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Обзор, посвященный этиологии и патогенезу онихомикозов. Рассмотрены вопросы
патогенетической классификации и типов заболевания, биофизики грибковой инвазии,
факторов агрессии возбудителей, реакции макроорганизма при онихомикозе. Предлагается
новая концепция патогенеза.
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The review deals with etiology and pathogenesis of onychomycosis. The problems of pathogenetic
classification and types of the disease are discussed as well as those of biophysics of fungous invasion,
pathogen aggression factors and  macroorganism reactions in onychomycosis. A new concept of
pathogenesis is proposed.
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ловливается локализация возбудителя в ногте и веро-
ятный прогноз заболевания.
Отсутствие какого-либо общего представления,

цельной картины патогенеза онихомикоза не может не
сказываться на выборе подхода к лечению и оценке
его эффективности. За прошедшие несколько лет дер-
матологам приходилось неоднократно сталкиваться с
необоснованными терапевтическими рекомендациями,
сводящимися к назначению унифицированных схем
лечения при клинически и патогенетически различных
типах онихомикоза. Противоречивые и неубедитель-
ные результаты были получены также при анализе эф-
фективности этих схем.
Тем не менее, в настоящее время накоплено доста-

точно данных о факторах агрессии грибов-возбудите-
лей онихомикоза, о поведении грибов в кератинизиро-
ванных тканях и о течении онихомикоза. Обобщения
этих данных, по нашему мнению, было бы достаточно
для создания общей концепции патогенеза. Настоящая
работа является попыткой такого обобщения.
Патогенез онихомикоза определяется комплексом

событий, протекающих в ногте и заключающихся в
разрушении одной или нескольких составляющих его
частей массой грибковых клеток, продвигающихся в
определенном направлении. Характер этих событий
определяется, с одной стороны, особенностями анато-
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Введение
В последние годы появилось немало работ, посвя-

щенных проблеме онихомикозов. Проведены масштаб-
ные отечественные и зарубежные исследования этио-
логии, эпидемиологии, клинических особенностей
онихомикозов и эффективности противогрибковой те-
рапии. К концу ХХ века дерматологи получили до-
вольно ясное представление о распространенности за-
болевания, предрасполагающих к нему факторах, ви-
довом составе возбудителей. Создана универсальная
клиническая классификация, появились высокоэффек-
тивные системные и местные антимикотики, предло-
жены критерии для клинической оценки онихомикозов
и избирательного подхода к их терапии [1].
Однако в современных монографиях и клиничес-

ких руководствах, целиком посвященных проблеме
онихомикозов или касающихся ее, как правило, пато-
генезу заболевания уделяется мало места, а иногда
этот вопрос вообще не рассматривается. Вместе с тем,
общепринятая  клиническая классификация онихоми-
козов [46] является патогенетически обоснованной,
поскольку учитывает способы и пути распространения
гриба в ногте. Без понимания патогенеза онихомикоза
невозможна клинически значимая интерпретация ла-
бораторных данных. Знание патогенеза требуется для
выбора подхода к терапии, так как патогенезом обус-
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мического строения органа ногтя и составляющих его
тканей, а с другой – особенностями гриба-возбудите-
ля. Чтобы получить более ясное представление о пато-
генезе, мы рассмотрим его последовательно на орган-
ном, тканевом и клеточном уровнях.
Строение ногтя – ключ к пониманию патогенеза

(рис.1).
Ноготь состоит из трех главных частей: пластинки,

ложа и матрикса.

наименьшее количество питательных веществ [15]. Ра-
сти только в ее слоях могут немногие грибы, вызыва-
ющие поверхностную форму онихомикоза и отличаю-
щиеся выраженными способностями к деструкции ке-
ратина (см. ниже).
Более податливые и богатые питательными веще-

ствами ложе и матрикс в то же время являются и наи-
более защищенными тканями за счет окружающей их
сети кровеносных сосудов (рис. 1). Защитные специ-
фические и неспецифические факторы, содержащиеся
в крови, сдерживают рост грибов и препятствуют их
распространению за пределы этих органов.
Единственной локализацией, в наиболее полной

мере удовлетворяющей требованиям к среде обитания
грибов, является область сочленения ногтевой плас-
тинки и ложа. Здесь сходятся более мягкий вентраль-
ный слой ногтевой пластинки и верхние слои ногтево-
го ложа, удаленные от сосудистой сети. Более того, со-
членение ложа и пластинки происходит за счет их про-
дольных тяжей, представленных совпадающими бо-
роздками и гребешками (рис. 2).

Ногтевая пластинка является уже сформированной,
построенной из ороговевших клеток и потому наибо-
лее прочной структурой ногтя. Матрикс состоит из
быстро размножающихся клеток-кератиноцитов, из ко-
торых строится вещество и пластинки, и ложа ногтя.
За счет их постоянного образования в матриксе проис-
ходит рост ногтя от проксимального конца к дисталь-
ному.
Строение ногтя обусловливает все возможные сце-

нарии событий при онихомикозе. Ниша, которую гри-
бы находят и занимают в ногте, должна представлять
собой подходящую среду обитания – такое место, где
грибы не подвергались бы агрессивным воздействиям
защитных систем макроорганизма и в то же время
имели доступный источник питательных веществ.
Учитывая эти соображения, становится ясно, почему
ни матрикс, ни ложе, ни, за редкими исключениями,
пластинка ногтя в чистом виде не являются подходя-
щей средой обитания для грибов.
Ногтевая пластинка, не досягаемая для клеток и гу-

моральных факторов защитных систем организма, не-
смотря на свою относительную безопасность является,
особенно в дорсальной части, наиболее прочной тка-
нью, содержащей трудно перерабатываемый кератин и

РИС.1. Анатомическое строение ногтя.

Пространства между ними – потенциальное место
размещения грибковой колонии. Исключительно вы-
годным положением области под ногтевой пластинкой
объясняется то, что в большинстве случаев онихоми-
коза наблюдается его подногтевая форма. При подног-
тевой форме локализацией поражения являются: все-
гда ногтевое ложе, как правило – ногтевая пластинка и
редко – матрикс.
Область между ногтевой пластинкой и ложем явля-

ется наиболее доступной локализацией для грибов
также и потому, что ее достижение возможно с наи-
меньшими усилиями и в самые короткие сроки. Суще-
ствуют два основных пути ее достижения, соответ-
ственно которым выделяют две клинических формы
онихомикоза – дистально-латеральную подногтевую и
проксимальную подногтевую.

РИС.2.Продольные гребешки ногтевого  ложа.
Электронная микрофотография (по[15]) .
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Эти пути определяются структурами, окружающи-
ми ноготь и препятствующими проникновению микро-
бов в подногтевую область. У дистального конца ног-
тевая пластинка срастается с гипонихием, продолже-
нием ногтевого ложа, с боков она прикрыта латераль-
ными ногтевыми валиками, а проксимальная часть
пластинки, прикрывающая матрикс в области полулу-
ния, полоской кожицы ногтя (кутикулы) соединяется с
проксимальным ногтевым валиком.
Дистальная форма подногтевого онихомикоза раз-

вивается, когда грибы проникают из области гипони-
хия, латеральная – при их внедрении под пластинку
из-под боковых валиков ногтя (рис. 3), проксимальная
– при их внедрении из области проксимального валика
(рис. 4).

РИС.3. Проникновение возбудителей при
дистальной подногтевой форме онихомикоза.

РИС.4. Проникновение возбудителей
при проксимальной подногтевой

форме онихоминоза.

Внедрению грибов в подногтевую область пред-
шествует повреждение или разрушение ограничиваю-
щих ее структур. Поэтому наиболее частым факто-
ром, предрасполагающим к развитию онихомикоза,
является травма ногтя и окружающих его образова-
ний. Под травмой подразумевается и травматический
онихолизис с повреждением области гипонихия (дис-
тальная форма), и разрушение кожицы ногтя,  и по-
вреждения боковых валиков (заусеницы). Чаще всего
к онихомикозу ведет не одномоментное сильное по-
вреждение, а многочисленные последовательные
микротравмы, например при ношении тесной обуви,
деформации стопы (hallux valgus), синдроме диабети-
ческой стопы. Окклюзия и мацерация окружающей
ноготь кожи также приводят к воспалению и повреж-
дению барьеров гипонихия, кожицы ногтя и боковых
валиков.

Начало инвазии
На тканевом уровне патогенез начавшегося они-

хомикоза можно представить как инвазию: продви-
жение массы клеток гриба в кератинизированной
ткани одной из структур ногтя. Продвижение идет
за счет роста грибковой колонии с преодолением со-
противления ткани ногтя и ее разрушением. Коло-
нию гриба в ногте, занимающую щели и полости
между пластинкой и ложем, иногда именуют мице-
томой, по аналогии со скоплениями плесневых гри-
бов в полостях придаточных пазух носа или кавер-
нах легких.
На модели дерматофитного онихомикоза было от-

мечено существование нескольких последовательных
этапов в ранней стадии инфекции – прикрепления ко-
нидий гриба к вентральной поверхности ногтевой пла-
стинки, прорастания конидий (6 ч), образования мице-
лия (48 ч) и роста колонии и затем (72 ч) начала инва-
зии [34]. В отношении клинических случаев онихоми-
коза эта модель применима не всегда, поскольку под
ногтевую пластинку попадают, как правило, не отдель-
ные артроконидии, а уже мицелиальные колонии опре-
деленных размеров, обычно переходящие с инфициро-
ванной кожи. Тем не менее, ключевым событием по
проникновении гриба в подногтевую область следует
считать последовательную смену фаз роста колонии и
начала инвазии (рис. 5).
В процессе роста грибковой колонии в кератини-

зированных  структурах выделяют две фазы – лога-
рифмическую и стационарную. На примере T. rubrum
было показано, что во время логарифмической фазы
роста, при небольшом размере колонии и наличии
питательных веществ в окружающей среде (что в це-
лом соответствует стадии инфекции, следующей за
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проникновением гриба в ноготь) синтезируются в ос-
новном ферменты общего действия, не обладающие
специфическим сродством к кератину. При увеличе-
нии размера колонии и ее переходе к фазе стационар-
ного роста синтез этих ферментов репрессируется и в
действие вступают кератиназы [6]. Таким образом,
кератинолитическая активность предстает не как
(или, по крайней мере, не только как) необходимое
условие для питания грибов в ногте. По-видимому, на
определенных стадиях своего развития колонии гри-
ба в ногте могут обходиться без разрушения керати-
на. Поскольку синтез кератиназ наблюдался не во
время наиболее интенсивного роста колонии, а толь-
ко после достижения ей, с переходом к стационарной
фазе,  определенного размера, закономерным будет
предположение о том, что активность кератиназ не-
обходима грибам для продвижения колонии в керати-
низированных структурах, расширения среды обита-
ния в ногте.
Биофизика инвазии – концепция патогенеза и

обоснование терапии
Клиническая классификация онихомикозов не

только указывает место, через которое возбудитель
проникает, но и направление, в котором он распрос-
траняется.  Инвазия идет по направлению роста ног-
тя (проксимальная форма) или против него (дис-
тальная форма). При классической поверхностной
форме направление определить трудно, поскольку
поражаются только самые верхние слои ногтевой
пластинки. Соответственно направлению инвазии
можно предсказать исход заболевания и тем самым
обосновать подход к лечению. При дистальной фор-
ме возбудитель продвигается в ногтевой пластинке и
на ее стыке с ногтевым ложем в направлении мат-
рикса, опережая скорость линейного роста ногтей
(рис. 6):

Vвовлечения,мм/мес=Vинвазии гриба – Vлинейного  роста ногтя,

где:
 Vвовлечения – скорость вовлечения в процесс новых

отделов ногтя от дистального края ногтя в направ-
лении матрикса, может быть оценена визуально;

Vинвазии_гриба – скорость инвазивного роста грибковой
колонии внутри ногтевой пластинки, ногтевого ложа
или на их стыке в том же направлении, может быть
рассчитана на основе экспериментальных данных;

Vлинейного_роста_ногтя – линейная скорость роста ног-
тевой пластинки в обратном (естественном) направ-
лении, может быть рассчитана индивидуально при
наблюдении или исходя из средних показателей в зави-
симости от роста и типа ногтя (см. далее).

Если бы этого не происходило, то по мере отраста-
ния (продвижения) ногтевой пластинки массы гриба
смещались бы к свободному концу и удалялись. Воз-
можно, именно этим, т.е. более быстрым отрастанием
ногтей, объясняется малая распространенность онихо-
микозов в детском возрасте. Медленное отрастание ног-
тей после 60–70 лет обусловливает высокую заболевае-
мость онихомикозом в данной возрастной группе.
Чем больше Vвовлечения, тем скорее процесс достиг-

нет матрикса, что приведет к расстройству всего про-
цесса образования ногтя, развитию тотального дистро-
фического онихомикоза, т. е. разрушению всех отделов
ногтя и его утрате как функционирующего органа.
Представления о балансе векторов роста ногтя и

инвазии гриба, впервые высказанные нами [1], призва-
ны объяснить прежде всего саму возможность онихо-
микоза и динамику изменений при его системной тера-
пии. В объяснении патогенеза прогрессирующего они-
хомикоза это положение следует привлекать с осто-
рожностью, поскольку инвазия всегда происходит в
точках наименьшего сопротивления – щелях, борозд-

РИС.5. Начальные стадии онихомикоза и
ферментативная активность дерматофитов.

РИС. 6. Патогенез дистальной формы
онихомикоза
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ках, на стыке слоев ногтевой пластинки и ложа. С
большой степенью вероятности можно предположить,
что прогрессирование дистальной формы онихомикоза
– не непрерывный монотонный процесс, а последова-
тельность периодов, приводящих к быстрому продви-
жению гриба в проксимальном направлении. Такие пе-
риоды могут отмечаться после травм ногтей. Скорость
линейного роста ногтя также подвержена изменениям
в течение коротких отрезков времени [14].
Нами [2] также был описан новый патогенетичес-

кий тип онихомикоза. При нем первичное распростра-
нение возбудителя идет незаметно и очень быстро, в
течение нескольких месяцев, по трещинам и запустев-
шим каналам капилляров, возникающих после мелких
геморрагий. В дальнейшем, когда процесс, начавший-
ся с дистального края ногтя, достигает матрикса, раз-
вивается проксимальная подногтевая форма онихоми-
коза (рис. 7). Иначе говоря, дистальная по патогенезу
форма клинически проявляется как проксимальная. В
данном случае линейный рост ногтя мало препятству-
ет инвазии, поскольку имеется проводник в виде поло-
стей в пластинке или ложе, поэтому показатель
Vвовлечения (т.е. продвижения грибов к матриксу) прибли-
жается к Vинвазии_гриба.

фических поражений ногтевой пластинки, проявляю-
щихся по мере роста ногтя. При проксимальной фор-
ме Vвовлечения, т. е. скорость появления измененных от-
делов ногтевой пластинки, равна Vлинейного_роста_ногтя, а
максимальное время, за которое вся ногтевая плас-
тинка станет пораженной, соответствует времени ее
отрастания.
Эти показатели имеют значение тогда, когда види-

мые изменения ногтя отражают распространение гри-
ба от матрикса к дистальному краю ногтя, или на-
столько значительны, что приводят к утрате его функ-
ции. В прочих случаях видимые изменения – лишь
проявление дистрофии ногтевой пластинки за счет ин-
вазии матрикса и/или воспалительных явлений.
Мнение зарубежных авторов о возможности разви-

тия тотальной дистрофической формы из поверхност-
ной справедливо, однако, по-видимому, перед этим не-
обходим переход поверхностной формы в подногте-
вую, проксимальную или дистальную, поскольку в
процесс вовлекается и ногтевое ложе.
При лечении системными противогрибковыми пре-

паратами скорость роста ногтей стоит на первом месте
среди показателей, определяющих продолжительность
терапии. Дело в том, что все современные противо-
грибковые средства являются фунгистатическими. Это
значит, что ни одно из них в терапевтических дозах не
способно к радикальной элиминации возбудителя. Ме-
ханизм действия таких препаратов при онихомикозе
сводится к подавлению инвазии гриба на время роста
ногтевой пластинки:

                Vинвазии гриба < Vлинейного_роста_ногтя.

Подставляя  данное  значение  в  приведенную
выше  формулу  расчета  скорости  вовлечения
(Vвовлечения), увидим, что при дистальной форме они-
хомикоза этот показатель принимает отрицательное
значение, т.е. развивается клиническое улучшение.
Иными словами, пока действует противогрибковый
препарат,  рост  ногтевой  пластинки  опережает
встречный рост гриба, смещая его к свободному
краю ногтя [44]. Противогрибковая терапия снижает
показатель Vинвазии гриба. Однако если ногти растут
медленно, то показатель Vлинейного_роста_ногтя также сни-
жен, и для достижения перевеса в скорости требует-
ся большая сила воздействия, определяемая концен-
трацией и дозой препарата. Наибольший перевес до-
стигается средствами интермиттирующей и пульс-
терапии препаратами, надолго задерживающимися в
ногте.
Для расчета продолжительности терапии с учетом

возрастной динамики отрастания ногтей может быть
использован индекс КИОТОС.

РИС.7. Новая
клиническая форма

онихомикоза:
дистально-

проксимальная.

В случае проксимальной формы онихомикоза, как
правило, на ранних стадиях заболевания развивается
поражение матрикса, частичное или полное. При по-
падании грибов в матрикс они могут, не задержива-
ясь в нем, продвигаться далее по росту ногтя в дис-
тальном направлении, внедряясь в определенные
слои ногтевого ложа. В части случаев (например, при
СПИД), это приводит к быстрому поражению всей
ногтевой пластинки и ложа. В большинстве случаев
грибы остаются как бы замурованными между слоя-
ми ногтевой пластинки. В случае кандидоза ногтей и
других грибковых паронихий воспалительный про-
цесс приводит к повреждению всего матрикса или
его части, а это, в свою очередь – к развитию дистро-
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Патогенез онихомикоза
и вирулентность возбудителей

Долгое время, говоря о патогенности грибов при
онихомикозе, имели в виду только дерматофитов. К
факторам их агрессии относили кератиназы и так на-
зываемые перфорирующие органы [10, 17]. До недав-
него времени считалось, что грибы недерматофиты не
способны ни к лизису кератина и разрушению орого-
вевших структур, ни к инвазивному росту в них. Плес-
невые грибы недерматофиты, выделяемые по крайней
мере, в 10 % случаев онихомикоза [3], рассматрива-
лись как контаминанты кожи и ногтей.
Озабоченность проблемой глубоких микозов, вы-

зываемых как раз не дерматофитами, а дрожжевыми и
плесневыми грибами, а также развитие общей миколо-
гии привели к открытию новых факторов патогеннос-
ти этих грибов и пересмотру, в существенной части,
старой концепции патогенеза дерматомикозов и онихо-
микоза.
К главным факторам патогенности клинически

значимых грибов относят их три свойства: выживае-
мость в среде макроорганизма, инвазивный рост и
выработку литических ферментов. Порядок располо-
жения этих факторов соответствует их значимости.
Если гриб в принципе способен выживать и размно-
жаться в среде макроорганизма, то при выраженном
ослаблении систем его защиты инфекция состоится
(пример – некоторые дрожжевые инфекции). Инва-
зивный рост также может идти при отсутствии или
слабой активности литических ферментов (пример –
мукороз). Но даже при выраженном инвазивном рос-
те и активном синтезе литических ферментов неспо-
собность противостоять элементарным защитным
факторам макроорганизма сдерживает любую инфек-
цию. Примером этому являются дерматофиты, почти
никогда не проникающие далее шиповатого слоя эпи-
дермиса [31].
Однако при онихомикозе, протекающем в структу-

рах, более или менее изолированных от влияния за-
щитных факторов, способность к выживанию зачас-
тую отходит на второй план. Основным является инва-
зивный рост.
Инвазивный рост более не считается прерогативой

“перфорирующих” гиф, обладание которыми ранее
приписывалось только дерматофитам. В настоящее
время свойство инвазивного роста склонны считать
принадлежащим многим, особенно быстрорастущим
грибам, способным расти в мицелиальной фазе. В час-
тности, была доказана авирулентность штаммов
Candida albicans, неспособных к филаментации [29].
Способность к образованию гиф иногда рассматрива-
ется как самостоятельный фактор патогенности [24].

Тем не менее, не приходится сомневаться в том,
что дерматофиты, по-видимому, лучше приспособлены
к продвижению в роговых структурах. Это может быть
отчасти обусловлено более прочным и упорядоченным
строением их мицелия, как он представляется при
микроскопии. Перфорирующие гифы, ранее считав-
шиеся особыми органами инвазии, представляют со-
бой обычные гифы плесневых грибов, внедряющиеся
в межклеточные промежутки.
Направление роста в точки наименьшего сопротив-

ления – межклеточные промежутки, щели и борозды в
ногтевой пластинке и ложе – является одной из харак-
теристик инвазии в ногте. Направленный рост обеспе-
чивается концентрацией веществ, из которых строится
будущая мицелиальная клетка, у полюса материнской
клетки, ориентированного на точку наименьшего со-
противления. Распределение внутриклеточных струк-
тур для направленного синтеза у грибов обеспечивает-
ся компонентами цитоскелета [5].
Литические ферменты, сосредотачиваемые у ори-

ентированного полюса клетки, призваны помогать на-
правленной инвазии. Представляется маловероятным,
что разрушение тканей может идти только за счет сек-
ретируемых литических ферментов.
Синтез кератиназ до недавнего времени также при-

писывался только одним дерматофитам. Представле-
ния о кератинолитической активности при микозах
претерпели изменения как при дальнейшем изучении
кератиназ дерматофитов, так и после открытия проте-
иназ у многих плесневых и дрожжевых грибов.
При изучении физиологии дерматофитов оказа-

лось, что у них имеются несколько типов литических
ферментов: щелочные сериновые протеиназы [39],
способные к лизису кератина, коллагена и эластина [8]
и считающиеся основными экзоферментами, а также
щелочные фосфатазы, эстеразы и лейциновая арила-
минидаза, частично обусловливающие вирулентность
грибов [9]. T. rubrum имеет по крайней мере два про-
теолитических фермента, деградирующих кератин.
Экспериментальные данные говорят о том, что дерма-
тофиты могут выделять во внешнюю среду сульфит,
расщепляя дисульфидные связи кератина с образова-
нием субстратов, доступных действию щелочных про-
теиназ [28].
Дерматофиты обладают неодинаковой кератиноли-

тической и протеолитической активностью. Наиболее
высока она у Microsporum canis, наименьшая отмеча-
ется у Epidermophyton floccosum. T. mentagrophytes,
вызывающий поверхностную форму онихомикоза, для
чего необходимы выраженные агрессивные свойства,
также отличается значительно большей литической ак-
тивностью и способностью разрушать кератинизиро-
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ванные структуры, чем T. rubrum [35]. Это, в частно-
сти, подтверждается лабораторным тестом перфора-
ции волоса и неоднократно доказывалось в экспери-
менте [18].
Однако T. rubrum вызывает до 90 % от общего числа

дерматофитных онихомикозов, на долю T.
mentagrophytes обычно приходится не более 10 %. Оче-
видно, патогенность возбудителя дерматомикоза или
онихомикоза определяется не только его агрессивными
свойствами по отношению к ороговевшим структурам.
T. rubrum вызывает хронические инфекции, отличаясь
невысокой иммуногенностью и лучшей способностью
выживать на поверхности эпидермиса[45].
Исследования физиологии грибов привели к откры-

тию разных литических ферментов у плесеней, выде-
ляемых при онихомикозе и ранее считавшихся конта-
минантами или возбудителями с недоказанной пато-
генностью.
Так у Aspergillus spp. выделены, клонированы и

секвенированы эластазы: металлопротеиназа и сери-
новые протеиназы, ферменты, по природе и субстрат-
ной специфичности напоминающие кератиназы дерма-
тофитов [26]. Литические ферменты A. fumigatus мо-
гут разлагать кератин [38]. У Aspergillus spp. имеются
также кислые аспартатные протеиназы, продуцируе-
мые in vivo при аспергиллезе [37].
Аспартатные протеиназы были обнаружены и у

Fusarium spp.[25], однако их специфичность и роль в
патогенезе микозов остаются неясными [27].
В настоящее время известны уже две кератиназы

Scopulariopsis brevicaulis, одного из наиболее часто
выделяемых при онихомикозе грибов [30]. Эти фер-
менты проявляют свойства сериновых протеиназ, как
и кератиназы дерматофитов.

Candida spp. синтезируют аспартатные протеиназы,
одни из главных факторов их вирулентности. В насто-
ящее время описано около 10 протеиназ, а также фос-
фолипазы и другие литические ферменты. Известен
эффект кавитации, когда вокруг клетки C. albicans,
секретирующей эти ферменты, в эпидермисе образу-
ются полости [36].
Литическая активность и способность к разруше-

нию роговых структур у дерматофитов в целом выше,
чем у других грибов. Часть плесневых грибов вообще
неспособна к деградации кератина [4].
Дерматофиты на 30 % эффективнее разрушают

ногтевые пластинки и на 20–25 % – активнее лизиру-
ют кератин, чем Fusarium sp. и почти на столько же –
Scytalidium spp [33]. Последние являются общеприз-
нанными самостоятельными возбудителями дермато-
микозов и онихомикозов, однако, как видим, по агрес-
сивности в отношении роговых структур уступают

дерматофитам и соответствуют прочим плесневым
грибам.
Однако некоторые плесневые грибы, в том числе

Acremonium spp. и Fusarium oxysporum, вызывающие
поверхностную (классическую белую и так называе-
мую “черную”) форму онихомикоза [19], в экспери-
менте разрушают ногтевые пластинки, как и T.
mentagrophytes.

Реакция макроорганизма
при онихомикозе

Как уже говорилось выше, в пластинке ногтя и под-
ногтевой области грибы относительно изолированы от
контакта с клетками иммунной системы. Одним из
проявлений реакций иммунитета служит гиперкератоз
ногтевого ложа, вызванный пролиферацией клеток
эпидермиса под действием цитокинов.
Низкая иммуногенность некоторых грибов позво-

ляет им успешно выживать на поверхности кожи и от-
туда проникать в ногти. Известны отдельные механиз-
мы этого феномена. В частности, ферменты T. rubrum
препятствуют действию хемотаксических факторов и
тем самым – воспалению [13]. Допускается иммуно-
модуляция компонентами клеточной стенки грибов,
приводящая к формированию неэффективного имму-
нитета.
При выраженном иммунодефиците плесневой и

кандидный онихомикоз иногда служит источником
диссеминированной инфекции [42]. Однако в случае
дерматофитной инфекции этого не происходит [43].
Известно всего не более двадцати случаев дермато-
фитной инфекции, выходящей за пределы эпидермиса.
Из них большинство было вызвано видами, не встре-
чающимися при онихомикозе и проявлялось как под-
кожный микоз – дерматофитная гранулема (эумицето-
ма) [16, 40], диссеминированной инфекции не наблю-
далось.
Тем не менее, некоторые отечественные исследова-

тели высказывают мысль о том, что в патогенезе дер-
матофитных онихомикозов имеет место гематогенное
распространение возбудителей, а персистенция возбу-
дителя в крови или глубоких тканях может обусловли-
вать неэффективное лечение противогрибковыми пре-
паратами.
Эти представления ни на чем не основаны. Более

того, они противоречат клиническому опыту, накоп-
ленному при изучении патогенеза плесневых микозов,
глубокой и диссеминированной грибковой инфекции.
Продвижение мицелиальных форм гриба в живых тка-
нях макроорганизма сопровождается их разрушением,
ишемическими и геморрагическими некрозами вслед-
ствие прорастания грибами стенок сосудов. Присут-
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ствие грибковых клеток в крови, т.е. фактически гриб-
ковый сепсис, также не может рассматриваться как
компонент патогенеза, поскольку это состояние приво-
дило бы к тромбозам сосудов и инвазии глубоких ор-
ганов. По счастью, при дерматофитных инфекциях, в
отличие от кандидоза, плесневых и  эндемических ми-
козов, этого не происходит. Макроорганизм располага-
ет достаточным количеством защитных факторов, пре-
одолеть которые дерматофиты не могут [11, 32].
Из этих факторов наиболее важно присутствие в

плазме ненасыщенного трансферрина, конкурирующе-
го с грибами за жизненно необходимое для них железо
[7, 23]. На втором месте по значимости стоит фагоци-
тоз нейтрофилами. У дерматофитов есть особый ре-
цептор (LILA), который непосредственно распознают
лейкоциты [22]. Другими защитными факторами явля-
ются иммуноглобулины класса G [21, 41] и система
комплемента [12], препятствующая прорастанию ко-
нидий [20].
Проникновение дерматофитов в кровь происходит

крайне редко, при врожденном или приобретенном от-
сутствии одного или нескольких этих факторов. В по-
добных условиях пациенты быстро погибают, но не от
дерматофитных, а от бактериальных, кандидных и
других оппортунистических инфекций.

Заключение
Патогенез онихомикоза можно представлять как

борьбу растущей колонии гриба и структур ногтя, про-
тивостоящих инвазивному росту статически, за счет
прочности своей структуры, и динамически, за счет
постоянного обновления и смещения возбудителей к

дистальному концу. Прогноз заболевания определяет-
ся местом внедрения гриба и во многом обеспечивает-
ся балансом противостоящих сил.
Предрасполагающие к онихомикозу факторы  до-

пускают заселение подногтевой ниши возбудителями с
невысокой вирулентностью, от  Trichophyton rubrum
до Aspergillus spp. и Dematiaceae. Дерматофиты пре-
восходят остальные грибы в агрессивности по отно-
шению к кератину и роговым структурам и наиболее
приспособлены к обитанию в них. Однако при выра-
женности предрасполагающих факторов – травм, на-
рушения целостности ногтя и онихолизиса, медленном
росте ногтя – онихомикоз оказывается по силам и
плесневым грибам, широко распространенным в окру-
жающей среде.
Результаты исследований последних лет свидетель-

ствуют о том, что многие плесневые грибы, выделяе-
мые при онихомикозе, являются не такими безобидны-
ми сапрофитами, какими они казались ранее. В допол-
нение ко многим случаям глубоких и диссеминирован-
ных инфекций, вызываемых плесневыми грибами, у
них описаны факторы вирулентности, по природе и
функциям напоминающие аналогичные факторы дер-
матофитов.
Новые сведения о патогенезе онихомикоза могут

оказать влияние на существующие диагностические и
лечебные подходы. С одной стороны, следует обратить
более пристальное внимание на те виды грибов, кото-
рые ранее не считались возбудителями этого заболева-
ния. С другой – изменить схемы противогрибковой те-
рапии с учетом скорости роста ногтей у разных паци-
ентов.
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