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Аннотация. До  24–30 % преждевременных родов связаны с  истмико-
цервикальной недостаточностью. Учитывая актуальность этой проблемы, 
в  настоящее время активно изучается патогенез истмико-цервикальной 
недостаточности. Потенциальные механизмы, с  помощью которых бакте-
риальные инфекции влияют на шейку матки, в основном связывают с ма-
триксными металлопротеиназами. Способность бактерий секретировать 
или индуцировать металлопротеиназы и  разрушать коллаген, изменять 
структуру соединительной ткани приводит к преждевременному ремодели-
рованию шейки матки и ослаблению плодных оболочек. Однако, механизм, 
приводящий к  преждевременным родам, до  сих пор неизвестен. В  обзор 
включены данные отечественных и зарубежных публикаций, представлен-
ных в базах данных PubMed и РИНЦ. Освещается роль микробиоты влага-
лища в  патогенезе истмико-цервикальной недостаточности. Приведены 
данные современных исследований микробиоты влагалища у беременных 
с короткой шейкой матки, включая изучение влияния методов коррекции 
истмико-цервикальной недостаточности на микробиоценоз.
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Summary. Up to 24–30 % of premature births are associated with cervical 
incompetence. Given the relevance of this problem, the pathogenesis 
of cervical incompetence is currently being actively studied. Potential 
mechanisms by which bacterial infections affect the cervix are mainly 
associated with matrix metalloproteinases. The ability of bacteria to 
secrete or induce metalloproteinases and destroy collagen and change 
the structure of connective tissue leads to premature remodeling of 
the cervix and weakening of the membranes. However, the mechanism 
leading to preterm birth is still unknown. The review includes data 
from domestic and foreign publications presented in the PubMed and 
RSCI databases. The role of vaginal microbiota in the pathogenesis of 
cervical incompetence is highlighted. Data from modern studies of the 
vaginal microbiota in pregnant women with a short cervix are presented, 
including a study of the effect of methods for correcting cervical 
incompetence on the microbiocenosis.
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Преждевременные роды (ПР) остаются глобальной 
проблемой общественного здравоохранения, 
от  которой ежегодно страдают почти 15 милли-

онов детей [1]. Недоношенные новорожденные имеют 
больший риск развития неонатальных осложнений, 
таких как респираторный дистресс-синдром, бронхо-
легочная дисплазия, некротизирующий энтероколит, 
инфекционные заболевания [2]. Исследования показа-
ли, что недоношенность может также вызвать больший 
риск развития сопутствующих заболеваний во взрослом 
возрасте, таких как кардиометаболические, респира-
торные и нервно-психические расстройства [2, 3]. При-
близительно 25–40 % случаев преждевременных родов 
связаны с  восходящим внутриутробным инфицирова-
нием [4]. До 24–30 % преждевременных родов связаны 
с  истмико-цервикальной недостаточностью [5]. Истми-
ко-цервикальная недостаточность характеризуется уко-
рочением длины шейки матки (ШМ) менее 25 мм и/или 
дилатацией цервикального канала более 10 мм (на всем 
протяжении) ранее 37 недель беременности без клини-
ческой картины угрожающего выкидыша или преждев-
ременных родов [6]. Даже с наличием доступных мето-
дов диагностики данного осложнения беременности 

и  современных методов лечения, преждевременные 
роды при истмико-цервикальной недостаточности про-
исходят в 44–57 % случаев [7]. 

Шейка матки и микробиота

Шейка матки служит физическим и  иммунологиче-
ским барьером, предотвращающим попадание микро-
организмов из  влагалища в  полость матки. Во время 
беременности шейка матки подвергается ремоделиро-
ванию, которое в норме происходит постепенно до до-
ношенного срока, и  его генез связан с  увеличением 
проницаемости сосудов, выработкой воспалительных 
цитокинов и  ферментов, разрушающих коллаген, ин-
фильтрацией лейкоцитов и активацией протеаз, что при-
водит к запрограммированному разрушению коллагена 
в шейке матки [8]. Если обобщить все компоненты ремо-
делирования, то можно сказать, что оно проходит путем 
реализации асептического воспаления. Следовательно, 
такие факторы, как острая/хроническая вагинальная ин-
фекция и цервицит могут привести к преждевременно-
му ремоделированию шейки матки, приводя к ПР. 
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Клинические исследования установили наличие 
бактериальных (вызванных Ureaplasma urealyticum, 
Ureaplasma parvum, Mycoplasma hominis, Chlamydia 
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, Gardnerella vaginalis) 
и вирусных инфекций (вызванных герпесвирусом и ви-
русом папилломы человека) как факторов риска ПР [8]. 

Потенциальные механизмы, с  помощью которых 
бактериальные инфекции влияют на шейку матки, в ос-
новном связывают с  матриксными металлопротеина-
зами (ММП). Например, G. vaginalis, A. vaginae, P. bivia 
и  P.  asaccharolytica могут индуцировать или секретиро-
вать ММП-1, 9 и  10, которые демонстрируют способ-
ность разрушать коллаген (типы I и IV), желатин, казеин 
и фибриноген, тогда как Lactobacillus crispatus не влияют 
на коллаген I типа, казеин и фибриноген [9, 10, 11, 12, 13]. 
Колонизация репродуктивного тракта мышей G. vaginalis 
увеличивает экспрессию муцина, дисперсию коллаге-
новых волокон и  изменяет биомеханические свойства 
шейки матки, что указывает на более быстрое ремодели-
рование шейки матки [14]. Способность бактерий секре-
тировать или индуцировать ММП и разрушать коллаген, 
изменять структуру соединительной ткани приводит 
к  преждевременному ремоделированию шейки матки 
и ослаблению плодных оболочек [4]. Однако, механизм, 
приводящий к ПР, до сих пор неизвестен, поэтому усилия 
многих исследователей направлены на изучение микро-
флоры у беременных с ИЦН.

Состав вагинальной микробиоты в  целом одинаков 
у  женщин репродуктивного возраста. Исследования, 
посвященные изучению видового состава бактерий 
влагалища путем секвенирования гена 16S рРНК, по-
зволили выделить пять основных типов вагинальной 
микробиоты, называемых community state types (CST) 
[15]. Принадлежность к  CST определяется преоблада-
нием или отсутствием определенных видов лактобакте-
рий. В четырех из пяти CST доминируют Lactobacillus spp. 
(L. Crispatus, CST I; L. gasseri, CST II; L. iners, CST III; L. jensenii, 
CST V), а  CST IV представлен полимикробной ассоциа-
цией, без доминирования определенного вида [16]. CST 
IV подразделяется на CST IVA и CST IV-B [17]. CST IV-A ха-
рактеризуется высокой относительной численностью 
Candidatus Lachnocurva vaginae (ранее известная как 
бактериальный вагиноз-ассоциированная бактерия 1 
[BVAB1]), Gardnerella vaginalis и L. iners, тогда как CST IV-B 
имеет высокую относительную численность Atopobium 
vaginae, G. vaginalis и L. iners [17, 18, 19].

 Известно, что CST (I, II, III и V), в которых доминиру-
ют Lactobacillus, и особенно CST I, в котором доминирует 
L. Crispatus связаны со здоровым состоянием влагалища 
и  благоприятными репродуктивными исходами [20]. 
Напротив, CST IV-A и  CST IV-B были связаны с  бактери-
альным вагинозом, а среди беременных — CST IV и/или 
большее разнообразие вагинальной микробиоты в  це-

лом были связаны с увеличением риска преждевремен-
ных родов [21, 22, 23]. Тем не менее, часто небеременные 
и  беременные женщины с  вагинальной микробиотой, 
классифицированной как CST IV не  имеют признаков 
дисбиоза, цервицита, вагинита, а  их репродуктивное 
здоровье и исходы беременности в целом нормальные 
[24, 25]. Таким образом, сила и клиническая значимость 
связи между CST и репродуктивным здоровьем женщин, 
и исходами беременности остаются неясными.

ИЦН и микробиота

Kindinger LM et al. (2016 г.) ретроспективно оценили 
исходы родов в группе из 678 беременных c цервикаль-
ным серкляжем и выяснили, что плетеный серкляж был 
связан с увеличением внутриутробной смертности и ча-
стоты преждевременных родов по сравнению с монони-
тью. Затем они провели проспективное продольное ис-
следование вагинального микробиома у женщин с ИЦН, 
которым проводили серкляж плетеными нитями (n=25) 
и монофиламентными нитями (n=24). Плетеный шовный 
материал вызывал стойкий сдвиг в  сторону дисбиоза 
вагинальной микробиоты, характеризующегося сниже-
нием количества Lactobacillus spp. и увеличением коли-
чества патогенных микроорганизмов. Дисбиоз влагали-
ща был связан с экскрецией воспалительных цитокинов 
и  интерстициальной коллагеназы в  цервиковагиналь-
ную жидкость и преждевременным ремоделированием 
шейки матки. Монофиламентный шовный материал ока-
зал минимальное влияние на вагинальную микробиоту 
[26].

Mešić Ðogić L et al. (2017 г.) сравнили две группы бе-
ременных. В  основную группу вошли 50 беременных 
женщин с  одноплодной беременностью в  сроке геста-
ции от  28 до  37 недель с  ИЦН. В  контрольную группу 
вошли 30 беременных женщин с одноплодной беремен-
ностью в сроке беременности между 28 и 37 неделями 
беременности без укорочения шейки матки. Инфекция 
цервикального канала выявлена у 35 (70 %) обследован-
ных и  четырех (13 %) пациенток контрольной группы. 
В семи (20 %) случаях были обнаружены Ureaplasma spp. 
и Mycoplasma spp., а в пяти (14 %) случаях E. coli [27]. 

Kindinger L.M et al. (2017 г.) исследовали группу бе-
ременных с высоким риском ПР (n=161) и обнаружили, 
что доминирование Lactobacillus iners на  сроке 16 не-
дель беременности достоверно ассоциировалось как 
с  короткой шейкой матки <25 мм (n=15), так и  с пре-
ждевременными родами до 34 недель (n=18). Напротив, 
доминирование L. crispatus было характерным для доно-
шенных родов (n=127). Укорочение шейки матки и пре-
ждевременные роды не были связаны с дисбактериозом 
влагалища. Затем было проведена последовательная 
оценка вагинальной микробиоты (<18, 22, 28 и  34 не-
дель) у женщин, получавших вагинальный прогестерон 
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и контрольной группой. Прогестерон не изменял струк-
туру вагинального бактериального сообщества и не сни-
жал частоту L. iners-ассоциированных преждевременных 
родов (<34 недель) [28].

В исследовании Gerson KD et al. (2020 г.) среди 472 бе-
ременных, было 38 с короткой шейкой матки и 177 с CST 
IV. У женщин с СST IV наблюдались более высокая частота 
ИЦН, а также спонтанных преждевременных родов. Хотя 
взаимосвязь между CST IV типа и ИЦН не была значимой 
(P = 0,771), женщины с  короткой шейкой матки, имею-
щие CST IV имели более высокую вероятность преждев-
ременных родов по  сравнению с  женщинами без ИЦН 
и CST I, II, III или V [29]. 

Перхулин О.М. и соавт. (2020 г) проспективно иссле-
довали состояние микробиоценоза влагалища у женщин 
с  ИЦН и  бесплодием ановуляторного генеза (n=60). Ус-
ловно-патогенная флора в  повышенной концентрации 
была выявлена у 61,67 % беременных, а у 48,33 % отме-
чено наличие полимикробных ассоциаций. Снижение 
абсолютного и относительного состава лактофлоры при 
ИЦН регистрировалось в 2 раза чаще чем, чем у женщин 
без ИЦН [30].

Di Paola M et al. (2020 г.) изучили вагинальную микро-
биоту у 46 беременных женщин преимущественно евро-
пеоидной расы с диагнозом ИЦН и выявили микробные 
сообщества, связанные с  выраженным укорочением 
шейки матки (<10 мм). Никакой корреляции между CST 
и возрастом матери или сроком беременности не было 
выявлено. Была выявлена связь CST-IV с  выраженным 
укорочением шейки матки. CST-III (доминирование 
Lactobacillus iners) также был связан с крайним укороче-
нием шейки матки. Гестационный сахарный диабет (ГСД) 
диагностирован у  10 из  46 женщин. Видовое богатство 
было значительно выше у женщин, страдающих этим ме-
таболическим нарушением, но  статистический анализ 
не выявил связи с укорочением шейки матки [31].

В исследовании Zhou X et al. (2022 г.) приняли участие 
68 беременных двойней с  диагнозом ИЦН и  68 бере-
менных двойней без ИЦН. Группа ИЦН была разделена 
на две подгруппы: группа с серкляжем (n = 51) и группа 
без серкляжа (n = 17). ИЦН оказалась связана с  более 
ранним сроком гестации на  момент родов, более вы-
соким значением рН влагалища и более низким содер-
жанием лактобацилл. После серкляжа наблюдалось 
снижение нормального разнообразия бактериальной 
флоры, уменьшение Lactobacillus и  увеличение количе-
ства Gardnerella vaginalis. Кроме того, аномальная среда 
влагалища также оказывала неблагоприятное влияние 
на  исходы новорожденных (повышенная неонатальная 
смертность наблюдалась в группе с рН влагалища > 4,5) 
[32]. 

Brown RG (2019 г.) исследовал состав вагинальной 
микробиоты у  беременных (n=20) с  пролабированием 
плодного пузыря до  серкляжа и  через 10 дней после 
него. Снижение количества Lactobacillus spp. наблюда-
лось у  40 % беременных до  серкляжа и  в 10 % у  кон-
трольной группы (беременные без ИЦН, n=30). Большое 
количество Gardnerella vaginalis было выявлено в случа-
ях, завершившихся выкидышем или преждевременными 
родами. После серкляжа в большинстве случаев бакте-
риальный состав не изменился [33].

В исследовании Долгушиной В. Ф. И  соавт. (2021 г.) 
нормоценоз значительно чаще имел место у  женщин 
без ИЦН. Инфекционный процесс влагалища и  шейки 
матки выявлен у 72 % беременных с ИЦН, в группе срав-
нения  — у 27,8 % женщин. Дисбиотические состояния 
нижнего отдела репродуктивного тракта значимо чаще 
встречались у женщин основной группы, но межгруппо-
вой анализ не показал статистически значимую разницу 
в  распространенности дисбиоза и  бактериального ва-
гиноза у  женщин обеих групп. Не  получены также зна-
чимые различия между группами по  частоте вагинита. 
Молекулярно-биологическое исследование выявило 
снижение относительного количества лактобактерий 
у 54 % больных ИЦН. Статистически значимые различия 
между группами обнаружены в  количестве бактерий 
Streptococcus spp., бактерий семейства Enterobacteriaceae, 
Staphylococcus spp. и  групп облигатно-анаэробных ми-
кроорганизмов Gardnerella vaginalis + Prevotella bivia + 
Porphyromonas spp., Eubacterium spp., Mobiluncus spp. + 
Corynebacterium spp. Выявлено значимое повышение 
титров Atopobium vaginae и  Ureaplasma (urealyticum + 
parvum) у женщин с ИЦН [34].

Vargas M. et al. (2022 г.) исследовали влияние сер-
кляжа и  акушерского пессария на  вагинальную микро-
биоту. В микробиоте контрольной группы преобладали 
Lactobacillus Crispatus и  Inners. Разнообразие микробио-
ты в контрольной группе существенно не менялось в те-
чение 10 недель. Короткая шейка матки коррелировала 
с более низкой микробной нагрузкой и более высоким 
видовым богатством и  не коррелировала с  относи-
тельной численностью Lactobacillus spp. В  группе после 
вмешательства (серкляж) наблюдалось значительное 
увеличение видового богатства и  сдвиг в  сторону CST 
c различными видами бактерий, включая L. mulieris, 
Bifidobacterium spp. или Enterococcus spp. Эти изменения 
не были существенными в группе с акушерскими песса-
риями и  контрольной группе. В  группе серкляжа чаще 
наблюдались эпизоды угрожающих преждевремен-
ных родов и худшие исходы, чем в контрольной группе 
и группе с пессариями [35].

Cai, S et al. (2022 г.) оценили влияние вагинальной 
микроэкологии и  местного иммунитета на  исходы бе-
ременности после серкляжа. Серкляж шейки матки 
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оказался удачным у 104 пациенток, неудачным у 21 па-
циентки (поздний выкидыш или ранние преждевре-
менные роды). Сравнение проводилось между двумя 
данными группами. Одномерный анализ выявил ста-
тистически значимые различия в  сроке беременности 
на  момент серкляжа, предоперационном состоянии 
шейки матки (длина цервикального) канала, инфекция-
ми половых путей между группами. Обнаружена значи-
тельно более высокая частота бактериального вагиноза 
во второй группе. Сравнение показало, что показатели 
вагинальной микросреды (лейкоцитарная эстераза (LE), 
пероксид водорода (H2O2), сиалидаза (SNA) and ß-N-
ацетилглюкозаминидаза (NAG), pH) были значительно 
выше во второй группе. Кроме того, уровни цитокинов 
(ИЛ-1β , ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α) в цервиковагинальном отде-
ляемом также были значительно выше в группе с небла-
гоприятными исходами [36].

Moron AF et al. (2022 г.) исследовал влагалищные вы-
деления у  591 женщины на  сроке беременности 21–24 
недели. Lactobacillus crispatus доминировали у  41,7 % 
испытуемых, L. iners у 32 % и Gardnerella vaginalis у 12 %. 
У женщин с шейкой матки длиной ≤25 мм точность про-
гнозирования спонтанных преждевременных родов со-
ставила 11,8 %, но  когда L. crispatus не  были доминиру-
ющим видом бактерией, точность возрастала до 81,8 %. 
Аналогичным образом, у  женщин с  длиной шейки мат-
ки <30 мм точность прогнозирования спонтанных пре-
ждевременных родов увеличилась с  21,7 до  78,3 %, 
когда L. crispatus не были доминирующими бактериями. 
У женщин с предшествующими преждевременными ро-
дами и  шейкой матки ≤25 или ≤30 мм доминирование 
L. crispatus было связано со снижением частоты преждев-
ременных родов во время текущей беременности [37].

В 2022 году Саргсян и  соавторы проанализировали 
микробиоту беременных с  ИЦН и  установленным аку-
шерским пессарием. Оценку микробиоценоза влагали-
ща проводили в  динамике: до  установки акушерского 
пессария, затем каждые 2–4 нед. после его установки и в 
день его удаления. При анализе вагинального микробио-
ценоза не выявлены статистически достоверные измене-
ния микробиоценоза влагалища у обследованных бере-
менных до и после установки акушерского пессария (p > 
0,05). Концентрация лактобацилл в течение всего перио-
да наблюдения оставалась высокой, в пределах 107 lg ко-
пий ДНК/мл. Количество факультативных и  облигатных 
анаэробных бактерий, а также дрожжеподобных грибов 
рода Candida, Ureaplasma spp. и  Mycoplasma hominis на-
ходилось в пределах физиологической нормы. Ни у од-
ной пациентки не обнаружены такие патогенные микро-

организмы, как Mycoplasma genitalium. После установки 
акушерского пессария на фоне нормоценоза 72,73 % бе-
ременных отмечали увеличение количества светлых вы-
делений из половых путей без запаха. Однако изменений 
микрофлоры влагалища при этом не  обнаружено [38].

Choi YS et al. (2023 г.) провели культуральное иссле-
дование вагинальной микробиоты у беременных с ИЦН. 
В общей сложности 60,9 % пациенток с истмико-церви-
кальной недостаточностью имели аномальную микро-
биоту, а  наиболее частым патогеном была Escherichia 
coli. В группе с E. coli наблюдался более высокая частота 
преждевременных родов и более ранний срок беремен-
ности, на котором была диагностирована истмико-цер-
викальная недостаточность, чем в группе без E. coli [39].

Silvano A et al. (2023 г.) исследовали микробиоту вла-
галища у  68 женщин с  одноплодной беременностью 
и  длиной шейки матки <25 мм и  у 29 беременных без 
ИЦН во втором или начале третьего триместра. У  всех 
беременных наиболее распространенным типом бакте-
рий были Firmicutes spp. Средняя относительная числен-
ность Proteobacteria spp. и Actinobacteriota spp. была выше 
у женщин с короткой шейкой матки. Бактериальная мас-
са была выше у  женщин с  нормальной длиной шейки 
матки по сравнению с группой женщин с короткой шей-
кой матки. В группе женщин с ИЦН наблюдалось увели-
ченное видовое богатство относительно контрольной 
группы. Staphylococcus spp. и  Pseudomonas spp., обычно 
обнаруживаемые при аэробном вагините, чаще встреча-
лись у женщин с короткой шейкой матки по сравнению 
с  контрольной группой, тогда как наличие Lactobacillus 
iners и  Bifidobacterium коррелировало с  нормальной 
длиной шейки матки. Напротив, Lactobacillus jensenii 
и Gardenerella vaginalis были связаны с короткой шейкой 
матки [40].

Заключение

Таким образом, одним из  факторов риска развития 
ИЦН является состояние влагалищного биоценоза. Ха-
рактерные изменения микрофлоры при ИЦН: снижение 
количества лактобацилл, увеличение видового разноо-
бразия. Наличие вагинальной инфекции повышает риск 
ИЦН и преждевременных родов. Влияние различных ме-
тодов лечения ИЦН (прогестерон, серкляж, акушерский 
пессарий) на  состав вагинальной микрофлоры иссле-
довано недостаточно и требует дальнейшего изучения. 
Ранняя диагностика и лечение воспалительных заболе-
ваний половых путей, коррекция дисбиоза могут внести 
вклад в снижение количества преждевременных родов.
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