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Аннотация. В статье представлены 
результаты работы по изучению роли 
нарушений местного иммунитета в им-
мунопатогенезе рецидивирующего 

вульвовагинального кандидоза у жен-
щин и разработке этиопатогенетически 
обоснованной терапии вульвовагиналь-
ных кандидозов.
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П роблема вульвовагинального (урогенитального) кан-
дидоза (ВВК) в настоящее время является одной 

из важнейших в акушерстве и гинекологии. Широкая 
распространенность заболевания (по данным различных 
исследователей, от 20 до 80% женщин), разнообразные 
варианты грибов рода Candida, индуцирование развития 
хронических воспалительных процессов во влагалище, 
часто с нарушением микробных ассоциаций и присо-
единением патогенной микрофлоры, устойчивость ВВК 
к терапии и длительное течение заставляют многих ис-
следователей обращать внимание на причины, приводя-
щие к развитию кандидной инфекции и обусловливаю-
щие ее существование [2, 4]. Следует также отметить, 
что хронизация вагинального кандидоза развивается 
на фоне вторичных системных или чаще местных дис-
функций иммунной системы различного происхождения 
[1, 2, 9]. Механизмы резистентности и саногенеза при 
данной инфекции изучены недостаточно [5].

В последнее время значительное внимание уделяет-
ся изучению местных, локальных подсистем иммунитета, 
в частности, иммунитету слизистых [11]. Но все же, к на-
стоящему времени имеется выраженный дефицит и раз-
норечивость информации о функционировании и регуля-
ции местной иммунной системы слизистых мочеполового 
тракта в условиях нормы и патологии, ее участия и роли 
в механизмах резистентности, длительной бессимптом-
ной персистенции возбудителя, активации инфекционного 
процесса, саногенеза, повреждения и репарации тканей.

Клиническая эффективность лечения урогенитальных 
кандидозов, особенно рецидивирующих, с применени-
ем современных этиотропных препаратов с учетом чув-
ствительности возбудителя составляет, по официальным 
литературным данным, 65—80% [3, 7], что послужило 
основанием для широкого применения неспецифических 
иммуномодуляторов [1, 11, 13]. Включение в комплекс 
лечебных мероприятий иммунопрепаратов несколько по-
высило эффективность терапии, однако не решило про-
блемы полностью [5, 8, 10, 14]. Это связано с отсутствием 
принципов дифференцированного направленного назна-
чения иммуномодуляторов, подбор которых проводится 

в основном эмпирически, а также с ограниченностью 
представлений о реакции местных иммунных механизмов 
слизистых мочеполовой системы на эти воздействия.

В данной работе мы поставили перед собой цель из-
учить роль нарушений местного иммунитета в иммунопа-
тогенезе рецидивирующих ВВК у женщин, разработать 
адекватную, этиопатогенетически обоснованную тера-
пию ВВК и определить ее клиническую и иммунологиче-
скую эффективность.

Нами было обследовано 60 женщин, 26 из них — ус-
ловно здоровые женщины — составили I группу (кон-
трольную), и 34 женщины с рецидивом ВВК, получившие 
предлагаемую комплексную (этиотропную + иммуномо-
дулирующую) терапию, вошли во II группу. ВВК диагно-
стировался на основании клиники и микробиологиче-
ского (цитологического и культурального) исследования. 
У 32 женщин (94,1%), больных вагинальным кандидозом, 
при применении данного исследования обнаружен дрож-
жевой грибок рода Candida albicans, у двух женщин — 
Candida tropicalis и Candida glabrata (5,9%).

Проводилось исследование популяционного и суб-
популяционного состава лимфоцитов периферической 
крови, цитохимические исследования макрофагов сли-
зистой уретры и цервикального канала, а также опре-
деляли концентрацию цитокинов (IL-1b, IL-6, IFNg, TNFa) 
в сыворотке крови и в цервикальной слизи.

Больные рецидивирующим ВВК до обращения к нам 
получали традиционную терапию, включающую приме-
нение современных местных и пероральных антимикоти-
ков в терапевтических дозировках с различными имму-
номодуляторами (интерфероны и интерфероногены).

Проведенные исследования показали, что при тради-
ционной терапии с использованием препаратов интер-
ферона и интерфероногенов реакции местной иммунной 
системы слизистой, тестированные по концентрации ци-
токинов в цервикальной слизи и по другим тестам, ока-
зались недостаточными, а также, что основные дисфунк-
циональные изменения, зарегистрированные при ВВК 
у женщин, заключались в снижении IL-2-зависимых 
ее функций. В связи с данным фактом мы предлагаем 
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новый комплексный, патогенетически обоснованный 
метод лечения рецидивов, включающий топическую им-
муномодулирующую терапию препаратом интерлейкина 
2 — Ронколейкином (в две точки в переднюю брюш-
ную стенку (п/к) на 3 см медиальнее spina iliaca anterior 
superior с учетом лимфооттока 1,0 мг (106 ЕД) по 0,5 мл 
трижды с интервалом 72 часа) и этиотропную терапию 
флуконазолом (по схеме: 50 мг 1 раз в день в течение 
7 дней).

После проведения предлагаемой нами терапии клинико-
микробиологическая санация, выявленная через 1 месяц 
после окончания лечения, наблюдалась у 89,9% больных 
с имевшими место рецидивами урогенитального кандидо-
за. У одной пациентки, несмотря на проведенное лечение, 
при микробиологическом исследовании обнаружен тот же 
штамм кандиды, что и до лечения — Candida glabrata. Дан-
ный факт говорит о малой чувствительности выделенного 
штамма к современным антимикотикам, что и подтверж-
дено при определении чувствительности in vitro.

Исследование параметров системного и местного им-
мунитета в условиях предлагаемой терапии проводили 
до начала, на следующий день после окончания курса 
предлагаемой терапии и через месяц после окончания 
курса, когда уже имелись результаты клинико-микробио-
логического обследования.

Показано, что при введении Ронколейкина систем-
ные интерфероногенные эффекты все же имели место, 
но были минимальными. При анализе динамики популяци-
онного и субпопуляционного состава лимфоидных клеток 
слизистой цервико-вагинальной зоны у больных с реци-
дивами ВВК в процессе предлагаемой терапии показано, 
что до лечения у них отмечена выраженная дисфункция 
иммунной системы, которая полностью нивелировалась 
топическим применением Ронколейкина. Под воздей-
ствием местного применения Ронколейкина и индуциро-
ванной его введением комплексной ауто- и паракринной 
каскадной цитокиновой реакции произошла выраженная 
активация макрофагов, что нашло отражение в увеличе-
нии выявляемости детектируемых ферментов.

В условиях лечения с использованием предлагаемой 
терапии происходило выраженное (в 4—6 раз) увеличе-
ние концентрации основных провоспалительных цито-
кинов, концентрация фактора некроза опухолей (ФНО, 
TNFa) при этом практически не повышалась. К месячно-
му сроку после окончания курса предлагаемой терапии 
цитокиновый спектр у реконвалесцентов не отличался 
от нормативных показателей. Более того, концентрация 
провоспалительных цитокинов в этот период у реконва-
лесцентов после рецидива ВВК, хотя и недостоверно, 
но была ниже аналогичных параметров группы относи-
тельно здоровых женщин.

Из всего вышеперечисленного можно сделать 
следующие выводы:
•	 При рецидивирующем ВВК у женщин 

наблюдаются выраженные дисфункциональные 
изменения со стороны местной иммунной системы 
слизистой мочеполовой зоны.

•	 При лечении ВВК с использованием традиционной 
терапии в значительном количестве (10—18%) 
отмечены рецидивы заболевания, обусловленные 
местной дисфункцией иммунной системы, 
приведшей к секвестрации живых кандид в очагах 
с низкой проницаемостью для антибиотиков 
и недостаточной активацией систем элиминации 
данного патогена.

•	 Предложен патогенетически обоснованный 
комплексный метод лечения рецидивирующего 
ВВК у женщин, включающий применение 
Ронколейкина и антимикотического препарата — 
флуконазол. Клинико-микробиологическая 
эффективность лечения рецидивов 
ВВК предлагаемым методом составила 
до 90% при сокращении сроков терапии, 
микробиологической санации очагов вторичной 
инфекции, способствует восстановлению 
нормальных функций местной иммунной системы 
слизистых урогенитальной зоны и созданию 
нормального биоценоза мочеполовой системы.
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