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Глава 13
Роль различных инфекций в ранних 
репродуктивных потерях

13.1. ИНФЕКЦИОННЫЙ ФАКТОР В ПОТЕРЯХ 
БЕРЕМЕННОСТИ

В структуре причин репродуктивных потерь в I триместре беременности 
инфекционный фактор находится далеко не на первых позициях, в отличие 
от потерь беременности на более поздних сроках. Накопленные к настояще-
му времени данные свидетельствуют, что инфекция обусловливает около 15% 
случаев раннего самопроизвольного выкидыша и примерно 60–70% случаев 
позднего самопроизвольного выкидыша. Инфекцией вызвано около 10–25% 
случаев мертворождения в странах с высоким уровнем дохода и около 50% в 
странах с низким уровнем дохода (табл. 13.1).

Необходимо отметить, что анализ литературы для оценки роли инфекци-
онного фактора в ранних потерях беременности осложняется тем, что понятие 
ранних потерь часто варьирует в очень широких пределах: от сроков гестации 
менее 13 нед до сроков менее 20 и даже 24 нед.

Кроме того, при изучении роли инфекции в самопроизвольном выкидыше 
категории раннего и позднего самопроизвольного выкидыша часто объединя-
ют, поэтому оценить связь инфекции с ранним выкидышем в таких работах 

Таблица 13.1. Инфекционный фактор в потерях беременности

Инфекционный 
фактор, % Срок, нед Исход Доля, %

15 1–13 Ранний самопроиз-
вольный выкидыш

До 20% всех 
беременностей

~60–70 4–21 Поздний самопро-
извольный выки-
дыш

Около 1–2% всех 
беременностей

~10–25 в странах с высо-
ким уровнем дохода и 
~50 в странах с низким 
уровнем дохода

22–40 Мертворождение Около 1% всех 
беременностей
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не представляется возможным. Еще более проблематичен анализ литературы 
о связи инфекции с замершей беременностью, так как выкидыш на несостояв-
шийся, неполный или полный в такого рода работах разделяют крайне редко, 
и данные литературы по этому вопросу ограничены описанием клинических 
случаев или результатами исследований на небольших выборках. Полагают, 
что инфекционные причины гибели эмбриона (плода) при замершей беремен-
ности те же, что и при раннем самопроизвольном выкидыше.

К спорадической потере беременности могут приводить многие инфекции. 
Инфицирование любым возбудителем может произойти на любом сроке, но 
частота потерь беременности по инфекционным причинам на ранних сроках 
беременности по сравнению с более поздними сроками существенно варьирует 
для разных инфекций. Объясняется это как особенностями патогенеза инфек-
ции (пути инфицирования, длительность инкубационного периода, динамика 
инфекционного процесса, различия в тропности возбудителей к разным тка-
ням, различия в вирулентности штаммов возбудителя и многие другие), так 
и особенностями иммунного ответа на инфекцию. В данном разделе кратко 
обобщены данные литературы об основных инфекциях, способных приводить 
к потерям беременности, с фокусом на инфекциях, которые в большей степени, 
чем другие, связывают с ранними потерями.

13.1.1. Пути инфицирования плаценты и плода
Плацента, оболочки и плод могут быть инфицированы различными пу-

тями. Большинство случаев инфекций, поражающих плаценту и плод, — ре-
зультат восходящей инфекции из нижних отделов репродуктивного тракта. 
На втором месте по частоте встречаемости стоит распространение микроорга-
низмов с кровотоком матери. Микроорганизмы также могут проникать в пла-
центу путем прямого распространения из инфицированного эндометрия, но 
это происходит очень редко, поскольку воспаление, как правило, само по себе 
исключает возможность имплантации. Другие редкие пути — ятрогенное про-
никновение патогенных микроорганизмов в амниотическую полость во время 
инвазивных процедур, антероградная инфекция из брюшины через маточные 
трубы и передача через сперматозоиды. Таким образом, восходящая инфекция 
и гематогенная передача представляют собой основные способы инфицирова-
ния плаценты и плода, связанные со значительной перинатальной заболевае-
мостью и смертностью.

Восходящая инфекция, чаще всего бактериальной природы, варьирует от 
локализованного хориодецидуального воспаления до выраженного хориоам-
нионита с фетальным сепсисом. Относится к числу основных причин само-
произвольного выкидыша во II триместре беременности и преждевременных 
родов. Микроорганизмы могут оказывать прямое повреждающее действие на 
плодные оболочки, плаценту, плод, а также влиять опосредованно через систе-
му цитокинов. Частота восходящей инфекции зависит от срока гестации: ин-
фекция редко встречается в I триместре и в конце доношенной беременности, 
тогда как при самопроизвольном выкидыше на сроке 20–22 нед ее выявляют в 
подавляющем большинстве случаев.
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Гематогенное распространение системной инфекции у матери — бактери-
альной, вирусной или паразитарной этиологии — может происходить на лю-
бом сроке беременности и приводить к изолированным поражениям плаценты 
или инфицированию плода и, как следствие, к аномалиям развития плода или 
его гибели. Фактически любая системная инфекция матери может закончиться 
потерей беременности в результате гематогенной передачи возбудителя в фе-
топлацентарный отдел либо в результате системного иммунного ответа и свя-
занных с этим гемодинамических нарушений у женщины.

В табл. 13.2 кратко суммированы данные литературы о путях инфицирова-
ния плаценты и плода и связи различных инфекций с потерей беременности и 
тяжелыми заболеваниями или гибелью новорожденного.

13.1.2. Бактериальные и протозойные инфекции
Способностью к трансплацентарной инфекции обладают многие возбуди-

тели. Несмотря на многоуровневую защиту, обеспечиваемую плацентарными 
барьерами, целый ряд микроорганизмов и вирусов может их преодолевать.

К бактериальным агентам, трансплацентарная передача которых убедитель-
но документирована, относятся Listeria monocytogenes (возбудитель листерио-
за), Brucella spp. (возбудитель бруцеллеза), Treponema pallidum (возбудитель 
сифилиса), к протозойным — Toxoplasma gondii (возбудитель токсоплазмоза), 
Plasmodium spp. (возбудитель малярии). Способность этих возбудителей вы-
зывать трансплацентарную инфекцию описана как в эпидемиологических ис-
следованиях, так и в экспериментальных моделях. L. monocytogenes для преодо-
ления кишечных, плацентарных и гематоэнцефалических барьеров использует 
такие факторы вирулентности, как интерналины (InlA и InlB), листериоли-
зин О (гемолизин) и белок ActA, индуцирующий сборку актин. Необходимость 
в этих факторах для проникновения листерий в клетки млекопитающих была 
продемонстрирована путем введения генов, кодирующих эти факторы, в ком-
менсальные бактерии с использованием плазмидных векторов.

Листериоз — достаточно редкая пищевая инфекция, но ввиду многократно 
возрастающего риска инфицирования при беременности и тяжелых послед-
ствий для плода и новорожденного листериоз относится к числу наиболее зна-
чимых в перинатологии бактериальных инфекций. Показатель заболеваемости 
среди беременных приблизительно в 18 раз выше, чем в общей популяции; око-
ло трети всех регистрируемых случаев листериоза приходится на беременных. 
Листерии обычно вызывают умеренную инфекцию у матери, часто без всяких 
симптомов, но инфицирование плода может привести к его тяжелой инфекции 
и даже гибели. Большинство случаев листериоза фиксируют в III триместре, 
редко — во II, и очень редко заболевание выявляют в I триместре, однако ин-
фекция в I триместре почти всегда приводит к потере беременности.

Бруцеллез — широко распространенная зоонозная инфекция, связанная 
с репродуктивными потерями у целого ряда животных (овец, коз, крупного 
рогатого скота и др.). Инфицирование человека может происходить при упо-
треблении пищевых продуктов, полученных от зараженных животных (напри-
мер, непастеризованного молока). Бруцеллез при беременности ассоциирован 
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с самопроизвольным выкидышем, преждевременными родами, врожденными 
аномалиями плода и его гибелью. В противоположность листериозу, около по-
ловины всех случаев бруцеллеза при беременности и большинство самопроиз-
вольных выкидышей, вызванных бруцеллезом, обнаруживают в I триместре.

Основной неблагоприятный исход беременности, ассоциированный с ток-
соплазмозом, — врожденный токсоплазмоз. Случаи самопроизвольного пре-
рывания беременности на ранних сроках как возможного последствия токсо-
плазмоза крайне редки.

Малярия — угрожающая жизни инфекция. Большинство случаев заболева-
ния малярией и смерти от нее происходит в Африке. Неблагоприятные исхо-
ды беременности вследствие малярии — мертворождение, преждевременные 
роды и низкая масса тела ребенка при рождении; малярия также ассоциирова-
на с повышенным риском самопроизвольного выкидыша. Риск и последствия 
инфекции в I триместре беременности мало изучены. Однако полагают, что 
в I триместре женщина наиболее восприимчива к инфекции, так как пик вы-
явления малярии при беременности приходится на II триместр.

Согласно последним оценкам ВОЗ, ежегодно в мире регистрируют 1,36 млн 
случаев сифилиса среди беременных, и неблагоприятные исходы беременно-
сти, ассоциированные с этой инфекцией, отмечают примерно у 520 тыс. жен-
щин. До 40% таких беременностей заканчиваются антенатальной гибелью 
плода на сроке 22–28 нед, до 20% — гибелью новорожденного, примерно в 
10% случаев инфекция приводит к рождению недоношенных детей или детей 
с низкой массой тела.

Другие бактериальные и протозойные инфекции, передаваемые половым 
путем, такие как хламидийная инфекция, гонорея, трихомониаз, инфекции, 

Таблица 13.3. Неблагоприятные перинатальные исходы, ассоциированные 
с хламидийной инфекцией, гонореей, трихомониазом и инфекцией, вызывае-
мой Mycoplasma genitalium

Перинатальные исходы
Хлами-
дийная 
инфек-

ция

Гоно-
рея

Трихо-
мониаз

Инфекции, 
вызываемые 
Mycoplasma 
genitalium

Преждевременные роды + + + +

Преждевременное излитие около-
плодных вод

+ + + �

Низкая масса тела новорожденного + + � �

Задержка внутриутробного раз-
вития 

+ � + �

Самопроизвольный выкидыш +/� +/� � +/�

Мертворождение +/� � � �

Примечание: «+» — обнаружена ассоциация; «+/�» — низкий уровень доказательной базы 
и/или противоречивые данные; «–» — не описано или описаны отдельные случаи.
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вызываемые Mycoplasma genitalium, в подавляющем большинстве случаев также 
связаны с потерями беременности на более поздних сроках. По данным послед-
них систематических обзоров и метаанализов, основными неблагоприятными 
перинатальными исходами, связанными с этими инфекциями, передаваемыми 
половым путем, становятся преждевременные роды, преждевременное излитие 
околоплодных вод, низкая масса тела новорожденного (табл. 13.3).

13.1.3. Вирусные инфекции
Вирусные агенты, связанные с самопроизвольным выкидышем, в том чис-

ле на ранних сроках, включают парвовирус B19, ЦМВ, ВПГ, вирус ветряной 
оспы, вирус краснухи, энтеровирусы (преимущественно вирус Коксаки), вирус 
Зика, вирус гриппа и некоторые другие. Данные литературы об ассоциации 
определенных вирусных инфекций с потерями беременности на разных сроках 
гестации существенно разнятся, что можно объяснить как различиями в мето-
дологических подходах (дизайн исследования, обследуемая популяция, анали-
зируемый клинический материал, лабораторные методы), так и в некоторой 
степени географическими вариациями.

Так, в популяционном исследовании в Дании с применением серологиче-
ского анализа на IgM к парвовирусу B19 в I триместре беременности частота 
положительных случаев составила 0,8% (24 из 2894) среди женщин с гибелью 
плода и 0,5% (41 из 8388) среди женщин с доношенной беременностью (разли-
чия статистически значимы). После стратификации по сроку потери беремен-
ности обнаружена ассоциация между положительным статусом IgM и гибелью 
плода после I триместра, но не с гибелью плода в I триместре. В крупном иссле-
довании в Германии с анализом 1018 случаев установлено, что острой парвови-
русной инфекции у матери, диагностированной при выявлении IgM к вирусу, 
предшествовала гибель плода в 6,3% случаев (64 из 1018) со средним проме-
жутком времени между инфекцией матери и гибелью плода 2 нед; при этом 
почти в половине случаев гибель плода произошла после инфекции у матери 
в I триместре беременности. В Иране при исследовании образцов плаценты 
от 100 женщин с самопроизвольным выкидышем на сроке гестации до 20 нед 
(в среднем 12,3 нед) ДНК парвовируса В19 выявлена в 6% случаев.

В недавнем исследовании в Китае при анализе образцов плазмы крови, полу-
ченной от 100 женщин с самопроизвольным выкидышем в I триместре, на ДНК 
ЦМВ, ВПГ и парвовируса В19 методом ПЦР не было ни одного положительно-
го образца, при этом IgG отмечены у 95, 92 и 30% соответственно. С этими дан-
ными согласуются результаты исследования образцов плазмы крови на те же 
вирусы у 1716 китайских женщин с двумя спонтанными выкидышами и более в 
I триместре, в котором ДНК ЦМВ и парвовируса В19 не определена ни в одном 
образце, а ДНК ВПГ — только у 7 женщин. Эти данные позволили авторам за-
ключить, что у большинства взрослых женщин есть иммунитет против ЦМВ, 
ВПГ и вероятность первичного инфицирования на ранних сроках беременно-
сти, которое чаще всего сопровождается виремией и приводит к неблагоприят-
ным исходам, не очень высока. В противоположность этим данным путем ана-
лиза образцов плаценты на ДНК ВПГ в Греции выявили 43%  положительных 
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случаев (41 из 95) среди женщин с самопроизвольным выкидышем в I триме-
стре, что было значительно больше, чем 17% положительных случаев (6 из 36) 
среди женщин с элективным прерыванием беременности.

Отдельного внимания заслуживает роль вируса гриппа в ранних потерях 
беременности. Беременность — установленный фактор риска тяжелого тече-
ния гриппа и смерти вследствие этой инфекции, и при пандемиях гриппа зна-
чительную часть тяжело заболевших и погибших лиц составляют беременные. 
Неблагоприятные эффекты гриппа на здоровье беременной хорошо документи-
рованы, но влияние инфекции на плод и ее связь с невынашиванием беремен-
ности изучены недостаточно и данные о возможной связи гриппа и неблаго-
приятных перинатальных исходов весьма ограничены. Интересные результаты 
получены недавно при анализе архивных данных показателей рождаемости на 
популяционном уровне в Скандинавии (Дания, Норвегия, Швеция) и США за 
период 1911–1930 гг., на середину которого пришлась пандемия гриппа 1918 г. 
(«испанский грипп»). Исследователи зафиксировали резкий спад рождаемости 
во всех странах весной 1919 г. Однако год спустя наблюдалось резкое компенса-
торное повышение рождаемости, противоречащее объяснению, что спад рожда-
емости был обусловлен только смертью большого числа беременных (в силу 
отсутствия в то время специфических антивирусных препаратов и вакцин). При 
анализе причин снижения рождаемости авторы не наблюдали значительных 
отклонений в показателях мертворождения в этот период. Однако авторы от-
метили, что пик заболеваемости пришелся на осень 1918 г., а спад рождаемо-
сти — на весну 1919 г. Это позволило предположить, что потери беременности 
обусловлены влиянием инфекции в I триместре. Патогенетические механизмы, 
лежащие в основе связанных с гриппом потерь беременности, не до конца ясны. 
Один из возможных механизмов — трансплацентарная передача плоду. Описан 
случай трансплацентарной передачи вируса гриппа у женщины, перенесшей 
инфекцию в I триместре с последующей потерей беременности во II. В то же 
время зафиксировано значительное увеличение неблагоприятных исходов бе-
ременности (преждевременные роды, респираторный дистресс-синдром плода, 
внутриутробная гибель плода) среди женщин, госпитализированных с респира-
торными заболеваниями во время сезонной вспышки гриппа, по сравнению с 
женщинами, госпитализированными с другими заболеваниями. Это может сви-
детельствовать о неблагоприятном влиянии лихорадки, респираторного дис-
тресс-синдрома, других системных реакций матери на исход беременности даже 
без инфицирования плаценты и плода. Необходимы дальнейшие исследования 
для изучения последствий гриппа и других тяжелых респираторных инфекций 
во время беременности и патофизиологических связей между инфекцией у ма-
тери и потерей беременности.

13.1.4. Исследование абортивных тканей в изучении 
инфекционных причин ранних потерь беременности

Исследование абортивных тканей и тканей плаценты и плода с использова-
нием гистологических методов — важный элемент выявления причин репро-
дуктивных потерь, но информативность гистологического исследования при 
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инфекционном поражении тканей и особенно чувствительность и специфич-
ность определенных морфологических характеристик для установления кон-
кретных инфекций составляют предмет дискуссии.

Несмотря на то что определенные гистологические признаки чаще обнару-
живают при одних инфекциях, чем при других, их диагностическая значимость, 
как правило, не высока. Так, бактериальные инфекции часто вызывают острый 
децидуит, который связан с ранней потерей беременности. Эти патологиче-
ские образцы могут содержать фрагменты ткани с обильным экссудатом, но 
эти признаки неспецифичны. К гистологическим диагностическим признакам, 
характерным для вирусных инфекций, обычно относят внутриядерные вклю-
чения, но это применимо только к случаям инфицирования ДНК-вирусами, 
такими как ЦМВ, ВПГ или парвовирус В19. Более того, даже в случае внутри-
утробной инфекции, вызванной ДНК-вирусами, гистологические изменения 
в плаценте могут быть неспецифическими. В то же время значительная часть 
внутриутробных инфекций связана с РНК-вирусами, а большинство РНК-
вирусов, приводящих к серьезным инфекциям плаценты и плода, такие как 
вирус краснухи, вирус Коксаки, не формируют внутриядерные включения и не 
отличаются другими диагностическими гистологическими особенностями.

Все это подчеркивает необходимость использования специфических мето-
дов, в первую очередь молекулярных, для выявления инфекционных агентов 
в образцах тканей плаценты и плода в случае возможной внутриутробной ин-
фекции.

13.1.5. Меры минимизации роли инфекционного фактора 
в потерях беременности

Основной, а часто единственный способ минимизации роли инфекционно-
го фактора в потерях беременности, в том числе ранних, — профилактика ин-
фицирования (вакцинопрофилактика и соблюдение санитарно-гигиенических 
норм) и/или развития инфекционного процесса и передачи возбудителя пло-
ду (своевременное превентивное применение специфических препаратов или 
иммуноглобулинов). Так, эффективное средство профилактики краснухи и 
ветряной оспы при беременности — вакцинация женщин без иммунитета про-
тив вируса при планировании беременности. Для вакцинации от этих вирусов 
используют живые аттенуированные вакцины, поэтому вакцинация во время 
беременности противопоказана. Однако при вакцинации беременных, не знав-
ших о своей беременности, случаев неблагоприятных последствий для плода 
не зарегистрировано, поэтому прерывание беременности в таких случаях не 
показано.

Вакцинацию против вируса гриппа сезонной инактивированной или реком-
бинантной вакциной можно производить на любом сроке беременности. В слу-
чае заболевания необходимо своевременное назначение, оптимально в тече-
ние 2 дней после появления симптомов, специфической антивирусной терапии 
(ингибиторов нейраминидазы вируса).

Для ряда возбудителей, таких как ЦМВ или парвовирус В19, специфических 
антивирусных способов профилактики в настоящее время не разработано (или 
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не одобрено для клинического применения). Важнейший аспект профилакти-
ки этих инфекций — соблюдение правил гигиены и других мер предосторож-
ности беременными, особенно имеющими маленьких детей или работающих с 
маленькими детьми. Санитарно-гигиенические меры чрезвычайно важны для 
профилактики пищевых инфекций, таких как листериоз, токсоплазмоз, бру-
целлез, а также инфекций, передаваемых комарами (использование противо-
москитных сеток для предотвращения инфицирования малярийным плазмо-
дием или вирусом Зика). Данные о доступных на сегодняшний день способах 
профилактики и лечения некоторых инфекций у беременных кратко суммиро-
ваны в табл. 13.4.

Таблица 13.4. Меры минимизации роли инфекционного фактора в потерях 
беременности

Инфекция
Антена таль-

ный скри-
нинг всех 

беремен ных 

Специфи-
ческая 

лекарст-
венная тера-
пия/профи-

лактика

Вакци-
нация

Профилак-
тика специ-
фическими 
иммуно гло-

булинами

Сифилис + + � �

Листериоз � + � �

Малярия � + � �

Токсоплазмоз � + � �

Бруцеллез � + � �

Хламидийная инфекция + + � �

Гонорея + + � �

Стрептококк группы В + + � �

Грипп � + + �

Краснуха + � +* �

Ветряная оспа � + +* +

Герпесвирусная инфекция � + � �

Цитомегаловирусная 
инфекция

� � � �

Парвовирусная В19 
инфекция

� � � �

Вирус Коксаки � � � �

Вирус Зика � � � �

* Только при планировании беременности, так как используют живые вакцины.
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