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На основании обследования и лечения 100 пациенток с хроническим рецидивирующим вульвовагинальным 
кандидозом (ХРВВК) и 50 пациенток с сочетанием ХРВВК и кандидозного дисбиоза кишечника (КДК) 
проанализированы особенности клинических проявлений заболевания, видовой состав и чувствительность культур 
грибов рода Сandida, выделенных из влагалища и кишечника, к антимикотикам, а также результаты терапии, 
предложенной на основании вышеуказанных исследований. 
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 Хронический рецидивирующий вульвовагинальный 

кандидоз (ХРВВК) является важной проблемой совре-

менной медицины. Частота встречаемости заболева-

ния, по данным разных авторов, составляет от 5 до 

20% [1, 2]. 

Актуальность проблемы ХРВВК объясняется ча-

стым рецидивированием воспалительного процесса, 

развитием осложнений, формированием устойчи-

вости грибов рода Сandida к антимикотическим пре-

паратам. Кроме того, хроническое рецидивирующее 

течение вульвовагинального кандиоза (ВВК) нередко 

осложняет течение беременности и может привести к 

раннему излитию околоплодных вод, преждевремен-

ным родам, развитию кандидозной инфекции у ново-

рожденного, развитию восходящей инфекции мочепо-

лового тракта у матери [3].

Хроническому рецидивирующему течению ВВК 

могут способствовать многочисленные факторы, та-

кие как: эндокринопатии (сахарный диабет, гипофунк-

ция щитовидной железы), беременность, длительный 

бесконтрольный прием антибактериальных препа-

ратов широкого спектра действия, ВИЧ-инфекция и 

прием иммунодепрессантов, прием оральных контра-

цептивов и использование внутриматочных спиралей, 

частые спринцевания, ношение тесного синтетическо-

го белья и использование прокладок на каждый день 

[3—8]. Как правило, ХРВВК развивается при сочета-

нии нескольких факторов. 

Согласно одной из патогенетических гипотез, ре-

цидивированию ВВК может способствовать наличие 

грибов рода Candida в кишечнике [1, 9, 10]. В отече-

ственной и зарубежной литературе вопросы сочетан-

ного кандидозного поражения влагалища и кишечника 

освещены недостаточно полно, в связи с чем мы по-

ставили перед собой цель проанализировать взаимос-

вязь кандидоза влагалища и кандидозного дисбиоза 

кишечника (КДК), установить клинические особенно-

сти указанной сочетанной патологии, изучить видовой 

состав и чувствительность грибов рода Candida, выде-

ленных из влагалища и кишечника, к антимикотикам 

и на основании этих исследований определить пути 

рационального подхода к терапии таких пациенток.

Материал и методы
Настоящее исследование проводилось на базе 

Центра урогенитальных инфекций ГБОУ ВПО «Ир-

кутский государственный медицинский университет» 

(ИГМУ) Минздрава России с соблюдением требований 

Хельсинской декларации Всемирной медицинской ас-

социации по биомедицинским технологиям, рассмо-

трено и одобрено Этическим комитетом ГБОУ ВПО 

ИГМУ МЗ РФ 24.12.2012. Получены добровольные 

информационные согласия пациенток на проведение 

обследования и лечения.

Под наблюдением находились 150 женщин репро-

дуктивного возраста, у которых был диагностирован 

ХРВВК с частотой рецидивов 4 раза и более в год. 

Возраст женщин составил от 16 до 50 лет, основной 

возрастной группой были пациентки (п = 114) от 20 до 

40 лет (средний возраст 30,5 ± 3,5 года).

В исследования не включались беременные, паци-

ентки с другими урогенитальными инфекциями, ВИЧ-

инфицированные, пациентки, получающие иммуноте-

рапию, женщины с тяжелой соматической патологией.

Все женщины были осмотрены в период обостре-

ния заболевания. 

При сборе анамнеза учитывались жалобы пациен-

ток со стороны мочеполовой системы, а также детали-

зировались жалобы со стороны кишечника.

Материал для лабораторного исследования заби-

рали из заднебокового свода влагалища, а также ис-

следовали кал.

Культуру грибов получали методом посева на среду 

Сабуро (производство Россия, г. Оболенск), вид гри-

бов идентифицировали с помощью хромогенных сред 

HiMedia (Индия), антимикотическую чувствительность 

определяли дискодиффузионным методом к шести 

препаратам — нистатину, клотримазолу, флуконазолу, 

амфотерицину, итраконазолу, кетоконазолу. 

Минимальную концентрацию препарата, ингиби-

рующую рост грибов рода Candida spp., определя-

ли методом серийных разведений в плотных пита-

тельных средах согласно Методическим указаниям 

«Определение чувствительности микроорганизмов 

к антибактериальным препаратам» [11]. Указанное ис-

следование проводилось в отношении двух антимико-

тиков-макролидов: натамицина и нистатина, которые 

выделяли из вагинальных суппозиториев, используя 

метод последовательной исчерпывающей экстракции 

активных веществ органическими растворителями из 

водного раствора. В дальнейшем в исследовании ис-

пользовались растворы для нистатина и натамицина 

в разведении 1:8, что соответствует количеству дей-

ствующего вещества одной свечи. Начальная концен-

трация действующих веществ составила: 125 мг/мл 

для нистатина, 100 мг/мл для натамицина [12—14]. 

После этого готовили двойные серийные разведения 

препарата от 1:10 000 до 1: 320 000, затем вносили по 

1 мл каждого разведения в чашки Петри, содержащие 

по 4 мл среды Сабуро. Концентрация действующих 

веществ в разведениях представлена в табл. 1.

Процедуру проводили одной петлей с перенесени-

ем препарата от меньшей концентрации к большей, 

чашки оставляли до застывания агара. Затем агар 

засевали исследуемой культурой и инкубировали 

при температуре 37 °С в течение 48 ч, после чего 

определяли минимальную концентрацию препарата, 

ингибирующую рост культур, по отсутствию роста на 

чашках.

Все пациентки были разделены на две группы:

 группа 1, основная, с сочетанием ХРВВК и канди-

дозного дисбиоза кишечника (ХРВВК + КДК) — 
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50 женщин, у которых грибы рода Candida были 

выявлены в высоких титрах (  104 КОЕ/мл) из вла-

галища и кишечника;

 группа 2, сравнения (ХРВВК) — 100 женщин, у ко-

торых грибы рода Candida были выявлены в вы-

соких титрах (  104 КОЕ/мл) только из влагалища, 

титр грибов рода Candida в кишечнике соответ-

ствовал нормальным значениям — 104 КОЕ/мл 

и ниже. 

Результаты исследования чувствительности Can-

dida spp. к антимикотикам легли в основу разработки 

рационального лечения женщин с ХРВВК.

Для купирования обострения ХРВВК у пациенток 

обеих групп использовали антимикотик полиенового 

ряда — натамицин в форме вагинальных свечей по 

100 мг (1 свеча) 1 раз в день в течение 6 дней. 

Для лечения КДК у пациенток 1-й группы одновре-

менно назначали натамицин в кишечно-растворимых 

таблетках по 100 мг (1 таблетка) 4 раза в день реr os 

в течение 10 дней.

После окончания лечения по поводу обострения 

ХРВВК начинали курс поддерживающей терапии, ко-

торый продолжался 6 мес. 

Пациентки 1-й группы и 50 пациенток 2-й груп-

пы (подгруппа 2а) получали натамицин в форме ва-

гинальных свечей по 100 мг 1 раз в сутки в течение 

3 дней перед ожидаемым обострением ежемесячно. 

Также во 2-й группе 25 пациенток получали флу-

коназол по 150 мг перорально 1 раз в неделю (под-

группа 2б).

25 пациенток — клотримазол в форме вагиналь-

ной таблетки по 500 мг 1 раз в неделю (подгруппа 2в).

Статистическая обработка полученных резуль-

татов исследования проводилась с использованием 

пакета прикладных компьютерных программ Primer 

of Biostatistics [15]. Различия сравниваемых пока-

зателей считали значимыми при р < 0,05. Оценка 

статистической достоверной значимости различий 

клинически сравниваемых групп была проведена с 

использованием непараметрического U-критерия 

Манна — Уитни, различия между показателями счи-

тали значимыми при р < 0,05; Z-критерия, различия 

сравниваемых показателей считали значимыми при 

р < 0,05. На основании таблиц сопряженности были 

определены частоты (в %) для качественных показа-

телей.

Результаты и обсуждение
Со стороны мочеполового тракта у большинства 

пациенток 1-й группы имелись застойная гипере-

мия наружных половых органов, умеренная или вы-

раженная инфильтрация, множественные трещины 

в области наружных половых органов. Воспаление 

сопровождалось умеренным зудом и жжением. У па-

циенток 2-й группы чаще отмечались яркая отечная 

гиперемия, экскориации, «крошковатый» налет, со-

провождавшиеся интенсивным зудом и жжением 

(табл. 2).

Анамнестические данные пациенток о состоянии 

желудочно-кишечного тракта приведены в табл. 3.

В клиническом отношении обращает на себя вни-

мание состояние мочеполового тракта у женщин 

с сочетанием ХРВВК и КДК во время рецидива за-

болевания: оно не характеризовалось выраженным 

островоспалительным компонентом в отличие от груп-

пы сравнения. У большинства пациенток превалиро-

вали инфильтрация, застойная гиперемия слизистой 

влагалища, трещины, кремообразные выделения, 

зуд и жжение были выражены умеренно. Кроме того, 

резко и достоверно отличались от группы сравнения 

количество и интенсивность субъективных и объек-

тивных симптомов со стороны кишечника: у 32% па-

циенток — снижение аппетита, у 68% — абдоминаль-

ный дискомфорт и метеоризм, у 74% — выраженная 

флатуленция. Ни у одной пациентки указанной груп-

пы не отмечалось наличия нормального стула: у 52% 

женщин он характеризовался изменением консистен-

ции и учащением до 3 раз в день, 48% предъявляли 

жалобы на регулярные запоры длительностью от 2 

до 5 дней. Несомненно, сбор анамнеза у пациенток 

с ХРВВК относительно состояния желудочно-кишеч-

ного тракта может дать основание практикующему 

врачу заподозрить соответствующую патологию и це-

ленаправленно планировать обследование и дальней-

шее рациональное лечение. 

При культуральном исследовании из влагалища 

женщин 1-й группы были выделены: C. albicans — у 38 

(76%) пациенток, C. krusei — у 10 (20%), C. glabrata — 

у 2 (10%). Из кишечника у женщин 1-й группы были 

выделены: C. albicans — у 35 (70%), C. krusei — у 11 

(22%), C. glabrata — у 3 (6%), С. tropicalis — у 1 (2%). 

При этом у 43 (86%) женщин 1-й группы культуры 

грибов, выделенные из влагалища и кишечника, бы-

Таблица 1 Концентрация нистатина и натамицина (в мг/мл)в серийных разведениях

Препарат
Разведение

1 2 3 4 5 6

Нистатин 125,00 62,50 31,25 15,63 7,81 3,90

Натамицин 100,00 50,00 25,00 12,50 6,25 3,13
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Таблица 2 Объективные симптомы у женщин с ХРВВК

Клинические симптомы

ХРВВК + КДК 
n = 50

ХРВВК 
n = 100

абс. % абс. %

Изменения со стороны наружных половых органов:
застойная гиперемия + умеренная инфильтрация + трещины + «кремообразный» 
налет

22 44 18 18*

яркая отечная гиперемия + экскориации + «крошковатый» налет 5 10 43 43*

умеренная гиперемия + единичные экскориации 20 40 32 32

Субъективные признаки:
зуд: 

отсутствует
умеренный
интенсивный

4
35
11

8
70
22

2
41
57

2
41*
57

жжение: 
отсутствует
умеренное
интенсивное

21
19
10

42
38
20

5
57
38

5
57*
38*

Примечание. * — значение для критерия Манна — Уитни (достоверность различий при сравнении групп между собой р < 0,05).

Таблица 3 Изменения, выявленные со стороны кишечника у женщин с ХРВВК

Изменения
ХРВВК+КДК 

n = 50
ХРВВК 
n = 100

абс. % абс. %

Аппетит: 
нормальный
сниженный

34
16

68
32

97
3

97
3*

Флатуленция 37 74 51 51*

Абдоминальный дискомфорт, метеоризм 34 68 47 47*

Характер стула:
оформленный 1 раз в сутки
запоры от 2 до 5 дней
кашицеобразный 2—3 раза в сутки

—
24
26

—
48
52

69
28
3

69*
28*
3*

Примечание. * — z2-критерий (достоверность различий при сравнении групп между собой р  0,05).

ли идентичны: C. albicans — у 33 (66%) пациенток, 

C. krusei — у 8 (16%), C. glabratа — у 2 (4%). 

У трех пациенток установлено сочетание 

C. albicans (влагалище) + C. krusei (кишечник), 

у двух — C. krusei (влагалище) + C. albicans (кишеч-

ник), у одной — C. albicans (влагалище) + С. tropicalis 

(кишечник), у одной — C. albicans (влагалище) + 

C. glabratа (кишечник).

Исследование чувствительности к антимикотикам 

культур Candida spp., выделенных у пациенток 1-й 

группы из влагалища, показало, что 100% культур 

C. albicans были чувствительны к нистатину, 68,4% — 

к флуконазолу, 65,8% — к клотримазолу и итракона-

золу, 60,5% — к кетоконазолу, 47,4% — к амфотери-

цину В. 

Исследование чувствительности к антимикотикам 

культур Candida spp., выделенных у пациенток 1-й 

группы из кишечника, показало, что 100% культур 

C. albicans были чувствительны к нистатину, 68,6% — 

к клотримазолу, 65,7% — к итраконазолу, 62,9% — 

к флуконазолу, 60% — к кетоконазолу, 48,6% — к ам-

фотерицину (рис. 1). 

Все 10 культур C. krusei, выделенных из влагалища 

у женщин 1-й группы, были чувствительны к нистатину 
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и резистентны к флуконазолу. 7 культур C. krusei бы-

ли чувствительны к клотримазолу, 5 — к кетоконазо-

лу, 4 — к итраконазолу, 2 — к амфотерицину В. Одна 

культура C. glabrata была резистентна к флуконазолу, 

вторая — к флуконазолу, клотримазолу и афотерици-

ну В (рис. 2).

Одиннадцать культур C. krusei, выделенных из ки-

шечника у пациенток 1-й группы, были чувствительны 

к нистатину и резистентны к флуконазолу, 6 культур 

были чувствительны к клотримазолу, 3 — к итракона-

золу, 5 — к кетоконазолу (см. рис. 2). 

Культура С. tropicalis была чувствительна к ни-

статину, клотримазолу, кетоконазолу. Одна культура 

C. glabrata была резистентна к флуконазолу и кетоко-

назолу, вторая — к флуконазолу, кетоконазолу, кло-

тримазолу, третья — флуконазолу, кетоконазолу, ам-

фотерицину В.

Анализ данных, приведенных на рис. 1 и 2, дает ос-

нование утверждать, что чувствительность грибов Can-

dida — как С.albicans, так и C.non-albicans, выделенных 

из двух локусов — влагалища и кишечника, практиче-

ски одинакова, что дает возможность практическому 

врачу назначать при необходимости для санации обоих 

локусов один противогрибковый препарат.

Культуры грибов, выделенные из влагали-

ща женщин 2-й группы, были представлены: 

Рис. 1. Чувствительность культур С. albicans, выделенных из влагалища и кишечника, к антимикотикам 
(дискодиффузионный метод)
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Рис. 2. Чувствительность культур Ñ. krusei, выделенных из влагалища и кишечника, к антимикотикам 
(дискодиффузионный метод)
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C. albicans — у 82 (82%) из 100 пациенток, C. krusei — 

у 7 (7%), C. glabrata — у 11 (11%). В табл. 4 приведе-

ны результаты изучения чувствительности грибов 

Сandida spp., выделенных из влагалища у пациенток 

2-й группы.

Согласно результатам наших исследований, все 

культуры грибов Сandida spp., выделенных от женщин 

с ХРВВК обеих групп, обладали наиболее высокой 

чувствительностью к антибиотику полиенового ря-

да — нистатину. 

В настоящее время в нашем арсенале есть еще 

один препарат полиенового ряда — натамицин, кото-

рый, согласно Федеральным рекомендациям Россий-

ского общества дерматовенерологов 2013 г., рекомен-

дован для лечения ВВК. 

В результате сравнительного анализа минималь-

ных концентраций нистатина и натамицина, ингибиру-

ющих рост грибов Candida (табл. 5—7), мы установи-

ли, что большинство культур Candida spp., выделен-

ных из влагалища (65%) и кишечника (80%), обладает 

наибольшей чувствительностью к наиболее низким 

концентрациям натамицина и 94 и 94%, соответствен-

но, — к высоким концентрациям нистатина.

Результаты микробиологических исследований 

позволили нам выбрать в качестве этиотропного пре-

парата натамицин как для лечения рецидивов ХРВВК, 

так и для долгосрочной поддерживающей терапии. 

После курса терапии рецидива ХРВВК клиниче-

ское выздоровление наступило у всех (100%) паци-

енток обеих групп. Культуральное исследование про-

Таблица 4
Чувствительность грибов Candida spp., выделенных из влагалища женщин 2-й группы, к антимико-
тикам (абс./%)

Candida spp. Нистатин Флуконазол Клотримазол Итраконазол Кетоконазол Амфотерицин

C. albicans 82/100 54/65,9 63/76,8 51/62,2 49/59,8 47/57,3

C. krusei 7/100 0 6/85,7 2/28,6 2/28,6 6/85,7

C. glabrata 11/100 0 9/81,8 4/36,7 4/36,7 4/36,7

Таблица 5
Минимальная концентрация нистатина (нис.) и натамицина (нат.), ингибирующая рост грибов рода 
Candida spp., выделенных из влагалища женщин 1-й группы

Культура Candida spp. 
(количество культур)

Разведение препарата, мг/мл 

1 2 3 4 5 6

нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат.

С. albicans (38) 22 — 13 — 1 6 2 16 1 14 — 2

C. krusei (10) 10 — — — — 5 — 3 — 1 — 1

C. glabrata (2) 1 — 1 — — 1 — 1 — — — —

Таблица 6
Минимальная концентрация нистатина (нис.) и натамицина (нат.), ингибирующая рост грибов рода 
Candida spp., выделенных из кишечника женщин 1-й группы

Культура Candida spp. 
(количество культур)

Разведение препарата, мг/мл

1 2 3 4 5 6

нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат.

С. albicans (35) 23 — 9 — 1 8 2 18 — 8 — 1

C. krusei (11) 9 — 2 — — 6 — 5 — — — —

C. glabrata (3) 1 — 2 — — 1 — 2 — — — —

C. tropicalis (1) — — 1 — — — — — — 1 — —
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водилось через 10 дней после окончания терапии. По 

его результатам у 86% пациенток рост грибов во вла-

галище отсутствовал, у 24% женщин титр грибов рода 

Candida из влагалища составил менее 103 КОЕ/мл. По 

результатам культурального исследования материала 

из кишечника пациенток 1-й группы, получавших по-

мимо влагалищных свечей натамицина еще и перо-

рально кишечно-растворимые таблетки натамицина, 

роста грибов не было у 100% пациенток.

После курса поддерживающей терапии натамици-

ном рецидив ХРВВК развился у 1 женщины 1-й группы 

и у 1 женщины 2а подгруппы, что было обусловлено 

несоблюдением режима введения препарата. Эффек-

тивность поддерживающей терапии натамицином со-

ставила 98%. 

После курса поддерживающей терапии у 6 пациен-

ток, получавших флуконазол перорально, и 5 пациен-

ток, получавших клотримазол интравагинально, раз-

вилась клиническая картина рецидива ХРВВК, а титр 

грибов во влагалище составил  104 КОЕ/мл. Лечение 

натамицином по сравнению с лечением флуконазо-

лом (р = 0,008) и клотримазолом (р = 0,024) оказалось 

более эффективным (табл. 8).

Таким образом, при сочетанном кандидозном по-

ражении влагалища и кишечника у женщин с ХРВВК 

в микробиоте обоих локусов превалируют грибы 

C. albicans, соответственно: 76% — во влагалище, 

70% — в кишечнике, на долю видов C. non-albicans 

Таблица 7
Минимальная концентрация нистатина (нис.) и натамицина (нат.), ингибирующая рост грибов рода 
Candida spp., выделенных из влагалища женщин 2-й группы

Культура Candida spp. 
(количество культур)

Разведение препарата, мг/мл

1 2 3 4 5 6

нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат. нис. нат.

С. albicans (82) 37 — 40 — 5 4 — 41 — 22 — 15

C. krusei (7) 6 — 1 — — 2 — 3 — 2 — —

C. glabrata (11) 8 — 3 — — 1 — 8 — 2 — —

приходится: во влагалище — 24%, в кишечнике — 

30%. У 86% пациенток культуры грибов рода Candida, 

выделенные из влагалища и кишечника, были иден-

тичны. 

По нашему мнению, при сборе анамнеза врач 

практической медицины должен детализировать воз-

можные изменения у пациентки с ХРВВК со стороны 

кишечника. Полученные данные могут значительно 

облегчить патогенетическую диагностику, а, следова-

тельно, и оптимизировать подход к лечению рецидива 

ХРВВК.

Наши микробиологические исследования показа-

ли наиболее высокую чувствительность грибов рода 

Candida (albicans и non-albicans) к натамицину, что по-

служило основанием для назначения этого препарата 

для лечения рецидива ХРВВК у пациенток не только 

с поражением мочеполового тракта (интравагиналь-

но), но и с сочетанием кандидоза влагалища с КДК 

(интравагинально и перорально), а также для поддер-

живающей шестимесячной терапии ХРВВК (интрава-

гинально). 

Эффективность предложенного нами подхода к ле-

чению женщин с ХРВВК в сочетании с КДК составила: 

после основного курса терапии — 100%, после поддер-

живающего курса терапии — 98%. Предложенный под-

ход к лечению пациенток с ХРВВК в сочетании с КДК 

может быть рекомендован для применения в практике 

дерматовенеролога и акушера-гинеколога. 

Таблица 8 Эффективность поддерживающей терапии при ХРВВК у женщин

1-я группа 
натамицин

(n = 50)

2а подгруппа 
натамицин 

(n = 50)

2б подгруппа 
флуконазол 

(n = 25)

2в подгруппа 
клотримазол 

(n = 25)

ð 1,  
2а — 2б

ð 1,  
2а — 2в

Доля  
излеченности 0,98 0,98 0,76 0,8 0,008 0,024
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