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РЕЗЮМЕ
В статье представлены современные особенности этиологии, патогенеза, клинического течения и терапии кандидозного вульво-
вагинита (КВВ). В настоящее время в этиологии КВВ увеличивается доля C. non-albicans, в патогенезе заболевания играют роль 
генетические факторы, клиническое течение КВВ отличается высокой частотой рецидивов и сочетаемостью с другими инфек-
циями, во время беременности КВВ встречается в 2 раза чаще, чем у небеременных женщин, и отличается торпидным течени-
ем. Ассоциация Candida spp. с диспластическими поражениями шейки матки у женщин с инфекцией вируса папилломы человека 
не имеет причинно-следственной связи. Предпочтительный вариант терапии КВВ — препараты азолового ряда с широким спек-
тром действия вагинально короткими курсами и повышенными дозами. Лечение рецидивирующей формы КВВ проводится в два 
этапа: купирование обострения, затем — курс длительной супрессивной терапии. Показана актуальность использования препа-
рата клотримазол как одного из рекомендуемых средств первого выбора. Выбор тактики ведения пациенток с КВВ должен быть 
дифференцированным в зависимости от этиологии, клинической формы заболевания, сопутствующих инфекций. Предпочтение 
следует отдавать средствам широкого спектра действия, что позволит повысить эффективность лечения и снизить частоту 
рецидивирования заболевания.
Ключевые слова: кандидозный вульвовагинит, КВВ, биопленки, рецидивы, антимикотическая терапия, беременность.
Для цитирования: Бебнева Т.Н., Дикке Г.Б. Современные особенности кандидозного вульвовагинита и выбора рациональной терапии 
вне и во время беременности. РМЖ. Мать и дитя. 2018;1(1):49–56.

Current features of vulvovaginal candidiasis and selection of rational 
therapy in pregnant and nonpregnant women

T.N. Bebneva1,2, G.B. Dikke2

1 Endocrinology Research Centre, Moscow, Russian Federation
2 RUDN UNIVERSITY, Moscow, Russian Federation

ABSTRACT
The article presents the current features of etiology, pathogenesis, clinical course and therapy of vulvovaginal candidiasis (VVC). Currently, 
in the etiology of VVC the percentage of C. non-albicans has been increasing, the pathogenesis of the disease is affected by the genetic factors, 
the clinical course of VVC has a high frequency of relapses, it is often accompanied by other infections. In pregnant women VVC occurs twice 
as often as in non-pregnant women and has a torpid сourse. Association of Candida spp. with dysplastic lesions of the cervix in women with 
HPV infection has no cause-effect relationship. The preferable variant of VVC therapy are azole preparations with a wide range of action, 
received vaginally in short courses and increased doses. The recurrent form of VVC is treated in two stages — relieving exacerbation, followed 
by a course of prolonged suppressive therapy. The article shows the urgency of the use of clotrimazole as one of the recommended first choice 
drugs. The choice of tactics for managing patients with VVC should be differentiated depending on the etiology, the clinical form of the disease, 
the concomitant infections. Preferences should be given to a broad spectrum of action, which will improve the effectiveness of treatment and 
reduce the frequency of recurrence of the disease.
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ВВедение
Несмотря на достижения в области медицины, инфек-

ционные заболевания продолжают бросать вызов челове-
честву . В течение последних десятилетий спектр инфекций 
претерпел кардинальные изменения — организмы с мини-
мальной или отсутствующей патогенной ролью стали про-
являть  себя  как  сильные  патогены,  а  организмы,  которые 
когда-то были восприимчивыми, стали устойчивыми к ле-
карственной терапии [1] .

Кандидозный  вульвовагинит  (КВВ)  относится  к  наибо-
лее распространенным типам воспалительных заболеваний 
нижнего  отдела  полового  тракта  и  является  одной  из  ос-
новных причин обращения женщин за амбулаторно-поли-
клинической  помощью .  По  оценкам,  которые  приводятся 
в обзорных статьях, 70–75% женщин страдают от этого за-
болевания по крайней мере 1 раз в своей жизни, 45–50% — 
два или более раз, около четверти — имеют рецидивирую-
щее течение [2–5] .
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Заболеваемость  КВВ  заметно  увеличилась  в  течение 
последних  десятилетий .  Так,  в  работах  1993  г .  отмечает-
ся, что КВВ обнаруживается у 17,6% женщин [6], менее 5% 
женщин имеют рецидивы заболевания [7] . В исследовании 
O .F . Limia et al . 2004 г . распространенность кандидоза соста-
вила 42,3% [8] . S .D . Rathod et al . обнаружили Candida spp. 
в 35% вагинальных образцов, проверенных на культуре [9] . 
Среди юных женщин КВВ встречается у 42% [10] .

Не  имеют  симптомов  заболевания  10–13%  женщин 
с положительными результатами исследования на наличие 
кандидозных культур [4, 5] .

К осложненным формам КВВ относят случаи со смешан-
ным инфицированием, выраженной клинической картиной 
и преобладанием некандидозных симптомов, течением за-
болевания на фоне тяжелых соматических и инфекционных 
заболеваний (сахарный диабет, рак, болезни крови, имму-
нодефицитные  состояния,  в  т .  ч .  ВИЧ-инфекция),  а  также 
у беременных женщин, и распространенность их определя-
ется частотой основного заболевания .

Рецидивирующее течение КВВ (РКВВ) с обострениями  
4 и более раз в год встречается в настоящее время с часто-
той 14–28% [11] . У 50% женщин с РКВВ симптомы заболе-
вания появляются в интервале от нескольких дней до 3 мес . 
после  успешного  излечения  предыдущего  эпизода  забо-
левания [11] . S .D . Rathod et al . у 28% женщин через 3 мес . 
после лечения вновь диагностировали КВВ [9] . РКВВ среди 
подростков описан в 22% случаев [10] .

Вариант сочетания КВВ и бактериального вагиноза (БВ), 
когда дрожжеподобные грибы (чаще в высоком титре) об-
наруживают на фоне массивного количества (>109 КОЕ/мл) 
облигатно анаэробных бактерий и гарднерелл при резком 
снижении  концентрации  или  отсутствии  лактобацилл, 
встречается в 2 раза чаще по сравнению с теми, у кого БВ 
не обнаружен [9] . C. albicans с трихомониазом сочетается 
в 14,3% случаев [12], ассоциации с аэробным вагинитом — 
в 43% [13] . У ВИЧ-серопозитивных  женщин с клинически-
ми  признаками  вульвовагинита  КВВ  встречается  в  2  раза 
чаще — обнаружен у 61,9% против 32,3% у ВИЧ-серонега-
тивных [14]  .

Отсутствие эффекта от лечения или рецидивы могут быть 
обусловлены другими инфекциями, в т . ч . инфекциями, пе-
редаваемыми половым путем (ИППП), поэтому лаборатор-
ное подтверждение КВВ (микроскопия мазков влагалищно-
го  секрета)  является  обязательным  условием  правильного 
диагноза и адекватного лечения [15] . В ситуациях РКВВ ве-
рификация диагноза должна базироваться на данных лабо-
раторного обследования (диагностика при помощи полиме-
разно-цепной реакции в реальном времени «Фемофлор-16») 
для выделения всех возбудителей инфекционного процесса, 
включая ИППП (методами МАНК) [16] .

В  программах  цитологического  скрининга  рака  шей-
ки  матки  в  различных  странах  Candida spp.  обнаружены 
в 6,7–12% случаев [17, 18] .  Среди женщин без вируса папил-
ломы человека (ВПЧ) с нормальными цитологическими маз-
ками грибы обнаруживаются у 0,8% из них, среди ВПЧ-по-
зитивных — у 57,8–88,6% [19] . Риск развития цервикальной 
неоплазии  был  одинаков  в  присутствии  грибковой  инфек-
ции  у  пациентов  с  ВПЧ-положительными  или  отрицатель-
ными  результатами  [20–22] .  У  женщин,  инфицированных 
ВПЧ с наличием LSIL, грибы встречаются реже по сравнению 

с неинфицированными (13,8% против 23,9%, р<0,001), в от-
личие от БВ (23,6% против 17,4%, р<0,05) [23] . R . Verteramo 
et  al .  не  обнаружили  корреляции  между  ВПЧ-инфекцией 
и КВВ [24] . Ассоциация Candida spp. с диспластическими по-
ражениями шейки матки не имеет причинно-следственной 
связи и может быть обусловлена воспалительными эффек-
тами грибковой инфекции [21] . 

Распространенность КВВ у беременных женщин сущест-
венно выше, чем среди небеременных, и достигает 60,8% . 
У беременных в возрасте 26–30 лет отмечается самая вы-
сокая частота по сравнению с другими возрастными груп-
пами  —  37,1% .  Многорожавшие  женщины  болеют  чаще 
(60%), чем первобеременные (20%) .  Клиническая картина 
КВВ при беременности носит стертый характер: типичные 
симптомы  обнаруживаются  в  2–4  раза  реже,  чем  вне  бе-
ременности . Тяжелое течение наблюдается в 1,5 раза чаще 
при РКВВ, чем при первичном остром эпизоде [25] .

КВВ  имеет  прогрессирующее  увеличение  частоты 
с  увеличением  срока  беременности  [25] .  О .А .  Olowe  et  al . 
указывают  на  самую  высокую  распространенность  КВВ 
в III триместре (90%) по сравнению со II (38%) и I тримест-
рами  (25%)  [26] .  По  данным  других  авторов,  частота  КВВ 
перед родами достигает 44% [27] .

Женщины,  которые  колонизированы  Candida spp., 
во II триместре беременности имеют более высокие пока-
затели  преждевременных  родов  (18%),  чем  те,  у  которых 
заболевание обнаружено в течение I триместра (10%) [28] . 

Вместе  с  тем  до  настоящего  времени  нет  истинных 
данных  о  распространенности  КВВ  в  связи  с  высоким 
процентом  самодиагностики  и  самолечения  женщин, 
что  составляет  особую  проблему  –  среди  случаев  само-
стоятельной  диагностики  наличие  заболевания  было  под-
тверждено только у 33,7% женщин [15] . 

соВреМенные предстаВления 
об Этиологии, патогенезе 
и причинах рецидиВирующего течения кВВ

КВВ возникает, когда виды грибов Candida spp. прони-
кают в поверхностный эпителий слизистой оболочки вла-
галища и вызывают воспалительную реакцию, как правило, 
с  участием  полиморфноядерных  лейкоцитов  и  макрофа-
гов . Воспалительный ответ сопровождается густыми адге-
зивными выделениями творожистого характера, вагиналь-
ным  зудом  и  жжением,  диспареунией,  дизурией,  отеком 
и гиперемией слизистой .

Среди около 200 видов Candida spp. только 5 видов наи-
более часто ассоциируются с КВВ: C. albicans, C. glabrata, 
C. tropicalis,  C. parapsilosis  и  C. krusei  [29] .  В  этиологии 
КВВ ведущую роль по-прежнему играют C. albicans . Одна-
ко если в прошлые годы доля этого вида гриба составля-
ла  90%  в  структуре  всех  видов  Candida spp.,  то  в  настоя-
щее время он уступает свои позиции C. non-albicans . Так, 
исследования  L .  Sherry  et  al .  2017  г .  показали,  что  среди 
212 обсле дованных пациенток с КВВ C. albicans выявлялся 
лишь в 71% случаев, в остальных 29% — C. glabrata (15%), 
C. dubliniensis (6%), C. parapsilosis (3%) . Остальные 5% со-
ставили  C. tropicalis,  C. lusitaniae  и  C. guillermondii  [30] . 
У беременных женщин C. albicans выделен в 73,7% случаев 
[25] . Для сравнения: виды Candida, отличные от C. albicans, 
встречались  у  9,9%  обследованных  в  1988  г .  и  у  17,2%  — 
в 1995 г . [32] . Сообщается, что с этим изменением связаны 
увеличение  использования  антибиотиков  широкого  спек-
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тра действия и эмпирическое применение противогрибко-
вых препаратов [1, 32] .

Основными  факторами  вирулентности  C. albicans  яв-
ляются  адгезивность  к  клеткам  эпителия  и  производство 
фосфолипазы  и  протеиназы  с  последующим  образовани-
ем гемолизина .

Среди  видов  C. non-albicans C. tropicalis  (63,7%) 
и C.  labrata (60,2%) показали максимальную способность 
адгезии  к  эпителиальным  клеткам .  Наиболее  изученны-
ми  адгезинами  являются  семейство  Als  (agglutinin-like 
sequence), в частности Als 3 — гиф-специфический белок, 
опосредованно влияющий на адгезию грибов к эпителиаль-
ным клеткам влагалища [33] .

Активность  фосфолипазы  была  выше  среди  изоля-
тов  Candida spp.,  способных  продуцировать  биопленки . 
C. tropicalis  и  C. glabrata  проявляли  максимальную  актив-
ность фосфолипазы, тогда как производство протеиназы было 
высоким в изолятах C. tropicalis и C. dubliniensis и не наблю-
далось в изолятах C. kefyr . Эти ферменты гидролизуют фос-
фолипиды  в  жирные  кислоты,  а  также  взаимодействуют 
с рецепторами мембраны клеток-хозяев, повреждают ее, об-
легчая прилипание и инвазию в ткани [34, 35] . Протеиназа об-
легчает вторжение Candida spp. и колонизацию ткани хозяина 
путем  разрушения  мембраны  и  деградации  важных  струк-
турных  и  иммунологических  защитных  белков  [35] .  Значи-
тельную активность протеиназы отмечали среди C. albicans, 
C. tropicalis, C. dubliniensis и C. glabrata [1] .

Биопленка  является  важным  атрибутом  вирулентно-
сти  Candida spp.,  т .  к .  она  повышает  способность  проти-
востоять  иммунной  защите  хозяев  и  обеспечивает  зна-
чительную  резистентность  к  противогрибковой  терапии . 
Это  также  помогает  создать  резервуар  для  продолжения 
инфекций .  Мощность  формирования  биопленки  выше 
у C. tropicalis по сравнению с C. albicans [34] .

Матрикс  биопленки  рассматривается  в  качестве  вне-
клеточного,  ферментативного  элемента,  активно  гидро-
лизирующего  биополимеры,  обеспечивая  выживание 
C. аlbicans  [36],  и  служит  барьером  для  проникновения 
лекарственных средств в клетку микроорганизма [35] .

Исследования  Е .  Hong  et  al .  показали,  что  экспрес-
сия различных генов обеспечивает последовательное раз-
витие  биопленки  C. аlbicans:  адгезию,  гифообразование, 
синтез  белков  внеклеточного  матрикса,  обеспечение  ле-
карственной резистентности [37] .

Назначение  терапии  КВВ  без  предварительной  лабо-
раторной  диагностики,  самолечение,  наличие  предраспо-
лагающих  факторов  способствуют  переходу  острого  КВВ 
в его рецидивирующую форму [38] .

Связь  между  беременностью  и  КВВ  указывает  на  то,  
что  повышение  уровня  гормонов  беременности  приводит 
к  изменению  рН  влагалища  и  увеличивает  риск  развития 
КВВ . Высокие уровни эстрогена приводят к более высокому 
содержанию  гликогена  во  влагалищных  выделениях,  кото-
рый выступает как питательное вещество для  грибов [39] . 

соВреМенные требоВания к Выбору 
лекарстВенных средстВ для лечения кВВ

общие положения
Терапия  КВВ  должна  быть  комплексной,  поэтапной, 

направленной на гибель клеток гриба, ликвидацию факто-
ров риска и лечение сопутствующих заболеваний .

Новые сведения об эпидемиологии, этиологии и патоге-
незе КВВ внесли изменения в укоренившиеся в последние 
десятилетия подходы к терапии, некоторые из них теперь 
признаются необоснованными . Так, не способствует сокра-
щению рецидивов лечение пероральными антимикотиками 
для исключения возможного источника реинфекции в ки-
шечнике .  Целесообразность  лечения  полового  партнера 
допускается,  но  не  доказана  убедительно  и  рекомендует-
ся только при воспалительных проявлениях . При сахарном 
диабете и симптомах вульвовагинита не требуется эмпири-
ческая противогрибковая терапия [40] .

Показаниями  к  лечению  КВВ  являются  наличие  кли-
нических  проявлений  КВВ  и  диагноз,  подтвержденный 
лабораторным  обнаружением  Candida spp.  Проведе-
ние  терапии  не  показано  при  обнаружении  Candida spp. 
у женщин без клинических проявлений (кандидоноситель-
ство) [40] .

Механизм действия всех противогрибковых препаратов 
азолового ряда, наиболее часто используемых для лечения 
КВВ, — нарушение синтеза эргостерола на различных эта-
пах, приводящее к образованию дефектов в мембране кле-
точной стенки гриба . В зависимости от дозы антимикотики 
проявляют либо фунгистатическое, либо фунгицидное дей-
ствие .

препараты и схеМы лечения однократного Эпизода 
кВВ

Согласно  рекомендациям  Центра  по  контролю  и  про-
филактике  заболеваний  (Centers  for  Disease  Control  and 
Prevention, CDC) 2015 г ., при неосложненном КВВ следует 
использовать  местные  противогрибковые  препараты  азо-
лового ряда в течение 1–3 дней, что отражает постепенную 
эволюцию схем интравагинальной терапии, направленной 
на укорочение курса лечения с целью повышения компла-
ентности  пациентов  за  счет  применения  более  высоких 
доз  препаратов  [41] .  Данное  положение  поддерживается 
и  европейскими  рекомендациями  2018  г .  [42] .  При  этом 
подчеркивается, что местные противогрибковые препара-
ты,  являющиеся  производными  азола,  более  эффективны 
при неосложненном КВВ, чем нистатин .

Российскими  клиническими  рекомендациями  пред-
усмотрены короткие курсы лечения первого или повторно-
го эпизода неосложненного КВВ препаратами для местного 
применения . Рекомендуются клотримазол (200 мг 1 р ./сут 
3 дня или 500 мг однократно — уровень доказательности 
А) или бутоконазол (2% 5 г крема однократно — В) либо си-
стемные антимикотики (флуконазол, итраконазол) в дози-
ровках, предусмотренных инструкциями по медицинскому 
применению [40] . В европейских рекомендациях [42] ука-
заны также короткие схемы с использованием миконазола 
(супп . 1200 мг в виде разовой дозы или 400 мг 1 р ./сут в те-
чение 3 дней) или эконазола (супп . 150 мг в виде разовой 
дозы) .  Лечение  производными  азола  приводит  к  купиро-
ванию симптоматики и получению отрицательных резуль-
татов  культурального  исследования  у  80–90%  пациенток, 
завершивших курс терапии [42] .

Сравнительные  исследования  результатов  лечения 
клотримазолом  и  флуконазолом  (в  1980-е  гг .,  когда  еще 
не было установлено факта резистентности грибов к флу-
коназолу) показали их сопоставимую эффективность — ми-
кологическое излечение наступило у 80 и 79,2% пациенток 
соответственно, через 4 нед . — у 66 и 60,4% соответствен-
но [43] . Аналогичные результаты получены в другом иссле-
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довании  —  93  и  89%  соответственно,  при  этом  клиниче-
ское  излечение  продемонстрировали  88  и  84%  пациенток 
и через 1 мес . после лечения — 83% в группе клотримазола 
и 79% в группе флуконазола  [44] .

Исследование  эффективности  бутоконазола  после  од-
нократного применения проводилось в сравнении с мико-
назолом (7 дней) . Клинические симптомы регрессировали 
в 92% случаев, а грибковые культуры были отрицательными 
у 87% пациентов, использовавших и бутоконазол, и мико-
назол . Спустя 30 дней 88 и 86% пациентов соответст венно 
оставались клинически вылеченными, а 74 и 77% не име-
ли грибковых культур [45] .

Увеличение  длительности  местного  лечения  (до 
10–14 дней) рекомендуется при выраженных объективных 
симптомах [40] или при осложненном КВВ (D) [46] . Одна-
ко и двукратная доза 500 мг клотримазола (1-й и 4-й дни) 
продемонстрировала  хороший  клинический  результат  — 
88,7%  (при  микологическом  результате  78,3%)  и  его  со-
хранение через 30–35 дней в 71,9% случаев, сопоставимый 
с эффектом флуконазола  [47] . Применение клотримазола 
в дозе 200 мг 7 дней не имело преимуществ — 83,3% паци-
ентов были излечены клинически, 70% имели микологиче-
ски подтвержденный результат [48] .

Клотримазол, нистатин, флуконазол включены в Спи-
сок  основных  лекарств  Всемирной  организации  здра-
воохранения  (ВОЗ)  (20-е  изд .,  2017  г .)  для  лечения  КВВ 
(другие антимикотики, входящие в Список, применяются 
для лечения микозов других локализаций, вызванных дру-
гими  видами  грибов  и  системных  грибковых  заболева-
ний,  и  здесь  не  указаны)  [49] .  Клотримазол,  натамицин, 
флуконазол  включены  в  российский  Перечень  жизненно 
необходимых  и  важнейших  лекарственных  средств  [50] . 
Все рекомендуемые препараты получили одобрение FDA 
в разные годы [51] .

препараты и схеМы лечения ркВВ
Актуальная  проблема  резистентности  грибковой  ин-

фекции  к  антимикотическим  средствам  наиболее  часто 
определена их исходной резистентностью в результате от-
сутствия взаимодействия препарата с мишенью .

В исследовании in vitro было изучено более 250 штам-
мов  C. albicans  и  установлено,  что  они  не  проявляли 
устойчивости  к  клотримазолу,  кетоконазолу  и  итракона-
золу  [52] .  Однако  в  исследовании  2014  г .  среди  образцов 
орального  кандидоза  выявлена  резистентность  грибов 
к итраконазолу  (43%), кетоконазолу  (34,9%), флуконазолу 
(34,2%) и самая низкая — к клотримазолу (21,5%) [53] .

Приобретенная  резистентность  отдельных  штаммов 
Candida spp., которые ранее были чувствительны к приме-
няемым препаратам, связана с мутациями грибов и разви-
вается в период лечения [54] . Известно также о развитии ре-
зистентности  к  разным  антимикотическим  соединениям 
одновременно – так называемой перекрестной резистент-
ности . Выделены штаммы Candida spp. с перекрестной ре-
зистентностью к флуконазолу и миконазолу, клотримазолу, 
тиоконазолу, итраконазолу, кетоконазолу [55] .

Последние  10  лет  флуконазол  широко  использовался 
для лечения грибковых инфекций из-за его благоприятных 
характеристик  биодоступности  и  безопасности .  Впослед-
ствии устойчивость к флуконазолу была описана у большо-
го процента пациентов [56] . Сообщалось также об умень-
шенной  восприимчивости  к  флуконазолу  для  C. glabrata, 
C. krusei  и  C. lusitaniae  [57,  58] .  Было  выяснено  несколь-

ко  основных  механизмов,  приводящих  к  сопротивлению 
азолу,  а  именно:  снижение  внутриклеточного  накопления 
лекарственного  средства,  снижение  аффинности/актив-
ности  мишени  для  препарата  и  противодействие  лекар-
ственному эффекту [54] . В докладе ВОЗ, опубликованном 
в 2014 г . и посвященном вопросу резистентности микроор-
ганизмов на глобальном уровне, указывается, что Candida 
spp.  (включая non-albicans) повсеместно проявляют рези-
стентность к флуконазолу [59] . Поэтому, вероятно, к назна-
чению этого препарата в настоящее время следует подхо-
дить с осторожностью .

Оптимальный режим лечения КВВ, вызванного грибами 
C. non-albicans, не установлен . Варианты лечения включа-
ют  увеличение  продолжительности  терапии  (7–14  дней) 
с использованием в качестве средств первого выбора пер-
оральных  (но  не  флуконазола)  или  местных  препаратов 
азолового ряда . Лечение РКВВ проводится в два этапа: ку-
пирование обострения заболевания, далее — курс длитель-
ной супрессивной терапии [40, 41] .

В связи с установленным фактом резистентности C. non- 
albicans к азолам, в особенности к флуконазолу, и с увели-
чением  их  роли  в  возникновении  КВВ  за  последние  5  лет 
[60] в качестве средства первой линии терапии при реци-
дивах,  вызванных  C. non-albicans,  рекомендуется  натами-
цин (супп . по 100 мг 1 р ./сут 6–12 дней — С) [41] . Эффек-
тивность  лечения  отдельного  эпизода  РКВВ  натамицином 
достигает  85–94%  [61],  однако  высокой  оказалась  и  ча-
стота  рецидивов,  уже  через  30  дней  составив  около  30%, 
что в 2 раза выше по сравнению с таковой при применении 
клотримазола [44, 46] .

Супрессивная  терапия  проводится  в  течение  6  мес . 
одним из препаратов: натамицин (супп . 100 мг 1 р ./нед . — 
С)  или  клотримазол  (вагинальная  таблетка  500  мг 
1 р ./нед . — С) [47] . Указывается также возможность при-
менения  флуконазола,  однако  в  свете  вышесказанного 
его использование в настоящее время не представляет-
ся рациональным .

Изучение эффективности супрессивной терапии клотри-
мазолом по сравнению с итраконазолом (200 мг 2 р ./нед . 
в  течение  6  мес .)  у  женщин  с  РКВВ  показало  результат 
100%  и  33,3%  соответственно  (р=0,02) .  После  прекраще- 
ния  супрессивной  терапии  частота  рецидивов  была  сход-
ной (p=0,15) [62] .

Клотримазол по 200 мг 2 р ./нед . для супрессивной те-
рапии РКВВ был одинаково эффективен по сравнению с ке-
токоназолом (ежедневный режим) и терконазолом (ежене-
дельный режим) [63] .

При  развитии  рецидивов  после  отмены  поддержива-
ющей терапии менее 4 раз в течение года лечение прово-
дится  по  схемам  терапии  отдельного  эпизода .  Если  реци-
дивы развиваются более 4 раз в год, следует возобновить 
курс поддерживающей терапии [40] .

Целесообразность применения препаратов с лактобак-
териями  для  нормализации  состояния  вагинального  ми-
кроценоза  не  является  доказанной  и  не  подтверждается 
систематическими обзорами и рандомизированными кон-
тролируемыми исследованиями (РКИ) . Так, анализ 10 РКИ 
(1656  участников),  представленный  в  базе  Кокрейна,  по-
казал,  что  по  сравнению  с  традиционным  лечением  ис-
пользование пробиотиков не приводит к увеличению дол-
госрочного  результата  при  наблюдении  в  течение  3  мес . 
(отношение  шансов  (ОШ)  =1,16;  95%  доверительный  ин-
тервал (ДИ): 1,00–1,35) [64] .
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препараты и схеМы лечения кВВ,  
сочетанных с другиМи инфекцияМи

Для  лечения  смешанных  инфекций  следует  выбирать 
лекарственное  средство,  обладающее  широким  спектром 
действия .  Среди  рекомендуемых  средств  в  этом  отноше-
нии выгодно выделяется клотримазол, который эффекти-
вен  против  грамположительных  бактерий  (Streptococcus 
spp.,  Staphylococcus spp.),  анаэробов  (Bacteroides spp., 
G. vaginalis) и простейших (T. vaginalis) . При этом он не по-
давляет рост лактобактерий . В отношении всех остальных 
антимикотических  препаратов,  включенных  в  клиниче-
ские рекомендации, такого указания в инструкциях по ме-
дицинскому применению нет .

Среди новых препаратов аналогичный спектр действия 
описан  у  фентиконазола  [65,  66],  сертаконазола  [67,  68], 
тиоконазола  [69]  и  некоторых  других  [70] .  Могут  также 
применяться  комбинированные  препараты  (неомицин+ 
нистатин+полимиксин  B,  метронидазол+миконазол,  ни-
статин+нифуратель,  бутоконазол+клиндамицин)  и  анти-
септики (повидон-йод, хлоргексидин) [69–71] .

препараты и схеМы лечения кВВ 
у береМенных женщин

Большинство эпизодов симптоматического КВВ разви-
вается во время II и III триместров беременности . При этом 
во время лечения, с одной стороны, необходимо избежать 
воздействия лекарственных средств на плод, а с другой — 
обеспечить быстрое купирование симптомов заболевания 
и эффективную санацию влагалища от грибов . В рекомен-
дациях CDC и Российского общества акушеров-гинеколо-
гов указано, что у беременных следует использовать толь-
ко  местные  препараты  азолового  ряда  в  течение  7  дней . 
Рекомендовано  применять  интравагинально  натамицин 
(супп . 100 мг 1 р ./сут в течение 3–6 дней, разрешен к при-
менению с I триместра беременности — С) и клотримазол 
вагинальные таблетки 100 мг или 1% крем 5 г 1 р ./сут в те-
чение 7 дней (со II триместра беременности — С) [40] .

Проспективные и ретроспективные клинические иссле-
дования показали, что препараты для интравагинальной те-
рапии  имеют  вполне  приемлемую  безопасность  [72,  73] . 
Использование клотримазола (категория В) при лечении бе-
ременных во II триместре показало, что подобная терапия 
является  надежной  профилактикой  интранатального  ин-
фицирования плода при прохождении по родовому каналу . 
А .Е . Czeiel et al . [74] оценили потенциальные тератогенные 
эффекты вагинального применения клотримазола у боль-
шой  популяции  беременных,  проанализировав  данные, 
собранные  службой  фармаконадзора  Венгрии  за  период 
с 1980 по 1992 г . Был сделан вывод о том, что использо-
вание клотримазола во время беременности, по-видимому, 
не ведет к увеличению риска тератогенности .

При РКВВ, вызванном C. albicans, с целью профилакти-
ки рецидивов рекомендуется местная или системная под-
держивающая  терапия .  Интравагинальный  клотримазол 
500  мг,  пероральный  кетоконазол  100  мг  и  пероральный 
флуконазол  150  мг  обеспечивают  сопоставимую  эффек-
тивность .  Однако,  как  указывалось  выше,  у  беременных 
предпочтение следует отдавать вагинальным формам .

В  обзоре,  опубликованном  в  базе  Кокрейна  (10  РКИ), 
указано, что одноразовая терапия не является более или ме-
нее эффективной, чем 3–4 дня лечения, а лечение в течение 
14 дней было не более эффективным, чем в течение 7 дней 
(ОШ = 0,41; 95% ДИ: 0,16–1,05) [75] .

Трехдневная  терапия  натамицином  приводит  к  исчез-
новению  объективных  симптомов  и  эрадикации  грибов 
из влагалища у 84,6 и 80,8% пациенток соответственно . Эти 
цифры существенно не изменяются после 3 нед . наблюде-
ния [76] .

Местная терапия клотримазолом в течение 6 дней дала 
эффект в 89,3% случаев . У 10,7% беременных женщин име-
лись незначительные жалобы, у 17,9% не было симптомов 
или признаков поражения при наличии грибов в половых 
путях . Повторное лечение клотримазолом среди пациенток 
с  недостаточным  эффектом  привело  к  полному  исчезно-
вению  симптомов .  Кандидоз  повторился  позднее  во  вре-
мя беременности только у 7,1% пациенток [77] .

Санация  КВВ  у  беременных  женщин  имеет  важное 
значение  для  профилактики  спонтанных  преждевремен-
ных родов  (ПвР) . В систематическом обзоре 2014 г . было 
найдено значительное сокращение частоты ПвР при лече-
нии бессимптомного КВВ по сравнению с таковым у неле-
ченных женщин (ОШ = 0,36; 95% ДИ: 0,17–0,75) [78] .

По  данным  другого  метаанализа,  среди  2058  женщин 
с БВ, трихомониазом и/или КВВ частота ПвР до 37 нед . бе-
ременности была значительно ниже в группе пролеченных 
по  сравнению  с  пациентками,  не  получавшими  лечения, 
с коэффициентом риска 0,55(95% ДИ: 0,41–0,75) [79] . Кро-
ме того, в серии ретроспективных и одном проспективном 
исследовании наблюдалось значительное снижение часто-
ты  ПвР  после  интравагинальной  терапии  клотримазолом 
в I триместре беременности [80] .

ВОЗ представлен обзор применения клотримазола [81] . 
В нем приводятся сведения о том, что клотримазол явля-
ется  легкодоступным  и  эффективным  актуальным  про-
тивогрибковым  средством,  используемым  при  лечении 
КВВ, он относится к наиболее безопасным, особенно у бе-
ременных  женщин  (по  сравнению  с  противогрибковыми 
средствами, перечисленными в настоящее время в Списке 
основных лекарств ВОЗ) [49] . Обзор эффективности осно-
вывается  на  самых  сильных  исследованиях  (систематиче-
ские обзоры и РКИ) (табл . 1) .

Следует отметить, что согласно клиническим рекомен-
дациям,  разработанным  Российским  обществом  дерма-
товенерологов и косметологов и утвержденным в 2016 г ., 
для  лечения  урогенитального  кандидоза  у  женщин  реко-
мендовано  в  качестве  локальной  терапии  применять  кло-
тримазол как в свечах, так и в креме (уровень убедительно-
сти рекомендаций А, уровень достоверности доказательств 
1+):  клотримазол  вагинальная  таблетка  200  мг  1  р ./сут 
перед  сном  в  течение  3  дней  или  клотримазол  крем  1% 
5  г  1  р ./сут  перед  сном  в  течение  7–14  дней  [82] .  Соглас-
но  рекомендациям  СDC  (Sexually  Transmitted  Diseases 
Treat ment Guidelines) [83] AWMF (Scientific Medical Societies 
in  Germany  (Arbeitsgemeinschaft  der  Wissenschaftlichen 
Medizinischen  Fachgesellschaften))  [80]  по  лечению  КВВ, 
клотримазол крем 2% достаточно применять в течение 3-х 
дней,  что,  безусловно,  формирует  высокую  привержен-
ность пациентов к применению лекарственного препарата .

заключение
Выбор тактики ведения пациенток с КВВ должен быть 

дифференцированным  в  зависимости  от  этиологии,  кли-
нической  формы  заболевания,  сопутствующих  инфекций . 
Предпочтение следует отдавать средствам широкого спек-
тра действия, что позволит повысить эффективность лече-
ния и снизить частоту рецидивирования заболевания .
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Таблица 1. Обзор эффективности клотримазола по данным ВОЗ [81]
Table 1. Review of the effectiveness of clotrimazole according to the World Health Organization [81]

Критерии
Criteria

Данные
Data

Результаты
Results

Клотримазол против 
плацебо
Clotrimazole vs. placebo

4 РКИ

4 randomized controlled 
trials (RCTs)

Отношение шансов = 0,14; 95% доверительный интервал: 0,06–0,31
Относительный риск развития повторного эпизода в период 27–38 дней от 0,01 до 0,15
The odds ratio = 0.14; 95% confidence interval: 0.06-0.31
The relative risk of recurrence in the period of 27-38 days ranges from 0.01 to 0.15

Клотримазол против других 
противогрибковых средств
Clotrimazole vs. other 
antifungal agents

2 РКИ и 1 системати ческий 
обзор
2 RCTs and 1 systematic 
review

По сравнению с имидазолом, триазолом, флуконазолом или итраконазолом — нет различий 
в эффективности
Compared with imidazole, triazole, fluconazole, or itraconazole, there is no difference in efficacy

Клотримазол для лече-
ния РКВВ
Clotrimazole in the treatment 
of RVVC

2 РКИ

2 RCTs

Клотримазол (500 мг 1 р./сут) является высокоэффективным. Нет никаких различий в эффек-
тивности по сравнению с другими противогрибковыми препаратами
Clotrimazole (500 mg once a day) is highly effective. There are no differences in efficacy compared to 
other antifungal agents

Клотримазол у беремен-
ных женщин
Clotrimazole in pregnant 
women

2 РКИ и 1 системати ческий 
обзор
2 RCTs and 1 systematic 
review

Клотримазол эффективнее по сравнению с плацебо и нистатином

Clotrimazole is more effective than placebo and nystatin

Безопасность

Safety

Не указано

Not indicated

Клотримазол доступен без рецепта в большинстве стран. Этот нормативный статус указывает, что пре-
парат является безопасным. Сообщения о неблагоприятных эффектах были редкими и несерьезными
Clotrimazole is available over the counter in most countries. This regulatory status indicates that the 
drug is safe. Reports of adverse effects were rare and non-serious

Сравнительная экономи-
ческая эффективность
Comparative economic 
efficiency

Затраты по данным цен 
на мировом рынке
Costs based on price data in 
the world market

Данные об экономической эффективности являются слабыми (фармакоэкономических иссле-
дований не проводилось)
Data on economic efficiency are weak (no pharmacoeconomic studies have been conducted)
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