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АННОТАЦИЯ

Актуальность: Несмотря на значительные достижения в области вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ), процент 
неудач в лечении бесплодия остаётся достаточно высоким, что подчеркивает необходимость дальнейшего изучения факторов, вли-
яющих на успешность процедуры экстракорпорального оплодотворения (ЭКО). 
Современные исследования в области репродуктивной медицины, связанные с успешностью лечения бесплодия все чаще призна-
ют критическую роль микробиоты эндометрия. 
Цель исследования – обобщение данных по взаимосвязи между микробиотой эндометрия и результатами лечения бесплодия 
методом ЭКО.
Материалы и методы: Для проведения литературного обзора были проанализированы опубликованные научные исследования 
на английском и русском языках, посвящённые влиянию микробиоты эндометрия на результаты ЭКО. Поиск литературы осущест-
влялся в базах данных PubMed, Scopus, Web of Science и Google Scholar за период с 2014 по 2024 год.
Результаты: Существующие данные свидетельствуют о сложных взаимоотношениях между специфическими профилями микро-
биоты и репродуктивным здоровьем, при этом важную роль играют виды лактобактерий, которые рассматриваются как потенци-
альные маркеры здоровой среды эндометрия. Однако отсутствие стандартизированной характеристики микробиоты и вариабель-
ность методов отбора проб подчеркивают трудности в установлении окончательных ассоциаций. Кроме того, анализ показывает, 
что текущие исследования часто страдают от небольших размеров выборки, что ограничивает возможность обобщения получен-
ных результатов. 
Заключение: Данный обзор подчеркивает необходимость проведения более масштабных перспективных исследований со строги-
ми методологическими стандартами для лучшего понимания роли микробиоты эндометрия в прогнозировании исходов лечения 
ЭКО. Глубокое понимание роли микробиоты в имплантации обещает революционизировать стратегии профилактики, диагностики 
и лечения в репродуктивной медицине, прокладывая путь к персонализированным методам лечения.
Ключевые слова: микробиота, эндометрий, бесплодие, экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО), вспомогательные репродук-
тивные технологии (ВРТ).
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ABSTRACT

Relevance: Despite significant advancements in assisted reproductive technologies (ART), the failure rate of infertility treatments remains 
relatively high, highlighting the need for further investigation into factors affecting the success of in vitro fertilization (IVF) procedures. 
Current research in reproductive medicine increasingly recognizes the endometrial microbiota's critical role in infertility treatment success.
The study aimed to summarize the data on the relationship between endometrial microbiota and infertility treatment outcomes using IVF. 
Materials and Methods: We conducted a literature review by analyzing published research studies in English and Russian, focusing on 
the impact of endometrial microbiota on IVF outcomes. The literature search was carried out in databases such as PubMed, Scopus, Web of 
Science, and Google Scholar, covering the period from 2014 to 2024.
Results: Existing data indicate complex relationships between specific microbiota profiles and reproductive health, with particular emphasis 
on Lactobacillus species, considered potential markers of a healthy endometrial environment. However, the lack of standardized microbiota 
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АҢДАТПА

Өзектілігі: Қосалқы репродуктивті технологиялар (ҚРТ) саласындағы елеулі жетістіктерге қарамастан, бедеулікті емдеудегі сәт-
сіздіктердің пайызы әлі де жоғары болып отыр, бұл экстракорпоральды ұрықтандыру (ЭКҰ) процедурасының табыстылығына 
әсер ететін факторларды одан әрі зерттеудің қажеттілігін көрсетеді. Бедеулікті емдеудің табыстылығына қатысты репродуктивті 
медицина саласындағы қазіргі зерттеулер эндометрий микробиотасының маңызды рөлін жиі мойындайды.
Зерттеудің мақсаты – эндометрий микробиотасы мен ЭКО арқылы бедеулікті емдеу нәтижелері арасындағы байланыстың дерек-
терін жинақтау.
Материалдар мен әдістері: Әдеби шолу жүргізу үшін эндометрий микробиотасының ЭКҰ нәтижелеріне әсерін зерттеуге арналған 
ағылшын және орыс тілдерінде жарияланған ғылыми зерттеулер талданды. Әдебиеттерді іздеу PubMed, Scopus, Web of Science 
және Google Scholar дерекқорларында 2014-2024 жылдар аралығында жүргізілді.
Нәтижелері: Қолданыстағы деректер микробиотаның белгілі бір профильдері мен репродуктивті денсаулық арасындағы күрделі 
қарым-қатынастарды көрсетеді, бұл жерде лактобактериялардың түрлері эндометрийдің сау ортасының әлеуетті маркерлері ретін-
де маңызды рөл атқарады. Дегенмен, микробиотаның стандартталған сипаттамасының болмауы және үлгілерді іріктеу әдістерінің 
өзгермелілігі түпкілікті қауымдастықтарды орнатудағы қиындықтарды көрсетеді. Сонымен қатар, талдау қазіргі зерттеулер көбі-
несе таңдаманың кішкентай көлемінен зардап шегетінін, бұл алынған нәтижелерді жалпылау мүмкіндігін шектейтінін көрсетеді.
Қорытынды: Бұл шолу ЭКҰ емдеу нәтижелерін болжауда эндометрий микробиотасының рөлін жақсырақ түсіну үшін қатаң әді-
стемелік стандарттары бар ауқымды болашақ зерттеулер жүргізу қажеттілігін көрсетеді. Имплантациядағы микробиотаның рөлін 
терең түсіну репродуктивті медицинадағы алдын алу, диагностика және емдеу стратегияларын өзгертіп, жеке емдеу әдістеріне жол 
ашады.
Түйінді сөздері: микробиота, эндометрий, бедеулік, экстракорпоральды ұрықтандыру (ЭКҰ), қосалқы репродуктивті техноло-
гиялар (ҚРТ).

characterization and variability in sampling methods underscore the challenges in establishing definitive associations. Furthermore, the 
analysis shows that current studies often suffer from tiny sample sizes, limiting the generalizability of the findings.
Conclusion: This review highlights the need for larger-scale prospective studies with stringent methodological standards to understand 
better the role of endometrial microbiota in predicting IVF outcomes. A deeper understanding of the role of microbiota in implantation 
promises to revolutionize preventive, diagnostic, and therapeutic strategies in reproductive medicine, paving the way for personalized 
treatment approaches.
Keywords: microbiota, endometrium, infertility, in vitro fertilization (IVF), assisted reproductive technologies (ART).
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Введение: Бесплодие было успешно преодолено у 
многих пар, испытывающих трудности с зачатием, с мо-
мента начала эпохи вспомогательных репродуктивных 
технологий (ВРТ) в 1978 году с рождением первого ре-
бенка, зачатого методом экстракорпорального оплодот-
ворения (ЭКО) [1]. Успех лечения методом ЭКО опре-
деляется различными факторами, которые постоянно 
исследуются. Существует множество этапов, связанных 
с лечением методом ЭКО, определяющих его результат в 
достижении беременности и рождении ребенка, включая 
стимуляцию яичников, манипуляции с гаметами, культи-
вирование эмбрионов и процедуру переноса эмбрионов 
[2]. Преконцепционные характеристики пациентов также 
рассматриваются как основные предикторы успешности 
лечения методом ЭКО, такие как возраст, овариальный 

резерв и анамнез бесплодия [3]. Достигнув определен-
ного уровня успеха в лечении бесплодия методом ЭКО 
благодаря новейшим лабораторным и техническим ин-
новациям, исследователи продолжают изучать факторы, 
влияющие на прогнозирование и улучшение результатов 
данного вида лечения бесплодия. Микробный состав 
женского полового тракта является одной из интересных 
областей в репродуктивной медицине, вызывающей ин-
терес к определению его воздействия на фертильность и 
зачатие [4]. 

Традиционно считалось, что женская репродуктивная 
система делится на два отдела в отношении микроб-
ной стерильности: нижний половой тракт от влагали-
ща до наружного зева шейки матки считался основной 
областью микробной флоры, тогда как все, что находи-

https://doi.org/10.37800/RM.2.2024.7-13


18

Reproductive Medicine (Central Asia) 2024, no. 3
Репродуктивная медицина (Центральная Азия) 2024, №3

Literature Reviews
Обзоры литературы 

лось выше внутреннего зева, считалось стерильным [5]. 
Однако недавние исследования показали, что полость 
матки обладает уникальной микробиотой, что ставит 
под сомнение прежнее представление о её стерильности 
[6, 7]. Микробиота эндометрия определяется бактерия-
ми, населяющими внутренний слой матки, эндометрий, 
и считается, что она обладает более широким микроб-
ным разнообразием и меньшей бактериальной нагрузкой 
по сравнению с органами нижнего полового тракта [5]. 
Микробиота, доминируемая лактобактериями, ассоци-
ируется с лучшими репродуктивными исходами, тогда 
как дисбиоз может привести к различным состояниям, 
включая хронический эндометрит, неудачи импланта-
ции и выкидыши [6, 8]. Исследования показали, что эн-
дометриальный дисбиоз характеризуется сниженным 
количеством бактерий вида Lactobacillus и увеличением 
присутствия других бактерий, таких как Proteobacteria, 
Bacteroidetes и Actinobacteria [7]. Схожие изменения ха-
рактерны для дисбиоза вагинальной микробиоты, пред-
располагающего к частым урогенитальным инфекциям 
[9]. Исследование по составу эндометриальной микро-
биоты при хроническом эндометрите у пациенток с 
бесплодием демонстрирует высокое бактериальное раз-
нообразие со значительным замещением лактобактерий 
такими видами как Ralstonia и Gardnerella  и значитель-
ные различия в бета-разнообразии по сравнению со здо-
ровыми индивидами [10]. 

Определение истинного микробного состава эндоме-
трия остается сложной задачей, несмотря на обширные 
текущие исследования, из-за сложного взаимодействия 
между двумя ранее "разделенными" микробными зонами 
в женском половом тракте, которые в настоящее время 
считаются единым континуумом.

Цель исследования – обобщение данных по взаимос-
вязи между микробиотой эндометрия и результатами ле-
чения бесплодия методом ЭКО.

Материалы и методы: Для выполнения литературно-
го обзора были исследованы опубликованные научные 
статьи на английском и русском языках, касающиеся воз-
действия микробиоты эндометрия на результаты экстра-
корпорального оплодотворения. Поиск литературы про-
водился в базах данных PubMed, Scopus, Web of Science 
и Google Scholar за период с 2014 по 2024 год. Критерии 
включения в обзор включали полнотекстовые оригиналь-
ные исследования, обзоры и метаанализы рассматрива-
ющие взаимосвязь микробиоты эндометрия с исходами 
ЭКО, включая имплантацию и вынашивание беременно-
сти. Рассматривались работы, опубликованные на рус-
ском, казахском и английском языках. В обзор не вклю-
чались исследования, фокусирующиеся на микробиоте 
других частей репродуктивной системы.

Результаты: Влагалищная флора, доминируемая ви-
дами Lactobacilli, исторически считалась золотым стан-
дартом нормальной микробной среды нижнего полового 
тракта, однако, вопреки этому, некоторые исследования 
показали также и вагинальные культуры, не доминиру-
емые лактобактериями [4]. В свете непрерывного кон-
тинуума полового тракта микробиота эндометрия была 
описана как обладающая аналогичным составом с 
меньшей биомассой по сравнению с вагинальной фло-
рой. Помимо семейства Lactobacilli в микробиоте эн-
дометрия были выявлены и другие организмы, такие 
как Gardnerella, Prevotella, Atopobium и Sneathia [11]. 
Ранние исследования микробного состава эндометрия 
в основном основывались на тестировании методом ко-
личественной полимеразной цепной реакции (qPCR) 
извлеченных культур, что в основном определяет при-
сутствие определенного белка в культуре, относящегося 
к бактериальному виду [4]. qPCR — это метод количе-
ственного определения специфических нуклеиновых 
кислотных последовательностей в образце. Он включает 

производство флуоресцентного сигнала, который воз-
растает пропорционально концентрации целевой ДНК 
и преимущественно используется для оценки уровня 
экспрессии генов [12]. Поскольку половой тракт явля-
ется непрерывным, существует высокая вероятность 
контаминации верхнего полового тракта бактериями, 
обитающими в нижнем тракте. Современный подход к 
диагностике микробного состава включает генетическое 
тестирование без культивации флоры с использованием 
секвенирования следующего поколения (next generation 
sequencing, NGS) 16S рибосомальной РНК (16S рРНК), 
что позволяет определить более широкий спектр видов 
микробных обитателей [4]. NGS 16S рРНК обеспечивает 
точное и комплексное профилирование бактериальных 
сообществ путем экстракции ДНК из образца, а затем 
амплификации гена 16S рРНК с использованием ПЦР и 
секвенирования ампликонов с использованием техноло-
гий NGS [13]. Другим методом, используемым для этой 
цели, является полное геномное секвенирование (whole 
genome sequencing, WGS), которое позволяет создать де-
тальную и точную картину микробиоты, но требует зна-
чительных ресурсов, что ограничивает его применение в 
исследованиях [14]. WGS нацелено на картирование пол-
ной последовательности ДНК генома организма путем 
анализа, кодирующих и некодирующих областей хромо-
сомной и митохондриальной ДНК [15]. Сдвиг в преобла-
дании других видов, не относящихся к Lactobacilli, был 
связан с заболеваниями эндометрия. Хронический эндо-
метрит был ассоциирован с обилием Porphyromonas и 
Escherichia, тогда как гиперпластические состояния эндо-
метрия были связаны с Peptostreptococcus, Pseudomonas 
и Staphylococcus [16]. Исследования эндометриальной 
микробиоты связанной с бесплодием, выявили преобла-
дание Chlamydia, Gardnerella, Mycobacterium tuberculosis 
и E. Coli у пораженных женщин [17].

Основные результаты лечения методом ЭКО включа-
ют частоту наступления беременности, частоту выкиды-
шей и частоту живорождений, которые могут зависеть от 
гетерогенности и богатства микробиоты генитального 
тракта. Существуют данные, подтверждающие положи-
тельное влияние низкого микробного разнообразия во 
влагалище на зачатие у пациентов, проходящих ЭКО, од-
нако другие исследования противоречат этому, показывая 
отсутствие эффекта [14]. 

Частота наступления беременности, связанная с ми-
кробиотой генитального тракта, была выше у пациентов, 
проходящих лечение методом ЭКО, с высоким содержа-
нием лактобактерий и низкой нагрузкой патогенных бак-
терий, как в эндометрии, так и в вагинальных образцах, 
определяемых как отличные от Lactobacilli spp., с учетом 
до зачатия медицинских и терапевтических характери-
стик пациентов [18]. Исследование влияния микробиома 
генитального тракта на результаты ЭКО показало, что от-
сутствие Lactobacilli spp. отрицательно связано с вероят-
ностью наступления беременности при лечении методом 
ЭКО [8, 19]. Кроме того, разнообразие видов Lactobacilli 
играет решающую роль в прогнозировании исходов 
ЭКО. Этот результат подчеркивает не только защитную 
роль лактобактерий, но и пагубное влияние патогенных 
бактерий на имплантацию, и успех беременности. 

Методологический подход, использованный в исследо-
вании M. Miyagi и соавторов, характеризуется тщатель-
ной дезинфекцией влагалища и установлением отрица-
тельного контроля для уменьшения риска контаминации 
[18]. Патофизиологический механизм, лежащий в основе 
влияния микробного преобладания в эндометрии, связан 
с иммунологическими изменениями, происходящими во 
время имплантации. Бактерии, обитающие в эндометрии, 
определяют толерантность эндометриальной оболочки к 
эмбриону в период периимплантационной фазы через ре-
гуляторные пути лимфоцитов, тем самым влияя на веро-
ятность успешной беременности [20]. 
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Интересное наблюдение было сделано в исследовании, 
изучавшем различия в составе микробиоты эндометрия 
в зависимости от метода сбора образцов — эндометри-
альной жидкости и биопсии эндометрия — и их влияние 
на частоту живорождений. Наличие лактобактерий в эн-
дометриальной жидкости имело более высокую прогно-
стическую ценность для достижения беременности по 
сравнению с образцом биопсии эндометрия. Кроме того, 
была отмечена разница в присутствии патологических 
бактерий, специфичных для каждого из источников об-
разцов [5]. 

Это подчеркивает сложность микробиоты эндометрия, 
играющей роль в результатах лечения методом ЭКО. 
Виды Bifidobacterium хорошо известны как маркеры 
нормальной микрофлоры влагалища, однако их наличие 
в микробиоте эндометрия было связано с понижением 
шансов на успех ЭКО у бесплодных пациенток по необъ-
яснимым причинам [5, 14]. Также было предложено, что 
микробиота эндометрия может играть роль в развитии 
ранних осложнений беременности, включая выкидыши у 
пациенток с высоким микробным разнообразием и низ-
ким доминированием лактобактерий в собранных образ-
цах [21]. 

T. Hashimoto и соавторы не обнаружили существенных 
различий в частоте наступления беременности или выки-
дышей между пациентками с эубиотическим и дисбио-
тическим эндометрием, проходивших программы ЭКО. 
Более того было отмечено, что некоторые пациентки 
успешно вынашивали беременность, даже если в образ-
цах эндометрия полностью отсутствовали Lactobacilli, 
что предполагает, что микробиота, не включающая 
Lactobacilli, не всегда оказывает негативное влияние [22]. 

Однако другая группа исследователей, изучавшее со-
став микробиоты эндометрия и его влияния на резуль-
таты ЭКО, продемонстрировала, что род Lactobacillus, 
в частности при высокой относительной численности 
вида L. Crispatus в образцах эндометрия, был ассоции-
рован с увеличением частоты живорождений после ЭКО. 
У женщин с мужским фактором бесплодия и первичным 
бесплодием наблюдалось более высокое содержание L. 
Crispatus по сравнению с другими группами женщин с 
бесплодием [23]. 

Стоит отметить, что у женщин с историей повторных 
неудач имплантации, несмотря на отсутствие значитель-
ных различий в микробиоме влагалища и эндометрия 
между беременными и небеременными женщинами по-
сле ЭКО, отмечалось пониженное альфа-разнообразие в 
вагинальных образцах и повышенное альфа-разнообра-
зие в эндометриальных образцах по сравнению с жен-
щинами без повторных неудач имплантации [24]. Однако 
V. Cela и соавторы установили, что дисбиоз эндометрия 
был связан с более высокими уровнями воспалительных 
маркеров и снижением противовоспалительных факто-
ров по сравнению с эубиотическим эндометрием у жен-
щин с повторными неудачами имплантации. Они также 
обнаружили отрицательную корреляцию между долей 
Lactobacillus и концентрацией воспалительных молекул. 
Примечательно, что количество попыток ЭКО было на-
прямую связано с уровнем воспалительных факторов в 
группе с эубиозом [25].

Исследования показывают, что хронический эндометрит 
и измененная микробиота матки могут отрицательно влиять 
на успех лечения методом ЭКО [26]. В группах с хрониче-
ским эндометритом и отсутствием беременности наблюда-
лось большее количество Gardnerella в образцах эндоме-
трия, что предполагает возможную связь с отрицательными 
результатами ЭКО [25, 26]. Однако у пациенток, не забере-
меневших после ЭКО, наблюдалось меньшее количество 
Lactobacillus и большее количество потенциально патоген-
ных бактерий, таких как Prevotella и Gardnerella [27]. 

P. Foteinidou и соавторы указали на то, что ограничен-
ность данных о влиянии микробиоты эндометрия на веро-

ятность беременности при лечении бесплодия частично 
обусловлена однородностью имеющихся исследований, 
поскольку они в основном проводились в определенных 
регионах мира, таких как азиатские страны и Южная 
Европа; это ограничивает возможность применения этих 
результатов в более широком контексте [8].

Противоречивые результаты относительно связи между 
богатством микробиоты гениталий и успехом ЭКО могут 
быть связаны с различиями в популяциях исследуемых, 
включая возраст, этническую принадлежность и сопут-
ствующие заболевания участников исследования; а также 
с различиями в методологиях оценки микробного богат-
ства и состава, включая выбор подходов к секвенирова-
нию. Другие факторы, такие как особенности пациентов, 
включая образ жизни, диету, использование антибио-
тиков и историю гинекологических заболеваний, также 
могут влиять на результаты исследования микробиома 
гениталий. Кроме того, временная изменчивость иссле-
дуемого микробиома, связанная с менструальным ци-
клом, является важным фактором, который следует учи-
тывать при интерпретации представленных результатов. 

Обсуждение: несмотря на растущие доказательства 
того, что микробиота эндометрия играет определенную 
роль в исходах лечения методом ЭКО, существуют не-
сколько препятствий для ее применения в текущей кли-
нической практике, что требует дальнейших исследова-
ний. Отсутствие стандартизации анализа микробиома 
является одним из основных препятствий, так как мето-
ды 16S рРНК и WGS требуют обработки сложных дан-
ных о микро биоме с использованием сложных инстру-
ментов биоинформатики и соответствующей экспертизы 
для проведения клинически значимой интерпретации 
результатов, что дорогостояще и не широко доступно 
[28]. Различие между наличием микробов и их влиянием 
на репродукцию является еще одним препятствием для 
клинического применения в прогнозировании исходов 
лечения ЭКО. Известно, что микробная флора подверже-
на изменениям под воздействием множества факторов, 
включая диету, образ жизни, медикаментозную и анти-
биотикотерапию. Учитывая, что лечение ЭКО включает 
несколько этапов, существует высокий риск смешения 
факторов при определении патофизиологического влия-
ния микробиоты эндометрия на исходы лечения.

Актуальность темы и широкий охват современных ис-
следований в области изучения микробиоты эндометрия 
представляет сильную сторону данного обзора, наце-
ленного на повышение эффективности лечения методом 
ЭКО. Однако ограниченный размер выборок снижает 
обобщаемость выводов, а отсутствие стандартизирован-
ных методов исследования микробиоты эндометрия во 
включенных научных публикациях затрудняет сопостав-
ление результатов. 

Заключение: Исследования, посвященные значимо-
сти микробиоты эндометрия в области репродуктивной 
медицины, продолжают активно развиваться, но имею-
щиеся результаты на небольших выборках требуют про-
ведения более масштабных исследований. Множество 
аспектов этой темы остаются неясными и требуют даль-
нейшего уточнения для достижения научного консенсу-
са. Нормативный состав микробиоты еще не установлен 
окончательно, особенно в отношении взаимодействия 
Lactobacilli и патогенных бактерий. 

Кроме того, методы отбора образцов нуждаются в стан-
дартизации и совершенствовании для снижения риска 
контаминации. Были разработаны передовые техниче-
ские методологии для преодоления таких проблем. Также 
рекомендуется использование секвенирования нового 
поколения, а не традиционных методов, основанных на 
культуральных исследованиях, чтобы обеспечить полное 
выявление всех бактериальных видов, присутствующих 
в исследуемом материале. Существенным ограничением 
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современных исследований является относительно огра-
ниченный масштаб выборок исследуемой популяции. В 
связи с этим существует острая необходимость в прове-
дении проспективных исследований с участием более 
крупных когорт, придерживающихся строгих критериев 
отбора, чтобы исследовать различные области примене-
ния с прочной клинической позиции. Глубокое понима-
ние динамического взаимодействия между микробиотой 

эндометрия и репродуктивными исходами обещает от-
крыть новые пути для прогнозирования результатов ле-
чения методом ЭКО.
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