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В настоящее время отмечается изменение в характере взаимоотношений человека и микроорганизмов, выра-
жающееся сменой спектра возбудителей и клинической картины заболеваний. Цель исследования – оценить осо-
бенности микроэкологии нижних отделов генитального тракта при бесплодии. Проведено микробиологическое 
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Микробиота организма играет ключевую роль 
в формировании здоровья каждого инди-
видуума. Если первоначально бактерии, 

изолируемые от человека, в первую очередь рас-
сматривались в контексте их болезнетворности, 
то сейчас общепризнана необходимость присут-
ствия индигенной микрофлоры для поддержания 
его здорового состояния [1]. Большинство пред-
ставителей бактериального сообщества находят-
ся в мутуалистических отношениях с человеком 
и эволюционируют параллельно с ним [2]. По-
казано, что между формирующейся биопленкой 
и, например, слизистой оболочкой влагалища 
возникает тесная взаимосвязь [3], что позволя-
ет объединить их в единый микробно-тканевой 
комплекс. Такой комплекс обеспечивает возмож-
ность персистенции микроорганизмам, а также 
постоянный обмен генетическим материалом, 
регуляторными молекулами, фрагментами струк-
турных генов, плазмидами. 

В ряде работ показано выраженное взаимное 
влияние компонентов ассоциативной микробиоты 
[4, 5]. Закономерности формирования ассоциаций 
остаются недостаточно изученными. Вместе с тем 
выявление причин экологической общности разных 
микроорганизмов в биотопе важно, так как расширя-
ет представления о механизмах закрепления в нем 
условно патогенной микрофлоры, характере форми-
рирующихся взаимоотношений, а также позволяет 
определять стратегию антибиотикотерапии.

В большинстве случаев изменения микробиоты 
влагалища остаются незамеченными из-за полного 
отсутствия симптомов либо минимальной выражен-
ности клинических проявлений [6], что, в свою оче-
редь, может способствовать персистенции условно 
патогенных микроорганизмов и формированию бо-
лее стойких изменений микробиоты. 

Цель исследования  – оценить особенности микро-
экологии нижних отделов генитального тракта женщин 
при бесплодии.

Материал и методы. Проведен ретроспектив-
ный анализ результатов микробиологического ис-
следования отделяемого влагалища 345 субфертиль-
ных женщин, средний возраст которых 31,9±0,9 года, 
отобранных методом сплошной выборки. Для бакте-
риологического исследования материал мерно со-
бирали с заднего свода влагалища с помощью ложки 
Фолькмана и использовали традиционные бактери-
ологические методы [7]. Частоту обнаружения пред-
ставителей микрофлоры выражали в процентах. Для 
оценки долевого участия разных видов микроорга-
низмов в структуре микробиоты использовали коэф-
фициент постоянства вида, который рассчитывали 
по формуле С=р×100/Р, где р  – число наблюдений 
с регистрацией изучаемого вида, Р  – общее число 
наблюдений [8]. Для количественного выражения 
взаимодействия между членами микробиоцено-
за использовали коэффициент сходства Жаккара, 
рассчитываемый по формуле q=c/(a+b–c)×100, где 
a  – число наблюдений с видом а, b  – число наблю-
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At present, there is a change in the relationship between man and microorganisms, expressed by a change in the spec-
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дений с видом b, c  – число наблюдений, содержа-
щих оба вида [8]. Характер взаимоотношений между 
двумя видами в составе микробиоты определяли по 
соотношению Р1:С1, где Р1  – вероятное число на-
блюдений, в которых два случайно попавших вида 
существуют совместно, а С1  – число наблюдений, 
содержащих оба вида [5].

Результаты и обсуждение. Облигатная нор-
мофлора, состоящая из представителей родов 
Lactobacillus, обнаружена у 100  % женщин. Данные 
микроорганизмы являются постоянными для ваги-
нального биотопа (С=99  %). Однако лишь в 51,6  % 
случаев количество микроорганизмов было в пре-
делах возрастной нормы. Известно, что доминиро-
вание в вагинальном биотопе представителей рода 
Lactobacillus ассоциировано с репродуктивным здо-
ровьем женщины [9]. Эти бактерии создают кислое 
микроокружение, которое предотвращает инфици-
рование и колонизацию патогенами либо нетипичны-
ми микробами. Именно лактобактерии определяют 
стабильность в биотопе. В ряде случаев в вагиналь-
ном биотопе наблюдается снижение количества Lac-
tobacillus spp. либо изменение их видового состава, 
что отражается на состоянии всей микробиоты. Из-
вестно, в частности, что патогенез бактериального 
вагиноза обусловлен снижением количества лак-
тобактерий и избыточным ростом анаэробных ми-
кроорганизмов [3]. С другой стороны, не все виды 
лактобактерий могут сохранять постоянство микро-
биоценоза влагалища. Показано, что L.  iners прак-
тически не обладает Н2О2-синтезирующей способ-
ностью, в связи с чем его присутствие связывают с 
развитием воспалительных процессов [10]. Более 
того, описаны абсолютно противоположные случаи, 
когда активность лактобактерий избыточна и стано-
вится причиной цитолитического вагиноза, который 
сопровождается разрушением эукариотических кле-
ток [11]. Таким образом, только констатации факта 
присутствия лактобактерий в вагинальном биотопе 
женщин, особенно планирующих беременность, не-
достаточно. Кроме количественной оценки, требует-
ся определение их видового состава и функциональ-
ных показателей [12]. 

В ряде исследований установлено, что присут-
ствие некоторых условно патогенных микроорга-
низмов в нижних отделах генитального тракта может 
существенно снижать репродуктивную функцию [13]. 
По нашим наблюдениям, в микробиоценозе влагали-
ща субфертильных женщин среди аэробных бактерий 
преобладали стафилококки  – 74,8  %. Все выявлен-
ные представители рода Staphylococcus оказались 
случайными микроорганизмами (С не превышал 
25  %). Однако известно, что лактобактерии в опре-
деленных ситуациях не способны подавлять рост 
популяции и продукцию токсинов стафилококками 
[14], а более высокая рН (6,5–7,0), создаваемая во 
влагалище при нарушении отношений между пред-
ставителями микробиоты, способствует продукции 
S. aureus такого токсина, как TSST-1 [15]. 

Enterococcus spp. изолированы у 15,7 % женщин 
и также относились к случайным (С=15,6 %). В 10,7 % 
проб присутствовали бактерии рода Streptococcus, 
среди которых S. agalactiae встречался в 70,3 % слу-
чаев. Однако и S. agalactiae был отнесен к случайным 
микроорганизмам (C=7,5 %). Успешная колонизация 
репродуктивного тракта стрептококками обусловле-
на их потребностью в гликогене. Появление такого 
конкурента за субстрат не является благоприятным 
для лактобактерий, поскольку известна их гликоге-
нозависимость [16]. В связи с этим присутствие кок-

ковых микроорганизмов, даже в качестве случайных, 
может способствовать развитию бесплодия [17], как 
за счет продукции токсичных метаболитов, так и за 
счет негативного влияния на иммунную систему.

Escherichia coli обнаружена у 27,5 % женщин. Ко-
эффициент постоянства для данного вида составил 
27 %, в связи с чем его можно считать добавочным. 
Нетипичные варианты E. coli выделены лишь в 7,5 % 
проб. Коэффициент постоянства для лактозанегатив-
ных вариантов E. coli 1,2 %, а гемолитических – 1 %. 
Другие представители семейства Enterobacteriaceae 
относились к случайным видам. Важно помнить, что 
колонизация вагинального биотопа зачастую обу-
словлена комменсальными штаммами E. coli, которые 
сменили свою адаптационную стратегию или приоб-
рели детерминанты вирулентности в связи с высокой 
пластичностью генома. Показана четкая связь между 
интравагинальными штаммами E.  coli и теми, кото-
рые были обнаружены при внутриутробных инфекци-
ях, преждевременном разрыве мембран, преждев-
ременных родах, выкидышах, а также со штаммами 
E. coli от новорожденных с очень низким весом и не-
онатальным сепсисом [18]. Установлена способность 
лактобактерий к образованию агрегатов с E. coli 
[19], что расценивают как вариант приспособления 
микроорганизмов друг к другу, в результате чего E. 
coli получает возможность выживать и размножаться. 
В свою очередь E.  coli обладает уникальными свой-
ствами как в отношении ростовых параметров, так и 
метаболических характеристик, что обеспечивает за-
крепление вида в нише.

Из числа анаэробных микроорганизмов бактерии 
рода Peptostreptococcus встречались в большинстве 
случаев (61,2  %) и относились к постоянным пред-
ставителям микрофлоры (С=60,9  %). Добавочными 
анаэробными микроорганизмами в вагинальном 
биотопе были Peptococcus spp. (47,2 %), Bacteroides 
spp. (37,4 %), Fusobacterium spp. (36,5 %), Eubacte-
rium spp. (34,5  %), Propionibacterium spp. (35,7  %). 
Известно, что присутствие в биотопе активных «по-
требителей» кислорода (например, стафилококков) 
создает приемлемые условия для анаэробов [3]. Это 
лишь один из примеров того, как даже случайные ус-
ловно патогенные микроорганизмы могут стать не-
маловажным компонентом в патогенезе неспецифи-
ческой инфекции.

В подавляющем большинстве случаев микроор-
ганизмы входили в состав многокомпонентных со-
обществ. Так, 2–3 вида микроорганизмов обнаруже-
ны в 12,2 % случаев, 4–6 – в 48,7 %, 7–9 – в 23,2 %, 
а 10 и более  – в 15,9  %. Среди наиболее активных 
участников микробных ассоциаций E. coli в 20  % 
случаев участвовала в формировании сообществ с 
S. epidermidis, в 17 % – с энтерококками и в 11 % – с 
C. albicans. Сочетания нетипичных вариантов E. coli с  
C. аlbicans обнаружены в четверти случаев. Анало-
гичная ситуация установлена для S. aureus и C. al-
bicans. Анаэробные микроорганизмы участвовали в 
формировании сообществ как между собой, так и с 
аэробными видами. Практически так же часто, как 
грибы рода Candida, вместе с E. coli регистрировали 
представителей рода Peptostreptococcus. 

Взаимоотношения микроорганизмов в ассоци-
ациях можно охарактеризовать по наличию сопря-
женных связей. Характер взаимоотношений между 
основными членами микробного сообщества в ва-
гинальном биотопе женщин с бесплодием следует 
признать антагонистическим. Мутуализм был ха-
рактерен только для представителей семейств Lac-
tobacillus и Peptostreptococcus (q=92  %). Значимую 
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экологическую общность с этими микроорганизма-
ми имели типичные варианты E. coli (q = 58 и 45  % 
соответственно), взаимоотношения которых можно 
расценивать как синергичные. Аналогичный тип от-
ношений складывался между S. epidermidis и лакто-
бактериями (q=35,8  %). В результате проведенных 
исследований к стабилизирующим видам у субфер-
тильных женщин можно отнести E. coli, с активно-
стью которых зачастую ассоциируется изменение 
как видового состава лактобактерий, так и их функ-
циональных характеристик. В подобной ситуации, 
несмотря на преобладание микробного антагониз-
ма в микробиоте влагалища, представители семей-
ства Lactobacillus «допускают» существование E. coli,  
Enterobacter spp., S. aureus, S. epidermidis, S. haemo-
lyticus, S. agalactiae, Enterococcus spp. и C. albicans 
(P<С). В таких условиях негативное влияние условно 
патогенных микроорганизмов на лактобактерии уси-
ливается, что проявляется заметным снижением их 
численности и функциональной активности, а также 
уменьшением чувствительности ассоциантов к био-
цидным факторам лактобактерий при совместном 
существовании. Кроме этого, ранее было показано, 
что происходит смена ведущих видов лактобактерий 
на те, которые не обладают перекись-продуцирую-
щей способностью, синтезирует минимальные коли-
чества других антимикробных факторов [3]. 

При анализе ассоциативного микросимбиоцено-
за вагины у женщин с репродуктивными проблемами 
выявлены некоторые особенности межмикробных 
взаимоотношений. Так, S. aureus и ряд представи-
телей семейства Enterobacteriaceae способны к со-
вместному обитанию (P<C) даже при обнаружении 
расчетным путем (q<30  %), либо in vitro антагони-
стического характера связей между ними. С другой 
стороны, S.  haemolyticus и S. agalactiae создают в 
биотопе условия, исключающие существование всех 
вариантов E. coli (q<30  %, P>С) и Enterobacter spp. 
(q<30  %, P>С), более того, S. haemolyticus снижает 
«качество жизни» дрожжеподобных грибков рода 
Candida и энтерококков (q<30  %, P>С). Известно, 
что среди рода Staphylococcus вид S. haemolyticus 
не обладает широким набором факторов вирулент-
ности, хотя некоторые ферменты, цитолизины и ряд 
поверхностных веществ описаны в литературе [20]. 
Кроме этого, указывается на уникальную способ-
ность данного микроорганизма формировать устой-
чивость к антимикробным факторам [20]. В исследо-
ваниях Barros с соавт. выявлено, что 75 % изолятов 
S. haemolyticus являются мультирезистентными [21]. 
Этот вид играет ведущую роль в распространении 
генов резистентности [22]. 

В проведенных исследованиях показано сниже-
ние численности представителей одного из основных 
таксонов нормобиоты – Lactobacillus – в вагинальном 
биотопе у половины субфертильных женщин. В та-
кой ситуации условно патогенные микроорганизмы, 

среди которых лидирующее положение у коагулазо- 
отрицательных стафилококков, E.  coli и энтерокок-
ков, получают широкие возможности для размноже-
ния и проявления своих патогенных свойств. С дру-
гой стороны, микроэкологический подход к оценке 
микробиоты вагинального биотопа позволяет пред-
положить, что, несмотря на достаточное количество 
Lactobacillus spp., происходит смена их видового 
состава, снижение синтетической активности, из-
менение метаболических путей и нарушения росто-
вых параметров. При этом сохраняющийся в целом 
антагонистический характер отношений между об-
лигатными и транзиторными представителями нор-
мофлоры допускает сосуществование двух и более 
микробов-антагонистов. 

Выявленные у инфертильных женщин изменения 
микроэкологии влагалища свидетельствуют о су-
ществующем у них риске избыточной колонизации 
вагинального биотопа условно патогенными микро-
организмами, что напрямую либо опосредованно 
становится одной из значимых причин репродуктив-
ных неудач. Показано, что вагинальная микробиота 
субфертильных женщин обладает рядом особенно-
стей, заключающихся в снижении численности и/или 
дефектности облигатных представителей и высокой 
способности ряда условно патогенных видов закре-
пляться в биотопе, чему могут способствовать как 
измененные состав и свойства нормофлоры, так и 
нарушения в иммунной реактивности. Можно пред-
положить, что реагирование иммунной системы не-
достаточно из-за продукции условно патогенными 
микроорганизмами специфических метаболитов. 
Например, E. coli образуют полиамины, которые по-
зволяют бактериям выдерживать воздействие окис-
лительного стресса [23] и подавляют фагоцитарную 
активность. С другой стороны, существование всего 
сообщества в составе биопленки делает его предста-
вителей практически недоступными для клеточных и 
гуморальных факторов иммунитета, что и проявляет-
ся слабой выраженностью клинических симптомов.

Заключение. Таким образом, микроэкологиче-
ский подход к оценке состояния микробиоты дает 
необходимую информацию об отношениях между 
отдельными микроорганизмами в ее составе (как ос-
новными, так и случайными) и может стать ценным 
инструментом в расшифровке механизмов снижения 
фертильности, ассоциированных с неспецифиче-
скими инфекциями. В первую очередь, такой подход 
должен обрести свое достойное место в комплексе 
диагностических мероприятий для женщин, плани-
рующих беременность и использование вспомога-
тельных репродуктивных технологий. 
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