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ВСТУП
Метаболічний стан матері під час гестації ві-

діграє важливу роль у програмуванні ранньо-
го життя плода [1, 2]. Збільшення числа жінок 
фертильного віку з гіпертрофним аліментар-
ним статусом обумовлює зростання частоти 
метаболічного синдрому (МС) у вагітних. Інди-
відуальні материнські кардіометаболічні чин-
ники, зокрема індекс маси тіла (ІМТ), рівень 
глюкози, холестерину й артеріальний тиск, мо-
жуть змінювати ключові сигнальні шляхи для 
розвитку головного мозку через метаболізм 
енергії та модуляцію росту клітин плода [2, 3]. 
Крім того, дисфункція у програмуванні плода 
пов’язана з більшою схильністью до порушень 
імунної функції та серцево-судинних захворю-
вань у дитинстві та у підлітковому віці.

Порушення в перепрограмуванні обмінних 
процесів, МС та ожиріння характеризується 
резистентністю до інсуліну, яка проявляється 
в ІІ або ІІІ триместрах гестації, що пояснюєть-
ся підвищенням рівня певних гормонів вагіт-
ності, плацентарних гормонів і прозапальних 
чинників [3–5]. 

Гормони вагітності знижують чутливість до 
інсуліну, тому вираженість МС може погли-
блюватися. За даними деяких авторів, рівень 
гормонів під час вагітності може регулю-
ватися мікробіотою та суттєво впливати на 
ендокринну систему, що призводить до ме-
таболічних розладів [6]. Предметом дискусії 
залишається питання, як саме змінена струк-
тура кишкової мікробіоти та рівень гормонів 
впливають на перебіг вагітності.

Ймовірний зв’язок МС та характерних для 
нього гормональних змін із якісними зміна-
ми кишкової мікробіоти може пояснюватися 
порушенням продукції таких метаболітів, як 
коротколанцюгові жирні кислоти і ліпопо-
лісахариди. Зниження продукції коротко-
ланцюгових жирних кислот збільшує резис-
тентність до інсуліну [7, 8]. Однак проміжні 
метаболіти, що опосередковують вплив мі-
кробіоти на гормони вагітності при МС, зали-
шаються невідомими.

За даними досліджень вітчизняних авторів [9],
у переважної більшості жінок із МС, які мали 
передчасні пологи, діагностуються порушен-
ня мікроекології кишечника ІІ–ІІІ ступеня. 
«Мікробний ландшафт» кишечника при цьому 

характеризується значним зниженням вмісту 
основних представників облігатної мікрофло-
ри (біфідобактерій, лактобактерій, кишкової 
палички, фекальних стрептококів) та поси-
ленням росту умовно-патогенних бактерій 
(Staphylococcus epidermidis, Proteus, Enterobacter, 
Clostridium difficile та Candida albicans). У вагіт-
них із МС, які народили вчасно, дисбіотичні 
розлади виявлялися меншою мірою.

За даними О.М. Павловської та ін. (2020), у 
жінок із МС дисбактеріоз кишечника, що су-
проводжується значним зниженням індигенної 
мікрофлори з одночасною високою контаміна-
цією C. albicans і C. difficile, варто розглядати як 
можливий предиктор дуже ранніх передчас-
них пологів. Автори вважають, що шляхом ко-
рекції проявів МС та своєчасної терапевтичної 
модуляції кишкової мікробіоти (дієтичної, ме-
дикаментозної) можна знизити частоту перед-
часних пологів у вагітних із цією патологією [9].

Однак незважаючи на певний прогрес у до-
слідженні зазначеної проблеми, нез’ясовани-
ми залишаються впливи змін гормонального 
профілю на стан мікробіоценозу кишечника у 
вагітних із МС, особливості перебігу вагітно-
сті залежно від ступеня дисбіотичних і мета-
болічних змін на різних термінах гестації.

Мета дослідження: оцінка клініко-пато-
генетичних паралелей змін гормонального 
профілю та якісного складу мікробіоцено-
зу кишечника і шкіри у вагітних із різним 
аліментарним статусом на різних термінах 
гестації.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження проведене на базі клінічних 

підрозділів кафедри акушерства та гінеко-
логії ОНМедУ у 2020–2023 роках. Обстежено 
96 вагітних віком 25–35 років із МС (І група), 
37 жінок з ожирінням І ступеня (ІІ група) та 30 
жінок того ж віку з нормотрофним аліментар-
ним статусом і фізіологічним перебігом вагіт-
ності (контрольна група). 

Усі жінки були обстежені відповідно до чин-
них клінічних протоколів [10–12]. Проводився 
моніторинг середнього артеріального тиску 
(АТ) в мм рт. ст., що визначався за формулою 

  
САТ =  

(АТс − АТд)
3 − АТд 
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де САТ – середній АТ, АТс – систолічний АТ, АТд – діастоліч-
ний АТ [13].

Також у термінах 17–20 і 35–37 тижнів гестації оцінювали-
ся гормональний профіль (визначалися рівні прогестерону, 
естріолу, лептину) та ліпідограма, а також склад мікробіоце-
нозу кишечника [14–20].

Дослідження виконане з дотриманням біоетичних
вимог [21]. Дизайн дослідження був затверджений комісією 
з біоетики ОНМедУ (протокол №5 від 15.09.2020). Усі пацієнт-
ки підписали інформовану згоду на участь у дослідженні.

Статистична обробка проведена методами дисперсійного 
та кореляційного аналізу за допомогою програмного забез-
печення Statistica 14.1.25 (Tibco, США) [22].

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ
Середній вік жінок у І групі становив 32,3 ± 0,5 року, у гру-

пі ІІ – 33,2 ± 0,7 року, а в контрольній групі – 30,2 ± 0,7 року 
(p < 0,05). Відмінності у віці жінок перших двох груп та кон-
трольної групи свідчать про те, що вік є важливим чинником 
у виникненні МС й ожиріння.

Cередній ІМТ у вагітних І групи на прегравідарному етапі 
склав 27,9 ± 0,2 кг/м2, ІІ групи – 27,3 ± 0,3 кг/м2, контрольної 
групи – 21,4 ± 0,4 кг/м2. 

За віком настання менархе вагітні усіх клінічних груп 
практично не відрізнялися (p > 0,05): 12,5 ± 0,3 року в І групі,
12,2 ± 0,4 року в ІІ групі, 12,1 ± 0,4 року в контрольній групі.

У переважної більшості жінок до вагітності менструаль-
ний цикл був регулярний. Альгодисменорея в анамнезі була 
у 45,8% жінок І групи, у 29,7% осіб ІІ групи та у 13,3% вагіт-
них контрольної групи. Гіперполіменорея в анамнезі була у 
34,4% вагітних І групи, у 16,2% осіб ІІ групи та у 3,3% учас-
ниць контрольної групи. Випадки опсоменореї в анамнезі 
мали жінки І та ІІ груп – 2,1 і 2,7% вагітних відповідно. 

У більшості обстежених поточна вагітність не була пер-
шою. У І групі перша вагітність на момент обстеження була 
у 12,5% жінок, друга – у 77,1%, третя – у 10,4%. У ІІ групі пер-
ша вагітність була у 10,8% жінок, друга – у 81,1%, третя – у 
5,4%, четверта – у однієї (2,7%) учасниці. У контрольній групі 

перша вагітність була у 16,7% жінок, друга – у 76,7% жінок, 
третя – у 6,7% жінок. Пологи в анамнезі мали 82 (50,3%) жін-
ки, з них 25 (30,5%) були розроджені оперативно. 11 (6,7%) 
осіб народжували двічі. Середній паритет після попередніх 
пологів на момент поточної вагітності склав 2,4 ± 0,3 року.

Частина жінок (28,2%) мала в анамнезі артифіціальні абор-
ти, зокрема 11 (6,7%) – два або більше. Оперативні втручан-
ня на органах малого таза в анамнезі мали 9 (5,5%) жінок.

САТ у всіх обстежених відповідав фізіологічній нормі, але у 
І групі його середні значення становили 97,3 ± 1,1 мм рт. ст., 
у II – 94,0 ± 2,4 мм рт. ст., у контрольній групі – 89,0 ± 2,7 мм 
рт. ст. Тобто у вагітних із МС та ожирінням САТ був вірогідно 
вищим (p < 0,05).

У жінок І та ІІ груп спостерігалися ознаки дисліпідемії ІІа 
(67,0 та 73,0% відповідно) та ІІb типу (33,0 та 27,0% відповід-
но) за Фредріксоном.

У терміні 17–20 тижнів вміст лептину у вагітних І групи ста-
новив 38,4 ± 0,7 мкг/мл, ІІ групи – 37,7 ± 1,1 мкг/мл, контроль-
ної групи – 33,2 ± 1,3 мкг/мл (табл. 1). У терміні 35–37 тижнів 
вміст лептину знизився у всіх клінічних групах і становив: 
у І групі 112,7 ± 1,4 мкг/мл, у ІІ групі – 118,3 ± 3,9 мкг/мл, у кон-
трольній – 237,5 ± 5,3 мкг/мл. Відмінності з групою контролю 
за рівнем лептину на всіх термінах гестації у вагітних із МС та 
ожирінням були суттєвими (p < 0,05).

У всіх обстежених вміст естрогенів, прогестерону та пла-
центарного лактогену відповідав референсним значенням, 
але за наявності МС визначалося збільшення співвідношен-
ня між естрогенами та прогестероном, що може пояснюва-
тися надмірною продукцією естрадіолу жировою тканиною.

Основним джерелом синтезу естріолу є плацента, а на 
пізніх термінах також печінка плода. Водночас продукція 
естрадіолу підвищується за рахунок збільшення аромати-
зації андрогенів у жировій тканині. Співвідношення естра-
діол/прогестерон у вагітних із МС становило 1:17,9, з ожи-
рінням – 1:15,2, а в контрольній групі – 1:23,3. 

При оцінці мікробіоценозу кишечника у вагітних вста-
новлено, що у І та ІІ групах переважали випадки дисбіозу
ІІ ступеня, для якого є характерним зменшення кількості лак-
тобактерій до 106 КУО/л. У І групі було 65 випадків виявлення 

Таблиця 1. Гормональний профіль вагітних на різних термінах гестації

Показник Термін, тижнів I група (n = 96) II група (n = 37) Контрольна група (n = 30)

Прогестерон, нг/мл
17–20 23,3 ± 0,3* 22,8 ± 0,6* 55,8 ± 0,8

35–37 112,7 ± 1,4* 118,3 ± 3,9* 237,5 ± 5,3

Естрадіол, нг/мл
17–20 1,3 ± 0,1* 1,5 ± 0,2* 2,4 ± 0,3

35–37 5,6 ± 0,2* 6,3 ± 0,3* 9,8 ± 0,4

Естріол, нг/мл
17–20 3,9 ± 0,1* 3,8 ± 0,3* 2,9 ± 0,3

35–37 10,1 ± 0,5 10,4 ± 0,9 11,2 ± 1,1

Плацентарний лактоген, нг/мл
17–20 2,5 ± 0,1 2,7 ± 0,3 2,8 ± 0,3

35–37 6,2 ± 0,2* 6,5 ± 0,3 7,1 ± 0,3

Лептин, мкг/мл
17–20 38,4 ± 0,7* 37,7 ± 1,1* 33,2 ± 1,3

35–37 22,8 ± 0,6* 24,4 ± 1,3* 19,6 ± 0,9

* відмінності з контролем є статистично вірогідними (p < 0,05).
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дисбіозу І ступеня та 32 випадки – ІІ ступеня, а в ІІ групі 27 
та 10 – відповідно. У контрольній групі в 4 (13,3%) вагітних 
виявлено дисбіоз ІІ ступеня, у 12 (40,0%) – дисбіоз І ступеня, 
а в решти жінок порушень у складі кишечної мікрофлори ви-
явлено не було (рис.).

При оцінці якісного складу мікробіоценозу кишечника у 
вагітних із МС (табл. 2) виявлено зменшення кількості бакте-
рій родів Lactobacillus та Prevotella, а також зростання кілько-
сті Proteobacteria порівняно з контролем (p < 0,05). Водночас 
відмінності між вагітними І та ІІ групи були відсутні (p > 0,05).

При зіставленні параметрів гормонального профілю та 
складу мікробіоценозу кишечника встановлено, що часто-
та виявлення дисбіозу корелювала з ІМТ вагітних, а також 
рівнем вмісту в крові естрогенів, прогестерону та лептину 
(табл. 3)

Таким чином, стан мікробіоценозу кишечника вагітних 
був тісно пов’язаний з особливостями гормонального про-
філю, водночас показники якісного складу мікробіоценозів 
демонстрували залежність від продукції естрогенів. Віднос-
на гіпоестрогенемія, яка спостерігалася у вагітних із надмір-
ним жировідкладенням, була компенсованою, але, можли-
во, саме вона є тим рушієм, що призводить до збільшення 
пропорції умовно-патогенної флори. 

Варто з’ясувати, які механізми можуть бути підґрунтям цієї 
залежності. Одним з основних регуляторів циркулювальних 
естрогенів є мікробіом кишечника. Жовчні кислоти секрету-
ють кон’югований естроген і декон’юговані фітоестрогени, Рисунок. Стан мікробіоценозів кишечника учасниць дослідження
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Таблиця 2. Склад мікробіоти кишечника вагітних

Вид мікроорганізмів
І група (n = 96) ІІ група (n = 37) Контрольна група (n = 30)

Абс. ч. % Абс. ч. % Абс. ч. %

Lactobacillus 65 67,7 18 48,6 30 100,0

Prevotella 49 51,0 14 37,8 26 86,7

Firmicutes 15 15,6 5 13,5 4 13,3

Bacteroidetes 52 54,2 18 48,6 17 56,7

Actinobacteria 32 33,3 16 43,2 11 36,7

Dyella 21 21,9 5 13,5 7 23,3

Proteobacteria 25 26,0 6 16,2 2 6,7

Varibaculum 23 24,0 5 13,5 4 13,3

Fusobacteria 24 25,0 8 21,6 6 20,0

Faecalibacterium 55 57,3 19 51,4 16 53,3

Clostridium sordellii 33 34,4 7 18,9 5 16,7

Flavobacterium 29 30,2 6 16,2 3 10,0

Methanobrevibacter smithii 7 7,3 4 10,8 2 6,7

Peptococcus 36 37,5 10 27,0 8 26,7

Roseburia 8 8,3 3 8,1 1 3,3

Enterococcus 96 100,0 37 100,0 30 100,0

Escherichia coli 96 100,0 37 100,0 30 100,0

Anaerobiosprillium spp. 90 93,8 35 94,6 30 100,0

Таблиця 3. Кореляційні співвідношення між гормональним профілем та станом мікробіоценозу кишечника

Показник ІМТ Прогестерон Естрадіол Естріол Плацентарний 
лактоген Лептин

Мікробіоценоз кишечника 0,82* -0,34* 0,49* 0,44* -0,19* 0,69*

* p < 0,05.
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які впливають на кишковий мікробіом через бактеріальну 
секрецію β-глюкуронідази. Це дозволяє метаболізованим 
естрогенам і фітоестрогенам повторно поглинатися в кишеч-
нику і надходити в кровотік. Потім метаболізовані естрогени 
і фітоестрогени транспортуються до дистальних ділянок 
слизової кишечника через систему кровообігу. Надалі вони 
діють на естрогенні рецептори, викликаючи фізіологічні 
зміни через активацію відповідних генів, епігенетичні ефек-
ти та запуск внутрішньоклітинних сигнальних каскадів [6].
Дисбактеріоз кишечника призводить до порушень мета-
болізму естрогенів. Зменшення різноманітності кишкової 
мікробіоти обумовлює зниження метаболізму естрогенів 
через нестачу бактерій, що метаболізують естроген, а також 
до інших метаболічних ефектів, зокрема до зменшення утво-
рення коротколанцюгових жирних кислот [23–25]. Зрештою, 

відсутність бактерій, які метаболізують естроген, викликає 
зниження циркулювальних естрогенів, що може впливати 
на перебіг вагітності.

ВИСНОВКИ
1. Наявність МС та ожиріння у вагітних впливає на якісний 

склад мікробіоценозу кишечника, що виражається у збіль-
шенні популяції умовно-патогенних мікроорганізмів.

2. Частота виявлення дисбіозу кишечника корелювала з 
ІМТ (r = 0,82) вагітних, а також рівнем вмісту в крові естра-
діолу (r = 0,49 p < 0,05), прогестерону (r = -0,34 p < 0,05) та 
лептину (r = 0,69 p < 0,05).
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КЛІНІКО-ПАТОГЕНЕТИЧНІ ПАРАЛЕЛІ ГОРМОНАЛЬНОГО ПРОФІЛЮ ТА ЯКІСНОГО СКЛАДУ МІКРОБІОЦЕНОЗУ КИШЕЧНИКА У ВАГІТНИХ
В.Г. Марічереда, д. мед. н., професор кафедри акушерства та гінекології Одеського національного медичного університету, м. Одеса
І.О. Адоніна, аспірант кафедри акушерства та гінекології Одеського національного медичного університету, м. Одеса
Н.М. Рожковська, д. мед. н., професор кафедри акушерства та гінекології Одеського національного медичного університету, м. Одеса
Мета дослідження: оцінка клініко-патогенетичних паралелей змін гормонального профілю та якісного складу мікробіоценозу кишечника 
у вагітних із різним аліментарним статусом на різних термінах гестації.
Матеріали та методи. Обстежено 96 вагітних віком 25–35 років із метаболічним синдромом (І група), 37 жінок – з ожирінням І ступеня (ІІ група) 
та 30 жінок того ж віку з нормотрофним аліментарним статусом і фізіологічним перебігом вагітності (контрольна група). Проводився моніторинг 
середнього артеріального тиску, на 17–20 та 35–37 тижнях гестації оцінювалися гормональний профіль (визначалися рівні прогестерону, естріолу, 
лептину) та ліпідограма, а також склад мікробіоценозу кишечника.
Результати. У терміні 17–20 тижнів вміст лептину у вагітних І групи становив 38,4 ± 0,7 мкг/мл, ІІ групи – 37,7 ± 1,1 мкг/мл, контрольної 
групи – 33,2 ± 1,3 мкг/мл. У терміні 35–37 тижнів його рівень зменшився у всіх клінічних групах і становив у І групі – 112,7 ± 1,4 мкг/мл, 
у ІІ групі – 118,3 ± 3,9 мкг/мл, у контрольній – 237,5 ± 5,3 мкг/мл. 
У І та ІІ групах переважали випадки дисбіозу кишечника ІІ ступеня. У І групі виявлено 65 випадків дисбіозу І ступеня та 32 випадки – ІІ ступеня, 
у ІІ групі – 27 та 10 випадків відповідно. У контрольній групі в 4 (13,3%) вагітних виявлено дисбіоз ІІ ступеня, у 12 (40,0%) – дисбіоз І ступеня. 
Частота дисбіозу корелювала з індексом маси тіла (r = 0,82, p < 0,05) вагітних, вмістом у крові еcтрадіолу (r = 0,49, p < 0,05), прогестерону 
(r = -0,34, p < 0,05) та лептину (r = 0,69, p < 0,05).
Висновки. Наявність метаболічного синдрому та ожиріння у вагітних впливає на якісний склад мікробіоценозу кишечника, що виражається у 
збільшенні популяції умовно-патогенних мікроорганізмів. Частота дисбіозу корелює з індексом маси тіла, концентрацією еcтрадіолу, прогестерону 
та лептину.
Ключові слова: вагітність, метаболічний синдром, ожиріння, мікробіоценоз кишечника, гормональний профіль.

CLINICAL AND PATHOGENETIC PARALLELS OF THE HORMONAL PROFILE AND THE QUALITATIVE COMPOSITION OF THE INTESTINAL MICROBIOCENOSIS 
IN PREGNANT WOMEN
V.G. Marichereda, MD, professor, Department of Obstetrics and Gynecology, Odesa National Medical University, Odesa
I.O. Adonina, Department of Obstetrics and Gynecology, Odessa National Medical University, Odesa, Ukraine
N.M. Rozhkovska, MD, professor, Obstetrics and Gynecology Department, Odesa National Medical University, Odesa 
Objective of the study: assessment of clinical and pathogenetic parallels of changes in the hormonal profile and qualitative composition of intestinal 
microbiocenosis in pregnant women with different nutritional status at different stages of gestation.
Materials and methods. 96 pregnant women aged 25–35 with metabolic syndrome (group I), 37 women with obesity of the first degree (group II) and 
30 women of the same age with normotrophic nutritional status and physiological course of pregnancy (control group) were examined. Average blood 
pressure was monitored, the hormonal profile (progesterone, estriol, leptin levels) and lipid profile was assessed, as well as the composition of the intestinal 
microbiocenosis at 17–20 and 35–37 weeks of gestation.
Results. In the period of 17–20 weeks the leptin level in the I group was 38.4 ± 0.7 μg/ml, in the II group – 37.7 ± 1.1 μg/ml, in the control group – 33.2 ± 
1.3 μg/ml. In the period of 35–37 weeks its level decreased in all clinical groups, amounting to 112.7 ± 1.4 μg/ml in the I group, 118.3 ± 3.9 μg/ml in the II 
group, 237 5 ± 5.3 μg/ml in the control group.
Cases of the II degree of intestinal dysbiosis prevailed in groups I and II. 65 cases of I degree of dysbiosis and 32 cases of the II degree were found in the I group, 
27 and 10 cases in the II group, respectively. 4 (13.3%) pregnant women had II degree of dysbiosis, 12 (40.0%) had I degree of dysbiosis in the control group. 
The frequency of dysbiosis was correlated with the body mass index (r = 0.82 p < 0.05), the blood content of estradiol (r = 0.49 p < 0.05), progesterone 
(r = -0.34 p < 0, 05) and leptin (r = 0.69 p < 0.05).
Conclusions. The presence of metabolic syndrome and obesity in pregnant women affects the qualitative composition of the intestinal microbiocenosis, 
which is manifested by an increase in the population of opportunistic microorganisms. The frequency of dysbiosis correlates with the body mass index, 
estradiol, progesterone and leptin concentrations.
Keywords: pregnancy, metabolic syndrome, obesity, intestinal microbiocenosis, hormonal profil.


