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Zespół Ekspertów PTG na spotkaniu w dniu  4 kwietnia 
2012 roku w Warszawie w składzie:

• prof. dr hab. Romuald Dębski 
• prof. dr hab. Agata Karowicz-Bilińska 
• prof. dr hab. Jan Kotarski
• prof. dr hab. Ryszard Poręba
• prof. dr hab. Marek Spaczyński

na podstawie dostępnego piśmiennictwa dokonał analizy sku-
teczności zastosowania doustnej postaci preparatu fluconazol 
w leczeniu ostrej postaci grzybiczego zapalenia pochwy i sro-
mu spowodowanego drożdżakami.

Zakażenia grzybicze stanowią jeden z najczęstszych po-
wodów występowania dolegliwości zmuszających pacjentkę 
do wizyty u ginekologa. Brak skuteczności leczenia tego za-
każenia powoduje ciągłe poszukiwanie odpowiedniej drogi 
podania, dawki i czasu stosowania preparatów przeciwgrzy-
biczych.

Doustna droga podania leków przeciwgrzybiczych może 
wiązać się z  dolegliwościami ze strony przewodu pokar-
mowego, wzrostem stężeń enzymów wątrobowych, bólami 
głowy i wchodzeniem w interakcje z innymi lekami. Leczenie 
miejscowe powodować może miejscowe odczyny uczulenio-
we, reakcje kontaktowe i nie dawać trwałego efektu terapeu-
tycznego.

Obecnie w leczeniu ostrej infekcji drożdżakowej dotyczą-
cej sromu i pochwy stosuje się antybiotyki polienowe lub azo-
le. Azole wykazują wysoką aktywność grzybobójczą, a fluko-
nazol należy do trzeciej generacji leków tej grupy. 

Mechanizm i spektrum działania

Mechanizm działania flukonazolu opiera się działaniu sta-
tycznym wobec grzybów przez wybiórcze hamowanie aktyw-
ności 14 alfa-demetylazy lanosterolowej cytochromu P-450. 
Specyficzność działania tego leku zmniejsza efekty uboczne 
w odniesieniu do metabolizmu cholesterolu, hormonów stery-
dowych w porównaniu do innych preparatów.

Spektrum działania flukonazolu to drożdżaki z  rodzaju 
Candida [albicans, parapsilosis, tropicalis], Cryptococcus neo-
formans a w stężeniach terapeutycznych <8 mikrogramów/ml 
działa na Candida: lusitaniae, kephyr, dubiliensis, guillermondi. 
W zakażeniu Candida glabrata w przypadku braku oporności 
na preparaty azolowe konieczne jest stosowanie stężeń 16-
32 mikrogramów/ml i  dłuższy czas terapii. Flukonazol okazał 
się również skuteczny w leczeniu zakażeń Blastomycosis czy 
Histoplasosis capsulatum.

Stanowisko Zespołu Ekspertów Polskiego 
Towarzystwa Ginekologicznego na temat 
zastosowania flukonazolu w leczeniu 
zakażeń grzybiczych pochwy i sromu

The Polish Gynecological Society Expert Committee recomendations 
regarding application of fluconazole in the treatment of vulvovaginal 
candidiasis
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Właściwości preparatu

Flukonazol stosowany w formie doustnej wykazuje dobrą 
rozpuszczalność w wodzie, brak efektu pierwszego przejścia 
oraz dobrą biodostępność uzyskaną dzięki osłabionemu wią-
zaniu się z białkami osocza. Stężenie terapeutyczne leku wyno-
szące >0,5 mikrogramów/ml osiągane jest już po godzinie od 
podania doustnego. Okres półtrwania leku wynoszący do 25 
godzin pozwala na utrzymanie stężenia terapeutycznego leku 
w tkankach przez 72 godziny, a w wydzielinie pochwowej na-
wet przez 96 godzin, umożliwiając zastosowanie jednorazowej 
dawki leku.

Zastosowanie jednorazowej doustnej dawki wynoszącej 
150 mg pozwoliło na uzyskanie wyleczenia u około 85% kobiet 
z  ostrą grzybicą drożdżakową, a  u  13% jednakże doszło do 
nawrotu zakażenia. Zniesienie objawów następuje średnio po 
około 22 godzinach od zastosowania tego leku, a najpóźniej 
po 46.

Jednorazowa dawka od 50 do 200 mg nie powoduje ob-
niżenia profilu bezpieczeństwa dla organizmu ludzkiego, a tok-
syczność narządowa wobec wątroby w postaci ryzyka łagodnej 
degeneracji pojawia się przy wydłużeniu czasu terapii i zwięk-
szeniu dawki leku dając duży margines bezpieczeństwa. Dawki 
toksyczne mogą spowodować zaburzenia rytmu serca  i wydłu-
żenie odcinka QT.

Wpływ na mutagenność

Nie potwierdzono mutagennego wpływu flukonazolu 
w  badaniach in vitro z  limfocytami ludzkimi nawet w  stęże-
niach 1000 mikrogramów/ml. Nie wykazano również działania 
karcinogennego wobec myszy po zastosowaniu dawek do 7 
razy wyższych od terapeutycznych przez okres 24 miesięcy. 
Zastosowanie w dawkach znacznie przekraczających stężenia 
terapeutyczne flukonazolu może zwiększać ryzyko powstania 
aberracji chromosomalnych. 

Ryzyko zastosowania flukonazolu 
w ciąży

Zastosowanie wysokich dawek flukonazolu doustnie pod-
czas ciąży może dawać efekt teratogenny i  kardiotoksyczny. 
W badaniach na zwierzętach potwierdzono teratogenne dzia-
łanie przy stosowaniu dawek wyższych niż 175 mg/kg oraz 
wpływ na metabolizm estrogenów. Wśród opisywanych ano-
malii rozwojowych u noworodków kobiet przyjmujących fluko-
nazol opisano zaburzenia rozwoju kości długich, przedwczes-
ne zarośnięcie szwów czaszki, zrośnięcie stawów paliczkowo
-śródręczowych oraz nieprawidłowości w budowie ucha środ-
kowego. 

Opisano również prawidłowy przebieg ciąży u kobiet, które 
przyjęły pojedynczą dawkę leku w okresie prekoncepcyjnym lub 
na początku ciąży nie obserwując wzrostu ryzyka pojawienia 
się wad rozwojowych oraz nieprawidłowego przebiegu ciąży.

Brak jest jednoznacznych dowodów na niekorzystny wpływ 
przyjmowania flukonazolu na rozwój ciąży, ale nie jest to zaleca-
ny sposób postępowania w zakażeniach grzybiczych pochwy 
u kobiet ciężarnych. 

Karmienie piersią

Nie potwierdzono niekorzystnego działania flukonazolu 
przyjmowanego przez matkę na noworodka. Flukonazol prze-
dostaje się do pokarmu matki osiągając w  nich około 85% 
wartości stężenia osiąganego w surowicy krwi. Decyzja o za-
stosowaniu flukonazolu u kobiet karmiących powinna być po-
dejmowana w oparciu o rozważenie korzyści terapeutycznych 
i ewentualnego ryzyka dla dziecka.

Bezpieczeństwo zastosowania

Na podstawie dostępnych badań klinicznych potwierdzono 
dobrą tolerancję flukonazolu stosowanego doustnie. U kobiet 
przyjmujących flukonazol w  dawce 150 mg objawy uboczne 
opisano u 5 do 20 % leczonych. Brak było poważnych dzia-
łań niepożądanych a  opisywane dolegliwości to bóle głowy, 
nudności, zawroty głowy, bóle brzucha, objawy dyspeptyczne. 
Opisano również jeden przypadek wstrząsu anafilaktycznego 
u kobiety z alergią na flukonazol.

Skuteczność

Uzyskano skuteczność terapeutyczną jednorazowej daw-
ki doustnej 150 mg flukonazolu w  leczeniu pierwotnej ostrej 
grzybicy pochwy, nawrotowej i przewlekłej przy 0,1% pacjentek 
zgłaszających objawy nietolerancji leku.

Flukonazol nie powinien być stosowany w  przypadkach 
nietolerancji na ten lek, podczas jednoczesnego przyjmowa-
nia cisapridu, astemizolu, terfenediny,pimozidu, quinidyny - le-
ków metabolizowanych przez izozym C29 cytochromu P450 
i CYP3A4.

Flukonazol wykazuje również interakcje z innymi lekami – 
blokerami kanału wapniowego, antykoagulantami, doustnymi 
środkami antykoncepcyjnymi, niektórymi lekami psychotropo-
wymi i wieloma innymi.

Podsumowanie 

Flukonazol jest skutecznym lekiem przeciwgrzybiczym 
stosowanym w pojedynczej lub powtarzalnej dawce doustnej 
w leczeniu drożdżakowego ostrego zapalenia sromu i pochwy. 
Leczenie to nie wymaga monitorowania laboratoryjnego a ob-
jawy uboczne występują rzadko i zwykle nie są silnie wyrażone. 
Ryzyko teratogenności jest niewielkie  przy stosowaniu dawki 
jednorazowej.  

Zespół ekspertów PTG dąży do zapewnienia niezależno-
ści i  obiektywizmu we wszystkich swoich działaniach eduka-
cyjnych. 

Celem działań ekspertów PTG które doprowadziły do powstania 
niniejszego opracowania nie jest promowanie, popieranie lub zalecanie 
w  szczególny sposób produktów handlowych, usług ani sprzętu me-
dycznego, których opisy znalazły się w artykule. 

Biorąc pod uwagę powyższe należy stwierdzić, że żaden z człon-
ków panelu ekspertów nie zgłasza konfliktu interesów w związku z po-
wstaniem niniejszego opracowania. 

Stanowisko przedstawia stan wiedzy na w/w temat na dzień prze-
prowadzenia analizy. Zespół ekspertów zastrzega sobie prawo do ak-
tualizacji niniejszego stanowiska w przypadku pojawienia się nowych 
istotnych doniesień naukowych.
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W a r u n k i  p r e n u m e r a t y  

Uprzejmie informujemy, i˝ cz∏onkowie Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego

b´dà otrzymywali Ginekologie Polskà po wczeÊniejszym op∏aceniu sk∏adki

cz∏onkowskiej w odpowiednim Oddziale PTG. 

Wysy∏ka Ginekologii Polskiej do cz∏onków PTG jest dokonywana na podstawie list

dostarczonych z poszczególnych oddzia∏ów PTG do Redakcji „Ginekologii

Polskiej”.

Uprzejmie prosimy wszystkich zainteresowanych o zaktualizowanie danych

adresowych w swoich Oddzia∏ach PTG.

Koszt rocznej prenumeraty (krajowa i zagraniczna) dla osób nie b´dàcych

cz∏onkami PTG i instytucji na 2012 rok wynosi 180,00 PLN. +VAT.

Zamówienie wraz z kserokopià dowodu wp∏aty prosimy przesy∏aç na adres:

Redakcja „Ginekologii Polskiej”

Ma∏gorzata Skowroƒska

60-535 Poznaƒ, ul. Polna 33

tel. 061 84-19-265; fax.: 061 84-19-465

e-mail: redakcjagp@gpsk.am.poznan.pl; ginpol@onet.eu

www.ginekolpol.com

Wp∏at nale˝y dokonywaç na konto:

ING Bank Âlàski – nr konta: 14 1050 1953 1000 0023 1354 3718

Instrukcja dla autorów w j´zyku polskim i angielskim znajduje si´
na stronie: www.ginekolpol.com 
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