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Проведен сравнительный анализ эффектиности лече
ния онихомикоза хорошо известными антимикотиками. 
Оказалось, что лучшим из них был тербинафин. 
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Comparative analysis of data about mycological and clini
cal cure rates in onychomycosis of the well-known antifungals 
published in scientific Journals has been done. Terbinafine was 
the best from them. 
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ВВЕДЕНИЕ 
Онихомикоз — ныне самый распространённый 

микоз, от которого страдает свыше 15% населения в 
определённых странах. 

• Перечень оральных противогрибковых средств 
лечения онихомикоза включает: гризеофульвин, ке-
токоназол, а из новейшей генерации антимикотиков, 
внедрённых в 1990-х годах, тербинафин и итракона-
зол. 

• Современные антифунгальные лекарства об
ладают высокими «микологическим» и клиническим 
лечебными эффектами при онихомикозе нижних 
конечностей [1,2]. Однако, иследованием по схеме 
L.I.ON (tеrbinafine vs itraconazole in ONychomycosis = 
тербинафин против итраконазола при онихомикозе) 
показано, что «микологические» терапевтические 
рейтинги, полученные при непрерывном лечении 
тербинафином, были много выше, чем рейтинги, по
лученные при перемежающей терапии итраконазо-
лом [3]. 

• За некоторыми исключениями, такими как 
L.I.ON и последовательное L.I.ON. ISE (terbinafine 
vs inraconazole in ONychomycosis icelandic Extension 
Study), исследования с пациентами до 5 лет включи
тельно [4], мало известно о сравнительной долговре
менной эффективности противогрибковых препара
тов. 

• Хотя непрерывное противогрибковое лечение 
может сопровождаться выраженным клиническим 
улучшением, эффективно излеченный ноготь мог 
выглядеть аномальным потому, что предварительная 
дистрофия ногтя могла быть вызвана не грибковой 
инфекцией [5]. Таким образом, негативные результа
ты микроскопии и посевов (микологические иссле
дования), являющихся более чувствительной мерой 
ответа на лечение, чем клинические проявления, 
были положены в основу результирующей оценки 
фактически во всех клинических испытаниях. 

ЦЕЛЬ ИЗУЧЕНИЯ 
Обозреть и сравнить результаты долговременно

го (свыше 1 года) лечения пациентов с онихомико-
зом пригодными оральными антимикотиками. 

МЕТОДЫ 
• Поиск в Medline, используя следующие клю

чевые слова: онихомикоз, лечение или терапия, флу-
коназол, гризеофульвин, итраконазол, кетоконазол и 
тербинафин. В критический обзор включены лишь те 
испытания, в которых приведены данные, получен
ные за период свыше одного года. 

Итог первичной эффективности 
• Рассчитывали две конечные точки (ЕР) лече

ния микоза: 
— ЕР1 — процент пациентов, вылеченных в пе

риод от 12 месяцев до 5 лет 
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Число пациентов с отрицательными результа-
ЕР1= тами микологич. исследований после лечения 

Число пациентов, включённых на день 0 
— ЕР2 — процент пациентов, леченных в тече

ние 12 месяцев после начала лечения и кто оставался 
излеченным на конец проведения исследования (на
пример, по документам, подтверждающим стабиль
ный ответ) 

Число пациентов с отрицательными результа-
ЕР2= тами микологич. исследований после лечения 

Число пациентов с негативной культурой в 
течение 12 месяцев 

• Дополнительно рассчитывали конечную точку 
клиническую (EPclin) 

Число клинически излеченных пациентов 
EPclin = (>90% улучшение) после лечения 

Число пациентов, включённых на день 0 

Статистический анализ 
• Данные не объединяли, поскольку большинс

тво испытаний было сравнительным. 
• Результаты выражали в процентах. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 
• Из 18 обнаруженных испытаний только 12 

включили в анализ [3-14]. Тербинафин был пред
ставлен самым большим числом исследований (8 из 
12), 6 были исключены из-за недостатка данных; кли
нические и микологические результаты объединяли 
вместе или ( в случае низких показателей) пациентов 
приглашали для последующего лечения [15-20]. 

• Данные были пригодными в течение 18 меся
цев (контрольное время) применительно ко всем 5 
оральным антимикотикам (Рис 1). Рейтинги излече
ния микоза были выше в случаях использования тер-
бинафина (62%) в сравнении с итраконазолом (37%), 
флуконазолом (49%), кетоконазолом (11%) и гризео-
фульвином (43%). 

• Исследования с данными, пригодными в тече
ние 2 и 5 лет после начала лечения, включали только 
тербинафин и итраконазол (Рис 1). Рейтинги лечения 
микоза тербинафином на 2 года и 5 лет были 72% и 43%, 
и 53% и 13% — итраконазолом соответственно. 

Рис 1. Пациенты, «микологически» вылеченные на конец 
обозначенного срока (ЕР1) 

• Долговременная стабильность излеченности 
микоза (ЕР2) была выше при использовании тербина-

фина, чем итраконазола (Рис 2). При наблюдении за 
пациентами в течение 5 последующих лет излечение 
микоза, зарегистрированное через 1 год, подтверж
далось у 60% и 32% пациентов, получавших тербина-
фин и итраконазол соответственно. 

Рис 2. Устойчивость излеченности микоза в конце периода 
испытания (ЕР2) 

• Наблюдение за пациентами, получавшими 
флуконазол, кетоконазол или гризеофульвин, про
водилось примерно 6 месяцев после окончания ле
чения, поэтому продолжительность эффективности 
этих препаратов остаётся не ясной. 

• Долговременная клиническая излеченность в 
течение 18 месяцев, 2,4 и 5 лет после начала назна
чения тербинафина отмечена у 48%, 69%, 50% и 39% 
пациентов соответственно (Рис 3). 
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Рис 3. Клинически излеченные пациенты на конец 
обозначенного срока (ЕРСlin) 

• Терапия тербинафином сопровождалась более 
высоким рейтингом клинического излечения, чем 
гризеофульвином, кетоконазолом, флуконазолом и 
итраконазолом в течение 18 месяцев, двух и пяти лет 
наблюдения. 

ОБСУЖДЕНИЕ 
• Данный критический обзор литературы по

казывает, что у пациентов с онихомикозом нижних 
конечностей тербинафин проявил превосходную 
«микологическую» и клиническую эффектиность по 
сравнению с итраконазолом, кетоконазолом, флуко-
назолом и гризеофульвином. 

• Только сравнительное изучение помогло оце
нить пациентов в течение 5 лет после начала тера
пии, когда было показано, что рейтинг тербинафина 
по «микологическому» и клиническому излечению 

14 



КЛИНИЧЕСКАЯ МИКОЛОГИЯ 

онихомикоза был значительно выше,чем рейтинг — выраженным липофильным свойствам, спо-
итраконазола [4]. собствующим их аккумулированию в ногтях, в 

• Ряд пациентов, «микологически» излеченных 10-1000 раз превышающей минимальную ингибиру-
за 1 год после начала терапии и остававшихся вы- ющую концентрацию для многих грибов — патоге-
леченными между 18 месяцами и 5 годами исследо- нов [21]. 
вания, численно был больше в случаях применения 
тербинафина, чем любого другого орального анти- ВЫВОДЫ 
микотика. Поскольку «возврат онихомикоза — дело • Тербинафин превосходит итраконазол, кето-
обычное», то приведенные данные «высвечивают» коназол, флуконазол и гризеофульвин в обеспечении 
необходимость проведния долговременного изуче- долговременного «микологического» и клиническо-
ния препарата(-ов). го излечения. 

• Тербинафин обладает превосходной долго- • Высокие рейтинги «микологического» излече-
временной эффективностью благодаря: ния поддерживались тербинафином до 5 лет вклю-

— уникальной первичной фунгицидной актив- чительно после начала терапии. 
ности; азоловые антимикотики и гризеофульвин пер- • Тербинафин должен расцениваться как ле-
вично фунгистатические лекарственные средства, карство выбора для лечения онихомикоза. 
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