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Одной из главных причин патологического течения беременности и родов выступает внутриутробная инфек-
ционная патология. Трансплацентарное инфицирование плода считается одной из наиболее вероятных причин 
врождённых пороков развития, что создает медицинские и социальные проблемы. Клиническая картина внутриу-
тробной инфекции во время беременности не всегда имеет специфические черты, что затрудняет её диагностику. 
Передача инфекционного возбудителя во время беременности от матери к плоду во многом зависит от функцио-
нирования иммунной системы женщины. Основными путями проникновения инфекции от матери к плоду является 
восходящий и гематогенный путь. Смешанный путь инфицирования фетоплацентарного комплекса в литературе 
недостаточно освещен. В эпоху так называемой «иммунодефицитной прослойки населения» патофизиологические 
механизмы формирования инфицирования плода остаются не изученными, поэтому исследования в этом направ-
лении являются актуальными. В данном обзоре отражен современный взгляд на этапы патогенеза внутриутроб-
ного инфицирования плода. Приведены актуальные точки зрения об этиологии, механизме восходящего, гемато-
генного и смешанного путях внутриутробного инфицирования. Рассмотрены последствия влияния инфекции на 
здоровье плода.
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Mechanisms of intrauterine infection of the fetus
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Intrauterine infectious pathology is one of the main causes of the pathological course of pregnancy and childbirth. Transplacental 
infection of the fetus is considered one of the most likely causes of congenital malformations, which creates medical and social 
problems. The clinical picture of intrauterine infection during pregnancy does not always have specific features, which makes 
it difficult to diagnose. Transmission of an infectious pathogen during pregnancy from mother to fetus largely depends on the 
functioning of a woman’s immune system. The main routes of infection from the mother to the fetus are the ascending and 
hematogenic pathways. The mixed pathway of infection of the fetoplacental complex is insufficiently covered in the literature. 
In the era of the so-called “immunodeficiency stratum of the population”, the pathophysiological mechanisms of fetal 
infection formation remain unexplored, therefore, research in this direction is relevant. This review reflects the current stages 
of the pathogenesis of intrauterine infection of the fetus. The current points of view on the etiology, mechanism of ascending, 
hematogenic and mixed pathways of intrauterine infection are presented. The effects of infection on fetal health are considered.
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введение

Здоровье матери и новорожденного тесно взаимос-
вязаны. Инфекционные заболевания любой этиологии 
являются основной причиной патологии как матери, 
так и новорожденного. Особенности течения периода 
гестации и проблемы в изучении многих фундаменталь-

ных аспектов инфицирования на границе между мате-
рью и плодом представляют собой сложности в пони-
мании развития патологических процессов. Понимание 
механизмов развития инфекционного процесса меж-
ду матерью и плодом имеет большое значение при изу-
чении бесплодия, невынашивания беременности и ги-
пертензивных нарушений. Изучение этого важнейшего 
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аспекта, превентивные стратегии, и научно обоснован-
ные подходы позволят существенно улучшить здоровье 
матери и ребенка.

внутриутробное инфицирование и влияние 
различных факторов

Динамичный рост инфекционной патологии пло-
да и новорожденных определяет актуальность пробле-
мы внутриутробных инфекций в акушерстве и перина-
тологии. Инфекционное поражение в перинатальном 
периоде не только является ведущей причиной неона-
тальной заболеваемости и смертности в грудном возрас-
те, но и приводит к инвалидизации и смертности у де-
тей в старших возрастных группах [1, 2].

В настоящее время различают понятия «внутриу-
тробное инфицирование» и «внутриутробная инфек-
ция». Внутриутробное инфицирование характеризует-
ся проникновением микроорганизма к плоду и его за-
ражением без клинических проявлений. Однако у плода 
можно диагностировать возбудителя или определить 
титр антител IgM и IgG к соответствующему инфекци-
онному агенту [3, 4]. Внутриутробная инфекция пло-
да – это клиническая реализация инфицирования. Все 
этапы беременности от имплантации до родов потен-
циально подвержены влиянию инфекции. Восприим-
чивость к инфекционным возбудителям может быть 
обусловлена влиянием множества факторов. В первую 
очередь этому будет способствовать перестройка им-

мунной системы, изменение гормонального фона, на-
личие стресса, особенности микробиома урогениталь-
ного и кишечного трактов, оральной микрофлоры [5], 
и другие. Эти факторы могут находиться во взаимосвя-
зи другом с другом, и, возможно, усиливать восприим-
чивость к инфицированию.

Перестройка иммунной системы

Литературные данные свидетельствуют о том, что бе-
ременные женщины чаще заражаются различными ин-
фекциями, такими как грипп, ветряная оспа, корь, тя-
жёлый острый респираторный синдром, туберкулёз, ли-
стериоз, пневмоцистоз, токсоплазмоз и малярия [6–9]. 
Было высказано предположение о том, что тяжесть ин-
фекции варьируется на разных стадиях беременности, 
вероятно, из-за иммунологических изменений, происхо-
дящих в это время [10]. Чтобы приспособиться к генети-
ческим различиям между матерью и плодом и предотвра-
тить аллогенное отторжение плода, материнская иммун-
ная система смещается в сторону Т-хелперов 2 типа (Th2) 
[11, 12]. При переходе к Th2-клеточному ответу преоб-
ладают Th2-стимулирующие цитокины (рис. 1), которые 
локально подавляют Th1-клеточный ответ, обеспечивая 
адекватный гуморальный иммунный ответ, в то время как 
клеточный иммунитет снижен [13, 14]. Переход от Th1 
к Th2 обеспечивается гормональными сдвигами во вре-
мя беременности. В период гестации изменяются уровни 
материнских гормонов, которые, взаимодействуя с им-
мунной системой, влияют на её функционирование [15]. 

Рис. 1. Схема клеточного иммунитета во время беременности. Обозначения: Th0 – наивные Т-лимфоциты, Th1 – T-хелперы 1 типа, Th2 – 
Т-хелперы 2 типа, Th17 – Т-хелперы 3 типа. Наивные Th 0 клетки могут дифференцироваться в хелперные клетки 1 типа (Th1) или 2 типа 
(Th2). В присутствии провоспалительного цитокина IL12 Т-клетки дифференцируются в клетки Th1, важные для клеточного иммунитета 
и защиты от вирусной инфекции. Под действием IL4 Т-клетки дифференцируются в клетки Th2, что играет важную роль в поддержании 
основной фазы развития плода. Клетки Th1 и Th2 взаимно ингибируют друг друга.
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Считается, что такие изменения способствуют повы-
шению восприимчивости к определенным инфекцион-
ным заболеваниям, которые могут обусловливать тяжесть 
заболевания матери и уровень смертности плода [16].

Гормоны

Гормоны способствуют модифицированному им-
мунному ответу, изменяя функции иммунных клеток 
и влияя на исход инфекции во время беременности. 
В период гестации происходит резкое повышение уров-
ней стероидных половых гормонов, особенно эстрадио-
ла, эстриола, прогестерона, кортикостероидов и пролак-
тина [15, 17]. Взаимодействие между половыми гормо-
нами и иммунной системой является сложным и часто 
противоречивым: эстрадиол может усиливать врожден-
ный иммунитет при клеточно-опосредованном и гумо-
ральном адаптивном иммунном ответе, тогда как про-
гестерон может подавлять материнский иммунный от-
вет и изменять ответы Т-хелперов [15, 17, 18,].

Стресс

Беременность – это стрессовое состояние для орга-
низма женщины. Дополнительные стрессовые факторы, 
возникающие во время беременности, влияют не толь-
ко на здоровье матери, но и на развитие плода и состав 
кишечного и вагинального микробиома [19–21]. Среди 
публикаций, посвященных стрессу у беременных, есть 
данные о связи между большей тревожностью, связан-
ной с беременностью, и низкой численностью и разно-
образием микробиоты мекония [22]. Стресс может как 
усилить, так и подавить иммунную систему и, таким 
образом, изменить восприимчивость матери к опреде-
ленным инфекциям и обусловить тяжесть течения ин-
фекционного процесса. Вероятно, что плацента игра-
ет жизненно важную роль в механизмах, связывающих 
материнский стресс и развитие ребенка [5, 23].

Микробиом

Традиционно считалось, что внутриутробные ин-
фекции возникают из-за патогенных микроограниз-
мов, которые попали из урогенитального тракта во вну-
триутробную среду. До недавнего времени плацента 
во время беременности считалась стерильной. Одна-
ко в настоящее время ученые сходятся во мнении о ко-
лонизации плаценты во время беременности. Об этом 
свидетельствует наличие бактерий на плаценте или мем-
бране при отсутствии гистологических признаков ин-
фекции [24, 25].

Сообщества отдельных участков организма состоят 
из баланса комменсальных и полезных бактерий. Ког-
да равновесие нарушено, это может привести к заболе-
ванию и неблагоприятным изменениям. При опреде-
ленных условиях разрастание потенциально патоген-
ных бактерий, уменьшение числа полезных бактерий 
или дисбаланс комменсальной микрофлоры могут вли-
ять на уровень восприимчивости к инфекциям, вклю-
чая внутриутробные инфекции [26, 27]. Заражение па-

тогеном приводит к изменению нормального микро-
биома, что может оказывать влияние на внутриутробное 
развитие [28]. Например, уменьшение разнообразия 
плацентарного микробиома коррелирует с более низ-
кой массой тела при рождении у младенцев [29]. Мно-
гие из разнообразных групп бактерий полости рта были 
обнаружены во внутриутробной среде и связаны с не-
благоприятными исходами беременности, что позво-
ляет предположить, что ротовая полость может высту-
пать в качестве резервуара для инфекции [25, 30, 31]. 
Эти бактерии имеют способность к гематогенной пе-
редаче плоду [32, 33]. Поэтому изучение механизмов 
патогенеза внутриутробной инфекции, путей инфици-
рования и факторов, способствующих её реализации, 
является актуальным. Остаются также нерешенными 
вопросы течения инфекций смешанного генеза и вли-
яние их на плод.

Основные этапы патогенеза инфицирования 
плода

Наиболее распространенными путями проникно-
вения инфекции к плоду являются восходящий, гема-
тогенный [5, 34, 35] и нисходящий. В.А. Цинзерлинг 
выделяет также смешанный путь инфицирования [36]. 
Е.Г. Косенкова и другие авторы считают, что существу-
ют трансдецидуальный (трансмуральный) путь – очаг 
инфекции находится под эндометрием, и ятрогенный 
пути передачи, при использовании инвазивных мето-
дов диагностики в период беременности (амниоцен-
тез, пунктирование сосудов пуповины и др.) и внутри-
маточное введение (через сосуды пуповины) препаратов 
крови плоду (эритроцитарная масса, плазма, иммуно-
глобулины) [1, 37].

Другие авторы считают, что в антенатальный пери-
од вертикальная передача инфекции может быть осу-
ществлена восходящим, трансплацентарным и трансо-
вариальным путями, а непосредственно во время родов 
– контактным через инфицированные аногенитальные 
секреты и/или кровь матери при прохождении через ро-
довые пути. Возможен аспирационный путь постнаталь-
ной инфекции – посредством прямого контакта с ин-
фицированной матерью или во время кормления гру-
дью [34, 38, 39].

О.В. Булавенко кроме распространенного восхо-
дящего пути передачи, отмечает также гематогенный, 
нисходящий, интранатальный, смешанный и госпи-
тальный пути [40].

Независимо от пути передачи инфекции от ма-
тери к плоду есть определенные свойства, которыми 
должны обладать микроорганизмы, обусловливаю-
щие их патогенность. Во-первых, возбудитель должен 
быть трансмиссивным, т.е., он должен быть в состоя-
нии выжить при передаче от одного хозяина к друго-
му. Во-вторых, он должен получить доступ к своему 
хозяину [41]. Первым этапом в этом процессе может 
быть прикрепление инфекционного агента к какой-ли-
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бо ткани хозяина с последующей инвазией. Это важ-
ный этап при вирусных инфекциях, а также при мно-
гих бактериальных. Микроорганизмы должны обладать 
определенными инвазивными свойствами, которые 
позволяют им внедриться в хозяина. Например, мно-
гие грамположительные бактерии вырабатывают ги-
алуронидазу, которая деполимеризует основное ве-
щество соединительной ткани и, предположительно, 
является «фактором распространения» [42]. В неко-
торых случаях «нарушение нормальной целостности 
анатомических барьеров хозяина обеспечивает доступ 
к тканям или кровотоку хозяина» [43]. Некоторые ин-
фекции имеют эндогенное происхождение, или воз-
будитель может уже присутствовать на хозяине в виде 
местной флоры. Такие организмы получают доступ, 
когда ткани хозяина повреждены или когда нормаль-
ные защитные механизмы хозяина изменены. Полу-
чив доступ к хозяину, организм должен адаптировать-
ся к микросреде внутри хозяина, чтобы выжить и раз-
множаться [44]. Адаптация к микроокружению может 
просто включать индукцию метаболических путей для 
использования доступных питательных веществ, или 
она может быть более сложной и включать процессы, 
которые обходят антимикробные свойства хозяина, на-
пример, образование антифагоцитарной капсулы [45]. 
Размножение организма внутри хозяина также может 
быть усилено выработкой токсина, который вызыва-
ет определенные повреждения хозяина. Иногда лишь 
присутствие микроорганизма может нанести вред хо-
зяину. Клинические симптомы инфекции являются ре-
зультатом повреждения, которое микробное размно-
жение вызывает у хозяина [46]. 

На основе анализа литературных данных можно 
предположить следующие механизмы инфицирова-
ния плода. 

механизм восходящего инфицирования

Наиболее изучен восходящий путь инфицирования 
(рис. 2), и в современной литературе имеется значитель-
ное число публикаций, посвященных этому механизму 
передачи. Внутриутробное инфицирование при восхо-
дящем пути передачи, как правило, возникает на фоне 
вульвовагинальных инфекций специфического и не-
специфического характера, а также дисбиотических со-
стояний урогенитальной области [47–49]. 

Одним из защитных механизмов половых путей 
от патогенной микрофлоры, является антагонистиче-
ское действие лактобактерий и подержание кислой сре-
ды рН во влагалище (3,8–4,5). Эндогенные и экзоген-
ные факторы могут способствовать нарушению микро-
биома влагалища и сдвигу соотношения лактобактерий 
и условно-патогенных микроорганизмов в сторону уве-
личения последних [50]. На фоне дисбиотического со-
стояния урогенитального тракта патогенная микро-
флора матери (бактерии, грибы, микоплазмы, хлами-
дии, энтерококки) из нижних отделов урогенитального 
тракта проникает в полость матки и приводит к инфи-
цированию эндометрия [51]. 

Непосредственное проникновение инфекции в по-
лость беременной матки возможно в первом триместре 
беременности, когда сохраняется щелевидное простран-
ство между париетальной оболочкой (decidua parietalis) 
и капсулярной оболочкой (deseduas capsularis), после 
эти оболочки сливаются в единую структуру. Начиная 
со второго триместра беременности единственный пу-
тем распространения инфекции становится трансмем-
бранозное попадание микроорганизмов в амниотиче-
скую полость. Такой «синдром инфицированного око-
лоплодного мешка» впервые описал W.A. Blanc [52]. 
Инфицированный амниотический мешок может разо-

Рис. 2. Патогенез восходящего инфицирования.
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рваться. После разрыва патогены могут инокулировать 
амниотическую жидкость, распространиться в виде био-
пленки по обнаженному амниону и проникнуть в хори-
одецидуальную ткань [5, 52]. Плод может заразиться при 
аспирации микроорганизмов в легкие, проглатывании 
возбудителя и инфицировании ЖКТ, проникновении 
возбудителя в слуховой проход [53].

механизм гематогенного инфицирования

Гематогенное инфицирование (рис. 3) относится 
к трансплацентарной передаче [54]. Гематогенный путь 
передачи наиболее характерен для цитомегаловиру-
са, вируса простого герпеса, листериоза, энтеровиру-
са, микоплазмы и некоторых бактериальных инфекци-
ях в высоком титре. 

Инфекция передается непосредственно от матери 
через плаценту к кровеносным сосудам плода в ворсин-
чатом дереве [55, 56]. Это место имплантации, по-види-
мому, является наиболее уязвимым местом, куда могут 
проникнуть патогенные агенты. Патогены должны об-
ладать способностью преодолевать плацентарные ба-
рьеры – синцитиотрофобласт, децидуально-трофоб-
ластный слой и физические препятствия [57]. Они мо-
гут преодолевать эти барьеры через поврежденный слой 
синцитиотрофобласта; путем прямой инвазии поверх-
ности матки-трофобласта; через межклеточный транс-
порт (например, Listeria monocytogenes); или инфици-
рованные иммунные клетки материнской крови и/или 
эндотелиальные клетки при тесном контакте с вневор-
синчатыми трофобластами (транспорт вируса имму-
нодефицита человека, опосредованный лейкоцитами). 
Когда эндометрий инфицирован, возбудитель имеет 
возможность проникнуть в плод. Микроорганизмы до-
стигают кровоснабжения плода и впоследствии филь-
труются печенью и селезенкой плода. Таким образом, 

обнаружение микроорганизмов в печени или селезен-
ке плода при вскрытии может служить доказательством 
этого пути заражения. 

Инфицирование плода может, привести к эмбрио-
нальной гибели или мертворождению, а также к рожде-
нию доношенного и недоношенного плода [5, 58]. Плод, 
рождённый в срок или досрочно, подвержен синдро-
му задержке внутриутробного роста плода, аномалиям 
развития, врожденным заболеваниям. С практической 
точки зрения, у живорожденного младенца, инфици-
рованного гематогенным путем, могут быть признаки 
септицемии, менингита или инфекции сердца, надпо-
чечников, печени или селезенки.

механизм смешанного инфицирования

В современной литературе смешанный путь инфи-
цирования мало освещен, имеются лишь единичные 
данные о влиянии микст инфекций на плод. В насто-
ящее время частота встречаемости инфекций смешан-
ного характера имеет тенденцию к её росту. 

Смешанный путь инфицирования характеризуется 
признаками восходящего и гематогенного инфицирова-
ния плаценты. Патогенез инфицирования будет вклю-
чать в себя механизм восходящего и гематогенного ин-
фицирования (рис. 4). Попадание инфекционного ан-
тигена вирусной или бактериальной природы возможно 
на разных сроках беременности. Предполагается, что 
наличие у беременной женщины инфекции смешан-
ной этиологии может обусловливать тяжесть течения 
беременности и неблагоприятно сказываться на росте 
и развитии плода, а также иметь отдаленные послед-
ствия для здоровья ребёнка. Изучение вопросов этио-
логии и патогенеза смешанного пути инфицирования, 
а также влияние на течение беременности и формиро-
вание системы мать-плацента-плод и здоровье новоро-

Рис. 3. Патогенез гематогенного пути инфицирования плаценты.
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жденного может быть прикладным в решении вопроса 
внутриутробных инфекций.

заключение

Таким образом, исследования последних десятилетий 
значительно расширили наши знания о механизмах вну-
триутробного инфицирования плода. Это позволило нам 
на основе литературных данных схематично изобразить 
патогенез восходящего, гематогенного и смешанного ин-
фицирования, что до настоящего времени не было сдела-
но. Особенно это касается смешанного инфицирования 
– большой круг фундаментальных и прикладных вопро-
сов в этом направлении ещё не изучен. В потенциале оста-
ются научные исследования, способствующие изучению 
и определению связи между путем инфицирования плода, 
тяжестью течения процесса, и состоянием плода и ново-
рожденного. Все это позволит в дальнейшем определить 
мишени и возможные пути коррекции течения инфекци-
онных процессов внутриутробно. 
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