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В статье рассматривается инфекционный фактор как причина 
ранних потерь беременности и преждевременных родов. И если роль 
инфекции в этиологии ранних потерь беременности минимальна, 
то большинство поздних выкидышей, а также ранних и сверхранних 
преждевременных родов обусловлено инфекционно-воспалительными 
заболеваниями. Отмечается, что основная стратегия 
профилактики потерь беременности подразумевает 
своевременное установление урогенитальной инфекции и ее лечение 
до того, как инфекционный и/или воспалительный процесс приведет 
к необратимым изменениям шейки матки, миометрия, плаценты, 
плодных оболочек и плода.
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Инфекционный фактор в генезе 
ранних потерь беременности
Невынашивание – частое ослож-
нение беременности [1]. Даже 
у  молодых здоровых женщин 
11–13% первых беременностей за-
канчиваются самопроизвольным 
выкидышем. Риск повторной по-
тери беременности прогрессивно 
возрастает до 14–21% после одно-
го самопроизвольного выкидыша, 
до 24–29% после двух и до 31–34% 
после трех выкидышей [2]. 
Несмотря на то что достоверных 
данных о причинах ранних потерь 
беременности недостаточно, спо-
радический выкидыш считается 
результатом случайных наруше-
ний деления и  повреждений по-

ловых хромосом [2, 3]. При этом 
большинство хромосомных ано-
малий возникает на этапах оогене-
за, сперматогенеза и/или раннего 
эмбриогенеза под влиянием раз-
личных внешних или внутренних 
факторов в  парах с  нормальным 
кариотипом [4]. 
Инфекционный фактор в  генезе 
ранних спорадических потерь бе-
ременности несущественен и ассо-
циирован, как правило, с острыми 
инфекционно-воспалительными 
заболеваниями, среди которых ос-
новную роль играют возбудители 
TORCH-инфекций (Toxoplasma, 
Rubella, Cytomegalovirus, Herpes 
simplex virus) [5] и Listeria monocy-
togenes [6]. 

Прямой связи между инфек-
ционно-воспалительными за-
болеваниями и  привычным 
невынашиванием не  обнару-
жено [2], поэтому углубленное 
инфекционное обследование 
данной  группы пациенток счи-
тается нецелесообразным [7]. 
Широко практикуемый в нашей 
стране скрининг, направлен-
ный на выявление ДНК вирусов, 
Ureaplasma и Mycoplasma в цер-
викальном канале, также имеет 
небольшое практическое значе-
ние. Исследование остатков плод-
ного яйца у  108 женщин после 
самопроизвольного выкидыша 
не  выявило ДНК Ureaplasma 
urealyticum, Mycoplasma hominis, 
Cytomegalovirus и Adenovirus [8]. 
В  2019  г.  проведено исследова-
ние, в ходе которого с помощью 
метода полимеразной цепной 
реакции качественно и количес-
твенно оценивались ДНК таких 
бессимптомных инфекций, как 
Ureaplasma parvum, Ureaplasma 
urealyticum, Mycoplasma hominis, 
Mycoplasma genitalium и Chlamy-
dia trachomatis [9]. Изучались 
образцы ткани ворсин хорио-
на и  лимфоциты периферичес-
кой крови у  100 женщин с  са-
мопроизвольным выкидышем 
и  100  женщин с  искусственным 
прерыванием беременности до 
12 недель. ДНК всех внутрикле-
точных бактерий были обнару-
жены с  одинаково низкой час-
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тотой и  сходной бактериальной 
нагрузкой в  обеих  группах, что 
позволило сделать вывод об от-
сутствии корреляции между ин-
фекцией и  ранними потерями 
беременности. 

Инфекционный фактор в генезе 
преждевременных родов
Этиология преждевременных 
родов многофакторная, но иссле-
дования последних лет показали, 
что основная причина их разви-
тия  – инфекционное поражение 
фетоплацентарного комплекса 
[10–13].
Ведущая роль инфекции в генезе 
преждевременных родов подчер-
кивается в обновленных рекомен-
дациях Европейской ассоциации 
перинатальной медицины [14]. 
При этом степень влияния ин-
фекционного фактора на  пока-
затель преждевременных родов 
напрямую зависит от срока геста-
ции. Если при преждевременных 
родах, произошедших после 34 не-
дель беременности, внутриматоч-
ная инфекция встречается редко, 
то при родах до 30 недель она при-
сутствует в большинстве случаев 
[15]. Чем меньше срок беремен-
ности, тем больше вероятность 
связи преждевременного родо-
разрешения с  инфекционным 
фактором [16] и тем выше частота 
обнаружения острого хориоам-
нионита, которая в 37–40 недель 
составляет 3,8%, в 33–36 – 10,7%, 
в  29–32  – 35,4%, в  25–28  – 39,6% 
и в 21–24 недели беременности – 
94,4% [17]. Чаще всего инфици-
рование амниотической полости 
и плода происходит восходящим 
путем через цервикальный канал 
при аномальной микрофлоре 
нижних отделов  генитального 
тракта, ассоциированной с  бак-
териальным вагинозом [10, 18]. 
Исследования показывают ста-
тистически значимую связь бак-
териального вагиноза с поздним 
выкидышем и преждевременны-
ми родами, причем степень риска 
тем выше, чем раньше он был 
диагностирован [19]. 
В генезе преждевременных родов 
не менее значимы инфекции мо-
чевых путей [20], среди которых 

чаще всего (у 2–13% беременных) 
встречается бессимптомная бак-
териурия [21, 22]. При отсутствии 
антибактериального лечения 
бессимптомной бактериурии 
на  ранних сроках беременности 
риск  развития пиелонефрита во 
втором  – третьем триместре со-
ставляет 30–40% [23], что в свою 
очередь доказанно повышает 
риск преждевременных родов [24]. 
Кроме того, длительная бактери-
урия, особенно ассоциированная 
со стрептококком группы В, при-
водит к  бактериальной колони-
зации нижних отделов гениталь-
ного тракта, что тоже считается 
фактором риска преждевремен-
ного излития околоплодных вод, 
преждевременных родов, разви-
тия инфекций у плода и новорож-
денного [20, 25].
Гистологическое исследование 
последов у  266 родильниц, пе-
ренесших урогенитальную ин-
фекцию во время беременности, 
выявило признаки и  гематоген-
ного инфицирования фетопла-
центарного комплекса с  распро-
страненным воспалительным 
поражением сосудов и  стромы 
ворсин плаценты, и восходящего 
инфицирования с тотальной лим-
фогистиоцитарной инфильтра-
цией плодных оболочек [26, 27]. 
Таким образом, инфицирование 
фетоплацентарного комплекса 
может происходить двумя путя-
ми. Первый – гематогенный через 
плаценту в результате бактерие-
мии, ассоциированной с острым 
пиелонефритом. Второй – восхо-
дящий через цервикальный канал 
в результате колонизации влага-
лища патогенной микрофлорой 
при длительной бактериурии.
Как правило, микробное обсе-
менение амниотической полос-
ти начинается с  децидуально-
го слоя плодного пузыря и/или 
плаценты. В дальнейшем микро-
бы диффузно распространяются 
через все слои плодных оболочек 
с  развитием  гистологическо-
го хориоамнионита, поражают 
структуры плаценты и  прони-
кают в  околоплодные воды [10, 
28]. Воспалительная инфиль-
трация при  гистологическом 

исследовании последа обнару-
живалась у 86% родильниц, пе-
ренесших во время беременнос-
ти урогенитальную инфекцию. 
В  каждом третьем случае она 
распространялась на все струк-
туры плаценты, плодных обо-
лочек и  пуповины с  развитием 
плацентита,  гистологического 
хориоамнионита и  фуникули-
та [27]. Риск рождения ребенка 
с  клиническими проявлениями 
внутриутробного инфицирова-
ния (врожденной пневмонией, 
конъюнктивитом, энцефалитом, 
менингитом, синдромом инфи-
цированности, сепсисом) в слу-
чае лимфогистиоцитарной ин-
фильтрации в последе составил 
44%. При дальнейшей мигра-
ции полиморфноядерных лей-
коцитов в  околоплодные воды 
риск инфицирования плода зна-
чительно повышался. Обнару-
жение большого количества по-
лиморфноядерных лейкоцитов 
и бактерий при цитологическом 
исследовании проб околоплод-
ных вод, полученных путем ам-
ниоцентеза во время операции 
кесарева сечения, всегда соче-
талось с гистологическим хори-
оамнионитом и  плацентитом, 
а  также внутриутробной пнев-
монией у новорожденного. При 
этом у всех беременных инфици-
рование амниотической полости 
протекало бессимптомно в  от-
сутствие каких-либо клиничес-
ких признаков хориоамнионита. 
Бессимптомное интраамнио-
тическое инфицирование часто 
ассоциировано и с другими не-
благоприятными исходами бе-
ременности: преждевременны-
ми родами, преждевременным 
излитием околоплодных вод, ко-
роткой шейкой матки, прежде-
временной отслойкой нормаль-
но расположенной плаценты 
[28–30]. Патогенез осложнений 
беременности обусловлен воспа-
лительной реакцией со стороны 
фетоплацентарного комплекса 
в ответ на агрессивное воздейст-
вие микробных возбудителей. 
Микробная инвазия в амниоти-
ческую полость вызывает вос-
палительную реакцию со  сто-
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роны амниотического эпителия 
плодных оболочек и  пупови-
ны, а  также кожных покровов 
и слизистой дыхательных путей 
плода, что приводит к выработке 
провоспалительных цитокинов 
(интерлейкинов 1, 6, 8, фактора 
некроза опухоли альфа и др.), хе-
мокинов, матриксных металло-
протеиназ и  активации синтеза 
простагландинов [31–33]. Возни-
кающий воспалительный ответ 
становится триггером маточной 
сократительной активности, уко-
рочения шейки матки и прежде-
временных родов [31–34]. Резкое 
увеличение уровня матриксных 
металлопротеиназ, эластазы 
нейтрофилов и ряда других фер-
ментов – один из факторов, кото-
рый может привести к  разрыву 
плодных оболочек [35]. С  повы-
шением концентрации матрикс-
ной металлопротеиназы 8 и ин-
терлейкина 6 в  околоплодных 
водах связывают увеличение 
риска преждевременных родов, 
детского церебрального парали-
ча и  сепсиса у  новорожденного 
[28, 36, 37].
Исследования продемонстриро-
вали, что выраженность воспа-
лительной реакции коррелирует 
со  степенью бактериальной об-
семененности околоплодных вод 
[38] и лейкоцитарной инфильтра-
ции в последе [37]. В то же время 
в последние годы было описано 
«стерильное» внутриматочное 
воспаление [39], возникающее 
в отсутствие микробной инвазии 
и полиморфноядерных лейкоци-
тов в околоплодных водах. Пред-
полагается, что такое воспаление 
у  женщин с  преждевременны-
ми родами, преждевременным 
излитием околоплодных вод 
и  бессимптомным укорочением 
шейки матки встречается чаще, 
чем «классическое» микробное 
воспаление [39–43]. Большинство 
случаев врожденной неонаталь-
ной инфекции тоже регистри-
руется при асептическом инт-
раамниотическом воспалении 
[26, 27, 44–46]. 
В  последние  годы показано, что 
«стерильное» интраамниотичес-
кое воспаление могут вызывать 

микробные биопленки, образу-
емые микроорганизмами на  по-
верхности амниотического эпи-
телия [47, 48]. Микробный состав 
околоплодных вод у беременных 
с интраамниотическим воспале-
нием разнообразен и  представ-
лен широким спектром аэробных 
и анаэробных возбудителей, гри-
бов (Candida, Aspergillus) и в мо-
нокультуре, и  в ассоциациях 
[48, 49–51]. В микробных биоплен-
ках также обнаруживаются ассо-
циации бактерий и грибов [48].
Бактерии в  составе биопленок 
трудно идентифицируются тра-
диционными методами исследо-
вания, обладают большей резис-
тентностью к  антимикробной 
терапии и  плохо распознаются 
клетками иммунной системы ма-
тери, поэтому часто не вызывают 
миграции полиморфноядерных 
лейкоцитов в околоплодные воды 
[52]. Микробные биопленки в ам-
ниотической полости определя-
ются с помощью ультразвукового 
исследования трансвагинальным 
датчиком в виде скопления плот-
ного эхопозитивного осадка  – 
сладжа, расположенного присте-
ночно в нижнем полюсе плодного 
пузыря у внутреннего зева шейки 
матки. Установлено, что сладж 
в околоплодных водах ассоции-
руется с гистологическим хорио-
амнионитом [48, 53–56], высоким 
риском внутриутробных инфек-
ций и развитием сепсиса у ново-
рожденного [57, 58]. Кроме того, 
сладж  – независимый фактор 
риска преждевременных родов 
[55, 59–62] и преждевременного 
излития околоплодных вод [49]. 
Анализ исходов беременности 
у 99 женщин с высоким риском 
преждевременных родов (пре-
ждевременные роды в анамнезе, 
многоводие, инфекции мочевых 
путей во время беременности, ко-
низация/эксцизия шейки матки 
в анамнезе) показал, что при на-
личии сладжа в  околоплодных 
водах частота прежде временных 
родов составила 66,7%, а неона-
тальной заболеваемости  – 50%, 
тогда как при отсутствии слад-
жа – 27 и 24% соответственно [61]. 
В другом исследовании изучались 

исходы беременности у  29  жен-
щин со сладжем в околоплодных 
водах в  15–24 недели беремен-
ности [63]. Все они перенесли 
инфекционно-воспалительные 
заболевания в первом триместре: 
бактериальный вагиноз (72,4%), 
бессимптомную бактериурию или 
острый цистит (41,4%), вульвова-
гинальный кандидоз (31,0%) и за-
болевания дыхательных путей, 
в  частности острый трахеит, 
бронхит, гайморит (13,8%). Важно, 
что абсолютное большинство 
(80%) женщин с  бактериальным 
вагинозом и  вульвовагиналь-
ным кандидозом и все женщины 
с  бессимптомной бактериури-
ей/острым циститом не получали 
противомикробной терапии до 
включения в исследование. Лече-
ние инфекций дыхательных путей 
в течение трех – пяти недель также 
проводилось только симптомати-
ческими средствами. В результате 
частота бактериального вагиноза 
на  момент обнаружения сладжа 
составила 100%, вульвовагиналь-
ного кандидоза  – 53,9%, остро-
го пиелонефрита  – 17,2% (42,7% 
среди женщин с бессимптомной 
бактериурией/острым цисти-
том в первом триместре), сохра-
нялись симптомы заболеваний 
дыхательных путей. Длительная 
персистенция микробных возбу-
дителей в организме и контами-
нация ими фетоплацентарного 
комплекса привела к появлению 
сладжа в  околоплодных водах, 
причем риск  преждевременных 
родов составил 46,2%, послеродо-
вого эндометрита – 23,1%, а 61,5% 
детей родились с клиническими 
признаками внутриутробных 
инфекций.
Как правило, сладж в околоплод-
ных водах выявляется во втором 
триместре беременности на скри-
нинговом ультразвуковом ис-
следовании длины шейки матки. 
На  сегодняшний день доказано, 
что ее преждевременное укоро-
чение  – высокоинформативный 
прогностический маркер риска 
развития преж девременны х 
родов [64, 65]. При длине шейки 
матки ≤ 25 мм на 18–23-й неделе 
беременности риск  преждевре-
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менных родов составляет 20%, 
а ≤ 15 мм – 50% [66, 67]. В сочета-
нии со сладжем прогноз беремен-
ности значительно ухудшается. 
Если чувствительность длины 
шейки матки ≤ 25 мм в  прогно-
зировании риска преждевремен-
ных родов, по  данным I.  Adanir 
и соавт., составляет 34%, то в со-
четании со сладжем она достигает 
56% [61]. 

Лечение 
Короткая шейка матки
Согласно рандомизированным 
клиническим исследованиям, 
пролонгированное применение 
вагинального прогестерона до 
36 недель у беременных с корот-
кой шейкой матки достоверно 
снижает риск преждевременных 
родов [66, 68, 69]. Более того, на-
значение вагинального прогес-
терона при угрожающих преж-
девременных родах совместно 
с  токолитическими средствами 
потенцирует их действие (р < 0,05) 
и  улучшает исход беременности 
[70, 71]. 
Проведенное нами исследование 
также подтвердило высокую эф-
фективность пролонгированного 
применения вагинального про-
гестерона у беременных с корот-
кой шейкой матки в  профилак-
тике преждевременных родов. 
По этому показателю прогестерон 
значительно превосходил 17-ок-
сипрогестерона капроат, дид-
рогестерон, пероральный мик-
ронизированный прогестерон 
и наложение швов на шейку матки 
[72]. Кроме того, был установлен 
выраженный клинический эф-
фект в купировании угрожающе-
го позднего выкидыша и прежде-
временных родов до 32  недель 
беременности при сочетанном 
применении вагинального про-
гестерона с индометацином. Не-
стероидные противовоспали-
тельные средства, в  частности 
индометацин, продемонстриро-
вали эффективность при угрожа-
ющих преждевременных родах до 
32 недель, имеющих преимущес-
твенно инфекционно-ассоцииро-
ванный механизм развития [73]. 
Индометацин блокирует выра-

ботку провоспалительных цито-
кинов/хемокинов и  ингибирует 
синтез простагландинов  – триг-
геров преждевременного созрева-
ния шейки матки, сократительной 
активности миометрия и  раз-
вития преждевременных родов 
[74–76]. В приведенном исследова-
нии благодаря комплексной тера-
пии вагинальным прогестероном 
с индометацином удалось блоки-
ровать маточную сократительную 
активность, стабилизировать со-
стояние шейки матки и  достичь 
доношен ной б е р емен но с т и 
в 47 из 51 случая [77]. Немаловаж-
ным фактором, определившим 
эффективность лечения, стала 
терапия бактериального вагино-
за, который был диагностирован 
у всех женщин с короткой шейкой 
матки. Без сопутствующего вве-
дения клиндамицина вагинально 
сочетанная терапия вагинальным 
прогестероном/индометацином 
у четырех женщин оказалась не-
эффективной, и  беременность 
закончилась преждевременным 
излитием околоплодных вод с по-
следующим самопроизвольным 
поздним выкидышем.

Бактериальный вагиноз
Согласно международным ре-
комендациям, всем беременным 
с  симптомами бактериального 
вагиноза независимо от  срока 
беременности для профилакти-
ки перинатальных и  акушерс-
ких осложнений должна прово-
диться терапия клиндамицином 
или метронидазолом [78]. Ана-
лиз пяти плацебоконтролиру-
емых исследований с  участием 
3616  беременных с  бактериаль-
ным вагинозом показал, что на-
значение клиндамицина в  пер-
вом триместре на  40% снижает 
риск  прежде временных родов 
и на 80% – поздних выкидышей 
[79]. Отсутствие клинической 
эффективности лечения бак-
териального вагиноза в  про-
филактике преждевременных 
родов, демонстрируемое в  ряде 
публикаций [80], обусловлено 
в  первую очередь проведением 
лечения на более поздних сроках 
беременности, а также примене-

нием не  показанных при бакте-
риальном вагинозе препаратов, 
например пенициллинов и  мак-
ролидов [81]. В  отечественных 
протоколах не рекомендуется ис-
пользовать антибиотики из груп-
пы нитроимидазолов и  линко-
замидов в  первом триместре. 
Отмечается целесообразность 
назначения вагинальных ан-
тисептиков широкого спектра 
действия, безопасность которых 
подтверждена на любом сроке бе-
ременности и в период грудного 
вскармливания [82]. 

Бессимптомная бактериурия
Скрининг и лечение бессимптом-
ной бактериурии также входят 
в  стандарты ведения беремен-
ных. Согласно приведенному 
в  рекомендациях Европейской 
ассоциации урологов [83] обоб-
щенному анализу результатов 
рандомизированных исследова-
ний, антибактериальная терапия 
бессимптомной бактериурии во 
время беременности достоверно 
снижает риск  развития острого 
пиелонефрита (отношение шан-
сов (ОШ) 0,20, 95%-ный довери-
тельный интервал (ДИ) 0,10–0,39, 
n = 2002), рождения маловесных 
детей (ОШ 0,58, 95% ДИ 0,36–0,94, 
n = 1689) и  преждевременных 
родов (ОШ 0,34, 95% ДИ 0,18–0,66, 
n = 854). В то же время многоцен-
тровое проспективное когорт-
ное исследование в Нидерландах 
(2011–2013) с участием 4238 жен-
щин продемонстрировало от-
сутствие влияния антибактери-
альной терапии бессимптомной 
бактериурии на  16–22-й  неде-
ле беременности на  показатель 
преждевременных родов, причем 
частота острого пиелонефрита до-
стоверно снизилась [84]. Вышеиз-
ложенное еще раз подтверждает 
необходимость скрининга и  ле-
чения бессимптомной бактери-
урии на ранних сроках беремен-
ности до развития необратимых 
инфекционно-воспалительных 
изменений  в  фетоплацентарном 
комплексе. 
Препаратом первой линии ле-
чения бессимптомной бактери-
урии и  острого цистита у  бере-
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менных является фосфомицина 
трометамол (например, препа-
рат Фосфомицин Эспарма, про-
изводство немецкой компании 
«Эспарма ГмбХ») [83, 85]. При од-
нократном приеме 3 г препарата 
его концентрация в моче превы-
шает минимально ингибирующие 
концентрации для возбудителей 
инфекции мочевых путей в  ты-
сячи раз, что приводит к гибели 
всех уропатогенов в  течение не-
скольких часов. Эффективность 
одной дозы фосфомицина сопос-
тавима с  таковой других анти-
биотиков с  более длительным 
курсом лечения [86] и составляет 
77–94  и  68–94% соответственно 
[87]. Кроме того, фосфомицин 
показал высокую активность 
в  отношении полирезистентных 
штаммов микроорганизмов: ус-
тойчивых к  ванкомицину энте-
рококков, метициллинрезистент-
ного золотистого стафилококка, 
бета-лактамаз  грамотрицатель-
ных бактерий  [88–90]. 

Сладж в околоплодных водах
Внутривенная терапия антибак-
териальными препаратами ши-
рокого спектра действия может 
способствовать эрадикации ин-
фекции из  амниотической по-
лости [77, 91], снижению риска 
преждевременных родов [59], 
а также инфекционных осложне-
ний у матери и новорожденного 
[48]. Была продемонстрирована 
высокая эффективность внутри-
венной антибактериальной тера-
пии, проводимой у  беременных 
со сладжем в околоплодных водах 
в  15–24 недели, в  предупрежде-
нии материнских и  неонаталь-
ных инфекционных осложне-

ний. Но предотвратить развитие 
преждевременных родов у  всех 
женщин не  удалось, несмотря 
на  дополнительное применение 
индометацина и/или вагинально 
прогестерона [63]. В  этой связи 
мы солидарны с рекомендациями 
R. Lamont, по  мнению которого 
выявлять и  лечить инфекцион-
ные заболевания целесообразно 
на  ранних сроках беременности 
[92]. В частности, антимикроб-
ную терапию необходимо прово-
дить на ранних сроках беремен-
ности до того, как инфекционный 
и/или воспалительный процесс 
приведет к  необратимым изме-
нениям шейки матки, миомет-
рия, плаценты, плодных оболочек 
и плода, и в результате к преждев-
ременным родам и неонатальной 
инфекции. Выявление и лечение 
урогенитальной инфекции в пер-
вом триместре  – самый эффек-
тивный способ профилактики 
прежде временных родов, осо-
бенно до 30  недель беременнос-
ти, когда прогноз заболеваемости 
и выживаемости новорожденного 
наиболее неблагоприятный.

Заключение
Инфекционно-воспалительные 
заболевания во время беремен-
ности традиционно ассоцииру-
ются с  акушерскими и  перина-
тальными осложнениями. В  то 
же время роль инфекции в генезе 
невынашивания беременности 
не всегда однозначна и напрямую 
определяется сроком беременнос-
ти. В структуре этиологии ранних 
потерь (спорадического выки-
дыша и  привычного невынаши-
вания) значение инфекционного 
фактора минимально. Прежде-
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� e article deals with the infectious factor in the genesis of early losses of pregnancy and preterm birth. And if the role 
of infection in the etiology of early pregnancy loss is minimal, the majority of late miscarriages, as well as early and early 
preterm birth conditioned by infectious and in� ammatory diseases. It is stressed that the main strategy for the prevention 
of pregnancy loss involves the early detection of urogenital infection and its timely treatment before the infectious 
and/or in� ammatory process leads to irreversible changes in the cervix, myometrium, placenta, membranes and fetus.
Key words: pregnancy, infection, pregnancy loss, premature birth

Лекции для врачей 


