
Проблема сохранения здоровья женщин, особенно репродуктивного возраста, продолжает 
оставаться в центре внимания медицинского сообщества. Основные вопросы наиболее 
эффективных методов терапии синдрома гиперпролактинемии и вульвовагинального 
кандидоза были рассмотрены специалистами на симпозиуме «Рецепты женского 
здоровья: новый взгляд на старые проблемы», организованном компанией «Пфайзер» 
в рамках XI Всероссийского научного форума «Мать и дитя».

Рецепты женского здоровья: 
новый взгляд на старые 
проблемы

Согласно статистике, доля 
бесплодных браков в Рос-
сии составляет 8–15%1. До 

40% случаев бесплодия прихо-
дится на эндокринный фактор1. 
При этом одна из наиболее ча-
стых причин эндокринного бес-
плодия  – гиперпролактинемия. 

Существенное негативное вли-
яние на здоровье будущих мам 
оказывают и генитальные кан-
дидозы. По данным ряда авто-
ров, среди всех инфекций влага-
лища вульвовагинальный канди-
доз занимает второе место, усту-
пая лишь бактериальному ваги-

нозу2. Порядка 75% женщин ре-
продуктивного возраста хотя бы 
раз столкнулись с этим заболе-
ванием, а половина из них имели 
хотя бы один рецидив2. Заболева-
ние опасно еще и тем, что размно-
жение грибов особенно усилива-
ется во время беременности.

Беременность и роды 
у пациенток с гиперпролактинемией

Детальному рассмотрению ал-
горитмов диагностики и лече-
ния пациенток с гиперпролак-

тинемией до и во время беременно-
сти было посвящено выступление 
члена-корреспондента РАМН Гали-
ны Афанасьевны МЕЛЬНИЧЕНКО 
(д. м. н., проф., зам. директора ЭНЦ 
МЗСР РФ по научной работе, ди-
ректор Института клинической эн-
докринологии ЭНЦ МЗСР РФ).

Синдром гиперпролактине-
мии или гиперпролактинемическо-
го гипогонадизма является наибо-
лее распространенной нейроэндо-

кринной патологией. Количество 
больных варьируется от 214 тыс. до 
2 млн человек, причем 80% случа-
ев регистрируются у женщин в воз-
расте 25–40 лет. Причины повыше-
ния пролактина (ПРЛ) в сыворотке 
крови могут быть разнообразными 
и подразделяются на физиологиче-
ские, патологические  и фармаколо-
гические. Клинические проявления 
гиперпролактинемического гипо-
гонадизма включают в себя репро-
дуктивные, сексуальные, метаболи-
ческие, эмоционально-личностные, 
а при макропролактиномах также 
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1   Калинченко С.Ю. Шаг вперед в лечении гиперпролактинемии. Избранные лекции. М., 2010.
2 Achkar J.M., Fries B.C. Candida infections of the genitourinary tract // Clin. Microbiol. Rev. Vol. 23. 2010. № 2. P. 253–273.



и неврологические нарушения. Наи-
более яркие клинические проявле-
ния развиваются в результате вли-
яния ПРЛ на функцию половых же-
лез. Так, гиперпролактинемический 
гипогонадизм у женщин выража-
ется в различных нарушениях мен-
струального цикла – вплоть до аме-
нореи, приводит к развитию анову-
ляции и является одной из частых 
причин бесплодия. На сегодняшний 
день гиперпролактинемия отмеча-
ется у 20–25% бесплодных семей.

Основными диагностически-
ми этапами при оценке гиперпро-
лактинемического синдрома явля-
ются следующие: оценка клиниче-
ской симптоматики, подтверждение 
и оценка выраженности гиперпро-
лактинемии, установление причин 
ее возникновения. При диагности-
ке синдрома гиперпролактинемии 
наряду с оценкой клинической сим-
птоматики необходимо лаборатор-
ное подтверждение, а также оцен-
ка выраженности гиперпролакти-
немии с последующим определени-
ем генеза повышения содержания 
гормона. В отношении лаборатор-
ной диагностики гиперпролактине-
мии необходимо помнить, что суще-
ствует ряд ситуаций, которые могут 
приводить к ошибкам в интерпрета-
ции результатов. Так, при подтверж-
дении гиперпролактинемии целесо-
образно определять содержание ма-
кропролактина, в особенности па-
циентам с умеренно повышенным 
уровнем пролактина при отсутствии 
типичных клинических проявле-
ний; а пациентам с макроаденомой 
гипофиза с выраженной клиниче-
ской симптоматикой при нормаль-
но или незначительно повышенном 
уровне пролактина необходимо ис-
ключить эффект ложно-низких ре-
зультатов в анализе при чрезвычай-
но высоких концентрациях гормона 
в сыворотке – феномен «hook eff ect».

После подтверждения стойкого 
повышения ПРЛ следует исключить 
возможные причины симптомати-
ческой гиперпролактинемии пу-
тем целенаправленного уточнения 
анамнеза, общеклинического об-
следования, биохимического анали-
за (для исключения почечной и пе-

ченочной недостаточности), опре-
деления уровня ТТГ. Женщины ре-
продуктивного возраста с гипер-
пролактинемией не всегда знают о 
своей беременности или сообща-
ют о ней лечащему врачу, поэтому 
перед продолжением обследования 
следует выполнить соответствую-
щий тест. Если пациент принимает 
лекарственные препараты, способ-
ные вызвать гиперпролактинемию, 
следует определить, действительно 
ли повышение ПРЛ связано с прие-
мом данных веществ, отменив их не 
менее чем на 72 ч (в случае когда это 
безопасно для пациента).

Диагноз пролактиномы устанав-
ливается на основании лаборатор-
ного подтверждения стойкой гипер-
пролактинемии и выявления адено-
мы гипофиза при нейровизуализа-
ции. МРТ головного мозга прово-
дится после исключения других воз-
можных причин гиперпролактине-
мии. Алгоритм диагностики (рис. 1) 
предполагает скрупулезное исследо-
вание, конечной целью которого яв-
ляется уточнение генеза гиперпро-
лактинемии и назначение адекват-
ного лечения.

Не вызывает сомнения, что для 
подавляющего большинства паци-

ентов, вне зависимости от генеза за-
болевания, предпочтительным ме-
тодом выбора является терапия аго-
нистами дофамина.

Показаниями к назначению дан-
ной терапии являются наличие ма-
кропролактиномы и в большин-
стве случаев микроаденом, беспло-
дие, стойкая галакторея, нарушение 
менструального цикла, нарушение 
полового созревания, предотвраще-
ние снижения минеральной плот-
ности костной ткани в результате 
развития гипогонадизма у женщин, 
а также наличие аденомы гипофи-
за с неврологическими проявлени-
ями (в том числе частичным нару-
шением зрения). Женщинам с уме-
ренной гиперпролактинемией и со-
храненным менструальным циклом 
при планировании беременности в 
ряде случаев также показано прове-
дение терапии.

По словам Г.А. Мельничен-
ко, процесс лечения пролакти-
ном достаточно длительный. Ми-
нимальная продолжительность 
терапии агонистами дофами-
на составляет 1 год. Если уровень 
ПРЛ сохраняется в пределах нор-
мальных значений не менее 2 лет, 
а размер  аденомы уменьшился бо-

 Рис. 1. Алгоритм диагностики пролактином
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лее чем на 50%, можно постепенно 
уменьшить дозу агонистов дофа-
мина, так как на данном этапе лече-
ния малые дозы препарата позволя-
ют поддержать стабильный уровень 
гормона и размер аденомы. Если на 
фоне проводимого лечения на про-
тяжении не менее 3 лет отмечает-
ся нормальное содержание ПРЛ и 
значительно уменьшается размер 
аденомы, может быть предприня-
та попытка отмены препаратов. Та-
кие пациенты должны находиться 
под строгим динамическим контро-
лем, ввиду возможности рецидива 
гиперпролактинемии, увеличения 
опухоли, что потребует возобнов-
ления терапии. Как показал мета-
анализ ряда исследований, наимень-
шее число рецидивов наблюдается 
при терапии каберголином (Дости-
нексом) при длительности лечения 
более двух лет.

Алгоритм  критериев назначения, 
титрации, отмены терапии пред-
ставлен на рис. 2.

У пациентов с идиопатической 
гиперпролактинемией об эффек-
тивности проводимого лечения су-

дят, как правило, по нормализации 
уровня ПРЛ. Для пациентов с адено-
мами гипофиза целью лечения явля-
ется также контроль размеров объ-
емного образования. 80% пролакти-
ном на фоне терапии уменьшаются 
более чем на 25% от исходного объ-
ема, и почти у всех пациентов лече-
ние позволяет снизить ПРЛ на 50%. 
В данной связи, хотя  и нет едино-
го определения понятия резистент-
ности к терапии агонистами дофа-
мина, наиболее распространен под-
ход к понятию резистентности к те-
рапии как невозможности достичь 
уменьшения объема аденомы на 
50% и более. Уменьшение размеров 
опухоли, как правило, начинается 
через 1–2 недели от начала терапии, 
однако в некоторых случаях может 
начаться только через несколько ме-
сяцев лечения. Постепенное умень-
шение опухоли может наблюдать-
ся в течение многих месяцев и даже 
лет. Целесообразно проведение по-
вторного МРТ через 2–3 мес. от на-
чала терапии, а в дальнейшем уже 
через более длительные интервалы. 
У ряда больных прием агонистов 
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дофамина позволяет восстановить 
гонадную функцию, несмотря на со-
храняющееся повышение ПРЛ. Для 
таких пациентов именно клиниче-
ская эффективность, а не абсолют-
ные цифры ПРЛ играет первосте-
пенную роль при определении доз 
препаратов. В то же время в рутин-
ной клинической практике для па-
циенток, не планирующих на дан-
ный момент беременность, исследо-
вание гонадной функции, подразу-
мевающее контроль овуляции, мо-
жет быть затруднительно и финан-
сово не оправдано. В связи с этим 
наиболее доступным показателем 
эффективности терапии остается 
нормализация уровня ПРЛ.

Показаниями к проведению хи-
рургического вмешательства яв-
ляются: резистентность к тера-
пии агонистами дофамина, непе-
реносимость терапии, неврологи-
ческие нарушения при отсутствии 
эффекта от консервативного лече-
ния (компрессия хиазмы, прорас-
тание аденомы в сфеноидальный 
синус и ликворея), а также поже-
лания пациента. Другими показа-
ниями к хирургическому лечению 
являются апоплексия макроадено-
мы с неврологическими проявле-
ниями, кистозные макроаденомы с 
неврологическими осложнениями 
(которые, несмотря на проводимую 
терапию, как правило, не уменьша-
ются). Лучевая терапия использу-
ется крайне редко и ассоциирова-
на с высокой частотой развития 
побочных эффектов, включая ги-
попитуитаризм, повреждение зри-
тельных нервов и другие невроло-
гические осложнения, увеличение 
риска инсультов и вторичных опу-
холей головного мозга. Лучевая те-
рапия не рассматривается в каче-
стве первичного и единственного 
метода лечения пролактином, но 
может быть использована у паци-
ентов, резистентных к медикамен-
тозной терапии, у которых было 
неэффективно хирургическое вме-
шательство, а также в редких случа-
ях злокачественных аденом.

Сателлитный симпозиум компании «Пфайзер»

3  Адаптировано и использовано в презентации доклада Г.А. Мельниченко из источника: Casanueva F.F., Molitch M.E., Janet A., 
Schlechte J.A. et al. Guidelines of the Pituitary Society for the diagnosis and management of prolactinomas // Clin. Endocrinol. Vol. 65. 2006. 
№ 2. P. 265–273. – Прим. ред.
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Клиническое обследование:
Микропролактиномы – 1 раз в 3 месяца
Макропролактиномы – до 1 раза в месяц

Стабильное состояние

Клиническое наблюдение

После родов:
 МРТ, анализ на пролактин 

Признаки роста опухоли,
сужение полей зрения 

МРТ  (без контрастирования),
возобновление терапии агонистами 

дофамина

Продолжение терапии 
АД

Улучшение

Оперативное лечение 

Резистентность 

Рис. 3. Алгоритм ведения пациенток с пролактиномами во время беременности
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В результате лечения достигает-
ся нормализация уровня ПРЛ, вос-
становление фертильности, кон-
троль роста аденомы, устраняются 
психо-вегетативные, эндокринно-
обменные и эмоционально-
личностные нарушения.

Согласно Международному ру-
ководству, агонисты дофамина в 
настоящее время рекомендова-
ны для коррекции гиперпролак-
тинемии при наличии показаний. 
При этом использование каберго-
лина является предпочтительным 
вследствие более высокой эффек-
тивности в отношении нормали-
зации уровня пролактина, а так-
же уменьшения размера опухо-
лей8. Поскольку основной целью 
терапии зачастую является вос-
становление фертильности, во-
прос о планировании беременно-
сти на фоне медикаментозного ле-
чения представляет особый ин-
терес. В настоящее время кабер-
голин (Достинекс), как и бромо-
4  Colao A., Abs R., Bárcena D.G. et al. Pregnancy outcomes following cabergoline treatment: extended results from a 12-year observational 

study // Clin. Endocrinol. (Oxf.). Vol. 68. 2008. № 1. P. 66–71.
5  Lebbe M., Hubinont C., Bernard P., Maiter D. Outcome of 100 pregnancies initiated under treatment with cabergoline in hyperprolactinaemic 
women // Clin. Endocrinol. (Oxf.). Vol. 73. 2010. № 2. P. 236–242.

6  Molitch M.E. Prolactinomas and pregnancy // Clin. Endocrinol. (Oxf.). Vol. 73. 2010. № 2. P. 147–148.
7  Stalldecker G., Mallea-Gil M.S., Guitelman M. et al. Eff ects of cabergoline on pregnancy and embryo-fetal development: retrospective study on 

103 pregnancies and a review of the literature // Pituitary. Vol. 13. 2010. № 4. P. 345–350.
8  Melmed S., Casanueva F.F., Ho  man A.R. et al. Clinical Practice Guideline: Diagnosis and treatment of hyperprolactinemia: an Endocrine 

Society Clinical Practice Guideline // J. Clin. Endocrinol. Metab. Vol. 96. 2011. № 2. P. 273–288.

криптин, – препараты, разрешен-
ные во время планирования бере-
менности. Выработан определен-
ный алгоритм ведения пациенток 
с пролактиномами во время бере-
менности (рис. 3). При наступле-
нии беременности у больных с ми-
кроаденомами гипофиза агонисты 
дофамина должны быть отмене-
ны, поскольку риск роста опухо-
ли низок и составляет 2–3%. Кли-
ническое обследование беремен-
ных с микроаденомами выполня-
ют 1 раз в 3 месяца, МРТ и изме-
рение полей зрения целесообразно 
проводить после родов. У больных 
с макропролактиномами риск ро-
ста опухоли выше (15–30%), чем у 
больных с микропролактиномами, 
поэтому планирование беремен-
ности возможно лишь после нор-
мализации уровня ПРЛ, уменьше-
ния опухоли по данным МРТ в ди-
намике и после проведения тера-
пии агонистами дофамина мини-
мум в течение года до зачатия. 

При наступлении беременно-
сти терапию АД следует отменить и 
продолжить наблюдение в виде еже-
месячного клинического обследова-
ния, МРТ, измерения полей зрения. 
При появлении признаков значимо-
го роста опухоли на МРТ, сужении 
полей зрения рекомендуется возоб-
новить терапию АД.

Пациенткам с гиперпролактине-
мией во время беременности нет не-
обходимости контролировать уро-
вень пролактина, поскольку отме-
чается его физиологическое повы-
шение в 10–20 раз, и оно не корре-
лирует с ростом аденомы. Синдром 
гиперпролактинемии и применение 
АД также не являются противопо-
казаниями при подготовке к экс-
тракорпоральному оплодотворе-
нию (ЭКО) пациенток с гиперпро-
лактинемией.

«Когда пациентка с гиперпролак-
тинемией впервые начинает при-
ем агонистов дофамина, она долж-
на быть информирована о том, что 
восстановление овуляции и фер-
тильности может наступить неза-
медлительно (даже до восстановле-
ния менструального цикла), – под-
черкнула проф. Г.А. Мельничен-
ко. – Эффективность применения 
агонистов дофамина для восстанов-
ления фертильности очень высо-
ка: восстановление овуляции и/или 
наступление беременности проис-
ходит в течение полугода у 52% па-
циенток с синдромом гиперпролак-
тинемии при приеме агониста до-
фамина первого поколения бромо-
криптина и у 72% пациенток при 
приеме агониста дофамина третье-
го поколения каберголина (Дости-
некса), а при увеличении продолжи-
тельности терапии каберголином до 
10 месяцев – у 90%».

Безусловно, клиницистам важно 
знать, насколько безопасна терапия 
АД для лечения гиперпролактине-



87

Вульвовагинальный кандидоз – 
взгляд клинициста

Вопросы диагностики и тера-
пии одной из наиболее рас-
пространенных причин ва-

гинитов – вульвовагинального 
кандидоза (ВВК) – осветила проф. 
Вера Николаевна ПРИЛЕПСКАЯ 
(д. м. н., зам. директора по науч-
ной работе ФГУ «Научный центр 
акушерства, гинекологии и пе-
ринатологии им. В.И. Кулакова» 
МЗСР РФ).

«Число грибковых заболеваний, 
в том числе и вульвовагинально-
го кандидоза (ВВК), растет в гео-
метрической прогрессии и состав-
ляет 30% среди всех заболеваний 
нижнего отдела гениталий, – отме-
тила В.Н. Прилепская. – Это дик-
тует необходимость более тща-
тельного изучения данной про-
блемы». Рост заболеваемости 
вульвовагинальным кандидозом 
обусловлен целым рядом прово-
цирующих факторов, среди кото-
рых длительное и бесконтрольное 
применение антибиотиков, корти-
костероидов, высокодозирован-

ных гормональных контрацепти-
вов, патология, ассоциированная с 
подавленным иммунным ответом. 
Факторами риска развития забо-
левания являются ношение тесной 
одежды, несоблюдение гигиениче-
ских условий и многое другое.

В последнее время увеличивает-
ся число больных вульвовагиналь-
ным кандидозом, который реги-
стрируется не только как самосто-
ятельное заболевание, но и как со-
путствующее другим инфекциям. 
Известно, что возбудителем кан-
дидоза являются дрожжеподоб-
ные грибы рода Candida. При этом 
главенствующая роль в этиологии 
данного заболевания отводится 
Candida albicans. Candida albicans 
выступает в качестве этиологиче-
ского фактора ВВК в 76–89% слу-
чаев и остается наиболее частой 
причиной заболевания. Однако 
в последнее время, как отмети-
ла докладчик, все чаще стали вы-

являться случаи урогенитально-
го кандидоза, вызванные Candida 
non-albicans видами, как, напри-
мер, Candida tropicalis, Candida 
glabrata и другие. «К сожалению, 
Candida non-albicans виды, чаще 
ассоциирующиеся с рецидивиру-
ющим вульвовагинальным кан-
дидозом, с  кандидозом на фоне 
сахарного диабета, у пациентов с 
ВИЧ-инфекцией или в постмено-
паузе, хуже поддаются терапии 
азоловыми антимикотиками, в то 
время как Сandida albicans – основ-
ной возбудитель – демонстрирует 
высокую чувствительность к флу-
коназолу и другим азоловым анти-
микотикам», – подчеркнула проф. 
В.Н. Прилепская.

В настоящее время  в мире ис-
пользуют следующую классифи-
кацию вульвовагинального кан-
дидоза (табл. 1): неосложненным 
называют форму ВВК, характери-
зующуюся  спорадическими или 

Таблица 1. Классификация вульвовагинального кандидоза

Критерий Неосложненный ВВК* Осложненный ВВК**

Тяжесть вагинита Мягкая или умеренная Тяжелая

Частота эпизодов < 4 /год > 4/год

Возбудитель Candida albicans Non-albicans штаммы Candida

Особенности макроорганизма Нормальный иммунный ответ Иммунокомпрометированные 
(беременность, декомпенсиро-
ванный СД и др.)

* Наличие всех критериев определяется как неосложненный ВВК.
** Наличие хотя бы одного из критериев определяется как осложненный ВВК.
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мии, а также как влияет заболевание 
на течение и исходы беременности. 
В 2008 г. вышла публикация A. Сolao 
и соавт.4, описывающая исходы ин-
дуцированных каберголином бере-
менностей и состояние здоровья де-
тей на протяжении до 12 лет. Это ис-
следование также продемонстриро-
вало отсутствие какого-либо отри-
цательного эффекта от приема пре-
парата. В 2010 г. опубликована рабо-

та M. Lebbe и соавт.5, где описаны 
течение и исходы беременностей 
еще 100 женщин, принимавших ка-
берголин до момента зачатия. На 
настоящий момент всего накопле-
но 663 случая наблюдений таких 
пациенток, и результаты этих на-
блюдений подтвеждают 12-летние 
данные об отсутствии повышения 
частоты спонтанных абортов, пре-
ждевременных родов и  многоплод-

ных беременностей4, 6, 7. Эти данные 
свидетельствуют о том, что кабер-
голин (Достинекс) может успеш-
но использоваться при планирова-
нии беременности у женщин с ги-
перпролактинемией, не оказывая 
тератогенного эффекта и негатив-
ного влияния на здоровье матери, 
а  беременность, индуцированная 
каберголином, не является показа-
нием к ее прерыванию.
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нечастыми (< 4/год)  эпизодами 
с легкими или умеренными про-
явлениями заболевания, вызван-
ного C. albicans, у женщин с нор-
мальным иммунным ответом 
(иммунокомпетентных). К ослож-
ненному ВВК относят рецидиви-
рующий ВВК, или ВВК тяжелого 
течения (по выраженности вуль-
вовагинита), или ВВК, вызванный 
Candida non-albicans, а также ВВК, 
возникший у  иммунокомпроме-
тированных пациентов (беремен-
ность, иммуносупрессия, деком-
пенсированный сахарный диабет  
и др.). Рецидивирующим ВВК на-
зывают ≥ 4 эпизодов симптомно-
го, острого вагинита, вызванно-
го Candida в течение 12 мес. Бо-
лее чем у 20–25% женщин в соста-
ве вагинальной флоры имеются 
C. albicans без симптомов болезни, 
что называется кандидоноситель-
ством. При микробиологическом 
исследовании в отделяемом вла-
галища могут быть в небольшом 
количестве (выделение Candida 
1 х 102 КОЕ/мл при отсутствии 
клиники) обнаружены формы 
дрожжеподобных грибов.

Причины рецидивов ВВК до сих 
пор остаются предметом дискус-
сии. Существуют две основные ги-
потезы, которые описывают ре-
цидив и реинфекцию, связанную 
с неполной элиминацией возбу-
дителя. Остается дискуссионным 
вопрос о реинфекции влагалища 
Candida из желудочно-кишечного 
тракта или других источников и, 
соответственно, целесообразно-
сти терапии экстрагенитальных 
очагов при ВВК.  

Постановка диагноза вульво-
вагинального кандидоза обязана 
базироваться на данных клинико-
лабораторных методов исследова-
ния, в первую очередь на микро-
биологических методах, которые 
включают в себя оценку результа-
тов культуральной диагностики и 
микроскопии мазков.

Каждой форме ВВК должна со-
ответствовать своя тактика лече-
ния. Показанием к терапии явля-
ется наличие симптомов среди па-
циентов с определением грибов 
рода Candida при бактериоскопии 
или посеве на среду. В отсутствие 
симптоматики лечение не целесо-
образно, то есть кандидоноситель-
ство не требует лечения антими-
котиками. Тем не менее при нали-
чии таких факторов, как беремен-
ность, инвазивные вмешательства, 
целесообразно проводить профи-
лактическое лечение, чтобы пре-
дотвратить переход кандидоноси-
тельства в клинически выражен-
ную форму заболевания. По сло-
вам В.Н. Прилепской, именно при 
вульвовагинальном кандидозе 
наиболее часто отмечаются само-
лечение, недооценка клинических 
проявлений, неправильный под-
ход к лечению рецидивов заболе-
вания, к определению тактики ве-
дения больных, причем как вне бе-
ременности, так и во время нее.

Классификация противогрибко-
вых препаратов насчитывает бо-
лее 30 наименований. Для лечения 
ВВК используются следующие ле-
карственные средства: препараты 
полиенового ряда (нистатин, ле-
ворин и др.), имидазолового ряда 
(клотримазол, миконазол, омоко-
назол и др.),  препараты триазо-
лового ряда (флуконазол, итрако-
назол) и другие (препараты йода, 
флуцитозин, нитрофунгин и др.). 
В настоящее время для терапии 
ВВК применяют как топические, 
так и системные агенты. Из все-
го арсенала антимикотиков ши-
рокое применение в лечении ВВК 
нашли препараты, хорошо зареко-
мендовавшие себя в клинической 
практике. К таким лекарственным 
средствам относится  класс триа-
зольных соединений, в том числе 
препараты, содержащие флукона-
зол (оригинальный препарат Диф-
люкан). По данным многочислен-

ных исследований, лечение азоло-
выми антимикотиками позволя-
ет как купировать симптомы, так 
и достичь отрицательного резуль-
тата бактериологического иссле-
дования у 80–90% пациентов с не-
осложненным ВВК1, 2, 3, 4. Для купи-
рования эпизода тяжелого вуль-
вовагинита (выраженная эрите-
ма, отек, экскориации и трещины 
слизистой) рекомендована более 
длительная терапия топическими 
агентами (7–14 дней), либо две по-
следовательные дозы флуконазо-
ла 150 мг (вторая через 72 часа по-
сле первой)2, 3. Рецидивирующий 
ВВК (≥ 4 эпизодов в год) представ-
ляет трудности в лечении, так как 
чаще, чем другие формы, вызы-
вается Candida non-albicans, ко-
торые менее чувствительны к те-
рапии азоловыми антимикотика-
ми. Для ВВК, вызванного Candida 
non-albicans, нет оптимального ре-
жима терапии. Согласно между-
народным рекомендациям, следу-
ет увеличить продолжительность 
лечения азоловыми антимикоти-
ками (за исключением флукона-
зола)2, также могут быть рекомен-
дованы интравагинальные фор-
мы борной кислоты1, суппозито-
рии амфотерицина В1, 3. При под-
тверждении Candida albicans форм 
рецидивирующего ВВК, соглас-
но международным рекомендаци-
ям, следует применять тактику ку-
пирования обострения с последу-
ющей поддерживающей терапи-
ей. На примере флуконазола могут 
быть рекомендованы две последо-
вательные дозы флуконазола (вто-
рая через 72 часа после первой), за-
тем супрессивное лечение 150 мг 
флуконазола еженедельно в тече-
ние 6 мес.1, 2, 3, 4. Данная схема те-
рапии обоснована такими фарма-
кокинетическими особенностями 
флуконазола (Дифлюкана), как его 
водорастворимость и низкое свя-
зывание с белками, что позволяет 
обеспечить быструю пенетрацию 

1  Pappas P.G., Kau  man C.A., Andes D. et al. Clinical practice guidelines for the management candidiasis: 2009 update by the Infectious Diseases 
Society of America // Clin. Infect. Dis. Vol. 48. 2009. № 5. P. 503–537.

2  Sexually transmitted diseases treatment guidelines, 2010 // MMWR. Vol. 59. 2010. № RR12. P. 1–110.
3  Sherrard J., Donders G., White D. 2011 European (IUSTI/WHO) Guideline on the management of vaginal discharge.
4  Achkar  J.M., Fries B.C. Candida infections of the genitourinary tract // Clin. Microb. Rev. Vol. 23. 2010. № 2. P. 253–273.
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Фунгицидная активность флуконазола: 
новые данные

Очевидно, что успех лече-
ния генитальных канди-
дозов зависит от выбо-

ра эффективного антимикоти-
ка. О результатах исследований 
по оценке фунгицидной активно-
сти анимикотиков на основе флу-
коназола рассказала проф. Татья-
на Михайловна ЖЕЛТИКОВА 
(д. б. н., зав. Лабораторией НИИ 
вакцин и сывороток им. И.И. Меч-
никова РАМН).

Флуконазол – антимикотик для 
системного применения. Препара-
ты на его основе особенно хорошо 
зарекомендовали себя при лечении 
микозов, вызванных дрожжами 
рода Candida. По биохимической 
структуре флуконазол является 
производным триазола и функцио-
нально работает как высокоактив-
ный селективный ингибитор син-
теза стеролов в клетках грибов. Как 
и другие препараты группы азолов, 
флуконазол угнетает образование 

эргостерола, основного компонен-
та клеточной мембраны грибов. 
 В низких концентрациях флуко-
назол нарушает биосинтез клеточ-
ной мембраны грибов, что приво-
дит к развитию фунгистатического 
эффекта (задержке роста). При до-
стижении высоких концентраций 
вследствие перекисного окисления 
и других процессов в клетке про-
исходит гибель гриба (фунгицид-
ный эффект).

На фармакологическом рынке 
в значительном количестве пред-
ставлены дженерики, в состав ко-
торых входит флуконазол. Как 
правило, препараты-дженерики 
должны быть эквивалентны ори-
гинальному препарату по дей-
ствующему веществу, фармаколо-
гическим показателям и терапев-
тической эффективности. Одна-
ко они могут отличаться по соста-
ву дополнительных веществ, спо-
собу синтеза действующего веще-
ства и другим параметрам. «В свя-
зи с тем, что дженерики положено 
сравнивать с оригинальным пре-
паратом по разным параметрам, 
целью нашего исследования было 
оценить in vitro фунгицидную ак-
тивность антимикотиков на ла-
бораторных культурах Candida 
albicans, Candida glabrata и Сandida 
parapsilosis», – пояснила проф. 
Т.М. Желтикова. В работе были ис-
пользованы оригинальный препа-
рат Дифлюкан, содержащий флу-

коназол, а также ряд дженери-
ков флуконазола. Препараты ис-
следовались в двух концентраци-
ях: 150 мг/мл и 2 мг/мл. В качестве 
контроля применялся оригиналь-
ный препарат Дифлюкан для вну-
тривенного введения в концентра-
ции 2 мг/мл. Работа проводилась 
двойным слепым методом, каж-
дый эксперимент имел трехкрат-
ную повторность. Зоны ингиби-
ции роста грибов измеряли в мил-
лиметрах. Чем больше зона инги-
биции роста гриба, тем выше фун-
гицидная активность препарата.

При изучении фунгицидной ак-
тивности препарата Дифлюкан и 
различных дженериков выясни-
лось, что этим свойством обла-
дают все исследуемые препара-
ты, однако проявляется оно в раз-
личной степени. При сравнитель-
ном изучении различных препара-
тов, содержащих флуконазол, наи-
большую статистически достовер-
ную фунгицидную активность на 
всех трех модельных видах дрож-
жей, как при максимальной, так и 
при минимальной концентрации, 
показал оригинальный препа-
рат, то есть Дифлюкан. Как отме-
тила проф. Т.М. Желтикова, наи-
более чувствительными к Дифлю-
кану видами оказались C. albicans 
и C. parapsilosis. Дифлюкан также 
статистически достоверно более 
сильно подавляет рост C. glabrata, 
чем исследованные дженерики. 

и высокие концентрации в тка-
нях и секрете вагины, а также дли-
тельный период полувыведения из 
тканей вагины. Последнее в свою 
очередь дает возможность поддер-
живать минимальную ингибирую-
щую концентрацию большинства 
штаммов C. albicans на 96 ч (4 дня), 
в последующие 3 дня постанти-
фунгицидный эффект позволяет 
предотвратить рост оставшихся 
организмов. Данные особенности 
флуконазола лежат в основе вы-

сокой эффективности описанной 
выше схемы терапии (еженедель-
ного приема), которая, по данным 
литературы, позволяет поддержи-
вать отсутствие симптомов и отри-
цательные результаты бактерио-
логического исследования более 
чем у 90% пациентов во время ле-
чения1, 2 , 3, 4.  

В заключение Вера Николаевна 
Прилепская еще раз акцентирова-
ла внимание участников симпози-
ума на том, что выбор лекарствен-

ного препарата в каждом кон-
кретном случае должен зависеть 
от возбудителя (Саndida albicans/
non-albicans), тяжести клиниче-
ского течения заболевания, часто-
ты рецидивов (более или менее 
4 в год), наличия микстинфекции 
и сопутствующих состояний (бе-
ременность, ВИЧ, сахарный диа-
бет и др.). Необходимо учитывать, 
что только комплексный подход к 
данной проблеме позволит повы-
сить эффективность лечения ВВК.
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