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Введение
Бактериальный вагиноз (БВ) – наиболее частая причина 

патологических вагинальных выделений среди женщин ре-
продуктивного возраста. Распространенность БВ в мире ко-
леблется от 15 до 80% в зависимости от возраста и наличия 
факторов риска [1]. БВ сопряжен с тяжелыми инфекционно- 
воспалительными заболеваниями в акушерско-гинеколо-
гической практике, что приводит к серьезным проблемам 

здоровья и репродуктивной функции и снижает качество 
жизни. 

Нарушение нормального биоценоза влагалища вызывает 
снижение барьерных функций и повышает восприимчи-
вость к ВИЧ и другим инфекциям, передаваемым половым 
путем. Так, J. Atashili и соавт. в результате проведенного ме-
таанализа, включавшего 23 исследования (30 739 женщин) 
выявили, что наличие БВ ассоциировано с повышением  
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Abstract 
Bacterial vaginosis is associated with severe infectious and inflammatory diseases and reduces the quality of life in women of reproductive age. Its worldwide prevalence is up 
to 80%. Thus, the development of new effective and safe methods of antimicrobial therapy becomes an urgent problem.
This article provides a review of current antimicrobial therapies for bacterial vaginosis and evaluates the safety and efficacy of short courses of antimicrobial therapy using 
combined agents for intravaginal use.
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риска инфицирования ВИЧ на 60% (относительный 
риск 1,6, 95% доверительный интервал 1,2–2,1) [2]. БВ также 
ассоциирован с увеличением риска развития генитально-
го герпеса, хламидиоза, гонореи и других инфекций [3, 4].  
Одной из основных проблем при лечении БВ является вы-
сокая частота рецидивов заболевания, которая, по некото-
рым данным, может достигать 70% в течение 9 мес от мо-
мента постановки диагноза [5].

Этиология БВ
Как известно, БВ не характеризуется наличием опреде-

ленного микроорганизма, а является результатом образова-
ния бактериальной биопленки на эпителии влагалища. Ос-
новным компонентом этой биопленки является Gardnerella 
vaginalis. В 2014 г. J. Schwebke и соавт. предложили концеп-
цию патогенеза БВ, в которой ведущую роль отводят именно 
G. vaginalis в качестве инициатора, в то время как другие ми-
кроорганизмы, ассоциированные с замещением нормаль-
ной микрофлоры влагалища, присоединяются вторично 
(Mobiluncus curtisii, Mobiluncus mulieris, Mycoplasma hominis 
и многие анаэробные бактерии, такие как Bacteroides  spp., 
Prevotella spp., Peptostreptococcus spp., Fusobacterium spp., 
Porphyromonas spp.) [6]. 

G. vaginalis обладает доказанной способностью к фор-
мированию на поверхности урогенитальной слизистой 
микробных биопленок. Биопленка (biofilm) – это конгло-
мерат микроорганизмов, расположенных на какой-либо 
поверхности, их клетки связаны друг с другом при помощи 
выделяемого ими полимерного компонента внеклеточного 
матрикса [7]. Микроорганизмы образуют биопленку под 
влиянием многих факторов, включая возможность адге-
зии, наличие питательных веществ и агрессивных субстан-
ций, концентрации кислорода и т.д. В режиме образования 
биопленки микроорганизмы изменяют свое поведение, 
что регулируется степенью экспрессии разных генов и ме-
ханизмами quorum sensing [8]. Как правило, в одной био-
пленке может одновременно находиться от 10 до 12 раз-
личных генотипов G. vaginalis, что обеспечивает ей более 
длительное существование и жизнеспособность [9]. Про-
чие представители встречаются намного реже, в том числе 
бактерии, принадлежащие к родам Bacteroides, Lactobacillus, 
Corynebacterium, Ruminococcus, Veillonella и Streptococcus.

Антимикробная терапия БВ.  
Комбинированные лекарственные препараты

Подходы к лечению вагинитов и вагинозов претерпели 
значительную трансформацию в течение последних десяти-
летий – от спринцеваний антисептиками и системного при-
менения антибиотиков до местного использования разных 
комбинированных препаратов. 

В соответствии с современными клиническими рекомен-
дациями эрадикационная терапия БВ показана неберемен-
ным женщинам только при симптомах БВ (около 1/2 всех 
случаев БВ) [10]. Для БВ при асимптомном течении в целом 
характерна низкая эффективность терапии по восстановле-
нию нормального биоценоза влагалища и частые рециди-
вы заболеваний. Согласно Европейским рекомендациям и 
рекомендациям Всемирной организации здравоохранения 
терапия БВ без выраженной симптоматики у небеременных 
женщин целесообразна исключительно перед хирургиче-
скими и инвазивными диагностическими гинекологически-
ми процедурами, в то время как терапия БВ у беременных 
как при симптомном течении, так и при бессимптомном, 
показана в случае преждевременных родов или поздних 
выкидышей в анамнезе [11].

Основным направлением в лечении БВ должна являться 
элиминация повышенного количества анаэробных микро-
организмов, что достигается с помощью этиотропных пре-
паратов группы 5-нитроимидазола (внутрь или интраваги-
нально) или клиндамицина (внутрь или интравагинально). 
Как в отечественных, так и в зарубежных руководствах эти 
препараты рекомендованы в качестве терапии 1-й линии в 
большинстве случаев. Сравнительная клинико-фармаколо-
гическая характеристика производных 5-нитроимидазолов 
представлена в табл. 1.

Однако в настоящее время при антимикробной терапии 
БВ предпочтение отдают лекарственным формам для мест-
ного применения, в состав которых входят лекарственные 
компоненты с антианаэробным и антимикотическим дей-
ствием, что связано с их большей эффективностью и удоб-
ством режима применения, обеспечивающими высокую 
приверженность терапии. 

В целом результаты клинических исследований свиде-
тельствуют об отсутствии преимуществ системной анти-
микробной терапии над местными интравагинальными ле-
карственными средствами. Сравнительное проспективное 
исследование J. Thulkar и соавт. продемонстрировало сход-
ную клиническую эффективность метронидазола (2 г), тини-
дазола (2 г), секнидазола (2 г) и орнидазола (1,5 г). К концу 
1-й недели доля клинического излечения достигала 100% при 
использовании тинидазола и орнидазола, к концу 4-й  недели 
наблюдения – 97,7%. Эффективность метронидазола к концу 
4-й недели наблюдения была самой низкой (77,9%), секнида-
зола – на уровне 80,2% [13]. Важно также, что местное вве-
дение лекарственных средств снижает фармакологическую 
нагрузку на организм женщины [14]. Оценка эффективности 
подобных комбинированных препаратов продемонстриро-
вала, что сочетание антибактериальных и противогрибковых 
компонентов достоверно обеспечивает меньшее количество 
рецидивов БВ: 52% при монотерапии vs 33% при комбиниро-
ванной терапии, с оценкой через 104 дня после лечения [15].

Согласно современным представлениям средство для ле-
чения вагинальных инфекций должно соответствовать сле-
дующим требованиям [16]:

•  иметь широкий спектр антимикробного действия;
•  содержать эффективную дозировку действующих ком-

понентов и иметь кратность приема, достаточные для 
преодоления резистентности микроорганизмов;

•  оказывать минимальное воздействие на собственные 
лактобактерии; 

•  иметь лекарственную форму, комфортную для исполь-
зования в целях повышения приверженности лечению.

В настоящее время в Российской Федерации зарегистри-
рован широкий спектр комбинированных лекарственных 
средств для интравагинального использования. Как правило, 
каждый из препаратов содержит производное 5-нитроими-
дазола в качестве основного действующего вещества (метро-
нидазол, тинидазол, секнидазол, орнидазол). В 2021 г. в России 
зарегистрирован новый лекарственный препарат Гайномакс 
плюс – первая одобренная фиксированная комбинация 
3  действующих веществ: тинидазола (300 мг), тиоконазола 
(200 мг) и лидокаина (100 мг). Его эффективность определя-
ется сочетанным действием входящих в состав компонентов: 
тиоконазол активен в отношении Candida spp., а также хла-
мидий, трихомонад и ряда грамположительных бактерий, а 
тинидазол проявляет активность в отношении G.  vaginalis, 
Mobiluncus spp., анаэробных бактерий и Trichomonas vaginalis. 

Тинидазол представляет собой 1-[2-(этилсульфонил) этил]- 
2-метил-5-нитроимидазол – синтетический антибактери-
альный и антипротозойный препарат из группы 5-нитро-
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имидазолов. По химической структуре является произво-
дным метронидазола, полученным путем замещения группы  
2-(гидроксил)этил в основной цепи 5-нитроимидазола на 
2-(этилсульфонил)этил. Тинидазол активен в отношении 
T. vaginalis, Entamoeba histolytica, Giardia lamblia (Giardia 
intestinalis), а также оказывает бактерицидное действие в 
отношении анаэробных микроорганизмов: Bacteroides  spp., 
Clostridium spp., Eubacterium spp., Fusobacterium spp., Pepto-
coccus spp., Peptostreptococcus spp., Veillonella spp. 

Тинидазол – это наиболее современный представитель 
5-нитроимидазолов, его преимуществами являются более 
длительный период полувыведения и благоприятный про-
филь побочных эффектов. В рандомизированном двойном 
слепом исследовании частота излечения через 4 нед после 
окончания терапии у пациенток с БВ при лечении тини-
дазолом в низкой дозе (500 мг/сут per os 5 дней) была зна-
чительно выше в сравнении с терапией метронидазолом 
(500 мг 2 раза в сутки 5 дней) – 94,5% vs 75% соответственно 
(р=0,0013) [17]. Тинидазол лучше переносится пациентка-

ми ввиду меньшего количества нежелательных явлений со 
стороны желудочно-кишечного тракта [18]. Таким образом, 
данное средство имеет преимущество перед метронидазо-
лом в лечении БВ, поскольку обладает лучшим фармакоки-
нетическим профилем (пролонгированный период полу-
выведения) и более широким спектром антибактериальной 
активности. С учетом указанных преимуществ тинидазол 
одобрен Управлением по контролю пищевых продуктов и 
лекарств США для лечения БВ [19]. Важным достоинством 
тинидазола следует признать отсутствие влияния на флору 
даже в высоких разовых дозах (до 2 г) [20].

Тиоконазол сочетает в себе противогрибковое действие 
в отношении дерматофитов Trichophyton, Microsporum, 
Epidermophyton, а также дрожжевых и дрожжеподобных 
грибов рода Candida (albicans и non-albicans) с антибакте-
риальным действием по отношению к грамположитель-
ным бактериям Staphylococcus и Streptococcus. Тиоконазол 
активен в отношении T. vaginalis, G. vaginalis, Bacteroides 
spp. и оказывает фунгицидное и бактерицидное действия.  

Таблица 1. Сравнительная клинико-фармакологическая характеристика 5-нитроимидазолов [12]
Table 1. Comparative clinical pharmacology characteristics of 5-nitroimidazoles [12]

Метронидазол Тинидазол Секнидазол Орнидазол

Фармакокинетика

Биодоступность, % Не менее 80 Около 100 Около 80 90
Пиковая концентрация препа-
рата в сыворотке крови, мкг/мл 13,5 40–51 36–46 6–36

Время достижения максималь-
ной концентрации вещества, ч 3 2 3–4 3 

Период полувыведения, ч 8–10 12–14 20 13

Связывание с белками плазмы, % Не более 10–20 12 Менее 5 13

Выведение почками, % 40–80 (20% в неизмененном виде)
25% в неизменен-

ном виде; 12%  
в виде метаболитов

Выводится  
в основном с мочой; 
около 50% принятой 
дозы экскретируется 

за 120 ч

60–80% в виде мета-
болитов; около 4%  

в неизмененном виде

Фармакодинамика

Механизм действия

Производное 5-нитроимидазола обладает антибактериальным 
и антипротозойным действием. Восстанавливает 5-нитрогруппу 

за счет транспортных белков анаэробных бактерий и простейших 
микроорганизмов. Восстановленная 5-нитрогруппа ингибирует 
синтез нуклеиновых кислот ДНК клеток микроорганизмов, что 

приводит к их гибели. Для секнидазола характерен двойной 
механизм действия: наряду с нарушением репликации ДНК ми-
кробов вызывает образование свободных радикалов, которые 

также оказывают повреждающее действие на ДНК микроба.

Спектр активности 
T. vaginalis, E. histolytica, Bacteroides spp.,  

Fusobacterium spp., Eubacterium spp., Clostridium spp.,  
Peptococcus niger, Peptostreptococcus spp.

T. vaginalis,  
E. histolytica,  

G. lamblia,  
Bacteroides spp., 

Eubacterium spp., 
Fusobacterium spp., 

Clostridium spp., 
Peptococcus niger, 

Peptostreptococcus spp.,  
Veillonella spp.

T. vaginalis,  
E. histolytica  
и G. lamblia 

T. vaginalis,  
E. histolytica,  

G. lamblia,  
Bacteroides spp., 

Fusobacterium spp., 
Clostridium spp., 

Peptostreptococcus spp.

Применение у беременных и 
кормящих Противопоказан в I триместре, в период лактации

Противопоказан  
в I триместре,  

в период лактации

Рекомендуется  
не назначать  

в период беремен-
ности (недостаточно 
данных о безопасно-
сти). Противопоказан 

в период лактации

Противопоказан  
в I триместре,  

в период лактации

Доступные в Российской Феде-
рации лекарственные формы

Таблетки, гель для наружного применения, крем для наружного 
применения, суппозитории вагинальные, капсулы вагинальные, 

раствор для инфузий

Таблетки, суппозито-
рии вагинальные Таблетки

Таблетки, таблетки 
вагинальные, раствор 

для инфузий

Применение на фоне приема 
контрацептивов

Возможно снижение контрацептивного эффекта эстрогенов при 
применении метронидазола

Не оказывает вли-
яния на эффектив-

ность контрацепции

Не оказывает вли-
яния на эффектив-

ность контрацепции

Не оказывает влияния 
на эффективность 

контрацепции
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При этом установлено, что тиоконазол достоверно эффек-
тивнее угнетает зрелые клетки грибов рода Candida (стаци-
онарной фазы), чем миконазол и кетоконазол [21]. 

При сравнении клотримазола, эконазола, кетоконазола, 
миконазола и тиоконазола именно тиоконазол продемон-
стрировал наименьшую величину минимальной ингибиру-
ющей концентрации (МИК) и наибольшую эффективность 
подавления грибов рода Candida [22]. Кроме того, тиокона-
зол вызывал гибель всех изолятов в течение 8 ч, в то время 
как ни один другой из исследуемых препаратов не приво-
дил к гибели даже одного изолята в течение данного от-
резка времени. Важно также отметить, что бактерицидное 
действие тиоконазола сочетает в себе ингибирование био-
синтеза эргостерола с прямым повреждением клеточной 
мембраны, что с точки зрения фармакологии и микробио-
логии является важным преимуществом [23].

Тиоконазол подавляет рост большинства возбудителей при 
концентрациях значительно ниже его МИК: например, рост 
C. albicans подавлялся на 70% при концентрациях тиоконазо-
ла 0,2 мкг/мл, в то время как его МИК составляет 6,2 мкг/мл. 
Приведенные данные коррелируют и с клиническими резуль-
татами: 3-дневный режим терапии тиоконазолом значительно 
превосходил по эффективности 3- и 6-дневные режимы с ис-
пользованием других имидазолов (p<0,01) [24].

Эффективность и безопасность коротких (3- и 1-дневных) 
курсов при лечении вульвовагинального кандидоза (ВВК) с 
помощью тиоконазола подтверждена многочисленными ис-
следованиями [24–26]. Частота излечения (исчезновение сим-
птомов, негативная культура C. albicans) пациенток с ВВК при 
3-дневных курсах, когда тиоконазол применяли местно в виде 
аппликаций 2% крема либо вагинальных таблеток (100 мг), по 
данным разных авторов, колебалась от 69 до 100%. Эффект от 
лечения при долгосрочном наблюдении (через 28, 35 дней) со-
хранялся в 73–100% случаев [24]. В целом пациентки хорошо 
переносили 3-дневное лечение тиоконазолом. В большинстве 
из перечисленных исследований побочные эффекты либо от-
сутствовали, либо были незначительными [27].

Включенный в состав лидокаин (местный анестетик) ста-
билизирует нейронную мембрану, ингибируя ионные пото-
ки, необходимые для возникновения и проведения импуль-
сов, тем самым оказывая анестезирующее действие.

Результаты ключевых клинических исследований  
по оценке эффективности коротких курсов 
комбинированной антимикробной терапии  
лекарственным препаратом Гайномакс плюс

На протяжении последних лет в РФ активно применяют 
препарат Гайномакс, содержащий комбинацию двух дей-
ствующих веществ в меньших дозировках (150 мг тинида-
зола, 100 мг тиоконазола). Увеличение дозировок активных 
действующих веществ позволило изменить режим дози-
рования препарата и сократить курс лечения (рекомендо-
ванный режим составляет 1 раз в сутки в течение 3 дней).  
Основанием для рекомендации сокращенного курса тера-
пии новым препаратом Гайномакс плюс послужили резуль-
таты мультицентрового открытого клинического исследо-
вания по оценке эффективности и безопасности препарата 
Гайномакс плюс у пациенток с ВВК, БВ, трихомониазом или 
смешанными инфекциями, проведенного в 6 российских 
центрах в период 2017–2018 гг. [28]. Эти результаты позво-
лили подтвердить эффективность и безопасность нового 
лекарственного средства, содержащего 300 мг тинидазола, 
200 мг тиоконазола, 100 мг лидокаина.

В исследование включили 69 пациенток (52,2% с БВ, 40,6% 
с ВВК и 7,2% с микст-инфекциями). Полное клиническое из-

лечение на 10-й день исследования наблюдали у 54 (80,6%) 
женщин; клиническое улучшение – у 12 (17,9%); отсутствие 
эффекта отмечено у 1 (1,5%) пациентки. К 30-му дню иссле-
дования полное клиническое выздоровление наблюдали у 
58 (86,6%) пациенток; клиническое улучшение – у 7 (10,4%); 
отсутствие эффекта – у 2 (3%). Таким образом, новая лекар-
ственная форма, содержащая увеличенные дозировки дей-
ствующих веществ и применяемая 1 раз в сутки последо-
вательно в течение 3 дней, является высокоэффективной и 
безопасной в отношении терапии ВВК и БВ.

Результаты российского клинического исследования 
позднее подтвердились в зарубежном мультицентровом ис-
следовании [29], куда включили пациенток с ВВК (20,4%), 
БВ (24,5%), трихомониазом (1%) или смешанными инфек-
циями (54,1%). Полное клиническое излечение достигнуто 
у 85,7% пациенток (табл. 2). При этом не зафиксировано 
серьезных и несерьезных нежелательных явлений, которые 
бы потребовали прекращения приема препарата. Среди 
116  женщин, участвовавших в исследовании, у 17 (14,6%) 
зарегистрированы нежелательные явления: нарушения со 
стороны желудочно-кишечного тракта (5,2%), соединитель-
ной и мышечной ткани (4,3%), кожных покровов (3,4%), 
местные реакции (3,4%).

Полученные результаты демонстрируют несколько боль-
шую микробиологическую эффективность по сравнению с 
применением фиксированной комбинации 500 мг метрони-
дазола и 100 мг миконазола в отношении БВ (93,2% vs 86,6%) 
и ВВК (85,0% vs 81,0%) [30]. 

Нельзя не отметить, что сходные позитивные результаты 
отмечены при терапии Гайномаксом и ВВК и трихомониа-
за [31]. Эти исследования подтвердили, что терапевтическая 
эффективность 3- и 7-дневных курсов терапии Гайномаксом 
сопоставима, что подтверждено и отечественными автора-
ми [32]. Эффективность тиоконазола при ВВК подтверждена 
также в рамках международной программы клинических ис-
следований по эффективности и безопасности тиоконазола 
(36 контролируемых исследований, n=1041) [33].

Важно отметить, что короткие курсы предпочтительны, 
так как повышают приверженность лечению. При анализе 
данных по соблюдению рекомендаций врача пациентками 
показано, что при терапии вульвовагинальных инфекций 
к 4-му дню нарастает количество отказов от введения суп-
позиториев и в целом 54% женщин не завершают предпи-

Таблица 2. Частота клинического и микробиологического выз-
доровления у пациенток-участниц исследования
Table 2. inical and microbiological recovery rate in patients 
participating in the study

Полное  
выздоровление

Частичное  
выздоровление

Отсутствие  
эффекта

n % n % n %

Клиническое выздоровление

Всего 75 75,6 20 20,4 3 3,1

БВ 29 82,9 5 14,3 1 2,9

ВВК 21 67,7 9 29,0 1 3,2

Микст- 
инфекции 41 77,4 10 18,9 2 3,8

Микробиологическое выздоровление

Всего 66 85,7 – – 11 14,3

БВ 41 93,2 – – 3 6,8

ВВК 17 85,0 – – 3 15,0

Микст- 
инфекции 8 61,5 – – 5 38,5
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санное лечение. Именно 3-дневные курсы при сравнимой 
эффективности имеют преимущество, что подтверждается 
клиническими исследованиями, и они также снижают риск 
развития антибиотикорезистентности [34].

Заключение
Современные знания о микробиологических особенностях 

возбудителей БВ и ВВК, биохимических процессах, которые 
сопровождают все этапы патогенеза данных заболеваний, 
привели к выработке комплексного подхода, который основан 
на достаточном количестве результатов исследований, нака-
пливающихся десятилетиями. Комбинированная местная те-
рапия неспецифической патологии вульвовагинальной зоны 
становится особенно актуальной на современном этапе.

Комбинированные препараты обладают высокой актив-
ностью в отношении основных возбудителей вагинальных 
инфекций. Комбинация 3 действующих веществ – 300  мг 
тинидазола, 200 мг тиоконазола и 100 мг лидокаина – в 
предлагаемой дозировке имеет фармакокинетические пре-
имущества перед другими 5-нитроимидазолами, что дает 
возможность применять препарат Гайномакс плюс в тече-
ние 3 дней; обладает доказанной эффективностью, в том 
числе при лечении смешанных инфекций; оптимальным 
соотношением эффективность/безопасность и может быть 
рекомендована для широкого применения при лечении БВ, 
а также вагинальных инфекций смешанной этиологии. 
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