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Резюме
В ходе проспективного интервенционного исследования была проведена сравнительная оценка клинической эффектив-
ности комплексной терапии рецидиви-рующего дисбиоза влагалища. В схему лечения 28 женщин  был включен иммуно-
мо-дулирующий препатат интерферона альфа-2b человеческий рекомбинатный. Группу сравнения (29 женщин) лечили 
стандартной схемой без иммуномодулятора. Установ-лено достоверное снижение частоты рецидивов заболевания в группе 
с включением интерферона через два месяца после лечения 14,2% vs 36,9% (p=0,052) и 21,4% vs 62,0% (р=0,002) через 
три месяца после лечения. также выявлена положительная корреляци-онная связь (r=0,73) частоты рецидива дисбиоза и 
контаминации монокультурой Ato-pobium vaginae. Предшествующая лечению высокая микробная нагрузка во влагалище 
также значимо коррелировала с увеличением частоты рецидива дисбиоза (r=0,56).
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Summary 
In a prospective intervention study, a comparative assessment of the clinical efficacy of complex therapy of recurrent vaginal 
dysbiosis was performed. An immunomodulating hu-man recombinant interferon alfa-2b was included in the treatment regimen of 
28 women. The comparison group (29 women) was treated with a standard regimen without an immunomodu-lator. A significant 
decrease in the recurrence rate of the disease in the group with the inclu-sion of interferon two months after treatment was 
found to be 14.2% vs 36.9% (p = 0.052) and 21.4% vs 62.0% (p = 0.002) three months after treatment . A positive correlation 
was also found (r = 0.73) in the frequency of recurrence of dysbiosis and contamination with Atopobi-um vaginae monoculture. 
The high microbial load in the vagina preceding treatment also sig-nificantly correlated with an increase in the rate of dysbiosis 
recurrence (r = 0.56).
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Введение
Дисбиоз влагалища (ДВ) или бактериальный ва-

гиноз (БВ) продолжает оста-ваться одним из самых рас-
пространенных гинекологических заболеваний женской 
ре-продуктивной системы [1,2]. Длительно существую-
щее или периодически рецидиви-рующее нарушение ка-
чественного и/или количественного состава вагинальной 
микро-биоты увеличивает риск инфицирования пациенток 
инфекциями, передающимися по-ловым путем, включая 
ВИЧ-инфекцию и папилломавирус человека. Преоблада-
ние условно патогенных  микроорганизмов над лактоф-
лорой во влагалище неизбежно ве-дет к последующим 
воспалительным заболеваниям органов малого таза и по-
вышает гестационные и перинатальные риски в дальней-
шем. Пациентки с ДВ зачастую указы-вают на повторя-

ющиеся клинические симптомы, проявляющиеся в виде 
обильных па-тологических белей, чувства вагинального 
дискомфорта, что закономерно приводит к  ухудшению ка-
чества жизни женщин с данной патологией [3]. 

Микробный пейзаж вагинального микробиотопа 
при ДВ характеризуется из-быточным ростом Atopobium 
vaginae, Gardnerella vaginalis, Mycoplasma hominis и 
анаэ-робных бактерий, таких как пептострептококки,  
Prevotella spp и Mobiluncus spp. В со-временном меди-
цинском сообществе не существует общепринятого опре-
деления ре-цидивирующего бактериального вагиноза, 
хотя в нескольких публикациях, посвящен-ных данной 
тематике, оно подразумевает три или более доказанных, 
согласно крите-риям Амселя, эпизода ДВ за 12 месяцев.   
Известно, что в большинстве случаев при правильной и 
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своевременной терапии симптомы ДВ достаточно бы-
стро исчезают (ча-стота клинического выздоровления 
может составлять до 80-90% за семь дней терапии), одна-
ко частота рецидивов может достигать 35-40% в течение 
ближайших трех месяцев [4-6].

По мнению ряда ученых, повторяющиеся эпизо-
ды ассоциированы с особен-ностями сексуальной жиз-
ни пациенток, нюансами ее интимной гигиены, а также 
ха-рактеристиками проводимой лекарственной терапии. 
В ряде зарубежных публикаций было показано, что не-
удовлетворенность применявшимися схемами терапии 
ДВ в по-давляющем большинстве случаев была ассоции-
рована именно с рецидивами дисбио-тического процесса.  
При дополнительном расспросе выяснялось, что паци-
ентки  не были удовлетворены, как продолжительностью, 
так и клинической эффективностью терапии. Именно эта 
неудовлетворенность результатами лечения снижала до-
верие к врачу и проводимой им терапии с одной стороны, 
и побуждала использовать «народ-ные» методы терапии, 
включая спринцевания отварами трав и прочее, с другой 
сторо-ны [7-12].

Являются ли частые эпизоды ДВ результатом по-
вторного инфицирования или это истинные рецидивы? 
Как рецидивы связаны с половым поведением пациент-
ки и ее полового партнера? Существует ли достоверная 
связь между рецидивами ДВ и из-меняющимся соста-
вом кишечной микробиоты? Вот лишь небольшой пере-
чень вопро-сов, возникающих при пересмотре терапев-
тических стратегий ДВ. Таким образом, именно рост 
количества рецидивов вагинального дисбиоза, его рези-
стентность к тра-диционным схемам терапии, включа-
ющим антимикробные и пробиотические компо-ненты, 
неизбежно приводят клиницистов и исследователей к 
поиску и анализу новых комбинированных схем тера-
пии данного состояния. 

Лечебные воздействия, направленные на модуля-
цию иммунного ответа, име-ют несколько потенциаль-
ных преимуществ по сравнению с использованием схем, 
включающих стандартные антимикробные препараты. 
Так как иммуномодулирующие препараты не воздейству-
ют на микроорганизмы напрямую, они не задействованы 
в формировании полимикробной резистентности бак-
терий, в том числе Gardnerella vaginalis. Вторым несо-
мненным преимуществом терапии иммуномодуляторами 
являет-ся возможность лечения пациенток с изначально 
сниженными характеристиками им-мунного ответа, осо-
бенно в тех случаях, когда традиционные антимикробные 
препара-ты изначально не демонстрируют достаточной 
клинической и лабораторной эффек-тивности. Также 
следует отдельно отметить достаточно разнообразный 
спектр дей-ствия иммуномодулирующих средств – их 
противовирусный, антимикотический и  антибактериаль-
ный эффект, что закономерно расширяет терапевтические 
возможности использования данной группы препаратов.

Интерфероны (ИФН) представляют собой группу 
белков, имеющих разную молекулярную массу и обла-
дающих антимикробными, иммуномодулирующими и 
ан-типролиферативными свойствами. Комплексная ме-

дикаментозная терапия с использо-ванием ИФН на со-
временной этапе развития медицинской науки является 
многообе-щающей терапевтической комбинацией, позво-
ляющей не только провести эффектив-ное лечение кли-
нического, субклинического или латентного заболевания, 
но и предотвратить его рецидивы [13,14].

Цель исследования: сравнительная оценка клиниче-
ской эффективности ком-плексной терапии рецидивиру-
ющего дисбиоза влагалища.

Задачи исследования:
1. Изучение микробного пейзажа влагалища у 

женщин репродуктивного возраста с рецидивирующим 
дисбиозом влагалища.

2. Оценка эффективности лечения и частоты ре-
цидивов через 1-2-3 месяца после оконча-ния лечения, 
включающего иммуномодулирующий препарат в сравне-
нии со стандарт-ной терапией.

3. Определение потенциальной взаимосвязи меж-
ду эффективностью комплексной двухэтапной терапии 
рецидивирующего дисбиоза влагалища, включающей 
иммуно-модулирующий препарат, и исходным состояни-
ем микробиоценоза влагалища.

Материалы и методы
На базе ООО МЦ «АНГИОЛАЙН» г. Екатеринбург 

было проведено проспективное интервенционное иссле-
дование эффективности вклю-чения иммуномодулирую-
щего компонента в комплексную терапию рецидивирую-
щих дисбиотических состояний влагалища у пациенток 
репродуктивного возраста. В первую группу (группа I) 
вошли 28 женщин с подтвержденным, клинически и ла-
бора-торно, наличием рецидивирующего дисбиоза вла-
галища. Этим женщинам в составе комплексной двух-
этапной терапии на первом этапе лечения совместно с  
клиндами-цином (крем 2% 5,0 г интравагинально 1 раз в 
сутки (на ночь) в течение 7 дней) был назначен препарат, 
содержащий интерферон альфа-2b (Виферон, производи-
тель ООО «Ферон», Россия) по 500000 МЕ по 1 суппози-
торию ректально 2 раза в сутки через 12 часов ежедневно 
в течении 10 суток.   Во вторую группу (группа II) вошли 
29 пациен-ток с подтвержденным клинически и лабора-
торно наличием рецидивирующего дисби-оза влагалища, 
которым была проведена двухэтапная комплексная те-
рапия бактери-ального вагиноза (клиндамицин), первый 
этап которой не включал в себя иммуномо-дулятор. Всем 
пациенткам был проведен II этап терапии дисбиоза вла-
галища с исполь-зованием пробиотического прапарата, 
содержащего лиофилизированную культуру лактобакте-
рий L. Casei rhamnosus Doderleini 1*108 КОЕ («Лактожи-
наль», ООО Безен Хелскеа Рус), интравагинально по 1 
капсуле 2 раза в день 7 дней.

Критерии включения в исследование: 
• Женщины репродуктивного возраста с клини-

кой дисбиоза влагалища.
• Наличие рецидивирующего более трех раз в год 

дисбиоза влагалища, подтвержденно-го клинически и ла-
бораторно 

• Отсутствие облигатных патогенов (хламидий, 
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гонококков, трихомонад, M.genitalium).
• Отсутствие местной и системной терапии пре-

паратами, обладающими антисептиче-ским, антимикроб-
ным действием на слизистую оболочку влагалища и пре-
паратов, об-ладающих местным иммуномодулирующим 
действием, в течение одного предшеству-ющего месяца, 
а также в период проведения исследования.

• Пациентки, подписавшие информированное со-
гласие на участие в исследовании после полного разъяс-
нения протокола.

Микробный пейзаж изучали путем проведения по-
лимеразной цепной реакции в режиме реального времени 
- Фемофлор-16 (НПО «ДНК-Технология»). При микро-
ско-пии влагалищного секрета выделяли 4 типа влага-
лищных мазков: 1+ (<10 микробных клеток и лейкоцитов 
в поле зрения), 2+ (11-100 микробных клеток и 11-20 лей-
коцитов в поле зрения), 3+ (100-1000 микробных клеток 
и 21-30 лейкоцитов в поле зрения), 4+ (>1000 микробных 
клеток и >31 лейкоцитов в поле зрения). Цитологическое 
исследо-вание эпителия шейки матки проводилось на 
7-9 день менструального цикла. Частота рецидива после 
лечения оценивалась в абсолютных значениях нарастаю-
щим итогом через один, два и три месяца (обследование 
после очередной менструации).

Статистическая обработка полученных данных про-
водилась  с  помощью  программы  Microsoft   Excel, с  
подсчетом критерия Фишера для непараметрических 
данных (уро-вень  значимости был выбран, как p<0,05), 
медианы, среднего, стандартного отклоне-ния, довери-
тельного интервала и корреляции Пирсона.

Результаты и обсуждение
Медиана среднего возраста обсле-дуемых состави-

ла 29,3 лет (25%: 75% квартили –27,25:32,75). Медиана 
среднего воз-раста менархе составила12 лет (25%: 75% 
квартили –11:13). Имели беременности в анамнезе 49 
женщин (86%). Акушерско-гинекологический анамнез 
был отягощен у 24 (49%) женщин. Аборты в анамнезе 
имели 12 (35,3%) пациенток, вторичное бесплодие у 2 
(5,8%), преждевременные роды у 4 (11,7%), выкидыши и 
регрессирующие беремен-ности различных сроков были 

отмечены у 6 (25%) женщин. Воспалительные заболева-
ния придатков в анамнезе отмечены у 31: 54,3+ 5% (95% 
ДИ: 40,9-65,3%), нарушения-ми менструального цикла 
страдали 25:43,8+ 2% (95% ДИ:33,4-51,2%). Пролифера-
тив-ные заболевания (миома матки, гиперплазия эндоме-
трия) регистрировалась у 9:15,7+3% (95% ДИ:13,2-18,2%) 
женщин, а заболевания шейки матки были выявлены у 
25: 43,8+ 4,9% (95% ДИ:40,4-47,2%) пациенток. Исполь-
зование методов гормональной контрацепции, включая 
низко- и микродозированные комбинированные  ораль-
ные контрацептивы последних генераций и влагалищное 
кольцо, было отмечено у каждой четвертой пациентки 
15:26,3+ 3,9% (95% ДИ:24,1-28,5%). 

Результаты бактериоскопии вагинальных выделений тип 
мазка «1+» был выяв-лен у 11: 19,2%+3,9% (95% ДИ: 12,6-26,6%), 
тип  «2+» у 28: 49,2 %+4,4% (95% ДИ:41,0-57,2%), тип «3+» у 18: 
31,5%+5% (95% ДИ: 28,4-34,6%) и тип «4+»  выявлен не был.

У всех обследуемых женщин анализ «Фемофлор 
16» показал рост микрофлоры, отличной от лактобакте-
рий, но только у 28 (49%) из них количество микроорга-
низмов превысило 104 степени. Было выявлены следую-
щие виды и сочетания микроорганиз-мов Enterobacterium 
spp., Lachnobacterium spp. + Clostridium spp., Mobiluncus 
spp. + Corinebacterium spp., Atopobium vaginae., Candida 
spp.и Gardnerella vaginalis + Prevotella bivia. Обращает на 
себя внимание тот факт, что чаще всего выявлялась ас-
социация микроорганизмов, но контаминация Atopobium 
vaginae встречалась исключительно в монокультуре у 
женщин с выявленной значимой микробной нагрузкой. 
Цитологиче-ские исследования мазков с шейки мат-
ки были нормальными (NILМ) у 33: 57,8%+5% (95% 
ДИ:48,5-66,5%) женщин. Цитограмма типа  ASCUS были 
выявлены у 21: 36,8%+2,9% (95% ДИ:34,7-38,9%)  па-
циенток. Поражения легкой степени (LSIL) были обна-
ружены у 3:5,2%+2,7% (95% ДИ:3,9-6,5%)  обследуемых 
женщин. 

Результаты бактериоскопии вагинальных выделе-
ний в конце схемы лечения в каждой группе были следу-
ющими. В группе I (n=28) мазок типа «1+» был выявлен у 
19: 67,8%+4,4% (95% ДИ: 63,4-72,2%), тип  «2+» у 9: 32,1 
%+2,8% (95% ДИ:29,3-34,9%). В группе  II (n=29) мазок 

Рисунок 1 Число рецидива дисбиоза влагалища (абс., нарастающим итогом)
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типа «1+» был выявлен у 21: 72,4%+3,6% (95% ДИ: 68,8-
76,0%), тип  «2+» у 8: 2,7 %+1,8% (95% ДИ:0,9-4,5%), что 
не имело достоверной разни-цы в группах (p>0,05). От-
сутствие достоверной разницы и мазка типа «3+» в обе-
их группах свидетельствует об эффективности основного 
лечения (Клиндамицин и Лак-тожиналь). Различия по-
явились в течение последующего времени наблюдения. 

Частота возникновения рецидива дисбиоза влагали-
ща у женщин исследуемых групп (нарастающим итогом) 
отражена на рисунке 1.

Таким образом, частота рецидива через месяц по-
сле лечения в группе I состави-ла 2:7,1+2,6% (95ДИ:3,8-
10,4%), в группе II 4:13,3+3,4% (95ДИ:9,1-17,5%), что 
не име-ло достоверной разницы (p=0,44). Со второго 
месяца наблюдения частота рецидива в группе I соста-
вила 4:14,2+3,5%(95ДИ:10,9-17,5%), в группе II - 11:37,9 
+ 4,9% (95ДИ:33,7-42,1%) (p=0,052). В течение третьего 
месяца наблюдения частота рецидива в группе I составила 
6:21,4+4,1% (95ДИ:18,1-24,7%), а в группе II 18:62,0+4,9% 
(95ДИ:57,8-66,2%) (р=0,002). Кроме того, была установле-
на положительная корреляци-онная связь (r=0,73) часто-
ты рецидива и контаминации влагалища монокультурой 
Ato-pobium vaginae. Предшествующая лечению высокая 
микробная нагрузка во влагалище также значимо коррели-
ровала с увеличением частоты рецидива дисбиоза (r=0,56). 
Остальные сочетания микробного пейзажа и частоты ре-
цидива показали незначимую корреляционную связь.

Выводы
1. Рост условно - патогенной микрофлоры в значимой 

степени (>104) был выявлен у 28 (49%) женщин. Чаще всего 
выявлялась ассоциация микроорганизмов, но контаминация 
Atopobium vaginae встречалась исключительно в монокульту-
ре у женщин с выявленной значимой микробной нагрузкой.

2. С достоверной разницей частота рецидива в 
группе лечения с иммуномодуля-тором была реже че-
рез два месяца после лечения 14,2% vs 36,9% (p=0,052) 
и 21,4% vs 62,0% (р=0,002) через три месяца лечения. 
Полученный результат под-тверждает целесообразность 
включения иммуномодулирующего компонента (интер-
ферон альфа-2b («Виферон»)) в схему лечения пациенток 
с рецидивиру-ющим дисбиозом влагалища.

3. Была установлена положительная корреляци-
онная связь (r=0,73) частоты реци-дива и контаминации 
влагалища монокультурой Atopobium vaginae. Предше-
ствующая лечению высокая микробная нагрузка во вла-
галище также значимо коррелировала с увеличением ча-
стоты рецидива дисбиоза (r=0,56). ■
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