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Сравнительная эффективность непрерывного и пульсового 
режима терапии тербинафином дерматофитии ногтей 

пальцев стоп
Термин «онихомикоз» означает инфекционное поражение 
ногтевых пластин дерматофитными и недерматофитными 
грибами или дрожжами. Это одно из наиболее распространенных 
заболеваний ногтей, на долю которого приходится примерно 50% 
всех онихопатий. По данным литературы, распространенность 
онихомикоза во всем мире варьирует от 2 до 8%.

Онихомикоз	необходимо	лечить	в	связи	с	ха
рактерным	для	этого	заболевания	длительным	
характером	течения,	а	также	по	эстетическим	
причинам;	но	терапия	этой	патологии	достаточно	
сложна.	Топическое	лечение	(циклопирокс,	лак	
для	ногтей)	имеет	ограниченное	значение,	оно	
используется	преимущественно	в	качестве	вспо
могательной	терапии.	Применение	некоторых	
системных	препаратов	(гризеофульвин,	кетоко
назол)	ассоциировано	с	низкой	эффективностью,	
большой	продолжительностью	лечения,	высокой	
вероятностью	возникновения	нежелательных	
явлений	и	межлекарственных	взаимодействий.	
Что	касается	новых	противогрибковых	лекар
ственных	средств	(итраконазол,	тербинафин),	
то	их	отличает	более	высокая	эффективность,	
меньшая	длительность	терапии,	незначительная	
выраженность	побочных	реакций.

В	ранее	проведенных	исследованиях	дока
зано,	что	тербинафин	(фунгицидный	аллила
мин)	является	наиболее	результативным	препа
ратом	для	лечения	дерматофитного	онихомикоза	
ногтей	пальцев	стоп	(НПС)	–	8788%	случаев	
излечения	и	редкие	рецидивы.

Непрерывная	терапия	(НТ)	тербинафином	
(250	мг/сут)	на	протяжении	12	и	6	нед	является	
режимом	выбора	для	лечения	онихомикоза	НПС	
и	ногтей	пальцев	рук	соответственно;	однако	

стоимость	этой	схемы	лечения	достаточно	вы
сокая.	Пероральная	пульстерапия	(ПТ)	терби
нафином	(500	мг/сут	в	течение	1й	недели	каж
дого	месяца)	на	протяжении	3	мес	практически	
в	2	раза	снижает	стоимость	лечения;	в	несколь
ких	исследованиях	она	продемонстрировала	
многообещающие	результаты	с	микологической	
эффективностью	7480%.	Следует	при	этом	отме
тить,	что	эффективность	НТ	и	ПТ	тербинафином	
онихомикоза	НПС	проверялась	всего	в	несколь
ких	сравнительных	исследованиях;	в	некоторых	
из	них	были	получены	сопоставимые	результаты,	
а	в	одном	–	противоположные	данные.

Методы
В	исследовании	приняли	участие	больные	

нелеченным	онихомикозом	НПС	с	положитель
ными	результатами	КОНтеста,	культурального	
анализа	(КА)	в	период	с	января	2010	по	июль	
2011	года.	

Для	 обнаружения	 грибковой	 инфекции	
	изучали	состояние	кожных	покровов	и	ногтей;	
регистрировали	количество,	тип	и	степень	по
ражения	ногтевых	пластин.	В	качестве	«целевого	
ногтя»	(ЦН)	выбирали	наиболее	пораженный	
(желательно	большой	по	размеру	–	2й	или	3й	
палец).	Длину	здоровой	части	ЦН	измеряли	
в	миллиметрах.	Степень	тяжести	поражения	

ногтя	оценивали	по	4балльной	шкале	(0;	1;	2	
или	3	балла)	для	каждого	из	трех	параметров:	
онихолизис,	подногтевой	гиперкератоз,	паро
нихиальное	воспаление.

Отобранных	пациентов	(n=76)	рандомизи
ровали	поровну	на	2	группы	при	помощи	сге
нерированных	компьютером	случайных	чисел.	
Пациенты	1й	группы	получали	пероральный	
тербинафин	(250	мг/сут)	на	протяжении	12	нед	
(НТ),	больные	2й	группы	принимали	терби
нафин	(250	мг	2	р/сут)	в	течение	одной	недели	
с	повторением	курса	каждые	4	нед	на	протяже
нии	12	нед	(ПТ).	

Состояние	 пациентов	 оценивали	 на	 4й,	
8й	и	12й	неделе	лечения,	а	также	однократно	
после	окончания	терапии	на	24й	нед.	Во	время	
каждого	визита	регистрировали	состояние	ЦН	
и	суммарное	количество	баллов.	Общее	кли
ническое	улучшение	оценивалось	как	пациен
тами,	так	и	авторами	исследования	при	помощи	
4балльной	шкалы:	улучшение	<25%	–	неудов
летворительно;	2650%	–	удовлетворительно;	51
75%	–	хорошо;	>75%	–	отлично.	Эффективность	
терапии	оценивали	на	12й	и	24й	нед	в	соответ
ствии	с	такими	параметрами:

•	клиническое	выздоровление	(визуально	–	
состояние	ногтя	нормальное,	видимых	остаточ
ных	изменений	нет);

•	микологическое	выздоровление	(отрица
тельные	результаты	КОНтеста,	КА);

•	полное	выздоровление	(сочетание	клиниче
ского	и	микологического	выздоровления);

•	клиническая	эффективность	(увеличение	
длины	здоровой	части	ногтя	более	чем	на	3	мм	
или	50%,	по	мнению	исследователя,	улучшение	
общего	состояния	ЦН	на	12й	неделе);

•	 неэффективность	 терапии	 (персистен
ция	положительных	результатов	КОНтеста	и/
или	КА,	отсутствие	клинического	улучшения	
(например,	увеличения	длины	здоровой	части	
ногтя)	 или	 клиническое	 ухудшение	 на	 12й	
и	24й	неделе);

•	рецидив	(положительный	КОНтест	/	КА	
или	клиническое	ухудшение	в	течение	как	ми
нимум	4	нед	после	достижения	отрицательного	
результата	КОНтеста	/	КА	или	клинического	
улучшения/	выздоровления).

Результаты
В	 исследование	 включено	 76	 пациентов	

(67	 мужчин,	 9	 женщин,	 средний	 возраст	 –	
42,51±13,60	года).

Средняя	оценка	клинического	состояния	
ЦН	в	обеих	группах	уменьшалась	при	каждом	
контрольном	визите.	В	обеих	группах	отмеча
лось	статистически	значимое	снижение	сред
них	значений	исследуемых	параметров	для	ЦН	
и	суммарного	количества	баллов	по	сравнению	
с	их	первоначальными	показателями;	они	про
должали	снижаться	к	24й	неделе.	Однако	ста
тистически	значимые	межгрупповые	различия	
на	какомлибо	контрольном	визите	отсутство
вали.	Улучшение	общего	состояния	ногтя	от	хо
рошего	до	отличного	(>50%	–	улучшение)	к	12й	
неделе,	по	мнению	исследователя,	имело	место	

у	14	(36,8%)	и	10	(26,3%)	пациентов	из	группы	НТ	
и	ПТ	соответственно	(р=0,324).	Статистически	
значимые	различия	отмечены	в	оценке	общего	
состояния	 пациентами:	 12	 	 (31,6%)	 больных	
из	группы	НТ	сообщили	о	хорошем/отличном	
ответе	на	терапию	к	12й	неделе	лечения,	тогда	
как	в	группе	ПТ	такую	эффективность	зафикси
ровали	4	(10,5%)	участника	(р=0,024).

Проведенное	лечение	было	клинически	эф
фективным	у	33	(86,8%)	больных	из	группы	НТ	
по	сравнению	с	27	(71,1%)	пациентами	из	группы	
ПТ	(р=0,280).

Микологического	выздоровления	к	12й	не
деле	достигли	28,9	и	18,4%	участников	из	группы	
НТ	и	ПТ	соответственно	(р=0,280).	К	24й	неделе	
межгрупповые	различия	в	микологической	эф
фективности	продолжали	оставаться	статисти
чески	недостоверными	(76,3	vs	78,9%	соответст
венно;	р=0,783)	(рис.).	Результаты	КОНтеста,	
КА	значимо	не	отличались	между	группами	
во	время	любого	контрольного	визита.

К	 12й	 нед	 клиническое	 и	 полное	 выздо
ровление	ЦН	зафиксировано	только	у	одного	
пациента	(входившего	в	группу	ПТ);	клиниче
ское	и	полное	восстановление	всех	ногтевых	
пластин	не	наступило	ни	у	одного	пациента.	
К	24й	неделе	клиническое	выздоровление	ЦН	
достигнуто	у	4	(10,5%)	больных	из	группы	НТ	
и	5	(13,2%)	–	из	группы	ПТ;	полное	восстанов
ление	всех	ногтевых	пластин	зафиксировано	
у	3	(7,9%)	и	2	(5,3%)	участников	исследования	
соответственно.

К	 12й	 неделе	 у	 27	 (71,1%)	 пациентов	
из	группы	НТ	и	31	(81,6%)	больного	из	группы	
ПТ	проведенное	лечение	признано	неэффек
тивным	(р=0,280),	к	24й	неделе	эти	показатели	
составили	9	(23,7%)	и	8	(21,1%)	больных	соответ
ственно.	Во	время	12недельного	динамического	
наблюдения	рецидивы	заболевания	не	зафик
сированы.

Оба	режима	терапии	хорошо	переносились.	
Только	8	(10,5%)	из	76	пациентов	(5	больных	
из	группы	НТ	и	3	–	из	группы	ПТ)	предъявляли	
жалобы	на	легкий	дискомфорт	в	эпигастральной	
области,	который	устранялся	приемом	медика
ментов	вместе	с	пищей;	данный	факт	не	влиял	
на	комплайенс.

Таким образом, было доказано, что перораль-
ная ПТ тербинафином в лечении дерматофитного 
онихомикоза НПС так же эффективна, как и не-
прерывный режим приема этого препарата; полу-
чены эквивалентные показатели клинического, 
микологического и полного выздоровления. ПТ 
тербинафином может являться оптимальной схе-
мой лечения данного заболевания со значимым 
снижением ее стоимости.

Статья печатается в сокращении.
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Рис. Показатели микологического, клинического, полного выздоровления целевых ногтевых пластин 
в группе непрерывной и пульс-терапии тербинафином

Ко
ли

че
ст

во
 п

ац
ие

нт
ов

,%
 

80

70

60

50

40

30

20

10

0
Непрерывный 
режим терапии 
тербинафином

Пульс-терапия 
тербинафином

Непрерывный 
режим терапии 
тербинафином

Пульс-терапия 
тербинафином

12 нед 24 нед
Длительность терапии

Микологическое 
выздоровление 

ЗУ

Клиническое 
выздоровление 
Полное
выздоровление


