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Аннотация
Введение. Известно, что женщины значительно чаще страдают инфекций нижних мочевых путей (ИНМП), 
чем мужчины. Сегодня появляется всё больше данных, свидетельствующих о связи рецидивирующих ИНМП 
(рИНМП) c нарушениями микрофлоры влагалища.
Цель исследования. Изучить влияние нарушений микрофлоры влагалища на развитие рИНМП.
Материалы и методы. В исследование включено 75 женщин с рИНМП в возрасте от 19 до 76 лет. Обследо-
вание проводили согласно авторскому алгоритму, разработанному на кафедре урологии и хирургической 
андрологии РМАНПО. Для оценки микрофлоры влагалища выполняли ПЦР в режиме реального времени 
соскобов эпителиальных клеток из влагалища (Фемофлор 16).
Результаты. Нарушения микрофлоры влагалища выявлены у 47/75 (62,7%) женщин с рИНМП: умеренный дис-
биоз влагалища отмечен у 25/75 (33,3%) женщин, а выраженный дисбиоз — у 22/75 (29,3%) женщин. Выявлена 
умеренная корреляционная связь между наличием/отсутствием дисбиоза влагалища и числом рецидивов 
ИНМП за 6 месяцев (r = 0,310; p = 0,007). Дисбиоз влагалища достоверно чаще отмечен у женщин с рИНМП 
в пери- и постменопаузальных периодах, чем в репродуктивном периоде (ОШ = 4,85; 95% ДИ = 1,45 – 16,17). 
Заключение. Дисбиоз влагалища повышает риск развития и способствует более тяжёлому течению рИНМП. 
Нарушения микробиоценоза влагалища и, как следствие, рИНМП чаще встречаются у женщин в пери- и пост-
менопаузальных периодах, чем у женщин в репродуктивном периоде.
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периоде
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Abstract
Introduction. It is known that women are significantly more likely to suffer from lower urinary tract infections 
(LUTIs) than men. Nowadays, there is growing evidence to demonstrate the impact of vaginal microbiota on the 
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development of recurrent LUTIs.
Objectives. To demonstrate the impact of vaginal microbiota disorders on the development of recurrent lower 
urinary tract infections. 
Materials & methods. Seventy-five women with recurrent LUTIs 19 – 76 years old were enrolled in this study. The 
examination was performed according to the algorithm developed in the Department of Urology and Surgical 
Andrology, Russian Medical Academy of Continuous Professional Education. Real-time PCR of vaginal epithelial cell 
scrapings (Femoflor 16) was performed to comprehensively evaluate the vaginal microbiota.
Results. Vaginal dysbiosis was detected in 47/75 (62.7%) women with recurrent UTIs: moderate vaginal dysbiosis 
was detected in 25/75 (33.3%) women and severe dysbiosis — in 22/75 (29.3%) women. A moderate correlation 
between the presence/absence of vaginal dysbiosis and the number of LUTI recurrences over 6 months was found 
(r = 0.310; p = 0.007). Vaginal dysbiosis was significantly more common among peri- and postmenopausal women 
with recurrent LUTIs than reproductive women (OR = 4.85; 95% CI = 1.45 – 16.17). 
Conclusion. Vaginal dysbiosis contributes to the development of recurrent LUTIs with more relapses. Vaginal 
microbiota disorders and, consequently, recurrent LUTIs are more common in peri- and postmenopausal women 
than reproductive women.
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Введение
Микрофлора влагалища у  здоровых 

женщин в  репродуктивном периоде со-
стоит на 90 – 95% из представителей рода 
Lactobacillus, в частности L. crispatus, L. gasseri, 
L. jensenii и L. iners [1]. Роль L. iners не столь 
однозначна, так как известно, что они могут 
продуцировать цитолизин, тем самым спо-
собствуя разрушению клеток влагалищно-
го эпителия и смещению флоры в сторону 
бактериального вагиноза, тогда как преоб-
ладание L. crispatus — очевидный признак 
«абсолютного» нормоценоза [2, 3]. В целом, 
лактобактерии препятствуют росту и раз-
витию патогенных и условно-патогенных 
микроорганизмов. С одной стороны, они 
в процессе жизнедеятельности синтезиру-
ют молочную кислоту, тем самым способ-
ствуя поддержанию низкого pH влагали-
ща. С другой кислоты, представители рода 
Lactobacillus продуцируют бактерицидные 
вещества, в частности перекись водорода 
и бактериоцины. При бактериальном ваги-
нозе анаэробные микроорганизмы, такие 
как Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae, 
Mobiluncus spp. и Prevotella spp., замещают 
лактобактерии и, как следствие, защитные 
свойства микрофлоры влагалища резко сни-

жаются. Образование биоплёнок, основным 
компонентом которых является G. vaginalis, 
играет ключевую роль в патогенезе бакте-
риального вагиноза [4]. Известно, что из-
менения местного иммунитета, вызванные 
дисбиозом влагалища, способствуют перси-
стенции вирусных инфекций [5].

На сегодняшний день выделяют три 
основных механизма воздействия микро-
флоры влагалища на мочевые пути. Во-
первых, влагалище может служить резер-
вуаром для уропатогенов, в частности для 
Escherichia coli [6]. Во-вторых, некоторые ва-
гинальные микроорганизмы способны вы-
зывать микроповреждения мочевых путей 
и изменение свойств местного иммуните-
та [6]. В-третьих, менее известные уропа-
тогены, такие как G. vaginalis, Aerococcus spp. 
и Ureaplasma spp. могут способствовать раз-
витию инфекций мочевых путей (ИМП) [7].

У  женщин детородного возраста ис-
пользование спермицидов способствует 
развитию дисбиоза влагалища. Нонокси-
нол-9, который содержится в спермицидах, 
обладает прямым токсическим эффектом 
в отношении влагалищных лактобактерий. 
В свою очередь это приводит к созданию 
благоприятных условий для колонизации 
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E. coli и развитию рисков рецидивирующих 
ИМП (рИМП).

С  возрастом эстрогеновая насыщен-
ность многослойного плоского эпителия 
влагалища и экзоцервикса уменьшается, 
что проявляется в снижении количества 
гликогена и, как следствие, к  уменьше-
нию количества лактобактерий. Только 
у 25 – 30% женщин в постменопаузе микро-
флора влагалища содержит достаточное 
число Lactobacillus spp [8]. Популяционное 
исследование, выполненное в Канаде, до-
казало, что наиболее часто ИМП встречают-
ся у женщин старше 80 лет [9]. Увеличение 
частоты рИМП среди женщин в менопаузе 
рассматривается как проявление генитоу-
ринарного менопаузального синдрома.

Цель исследования: изучить нарушения 
микрофлоры влагалища как фактора риска 
развития инфекций нижних мочевых путей 
(ИНМП).

Материалы и методы
В данное проспективное когортное ис-

следование вошли 75 женщин в возрасте 
от 19 до 76 лет с рецидивирующими ИНМП 
(рИНМП), проходивших лечение в урологи-
ческом отделении ГБУЗ «ГКБ им В. П. Деми-
хова ДЗМ» с января 2018 года по июль 2022 
года. В соответствии с рекомендациями EAU 
диагноз рИМП устанавливали на основании 
наличия эпизодов неосложнённых и/или 
осложнённых ИМП не менее 3 раз за год 
либо 2 раз за полгода [10]. Критериями ис-
ключения являлось следующие: наличие 
любого вида недержания мочи, синдрома 
гиперактивного мочевого пузыря, нейро-
генной дисфункции мочевого пузыря, недо-
статочное сотрудничество пациента и отказ 
пациента от участия в исследовании. Все 
участники были предварительно ознаком-
лены с протоколом планируемого иссле-
дования и подписали информированное 
согласие для участия в нём.

Обследование пациенток с рИНМП про-
водили согласно авторскому алгоритму, 
разработанному на кафедре урологии и хи-
рургической андрологии РМАНПО в 2011 
и дополненному в 2015 и 2019 годах [11]. 
Для оценки микрофлоры влагалища с опре-
делением количества лактобактерий, фа-
культативно- и облигатно-анаэробных ми-
кроорганизмов, микоплазм и грибов рода 
Candida выполняли ПЦР в режиме реального 
времени соскобов эпителиальных клеток 

из влагалища (Фемофлор 16, ООО «ДНК-
технология», Москва, Россия). Умеренный 
дисбиоз влагалища определяли при сниже-
нии относительного числа Lactobacillus spp. 
до 10 – 50% и / или при увеличении числа об-
лигатно- и факультативно-анаэробной фло-
ры до 0,1 – 10,0%. Снижение относительного 
числа Lactobacillus spp. до 0 – 10% и / или уве-
личение числа облигатно- и факультативно-
анаэробной флоры до 0,1 – 100,0% вместе 
с относительным увеличением числа отдель-
ных урогенитальных патогенов до 10 – 100% 
свидетельствовало о выраженном дисбиозе 
влагалища. Увеличение числа представи-
телей класса Mycoplasma (M. genitalium, M. 
hominis, U. urealyticum, U. parvum) выше 104 
и/или грибов рода Candida выше 103 также 
подтверждало нарушение микробиоценоза 
влагалища.

Статистический анализ. Анализ данных 
проводили с помощью программы Stata 
(«StataCorp» LLC, College Station, TX, USA). 
Проверку нормальности распределения 
значений выполняли с помощью крите-
рия Колмогорова-Смирнова. В случае от-
личного от нормального распределения 
признака производили расчёт Me [Q1; Q3]. 
Проверку гипотез о наличии взаимосвязи 
между дисбиозом / нормоценозом влага-
лища и числом рецидивов ИМП, а также 
между выраженностью дисбиоза влагали-
ща и суммой баллов по шкале ACSS осу-
ществляли с помощью критерия корреля-
ции Spearman. U-критерий Mann-Whitney, 
Student t-критерий и критерий Pearson’s chi-
square  использовали для сравнения двух 
групп женщин с рИНМП. Различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты
Средний возраст пациенток с рИНМП со-

ставил 40,15 ± 3,45 лет, средняя сумма бал-
лов по шкале ACSS — 12,87 ± 1,35 баллов, 
а медианная частота рецидивов ИНМП в те-
чение 6 месяцев — 3 [2; 4] эпизода. В ходе 
уточнения анамнеза выявлено, что 25/75 
(33,3%) пациенток с рИНМП страдают аноге-
нитальным герпесом и папилломавирусной 
инфекцией. Положительный посев мочи 
отмечен у 45/75 (60,0%) женщин: E. coli — 
у 23/75 (30,7%), Enterococcus faecalis — у 8/75 
(10,7%), Klebsiella pneumoniae — у 7/75 (9,3%) 
женщин, Proteus mirabilis — у 5/75 (6,7%), 
а Acinetobacter junii — у 3/75 (4,0%). Наруше-
ния микрофлоры влагалища обнаружены 
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у 47/75 (62,7%) женщин с рИНМП: умерен-
ный дисбиоз влагалища отмечен у 25/75 
(33,3%) женщин, выраженный дисбиоз — 
у 22/75 (29,3%) женщин. Таким образом, по-
ложительный посев мочи выявлен у 68% 
(17/25) женщин с умеренным дисбиозом 
влагалища и у 68,2% (15/22) женщин с вы-
раженным дисбиозом влагалища.

Снижение относительного числа пред-
ставителей Lactobacillus spp. отмечено 
у 33/75 (44,0%) женщин, при этом умерен-
ное снижение (от 10% до 50% от общей 
бактериальной массы) выявлено у 17/75 
(22,7%) пациенток, а выраженное снижение 
(от 0 до 10% от общей бактериальной мас-
сы) — у 16/75 (21,3%) пациенток. Увеличе-
ние относительного количества облигатно-
анаэробной флоры, представителями 
которой являются G. vaginalis, Prevotella bivia, 
Atopobium vaginae и др., обнаружено у 20/75 
(26,7%) женщин. У 12/75 (16,0%) пациенток 
найдено увеличение относительного ко-
личества факультативно-анаэробной фло-
ры, к  которой относятся представители 

семейства Enterobacteriaceae, Streptococcus 
spp. и Staphylococcus spp. Повышение коли-
чества представителей класса Mycoplasma, 
к которому в том числе относятся M. hominis 
и Ureaplasma (urealiticum + parvum), отме-
чено у 16/75 (21,3%), а увеличение числа 
Candida spp. выявлено у 7/75 (9,3%) женщин.

Основными нарушениями микрофло-
ры влагалища среди женщин в репродук-
тивном периоде были повышение числа 
представителей класса Mycoplasma (15/50 
женщин, 30,0%) и снижение относитель-
ного числа представителей Lactobacillus 
spp (14/50 женщин, 28,0%). Среди женщин 
в  пери- и  постменопаузальном перио-
дах преобладало снижение относитель-
ного числа представителей Lactobacillus 
spp (19/25 женщин, 76,0%) и увеличение 
относительного количества облигатно-
анаэробной флоры (6/25 женщин, 24,0%).

В  ходе исследования выявлена уме-
ренная положительная корреляционная 
связь между числом рецидивов ИНМП за 
6 месяцев и наличием / отсутствием дис-

Таблица. Характеристика женщин с рИНМП в репродуктивном, пери- и постменопаузальных 
периодах
Table. Characteristics of women with recurrent LUTIs in reproductive, peri- and postmenopausal periods

Показатели
Indicators

Женщины с рИНМП 
в репродуктивном 
периоде (n = 50)
Reproductive women with 
recurrent LUTIs (n = 50)

Женщины с рИНМП в пери- 
и постменопаузальном 
периодах (n = 25)
Peri- and postmenopausal women 
with recurrent LUTI (n = 25)

P–значение
P–value

Возраст (в годах)
Age (years) 30,88 ± 2,04 58,68 ± 3,24 <0,00001 1

Сумма баллов по шкале ACSS
ACSS sum points 12,34 ± 1,7 13,92 ± 2,22 0,284 1

Число рецидивов ИНМП за 6 мес.
LUTI relapses within 6 months 3 [2; 3] 4 [3; 5] <0,00001 2

Лейкоцитурия, n (%)
Leukocyturia, n (%) 21 (42) 14 (56) 0,252 3

Положительный посев мочи, n (%)
Positive urine culture, n (%) 27 (54) 18 (72) 0,133 3

Дисбиоз влагалища, n (%)
Vaginal dysbiosis, n (%) 26 (52) 21 (84) 0,007 3

в том числе:
including:
– умеренный дисбиоз, n (%)
– moderate dysbiosis, n (%) 11 (22) 10 (40) 0,102 3

– выраженный дисбиоз, n (%)
– severe dysbiosis, n (%) 15 (30) 11 (44) 0,230 3

Примечание. Для определения p-значения использовали: 1 — Student t-критерий, 2 — Mann-Whitney U-критерий, 3 — критерий Pearson’s 
chi-square
Note. p-value was calculated using: 1 — Student’s t-test, 2 — Mann-Whitney U test, 3 — Pearson’s chi-square test
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биоза влагалища (r = 0,31; p = 0,007). Также 
отмечены положительные корреляцион-
ные связи между выраженностью дисбиоза 
влагалища и суммой баллов по шкале ACSS 
как среди женщин в репродуктивном пери-
оде (r = 0,39; p = 0,005), так и среди женщин 
в пери- и постменопаузальном периодах 
(r = 0,66; p = 0,0003).

В таблице представлена характеристика 
двух групп пациенток с рИНМП: первая груп-
па — женщины в репродуктивном периоде 
(n = 50), вторая группа — женщины в пери- 
и постменопаузальном периодах (n = 25).

У женщин в пери- и постменопаузаль-
ных периодах отмечена достоверно более 
высокая частота рецидивов ИНМП, чем 
у женщин в репродуктивном периоде. Нару-
шения микрофлоры влагалища также чаще 
наблюдаются у женщин в пери- и постмено-
паузальных периодах, чем у женщин в ре-
продуктивном периоде (ОШ = 4,85; 95% ДИ 
=  1,45 – 16,17). Различия между встречаемо-
стью умеренной и выраженной степенью 
дисбиоза влагалища среди женщин двух 
вышеуказанных групп не достоверно.

Обсуждение
По данным нашего исследования, лишь 

у 37,3% женщин с рИНМП отмечен нормо-
ценоз влагалища, у 62,7% выявлены те или 
иные изменения микробиоты влагалища. 
Дисбиоз влагалища способствует увеличе-
нию количества рецидивов ИНМП, а сле-
довательно, и более тяжёлому течению за-
болевания.

Зачастую болезненное и учащённое мо-
чеиспускание интерпретируется как при-
знак бактериальной ИНМП, даже несмотря 
на отсутствие лейкоцитурии и бактериурии 
в анализах мочи [12]. Неадекватно про-
ведённое обследование ведёт к ошибкам 
в лечении данной категории больных, что 
ещё больше усугубляет течение дисбиоза 
и приводит к вторичному развитию ИМП. 
Подобный сценарий наблюдается у паци-
енток в пери- и постменопаузе, которым 
в большинстве случаев не проводится об-
следование на наличие дисбиоза влага-
лища. Следует отметить, что проведение 
гормональной терапии без проведения 
адекватной санации влагалища ведёт к по-
явлению выраженного жжения, дискомфор-
та во влагалище, что является наиболее 
частой причиной отказа женщин от при-
менения местной гормональной терапии. 

Результаты различных международных 
исследований подтверждают факт влия-
ния изменений микробиоты влагалища 
на восприимчивость женщин к ИМП. Так, 
L.  Hillebrand et al. (2002) в кросс-секционном 
исследовании доказали, что бактериальный 
вагиноз у женщин ассоциирован с более 
высоким риском развития ИМП (ОШ = 2,21; 
95% ДИ = 1,16 – 4,18) [13]. Аналогичный вы-
вод был сделан A. H. Sumati et al. (2009) [14].

Нарушение местного (мукозального) им-
мунитета играет важную роль в развитии 
как бактериальных, так и вирусных ИНМП 
[15]. Согласно данным медицинской лите-
ратуры, развитию ИМП предшествует коло-
низация кишечными микроорганизмами, 
в основном E. coli, влагалища и уретры [7, 
8, 16, 17]. K. Gupta et al. (1998) продемон-
стрировали, что колонизация E. coli влага-
лища наблюдается значительно чаще при 
полном отсутствии Lactobacillus spp., про-
дуцирующих перекись водорода, чем при 
нормоценозе влагалища (ОШ = 4,0; p = 0,01) 
[18]. Другие условно-патогенные микроор-
ганизмы влагалища, например Streptococcus 
agalactiae, способствуют выживанию E. coli 
в мочевом пузыре в первые часы ответной 
иммунной реакции организма [14]. 

Современные исследования направлены 
на выяснение возможных механизмов воз-
действия изменённой микробиоты влагали-
ща на восприимчивость женщин к ИНМП. 
Известно, что в прицельных посевах мочи 
нередко обнаруживается G. vaginalis, однако 
она практически никогда не является пря-
мым этиологическим фактором развития 
ИМП [19, 20, 21]. G. vaginalis способствует 
апоптозу эпителиальных клеток мочево-
го пузыря с последующей эксфолиацией 
зонтичных клеток из поверхностных сло-
ёв эпителия и высвобождением E. coli. Вы-
шесказанное чаще наблюдается у женщин 
с бактериальным вагинозом, чем у здоро-
вых женщин (ОШ = 1,71; 95% ДИ = 1,23 – 2,38) 
[22]. V. P. O’Brien et al. (2020) в ходе экспе-
римента на мышах также доказали, что G. 
vaginalis способствует высвобождению уро-
патогенных E. coli из латентных резервуаров 
в мочевом пузыре [23].

В  отечественном исследовании 
LACTABEST продемонстрирована высокая 
эффективность двухэтапного лечения бак-
териального вагиноза, при этом авторы 
акцентируют внимание на принципиаль-
ности оценки видового состава лактобакте-
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рий, в частности преобладания L. сrispatus 
[24]. Однако в настоящее время подобные 
исследования не выполняются рутинно 
в повседневной клинической практике. 

В ходе исследования мы выявили, что 
у женщин в пери- и постменопаузальных 
периодах с рИНМП достоверно выше ча-
стота дисбиоза влагалища и число реци-
дивов в течение 6 месяцев, чем у женщин 
в репродуктивном периоде. Это связано со 
снижением содержания эстрогенов и других 
половых гормонов, что приводит к умень-
шению количества Lactobacillus spp. и нару-
шению микрофлоры влагалища. Клиниче-
ски данные изменения проявляются в виде 
симптомокомплекса — генитоуринарного 
менопаузального синдрома. У 60 – 70% пост-
менопаузальных женщин на фоне гормо-
нозаместительной терапии восстанавлива-
ется относительное число Lactobacillus spp. 
в микробиоценозе влагалища [7]. Доказано, 
что колонизация влагалища E. coli у пост-
менопаузальных женщин на фоне местной 
гормонозаместительной терапии значи-
тельно ниже, чем у женщин без неё [25, 26].

Дефицит эстрогенов, использование 

спермицидов, антимикробная терапия, 
а также сам по себе эпизод ИМП способ-
ствуют развитию нарушений микробиоты 
влагалища [16]. Поэтому изолированное 
применение антибиотиков для лечения 
рИМП на фоне дисбиоза влагалища лишь 
усугубляет течение заболевания и приво-
дит к развитию других побочных явлений. 
Вышесказанное подтверждает тот факт, что 
подход к диагностике и лечению рИМП дол-
жен быть комплексным. 

Заключение
Дисбиоз влагалища повышает риск 

развития и  приводит к  более тяжёлому 
течению рИНМП, поэтому этой категории 
больных целесообразно проводить об-
следование, направленное на выявление 
нарушений влагалищного микробиома. 
Женщины в пери- и постменопаузальном 
периодах подвержены большему риску раз-
вития дисбиоза влагалища и, как следствие, 
рИНМП. Механизмы влияния изменений 
микрофлоры влагалища на восприимчи-
вость женщин к ИНМП до конца неясны 
и требуют дополнительного изучения.
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