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Наявність 4 або більше загострень протягом року
розцінюється як хронічний або рецидивний кандидозний
вульвовагініт (ХКВВ). У випадках ХКВВ є необхідним звер-
тати увагу на можливу супутню мікрофлору, оскільки саме
вона може виступати основним тригером рецидивів. Ітрако-
назол (Ітракон, Фармак) є ефективним препаратом для ліку-
вання ХКВВ і має хороший профіль безпеки.
Ключові слова: хронічний кандидозний вульвовагініт, Ітракон,
ітраконазол, Candida.

Кандидозний вульвовагініт (КВВ) залишається актуальною
проблемою в сучасних умовах, незважаючи на застосуван;

ня нових протигрибкових препаратів та схем лікування. До 
25;річного віку більше ніж у 50% жінок діагностують КВВ. У
75% жінок репродуктивного віку протягом життя відбувається
хоча б один епізод хвороби. Більшість жінок на певному
життєвому етапі інфікуються Candida, близько 20% жінок є
безсимптомними носіями. 

Збудник КВВ — гриби Candida, найчастіше Сandida аlbicans
(за даними різних досліджень – від 65% до 95%), рідше – інші ви;
ди грибів цього роду. Симптоми молочниці також можуть бути
спричинені Candida glabrata, Candida krusei, Candida parapsilosisі,
Candida tropicalis. Інші види Candida зазвичай виявляють у
складних випадках КВВ, особливо тоді, коли лікування першої
лінії було неефективним, та у пацієнтів з імунодефіцитом [1].

Кандидозна інфекція може виникати в результаті викорис;
тання антибіотиків широкого спектра дії (особливо Цефтріак;
сон), імуносупресивної терапії. Загострення можливе під час
вагітності, що спричинено змінами рівня естрогенів та
фізіологічною імуносупресією.

У певної категорії жінок кандидоз набуває хронічного пе;
ребігу. Наявність 4 або більше загострень протягом року
розцінюють як хронічний або рецидивний циклічний кандидоз
(ХКВВ). Причини розвитку рецидивного кандидозу різно;
манітні та потребують додаткових методів діагностики.

Є декілька теорій хронічного кандидозу. Одна з них ствер;
джує, що резервуаром інфекції є травний тракт, постійно ко;
лонізований грибами роду Candida, і рецидиви є результатом
повторного зараження піхви [2]. Ця теорія заснована на
дослідженні, проведеному в кінці 70;х років ХХ ст., в якому бу;
ло виявлено зв’язок між ректальними і вагінальними культура;
ми майже у 100% жінок з ХКВВ [3].

Статева теорія передачі розглядає партнера як джерело по;
вторного зараження. Близько 20% партнерів жінок з ХКВВ ма;
ють ті самі види дріжджових грибів у ротовій порожнині, на
пальцях або на статевих ділянках [4]. Однак у більшості випадків
у партнерів культури негативні, таким чином не вони є джерелом
реінфекції. Тому, з точки зору деяких авторів, лікування партне;
ра не має ніякого впливу на ризик реінфекції у жінки [5, 6].

Вагінальна теорія рецидиву стверджує, що навіть після
лікування у деяких жінок зберігається незначна кількість

дріжджових грибів. Тому актуалізація сприятливих умов та
відповідно зростання кількості грибів формує новий епізод
КВВ [7]. Доведено, що один і той самий штам C. аlbicans при;
зводить до рецидивів хвороби у жінок протягом років і після
повторних курсів лікування. Відповідно до цієї точки зору, по;
вторні епізоди не є результатом реінфекції, а, скоріш за все,
спровоковані тригерами. 

Багато досліджень в даний час зосереджені на можливих по;
рушеннях місцевої вагінальної імунної відповіді на дріжджові
гриби. ХКВВ розвивається ендогенно, розвиток зумовлений не
лише властивостями збудника, а й ослабленням резистентності
організму. Особливу роль у розвитку КВВ відіграють імуно;
дефіцитні стани. Важливе значення для захисту організму від
кандидозної інфекції мають клітинні фактори імунітету (іноді
кандидоз навіть розглядається, як один із проявів імунологічної
недостатності, особливо недостатності Т;ланки), нейтрофільний
фагоцитоз та функціонування натуральних кілерів [8].

Нерідко має місце комбінація різних факторів, що спричи;
нює хронічний перебіг інфекції. Необхідно в таких випадках
виключати важку екстрагенітальну патологію (патологія щито;
подібної залози, цукровий діабет, злоякісне новоутворення), ви;
являти супутні запальні процеси статевих органів, оцінювати
гормональні зміни в статевій сфері, врахувати різні метаболічні
розлади, насамперед, порушення вуглеводного обміну, визначи;
ти емоційний стан пацієнтки, опитати про використання різних
подразнювальних побутових засобів, вивчити спадковість. 

Останнім часом відзначається збільшення питомої ваги (до
30%) Candida non;albicans у загальній структурі дріжджової
інфекції у пацієнток з вульвовагінальним кандидозом, що су;
проводжується значною різноманітністю клінічної симптома;
тики і появою резистентності до препаратів, що використовува;
лися раніше [9, 10]. Проблема вибору методики та пошуку
найбільш клінічно ефективних і безпечних лікарських засобів
терапії вульвовагінального кандидозу досі залишається акту;
альною. Схема лікування цього захворювання обов’язково по;
винна включати антимікотичний препарат, що має одночасно
фунгістатичний і фунгіцидний ефекти.

Таким чином, питання ефективного лікування жінок з
ХКВВ та їхніх партнерів залишається актуальною проблемою в
практиці гінеколога і дерматовенеролога. 

Мета дослідження: виявити роль супутньої та асоційованої
мікрофлори, метаболічних та гормональних порушень у роз;
витку ХКВВ та ефективність і безпечність його лікування пре;
паратом ітраконазол (Ітракон, Фармак). Препарат є генериком,
що виробляється національним виробником і містить діючу ре;
човину, що походить від тріазолу, котрий активно діє проти
широкої групи різних грибів, у тому числі і дріжджоподібних
Candida spp., включаючи C. albicans, C. glabrata, C. krusei. Азоли
діють на етапі переходу ланостерину в ергостерол і жирні кис;
лоти, пригнічуючи ферменти цитохрому Р450, С;оксидазу і
С14;диметилазу, що веде до порушення проникності клітинної
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стінки гриба, накопиченню азольного препарату в клітині,
змінах текучості мембран клітини, що росте, посиленню фаго;
цитозу і, як наслідок, до припинення росту клітин гриба.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

У групу дослідження були внесені пацієнтки з клінічними і
лабораторними ознаками КВВ, в яких протягом одного року
відзначалося чотири і більше загострень кандидозу, тобто з
діагнозом ХКВВ, а також їх партнери. Діагноз встановлювали
на основі скарг, характерної клінічної картини та перебігу за;
хворювання. У всіх пацієнток були виявлені типові симптоми
КВВ: свербіж, печіння, гіперемія слизової оболонки піхви і
вульви, патологічні вагінальні виділення білого творожистого
та іншого вигляду, набряк слизової оболонки піхви.

Усього нами було обстежено і проліковано 30 пацієнтів (20
жінок віком 20–55 років та 10 чоловіків віком 25–45років).

Після загального клінічного обстеження і забору матеріалів
для дослідження пацієнти отримували лікування препаратом
ітраконазол (Ітракон, Фармак), по 100 мг два рази на добу протя;
гом 7 днів, потім по 100 мг у перший день менструального циклу
– 3 цикли. Було проведено 4 візити – на 1, 7, 14;й дні лікування
та через 3 міс. Після закінчення основного курсу лікування спос;
тереження за пацієнтами тривало 6 міс для вивчення протиреци;
дивного ефекту застосованої схеми лікування ітраконазолом.

Згідно з розробленим протоколом, на першому візиті усім
учасникам дослідження було проведено комплексне обстеження,
яке передбачало збір анамнезу та скарг, анкетування за спеціаль;
но розробленим опитувальником щодо стану здоров’я, оціню;
вання клінічного стану пацієнток і пацієнтів, зовнішній огляд, ог;
ляд у дзеркалах, кольпоскопія, бактеріоскопічне та бак;
теріологічне (культуральна діагностика, визначення чутливості)
дослідження взятого матеріалу. Також, додатково досліджували
метаболічні та гормональні показники. Особливості вуглеводно;
го метаболізму визначали шляхом проведення аналізу крові на
рівень глюкози та інсуліну з розрахунком індексу НОМА. Гор;
мональний статус у жінок вивчали шляхом визначення рівня ес;
традіолу і прогестерону на 21–22;й дні менструального циклу.
Для виключення інфікування специфічною мікрофлорою
(C. trachomatis, Mycoplasmaspp., Ureaplasmaspp. та ін..) було про;
ведено діагностику методом полімеразної ланцюгової реакції.

Забір мікробіологічних зразків проводили у жінок з піхви,
відхідника та ротової порожнини, у чоловіків – голівки статево;
го члена, відхідника і ротової порожнини для визначення
мікрофлори при першому візиті, в подальшому на 7, 14;й дні
лікування та через 3 міс. Забір проб здійснювали разовими сте;
рильними тампонами з транспортним середовищем Amies
(«NuovaAPTACA», Італія) та висівом на відповідні поживні се;
редовища безпосередньо після їх забору з метою подальшого
виділення чистих культур. На жовтково;сольовий агар (ЖСА)
для виділення та ідентифікації стафілококів, на кров’яний агар
(КА) відповідно – для виявлення патогенних піогенних коків і
грамнегативних бактерій, картопляний та лактоагар для вияв;
лення біфідо; і лактобактерій, неселективне хромогенне середо;
вище уриселект агар для виявлення мікроорганізмів з сечоста;
тевого та травного трактів E. Coli (рожеві колонії), Enterococcus
(сині колонії), Proteus (коричневі колонії); KES;групи
(Klebsiella, Enterobacter, Serratia), канді;селект 4 агар для іден;
тифікації С. albicans, tropicalis, glabrata, krusei [11].

Після забору матеріалу ідентифікацію клінічних ізолятів
було проведено в два етапи. Перший полягав у використанні
класичних методів для визначення родової належності бак;
терій, проведення тестів на каталазу, плазмокоагулазу, OXY,
KOH тощо. На другому і третьому етапі було використано іден;
тифікаційні системи API;20 Staph, API Strep, API NE, API 32E.

Виділені та ідентифіковані штами досліджували на їхню
чутливість до сучасних антибіотиків на середовищі АГВ та
Мюллера–Хілтона диско;дифузійним методом за Кірбі–Бауер

з використанням дисків виробництва фірм BioRad та OXOID у
автоматичному режимі їх нанесення. Як тест;культури для пе;
ревірки придатності антибіотиків для досліджень використову;
вали еталонні штами бактерій: S. aureus ATCC 25923 (F;49),
E. coli ATCC 25922 (F;50), K. pneumoniae АТСС13883, С. albi�
cans. Залежно від діаметрів зон затримки росту мікроорганізмів
навколо дисків з антибіотиками штами відносили до чутливих,
помірно стійких або стійких (резистентних). При оцінюванні
активності антибіотиків користувалися критеріями виробника
дисків, а також стандартами EUCAST [12, 13].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вплив даного захворювання на загальний стан жінки та
якість її життя вивчали на основі аналізу анкет, що заповнюва;
лися при першому візиті. Установлено, що свербіж різного сту;
пеня інтенсивності турбував усіх хворих. Зокрема, 50% з них
відзначали середній ступінь, по 25% відчували значний і незнач;
ний ступінь інтенсивності. По 25% опитаних жінок зазначили на
помірний і середній ступінь вираженості відчуття печіння і по;
колювання у місці ураження, інші 50% жінок цих симптомів не
відчувала. Кількість рецидивів протягом останнього року понад
5 відзначили 50% жінок, друга половина хворих вказувала на
4–5 загострень за рік. 90% опитаних жінок підкреслили значний
та дуже значний вплив захворювання на своє щоденне життя,
40% повідомили про значне порушення загального стану. Під
час опитування на предмет можливої причини загострення 80%
жінок відзначали передменструальний період, що може бути
пов’язане з гормональними порушеннями, а 20% хворих повідо;
мили про інші фактори. Серед чоловіків – статевих партнерів
клінічних ознак кандидозу статевих органів не було виявлено в
жодному випадку. Таким чином, ХКВВ є захворюванням, яке
часто призводить до порушення загального стану жінок та має
серйозний вплив на якість їхнього щоденного життя.

Вплив гормональних порушень у жінок на рецидивний ха;
рактер перебігу ХКВВ вивчали за показниками рівнів ест;
радіолу та прогестерону в середині 2;ї фази менструального
циклу. Показники гормонального фону у жінок з ХКВВ
відповідали нормі в усіх випадках. Це свідчить, що в обстеже;
них жінок хронічний характер перебігу КВВ не був пов’язаний
з гормональними порушеннями у статевій сфері. 

Тільки у 3 жінок індекс НОМА перевищив показники нор;
ми (N до 2 одиниць), що склало 15% з 20 обстежених. Однак і в
цих випадках середній показник індексу НОМА незначно пере;
вищував норму і склав 2,29±0,15. 

Таким чином, у жінок обстежуваної групи порушення
обміну вуглеводів також не було визначальним фактором за;
гострення ХКВВ.

Згідно з отриманими результатами мікологічного
дослідження у 100% пацієнтів на першому візиті виявлено гри;
би роду Candida у великий кількості. На першому візиті у 90%
обстежуваних було виявлено С. albicans, у 10% інші види Сan;
didа (С.tropicalis, С.glabratа, С.krusei). У 25% пацієнток спос;
терігалась комбінація між різними видами кандид. Такі
комбінації були виявлені у жінок, які раніше вже неодноразово
лікувалися і отримували різні протигрибкові препарати. Також
заслуговує на увагу факт, що саме в таких пацієнток визначали;
ся комбінації грибкової мікрофлори з високопатогенними
мікроорганізмами (Кlebsiela pneumonia, Proteus, високопато;
генні та резистентні E.coli). 

Якщо при першому візиті в усіх мазках з 3 точок було вияв;
лено Candida, то при четвертому візиті з ротової порожнини та
піхви дріжджові гриби вже не виявлялися, а в 95% пацієнтів
Candida зберігалися тільки у відхіднику. Цей факт є підтверд;
женням існуючих даних про те, що саме пряма кишка є можли;
вим резервуаром грибкової інфекції. У статевих партнерів в ос;
новному виявляли С. albicans, але виявлені колонії були пооди;
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нокими, що не є клінічно значущим фактором. Отже, на фоні
переважної колонізації C. albicans організму (особливо прямої
кишки) у жінок з ХКВВ спостерігаються грибкові та грибково;
мікробні асоціації, насамперед у тих випадках, коли раніше про;
водили протигрибкове лікування.

Проведено також дослідження чутливості різних типів
Candida spp. до основних пртигрибкових препаратів. Дані пред;
ставлені в таблиці.

Згідно з отриманими результатами чутливість до ітракона;
золу зберігається на високому рівні при різних типах Candida, а
протигрибкова ефективність ітраконазолу є однією з найвищих
серед сучасних антимікотичних препаратів.

Результати мікробіологічного дослідження свідчать, що
при першому візиті у піхві у всіх пацієнток була виявлена
відсутність лакто; та біфідобактерій, що свідчить про порушен;
ня, насамперед, природніх факторів захисту і може вважатися
одним з основних маркерів дисбактеріозу та відповідно триге;
ром ХКВВ. У переважної більшості пацієнток (95%) було вияв;
лено Е.coli у всіх мазках, в 60% пацієнтів виявлені ентерококи,
протей. Це дозволяє нам стверджувати, що саме порушення
нормального біоценозу піхви у вигляді відсутності захисних
бактерій та наявності патогенної мікрофлори є причиною не;
специфічного запального процесу слизової оболонки піхви і
фактором, що провокує рецидиви кандидозу.

Клінічний перебіг захворювання після проведеного лікуван;
ня характеризувався нормалізацією стану переважної більшості
пацієнток вже на момент другого візиту; 85% пацієнток відзна;
чили на цей час відсутність попередніх скарг і покращання за;
гального стану. Клінічний ефект при огляді під час другого візи;
ту полягав у майже повній відсутності характерних виділень та
ознак запального процесу у вигляді гіперемії та набряку слизо;
вої оболонки піхви. В інших 15% пацієнток відповідна нор;
малізація зафіксована на третьому візиті. Ці факти дозволяють
підтвердити високу лікувальну ефективність ітраконазолу при
застосуванні наведеної схеми. Переносимість ітраконазолу під
час лікування була задовільною, побічних ефектів виявлено не
було, всі пацєнти завешили терапевтичний курс.

Клінічна нормалізація стану жінок з ХКВВ після лікування
поєднувалася із відповідними мікробіологічними та міко;
логічними змінами. За результатами обстеження під час друго;
го та третьго візитів ми отримали чітке зниження кількості
грибів роду Candidа, а також супутньої мікрофлори. Але на чет;
вертому візиті знову відзначали у 75% пацієнтів появу числен;
них колоній грибів, а також активацію супутньої мікрофлори,
але відсутність клінічного рецидиву.

Таким чином, ітраконазол як діюча речовина, крім чіткої
протимікробної дії, чинить також антибактеріальну, адже згідно
з даними мікробіологічних досліджень виявлено чітке зниження
кількості патогенних та умовно;патогенних мікроорганізмів.

Спостереження за пролікованими пацієнтками протягом
6 міс виявило рецидиви у 15% жінок. Таким чином, більшість

жінок (85%) після проведеного лікування відзначили довгос-
троковий клінічний ефект, що дозволяє рекомендувати Ітра-
кон в якості високоефективного засобу лікування ХКВВ.

Аналіз отриманих результатів також свідчить про не;
доцільність лікування партнера (чоловіка) від кандидозу, якщо
у нього немає чіткої клінічної картини. 

На нашу думку, призначення ітраконазолу з протирецидив;
ною метою протягом 3–6 менструальних циклів поспіль не;
доцільне, оскільки формує резистентність до препарату. При
ХКВВ основним завданням лікування, крім власне протигриб;
кового, є вплив на супутню мікрофлору, що є провокувальним
чинником патологічного процесу, а також відновлення нор;
мального біоценозу.

Із сучасної точки зору нормальну мікрофлору розглядають як
сукупність мікробіоценозів, які займають численні екологічні
ніші на шкірі та слизових оболонках. Зміна кількості того чи
іншого мікроорганізму у відповідному біотопі є сигналом до адап;
тивних або незворотних змін у відповідному ланцюжку мікроеко;
логічної системи. Особливістю нормальної мікрофлори статевих
шляхів у жінок є її різноманітний склад – протягом усього життя
до неї входять облігатні та факультативні анаеробні мікроор;
ганізми і в значно меншій кількості – аеробні та мікроаерофільні 

Надмірний ріст патогенних мікроорганізмів, пов’язаний з
утворенням протеолітичних ферментів і поліамінів, призво;
дить до порушення бар’єрної функції слизової оболонки піхви,
посилення транссудації та підвищеного злущення епітеліаль;
них клітин з наступним активним ростом грибів роду Candida.
Наявність кількох збудників посилює агресивність кожного з
учасників асоціацій. Це створює певні труднощі при побудові
тактики комплексного терапевтичного втручання. Тому, на на;
шу думку, дуже важливим є взяття повноцінних
мікробіологічних зразків з метою визначення не тільки грибко;
вої мікрофлори, але й іншої супутньої.

ВИСНОВКИ

1. У випадках хронічного кандидозного вульвовагінозу
(ХВВК) є необхідним звертати увагу на можливу супутню
мікрофлору, оскільки саме вона може виступає основним три;
гером рецидивів.

2. Ітракон (МНН – ітраконазол, Фармак) є ефективним
препаратом для лікування ХКВВ і має дуже добрий профіль
безпеки.

3. Тривалість лікування жінок з ХКВВ протягом 7 днів є до;
статньою; вживання Ітракону в 1;й день під час трьох менстру;
ацій є недоцільним, оскільки сприяє розвитку резистентності
до препарату.

4. Лікування статевих партнерів жінок з ХКВВ без
клінічної картини кандидозу, на нашу думку, є недоцільним.

5. Для запобігання рецидивам кандидозного ураження та
асоційованої з ним патогенної мікрофлори, необхідним є
відновлення біоценозів всіх біотопів організму.

Таблиця
×óòëèâ³ñòü Candida spp. äî ïðîòèãðèáêîâèõ ïðåïàðàò³â

Препарат С. albicans С. tropicalis С. glabratа С. krusei

Клотримазол + +++ +++ ++++

Амфотерицин Б ++ +++ +++ ++

Еконазол +++ ++++ ++++ ++++

Кетоконазол ++ +++ +++ ++

Міконазол +++ ++++ ++++ ++++

Ністатин ++ ++ ++ +++

Флюконазол + +++ +++ ++

Вориконазол ++ ++ +++ +++

Ітраконазол +++ ++++ ++++ ++++





114 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (91)/2014
ISSN 1992;5921

Ã È Í Å Ê Î Ë Î Ã È ß

Клинические аспекты эффективности 
и безопасности лечения больных с хроническим
кандидозом половых органов препаратом 
итраконазола (Итракон, Фармак)
Ю.В. Андрашко, И.И. Хаща, Т.И. Чечерская,
Г.Н. Коваль

Наличие 4 или более обострений в течение года расценивается как
хронический или рецидивирующий кандидозный вульвовагинит
(ХКВВ). В случаях ХКВВ необходимо обращать внимание на воз;
можную сопутствующую микрофлору, поскольку именно она мо;
жет выступать основным триггером рецидивов. Итраконазол (Ит;
ракон, Фармак) является эффективным препаратом для лечения
ХКВВ и имеет хороший профиль безопасности.
Ключевые слова: хронический кандидозній вульвовагинит, Итра�
кон, итраконазол, Candida.

Clinical aspects of efficacy and safety 
of treatment patients with chronic 
genital candidiasis 
with Itraconazole (Itrakon, Pharmak)
Y. Andrashko, I. Khashcha, T. Checherska, 
G. Koval

The presence of 4 or more exacerbations during the year is considered
as chronic or recurrent candidiasis. In this diagnosis is necessary to pay
attention to the possible association microflora, because it can be the
main trigger of relapse. Itraconazole (Itrakon, Pharmac) is an effective
treatment for chronic candidiasis and has a good safety profile.

Key words: chronic vulvovaginal candidiasis, Іtrakon, itraconazole,
Candida.
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