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Резюме
Полость носоглотки является очагом возникновения хронических микробных инфекций – тонзилогенных, 
лимфогенных, одонтогенных, – каждая из которых является источником постоянной патогенной 
контаминации и сенсибилизации организма в целом. Всё это определяет значимость носоглоточного 
микробиоценоза для нормального функционирования системы колонизационной резистентности в целом. 
Поэтому целью исследования явилась характеристика и оценка взаимодействия бактерий, вегетирующих на 
слизистой носоглотки у женщин с хроническим эндометритом и репродуктивными нарушениями. В статье 
приведены материалы, полученные в 2013–2017 гг. В исследование были включены 47 женщин с хроническим 
эндометритом (основная группа) и 27 женщин без хронического эндометрита, но с репродуктивными 
нарушениями (группа сравнения). Материалом исследования явились мазки из носоглотки. Проведено 
микробиологическое исследование микробиоты носоглотки у женщин с хроническим эндометритом и 
репродуктивными нарушениями. Показано, что микроэкологические нарушения в носоглотке женщин с 
хроническим эндометритом характеризовались дефицитом нормофлоры (стрептококков, нейссерий и 
непатогенного стрептококка) и широким спектром условно-патогенных видов. S. pneumoniae, вызывающий 
инфекционные заболевания, у женщин основной группы встречался в три раза чаще. Выявлены ассоциации 
бактерий, включающие нормальную микробиоту и условно-патогенные виды. Сопряжённые связи в 
микробиоценозе характеризуются антагонистическими взаимоотношениями между представителями 
нормобиоты и патосимбиозом с условно-патогенной флорой. Полученные данные указывают на 
неблагополучие в носоглоточном биотопе женщин с хроническим эндометритом, что может быть 
благоприятным фоном для хронизации воспалительного процесса в нём, а также являться патогенетическим 
звеном, снижающим резервы противостояния репродуктивной функции женщин инфекционной агрессии. 
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Abstract
The upper respiratory tract is one of the most important biotopes in the human body. Therefore, in order to understand 
the cause-effect relationships between the microbial world and the pathological state of a person, it is crucial to clarify 
the relationship of the microbes-associates.
The study involved 74 women with reproductive disorders. The main group – women with chronic endometritis (n = 47). 
The diagnosis of chronic endometritis was revealed on the basis of morphological signs of histological examination of 
aspirates from the uterine cavity. The comparison group consisted of 27 women, in whom the chronic endometritis was 
not confirmed. When applying, women complained more often of infertility and (or) miscarriage. Of the accompanying 
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extragenital diseases, chronic tonsillitis in women of the studied groups was most often diagnosed. Therefore, it was 
important to give a microbiological description of the nasopharyngeal biotope of these women, as one of the factors 
that influences the reserves of confrontation of the reproductive function of the body to infections. Nasopharyngeal 
microbiocenosis of women with chronic endometritis was characterized by deficiency of the indigenous microbiota and 
a permanent presence in the microbiocenosis of the absolute pathogen (S. aureus) and transient species (enterococci, 
CNS). Between the representatives of normoflora antagonistic relations were established. The obtained results indicate 
violations in the nasopharyngeal biotope of these women, which can cause immunodeficiency and, as a consequence, 
the development and flow of chronic endometritis.
Key words: chronic endometritis, nasopharyngeal biotope, conditionally pathogenic microbiota, synergism, antagonism, 

Jacquard coefficient
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ВВедение 

Одним из наиболее важных биотопов в организме 
человека являются верхние дыхательные пути, харак-
теризующиеся биоразнообразием как нормальной 
флоры, так и возможных проникающих извне пато-
генов [1, 8, 17]. Нормальная микробиота выполняет 
важную роль в защите макроорганизма (человека) от 
патогенных микробов в результате своей антагони-
стической активности по отношению к патогенной и 
условно-патогенной микробиоте (УПМ), конкуренции 
за сайты адгезии на слизистой оболочке биотопа, сти-
мулирования иммунной системы и участия в реакции 
метаболизма [1, 16, 19]. В то же время нормобиота 
способна привести к развитию разных инфекционных 
заболеваний ротоглотки, а также в других системах 
организма, в том числе и в мочеполовой [2, 4, 7, 14]. 
Таким примером может быть связь хронического 
тонзиллита (ХТ) с воспалительным заболеванием 
матки – хроническим эндометритом (ХЭ), являющимся 
одной из основных причин невынашивания беремен-
ности, бесплодия, неудачных попыток ЭКО [5, 6, 11, 
12], – которая приобретает не только медицинское, 
но и социальное значение [12, 18]. По мнению многих 
авторов, хронический тонзиллит является одним из са-
мых распространённых заболеваний, его частота среди 
взрослых людей колеблется от 5 до 45 %, причём под-
чёркивается связь с женским полом [13, 15]. Выявлена 
некоторая аналогия с изменениями в эндометрии при 
ХЭ. Согласно современным данным, ХТ обязаны своим 
происхождением более 100 патологических симптомов 
и заболеваний многих внутренних органов [2, 4, 5, 6, 
9]. В понимании причинно-следственных связей между 
миром микробов и патологическими состояниями 
человека ключевое значение имеет анализ взаимоот-
ношений микроорганизмов-ассоциантов. В ряде работ 
показано изменение свойств патогенов под влиянием 
ассоциативной микробиоты, а также в составе фор-
мируемой ими биоплёнки [8, 9, 15]. Это лишний раз 
подчёркивает необходимость комплексного подхода 
к изучению микробиоценозов различных биотопов, 
включающего исследование взаимоотношений бак-
терий между собой. Поэтому большое значение при-
обретает изучение нормальной микробиоты во взаи-
модействии с различными инфектами, обладающими 
патогенными свойствами и факторами персистенции.

Цель исследоВания

Оценить микроэкологическую и ассоциативную 
структуру носоглоточного биоценоза у женщин с 

хроническим эндометритом и репродуктивными 
нарушениями.

Материалы и Методы

В исследование были включены 74 женщины, обра-
тившиеся в ФГБНУ «Научный центр проблем здоровья 
семьи и репродукции человека» (г. Иркутск) с жалобами 
на бесплодие и (или) невынашивание беременности. 
Характер выявленных гинекологических нарушений 
рубрифицирован в соответствии с МКБ-10. В статье 
приведены материалы, полученные с 2013 по 2017 гг.

Основная группа – женщины с хроническим эн-
дометритом (ХЭ) (n = 47) в возрасте от 18 до 40 лет 
(средний возраст 31,0 ± 5,3 года). Хронический эн-
дометрит диагностирован на основании морфоло-
гических признаков гистологического заключения 
эндометрия, полученного путём пайпель-аспирации 
полости матки с 5-го по 11-й день менструального 
цикла. Дополнительными критериями ХЭ являлись 
данные по результатам УЗИ. 

Группу сравнения составили 27 женщин в возрас-
те от 18 до 40 лет (средний возраст 31,5 ± 5,9 года), у 
которых хронический эндометрит не был подтверж-
дён гистологически. 

При работе с женщинами соблюдались этические 
принципы, предъявляемые Хельсинкской деклараци-
ей Всемирной медицинской ассоциации (World Medical 
Association Declaration of Helsinki (1964, 2008 ред.)). 

Материалом исследования явились мазки из 
носоглотки женщин. Микробиологическое исследо-
вание носоглотки проводилось на базе лаборатории 
микробиома и микроэкологии ФГБНУ «Научный 
центр проблем здоровья семьи и репродукции чело-
века» (г. Иркутск) в соответствии с общепринятыми 
методиками (Приказ МЗ СССР № 535 от 22.04.1985 
«Об унификации микробиологических (бактерио-
логических) методов исследования, применяемых в 
клинико-диагностических лабораториях лечебно- 
профилактических учреждений»). Для сбора, транс-
портировки и хранения всех групп микроорганизмов 
использовали транспортную среду AMIES без угля 
(модификация среды STUART (HIMEDIA)). Родовую и 
видовую идентификацию культур осуществляли на 
основании морфологических, культуральных и биохи-
мических свойств выделенных микроорганизмов [10]. 

Для исследования количественного взаимодей-
ствия между членами микробиоценоза вычисляли 
коэффициент сходства Жаккара [3] по формуле: 

q = c / a + b – c × 100 %, 
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где q – коэффициент Жаккара; а – число выборок с 
видом А; b – число выборок с видом B; с – число вы-
борок, содержащих оба вида. 

Интерпретация: q ≤ 30% – условия в биотопе анта-
гонистические; q = 30–70 % – бактерии способны к со-
существованию, а их экологическая общность велика 
(синегризм); q ≥ 70 % – возможно только совместное 
существование бактерий (мутуализм).

Для интегральной оценки микроэкологических 
характеристик в аналитической части работы ис-
пользовали также показатель постоянства (с) для вы-
явления долевого участия разных видов в структуре 
биоценоза, определяемый по формуле: 

с = (р / Р) × 100 %, 
где c – показатель постоянства; p – число наблюдений, со-
держащих изучаемый вид; P – общее число наблюдений. 

Интерпретация результатов: c > 50 % – постоянный 
вид; c = 25–50 % – добавочный вид; c < 25 % – случайный 
вид. При этом доминирующими считали виды, встре-
чающиеся более чем в 50 % случаев, добавочными – от 
25 до 50 % случаев, случайными – менее 25 % случаев.

Статистическая значимость различий в распре-
делениях частот выявления индигенной и условно-
патогенной микрофлоры носоглоточного биотопа, а 
также их ассоциаций определяли у основной и группы 
сравнения при p < 0,05 для критерия χ2 (критерий 
согласия Пирсона). Расчёты проводились с исполь-
зованием программной среды R. 

результаты и обсуждение
Первоочередной задачей исследования являлась 

оценка качественного и количественного состава 
микробиоценоза носоглоточного биотопа у женщин 

с ХЭ и без ХЭ. Определяли частоту встречаемости (%) 
и популяционную плотность (lg КОЕ/г) индигенной 
и условно-патогенной микрофлоры у женщин обеих 
групп (табл. 1). 

При оценке состояния микробиоты в группе 
женщин с ХЭ по отношению к данным женщин без 
ХЭ нами были выявлены следующие статистиче-
ски значимые отличия: низкий процент встреча-
емости индигенной микробиоты – бактерий вида 
Streptococcus гр. oralis (55,3 %), Neisserii spp. (25,5 %) 
и Corynebacterium spp. (17 %), высокое содержание 
патогенного стрептококка (S. pneumoniae) – 25,5 % 
(p < 0,05). В группе сравнения у женщин без ХЭ дан-
ные микроорганизмы выделялись в 88,9 %, 88,9 % 
и 77,8 % случаев соответственно, а S. pneumoniae – в 
7,4 % (p < 0,05) (табл. 1). Представленные данные 
рассчитаны при помощи критерия хи-квадрат (χ2). 

Дефицит представителей нормофлоры у женщин 
с ХЭ, возможно, связан с наличием хронического тон-
зиллита или других воспалительных заболеваний 
респираторного тракта, что приводит к снижению 
колонизационной резистентности и элиминации 
данных видов из носоглотки женщин [6], а также с 
наличием сопутствующих соматических заболеваний 
и хронического процесса в организме (хронический 
эндометрит и (или) другие воспалительные заболе-
вания репродуктивного тракта). 

Для выявления постоянных, добавочных и слу-
чайных видов в носоглоточном микробиоценозе жен-
щин исследуемых групп использовали коэффициент 
постоянства (с, %).

Так, у женщин с ХЭ постоянными участниками 
в носоглоточном микробиоценозе нами были опре-

Таблица 1
Частота выделения и популяционная плотность микроорганизмов носоглоточного биотопа у женщин 

исследованных групп 
Table 1

The frequency of isolation and the population density of microorganisms of the nasopharyngeal biotope in women  
of the studied groups 

Наименование 
микроорганизма

Женщины с ХЭ (n = 47) Женщины без ХЭ (n = 27)

Коэффициент постоянства (%) lg КОЕ/г Коэффициент постоянства (%) lg КОЕ/г

Индигенная микрофлора

CNS 34 (72,3 %) 3,4 20 (74,1 ) 3,0

S. oralis 26 (55,3 %)  
p = 0,004↓ 5,2 24 (88,9 %)* 5,8

Neisseria spp. 12 (25,5 %)  
p = 0,000 ↓ 4,9 24 (88,9 %)* 5,0

Corynebacterium spp. 8 (17,0 %)
p = 0,000 ↓ 4,3 21 (77,8 %)* 4,3

Условно-патогенная микрофлора

S. pneumoniae 12 (25,5 %)  
p = 0,027 ↑ 4,6 2 (7,4 %)* 6,0

E. faecalis + E. faecium 35 (74,5 %) 4,6 16 (59,2 %) 4,9

S. aureus 30 (63,8 %) 3,3 11 (40,7 %) 3,5

S. β-гемолит. 21 (44,7 %) 4,6 16 (59,3 %) 5,2

Грибы рода Candida spp. 7 (14,9 %) 3,1 1 (3,7 %) 2

S. pyogenes 5 (10,6 %) 4 0 0

E. coli 2 (4,3 %) 4 0 0

Klebsiella spp. 2 (4,3  %) 5 1 (3,7 %) 3
Примечание. * – различия статистически значимы при р ≤ 0,05.
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делены непатогенный стрептоккокк (Streptococcus 
гр. oralis) (с = 55,3 %), а среди представителей УПМ 
– CNS (с = 72,3 %), энтерококки (с = 74,5 %) и абсо-
лютный патоген – S. aureus (с = 63,8 %). 

Преобладание данных представителей условно-
патогенной флоры и появление патогенных микро-
организмов (S. aureus) в микробном пейзаже рото-
глотки исследованных нами женщин имеет место, 
по данным литературы, при развитии тонзиллита 
[14, 21]. S. pneumoniae, вызывающий инфекционные 
заболевания, у женщин основной группы не только 
встречался в три раза чаще (p < 0,05), но и относился 
к добавочным видам (с = 25,5 %), а S. pyogenes – эти-
ологический агент воспалительных заболеваний 
носоглотки и наиболее опасный в плане различных 
осложнений [12, 15] – был выделен только у женщин 
этой группы (в 10,6 % случаев). Остальные виды УПМ 
входили в группу случайных видов.

У женщин группы сравнения такие пред-
ставители УПМ, как энтерококки (с = 59,2 %) и 
S. β-гемолитический (с = 59,3 %), входили в группу 
постоянных видов, патогенный S. aureus являлся 
добавочным видом (с = 40,7 %), а остальные виды 
регистрировались в незначительных количествах и 
относились к случайным видам (при с ≤ 25 %).

Таким образом, преобладание патогенной кокко-
вой флоры у женщин с ХЭ может быть ассоциировано 
с наличием хронического тонзиллита, который за-
нимает одно из первых мест как по частоте, так и по 
разнообразию патогенных воздействий на другие 
органы и системы, в том числе и на репродуктивную 
[4, 20]. Присутствие в носоглотке резидентов кишеч-
ного биотопа – энтерококков, E. coli и Klebsiella spp. у 
женщин с ХЭ обусловлено, вероятно, наличием аллер-
гического состояния верхних дыхательных путей у 
женщин этой группы. 

Далее при анализе количественного взаимо-
действия между членами носоглоточного микро-
биоценоза мы поставили перед собой задачу про-
анализировать взаимодействие представителей 
индигенной микрофлоры (непатогенных стрепто-
кокков, нейссерий и коринебактерий) между собой и 
с представителями УПМ. Расчёты были произведены с 
использованием коэффициента Жаккара (по формуле, 
см. методы) (табл. 2). 

У женщин с ХЭ S. гр. oralis, входящий в группу 
постоянных видов, проявлял  антагонистиче-
скую активность по отношению к Neisseria spp. и 
Corynebacterium spp. и вступал в симбиотические от-
ношения с S. aureus и Enterococcus spp. 

Наличие антагонистических отношений между 
представителями индигенной флоры приводит к 
их дефициту, а синергетические отношения между 
индигенной и условно-патогенной микрофлорой 
способствуют формированию патологических связей 
и, как следствие, приводят к дисбиотическим наруше-
ниям в носоглоточном биотопе женщин. 

В  г р у п п е  с р а в н е н и я ,  н а п р о т и в ,  м е ж -
ду представителями нормофлоры Streptococcus 
гр. oralis и Neisseria spp., Streptococcus гр. oralis и 
Corynebacterium spp. были выявлены синергетические 
отношения, что является нормой и определяет их 
доминирование в биотопе. Однако синергизм, выяв-
ленный между Streptococcus гр. oralis и S. aureus, как и 
в группе женщин с ХЭ, указывает на неблагополучие 
в данном биотопе, что благоприятствует формиро-
ванию патологических симбиозов у женщин этих 
двух групп и является риском возникновения вос-
палительных заболеваний репродуктивного тракта. 

Далее мы проанализировали, какие ассоциации, 
состоящие из УПМ, присутствовали в каждой из групп 
женщин (табл. 3). 

Таблица 2
Характеристика количественного взаимодействия между членами микробиоценоза осоглотки у женщин 

(коэффициент Жаккара q)
Table 2

Characteristic of the quantitative interaction between members of the nasopharyngeal microbiocenosis in women (the 
Jacquard coefficient (q))

Ассоциации
Женщины с ХЭ Женщины без ХЭ

синергизм антагонизм синергизм антагонизм

Str. гр. oralis + Enterococcus spp. + +

Str. гр. oralis + S. aureus + CNS + +

Str. гр. oralis + Str. β-гемолитический + +

Str. гр. oralis + Neisseria spp. + Corynebacterium spp. + +

Таблица 3
Ассоциации условно-патогенной микробиоты носоглоточного биотопа женщин исследованных групп

Table 3 
Associations of conditionally pathogenic microbiota of the nasopharyngeal biotope of women in the study groups

Представители УПМ Женщины с ХЭ, абс. (%) 
(n = 47)

Женщины без ХЭ, абс. (%) 
(n = 27)

CNS и Streptococcus β-гемолитический (или S. aureus) 4 (8,5) 1 (3,7)

CNS, E. faecium и S. aureus 4 (8,5) 0

CNS, E. faecium и Streptococcus β- гемолитический 0 3 (11,1)

CNS, E. faecium, Streptococcus β-гемолитический и S. aureus 6 (12,8) 3 (11,1)
Примечание. Статистически значимых различий не выявлено.
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Так, в группе женщин с ХЭ регистрировались 
ассоциации, состоящие из 4 ассоциантов, в 12,8 % 
случаев. Реже встречались двух- и трёхкомпонентные 
ассоциации (в 4,3 % и 8,5 % случаев соответственно). 
В группе женщин без ХЭ трёх- и четырёхкомпонент-
ные ассоциации были выделены в 11,1 % случаев, 
двухкомпонентные – только в 3,7 %. 

Таким образом, проведённый сравнительный 
анализ микробиоты носоглотки выявил следующее: 
отмечен дефицит нормофлоры с наличием антаго-
нистических отношений между разными её пред-
ставителями у женщин с ХЭ; в состав постоянной 
микробиоты входили представители транзиторной 
УПМ (S. aureus и Enterococcus spp.), которые вступали 
в симбиотические взаимоотношения как с инди-
генной микрофлорой, так и друг с другом; высокая 
частота выделения CNS (более 70 % в каждой из 
групп) и S. aureus (63,8 и 40,7 % в 1-й и 2-й группах 
соответственно) из носоглотки у женщин обеих групп 
свидетельствует об иммунодефицитном состоянии у 
данных женщин, что обусловливает благоприятные 
условия для внедрения и персистенции другой услов-
но-патогенной микробиоты.

Следует отметить, что у женщин обеих групп в со-
став постоянной микрофлоры входили энтерококки – 
резиденты кишечного биотопа, играющие важную 
и неоднозначную роль. По данным Е.А. Воропаева 
(2008), эти микроорганизмы обладают сенсибили-
зирующей активностью, что способствует развитию 
аллергических состояний верхних дыхательных 
путей [2].

Резюмируя вышесказанное, можно отметить, что 
нарушения качественного и количественного состава 
микробиоты, а также патологические взаимоотноше-
ния представителей микробиоты в носоглоточном 
биотопе женщин оказывают существенное влияние на 
течение воспалительных заболеваний у этих женщин 
не только в носоглотке, но и в репродуктивном тракте 
ввиду снижения местного и общего иммунитета.
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