
626

RUSSIAN CLINICAL LABORATORY DIAGNOSTICS. 2020; 65(10)
DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0869-2084-2020-65-10-626-631

MICROBIOLOGY

МИКРОБИОЛОГИЯ

©КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2020

Наумкина Е.В.1,2, Куклина Л.В.1, Кравченко Е. Н.1

МИКРОБИОЛОГИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА ВНУТРИУТРОБНЫХ ИНФЕКЦИЙ

1ФГБОУ ВО  «Омский государственный медицинский университет», 644099, г. Омск, Россия; 
2БУЗ Омской области «Городской клинический перинатальный центр», 644007, г. Омск, Россия

Внутриутробные инфекции (ВУИ) – инфекционные заболевания, при которых инфицирование плода произошло в ан-
те- или интранатальный период, сопровождающиеся клиническими проявлениями. Цель исследования – изучение ин-
формативности и диагностической значимости микробиологического метода исследования для этиологической диа-
гностики ВУИ бактериальной этиологии. Проведён ретроспективный (2011-2014 гг.) и проспективный (2015-2019 гг.) 
анализ результатов микробиологических исследований биоматериалов от родильниц и их новорожденных в 63 случаях 
ранней неонатальной смертности при установленных диагнозах ВУИ. При исследовании отделяемого цервикального 
канала, образцов плаценты и околоплодных вод наиболее часто отмечался высев коагулазонегативных стафилококков, 
среди которых доминировал Staphylococcus epidermidis, встречались Staphylococcus hominis, Staphylococcus haemolyticus, 
Staphylococcus warneri. Выявлено частое выделение стрептококков группы В из плаценты и околоплодных вод в срав-
нении с материалом из цервикального канала. Информативность микробиологического исследования материалов от 
родильницы и новорожденного в плане подтверждения возбудителя и факта его передачи от матери плоду/новорож-
денному не превышает 30%. Даже при высокой обсеменённости половых путей родильницы, плаценты, околоплодных 
вод иследование материалов от новорожденного непосредственно после рождения зачастую не позволяет выявить 
возбудитель, вероятно, в силу низкой степени обсеменения на начальном этапе развития инфекционного процесса. По-
вышению диагностической ценности микробиологического исследования может способствовать увеличение кратности 
обследований, количества забираемых образцов; применение приёмов, способствующих повышению чувствительности 
культурального исследования на этапе выполнения анализа; использование молекулярно-генетических методов, в особен-
ности при исследовании материалов от новорожденных.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  внутриутробные инфекции; новорожденные; ранняя неонатальная смертность; бактериоло-
гическое исследование.
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Intrauterine infections – infectious diseases in which infection of the fetus occurred in the ante- or intrapartum period, accompanied 
by clinical manifestations. The purpose of this study was to study the information content and diagnostic significance of the 
microbiological research method for the etiological diagnosis of intrauterine infections of a bacterial nature.  A retrospective 
(2011-2014) and prospective (2015-2019) analysis of the results of microbiological studies of biomaterials from puerperas and 
their newborns was carried out in 63 cases of early neonatal mortality with established diagnoses of intrauterine infections. In the 
study of the separated cervical canal, placenta samples, and amniotic fluid, seeding of coagulase-negative staphylococci was most 
frequently observed, among which the species Staphylococcus epidermidis dominated, Staphylococcus hominis, Staphylococcus 
haemolyticus, Staphylococcus warneri also met. Frequent isolation of group B streptococci from the placenta and amniotic fluid 
was revealed in comparison with the material from the cervical canal.The information content of the microbiological study of 
materials from the puerpera and the newborn in terms of confirmation of the pathogen and the fact of its transmission from mother 
to fetus/newborn does not exceed 30%. Even with high contamination of the genital tract of the puerpera, placenta or amniotic 
fluid, examination of the materials from the newborn immediately after birth often does not allow to identify the causative agent, 
probably due to the low degree of contamination at the initial stage of development of the infectious process. An increase in the 
diagnostic value of microbiological research can be facilitated by an increase in the frequency of examinations, the number of 
samples taken; the use of techniques to increase the sensitivity of cultural research at the stage of analysis; the use of molecular 
genetic methods, especially in the study of materials from newborns.
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Введение. Внутриутробные инфекции (ВУИ) – ин-
фекционные заболевания, при которых инфицирование 
плода произошло в анте- или интранатальный период. 
ВУИ сопровождаются клиническими проявлениями, это 
динамический процесс, развивающийся в организме в 
результате внедрения  в него микроорганизма [1-3].

ВУИ играют ведущую роль в значимой антенаталь-
ной патологии, приводящей к увеличению перинаталь-
ной смертности и заболеваемости новорожденных [4]: 
мертворождения, фетоплацентарная недостаточность, 
невынашивание, инфекционные заболевания, задержка 
и аномалии развития плода.

ВУИ являются основной причиной перинатальной 
смертности у доношенных плодов, составляя 19,9% об-
щего числа причин (врождённая пневмония: Р23 – 8,2%; 
инфекционные болезни, специфичные для перинаталь-
ного периода: P35-39 – 11,7%) [5].

В 2016 г. по данным Минздрава Российской Феде-
рации ведущей причиной ранней неонатальной смерти 
явились врождённые пороки развития и хромосомные 
аномалии (составили 40,19 на 100 тыс. родившихся жи-
выми); на 2-м и 3-м месте – дыхательные расстройства 
новорожденного (34,79), геморрагические (гематологи-
ческие) нарушения у новорожденных (33,09); инфекци-
онные болезни, специфичные для перинатального пе-
риода и врождённая пневмония составили 30,18 и 19,06 
соответственно [6].

Большие трудности возникают при дифференциаль-
ной диагностике ВУИ и гнойно-септических инфекций 
(ГСИ) у новорожденных. При проведении анализа за-
болеваемости в информационном бюллетене инфекции, 
связанные с оказанием медицинской помощи (ИСМП) 
за 2017 г. в Уральском и Сибирском Федеральных окру-
гах, число случаев ВУИ в 4,7 раза превысило число слу-
чаев ГСИ: в УФО соотношение ВУИ/ГСИ составило 
3,4, в СФО – 6,4. Наибольшие значения соотношения 
числа случаев ВУИ/ГСИ регистрировались в Краснояр-
ском крае (49,5), ХМАО (36,5), Новосибирской (31,4) и 
Кемеровской (22,1) областях, в Алтайском крае (15,8), 
наименьшие – в Томской (0,3), Курганской (0,4), Омской 
(0,6), Свердловской (1,6) областях [7]. Учитывая такие 
неоднозначные показатели частоты ВУИ и ГСИ можно 
предположить в одних случаях гипердиагностику ВУИ, 
в других случаях гипердиагностику ГСИ и недостаточ-
ную диагностику ВУИ.

Значимость проблемы ВУИ обусловлена широким 
спектром патогенов и высокой частотой инфицирования 
населения, возможностью длительной персистенции 
возбудителей в организме [8].

По данным литературы, преобладающими возбуди-
телями антенатальных ВУИ считаются микоплазмы и 
вирусы (цитомегаловирус, простого герпеса, краснухи, 
энтеровирусы, гриппа, вирус Эпштейн-Барра и др.), 

интранатальных – бактерии (хламидии, стрептокок-
ки группы В (Streptococcus agalactiae), Esherichia coli, 
Klebsiella spp., Staphylococcus spp. и др.). Ведущими 
причинами ВУИ являются вирусно-бактериальные, ви-
русные, бактериальные, бактериально-грибковые и др. 
ассоциации [9,10].

Анализ данных литературы о соответствии получен-
ных результатов лабораторных исследований диагнозу 
внутриутробные инфекции  показывает, что среди вы-
деленных возбудителей лишь 32,1% можно отнести к 
TORCH-агентам. В структуре возбудителей 11,5% со-
ставляют вирусы (простого герпеса, ЦМВ), 13,6% – ток-
соплазма, уреаплазма, микоплазма, бледная трепонема, 
гонококк, 3,6% – грибы рода Candida. У 7% новорож-
денных выделяется стрептококк группы В (Streptococ-
cus agalactiae) [11-13].

Сложности диагностики ВУИ, их клинико-этиологи-
ческое разнообразие, особенности эпидемического про-
цесса, особые подходы к выбору методов диагностики 
инфекций, вызванных вирусами и бактериями, эпиде-
миологическому надзору требуют углублённого рассмо-
трения этой проблемы.

Цель исследования – изучение информативности 
и диагностической значимости микробиологического 
метода исследования для этиологической диагностики 
ВУИ бактериальной этиологии.

Материал и методы. Проведён ретроспективный 
(2011-2014 гг.) и проспективный (2015-2019 гг.) анализ 
результатов микробиологических исследований биома-
териалов от родильниц и новорожденных в 63 случаях 
ранней неонатальной смертности при установленных 
диагнозах ВУИ за период 2011-2019 гг. по материалам 
бактериологической лаборатории БУЗОО ГКПЦ.

Проанализированы результаты микробиологических 
исследований различного биоматериала (цервикального 
канала, околоплодных вод, плаценты, мочи беременной 
и новорожденного, трахеобронхиального смыва и крови 
новорожденного), поступившего в лабораторию клини-
ческой микробиологии в течение беременности, родов, 
в послеродовом периоде от женщин и новорожденных.

Исследование проводилось в соответствии со стан-
дартными операционными процедурами, действующими 
в лаборатории, разработанными на основе существую-
щей нормативно-методической документации. Посев 
биоматериала проводили на набор питательных сред, со-
ответствующих предполагаемому спектру возбудителей, 
инкубировали аэробно, в капнофильной атмосфере, при 
необходимости анаэробно (GazPac). Идентификацию 
проводили с использованием оптимального в каждом слу-
чае набора доступных методов (классические биохимиче-
ские тесты, хромогенные среды, иммуносерологические 
методы, автоматизированная идентификация с использо-
ванием Phoenix-100, масс-спектрометрия Vitec-MS MAL-
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DI-ToF). Антибиотикорезистентность клинических изо-
лятов определяли диско-диффузионным методом с оцен-
кой результатов в соответствии с критериями EUCAST 
2019 (Adagio). В ряде случаев определяли минимальные 
ингибирующие концентрации с помощью Е-тестов или 
автоматизированным методом (Phoenix-100).

Окончательный диагноз ВУИ выставлялся на осно-
вании результатов патологоанатомических вскрытий с 
последующим гистологическим исследованием тканей 
трупа, гистологическим исследованием последа, прово-
дилась верификация инфекции посредством бактерио-
логических исследований и ПЦР диагностики.

Результаты. Всего проанализировано 63 случая 
ранней неонатальной смертности, основной причиной 
которой являлись инфекционные болезни, специфичные 
для перинатального периода (Р35-Р39). Средний возраст 
матерей составил 28,9±5,4 лет. Осложнённый акушер-
ско-гинекологический анамнез выявлен у 52 (82,5%) па-
циенток, из них аборты – у 19 (30,1%), невынашивание 
беременности и преждевременные роды в анамнезе – у 
27 (42,8%), хронические воспалительные заболевания 
гениталий – у 14 (22,2%), гинекологические невоспа-
лительные заболевания – у 10 (15,9%). Из осложнений 
беременности наиболее часто встречалась угроза пре-
рывания беременности – у 28 (44,4%) пациенток, ист-
мико-цервикальная недостаточность диагностирована у 
16 (25,4%) наблюдаемых, ОРЗ во время беременности 
перенесли 14 (22,2%) женщин. Признаки ВУИ по УЗИ 
обнаружены у 34 (54%) беременных исследуемой груп-
пы, чаще всего наблюдалось многоводие – у 22 (34,9%), 

утолщение плаценты и маловодие – по 6 (9,5%) случа-
ев, гиперэхогенный кишечник, гепатомегалия и водян-
ка плода по 2 (3,2%) наблюдений. Чаще всего призна-
ки ВУИ по УЗИ выявлялись с 20-й по 28-ю нед – в 29 
(85,3%) случаях, с 29 по 36 нед – у 5 (14,7%) пациенток. 
В 12 (19%) случаях при УЗИ регистрировалось наруше-
ние плодово-плацентарного и маточно-плацентарного 
кровотока. Роды в срок произошли у 11 (17,5%) пациен-
ток, сверхранние преждевременные роды – у 28 (44,4%) 
беременных, преждевременные роды при беременности 
в 28-36 нед регистрировались у 24 (38,1%) женщин. 
Часто у новорожденных с инфекционными болезнями, 
специфичными для перинатального периода встреча-
лись врождённые пороки развития плода в 9 (23,8%) 
случаях: пороки сердечно-сосудистой системы выявле-
ны в 5 (7,9%) случаях, лёгких – у 2 (3,2%), ЦНС и моче-
выводящей системы – по 1 (1,6%) случаю, неиммунная 
водянка выявлена у 4 (6,3%) новорожденных.

Всего во время наблюдения в стационаре перина-
тального центра проведено 372 исследования различ-
ных видов биоматериала в 97% проанализированных 
случаев РНС. Параллельное обследование родильни-
цы и новорожденного проведено лишь в 66% случаев; 
в 17% случаев обследована только женщина; в 14% – 
только новорожденный.

Основной биоматериал при обследовании родильниц 
– отделяемое цервикального канала (62 случая), плацен-
та (35 случаев), околоплодные воды (8), моча (12). Ре-
зультаты микробиологических исследований представ-
лены на рис. 1, а-в.

Рис.1. Микрофлора половых путей.

а б а
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При анализе результатов микробиологического ис-
следования образцов с кожи подмышечной впадины 
новорожденных, взятых непосредственно после родов, 
доля положительных высевов составила 57%, в боль-
шинстве случаев отмечался рост УПМ в незначитель-
ных концентрациях – 101-102 КОЕ/мл в монокультуре 
(рис. 3, а, б).

Исследование образцов трахеобронхиальных смы-
вов оказалось информативным менее чем в половине 
случаев, при этом подавляющее большинство положи-
тельных образцов содержали возбудитель в минималь-
ной концентрации (рис 4, а).

Спектр микроорганизмов, выделенных из биомате-
риала от новорожденных, представлен на рис. 3, б, 4, б.

Наиболее часто из всех изученных биоматериалов 
выделялись КОС: S. epidermidis, S. hominis, S. haemolyti-
cus, S. warneri. Часто высевались E. coli, E. faecalis, E. 
faecium, K. pneumoniae, грибы рода Candida (C. albicans, 
C. glabrata), S. agalactiae. В единичных случаях отме-
чался высев S. aureus, S. pneumoniae, Acinetobacter bau-
mani.

Оказалась относительно высокой высеваемость при 
исследовании образцов крови – в 38% случаев отмечал-
ся рост микроорганизмов. Превалировали также коагу-
лазонегативные стафилококки, A.baumani, S.agalactiae, 
E.faecalis, Candida spp.

Несмотря на явное сходство видового состава воз-
будителей, выделенных из различных биологических 
локусов родильниц и новорожденных, анализ случаев 
совпадения результатов обследования матери и ново-
рожденного выявил полное или частичное совпадение 
видового состава возбудителей лишь в 26% случаев для 
пары цервикальный канал – материал от новорожденно-
го и 29% для пары плацента/околоплодные воды – ма-
териал от новорожденного. Отрицательные результаты 
посевов материала от новорожденных отмечались даже 
в тех случаях, когда обсеменённость родовых путей ма-
тери была высокой.

Доля положительных высевов при исследовании отде-
ляемого цервикального канала составила 92%, при этом в 
73% отмечался высев условно-патогенных микроорганиз-
мов (УПМ) в клинически значимых концентрациях более 
105 КОЕ/мл. В значительном числе случаев УПМ высева-
лись в ассоциациях из 2 и более видов (40% случаев).

Высокая степень обсеменённости характерна для 
околоплодных вод – 100% положительных результатов, 
причём в 86% случаев УПМ в клинически значимых 
концентрациях и в 63% случаев – в составе ассоциаций.

При исследовании плаценты доля положительных 
результатов составила 71%, чаще всего УПМ выделя-
лись в монокультуре в невысоких концентрациях.

Спектр выделенных микроорганизмов из образцов 
биоматериала от родильниц представлен на рис 2, а,б.

При исследовании отделяемого цервикального кана-
ла и образцов плаценты/околоплодных вод наиболее ча-
сто отмечался высев коагулазонегативных стафилокок-
ков (КОС), среди которых доминировал Staphylococcus 
epidermidis, встречались S. hominis, S. haemolyticus, S. 
warneri. Далее по частоте встречаемости следуют Esh-
erichia coli, Enterococcus spp. (доминирует E. faecalis), 
Candida spp. (C. albicans, C. glabrata, C. krusei), Strep-
tococcus agalactiae. В ряде случаев отмечался высев 
представителей нормальной микрофлоры (Lactobacillus 
spp., Streptococcus viridians group), Gardnerella vaginalis, 
других УПМ (Klebsiella pneumoniae, Streptococcus pneu-
moniae, Pseudomonas aeruginosa)

Cпектр микроорганизмов, выделенных из различных 
биоматериалов, сходен. Обращает на себя внимание бо-
лее частое выделение стрептококков группы В из пла-
центы и околоплодных вод в сравнении с материалом из 
цервикального канала.

Несмотря на сходство спектра выделенных возбуди-
телей в целом, полное или частичное совпадение видо-
вого состава возбудителей при параллельном исследо-
вании образцов из цервикального канала и плаценты/
околоплодных вод отмечалось лишь в 29% случаев.

Рис. 2. Спектр микроорганизмов, выделенных из половых путей.

а б
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Заключение. Микробиологическое исследование ма-
териалов от родильницы и новорожденного является од-
ним из инструментов этиологической диагностики ВУИ 
бактериальной этиологии, однако информативность его в 
плане подтверждения возбудителя и факта его передачи 
от матери плоду/новорожденному не превышает 30%.

Выявление УПМ, в особенности в ассоциациях и 
в высокой концентрации из половых путей родильниц 
даже при отрицательных результатах обследования но-
ворожденных, является косвенным подтверждением на-
личия бактериальной ВУИ при наличии факторов риска/
клинических признаков у новорожденного.

Спектр выявляемых при рутинном обследовании 
бактериальных патогенов ВУИ включает КОС, E. coli, 

других представителей семейства энтеробактерий, 
стрептококки группы В, реже – других групп, грибы ро-
да Candida в монокультуре и ассоциациях.

Даже при высокой обсеменённости половых путей 
родильницы, плаценты, околоплодных вод, обследова-
ние материалов от новорожденного непосредственно 
после рождения зачастую не позволяет выявить возбу-
дитель, вероятно, в силу низкой степени обсеменения на 
начальном этапе развития инфекционного процесса.

Повышению диагностической ценности микробио-
логического исследования может способствовать увели-
чение кратности обследований, количества забираемых 
образцов; применение приёмов, способствующих повы-
шению чувствительности культурального исследования 

Рис. 3. Микрофлора кожи подмышечной впадины новорожденных.

а

а

б

б

Рис. 4. Микрофлора трахеобронхиальных смывов новорожденных.
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на этапе выполнения анализа; использование молеку-
лярно-генетических методов, в особенности при иссле-
довании материалов от новорожденных.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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