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■ Целью данного исследования явилась 
клиническая апробация теста Фемофлор 
(ООО «НПО ДНК-Технология», Москва), 
разработанного для исследования микро-
биоценоза урогенитального тракта у 
женщин методом полимеразной цепной ре-
акции в реальном времени. Сравнение ре-
зультатов исследования проб вагинального 
отделяемого от 99 женщин с использовани-
ем прямой микроскопии и теста Фемофлор 
продемонстрировало значительную меру 
согласия между этими двумя методами.   
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Введение
В настоящее время инфекционно-воспалительные урогени-

тальные заболевания женщин занимают первое место в мире в 
структуре акушерско-гинекологической патологии. Их частота в 
различных популяциях колеблется от 30 до 80 % [1]. Заболевания, 
вызываемые условно патогенной микрофлорой, могут протекать 
как с клиническими проявлениями, так и бессимптомно [14]. 
Бессимптомное течение заболевания часто приводит к позднему 
обращению больных к врачу и развитию вследствие этого серьез-
ных осложнений. Установлено, что заболевания, вызываемые 
условно патогенными микроорганизмами, увеличивают риск воз-
никновения инфекций, передаваемых половым путем (ИППП) 
(сифилис, трихомониаз, гонококковая и хламидийная инфекции) 
[5, 7], и ВИЧ-инфекции [1, 10]. Своевременно не диагностиро-
ванные инфекции, вызываемые условно патогенной микрофло-
рой, могут стать причиной нарушения репродуктивной функции 
женщины [9], спонтанных абортов [8], преждевременных родов 
[4], внутриутробного инфицирования [8] и низкой массы плода 
[13], а также осложнений после хирургических вмешательств на 
органах малого таза [12] и постнатальных осложнений [13].

В настоящее время для выявления дисбиоза влагалища ис-
пользуется комплекс клинических и лабораторных критериев, 
включающий жалобы пациентки (выделения, зуд), объектив-
ные клинические проявления (выделения, гиперемия) и на-
рушения микробиоценоза, выявляемые микроскопическим и 
культуральным методами. 

Клиническое обследование, как правило, не позволяет уста-
новить этиологическую природу заболевания, так как ИППП и 
инфекции, вызываемые условно патогенной микрофлорой, в по-
давляющем большинстве случаев не имеют специфических кли-
нических симптомов. Именно поэтому лабораторные исследова-
ния играют ключевую роль в диагностике данных заболеваний. 

Наиболее широко в современной практике применяется 
микроскопический метод диагностики инфекционно-воспали-
тельных урогенитальных заболеваний. Принципиальным огра-
ничением метода является то, что многие виды и роды условно 
патогенных микроорганизмов имеют похожие морфотипы, тогда 
как их патогенные свойства и чувствительность к антибиотикам 
могут значительно различаться. Кроме того, микроскопическое 
исследование не позволяет идентифицировать ряд этиологиче-
ски значимых условно патогенных бактерий. Например, бакте-
рии Atopobium vaginae, которые, как известно, ассоциированы 
с развитием бактериального вагиноза [3], не визуализируются 
при микроскопическом исследовании, а могут выявляться только 
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культуральным методом или методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) [6]. Наконец, к недостаткам 
метода можно отнести субъективизм в интерпрета-
ции результата и зависимость результата исследова-
ния от квалификации врача-лаборанта.

Более информативным методом выявления услов-
но патогенных микроорганизмов является бактерио-
логический метод, который позволяет установить ви-
довой состав аэробных, факультативно анаэробных и 
некоторых облигатно анаэробных бактерий. 

Однако и бактериологический метод диагности-
ки не лишен ряда серьезных ограничений. Условно 
патогенная микрофлора, являющаяся наиболее ча-
стой причиной урогенитальных заболеваний у жен-
щин, представлена, главным образом, анаэробными 
микроорганизмами, а подавляющее большинство ле-
чебных учреждений практического здравоохранения 
в настоящее время не имеют условий для культиви-
рования таких микроорганизмов. Существенными 
недостатками культурального метода являются так-
же длительные сроки культивирования микроорга-
низмов (в среднем 5 дней) и необходимость сохране-
ния их жизнеспособности до момента поступления 
биоматериала в лабораторию. 

Таким образом, актуальность  проблемы объек-
тивной лабораторной диагностики урогениталь-
ных инфекционно-воспалительных заболеваний, 
вызываемых условно патогенной микрофлорой, 
для репродуктивного здоровья женщин обуслов-
ливает настоятельную потребность в разработке 
и внедрении в практическое здравоохранение но-
вых диагностических методов, позволяющих сво-
евременно диагностировать такие заболевания. 

Цель исследования
Клиническая апробация теста Фемофлор (ООО 

«НПО ДНК-Технология», Москва), разработанного 
для исследования микробиоценоза урогенитального 
тракта у женщин методом ПЦР в реальном времени. 
Апробация проводилась в период с мая по сентябрь 
2008 года в лаборатории микробиологии ГУ НИИ 
акушерства и гинекологии им. Д. О. Отта РАМН. 

Материалы и методы
Клинический материал
В исследовании участвовали сотрудницы меди-

цинского учреждения — 99 небеременных женщин 
в возрасте от 19 до 73 лет (средний возраст 39 лет). 
Клиническим материалом для исследования служило 
отделяемое влагалища, помещенное в транспортную 
среду Amies (HiMedia, Индия) для бактериологиче-
ского исследования и в физиологический раствор — 
для исследования методом ПЦР (с использованием 
реагентов Фемофлор). Кроме того, клинический ма-
териал наносили на два предметных стекла для ис-
следования микроскопическим методом. 

Исследование вагинального отделяемого на 
микрофлору

Для бактериологического исследования клини-
ческий материал помещали на поверхность плотной 
питательной среды, содержащей 5 % дефибриниро-
ванной крови человека, и в жидкие питательные 
среды (тиогликолевый бульон и сусло-бульон).  

Микроскопическое исследование микробио-
ценоза влагалища

Для микроскопического исследования препа-
раты окрашивали 1 % раствором метиленового 
синего и по Граму и оценивали количество лейко-
цитов и морфотип бактерий (увеличение × 1000). 
Нарушение микробиоценоза влагалища регистри-
ровали, если: 1) обнаруживали преобладание дру-
гих микроорганизмов над лактобациллами и выяв-
ляли «ключевые клетки» (бактериальный вагиноз), 
2) выявляли дрожжевые клетки и/или псевдомице-
лий дрожжеподобных грибов при одновременном 
преобладании лейкоцитов над эпителиальными 
клетками (кандидозный вульвовагинит), 3) наблю-
дали преобладание лейкоцитов над эпителиальны-
ми клетками (неспецифический вагинит). 

Исследование микробиоценоза влагалища с 
применением теста Фемофлор

ДНК выделяли из 100 мкл пробы с использо-
ванием набора реагентов Проба-ГС (ООО «НПО 
ДНК-Технология», Москва) согласно инструкции 
производителя.  

Набор реагентов Фемофлор включает: смесь 
для ПЦР-амплификации, специфичную для всех 
бактерий (для определения общей бактериаль-
ной массы), смесь, специфичную для лактобацилл 
(Lactobacillus spp.), и смеси, специфичные для 
условно-патогенных микроорганизмов (таблица 1). 

ПЦР в реальном времени проводили согласно 
инструкции производителя в  амплификаторе с де-
текцией результатов в режиме реального времени 
ДТ-96 (ООО «НПО ДНК-Технология»). После ам-
плификации автоматически рассчитывалось общее 
количество бактериальной массы, лактобацилл 
и каждого из условно патогенных микроорганиз-
мов и по их соотношению определялось состоя-
ние микробиоценоза влагалища (рис. 1 и 2). При 
использовании теста Фемофлор основным крите-
рием дисбиоза являлось соотношение количества 
лактобацилл и каждого из условно патогенных 
микроорганизмов, автоматически рассчитываемое 
программным обеспечением к тесту. 

Статистическая обработка результатов
Для статистической обработки результатов те-

стов использовали построение таблиц сопряженно-
сти и расчет меры согласия κ Кохрана с помощью 
статистического пакета SPSS (SPSS Inc., Chicago, 
USA). Меру согласия результатов прямой микро-
скопии и теста Фемофлор (κ) интерпретировали с 
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Рис. 1. Интерпретация результата тестирования вагинального отделяемого, полученного от пациентки 41 года с нормальным 
микробиоценозом влагалища

Рис. 2. Интерпретация результата тестирования вагинального отделяемого, полученного от пациентки 27 лет с бактериальным 
вагинозом

использованием методики Лэндиса-Коха [3]. Для 
описания клинических групп оценивали медиану 
абсолютного количества микроорганизмов в ге-
номных эквивалентах (ГЭ) и долю исследуемого 
микроорганизма в общей бактериальной массе. В 
качестве меры дисперсии использовали верхний и 
нижний квартили.  

Результаты и обсуждение
Микробиоценоз влагалища у женщин репродук-

тивного возраста и у женщин, находящихся в мено-

паузе, оценивали по отдельности. В группу женщин 
репродуктивного возраста были включены 66 жен-
щин в возрасте от 19 до 49 лет (средний возраст 32 
года). Группу женщин, находящихся в менопаузе, со-
ставили 33 женщины в возрасте от 41 года до 73 лет 
(средний возраст 53,3 года). Основу оценки нового 
теста Фемофлор составило сравнение его результа-
тов с результатами микроскопического метода. 

В группе женщин репродуктивного возраста 
конкордантные результаты были получены для 54 
образцов, что составило 81,8 %. В 22 образцах ре-
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зультаты прямой микроскопии и диагностикума 
Фемофлор были интерпретированы как дисбиоз 
влагалища, в 32 — как физиологический микро-
биоценоз. В 12 случаях (19,2 %) были получены 
дискордантные результаты (таблица 2). 

В 22 образцах, в которых результаты обоих мето-
дов были интерпретированы как нарушение микро-
биоценоза влагалища, микроскопическая картина 
вагинальных мазков выглядела следующим образом: 
в 20 образцах  условно патогенные микроорганизмы 
превалировали над лактобациллами, в одном образце 
микроорганизмы отсутствовали, еще в одном — лак-
тобациллы превалировали, но присутствовал другой 
маркер нарушения микробиоценоза влагалища, а 
именно соотношение лейкоцитов и эпителиальных 
клеток > 1 : 1. В 12 из этих 22 проб присутствовали 
«ключевые клетки». Методом ПЦР общая бактери-
альная масса в этих образцах определялась в преде-
лах от 105,7 до 107,6 ГЭ, при этом медиана состави-
ла 107,21 (квартили 106,62–107,55), что достоверно 
выше, чем у здоровых женщин (p = 0,0008). Также 

в данной группе было обнаружено широко варьи-
рующее количество лактобацилл (от 100 до 107 ГЭ, 
медиана 104,28, квартили 102,01–106,58), медиана 
доли лактобацилл составляла 0,8 % (0–37,6 %), что 
ниже, чем у здоровых женщин (хотя различия ста-
медиана 104,28, квартили 102,01–106,58), медиана 
довании этих проб рост лактобацилл не наблюдался. 
Клинические проявления нарушения микробиоце-
ноза влагалища (выделения, гиперемия) наблюда-
лись у 9 из этих 22 пациенток (таблица 2).

Доля микроорганизмов Gardnerella vaginalis /
Prevotella bivia / Porphyromonas spp. в этой группе со-
ставила 15,8 % (9,0–29,9 %) и была достоверно выше 
(p = 0,000049), чем у здоровых женщин репродуктив-
ного возраста (0,1 % (0–6,3 %)). Кроме того, в этой 
группе были выявлены достоверные различия со здо-
ровыми женщинами по доле следующих микроорга-
низмов: Eubacterium spp. (p = 0,000091), Megasphaera 
spp. / Veillonella spp. / Dialister spp. (p = 0,000018), 
Peptostreptococcus spp. (p = 0,0008), Atopobium vaginae 
(p = 0,003). На основании полученных данных можно 

Группа Определяемые показатели

Контроли
Контроль взятия материала
Положительный контроль

Внутренний контрольный образец

Диагностика нормоценоза
Общая бактериальная масса 

Lactobacillus spp. *

Аэробные 
микроорганизмы

Enterobacteriасeae  
Streptococcus spp.

Staphylococcus spp.

Анаэробные
микроорганизмы

Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas spp.
Eubacterium spp.

Sneathia spp./Leptotrihia spp./Fusobacterium spp.
Megasphaera spp./Veillonella spp./Dialister spp. 

Lachnobacterium spp./Clostridium spp.
Mobiluncus spp./Corynebacterium spp. 

Peptostreptococcus spp.
Atopobium vaginae

Микоплазмы
Mycoplasma spp. 
Ureaplasma spp.

Дрожжеподобные грибы Candida spp.
*  — под spp. подразумевается широкая группа микроорганизмов, значимая для оценки микробиоценоза влагалища, 

которая относится к данному роду, но может не соответствовать полностью роду в его систематическом понимании.

Таблица 1
Состав комплекта реагентов Фемофлор

Микроскопия
Нарушение микробиоценоза Физиологический микробиоценоз

Фемофлор
Нарушение микробиоценоза 22 (9) 6 (0)

Физиологический микробиоценоз 6 (1) 32 (2)
* — в скобках указано число женщин с клиническими проявлениями дисбиоза влагалища (выделения, гиперемия).

Таблица 2
Сравнение результатов, полученных с использованием метода прямой микроскопии и нового теста Фемофлор при 
исследовании микробиоценоза влагалища у женщин репродуктивного возраста *
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сделать вывод, что в этой группе женщин увеличение 
общей бактериальной массы является неблагоприят-
ным фактором и сопровождается увеличением доли 
анаэробных микроорганизмов и снижением доли 
лактобацилл в составе микробиоценоза влагалища. 

Образцы от женщин репродуктивного возраста 
с физиологическим микробиоценозом влагалища 
(n = 32), установленным с использованием обоих 
тестов, могут быть охарактеризованы следующим 
образом. Микроскопическая картина вагинально-
го отделяемого в 22 (69 %) случаях представляла 
наличие только лактобацилл, в остальных случаях 
лактофлора превалировала над другими микроор-
ганизмами, при этом все маркеры дисбиоза влага-
лища отсутствовали. С помощью диагностикума 
Фемофлор эту группу можно описать следующим 
образом: общая бактериальная масса — 106,5 
(105,7–106,8), количество лактобацилл — 106,1 
(105,4–106,6). Доля лактобацилл в группе здоро-
вых женщин репродуктивного возраста составляла 
78 % (50–79 %). Кроме лактобацилл, были в незна-
чительных количествах обнаружены как аэробные, 
так и анаэробные микроорганизмы. При этом в 
30 из 32 (94 %) образцов данной группы количе-
ство определенных Фемофлором представителей 
условно патогенной микрофлоры не превышало 
2,4 % от общей бактериальной массы. По данным 
бактериологического исследования рост лактоба-
цилл присутствовал в 20 из 32 (59 %) образцов. 

В 12 случаях отмечено несовпадение резуль-
татов микроскопического исследования и теста 
Фемофлор. В 6 образцах по результатам прямой 
микроскопии были выявлены нарушения микро-
биоценоза влагалища, в то время как при использо-
вании теста Фемофлор микробиоценоз влагалища 
был оценен как физиологический (таблица 1). В 5 
из этих 6 случаев прямая микроскопия мазков сви-
детельствовала о местной воспалительной реакции 
разной степени выраженности (соотношение лей-
коцитов к эпителиальным клеткам находилось в 
пределах от 2 : 1 до 20 : 1). Еще один случай такого 
несоответствия представлялa женщина, образец от-
деляемого которой при микроскопическом исследо-
вании показал наличие в нем «ключевых клеток», 
при этом тест Фемофлор свидетельствовал о нор-
мальном соотношении бактериальной массы и лак-
тобацилл. Шесть образцов дали противоположные 

результаты: при использовании теста Фемофлор от-
мечено нарушение микробиоценоза влагалища, при 
использовании микроскопического метода отмечен 
физиологический микробиоценоз. Анализ этих слу-
чаев показал, что причиной таких результатов ПЦР 
являлось значительное превышение порога как аэ-
робными, так и анаэробными микроорганизмами. 
Ни в одном из образцов роста Gardnerella vaginalis 
в культуре обнаружено не было. Стоит отметить, 
что в одном образце тест Фемофлор выявил пре-
вышение порога Candida spp., при этом в культуре 
присутствовал умеренный рост Candida spp., но ни 
клиническая картина, ни данные микроскопическо-
го исследования не подтверждали наличие у жен-
щины урогенитального кандидоза. 

При сравнении результатов, полученных с 
применением микроскопического метода и те-
ста Фемофлор в группе женщин, находящихся 
в менопаузе (n = 33), конкордантные результаты 
были получены для 27 (82 %) образцов. Из них 18 
(67 %) случаев были расценены обоими метода-
ми как нарушение микробиоценоза влагалища, 9 
(33 %) — как нормоценоз. Для 6 (18 %) образцов 
получены дискордантные результаты (таблица 3).

В 11 из 18 образцов (61 %), в которых оба теста 
выявили нарушение микробиоценоза влагалища, 
микроскопическая картина представляла собой пре-
валирование условно патогенных микроорганизмов 
над лактобациллами. Кроме этого, в одном из данных 
образцов были выявлены дрожжеподобные грибы, а 
отношение лейкоцитов к эпителиальным клеткам 
было 4 : 1. Еще в одном образце это отношение рав-
нялось 5 : 1, в трех случаях были выявлены «ключе-
вые клетки». В этих 11 образцах методом ПЦР было 
выявлено варьирование количества лактобацилл в 
широких пределах (от 100 до 107 ГЭ) и значитель-
ное количество других групп микроорганизмов: 
Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas 
spp., Eubacterium spp, Megasphaera spp./Veilonella 
spp./Dialister spp., Mobiluncus spp./Corynebacterium 
spp., Аtopobium vaginae (до 107 ГЭ). В оставшихся 7 
образцах при микроскопическом исследовании кон-
статировали отсутствие микроорганизмов, при этом 
в одном случае отношение лейкоцитов к эпители-
альным клеткам было 3 : 1. При исследовании ваги-
нального отделяемого методом ПЦР было выявлено 
сравнительно невысокое количество общей бакте-

Микроскопия
Нарушение микробиоценоза Физиологический микробиоценоз

Фемофлор
Нарушение микробиоценоза 18 (2) 4 (0)

Физиологический микробиоценоз 2 (0) 9 (0)
* — в скобках указано число женщин с клиническими проявлениями дисбиоза влагалища (выделения, гиперемия).

Таблица 3
Сравнение результатов, полученных с использованием метода прямой микроскопии и нового теста Фемофлор при 
исследовании микробиоценоза влагалища у женщин в менопаузе*
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риальной массы, лишь в 3 случаях превышающее 
уровень 105 ГЭ, и низкое количество лактобацилл 
(100–105 ГЭ). В двух из этих 7 образцов лактобацил-
лы отсутствовали. Тест Фемофлор позволил выявить 
клинически значимые количества представителей 
условно патогенной микрофлоры. Клинические про-
явления дисбиоза влагалища зарегистрированы у 
двух женщин данной подгруппы (таблица 3).

Среди 9 случаев, когда результаты обоих те-
стов были интерпретированы как нормобиоце-
ноз, при микроскопическом исследовании было 
выявлено преобладание лактобацилл. С помощью 
диагностикума Фемофлор помимо лактобацилл, 
которые составляли основную массу микробио-
ценоза и находились в пределах от 105 до 109 ГЭ, 
было обнаружено незначительное количество (до 
104 ГЭ) как аэробных, так и анаэробных микроор-
ганизмов. При бактериологическом исследовании 
рост лактобацилл отмечен в 5 из 9 клинических 
проб. Клинических признаков нарушения микро-
биоценоза влагалища выявлено не было.

В 6 случаях результаты двух методов трактова-
лись по-разному (таблица 3). В двух случаях, ког-
да результаты микроскопического исследования 
свидетельствовали о дисбиозе, а Фемофлора — о 
нормобиоценозе, микроскопически была выявле-
на воспалительная реакция. Метод ПЦР не выявил 
превышение порога условно патогенными микро-
организмами, а лактобациллы составляли основную 
бактериальную массу. Культуральный метод других 
микроорганизмов также не выявил. Клинических 
признаков нарушения микробиоценоза влагалища 
не наблюдалось. Четыре образца были интерпрети-
рованы как физиологический микробиоценоз при 
микроскопическом исследовании, как дисбиоз — с 
использованием теста Фемофлор. Анализ этих слу-
чаев показал, что причиной дисбиоза влагалища, 
согласно Фемофлору, явилось выявление значитель-
ного количества условно патогенной микрофлоры, 
при этом в одном из образцов лактобациллы не вы-
являлись. Культуральным методом также был обна-
ружен рост других микроорганизмов. Клинические 
проявления дисбиоза влагалища не наблюдались. 

Сравнительный анализ результатов микроско-
пического и ПЦР-исследований в группах женщин 
репродуктивного возраста и женщин, находящихся 
в менопаузе, показал, что между этими двумя мето-
дами существует значительное согласие — значе-
ния κ составили 0,64 и 0,61 соответственно. Новый 
метод  исследования микробиоценоза влагалища у 
женщин (ПЦР в реальном времени Фемофлор) яв-
ляется быстрым и высокотехнологичным и позво-
ляет выявлять широкий спектр микроорганизмов, 
в том числе трудно культивируемых, однако к не-
достаткам метода следует отнести невозможность 
определить антибиотикочувствительность микро-

организмов, а также невозможность оценить нали-
чие и степень местной воспалительной реакции. 

Необходимы дальнейшие исследования на 
различных популяциях женщин для оптимизации 
расчета пороговых значений при исследовании 
генитального микробиоценоза с использованием 
нового теста Фемофлор.
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INVESTIGATION OF VAGINAL MICROBIOCENOSIS 
USING THE TEST FEMOFLOR 

Shipitsyna Е. V., Martikainen Z. M., Vorobyova N. Е., 
Ermoshkina М. S., Stepanova О. S., Donnikov А. Е., 
Skorkina J. А., Tumbinskaya L. V., Savicheva А. М.

■ Summary: The aim of the present study was clinical 
evaluation of the test Femoflor (DNA Technology, Moscow) 
based on real-time polymerase chain reaction and intended for 
investigation of genital microbiocenosis in women. Comparison 
of results of testing vaginal swab samples from 99 women with 
the use of direct microscopy and the test Femoflor showed a 
significant agreement between these two methods.  

■ Key words: vaginal microbiocenosis; lactobacilli; 
opportunistic microorganisms; reproductive age; menopause.


