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Серед інфекційно-запальних захворювань статевого тракту, які є актуальною проблемою у су­
часній гінекології, найбільш розповсюдженими є кандидозний вульвовагініт, неспецифічний ва­
гініт та бактеріальний вагіноз. Аналіз фармацевтичного ринку України показав недостатній 
асортимент вітчизняних препаратів з одночасною протигрибковою та антибактеріальною 
дією. Клівазол - вітчизняний комбінований крем для лікування вагінітів та вагінозів, який міс­
тить кліндаміцин та міконазол. У проведеному дослідженні вивчено дію нового комбінованого 
крему на моделі травматичного вагініту у щурів, ускладненого інфікуванням музейними шта­
мами мікроорганізмів. Оцінку ефективності досліджуваного крему проводили за показниками 
периферійної крові, місцевої температури, інтенсивністю виділень з піхви. Було встановлено, 
що у порівнянні з референтними препаратами досліджуваний крем починав діяти швидше. Ре­
зультати даного дослідження свідчать про ефективність комбінованого крему клівазолу. 

Інфекційно-запальні захво­
рювання урогенітальної си­

стеми є актуальною проблемою 
сучасної гінекології у зв'язку з 
несприятливим впливом на здо­
ров'я жінок, репродуктивну функ­
цію та широке розповсюджен­
ня [5, 7, 9]. Зокрема, вони при­
зводять до порушень менстру­
ального циклу (60%), репродук­
тивної функції жінок та невино-
шування вагітності (32-68%) [7]. 

Найбільш поширеними ін­
фекційно-запальними патоло-
гіями статевого тракту (12-80%) 
є кандидозний вульвовагініт, не­
специфічний вагініт та бакте­
ріальний вагіноз. Дані захворю­
вання не є серйозною загрозою 
для життя жінок, але вони мо­
жуть бути стартом у розвитку 

гестозів (23-72%), причиною пе­
редчасних пологів, народження 
дітей з малою вагою та перина­
тального інфікування [3, 4, 6]. 

З врахуванням високої ча­
стоти випадків захворюваності 
на неспецифічний вагініт та бак­
теріальний вагіноз великого зна­
чення набуває питання оптимі-
зації існуючих схем ефективної 
та безпечної терапії, при якій, 
враховуючи етіологічну роль об-
лігатноанаеробних бактерій при 
бактеріальних вагінозах та ва­
гінітах, засобом вибору є препа­
рати з антианаеробною актив­
ністю: антибіотики (кліндамі­
цин, хлорамфенікол) та антимі-
котики (міконазол, кетоконазол). 

Досвід застосування зазна­
чених препаратів підтвердив їх 

ефективність при терапії даних 
захворювань [1,7,4]. Однак ана­
ліз фармацевтичного ринку Ук­
раїни показав недостатній асор­
тимент вітчизняних препаратів, 
які поєднують протигрибкову 
та антибактеріальну дію. Остан­
нє є вельми актуальним у зв'яз­
ку з головним етіологічним фак­
тором розвитку цих захворю­
вань - мікст-інфекціями [1, 6]. 

На теперішній час з 52 моно-
препаратів для лікування бак­
теріальних вагінітів та вагіно­
зів на фармацевтичному рин­
ку України присутні 12 вітчиз­
няних та 40 закордонних пре­
паратів; з 14 комбінованих пре­
паратів немає жодного препа­
рату вітчизняного виробницт­
ва [2, 3]. 

Метою даного дослідження 
було створення та вивчення віт­
чизняного комбінованного кре­
му, що містить кліндаміцин та 
міконазол для лікування вагі­
нітів та вагінозів. Під керівниц­
твом доктора фармацевтичних 
наук, професора Ляпунова М.О 
(ДНЦЛЗ, м. Харків) було розроб­
лено вагінальний крем, що отри­
мав умовну назву «Клівазол». 
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Таблиця 1 

Вплив крему клівазолу та референтних препаратів 
на показники периферійної крові на моделі травматично-

бактеріального вагініту у щурів, п=8 6(±S-) 

Групи тварин Загальна кількість 
лейкоцитів, ХІО9 

ШОЕ, мм/г 

Інтактні тварини 11,28±0,75 3,75±0,1б 
Контрольна патологія 31,5011,70 і 16,5010,27 і 

Клівазол 15,44±0,932 5,12±0,2373 

Референтні препарати 1б,13±0,492 б,12±0,232 

Примітки: 
1) п - кількість тварин у групі; 
2) 1 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин групи 
інтактного контролю (р<0,05); 
3) 2 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин групи 
контрольної патології (р<0,05); 
4) 3 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин, 
які отримували референтні препарати (р<0,05). 

Вибір зазначених антибактері­
альних та протигрибкових ін­
гредієнтів пов 'язаний з дани­
ми літератури, які вказують на 
їх високу ефективність по від­
ношенню до основних збудни­
ків вагінітів [1, 7]. 

Матеріали та методи 
На кафедрі фармакології На­

ціонального фармацевтичного 
університету була вивчена спе­
цифічна дія комбінованого кре­
му клівазолу у порівнянні з моно-
компонентними вагінальними 
препаратами, які містять клін­
даміцин (Далацин) та міконазол 
(Гінезол 7) на моделі травма­
тичного вагініту, ускладненого 
інфікуванням музейними шта­
мами мікроорганізмів [Candida 
albicans, Staphylococcus aureus). 
Дана модель добре відтворю­
ється та є інформативною [1,4]. 

У проведеному експеримен­
ті було використано 4 групи по 
8 тварин у кожній білих нелі­
нійних самок щурів масою 170-
200 г: 1 група - інтактний конт­
роль (здорові самки), 2 група -
контрольна патологія (щури з 
інфекційно-запальним вагіні­
том, неліковані), 3 група - тва­
рини, яких на тлі патології лі­
кували клівазолом, 4 група -
тварини з вагінітом, яких ліку­
вали референтними препарата­

ми (кліндаміцином та мікона-
золом). Усі препарати вводили 
інтравагінально у лікувально­
му режимі: один раз на день про-
тягом 6 діб. Референтні препа­
рати вводили однократно по­
чергово з інтервалом у 15 хв. 

Оцінку ефективності дослі­
джуваного крему та референт­
них препаратів проводили за по­
казниками периферійної крові 
(рівнем лейкоцитозу, швидкістю 
осідання еритроцитів (ШОЕ)), 
локальноїтемператури та мак-
роскопії виділень з вагіни. Ди­
наміка цих показників є інфор­
мативною при оцінюванні ефек­
тивності лікування вагініту, яку 
ми проводили на 12-й день до­
сліду. 

Результати та їх 
обговорення 
Під час оцінки отриманих ре­

зультатів у групі тварин конт­
рольної патології (нелікованих) 
відмічено підвищення кілько­
сті лейкоцитів у 2,8 рази порів­
няно з тваринами інтактної гру­
пи, також спостерігали підви­
щення ШОЕ у 4,4 рази (табл. 1). 

На 6-й день лікування (12-й 
день досліду) клівазолом показ­
ник лейкоцитозу зменшився у 
2 рази порівняно з тваринами 
групи контрольної патології а по­
казник ШОЕ знизився у 3,2 рази. 

Застосування референтних 
препаратів кліндаміцину та мі-
коназолу також покращило клі­
нічні показники периферійної 
крові: лейкоцитоз знизився май­
же у 2 рази, рівень ШОЕ - біль­
ше, н іжу 2,7 рази. 

На підставі отриманих ре­
зультатів можна зробити висно­
вок, що клівазол ефективно га­
льмує розвиток системної за­
пальної реакції, що підтверджу­
ється нормалізацією кількості 
лейкоцитів та показника ШОЕ. 
За впливом на ці клінічні показ­
ники клівазол не поступається 
препаратам порівняння. 

Оскільки одним з проявів за­
пального процесу слизової обо­
лонки піхви є локальне підви­
щення температури у locus mor-
bi, доцільно було простежити змі­
ни цього показника під час про­
ведення експерименту (табл. 2). 

Аналізуючи динаміку показ­
ника вагінальної температури, 
ми виявили її підвищення у гру­
пі нелікованих тварин на 1,2 С 
на 3-й день досліду по відно­
шенню до аналогічного показ­
ника у групі інтактних тварин. 
У подальшому простежувалось 
достовірне збільшення показ­
ника температури у піхві щурів. 
Так, на 6-й день температура 
була вищою на 2,2°С, на 9-й день -
на 2,9°С, на 12-й день - на 3,4°С 
у порівнянні з аналогічним по­
казником у ті ж дні у групі тва­
рин інтактного контролю. 

Тенденція до зниження ва­
гінальної температури у тварин, 
лікованих клівазолом, спостері­
галась на 9-й день досліду, тоб­
то на 4-й день терапії, хоча під­
вищення температури також 
мало місце, проте температу­
ра була достовірно меншою на 
2,6°С по відношенню до неліко­
ваних тварин. На 12-й день до­
сліду значення температури у 
тварин, лікованих клівазолом, 
та інтактних щурів були одна­
кові - 38,4°С. У тварин, лікова­
них референтними препарата­
ми, теж спостерігалася локаль­
на гіпертермія, але на відміну 
від тварин, лікованих клівазо-
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Таблиця 2 

Вплив крему клівазолу та референтних препаратів 
на показник вагінальної температури на моделі 

травматично-бактеріального вагініту у щурів, t°C, п=8 

Дні 
досліду 

Групи тварин (п=8) 
Дні 

досліду інтактний 
контроль 

контрольна 
патологія клівазол кліндаміцин/ 

міконазол 

1-й 38,4±0,03 38,4±0,04 38,4+0,03 38,4+0,03 
3-й 38,4±0,02 39,610,03 і 39,7+0,04 39,7+0,03 
6-й 38,5±0,04 40,710,06 і 40,6+0,07 40,4+0,052 

9-й 38,5±0,04 41,410,05 і 38,8+0,032/3 39,9+0,032 

12-й 38,4±0,04 41,810,02 і 38,4+0,032 38,7+0,022 

Примітки: 
1) п - кількість тварин у групі; 
2) 1 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин групи 
інтактного контролю (р<0,05); 
3) 2 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин групи 
контрольної патології (р<0,05); 
4) 3 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин, 
які отримували референтні препарати (р<0,05). 

лом, була достовірно меншою, 
ніж у групі нелікованих тварин 
на 0,3°С на 6-й день досліду; на 
9-ий день досліду вона була до­
стовірно меншою порівняно з 
самками групи нелікованих тва­

рин на 1,5°С, а на 12-й день до­
сліду температура була як у ін­
тактних щурів. 

При порівнянні показника 
місцевої температури у щурів, 
які отримували клівазол, та у 

Таблиця З 

Вплив крему клівазолу та референтних препаратів 
на інтенсивність виділень на моделі травматично-

бактеріального вагініту у щурів, п=8 

Дні 
досліду 

Група тварин / Сума балів 
Me (LQ;UQ) Дні 

досліду інтактний 
контроль 

контрольна 
патологія клівазол кліндаміцин/ 

міконазол 

1-й - 5-й 0 (0;0) 0 (0;0) 0 (0;0) 0 (0;0) 
6-й 0 (0;0) 3,0 {2,5;3,0У 3,0 а о д о ) 1 3,0 а о д о ) 1 

7-й 0 (0;0) 3,0 а о д о ) 1 3,0 а о д о ) 1 3,0 а о д о ) 1 

8-й 0 (0;0) 3,0 {2,0;3,0У 2,0 {2,0;2,5У 2,0 (2,0;2,0)12 

9-й 0 (0;0) 2,0 (2,0;2,0У 1,5 (1,0;2,0)12 Z O O A Z O ) 1 

10-й 0 (0;0) 2,0 (2,0;2,0У 1,0 (1,0;1,0)12 1,0 (1,0;1,0)12 

11-й 0 (0;0) 1,0 П А Щ 1 0,0 (0,0;0,0)2 0,0 (0,0;0,0)2 

12-й 0 (0;0) 1,0 П А Щ 1 0,0 (0,0;0,0)2 0,0 (0,0;0,0)2 

Примітки: 
1) п - кількість тварин у групі; 
2) 1 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин групи 
інтактного контролю (р<0,05); 
3) 2 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин групи 
контрольної патології (р<0,05); 
4) 3 - статистично значуще відхилення по відношенню до тварин, 
які отримували референтні препарати (р<0,05). 

щурів, яких лікували референт­
ними препаратами, достовір­
ної різниці не спостерігалось 
до 6-го дня досліду. Проте на 
9-й день досліду достовірно ви­
щим на 1,1°С цей показник був у 
групі тварин, лікованих клін-
даміцином та міконазолом. 

На підставі вищезазначено­
го можна зробити висновок про 
те, що досліджувані препарати 
покращували показник місце­
вої температури з тенденцією 
до нормалізації останнього. 

Для порівняння дії крему 
«Клівазол» та референтних пре­
паратів (кліндаміцин та міко­
назол) ми також проаналізува­
ли їх вплив на показник виді­
лень з вагіни у л ікованих та 
нелікованих щурів (табл. 3). 

Макроскопічний аналіз по­
казав, що у щурів з вагінітом 
спостерігались виділення з піх­
ви. Протягом перших п'яти діб 
виділень з вагіни у жодної сам­
ки з трьох досліджуваних груп 
(контрольної патології, клівазо­
лу та референс-препаратів) не 
було. Тільки на 6-й день спосте­
реження з 'явились виділення 
як у лікованих, так і у неліко­
ваних щурів. На 7 день досліду 
(2-й день лікування) показник 
виділень залишався у трьох груп 
самок (контрольної патології, 
клівазолу та кліндаміцину + мі-
коназолу), як і на 6-й день. З 8-го 
дня досліду (3-й день лікуван­
ня) в групі щурів, лікованих клі­
вазолом та референтними пре­
паратами, показник виділень з 
піхви почав зменшуватись (з З 
балів до 2 балів). На 10-й день 
спостереження кількість виді­
лень під дією досліджуваних пре­
паратів зменшилась на 50% по 
відношенню до нелікованих щу­
рів. Лікувальний ефект (оціню­
ваний за зниженням інтенсив­
ності виділень) досліджуваних 
препаратів на 100% спостері­
гався тільки на 11-й день дослі­
ду. Як видно з даного аналізу, 
крем клівазол та референтні пре­
парати чинили ідентичну ліку­
вальну дію на показник виді­
лень з піхви (табл. 3). 
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ВИСНОВКИ 
Таким чином, всі досліджу­

вані препарати проявляли ви­
разний лікувальний ефект, од¬
нак крем клівазол починав дія¬
ти швидше. Відновлення нор­
мального стану слизової обо­
лонки вагіни, показників пери­
ферійної крові, місцевої темпе­
ратури під дією досліджувано­
го крему також відбувалося на 

день скоріше, ніж під дією ре¬
ферентних препаратів. Даний 
ефект від дії крему клівазол обу¬
мовлений рядом певних пере¬
ваг, а саме широким спектром 
дії цього препарату за рахунок 
комбінації складових, безпосе¬
редньою дією на збудник у піх¬
ві, майже відсутністю резистент¬
ності мікрофлори до складових 
крему. Враховуючи вищезазна-
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чене, можна зробити висновок, 
що клівазол зручний у викори­
станні (два компоненти в одній 
лікарській формі) завдяки мож¬
ливості потенціювання компо¬
нентами мазі один одного. Ре¬
зультати даного фармакологіч¬
ного дослідження свідчать про 
перспективність комбіновано¬
го крему клівазолу для лікуван¬
ня неспецифічних вагінітів. 
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