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Эффективная терапия больных онихомикозом представляет собой сложную задачу. Трудности 
лечения обусловлены наличием генетически детерминированной устойчивости микромицетов  
к препаратам и приобретенной резистентностью. При тотальном или множественном пораже-
нии ногтевых пластин проводится терапия системными антимикотическими препаратами. 
Важным фактором, способствующим развитию онихомикоза, является нарушение кровоснабже-
ния конечностей, что может быть обусловлено сахарным диабетом. Однако актуальность про-
блемы становится еще более очевидной, если принять во внимание данные, свидетельствующие  
о том, что, наряду с официально зарегистрированными случаями сахарного диабета 2 типа,  
у значительной части населения диагноз не установлен и наблюдается нарушенная толерант-
ность к глюкозе. Проблема гепатотоксичности системных антимикотиков известна, однако осо-
бенности этих изменений у больных онихомикозами с нарушенной толерантностью к углеводам 
остаются малоизученными.  
Целью нашей работы явилось проведение сравнительного анализа изменения биохимических пока-
зателей крови у пациентов с нарушенной толерантностью к углеводам и пациентов без сопут-
ствующей патологии при лечении системными антимикотическими препаратами.  
Материалы и методы. В течение трех месяцев терапии пероральными противогрибковыми пре-
паратами у 98 пациентов с онихомикозами были исследованы основные биохимические показатели 
крови.  
Результаты. Установлено, что на фоне терапии антимикотическими препаратами у всех паци-
ентов наблюдалось статистически значимое повышение печеночных проб: АСТ, АЛТ, билирубина, 
холестерина, а у некоторых пациентов отмечалось незначительное повышение мочевины и щелоч-
ной фосфатазы.  
Выводы. Выявленные изменения состояния гепатобилиарной системы, которая подвергается вы-
раженной нагрузке при нарушении углеводного обмена и применении системных антимикотиче-
ских препаратов, позволят разработать алгоритм диагностики и терапии онихомикозов у паци-
ентов с нарушенной толерантностью к углеводам. 
 
Ключевые слова: онихомикоз, нарушение толерантности к глюкозе, печеночные пробы. 

 
Введение. Онихомикоз остается одним из 

наиболее распространенных заболеваний в 

практике современного дерматовенеролога 

[1–4]. Различные международные исследова-

ния показали, что онихомикозам и микозам 

стоп принадлежит по крайней мере три чет-

верти от всех регистрируемых форм дермато-

фитий [5–8]. Онихомикозы, как правило, реги-

стрируются чаще, несмотря на то что проте-

кают совместно с микозами стоп, гладкой 

кожи и кистей [9, 10].  

Представляется несомненным, что онихо-

микозы – наиболее стойкий резервуар дер-

матофитной инфекции в силу трудностей их 

лечения и частых рецидивов [11–13]. Распро-

страненность онихомикозов остается высо-

кой, ими поражаются все слои населения [12]. 

Наиболее высокая частота встречаемости 

наблюдается у пожилых лиц: она неуклонно 

возрастает с 50-летнего возраста [13].  

Современный больной онихомикозом, 

как правило, имеет один, а зачастую не-

сколько сопутствующих диагнозов. Это вы-

нуждает врача при лечении дерматомикозов, и 

тем более онихомикозов, когда требуется дли-

тельное назначение системных антимикоти-

ков, принимать в расчет сопутствующие забо-

левания [15, 16]. 
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Важным фактором, способствующим раз-

витию онихомикоза, является нарушение кро-

воснабжения конечностей, что может быть 

обусловлено сердечной недостаточностью, 

облитерирующим эндартериитом, варикоз-

ным расширением вен, сахарным диабетом 

(СД) [15, 16]. По данным отечественных и за-

рубежных авторов, при СД распространен-

ность онихомикозов возрастает в 3 раза [17]. 

Актуальность проблемы становится еще 

более очевидной, если принять во внимание 

данные, которые свидетельствуют о том, что, 

наряду с официально зарегистрированными 

случаями СД 2 типа, у значительной части насе-

ления диагноз не установлен и наблюдается 

нарушенная толерантность к глюкозе (НТГ) 

или нарушение гликемии натощак (НГН), но 

эти пациенты также имеют высокий риск не-

благоприятных клинических исходов [18]. 

В результате проведения в 2017 г. первого 

национального эпидемиологического кросс-

секционного исследования NATION были по-

лучены образцы крови 26 620 участников.  

В 5,4 % случаев был установлен диагноз СД2 

(ранее диагностированный – в 2,5 %; ранее не 

диагностированный – в 2,9 % случаев). При 

этом у 19,3 % участников исследования был 

диагностирован предиабет [19]. 

Диагноз СД2 устанавливался на основа-

нии анализа уровня гликированного гемогло-

бина (HbA1c): >6,5 % – сахарный диабет;  

5,7–6,5 % – предиабет [6]. Согласно техниче-

скому отчету ВОЗ, в понятие предиабета, или 

ранних нарушений углеводного обмена, вхо-

дят НТГ и НГН. По данным эпидемиологиче-

ских исследований, в мире 314 млн чел. имеют 

предиабет (8–14 % во взрослой популяции), 

через 20 лет их число увеличится в 1,5 раза и 

составит около 500 млн чел. [16–19]. 

В настоящее время у врача-дерматовене-

ролога имеется широкий выбор противогриб-

ковых препаратов системного и наружного 

действия в различных лекарственных формах 

(мази, кремы, растворы, лаки, пудра) [15–17]. 

Однако проблема лечения больных онихоми-

козом по-прежнему остается актуальной, так 

как нередко наблюдаются рецидивы заболева-

ния, что может быть связано и с недостаточ-

ной продолжительностью курса терапии, ко-

торая часто ограничена в связи с гепатотокси-

ческим действием противогрибковых препа-

ратов, особенно у пациентов с сопутствующей 

патологией [1–6]. 

Цель исследования. Проведение сравни-

тельного анализа изменения биохимических 

показателей крови у пациентов с нарушенной 

толерантностью к углеводам и пациентов без 

сопутствующей патологии при лечении си-

стемными антимикотическими препаратами. 

Материалы и методы. Под наблюдени- 

ем в ГУЗ ОККВД г. Ульяновска находилось  

98 пациентов с диагнозом «онихомикоз», воз-

раст которых составлял от 27 до 65 лет. В от-

ношении обследованных были соблюдены 

этические нормы. 

В группу обследованных включались па-

циенты (n=58), у которых на этапе сбора 

анамнеза были выявлены один или несколько 

признаков нарушения углеводного обмена 

(избыточная масса тела, кожный зуд, канди-

доз, высокий уровень глюкозы в одном из ис-

следований в анамнезе, жажда, упадок сил, 

сонливость, полиурия). Эти пациенты были 

обследованы у эндокринолога с проведением 

теста на НТГ с глюкозной нагрузкой и опреде-

лением уровня HbA1c, который является ин-

тегральным показателем гликемии за послед-

ние 2–3 мес. 

В результате проведения первого теста с 

глюкозной нагрузкой обследуемые были раз-

делены на три группы (табл. 1). 

Пациенты, которым был выставлен диа-

гноз СД, исключались из дальнейшего обсле-

дования. Остальным проводился повторный 

тест на НТГ через неделю (были даны реко-

мендации по питанию), который не подтвер-

дил наличие НТГ еще у 3 чел. 

В результате двукратного обследования 

пациентов на НТГ была сформирована группа 

из 35 чел. с диагнозом «предиабет», которым 

для подтверждения нарушений углеводного 

обмена было проведено обследование на 

HbA1c. 

Также у всех пациентов с НТГ изучалась 

этиология онихомикозов (посев на селектив-

ную питательную среду Сабуро) с определе-

нием чувствительности к противогрибковым 

препаратам. 
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Таблица 1 

Table 1 

Содержание глюкозы к крови обследуемых пациентов, ммоль/л 

Blood glucose level in the examined patients, mmol/l 

Показатель  

Parameter 

Нормальные  

показатели  

(n=15) 

Norm  

(n=15) 

Нарушенная  

толерантность к глюкозе 

(n=38) 

Impaired glucose tolerance 

(n=38) 

Сахарный диабет 

(n=5) 

Diabetes mellitus 

(n=5) 

Глюкоза капиллярной крови  

натощак, ммоль/л 

Fasting capillary blood glucose, 

mmol/l 

<5,5 <6,1 >6,1 

Глюкоза капиллярной крови  

через два часа после еды, ммоль/л 

Capillary blood glucose 

(two hours after eating), mmol/l 

<7,8 7,9–11,1 >11,1 

 
В результате анализа бактериальных по-

севов у пациентов с НТГ грибы-дерматофи- 

ты выявлены только в 54,3 % случаев. Отме-

чено значительное увеличение частоты встре-

чаемости недерматофитных микромицетов 

(45,7 % случаев). Установлено, что у боль-

шинства обследуемых онихомикозы вызваны 

чувствительными к тербинафину микроорга-

низмами.  

Из анамнестических данных было выяв-

лено, что 17 чел. ранее проходили лечение си-

стемными препаратами по поводу грибкового 

поражения ногтевых пластин, но оно оказа-

лось безуспешным, 12 чел. ранее не лечились, 

и только у 6 пациентов был опыт успешного 

излечения в анамнезе, но через несколько лет 

наблюдался рецидив онихомикоза. 

С целью изучения влияния системных ан-

тимикотических средств на основные биохи-

мические показатели крови у пациентов с НТГ 

исследование проводилось до лечения, через 

1, 2 и 3 мес. после начала приема системного 

антимикотического препарата тербинафина в 

дозировке 250 мг 1 раз в сутки внутрь. Груп-

пой сравнения являлись пациенты с онихоми-

козом, получающие тот же системный анти-

микотический препарат в дозировке 250 мг в 

сутки внутрь, и нормальным уровнем сахара  

в крови.  

Результаты. В результате первичного 

биохимического исследования крови из груп- 

пы обследования были исключены 6 чел.,  

у которых один или несколько показателей  

печеночных проб превышали референсные 

значения (билирубин >21 мкмоль/л, АСТ, 

АЛТ >31 ед./л). Эти пациенты были направ-

лены на консультацию к терапевту для даль-

нейшего обследования. 

У 29 чел. (16 мужчин и 13 женщин в воз-

расте от 40 до 55 лет) основные биохимиче-

ские показатели находились в пределах нор- 

мы. Этим пациентам были назначены наруж-

ные и пероральные антимикотические препа-

раты с учетом выявленной чувствительности.  

Через месяц всем пациентам было прове-

дено повторное биохимическое исследование 

венозной крови. В результате у 11 чел. (3 жен-

щины и 8 мужчин) выявлено незначительное 

увеличение уровней АЛТ и АСТ, остальные 

показатели были незначительно изменены, но 

находились в пределах нормы. 

Исследование, проведенное через два ме-

сяца после начала лечения, показало значи-

тельное ухудшение биохимических показате-

лей: прослеживалась тенденция к росту АСТ, 

АЛТ, общего билирубина и холестерина  

(у 15 мужчин и 7 женщин), при этом остальные 

показатели приблизились к верхней границе 

нормы. Два пациента были исключены из ис-

следования по причине высокого поднятия по-

казателей АСТ, АЛТ: >70 ед./л. В контрольной 

группе таких изменений не наблюдалось. 
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На основании полученных данных все па-

циенты основной группы были направлены на 

консультацию к терапевту для исключения со-

путствующей патологии гепатобилиарной си-

стемы. Им проводилось ультразвуковое об-

следование печени, исследование маркеров 

гепатитов и развернутый биохимический ана-

лиз крови. Сопутствующей патологии гепато-

билиарной системы выявлено не было.  

Исследование основных биохимических 

показателей крови, проведенное после трех 

месяцев терапии пероральными противогриб-

ковыми препаратами, показало стойкое повы-

шение уровней АСТ, АЛТ, билирубина, холе-

стерина и у некоторых пациентов – незначи-

тельное повышение мочевины и щелочной 

фосфатазы.  

В группе контроля после трехмесячного 

применения пероральных антимикотических 

препаратов отмечалось незначительное пре-

вышение АСТ, АЛТ у 5 пациентов. Остальные 

показатели находились в пределах нормы.  

Динамика биохимических показателей кро-

ви у пациентов с НТГ представлена на рис. 1–3. 

 

Рис. 1. Средние значения показателей билирубина у пациентов с онихомикозом 

 и нарушением толерантности к глюкозе 

Fig. 1. Average values of bilirubin in patients with onychomycosis and impaired glucose tolerance 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 2. Средние значения показателей холестерина и мочевины  

у пациентов с онихомикозом и нарушением толерантности к глюкозе 

Fig. 2. Average values of cholesterol and urea  

in patients with onychomycosis and impaired glucose tolerance 
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Рис. 3. Средние значения показателей ALT, AST и щелочной фосфатазы  

у пациентов с онихомикозом и нарушением толерантности к глюкозе  

Fig. 3. Average values of ALT, AST and ALP  

in patients with onychomycosis and impaired glucose tolerance 

 
По данным трехкратного обследования в 

течение 3 мес. лечения антимикотическими 

препаратами было установлено статистически 

значимое повышение печеночных проб у па-

циентов с нарушением толерантности к глю-

козе (p≤0,05). 

Заключение. Таким образом, изменение 

состояния гепатобилиарной системы при при-

менении системных антимикотических препа-

ратов у пациентов с нарушением углеводного 

обмена ограничивает использование систем-

ных антимикотиков у этой категории боль-

ных. Данные наблюдения требуют дальней-

шего тщательного изучения. 
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HEPATOTOXICITY OF ANTIMYCOTICS AS A FACTOR 

LIMITING ONYCHOMYCOSIS TREATMENT  
IN PATIENTS WITH IMPAIRED CARBOHYDRATE TOLERANCE 
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Effective therapy of patients with onychomycosis is a real challenge. Difficulties in treatment are caused by 
genetically determined resistance of micromycetes to drugs and acquired resistance. Antifungal therapy is 
used to treat multiple lesions of the nail plates. An important factor contributing to onychomycosis is ex-
tremity devascularization, which may be caused by diabetes mellitus. However, the problem becomes even 
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more urgent if we take into account the fact that, along with officially registered type 2 diabetes mellitus, 
in a significant part of the population the diagnosis is undetermined, while many people have impaired 
glucose tolerance. Systemic antimycotics are known to be toxicants, however, the changes in patients with 
onychomycosis and impaired carbohydrate tolerance remain poorly understood. 
The purpose of our study was to compare the changes in blood chemistry value in patients with impaired 
carbohydrate tolerance and patients without concomitant pathology during systemic antifungal therapy. 
Materials and Methods. Within three months of therapy with oral antifungal drugs, 98 patients with ony-
chomycosis were examined at Ulyanovsk Regional Clinical Skin and Venereal Diseases Clinic for basic 
blood chemistry values. 
Results. It was found that during antifungal therapy, all patients demonstrated a statistically significant 
increase in liver function tests: AST, ALT, bilirubin, cholesterol, and some patients had a slightly elevated 
urea and alkaline phosphatase levels. 
Conclusion. The revealed changes in the hepatobiliary system, which is subjected to a pronounced load in 
case of impaired carbohydrate metabolism and systemic antimycotic therapy, will help to create an algo-
rithm for onychomycosis diagnosis and treatment in patients with impaired carbohydrate tolerance. 
 
Key words: onychomycosis, impaired glucose tolerance, liver function tests. 
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