение беременности отмечали при промежуточных со­
стояниях биоценоза, а именно при относительном нор- 
моценозе и умеренном дисбалансе.*
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