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Введение 
 
У ВИЧ-инфицированных встречаются три клинических формы кандидоза кожи и 
слизистых: кандидозный стоматит (кандидоз рта и глотки), кандидозный эзофагит 
(кандидоз пищевода) и кандидозный вульвовагинит (кандидоз вульвы и 
влагалища). Кандидозный стоматит входит в число первых клинических 
проявлений ВИЧ-инфекции [1, 2]; им страдает большинство больных СПИДом, не 
получающих лечения. Кандидозный стоматит развивается за месяцы или за годы до 
других, более тяжелых, оппортунистических инфекций и служит как 
диагностическим критерием ВИЧ-инфекции, так и показателем ее 
прогрессирования [3–5]. Тяжелое течение для кандидозного стоматита 
нехарактерно, однако эта инфекция нередко затрудняет прием пищи и 
лекарственных средств; кроме того, она может распространиться на пищевод [6]. 
Кандидозный эзофагит остается одной из самых частых оппортунистических 
инфекций в странах, где все ВИЧ-инфицированные получают комбинированную 
антиретровирусную терапию (АРТ) [7]. От кандидозного вульвовагинита страдают 
многие ВИЧ-инфицированные женщины, хотя причинно-следственная связь между 
ВИЧ-инфекцией и кандидозным вульвовагинитом все еще не доказана [8]. 
Кандидоз кожи и слизистых особенно широко распространен в странах с 
ограниченными ресурсами [9, 10]. Заболеваемость диссеминированным и глубоким 
кандидозом, а также инфекциями, вызываемыми родственными дрожжевыми 
грибами, остается на удивление низкой, несмотря на высокую частоту кандидоза 
слизистых. 
 
 
Микробиология и эпидемиология 
 
Дрожжевые грибы — это одноклеточные организмы, которые размножаются 
почкованием. Их различают между собой по форме и размерам клеток, наличию 
или отсутствию капсулы, механизму деления клеток, способности образовывать 
истинный мицелий или псевдомицелий, наличию или отсутствию полового 
спороношения, а также по биохимическим свойствам (утилизируемым субстратам 
и образуемым продуктам метаболизма). Самый частый возбудитель всех 
клинических форм кандидоза кожи и слизистых — Candida albicans. К более 
редким возбудителям относятся Candida glabrata, Candida parapsilosis, Candida 
tropicalis, Candida krusei и некоторые другие виды. Примерно 15% случаев 
кандидоза, возбудителем которого ранее считался Candida albicans, на самом деле 
обусловлены Candida dubliniensis — видом, обладающим схожими 
фенотипическими признаками [11–14]. 
 
Грибы рода Candida являются представителями нормальной микрофлоры 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) человека. Их обнаруживают в полости рта у 
трети здоровых людей и у двух третей больных с поздними стадиями ВИЧ-
инфекции [15, 16]. Обсеменение слизистой рта штаммами, устойчивыми к 
противогрибковым средствам, чаще наблюдается при поздних стадиях ВИЧ-
инфекции (число лимфоцитов CD4 менее 50 мкл–1) [16]. Обсеменение влагалища 
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Candida spp. у инфицированных ВИЧ женщин встречается чаще, чем у не 
инфицированных, однако от числа лимфоцитов CD4 вероятность обсеменения не 
зависит [17]. Возбудителем кандидоза в большинстве случаев становится 
собственная микрофлора больного; передача возбудителя от человека к человеку 
возможна, но наблюдается редко [18]. 
 
Штаммы Candida spp., выделяемые от больных с ВИЧ-инфекцией, ничем не 
отличаются от штаммов, выделяемых от больных с другими иммунодефицитами 
[19]. У ВИЧ-инфицированных чаще обнаруживается Candida dubliniensis, однако 
кандидоз, вызываемый этим возбудителем, по клинической картине неотличим от 
инфекции, вызываемой Candida albicans [11–13]. Штаммы, выделяемые от не 
инфицированных и инфицированных ВИЧ больных, по вирулентности между 
собой не различаются. Рецидивы кандидоза могут быть вызваны тем же штаммом 
возбудителя, что и первичная инфекция, другим штаммом того же вида или другим 
видом Candida [20–23]. Низкое число лимфоцитов CD4 и противогрибковая 
терапия повышают вероятность того, что рецидив будет вызван другим штаммом 
или другим видом гриба [19]. 
 
Кандидозный стоматит и кандидозный вульвовагинит — самые частые 
клинические формы кандидоза кожи и слизистых. Кандидозный стоматит 
развивается у 90% больных с поздними стадиями ВИЧ-инфекции, не получающих 
лечения; у 50–60% наблюдаются частые рецидивы инфекции (у 60% — как 
минимум один рецидив в год) [16, 21, 24–32]. Кандидозный эзофагит встречается 
реже (у 10–20% больных), однако он занимает первое место по частоте среди всех 
эзофагитов [33–35]. Кандидозный вульвовагинит поражает 27–60% женщин, 
приближаясь по распространенности к кандидозному стоматиту [36–38]. Однако 
заболеваемость кандидозным вульвовагинитом среди инфицированных и не 
инфицированных ВИЧ женщин, по-видимому, одинакова [8]. Кандидозный 
вульвовагинит переносят хотя бы однажды 75% всех женщин детородного 
возраста, у 40% женщин возникает хотя бы один рецидив. Частые рецидивы 
(четыре и более на протяжении 12 месяцев) наблюдаются менее чем у 5% женщин. 
 
Внедрение в клиническую практику комбинированной АРТ значительно снизило 
заболеваемость многими оппортунистическими инфекциями (в частности, 
пневмоцистной пневмонией и цитомегаловирусной инфекцией) [39–41]. В 
развитых странах резко снизилась и заболеваемость кандидозом кожи и слизистых. 
Так, среди пациентов, получающих ингибиторы протеазы, частота 
рецидивирующего кандидозного стоматита составляет всего 7%, тогда как среди 
ВИЧ-инфицированных, не принимающих эти препараты, она намного выше — 36% 
[42]. Сообщалось, что в течение года АРТ приводит к снижению заболеваемости 
кандидозным стоматитом с 30 до 4% [43]. Более широкое применение 
противогрибковых средств с целью вторичной профилактики тоже способно 
уменьшить распространенность кандидоза кожи и слизистых. 
 
Развитию кандидоза кожи и слизистых способствуют многие факторы [44]. 
Первостепенное значение имеет иммунодефицит [45]. Помимо него, на риск 
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кандидоза влияют секреция экзокринными железами эритроцитарных антигенов (в 
частности, антигенов системы Льюис), скорость секреции слюны, целостность 
эпителиального барьера, бактерицидные свойства слюны, состав нормальной 
микрофлоры и состояние местного иммунитета слизистых [27, 46]. В нескольких 
исследованиях показано, что при ВИЧ-инфекции нарушаются многие защитные 
механизмы, препятствующие развитию кандидоза [27, 29, 30]. Частота 
обсеменения Candida spp. и заболеваемость кандидозом кожи и слизистых 
повышены у больных с высокими концентрациями РНК ВИЧ-1 в плазме [42, 47]. 
Отметим, что риск кандидозного вульвовагинита почти не зависит от глубины 
иммунодефицита. В популяционном исследовании с участием 833 ВИЧ-
инфицированных женщин и 427 женщин, не инфицированных ВИЧ, 
заболеваемость кандидозным вульвовагинитом составила 9% в год в обеих группах 
[38]. 
 
 
Клиническая картина 
 
Симптомы кандидозного стоматита включают боль и жжение во рту, извращение 
вкуса, затруднение приема жидкой и твердой пищи. У многих больных 
симптоматика отсутствует. Чаще всего встречается псевдомембранозный кандидоз, 
или молочница (белый налет на слизистой щек, десен или языка). Более редкие 
варианты кандидозного стоматита — острый атрофический кандидоз (красные 
пятна на слизистой), хронический гиперпластический кандидоз (кандидозная 
лейкоплакия, которую не следует путать с волосатой лейкоплакией рта, описанной 
в главе «Поражение полости рта») и кандидозный хейлит, или заеда (воспаление и 
трещины в углах рта). 
 
Кандидозный эзофагит обычно развивается на фоне кандидозного стоматита. 
Типичные симптомы — дисфагия и боль при глотании. Почти у 40% больных 
кандидозным стоматитом распространение инфекции на пищевод не 
сопровождается симптоматикой эзофагита [6]. У некоторых больных кандидозный 
эзофагит развивается без предшествующего кандидозного стоматита. 
 
Кандидозный вульвовагинит проявляется сильным зудом вульвы, творожистыми 
выделениями разной консистенции, гиперемией и белым налетом на стенках 
влагалища, болью при половом акте, болезненностью при мочеиспускании (при 
попадании мочи на вульву), отеком половых губ, пустулезными высыпаниями на 
вульве и окружающей коже. Шейка матки обычно не изменена. Как правило, 
симптоматика нарастает в течение недели, предшествующей менструации, а после 
ее начала ослабевает. К факторам риска кандидозного вульвовагинита относятся 
беременность, пероральные контрацептивы с высоким содержанием эстрогенов, 
декомпенсированный сахарный диабет, ношение тесной одежды, 
антибиотикотерапия, некоторые пищевые продукты, обсеменение грибами 
слизистой ЖКТ и заболевания, передающиеся половым путем. В силу каких 
причин повышается риск рецидивов кандидозного вульвовагинита, неизвестно 
[48]. Вопрос о возможности передачи инфекции от женщине к женщине остается 
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открытым. У мужчин — половых партнеров больных женщин могут появиться 
преходящие высыпания, покраснение, зуд и жжение полового члена. Симптомы 
возникают через несколько минут или часов после полового акта без защитных 
средств. Иногда встречается кандидозный баланит. 
 
 
Диагностика 
 
Диагноз кандидозного стоматита обычно ставят по характерной клинической 
картине; выделение возбудителя при посеве не требуется. Из полости рта часто 
высеваются различные виды Candida, но это бывает как при инфекции, так и при 
обсеменении [24]. Для подтверждения диагноза кандидозного стоматита можно 
прибегнуть к микроскопии препарата, обработанного 10% гидроксидом калия: в 
соскобах с очага поражения видны нити псевдомицелия и почкующиеся клетки 
гриба. Внешнего вида очагов поражения вкупе с обнаружением дрожжевых грибов 
при микроскопии достаточно для постановки окончательного диагноза. 
Микроскопия препарата, обработанного 10% гидроксидом калия, не является 
обязательным диагностическим исследованием. Для предположительного диагноза 
кандидозного стоматита достаточного характерной клинической картины и 
эффективности пробного лечения противогрибковыми средствами. Посев обычно 
требуется только тогда, когда противогрибковая терапия оказывается 
неэффективной. В этом случае заболевание может быть вызвано штаммами с 
первичной устойчивостью к противогрибковым средствам или такими 
возбудителями (например, Candida krusei и Candida glabrata), которые обладают 
нечувствительностью к некоторым азолам, что можно выяснить только с помощью 
посева. Многие микробиологические лаборатории прежде всего проводят тест на 
формирование ростковых трубочек и выдают результат исследования в виде 
«Candida albicans или не Candida albicans». Для того чтобы установить видовую 
принадлежность гриба, в такую лабораторию нужно сделать специальный запрос. 
Биопсия очагов поражения редко дает полезную информацию и при кандидозном 
стоматите не показана. 
 
Предположительный диагноз кандидозного эзофагита ставят при возникновении на 
фоне кандидозного стоматита дисфагии или боли при глотании. Подтвердить 
диагноз можно с помощью рентгеноконтрастного исследования пищевода (с 
глотком бариевой взвеси) или эзофагоскопии. Эти исследования требуются не 
всегда: к ним прибегают в том случае, если под действием противогрибковой 
терапии у пациента не наступает улучшение [35]. Если же у ВИЧ-
инфицированного больного очаги кандидозного стоматита рассосались, а 
симптоматика эзофагита сохраняется, проводят эзофагоскопию для исключения 
других причин поражения пищевода (в частности, цитомегаловирусного, 
герпетического и афтозного эзофагита). Диагноз кандидозного эзофагита 
подтверждают путем биопсии очага поражения: при гистологическом 
исследовании полученного материала должны быть обнаружены дрожжевые 
грибы. Всем пациентам, которым потребовалась эзофагоскопия, показан и посев 
биопсийного материала для выявления штаммов возбудителя, устойчивых к 
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противогрибковым средствам. Рентгеноконтрастное исследование пищевода 
позволяет выявить эзофагит, но не установить его причину, поэтому ВИЧ-
инфицированным пациентам это исследование проводят редко. 
 
Диагноз кандидозного вульвовагинита ставят на основании характерной 
клинической картины и обнаружения дрожжевых грибов в выделениях из 
влагалища при микроскопическом исследовании. Микроскопия препарата, 
обработанного 10% гидроксидом калия, необходима не только для подтверждения 
диагноза кандидозного вульвовагинита, но и для дифференциальной диагностики с 
другими вульвовагинитами (в частности, с трихомонадным). Если 
микроскопическое исследование выделений из влагалища дало отрицательный 
результат, посев обычно не требуется, поскольку Candida spp. входят в состав 
нормальной микрофлоры влагалища. Посев показан только в тех случаях, когда 
противогрибковая терапия оказывается неэффективной. 
 
В определении чувствительности выделенных штаммов к противогрибковым 
средствам за последние годы достигнуты определенные успехи, но эта область 
медицины все еще оставляет желать лучшего. В 2002 году Национальный комитет 
по клиническим лабораторным стандартам (NCCLS) опубликовал перечень 
стандартизированных методов и критерии устойчивости Candida spp. in vitro к 
некоторым препаратам (таблица 1) [49, 50]. Чаще всего применяется метод 
последовательных разведений в жидкой питательной среде с использованием 
пробирок или микропланшетов. Разрабатываются и другие методы, основанные, в 
частности, на диффузии в агаре или проточной цитофлюориметрии [51]. 
Определение чувствительности возбудителя с единственной целью выбрать 
противогрибковый препарат не следует проводить всем больным подряд, 
поскольку клинические данные слабо коррелируют с результатами исследований in 
vitro. Опубликованные данные показывают, что устойчивость Candida spp. in vitro к 
противогрибковым средствам довольно широко распространена [16, 52–64]. 
Частота обнаружения устойчивых штаммов от работы к работе колеблется в 
широких пределах. Например, к флуконазолу устойчивы от 5 до 56% выделяемых 
штаммов. Устойчивость к кетоконазолу и итраконазолу встречается реже, ее 
частота колеблется от 0 до 25% [58–60]. Сообщалось и о редких случаях 
устойчивости возбудителя к амфотерицину B [64]. Выявлены также штаммы, 
устойчивые к новым противогрибковым средствам, в том числе к эхинокандинам и 
триазолам (вориконазолу, позаконазолу) [65, 66]. Столь сильные различия в 
оценках объясняются тем, что на частоту обнаружения устойчивых штаммов 
влияют глубина иммунодефицита, предшествующая противогрибковая терапия, 
характер исследования (проспективное или одномоментное), распространенность 
видов, отличных от Candida albicans, и лабораторный метод определения 
чувствительности. 
 
В развитии лекарственной устойчивости задействовано несколько механизмов. 
Одни штаммы устойчивы лишь к одному препарату, другие — сразу ко многим. 
Показано, что устойчивость к азолам развивается вследствие изменения структуры 
и функции ферментов, служащих мишенями для азолов либо участвующих в 

 7



биосинтезе эргостерина. К ним относятся изофермент цитохрома 450 стерол-α-14-
деметилаза (P450DM) и стерол-δ-5,6-десатураза [67, 68]. Два других механизма 
развития устойчивости к азолам — низкая проницаемость клеточной стенки гриба 
для препарата [69] и активное выведение препарата из клетки [70]. 
Распространенность тех или иных механизмов развития устойчивости, однако, 
неизвестна. Кроме того, неясно, можно ли преодолеть лекарственную устойчивость 
возбудителя, развившуюся по тому или иному механизму, путем увеличения дозы 
противогрибкового средства. 
 
 
Лечение 
 
В лечении кандидоза с успехом используют много разных препаратов (таблица 2). 
Их клиническая эффективность зависит от вида препарата, его фармакокинетики, 
обширности и тяжести поражения, соблюдения больным врачебных предписаний и 
других факторов. Кандидозный стоматит и кандидозный вульвовагинит поддаются 
терапии относительно легко и в большинстве случаев излечиваются. 
Рандомизированные клинические испытания показали, что разница между 
местным и системным лечением невелика. В легких случаях кандидозного 
стоматита и кандидозного вульвовагинита, как правило, достаточно местного 
лечения, тогда как среднетяжелые и тяжелые случаи обычно требуют системного 
лечения. При кандидозном эзофагите необходимо системное лечение. 
 
Противогрибковые средства относятся к нескольким фармакологическим группам. 
Это полиеновые антибиотики (нистатин и амфотерицин B), которые связываются с 
эргостерином клеточной стенки гриба и формируют в ней поры, через которые 
происходит утечка молекул из клетки; азолы — имидазолы (клотримазол) и 
триазолы (кетоконазол, итраконазол, флуконазол, вориконазол, равуконазол и 
позаконазол), — которые, ингибируя изоферменты цитохрома P450, нарушают 
биосинтез эргостерина и лишают клеточную стенку гриба ее основного 
компонента; ингибиторы синтеза пиримидинов (например, фторцитозин), которые 
блокируют синтез грибом РНК и ДНК; эхинокандины (каспофунгин, микафунгин и 
анидулафунгин) — циклические липопептиды, которые ингибируют 1,3-β-
D-глюкансинтазу, участвующую в образовании клеточной стенки гриба. 
 
Нистатин используется в лекарственных формах для местного применения. Они не 
всасываются во рту и, за исключением извращения вкуса, почти не оказывают 
побочных эффектов. Фторцитозин выпускается в таблетках, он вызывает тошноту, 
рвоту, понос, желудочно-кишечные кровотечения, почечную недостаточность, 
гепатит, тромбоцитопению, анемию и лейкопению. Производитель препарата 
рекомендует поддерживать его сывороточную концентрацию в пределах 25–
100 мкг/мл, но большинство врачей во время лечения фторцитозином проводят 
клиническое и лабораторное наблюдение (общий анализ крови, биохимические 
показатели функции печени и почек). Клотримазол выпускается в виде аэрозоля, 
раствора и пастилок. Препарат плохо всасывается в ЖКТ и оказывает мало 
побочных эффектов. Кетоконазол продается в виде таблеток и крема. Всасывание 
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препарата при приеме внутрь усиливается, когда pH желудочного содержимого 
ниже 4,0. Поскольку у многих ВИЧ-инфицированных отмечается ахлоргидрия, 
всасывание кетоконазола у них может нарушиться [71]. Итраконазол выпускается в 
виде раствора в циклодекстрине для приема внутрь, капсул и лекарственных форм 
для парентерального введения. Биодоступность итраконазола в капсулах ниже, чем 
у остальных лекарственных форм препарата. Итраконазол лучше всасывается из 
ЖКТ, если его принимать после еды. Биодоступность флуконазола — первого 
триазола, появившегося в США, — выше, чем у итраконазола и кетоконазола; на 
всасывание этого препарата из ЖКТ не влияют ни прием пищи, ни pH желудочного 
содержимого. Флуконазол выпускается в виде суспензии, таблеток и 
лекарственных форм для парентерального введения. Побочные эффекты 
кетоконазола, итраконазола, флуконазола, позаконазола и вориконазола во многом 
сходны. Из них чаще всего наблюдаются головная боль, диспепсия, понос, 
тошнота, рвота, гепатит и сыпь [72]. Вориконазол вызывает обратимые легкие 
нарушения зрения [73]. При длительном лечении азолами нужно следить за 
активностью печеночных ферментов, чтобы предотвратить гепатотоксическое 
действие. Лекарственные взаимодействия этих препаратов, имеющие клиническое 
значение, перечислены в таблице 3. Эхинокандины предназначены только для 
парентерального введения. Каспофунгин и микафунгин одобрены Управлением по 
контролю качества пищевых продуктов и лекарственных средств США для лечения 
кандидозного эзофагита. Побочные эффекты этих препаратов обычно легкие; они 
включают лихорадку, тошноту, рвоту и кожные реакции в месте инфузии [74]. 
 
Большинство клинических исследований, посвященных лечению кандидоза кожи и 
слизистых, проводились с участием малого числа пациентов, на неоднородных 
группах больных и с коротким периодом наблюдения; кроме того, они были 
«неслепыми». Поэтому из полученных результатов трудно сделать однозначные 
выводы. Так, ни в одном из исследований не проводилась стратификация 
пациентов по числу лимфоцитов CD4. Между тем у больных с низким числом 
лимфоцитов CD4 противогрибковые препараты могут действовать медленнее, 
излечение достигаться реже, а частота рецидивов быть выше, чем у больных с 
ранними стадиями ВИЧ-инфекции. Лечению кандидозного вульвовагинита у ВИЧ-
инфицированных женщин не было посвящено ни одного исследования. Поэтому 
рекомендации по лечению этой инфекции сделаны на основании данных, 
полученных для не инфицированных ВИЧ больных. 
 
Результаты большинства контролируемых исследований, посвященных лечению 
кандидозного стоматита и кандидозного эзофагита, приведены в таблице 4. Частота 
излечения в них колебалась от 34 до 100% [31, 75–82]. В клинической практике 
частота излечения при использовании стандартной противогрибковой терапии 
составляет 75–95%. При кандидозном стоматите существенных различий в 
эффективности местного и системного лечения, а также в эффективности разных 
противогрибковых средств для системного применения не выявлено. Таким 
образом, клотримазол, кетоконазол, флуконазол и итраконазол можно считать 
препаратами, одинаково подходящими для лечения большинства случаев 
кандидозного стоматита. 
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Лечение кандидозного эзофагита изучалось менее интенсивно. Большинство 
специалистов рекомендуют системную терапию из-за тяжести заболевания и 
отсутствия данных об эффективности местного лечения. Частота излечения при 
назначении противогрибковых средств внутрь или парентерально весьма высока. В 
одном из исследований показано, что флуконазол превосходит кетоконазол по 
эффективности [80]. Сравнительные испытания флуконазола и итраконазола в виде 
таблеток или раствора не проводились. При кандидозном эзофагите раствор 
итраконазола по своей эффективности, вероятно, не уступает флуконазолу. 
 
В большинстве исследований, проводившихся на не инфицированных ВИЧ 
больных, частота излечения кандидозного вульвовагинита составляла от 72 до 98% 
[83–87]. В прошлом стандартным лечением при этой инфекции считался 
семидневный курс клотримазола или миконазола для местного применения. 
Однако более короткие курсы лечения тоже оказались эффективными. Как 
правило, трехдневное местное лечение сопоставимо по эффективности с 
семидневным. В исследовании, где сравнивался однократный прием флуконазола 
(150 мг внутрь) с семидневным курсом местного лечения клотримазолом 
(влагалищные свечи по 100 мг), частота излечения на 35-е сутки в обеих группах 
составила 75% [87]. Микологическая эффективность флуконазола на 35-е сутки 
исследования составила 63%, клотримазола — 57%. У ВИЧ-инфицированных 
женщин кандидозный вульвовагинит обычно поддается и местному, и системному 
лечению, однако у них высок риск рецидивов [38]. 
 
Определение чувствительности возбудителя in vitro для выбора противогрибковой 
терапии не проводилось ни в одном проспективном исследовании. По-видимому, 
это связано с тем, что большинство случаев кандидоза поддается эмпирической 
терапии. Кроме того, определение чувствительности грибов к противогрибковым 
средствам дает не столь надежные результаты, как определение чувствительности 
бактерий к антибиотикам. Некоторые штаммы Candida spp., in vitro 
продемонстрировавшие «устойчивость», in vivo оказываются чувствительными к 
противогрибковой терапии. Встречается и обратная ситуация, но несколько реже: 
выделенный штамм Candida spp. in vitro оказывается «чувствительным» к 
препарату, а у больного никакого улучшения не наступает. Таким образом, одних 
лишь критериев лекарственной устойчивости Candida spp. недостаточно для того, 
чтобы выбор противогрибковой терапии проводить на основании результатов 
определения чувствительности in vitro. Эта область медицины нуждается в 
дополнительных исследованиях. 
 
Многие новые противогрибковые средства — триазолы, эхинокандины, сордарины, 
ингибиторы хитинсинтетазы, ингибиторы топоизомеразы — находятся на разных 
стадиях разработки. Несколько новых препаратов из первых двух 
фармакологических групп в США уже одобрены для клинического применения. 
Активными в отношении Candida spp. in vitro оказались три новых триазола — 
позаконазол, равуконазол и вориконазол. Вориконазол в 2002 году одобрен 
Управлением по контролю качества пищевых продуктов и лекарственных средств 
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США [88–94]. В рандомизированном слепом клиническом испытании вориконазол 
(200 мг 2 раза в сутки) и флуконазол (200 мг 1 раз в сутки) оказались 
равноэффективными при кандидозном эзофагите (излечение подтверждали 
эндоскопически, лечение длилось 2–6 недель): 94,8% излечившихся среди 
получавших вориконазол (n = 115) против 90,1% излечившихся среди получавших 
флуконазол (n = 141) [73]. Позаконазол (суспензия, 100 мг в сутки) оказался столь 
же эффективным, как флуконазол (суспензия, 100 мг в сутки), при кандидозном 
стоматите у ВИЧ-инфицированных [93]. Клиническая эффективность позаконазола 
составила 92% (n = 169), флуконазола — 93% (n = 160). Похожие результаты для 
позаконазола и флуконазола получены и в другом исследовании, где изучался 
диапазон доз препаратов при кандидозном стоматите у ВИЧ-инфицированных [94]. 
Каспофунгин, микафунгин и анидулафунгин — представители эхинокандинов, 
новой группы противогрибковых средств. Эти препараты высокоактивны при 
кандидозе, но, к сожалению, выпускаются только в лекарственных формах для 
парентерального введения [95–97]. В исследовании с участием 21 больного, 
большинство из которых были инфицированы ВИЧ, частота излечения 
кандидозного эзофагита под действием каспофунгина составила 82%, а частота 
излечения кандидозного стоматита — 100% [65]. В рандомизированном 
исследовании лечение кандидозного эзофагита каспофунгином и флуконазолом 
сопровождалось одинаковой частотой излечения и одинаковой частотой рецидивов 
через 4 недели. Клиническая эффективность каспофунгина составила 81% (n = 81), 
флуконазола — 85% (n = 94) [98]. Показано также, что микафунгин (150 мг в 
сутки) при кандидозном эзофагите не уступает по эффективности флуконазолу 
(200 мг в сутки). В рандомизированном двойном слепом многоцентровом 
испытании клиническая эффективность микафунгина составила 89,8% (n = 59), 
флуконазола — 86,7% (n = 60) [99]. 
 
 
Кандидоз, устойчивый к противогрибковым средствам 
 
Сообщения о кандидозном стоматите и кандидозном эзофагите, не поддающихся 
противогрибковой терапии, стали поступать с 1990 года [16, 58, 59, 100–114]. 
Кандидозный вульвовагинит, устойчивый к противогрибковым средствам, остается 
редкостью [115]. Инфекция считается устойчивой, если она не излечивается 
стандартными дозами противогрибковых средств на протяжении определенного 
периода времени (например, в течение 14 суток) [16,155]. Кандидоз, устойчивый к 
флуконазолу, вызывает наибольшие опасения, поскольку он отличается тяжелым 
течением, требуя для излечения парентерального введения препаратов, и поскольку 
флуконазол применяется очень широко. До появления комбинированной АРТ 
заболеваемость кандидозным стоматитом, устойчивым к флуконазолу, среди 
больных СПИДом в развитых странах составляла 4–5% в год [16, 37]. После 
внедрения АРТ в клиническую практику заболеваемость им пошла на убыль, как 
это случилось и со многими другими оппортунистическими инфекциями. 
Кандидоз, устойчивый к амфотерицину B, встречается крайне редко [116–120]. 
Напомним, что неудача противогрибковой терапии помимо устойчивости 
возбудителя может быть обусловлена нарушением всасывания препарата или его 
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лекарственными взаимодействиями, приводящими к снижению сывороточной 
концентрации противогрибкового средства [71, 121, 122]. 
 
Кандидоз, устойчивый к противогрибковым средствам, обычно встречается у 
больных с поздними стадиями ВИЧ-инфекции (число лимфоцитов CD4 менее 
50 мкл–1), которые долгое время получают противогрибковую терапию [16]. В 
группе больных кандидозным стоматитом, устойчивым к флуконазолу, медиана 
длительности противогрибковой терапии оказалась равной 419 дням (против 
118 дней в контрольной группе, p < 0,001), а медиана длительности системной 
терапии азолами — 272 дням (против 14 дней в контрольной группе, p < 0,001) 
[104]. В рандомизированном исследовании сравнивали периодическую и 
постоянную терапию флуконазолом, с тем чтобы выяснить, которая из них с 
большей вероятностью приводит к развитию кандидоза, устойчивого к 
противогрибковым средствам. Оказалось, что риск одинаков: при периодической 
терапии частота устойчивого кандидоза составила 4,3%, при постоянной — 4,1% 
[123]. Другие факторы, предрасполагающие к развитию кандидоза, устойчивого к 
противогрибковым средствам, — профилактический прием 
триметоприма/сульфаметоксазола и перенесенные оппортунистические инфекции, 
в частности, вызванные комплексом Mycobacterium avium [16]. Постоянное 
лечение итраконазолом тоже повышает риск возникновения у возбудителя 
лекарственной устойчивости, однако устойчивые к итраконазолу штаммы Candida 
spp. обычно сохраняют чувствительность к флуконазолу [124]. 
 
Кандидоз, устойчивый к противогрибковым средствам, обычно с трудом поддается 
лечению, причем с течением времени все хуже и хуже. Самое главное — выяснить, 
какие препараты и в каких дозах получал больной, а также насколько хорошо он 
соблюдал врачебные предписания. В некоторых случаях бывает достаточно 
отменить иные лекарственные средства, вступающие во взаимодействия с 
противогрибковым препаратом, или увеличить дозу противогрибкового препарата. 
Как правило, если кандидозный стоматит не излечивается клотримазолом, 
нистатином, кетоконазолом или итраконазолом, он поддается терапии 
флуконазолом. Если же кандидозный стоматит не разрешился после 
двухнедельного курса флуконазола (200 мг в сутки), вероятность успеха при 
повышении дозы флуконазола невелика, но некоторым больным это помогает. 
Кроме того, можно добавить к схеме лечения фторцитозин, обладающий 
синергическим действием. 
 
Лечение кандидоза, устойчивого к флуконазолу, представлено в таблице 5. 
Контролируемых клинических исследований, посвященных этой проблеме, очень 
мало. В тяжелых случаях, а также для всех больных кандидозным эзофагитом 
методом выбора остается парентеральное введение амфотерицина B (в том числе 
липосомного амфотерицина B). В легких и среднетяжелых случаях кандидозного 
стоматита, устойчивого к флуконазолу, применяют суспензию амфотерицина B для 
приема внутрь или раствор итраконазола, либо добавляют к флуконазолу 
фторцитозин [125–131]. В целом, частота излечения при использовании раствора 
итраконазола составляет 50–60%, при использовании суспензии амфотерицина B 
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она несколько ниже. Применяют также вориконазол, каспофунгин, микафунгин и 
анидулафунгин [88, 89]. Всем больным с кандидозом, устойчивым к флуконазолу, 
нужно пересмотреть и оптимизировать схему АРТ. Показано, что в упорных 
случаях включение в схему АРТ ингибиторов протеазы приводит к клиническому 
улучшению [132]. Оказалось, что ингибиторы протеазы обладают и 
противогрибковой активностью: они ингибируют аспартатные протеазы, 
секретируемые Candida spp. [133–135]. Длительность лечения кандидоза, 
устойчивого к флуконазолу, определяется клинической картиной; обычно при 
стоматите и вульвовагините требуется 14 суток, а при эзофагите — 21–28 суток. 
Частота рецидивов высока, поэтому все больные нуждаются в поддерживающей 
противогрибковой терапии [131]. В трудных случаях для предупреждения 
рецидивов препараты назначают 2–3 раза в неделю, иногда — ежедневно. 
 
 
Глубокий кандидоз 
 
Заболеваемость глубоким кандидозом среди ВИЧ-инфицированных невысока, 
несмотря на высокую частоту кандидоза кожи и слизистых. Заболеваемости и 
распространенности глубокого кандидоза (за исключением кандидозного 
эзофагита) среди ВИЧ-инфицированных было посвящено мало исследований. В 
большинстве из них анализировались клинические наблюдения или описания 
клинических случаев. Ретроспективный анализ показал, что частота кандидемии в 
1992–1996 годах составляла 1,1 на 100 человеко-лет, а в 1997–2001 годах — 0,09 на 
100 человеко-лет [136]. Предполагается, что снижение заболеваемости связано с 
внедрением в практику комбинированной АРТ. В целом, частота кандидемии среди 
больных СПИДом не превышает 1% [137, 138]. Как правило, она возникает у 
больных, имеющих факторы риска глубокого кандидоза (постоянный венозный 
катетер, нейтропения, химиотерапия, парентеральное питание) [136]. Низкая 
заболеваемость глубоким кандидозом среди ВИЧ-инфицированных, по-видимому, 
объясняется тем, что в патогенезе глубокого кандидоза задействовано повреждение 
кожи и слизистых с последующей гематогенной диссеминацией возбудителя, 
которой способствует дисфункция нейтрофилов и макрофагов, а эти состояния для 
ВИЧ-инфекции нехарактерны [139, 140]. 
 
При анализе 14 случаев кандидозного менингита среди ВИЧ-инфицированных 
было установлено, что у 10 из них имелся как минимум один фактор риска 
глубокого кандидоза, а 9 больных употребляли внутривенные наркотики [140]. У 
4 больных факторы риска отсутствовали. Кандидозный менингит остается редким 
заболеванием, даже среди пациентов с иммунодефицитами. Оптимальная схема 
лечения не установлена. В случае развития у ВИЧ-инфицированного кандидозного 
менингита представляется разумным проводить постоянную поддерживающую 
противогрибковую терапию по схемам, которые используются при 
криптококковом менингите. 
 
 
Профилактика 
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Наилучший способ профилактики кандидоза кожи и слизистых — устранение 
иммунодефицита, обусловленного ВИЧ-инфекцией. Комбинированная АРТ — 
самое действенное средство, позволяющее снизить заболеваемость кандидозом. 
Снижение заболеваемости кандидозом и частоты обсеменения под действием АРТ 
продемонстрировано в нескольких исследованиях [42, 43, 47]. Риск кандидоза 
кожи и слизистых тем ниже, чем меньше концентрация РНК ВИЧ-1 в плазме. 
Остальные профилактические мероприятия включают отказ от курения, 
соблюдение гигиены полости рта, избегание приема антибиотиков и 
глюкокортикоидов без особой на то необходимости и медикаментозную 
профилактику с помощью противогрибковых средств. 
 
Несмотря на то что рецидивирующий кандидоз кожи и слизистых широко 
распространен среди не получающих лечения больных СПИДом, показания к 
началу профилактической противогрибковой терапии окончательно не 
установлены. В одном рандомизированном исследовании, где сравнивались 
клотримазол и флуконазол, было установлено, что флуконазол предотвращает 
развитие глубоких грибковых инфекций, в частности криптококкоза и 
кандидозного эзофагита [141]. Однако на выживаемость больных медикаментозная 
профилактика не влияла. Изучалась и эффективность еженедельного приема 
флуконазола как средства профилактики кандидозного стоматита и кандидозного 
вульвовагинита [38, 142, 143]. Еще в одном исследовании группа из 323 ВИЧ-
инфицированных женщин (с числом лимфоцитов CD4 менее 300 мкл–1) 
еженедельно принимала 200 мг флуконазола. Медиана длительности наблюдения 
составила 29 месяцев. За это время отмечено снижение заболеваемости и 
кандидозным стоматитом (относительный риск 0,50; 95% доверительный интервал 
0,33–0,71), и кандидозным вульвовагинитом (относительный риск 0,56; 95% 
доверительный интервал 0,41–0,77) [38]. Таким образом, медикаментозная 
профилактика снижает риск кандидоза кожи и слизистых, но не увеличивает 
выживаемость. В нескольких исследованиях было показано, что длительный прием 
противогрибковых средств, в частности флуконазола, приводит к возникновению у 
возбудителей лекарственной устойчивости и повышает риск грибковых инфекций, 
не поддающихся лечению [16]. Поэтому большинство специалистов не 
рекомендуют проводить первичную медикаментозную профилактику кандидоза. 
 
К определению показаний для вторичной медикаментозной профилактики 
подходят индивидуально. В рандомизированном исследовании сравнивали 
постоянную и периодическую профилактическую терапию флуконазолом у 
больных, перенесших кандидоз слизистых. В группе больных, постоянно 
принимающих флуконазол, была ниже заболеваемость кандидозным стоматитом и 
кандидозным эзофагитом (0,29 против 1,08 случая на человеко-год, p < 0,001), а 
также глубоким кандидозом (15 против 28 случаев, p < 0,04); однако различий в 
выживаемости между группами не было [123]. Постоянный прием флуконазола не 
повлиял на частоту возникновения лекарственной устойчивости возбудителя. Доля 
больных, у которых выделенный штамм Candida spp. был устойчив к флуконазолу, 
составила 45% (50 из 110) в группе постоянной терапии флуконазолом и 36% (79 из 
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218) — в группе периодической терапии (p = 0,11). Ряд специалистов рекомендует 
проводить вторичную профилактику всем больным, перенесшим кандидозный 
эзофагит [144, 145]. Что касается кандидозного стоматита, то, как правило, у 
больных с редкими рецидивами (менее трех в год) можно ограничиться лечением 
каждого рецидива. Альтернативный подход — снабдить пациента запасом 
противогрибковых средств и рекомендовать ему начинать прием препарата при 
первых признаках рецидива. Этот подход может оказаться очень удобным для 
дисциплинированных и хорошо обученных пациентов с частыми или тяжелыми 
рецидивами кандидоза, которые нередко наблюдаются при низком числе 
лимфоцитов CD4. Некоторые специалисты рекомендуют проводить 
медикаментозную профилактику кандидоза одновременно с лечением 
пневмоцистной пневмонии или других осложнений ВИЧ-инфекции, то есть вместе 
с антибиотиком или глюкокортикоидом назначать противогрибковое средство. В 
клинических исследованиях чаще всего использовались следующие схемы 
профилактики: флуконазол ежедневно, флуконазол 3 раза в неделю, флуконазол 
еженедельно. Кетоконазол и итраконазол, вероятно, тоже эффективны, но им не 
было посвящено ни одного контролируемого исследования. Некоторым больным 
помогают препараты для местного применения. Итак, мы рекомендуем проводить 
постоянную профилактическую терапию только больным с частыми или тяжелыми 
рецидивами кандидоза кожи и слизистых и отказаться от нее во всех остальных 
случаях; это позволит предупредить возникновение лекарственной устойчивости 
возбудителя, избежать побочных эффектов и лекарственных взаимодействий, 
упростить и без того сложные схемы лечения и снизить его стоимость. 
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Таблица 1. Критерии лекарственной устойчивости 
Candida spp. in vitro 

 
Минимальная подавляющая концентрация (МПК), мкг/мл 
Противогрибковый 

препарат Чувствительность Умеренная 
устойчивость Устойчивость

Итраконазол ≤ 0,125 0,25–0,5 ≥ 1,0 

Флуконазол ≤ 8,0 16–32 > 64 

Амфотерицин B ≤ 1,0 – ≥ 2,0 
Ориентировочные критерии устойчивости к противогрибковым препаратам для метода 
последовательных разведений в жидкой питательной среде с использованием пробирок или 
микропланшетов Национального комитета по клиническим лабораторным стандартам (NCCLS) 
(приводится с изменениями) [a]. 

Литература 

a. Rex JH, Pfaller MA, Galgiani JN, Bartlett MS, Espinel-Ingroff A, Ghannoum MA, Lancaster M, 
Odds FC, Rinaldi MG, Walsh TJ, Barry AL. Development of interpretive breakpoints for 
antifungal susceptibility testing: conceptual framework and analysis of in vitro-in vivo correlation 
data for fluconazole, itraconazole, and candida infections. Subcommittee on Antifungal 
Susceptibility Testing of the National Committee for Clinical Laboratory Standards. Clin Infect 
Dis. 1997 Feb;24(2):235-47. Обзор. 
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Таблица 2. Лечение кандидоза слизистых 

Препарат Дозы для взрослых Основные побочные 
эффекты 

Кандидозный стоматит 

Клотримазол, 
пастилки 

10 мг 4–5 раз в сутки в 
течение 7–14 суток 

Извращение вкуса, желудочно-
кишечные нарушения 

Нистатин, 
суспензия 

100 000 ед/мл 
5 мл 4 раза в сутки в течение 
7–14 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения 

Кетоконазол 200 мг в сутки в течение 7–
14 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит, 
гормональные нарушения 

Итраконазол 100–200 мг в сутки в течение 
7–14 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит 

Флуконазол 100–200 мг в сутки в течение 
7–14 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит 

Кандидозный эзофагит 

Флуконазол1 100–400 мг в сутки в течение 
14–21 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит 

Кетоконазол 400 мг в сутки в течение 14–
21 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит, 
гормональные нарушения 

Итраконазол 200 мг в сутки в течение 14–
21 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит 

Микафунгин 150 мг в сутки в течение 14–
21 суток 

Желудочно-кишечные 
нарушения, гепатит, кожные 
реакции в месте инъекции 

Каспофунгин 50 мг в сутки в течение 7–
21 суток 

Лихорадка, приливы, 
желудочно-кишечные 
нарушения 

Вориконазол 

6 мг/кг в/в 2 раза через 
12 часов, затем 4 мг/кг в/в 
каждые 12 часов 
 
Или 
 

Желудочно-кишечные 
нарушения, нарушения зрения, 
гепатит 
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При весе менее 40 кг: 
100 мг в сутки внутрь в 
течение 14–21 суток 
 
200 мг в сутки внутрь в 
течение 14–21 суток 

Амфотерицин B, 
комплекс с 
дезоксихолатом 
натрия 

0,5 мг/кг в сутки в/в в течение 
14–21 суток 

Почечная недостаточность, 
потери электролитов, 
лихорадка, озноб, потливость 

Липосомный 
амфотерицин B 

3 мг/кг в сутки в/в в течение 
14–21 суток 

Лихорадка, почечная 
недостаточность, потери 
электролитов 

Кандидозный вульвовагинит2

Флуконазол 150 мг однократно Легкие желудочно-кишечные 
нарушения 

Бутоконазол 

2% крем 5 г на ночь в течение 3 суток Местное раздражение 
2% крем 5 г однократно Местное раздражение 

Клотримазол 

Влагалищные 
свечи3 100 мг в течение 7 суток Местное раздражение 

Влагалищные 
свечи3 200 мг в течение 3 суток Местное раздражение 

1% крем 5 г 2 раза в сутки в течение 
3 суток Местное раздражение 

1% крем 5 г 1 раз в сутки в течение 
7 суток Местное раздражение 

Миконазол 

Влагалищные 
свечи3 100 мг в течение 7 суток Местное раздражение 

2% крем 5 г 1 раз в сутки в течение 
7 суток Местное раздражение 

4% крем 5 г на ночь в течение 3 суток Местное раздражение 
Нистатин, 
влагалищные 
таблетки3

100 000 ед в течение 14 суток Местное раздражение 
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Тиоконазол, 
6,5% крем 4,6 г однократно Местное раздражение 

Терконазол 

0,4% крем 5 г в сутки в течение 7 суток Местное раздражение 
0,8% крем 5 г в сутки в течение 3 суток Местное раздражение 

Влагалищные 
свечи, 80 мг3

1 свеча в сутки в течение 
3 суток Местное раздражение 

1 Препарат выбора. 
2 Большинство средств для местного применения отпускаются без рецепта; курс лечения ими 
составляет от 3 до 7 дней. 
3 При поражении вульвы дополнительно используют противогрибковый крем в течение 3–7 дней. 
В/в — внутривенно. 
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Таблица 3. Основные лекарственные 
взаимодействия противогрибковых средств 

Препараты Противогрибковые 
средства Последствия и проявления 

Непрямые 
антикоагулянты Ф, К, В 

Повышение сывороточной 
концентрации антикоагулянта 
(удлинение протромбинового 
времени, кровотечения) 

H1-блокаторы 
(терфенадин, 
астемизол) 

И, Ф, К, В 
Повышение сывороточной 
концентрации H1-блокатора 
(желудочковые аритмии) 

Карбамазепин И, В 

Снижение сывороточных 
концентраций И, В (уменьшение 
эффективности). 
Повышение сывороточной 
концентрации карбамазепина 

Цизаприд И, Ф, К, В 
Повышение сывороточной 
концентрации цизаприда 
(желудочковые аритмии) 

Пероральные 
контрацептивы  И, Ф, К 

Снижение эффективности 
пероральных контрацептивов 
(наступление беременности) 

Циклоспорин, 
такролимус И, Ф, К, В 

Повышение сывороточных 
концентраций циклоспорина, 
такролимуса (усиление побочных 
эффектов этих препаратов) 

Диданозин И, К 

Сложные взаимодействия, 
приводящие к снижению 
сывороточных концентраций обоих 
препаратов 

Дигоксин И, В 
Повышение сывороточной 
концентрации дигоксина 
(гликозидная интоксикация) 

Ингибиторы ГМГ-КоА-
редуктазы И, Ф, К, В 

Повышение сывороточной 
концентрации ингибитора ГМГ-
КоА-редуктазы (рабдомиолиз) 
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Производные 
сульфанилмочевины Ф, К 

Усиление сахаропонижающего 
действия производного 
сульфанилмочевины 
(гипогликемия) 

Изониазид И, Ф, К, В 

Снижение сывороточных 
концентраций И, Ф, К (уменьшение 
эффективности). 
Повышение сывороточной 
концентрации В 

H2-блокаторы и 
ингибиторы 
H+,K+-АТФазы 

И, К 
Снижение сывороточных 
концентраций И, К (уменьшение 
эффективности) 

Фенитоин И, Ф, К, В 

Снижение сывороточных 
концентраций И, К. 
В, Ф повышают сывороточную 
концентрацию фенитоина 

Рифабутин Ф, В Повышение сывороточной 
концентрации рифабутина (увеит) 

Рифампицин И, Ф, К, В 
Снижение сывороточных 
концентраций И, Ф, К (уменьшение 
эффективности) 

Теофиллин И, Ф, К, В 

Повышение сывороточной 
концентрации теофиллина 
(усиление побочных эффектов 
этого препарата) 

Сокращения: 

Ф — флуконазол 
И — итраконазол 
К — кетоконазол 
В — вориконазол 
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Таблица 4. Клинические исследования, 
посвященные лечению кандидозного стоматита и 
кандидозного эзофагита у ВИЧ-инфицированных 

Препарат Клиническая 
эффективность

Микологическая 
эффективность 

Частота 
рецидивов Литература

Кандидозный стоматит 

Флуконазол, 
100 мг в сутки 

100% 
(n = 16) 75% 60% на 

42-е сутки a 

Флуконазол, 
100 мг в сутки 

98% 
(n = 152) 65% 34% на 

42-е сутки b 

Флуконазол, 50 мг 
в сутки 

100% 
(n = 17) 87% 46% на 

30-е сутки c 

Флуконазол, 
200 мг в сутки 

42% 
(n = 38) Не оценивалась 62% d 

Флуконазол, 
100 мг в сутки 

83% 
(n = 94) 51% 37% на 

30-е сутки e 

Флуконазол, 
100 мг в сутки 

83% 
(n = 160) 68% 38% f 

Клотримазол, 
10 мг 5 раз в сутки 

94% 
(n = 136) 48% 40% на 

42-е сутки b 

Клотримазол, 
10 мг 5 раз в сутки 

65% 
(n = 17) 20% 14% на 

42-е сутки a 

Кетоконазол, 
200 мг в сутки 

75% 
(n = 16) 69% 11% на 

30-е сутки c 

Кетоконазол, 
200 мг 2 раза в 
сутки 

93% 
(n = 40) 73% > 80% на 

90-е сутки g 

Кетоконазол, 
200 мг в сутки 

60% 
(n = 52) 62% 80% на 

60-е сутки h 

Кетоконазол, 
400 мг в сутки 

34% 
(n = 39) Не оценивалась 22% d 

Итраконазол, 
200 мг в сутки 

71% 
(n = 46) 63% 80% на 

60-е сутки h 

Итраконазол, 93% 72% > 80% на g 
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200 мг в сутки (n = 46) 90-е сутки 

Позаконазол, 
50 мг в сутки 

74% 
(n = 98) 36% 41% на 

30-е сутки e 

Позаконазол, 
100 мг в сутки 

80% 
(n = 102) 37% 38% на 

30-е сутки e 

Позаконазол, 
200 мг в сутки 

74% 
(n = 91) 35% 35% на 

30-е сутки e 

Позаконазол, 
400 мг в сутки 

83% 
(n = 100) 40% 36% на 

30-е сутки e 

Позаконазол, 
200 мг в сутки 

82% 
(n = 169) 68% 31% на 

30-е сутки f 

Кандидозный эзофагит 

Флуконазол, 
100 мг в сутки 

85% 
(n = 72) Не оценивалась Не 

оценивалась i 

Флуконазол, 
200 мг в сутки 

90% 
(n = 141) Не оценивалась Не 

оценивалась j 

Итраконазол, 
200 мг в сутки 

100% 
(n = 12) Не оценивалась 58% на 

60-е сутки h 

Кетоконазол, 
200 мг в сутки 

65% 
(n = 71) Не оценивалась Не 

оценивалась i 

Кетоконазол, 
200 мг в сутки 

91% 
(n = 19) Не оценивалась 82% на 

60-е сутки h 

Вориконазол, 
200 мг 2 раза в 
сутки 

95% 
(n = 115) Не оценивалась Не 

оценивалась j 
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Таблица 5. Лечение кандидоза слизистых, 
устойчивого к флуконазолу 

Препарат Дозы 
Местное лечение 

Клотримазол, пастилки 100–500 мг 4–5 раз в сутки 

Генциановый фиолетовый 
Однократно смазывают ротоглотку (при 
необходимости повторяют с интервалом в 
неделю) 

Амфотерицин B, суспензия для 
приема внутрь1 100 мг/мл, 5 мл внутрь 4 раза в сутки 

Системное лечение 
Флуконазол, таблетки 400–800 мг 1–2 раза в сутки 
  ± Фторцитозин 25 мг/кг внутрь 4 раза в сутки (100 мг/кг в сутки)
Итраконазол, таблетки 200–400 мг внутрь 1–2 раза в сутки 
Итраконазол, раствор1 40 мг/мл, 2,5–5 мл внутрь 2 раза в сутки 
Амфотерицин B, комплекс с 
дезоксихолатом натрия 0,5–1,0 мг/кг в/в 1 раз в сутки 

Липосомный амфотерицин B 3 мг/кг в/в 1 раз в сутки 
Каспофунгин 50 мг в/в 1 раз в сутки 
Микафунгин 150 мг в/в 1 раз в сутки 

Вориконазол 100–200 мг внутрь 1 раз в сутки или 
4 мг/кг в сутки в/в 

Дополнительные средства 
Комбинированная 
антиретровирусная терапия 

Ингибиторы обратной транскриптазы + 
ингибиторы протеазы 

ГМ-КСФ2 300 мкг п/к 3–5 раз в неделю 
1 Эффективность при кандидозе, устойчивом к флуконазолу, подтверждена результатами 
контролируемых испытаний [a, b]. 
2 Препарат проходит испытания. 
ГМ-КСФ — гранулоцитарно-макрофагальный колониестимулирующий фактор 
В/в — внутривенно 
П/к — подкожно 

Литература 
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