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ПРЕДИСЛОВИЕ

Сборник «Микология сегодня» традиционно выходит между крупнейшими микологическими со-
бытиями Евразии – Съездами микологов России. Как правило, состав сборника формируется сразу 
после прошедшего Съезда. Вот и в этот том «Микологии сегодня» мы планировали включить статьи 
с результатами наиболее значительных исследований, обсуждавшихся на 3 Съезде микологов России. 
Но затем состоялись и другие микологические события, и план издания несколько изменился – уже 
по результатам Международного Микологического Форума. Поэтому настоящий Третий том выходит 
только сейчас, в канун следующего 4 Съезда Микологов.

Можно сказать, что выходящее издание оформляет собой сложившуюся за 9 лет серию «Микология 
сегодня», для выпуска и обсуждения которой сформирован специальный ресурс mycologytoday.org. 
В дополнение к основной серии издательством Национальной академии микологии в 2013 и 2016 гг. 
выпущены монографии–приложения, посвященные важным проблемам грибных биотехнологий: про-
изводству лекарственных препаратов на основе мицелиальных грибов и биодизеля из грибов. 

В этой книге все направленные авторами материалы мы сгруппировали в 5 разделов, из которых 
два первых содержат 4 главы по фундаментальным вопросам микологии, а следующие три – 6 глав по 
специальным вопросам. В разделе «Экология грибов» даны статьи московских авторов по адаптации 
грибов Чернобыльской зоны к стрессу и по устойчивости грибов ксерофилов. В разделе «Биохимия 
и молекулярная биология грибов» – новом для серии «Микология сегодня» – авторами из МГУ им. 
М.В. Ломоносова представлены статьи по нерибосомным пептидам грибов и по генетическому контро-
лю половой совместимости у базидиальных грибов. 

Новым для нашей серии является и раздел «Иммунитет к грибным заболеваниям». В нем мы попы-
тались объединить обзорные лекции ведущих ученых из Волгограда и Москвы, посвященные пробле-
мам, традиционно рассматривающимся в совершенно разном контексте и разными специалистами, 
биологами и медиками: особенностям противогрибкового иммунитета растений и животных и рези-
стентности человека к возбудителям ряда микозов. 

В раздел «Медицинская микология» помещена обзорная статья московских исследователей-ми-
кробиологов по дрожжевым грибам, имеющим значение для медицины, и труд большого коллекти-
ва врачей по дерматофитии стоп – наиболее массовому грибковому заболеванию. Завершается раздел 
статьей, начинающей серию публикаций по истории медицинской микологии, – ее становлению и раз-
витию в СССР 1930-х г. Эти предания недавней старины помогут нам понять, как сформировались 
представления современных врачей о предмете и задачах микологии. А, возможно, – и оценить подвиг, 
совершенный медиками СССР по искоренению массовой заболеваемости заразными микозами в эпо-
ху, предшествовавшую антибиотикам и антимикотикам. В разделе «Фитопатология» исследователями 
из Санкт-Петербурга опубликованы работы о грибных болезнях растений в условиях глобального из-
менения климата и биодеградации микотоксинов. 

В конец книги мы поместили полный тематический и авторский указатели всех материалов, опу-
бликованных на прошедших Съездах микологов и Международном микологическом Форуме. Это 2441 
статья и тезисы, вошедшие в 1–5 тома сборников «Современная микология в России».

Начиная с 2012 г., все издания, выпущенные Национальной академией микологии, публикуются 
на сайте Академии по адресу http://www.mycology.ru, где Вы можете найти полные тексты материалов, 
вошедших в тематический и авторский указатели, а также вышедшие ранее тома серии «Микология 
сегодня».
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Т.А. Белозерская, Н.Н. Гесслер

МЕХАНИЗМЫ АДАПТАЦИИ ГРИБОВ 
ЧЕРНОБЫЛЬСКОЙ ЗОНЫ К ДЕЙСТВИЮ 
СТРЕССОРОВ
Аннотация: Микроскопические грибы зоны отчуждения ЧАЭС обладают высоким потенциалом выживаемости в экс-

тремальных условиях существования. Об этом свидетельствует их устойчивость к окислительному стрессу 
по сравнению с аналогичными штаммами из зон с фоновым уровнем радиоактивности. Физиологические и 
биохимические характеристики грибов зоны отчуждения ЧАЭС указывают на возрастание резистентности к 
стрессорным факторам при понижении концентрации глюкозы в среде, по-видимому, вследствие возникшей в 
процессе эволюции метаболической адаптации и защитной функции меланиновых пигментов.

Ключевые слова: микроскопические грибы, ЧАЭС, физиологические и биохимические характеристики, меланиновые пиг-
менты, устойчивость к окислительному стрессу.

T.A. Belozerskaya, N.N. Gessler

ADAPTATION MECHANISMS OF MICROSCOPIC 
FUNGI FROM CHERNOBYL ALIENATION  
ZОNE TO STRESS AGENTS
Summary: Microscopic fungi from Chernobyl alienation zone possess high survival potential in extreme environments. It is con-

firmed by their higher resistance to oxidative stress in comparison with similar strains from zones with background 
radioactivity. Physiological and biochemical characteristics point to the increased stress resistance of these fungi as a 
result of lowered medium glucose concentration. It seems to be a consequence of metabolic adaptation during evo-
lution, and a result of protective function of melanin pigments.

Keywords: Chernobyl exclusion zone, microbial physiology, fungal biochemistry, fungal ecology, melanin, oxidative stress resis-
tance



Механизмы адаптации грибов Чернобыльской зоны к действию стрессоров
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Усиление антропогенного влияния на окру-
жающую среду способствует формированию 
таких условий, с которыми многие микроор-
ганизмы ранее не соприкасались. Микроско-
пические грибы обладают высоким потенци-
алом выживания в экстремальных условиях, 
устойчивы к загрязнению окружающей среды 
тяжелыми металлами, радионуклидами, не-
фтепродуктами и др. (Gadd, 2012). 

Отбору микроорганизмов, резистентных 
к нарастающему загрязнению окружающей 
среды, способствуют такие свойства отдель-
ных групп грибов-экстремофилов, как мор-
фологическая изменчивость и отсутствие по-
лового процесса. 

Очень важны для процессов выживания в 
экстремальных условиях формирование за-
щитных систем от стресса и репарационных 
систем и также способность к рациональному 
использованию энергетических ресурсов при 
росте на малодоступных источниках питания. 

Способность грибов сорбировать радио-
нуклиды, транспортировать радиоактивные 
элементы внутрь клетки и переводить их в 
растворимую форму используется в биотех-
нологических процессах (ремедиация почв, 
уничтожение отходов производства) (Ждано-
ва, Олиферчук, 1993; Gadd, 2012). Грибы-экс-
тремофилы также являются перспективными 
моделями для понимания эволюции стрессоу-
стойчивости и выявления тенденций форми-
рования паразитических микроорганизмов с 
новыми свойствами.

Изучение таксономии, экологии и физи-
ологии грибов-экстремофилов приобретает 
все большую актуальность на фоне возраста-
ющей техногенной нагрузки на окружающую 
среду. Эти организмы разрушают целый ряд 
техногенных субстратов: железобетон, пласт-
массы, нефтепродукты, металлические и де-
ревянные изделия. В то же время перспектив-
ным является изучение их защитных систем 
от неблагоприятных условий существования 
и поиск среди них продуцентов новых биоло-
гически активных соединений.

Радионуклиды антропогенного происхож-
дения получили широкое распространение 
как новый класс загрязняющих веществ. На 
стадии производства ядерного топлива и экс-
плуатации атомных электростанций выде-
ление радиоактивных соединений в окружа-
ющую среду незначительно, но последствия 
аварий, происходящих на таких сооружениях, 
могут быть катастрофичны. 

Авария на Чернобыльской атомной элек-
тростанции, произошедшая 26 апреля 1986 г, 
привела к выбросу радионуклидов и вызвала 
наиболее сильное радиационное загрязнение 
территорий за все время использования атом-
ных электростанций. 

Среди попавших в почву радиоактивных 
соединений присутствовали как короткожи-
вущие изотопы йода – 131I (период полураспа-
да 8 дней), цезия – 134Сs (период полураспада 
2 года), так и долго живущие изотопы строн-
ция – 90Sr (период полураспада 28 лет) и цезия 
– 137Cs (период полураспада 30 лет). В насто-
ящее время в зоне аварии основным радиону-
клидом остается цезий – 137Cs, источник β- и
γ-излучения (Dighton et al., 2008).

1. Мониторинг микроскопических грибов
почв ЧАЭС. Грибы–биоиндикаторы

В ходе мониторинга, проведенного со-
трудниками отдела физиологии и системати-
ки микромицетов Института микробиологии 
и вирусологии им Д.К. Заболотного НАН 
Украины, из 10-км зоны отчуждения ЧАЭС, 
а также помещений 4-го энергоблока и объ-
екта «Укрытие», в общей сложности было 
выделено около 2000 штаммов 200 видов, 
принадлежащих к 98 родам грибов (Zhdanova 
et al., 2004). Грибы образовывали колонии 
диаметром от 1 до нескольких см даже на 
стенах помещений ЧАЭС. Помещения 4-го 
блока значительно различались между со-
бой по степени радиоактивности (от 0,1 мР/
час до 100000 мР/час и больше) и были ус-
ловно разделены на 4 группы по уровню ра-
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диоактивности: слабый уровень радиоактив-
ности (0,1 – 100 мР/час), средний уровень 
радиоактивности (100 – 500  мР/час), высокий 
уровень радиоактивности (500 – 5000 мР/час) 
и сверхвысокий уровень радиоактивности 
(более чем 5000 мР/час). 

Наибольшее количество видов грибов было 
выделено из помещений слабого уровня ради-
оактивности – 49 видов. В помещениях сред-
него и высокого уровней радиоактивного за-
грязнения количество видов было значительно 
меньшим и составляло 25 видов, а в помеще-
ниях сверхвысокого уровня радиоактивности 
не превышало десяти (Жданова и др., 2013). 
Результаты мониторинга почвенных микро-
скопических грибов на загрязненных радио-
нуклидами территориях подробно приведены 
в книге Ждановой и др., 2013, гл. 1.

В условиях загрязнение окружающей сре-
ды радионуклидами одной из наиболее ак-
туальных проблем является поиск биоинди-
каторов, позволяющих оценить состояние 
соответствующих экотопов. Наряду с макро-
мицетами и лишайниками перспективными в 
качестве возможных биоиндикаторов являют-
ся почвенные микроорганизмы (Биоиндика-
ция загрязнения наземных экосистем, 1988). 
При загрязнении почвы радионуклидами по-
вышалось содержание меланинсодержащих 
грибов. В этих экстремальных условиях ин-
дикаторами неблагоприятного состояния био-
ты, в частности, почвенной микобиоты, слу-
жат группы меланин-содержащих видов. 

При выявлении биоиндикаторных видов 
микромицетов или их комплексов применял-
ся факторный анализ – метод главных компо-
нент с учетом связи значительных расчетных 
факторных нагрузок и уровня радиоактивного 
загрязнения в местах наблюдения (Жданова и 
др., 2013, гл. 2, с. 70). Согласно этому методу, 
виды Chaetomium aureum и светлоокрашен-
ный Purpureocillium lilacinum (Paecilomyces 
lilacinus (Thom) Samson) были отнесены к ин-
дикаторам высокозагрязненных радионукли-
дами почв (3,7×105–3,7×106 Бк/кг), Acremonium 

strictum и Arthrinium sphaerospermum – инди-
каторы среднего уровня загрязнения (3,7×104–
3,7×103 Бк/кг), Metarhizium anisopliae и Den-
drodochium toxicum характеризовали почвы 
слабого уровня загрязнения (3,7×103 Бк/кг и 
менее) (Dighton et al., 2008).

2. Биологическая активность
микроскопических грибов
чернобыльской зоны

2.1 Способность микроскопических 
грибов обрастать горячие частицы

Одним из важнейших показателей биоло-
гической активности грибов в условиях ради-
оактивного загрязнения считается выявлен-
ная у них способность взаимодействовать с 
радиоактивными «горячими» частицами. Эти 
частицы – основной источник радиационно-
го загрязнения после Чернобыльской ката-
строфы. «Горячие» частицы (размером 1–100 
мкм), обладали различным радионуклидным 
составом и высокой удельной активностью 
(10–1000 Бк/частица) (Zhdanova et al., 2001). 

Было выявлено два вида частиц – конден-
сационные и топливные (Zheltonozhsky et al., 
2001). Топливные частицы составили наибо-
лее важную часть выбросов вблизи аварий-
ного реактора. В  матрицах частиц находи-
лись 95Zr, 95Nb, 99Mo, 141, 144Ce, 154,155Eu, 237, 239Np, 
238,242Pu, 241,243Am, 242, 244Cm. В результате про-
веденных экспериментов было показано, что 
гифы микроскопических грибов способны 
обрастать «горячие частицы» и поглощать не 
только 137Cs, 121Sr и 152Eu, но и такие радиоизо-
топы, как 239Pu и 241Am (Zhdanova et al., 2003).

2.2 Радиоадаптивные реакции 
микроскопических грибов

Какие же свойства грибного мицелия обе-
спечивают возможность обрастания «горячих 
частиц»? Для некоторых грибов, выделенных 
из помещений и почвы, подверженных дей-
ствию радиоактивного излучения, был вы-
явлен ряд ранее неизвестных особенностей. 
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Среди них радиотропизм – направленный 
рост гиф к источникам β- и γ-излучения ма-
лой интенсивности, радиостимуляция – акти-
вация прорастания спор под действием иони-
зирующего излучения малой интенсивности, 
радиоадаптивный ответ – повышенная устой-
чивость к действию высоких доз радиации 
после предварительного облучения малыми 
дозами (Tugay et al., 2006; Тугай и др., 2007). 

Выявленная биологическая активность 
чернобыльских микроскопических грибов, 
по-видимому, определяет их способность об-
растать «горячие» частицы. Это еще более ин-
тересно, учитывая, что трофические реакции 
исследованных микроскопических грибов 
не зависят от присутствия углерода, а проис-
ходят и по отношению к источникам излуче-
ния, содержащим 109Cd и 32P (Zhdanova et al., 
2004). Кроме того, у микроскопических гри-
бов зоны ЧАЭС происходит стимуляция роста 
гиф под действием света слабой интенсивно-
сти (Karpenko et al., 2006). Именно организмы, 
обладающие положительным радиотропиз-
мом, относятся к активным биодекструкторам 
труднодоступных радиоактивных субстратов, 
влияя на интенсивность их трансформации в 
почве. 
3. Влияние перекиси водорода
на рост микроскопических грибов

3.1. Возможные механизмы повреждения 
клеток при действии радиации

Выделяют два пути влияния ионизирую-
щих излучений на живые системы. Во-пер-
вых, это непосредственное повреждение био-
логических молекул высокоэнергетическими 
частицами или электромагнитными потоками 
излучения. Во-вторых, это формирование кис-
лородных радикалов в результате радиолиза 
воды, вызванного радиоактивным излучени-
ем (Кудряшов, 2004). Активные формы кис-
лорода (АФК), способны атаковать различные 
молекулы и образовывать вторичные радика-
лы, например, взаимодействуя с аминокисло-
тами и белками, которые, в свою очередь, так-

же могут вступать в реакции с окружающими 
органическими веществами, передаваться из 
клетки в клетку и т.д. (Бурлакова и др., 2001; 
Bruskov et al., 2012). 

Среди продуктов превращения АФК пере-
кись водорода является наиболее долгоживу-
щим метаболически активным соединением у 
всех клеток с аэробным дыханием. В малых 
дозах H2O2 всегда присутствует в клетках, вы-
ступая в качестве сигнальной молекулы в ре-
гуляции внутриклеточных процессов и меж-
клеточных коммуникаций (Гамалей, Клюбин, 
1999). H2O2, по-видимому, является необходи-
мым компонентом системы внутриклеточной 
сигнализации у грибов, принимая участие в 
таких процессах как дифференцировка и про-
лиферация (Hansberg, Aguirre, 1990). Так как 
повреждения клетки продуктами радиацион-
ного разложения воды составляют до 90% от 
всех повреждений, обусловленных ионизиру-
ющим излучением, Н2О2 представляет инте-
рес для моделирования влияния радиации на 
живые объекты.

Для того, чтобы ответить на вопрос, какие 
же механизмы лежат в основе радиоадаптив-
ных реакций грибного мицелия, в первую 
очередь, было рассмотрено влияние Н2О2 на 
характер роста микроскопических грибов, 
выделенных из экотопов с разным уровнем 
радиоактивного загрязнения (табл. 1) и про-
ведено сравнение этого параметра с соответ-
ствующими грибами из экотопов с фоновым 
уровнем радиоактивности (Иванова и др., 
2005). 

При сравнении действия разных концен-
траций Н2О2 на рост микроскопических гри-
бов выяснилось, что у штаммов, выделенных 
из загрязненных радионуклидами террито-
рий, резкое торможение удлинения гиф вы-
являлось при концентрации H2O2, на порядок 
большей (10-2 М), чем у «фоновых» – (10- 3 М). 
Полную остановку роста гиф регистрирова-
ли при 10-1 М H2O2 (рис. 1). Наиболее устой-
чивыми к действию H2O2 среди выделенных 
из радиоактивно загрязненных местообита-
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ний оказались штаммы – представители вида 
A. alternata, а среди них – A. alternata 56.

При сравнении действия разных кон-
центраций Н2О2 на рост микроскопических 
грибов выяснилось, что у штаммов, выде-
ленных из загрязненных радионуклидами 
территорий, резкое торможение удлинения 
гиф выявлялось при концентрации H2O2, на 
порядок большей (10-2 М), чем у «фоновых» 

– (10- 3 М). Полную остановку роста гиф ре-
гистрировали при 10-1 М.

При сравнении действия разных концен-
траций Н2О2 на рост микроскопических гри-
бов выяснилось, что у штаммов, выделенных 
из загрязненных радионуклидами террито-
рий, резкое торможение удлинения гиф вы-
являлось при концентрации H2O2, на порядок 
большей (10-2 М), чем у «фоновых» – (10- 3 М). 
Полную остановку роста гиф регистрировали 
при 10-1 М H2O2 (рис. 1). Наиболее устойчи-
выми к действию H2O2 среди выделенных из 
радиоактивно загрязненных мес тообитаний 
оказались штаммы – представители вида 
A. alternata, а среди них – A. alternata 56, у
которого агрегация гиф, обнаруженная у всех
радиоактивных штаммов в процессе разви-
тия, была наиболее выражена (рис. 2).

Агрегированный рост гиф, как и другие 
морфологические изменения мицелия, на-
пример, образование склероциев, является 
реакцией на неблагоприятные условия внеш-
ней среды (Hansberg, Aguirre, 1990, Sidery, 
Georgiu, 2000). Высокую устойчивость к Н2О2 
также проявляли штаммы, выделенные из по-
мещений объекта «Укрытие» – Hormogonis 

Рис. 2. Агрегация гиф A. alternata 56. Динамика 
роста мицелия после переноса на новую среду 
(0,  20 и 40 мин после переноса).

Рис. 1. Действие H2O2 на рост микроскопических 
грибов из разных экотопов. 
I – штаммы из зараженных радионуклидами 
зон: а – A. alternata 56; б – C. cladosporioides 5; 
в  –  C.  cladosporioides 4; г – P. lilacinus 1941. 
II – штаммы из фоновых местообитаний: 
д – A. alternata 60; е – A. alternata 224; ж 
– C.  cladosporioides 396; з – P.  lilacinus 10; и –
Mucor haemalis.

II

I
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resinae и Cladosporium gerbarum (Павличен-
ко, Жданова, 2012). 

Кроме того, только чернобыльские штам-
мы проявляли способность к восстановлению 
роста после 1,5 ч действия 10-2 М Н2О2 и по-
следующей 5–6 час инкубации на контроль-
ной среде (Белозерская и др., 2009). Един-
ственным исключение был штамм A. alternata 
60 из фоновых экотопов, также частично (на 
40%) восстанавливающий рост после дей-
ствия летальной дозы перекиси, что, по-види-
мому, свидетельствует о большом потенциале 
выживаемости вида A. alternata . 

Только у чернобыльских штаммов наблю-
далась реакция адаптационного торможения 
роста в первые 10–30 мин роста при действии 
оксиданта – Н2О2 (10-3 М), наиболее выражен-
ная у штамма P. lilacinum 1941 из зоны ЧАЭС. 
У этого штамма потеря скорости роста после 
действия 103  М Н2О2 составляла 20% по срав-
нению с фоновым штаммом, для которого 
концентрация Н2О2 10-3 М полностью останав-
ливала рост (Асланиди и др., 2009). Выявлено 
три типа реакций грибов на действие Н2О2: 

1) постоянная скорость роста гиф в широ-
ком диапазоне концентраций (10-9– 10-4 М) со 
снижением скорости удлинения гиф при кон-
центрации 10-3 М H2O2; 

2) постепенное замедление роста при воз-
растании концентраций H2O2; 

3) ускорение роста при 10-7–10-5 М 
H2O2 (рис. 1). Меланинсодержащие виды 
A.  alternata, C.  cladosporioides обладали все-
ми тремя типами реакций, тогда как светлоо-
крашенный вид, P. lilacinum – только первым. 
Реакция ускорения роста (гермезис) под дей-
ствием низких концентраций перекиси была 
свойственна только штамму из фоновых ме-
стообитаний A. alternata 60.

Таким образом, способность мицелия к ро-
сту при разных концентрациях H2O2 различа-
лась у штаммов разных видов и зависела от 
уровня радиационного загрязнения исходного 
местообитания исследуемого штамма. 

На основании исследования ростовых ха-
рактеристик микроскопических грибов из 

разных местообитаний под действием разных 
концентраций Н2О2 была разработана матема-
тическая модель, характеризующая динамику 
развития колоний микроскопических грибов 
на влажном субстрате в условиях локального 
градиента Н2О2, возникающего в присутствии 
предполагаемого источника радиационного 
излучения (Асланиди и др., 2007). 

Анализ полученной модели указывает 
на наличие концентрации перекиси – 10-6 М 
Н2О2, что соответствует уровню радиации, 
приводящему к максимальной скорости ро-
ста (возможность обрастания радиоактивной 
частицы). При высокой радиации (концентра-
ции Н2О2 10-3 М и выше) в колонии образует-
ся полость, в которой рост гиф невозможен 
(Асланиди и др., 2007). 

Таким образом, сравнительное исследова-
ние морфологических и ростовых характе-
ристик грибов из радиоактивных экотопов и 
территорий с фоновым уровнем радиоактив-
ного загрязнения показало повышенную ре-
зистентность к действию Н2О2 у грибов из зон 
с повышенной радиацией. 

Какие же внутриклеточные механизмы мо-
гут обеспечивать повышенную устойчивость 
чернобыльских грибов к окислительному 
стрессу? Как и у других грибов-экстремофи-
лов, у представителей экотопов с повышен-
ным уровнем радиоактивного загрязнения 
существует многоэшелонированная система 
защиты клеток от неблагоприятных внешних 
воздействий, включающая ферменты, пиг-
менты и целый ряд низкомолекулярных сое-
динений (Гесслер и др., 2007). 

Радиорезистентные грибы способны суще-
ствовать в широком диапазоне концентраций 
углеводов в среде, даже при очень низкой кон-
центрации этих соединений (Wainright, 2005; 
Gostincar et al., 2012). При существовании в 
условиях низких концентраций субстратов 
экстремофильные грибы должны приспосаб-
ливаться к рациональному использованию 
внутриклеточных источников энергии. Изу-
чение защитных систем грибной клетки, 
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обеспечивающих выживание грибного орга-
низма даже в условиях крайне загрязненной 
окружающей среды, является одной из важ-
ных проблем как для фундаментальной, так и 
для прикладной науки.

4. Устойчивость чернобыльских 
изолятов к окислительному стрессу 
при разных концентрациях источника 
углерода в среде 

Одной из характерных особенностей гри-
бов зоны отчуждения ЧАЭС была способ-
ность существовать на обедненных углево-
дами субстратах (Жданова и др., 2013, гл. 7). 
Для того, чтобы ответить на вопрос, какое 
преимущество может давать грибам черно-
быльской зоны способность существовать на 
среде с пониженным содержанием источника 
углерода, была проведена попытка сравнения 
физиологических и биохимических показа-
телей у чернобыльских и фоновых штаммов 
при их росте на средах с разной концентраци-
ей глюкозы.

Работа была выполнена на штаммах 
P. lilacinum, который относится к светлоо-
крашенным грибам. Согласно исследованиям 
грибов из зоны отчуждения Чернобыльской 
АЭС, вид P. lilacinum может служить инди-
катором высоких уровней радиоактивного 
загрязнения (3,7×106–3,7×108  Бк/кг) в почвах 
лесных экосистем (Dighton et al., 2008).

4.1. Purpureocillium lilacinum (Thom) 
Luangsa-Ard, Hou-Braken, Hywel-Jones & 
Samson (2011) как объект исследования 
механизмов устойчивости грибов к 
радиации 

P. lilacinum – типичный почвенный гриб, 
встречается в разных температурных регио-
нах, тяготеет к более тёплым местам обита-
ния. Он выделяется как из ненарушенных, 
так и из освоенных почв, из богатых органи-
ческих субстратов – компостов, перегноя, и 
также обычно встречается в бедных почвах 

пустынь, в песчаных дюнах. 
Вид P. lilacinum является объектом различ-

ных биотехнологических исследований – бу-
дучи нематофагом, используется в сельском 
хозяйстве для контроля численности нематод 
при выращивании кормовых сельскохозяй-
ственных культур и в вермикомпостировании 
(Madsen, 2007). 

Кроме того, P. lilacinum выделяют из ме-
стообитаний, подверженных разного рода 
антропогенным воздействиям, например, за-
грязнению органическими и неорганически-
ми веществами, тяжелыми металлами, вклю-
чая соли меди (Олишевская, 2006; Zeng, 2010; 
Luangsa-Ard et al., 2011). Показана повышен-
ная устойчивость P.  lilacinum к загрязнению 
кадмием (Tatsuyama et al, 1975), радиоактив-
ными элементами (Zhdanova, et al, 2004). Вид 
часто присутствует в почвах, загрязнённых 
нефтяными выбросами, сточными водами. 
P. lilacinum способен существовать в анти-
септических жидкостях и образовывать био-
пленки (Rebrikova, 2014), может развиваться 
в микроаэрофильных и анаэробных условиях, 
например, в болотных торфяных почвах, ки-
шечнике рыбы (Mountfort, Lesley, 1991). 

Помимо отмеченных местообитаний, 
P. lilacinus постоянно встречается в культур-
ных слоях на территориях древних поселений 
и в современных городских почвах (Марфе-
нина, 2005). Как факультативный патоген че-
ловека P. lilacinum может вызывать оппорту-
нистические микозы, в основном кератиты, 
у пациентов с ослабленным иммунитетом 
(Luangsa-Ard et al, 2011). Все вышесказанное 
указывает на высокую экологическую пла-
стичность рассматриваемого вида.

4.2. Физиологические характеристики 

4.2.1. Радиальные скорости роста 
штаммов из разных экотопов

Сравнение радиальных скоростей роста 
штаммов P. lilacinum (табл. 1) на средах с 
разным содержанием глюкозы показало, что, 
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 Таблица 1
Характеристика исследуемых штаммов

Ш т а м -
мы Место выделения Радиация, 

тяжелые металлы 

Концентра-
ция ПЦ/г био-
массы

Рacсматриваемые 
характеристики 

Alternaria alternata (Fr.: Fr.) Keissler 1912
56 ЧАЭС, внутреннее помещение 

объекта «Укрытие»
α – 500 Бк/см2, 
β – 2×104 Бк/см2, γ – 700 мР/ч

- Устойчивость к ОС

60 Московская обл., дерново-подзо-
листая окультуренная почва

Фоновыйа - Устойчивость к ОС

224 Московская обл., дерново-подзо-
листая окультуренная почва

Фоновый - Устойчивость к ОС

Cladosporium cladosporioides (Fres.) de Vries 1952
4 Почва Рыжего леса, зона отчужде-

ния ЧАЭС
3,6*105 Бк/см2 - Устойчивость к ОС

5 ЧАЭС, поверхность реакторного 
графита

3,7*109 Бк/см2 - Устойчивость к ОС

396 Львовская обл., окультуренный 
чернозем, ризосфера кукурузы

Фоновый - Устойчивость к ОС

Mucor hiemalis Wehmer 1903
111 Московская обл., дерново-подзо-

листая окультуренная почва
Фоновый - Устойчивость к ОС

Purpureocillium lilacinum (Thom) Luangsa-Ard, Hou-Braken, Hywel-Jones & Samson (2011)
СМ Дерново-подзолистая почва, Смо-

ленская обл., посёлок Гнёздово
Фоновый 2,2×1016 Кrб, скорость дыхания, 

устойчивость к ОС
19
(СП-09)*

Дерново-подзолистая почва, Вос-
кресенский р-н

Фоновый - Кr, устойчивость к ОС

10 Новгородская обл., верховой торф Фоновый 1,4×1016 Кr, устойчивость к ОС
СБ Дерново-подзолистая почва, Мо-

сква, Серебряный бор
Фоновый - Кr

ВР Дерново-подзолистая почва, Мо-
сковская обл., Воскресенск

Фоновый - Кr

Т-2 Перегнойно-гумусовая деструк-
тивная почва, Тыва, Терехольская 
котловина

Фоновый - Кr

1941 Почва Рыжего леса, зона отчужде-
ния ЧАЭС

5,9×105 /– 3,5×1016 Кr, скорость дыхания, 
устойчивость к ОС

1492 Почва Рыжего леса, зона отчужде-
ния ЧАЭС

2,7×105/– 3,78×1016 Кr, устойчивость к ОС

1786 Почва Рыжего леса, зона отчужде-
ния ЧАЭС

1,2×102 5,8×1016 Кr, устойчивость к ОС

744 Почва Западного следа 10-км зоны 
ЧАЭС

1,3×103/– 3,41×1016 Кr

146 Хутор Картамыш, Луганская обл. Фонов/ Превышает ПДК: 
валовые формы в 30 раз, под-
вижные формы в 150 раз 

2,47×1016 Кr

804 Чернозёмная почва в окрестностях 
г. Константиновка Донецкой обл.

Фонов/ Превышает ПДК: ва-
ловые формы в 3 раза, под-
вижные в 10 

0,51×1016 Кr

18 
(альбино-
мутант)

Получен в лаборатории под воз-
действием нитрозогуанидина, не 
пигментирован

–/– 0,9×1016 Кr

Примечание: а – Фоновый уровень радиоактивности соответствует плотности поверхностного загрязнения по 137Cs до 1 
Ки/км2 (3,7 Бк/см2); Кr – радиальная скорость роста колоний; ПЦ – концентрация парамагнитных центров, ОС – окислитель-
ный стресс; – не определяли.
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несмотря на способность к росту в широком 
диапазоне концентраций глюкозы (от 0,002% 
до 15%) (Белозерская и др., 2009), только у 
радиорезистентных штаммов возрастала ра-
диальная скорость роста при низких концен-
трациях глюкозы в среде (0,01 – 0,2%). При 
других концентрациях этого углевода в среде 
выращивания скорость роста грибов из ради-
ационно-загрязненных и фоновых мест оби-
тания схожи (рис. 3). 

Нельзя исключать наличия различных 
стратегий освоения сред с низкими концен-
трациями субстрата у фоновых и чернобыль-
ских штаммов. Для представителей разных 
видов рода Penicillium также показаны ак-
тивация роста и увеличение эффективности 
использования глюкозы штаммами с радио-
адаптивными свойствами при концентрации 
глюкозы в среде ниже 1 г/л; при более высо-
кой концентрации глюкозы эффективность ее 
усвоения радиоустойчивыми и контрольными 
штаммами снижалась и была одинаковой (Ту-
гай и др., 2010). 

В настоящее время остается неясным, ка-
ким образом адаптация к ограничению потре-
бления глюкозы у микроскопических грибов 
может способствовать выживанию в услови-

ях постоянного радиоактивного излучения. 
У многих грибов-экстремофилов устойчи-
вость к cреде обитания также сопряжена 
с ограниченным потреблением субстратов 
(Gostincar et al., 2012).

4.2.2 Образование Н2О2 
исследуемыми культурами 

Н2О2 – долгоживущая форма активного 
кислорода, возникающая как в процессе ды-
хания, так и действия различных стрессор-
ных факторов. Окраска диаминбензидином 
(ДАБ) – тестом на интенсивность продуци-
рования Н2О2 наглядно показала развитие 
окислительного стресса у фонового штамма 
при низкой глюкозе в среде (0,2%), тогда как 
радиорезистентный штамм продуцировал 
значительно меньше Н2О2. При 2% глюкозы 
картина обратная – у фонового штамма сни-
жалось образование Н2О2, а у штамма 1941 из 
загрязненной радионуклидами почвы усили-
валось (Егорова и др., 2015). Таким образом, 
два разных физиологических теста показали, 
что низкая концентрация глюкозы в среде 
способствовала стрессоустойчивости черно-
быльских изолятов.

4.3. Биохимические характеристики

4.3.1. Активность антиоксидантных 
ферментов 

Наличие радионуклидов в почве способ-
ствует возникновению АФК в клетках об-
лученных организмов, поэтому активность 
антиоксидантных ферментов может иметь су-
щественное значение для преодоления окис-
лительного стресса в условиях постоянного 
облучения. Для выявления роли антиокси-
дантной зашиты при облучении проводилось 
сравнение активностей ферментов первого 
эшелона защиты клеток – супероксиддисмута-
зы (СОД) и каталазы – у штаммов P.  lilacinum 
из зон с фоновым уровнем радиации и из 
зоны отчуждения ЧАЭС, выращенных на сре-
дах с разным содержанием глюкозы, а также 

Рис. 3. Изменение радиальных скоростей роста 
штаммов P. lilacinum из разных экотопов зави-
симости от концентрации глюкозы в среде. Кr(i)/
Kr(0) – отношение радиальной скорости роста при 
заданной концентрации глюкозы в среде к ради-
альной скорости роста в среде без добавления 
глюкозы (0,002%).
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Рис. 5. Изменение содержания карбонильных 
групп в белках штаммов P. lilacinum из разных 
экотопов после обработки H2O2 (10 мМ, 1 час). 

обработанных H2O2 (10 мМ, 1 час). В ходе 
этого исследования не было выявлено корре-
ляции активности этих ферментов с наличи-
ем радиоактивного загрязнения в местах, от-
куда были выделены исследованные штаммы 
(рис. 4  А,Б) (Belozerskaya et al., 2010; Белозер-
ская и др., 2011). Аналогичные данные были 
получены на типичных чернобыльских гри-
бах: C. cladosporioides и Aspergillus versicolor. 
При γ-облучении штаммов C. сladosporioides 
активность антиоксидантных ферментов ка-
талазы и глутатионтрансферазы менялась 
разнонаправлено и не коррелировала с уров-
нем загрязнения мест их обитания (Вембер и 
др. 1999). Такие же выводы можно сделать и 
при сравнении активностей СОД и каталазы 
у штаммов Aspergillus versicolor, выделенных 
из мест с разным уровнем радиоактивного за-
грязнения (Тугай, 2011).

В тоже время каталазная активность у 
штаммов P. lilacinum, выделенных из экото-
пов с повышенным содержанием тяжелых 
металлов, отличалась повышенной активно-
стью по сравнению с радиорезистентными 
(рис. 4  Б).
4.3.2 Карбонилирование белков

В качестве показателя устойчивости ор-
ганизмов к окислительному стрессу широко 
используется исследование уровня карбо-
нильных групп в белках, повышающееся при 
окислении аминокислотных остатков под 
действием АФК (Lushchak, 2006). На примере 
штаммов P. lilacinum из разных экотопов было 
выявлено, что у штаммов из загрязненной ра-
дионуклидами почвы при низкой концентра-
ции глюкозы (0,2%) наблюдается наименьшее 
изменение содержания карбонильных групп в 
белках в ответ на окислительный стресс, вы-
зываемый обработкой мицелия H2O2 (Егорова 
и др., 2015) (рис. 5). У штаммов из ненару-
шенных почв, напротив, при этом отмечается 
значительное (в 5– 6 раз) увеличение уровня 
карбонильных групп в белках, что указыва-
ло на их неустойчивость к окислительному 
стрессу. С увеличением содержания глюкозы 
в среде выращивания до 2% реакция на окис-
лительнsй стресс у «фоновых» штаммов сни-
жается (рис. 5). 

На штаммах из ненарушенных почв по-
вышение устойчивости к окислительному 

Рис. 4. Изменение активности СОД (А) и катала-
зы (Б) у штаммов P. lilacinum из разных экотопов, 
выращенных на средах с разной концентрацией 
глюкозы, после обработки H2O2 (10 мМ, 1 час)
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стрессу с увеличением содержания глюкозы 
в среде, по-видимому, можно объяснить уве-
личением образования восстановительных 
эквивалентов, в первую очередь восстанов-
ленных пиридиновых нуклеотидов, в ходе 
метаболизма глюкозы.

Следует отметить, что реакция штаммов 
P. lilacinum, устойчивых к высоким концен-
трациям меди и другим тяжелым металлам, на 
пероксидный стресс аналогична реакции, про-
являемым радиорезистентными штаммами), 
т.е. повышенная устойчивость к окислитель-
ному стрессу проявляется при низкой концен-
трации глюкозы в среде. 

Наличие повышенной резистентности 
к окислительному стрессу у штаммов P. 
lilacinum из загрязненных радионуклидами 
экотопов при росте на среде с низкой концен-
трацией глюкозы хорошо согласуется с повы-
шением эффективности использования глю-
козы и активацией процессов их роста в этих 
условиях (Тугай и др., 2010, Егорова и др., 
2015). Кроме того, окраска с ДАБ также по-
казала незначительное образование H2O2 при 
0,2% глюкозы. Способность чернобыльских 
изолятов расти при крайне низкой концентра-
ции глюкозы в среде хорошо известна (Жда-
нова и др., 2013, гл. 10). 

Однако пока неясно, произошли ли изме-
нения в метаболизме глюкозы под действием 
радиации или повышенный радиационный 
фон служит фактором отбора штаммов, спо-
собных повышать эффективность использо-
вания глюкозы при существовании в условиях 
с её низкой концентрации. Явление увели-
чения продолжительности жизни у разных 
организмов при ограничении потребления 
глюкозы интенсивно изучается на протяже-
нии нескольких десятков лет. Предполагает-
ся, что определенная роль в повышении ре-
зистентности к окислительному стрессу при 
ограничении потребления глюкозы играют 
процессы митохондриального дыхания и по-
вышение стабильности митохондриальной 
ДНК (Tahara et al., 2011). 

4.3.3 Дыхательная активность 
микроскопических грибов из разных 
экотопов

Дыхание – один из наиболее эффективных 
путей получения энергии у аэробных орга-
низмов. Перенос электронов по основной 
дыхательной цепи митохондрий сопряжен с 
реакциями окислительного фосфорилирова-
ния и синтезом АТФ. Помимо основного пути 
имеется альтернативный путь переноса элек-
тронов, не чувствительный к цианиду (KCN) 
и не сопряженный с синтезом АТФ. Альтер-
нативный путь переноса электронов на кисло-
род служит для снижения образования АФК 
в клетках при окислительном стрессе. Этот 
путь ингибируется салицилгидроксамовой 
кислотой (СГ).

Сравнение интенсивности дыхания у 
штаммов P. lilacinum из разных экотопов по-
казало, что при росте на среде с 0,2% глюкозы 
активность эндогенного дыхания у радиоре-
зистентного штамма P. lilacinum была выше, 
чем у фонового штамма, а при росте на среде 
с 2% глюкозы скорость эндогенного дыхания 
была одинакова у обоих штаммов. Увеличение 
содержания глюкозы в среде сопровождалось 
увеличением доли цианидчувствительного 
дыхания, сопряженного с синтезом АТФ, у ра-
диорезистентного штамма и снижением у фо-
нового штамма (табл. 2) (Егорова и др., 2015). 

Более высокая дыхательная активность ра-
диорезистентного штамма с преобладанием 
цианидчувствительного дыхания (основной 
дыхательной цепи) согласуется с выявлен-
ной у него ранее повышенной эффективно-
стью усвоения глюкозы и активацией роста 
при низких концентрациях субстрата (Тугай и 
др., 2010; Егорова и др., 2015). Возрастание 
доли альтернативного дыхания с увеличени-
ем содержания глюкозы в среде до 2% у фо-
нового штамма, в свою очередь, согласуется 
с более низким уровнем карбонильных групп 
в белках по сравнению с радиорезистентным 
штаммом и снижением образования Н2О2 
(Егорова и др., 2015). 
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Штамм Концентрация
глюкозы, %

Скорость эндогенного 
дыхания, 

нг-атом О мин–1/ мг белка

Ингибирование, %

KCN СГ KCN и СГ
1941

0,2
13,2±1,3 49,0 50,1 99,1

SM 9,4±1,0 43,8 54,8 98,6
1941

2,0
12,7±1,1 63,0 36,1 9,1

SM 12,9±1,9 24,3 74,7 99,0

Таблица 2
Дыхательная активность P. lilacinum при росте на среде с разным содержанием глюкозы

Данные отражают характер изменения 
метаболизма глюкозы в зависимости от ее 
концентрации у штаммов, выделенных из 
экотопов с разным уровнем радиоактивного 
загрязнения (ЧАЭС и фоновые). Снижение 
образования Н2О2 у фонового штамма при уве-
личении содержания глюкозы в среде хорошо 
согласуется с увеличением его устойчивости 
к окислительному стрессу и значительным 
возрастанием активности альтернативного 
дыхательного пути (Егорова и др., 2015). 

Механизм снижения образования или бо-
лее эффективного разложения Н2О2 у радио-ре-
зистентного штамма 1941 при низком содер-
жании глюкозы в среде не ясен. Несмотря на 
высокую дыхательную активность и доволь-
но высокий исходный уровень карбонильных 
групп в белках, штамм 1941 проявлял более 
высокую устойчивость к пероксидному стрес-
су и поддерживал более высокую скорость 
роста лидирующих гиф по сравнению с фоно-
вым штаммом (Иванова и др., 2005, Асланиди 
и др., 2009). 

Проводившееся ранее исследование ак-
тивности антиоксидантных ферментов (СОД 
и каталазы) показало, что у фонового штамма 
SМ она была даже выше (Belozerskaya et al., 
2010). Более высокий уровень образования 
Н2О2 у радиорезистентного штамма 1941 при 
повышении глюкозы в среде до 2%, вероятно, 
объясняется значительным вкладом митохон-
дриального цианидчувствительного дыхания 
в процесс метаболизма глюкозы. У штаммов 

1941 и 1492 увеличение содержания глюкозы 
в среде до 2% сопровождалось даже некото-
рым снижением устойчивости к пероксидно-
му стрессу. 

Биохимические исследования штаммов из 
экотопов с разным уровнем загрязнения под-
тверждают повышенную устойчивость ради-
орезистентных штаммов к окислительному 
стрессу при выращивании на средах с низким 
содержанием глюкозы. Полученные данные 
указывают на наличие адаптационной пере-
стройки метаболизма глюкозы у радиорези-
стентных штаммов, позволяющих им более 
эффективно использовать глюкозу на средах с 
низким содержанием этого субстрата и легче 
переносить окислительный стресс по сравне-
нию со штамма ми из незагрязненных радио-
нуклидами экотопов. 

Эти данные хорошо согласуются с вы-
явленной активацией роста гиф у радиоре-
зистентных штаммов на средах с низким 
содержанием глюкозы. Устойчивость к окис-
лительному стрессу максимально проявляется 
у чернобыльских изолятов, а также у штам-
мов, адаптированных к повышенной концен-
трации меди, при 0,2% глюкозы в среде, не-
смотря на их способность существовать при 
концентрации глюкозы в среде от 0,001% до 
15% (олигокарботолерантность) (Белозерская 
и др., 2009).

Таким образом, биохимические исследова-
ния показали, что рассмотренные фермента-
тивные механизмы защиты от АФК не явля-
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ются доминирующими у радиорезистентных 
грибов. По имеющимся литературным дан-
ным, главенствующая роль в защите этих экс-
тремальных организмов, по-видимому, при-
надлежит различным пигментам. 

5. Роль меланиновых пигментов 
в повышении радиорезистентности 
микроскопических грибов 
Чернобыльской зоны

5.1 Распространение меланинов 
у грибов-экстремофилов 

Хорошо известно, что меланиновые пиг-
менты способствуют адаптации грибов к 
существованию в условиях повышенной ин-
соляции и засушливости, например, в высоко-
горных районах, пустынях, а также на поверх-
ности растений (Grishkan, 2011; Гесслер и др., 
2014). Меланизированные грибы проявляют 
также повышенную устойчивость к высоким 
концентрациям солей (Gunde-Cimerman et al., 
2000; Kogej et al., 2007). Присутствие мелани-
нов обеспечивает выживание микроскопиче-
ских грибов в условиях техногенных загряз-
нений (Кулько, Марфенина, 2001; Марфенина 
и др., 2002). 

Загрязнение разных районов радионукли-
дами также приводило к повышению доли 
меланизированных грибов (Морозкина и др, 
2010). В 10 км зоне отчуждения ЧАЭС мела-
низированные микроскопические грибы со-
ставляли до 45% микобиоты (данные мони-
торинга 1986–1988 гг.) (Zhdanova et al., 2004; 
Dighton et al., 2008; Grishkan, 2011). Мелани-
зированные грибы, в основном Cladosporium 
spp., A. alternata, A. pululans, Hormoconis 
resinae, были обнаружены даже в помещении 
разрушенного реактора в Чернобыле (Ждано-
ва, 2013, гл. 1), поскольку они способны суще-
ствовать при значительном уровне радиации 
до 5 кГр (Mironenko et al., 2000; Dadacheva, 
Casadevall, 2008), однако эта доза для людей 
является летальной (Eisler, 1994).

5.2. Свойства меланинов, 
обуславливающие существование грибов 
в экстремальных условиях

Меланиновые пигменты найдены у пред-
ставителей всех царств живой природы. 
По-видимому, это очень древние молекулы и 
появились они на ранних этапах эволюции. 
Меланины представляют собой семейство 
полимеров, обладающих комплексом разноо-
бразных свойств. 

Они образуются из различных источников 
фенольной и индольной природы. У грибов 
предшественниками этих пигментов могут 
быть как поликетидные соединения, образу-
ющиеся из метаболитов ацетатно-малонат-
ного пути, так и соединения шикиматного 
метаболического пути, например, γ-глутами-
нил-3,4-гидроксибензоат, гомогентизиновая 
кислота, диоксифенилаланин (Singh et al., 
2013; Гесслер и др., 2014). 

У грибов присутствуют все типы мелани-
нов, найденные в природе, причем каждая 
систематическая группа этих организмов 
производит характерные для нее меланино-
вые пигменты. По-видимому, это связано с 
наличием определенных предшественников 
этих пигментов у данной систематической 
группы. Так, темно-коричневые и черные 
меланины многих грибов в основном син-
тезируются по пентакетидному пути и их 
предшественником является 1,8-ди-гидрок-
синафталин (Гесслер и др., 2014). 

Экстрацеллюлярные меланины у грибов, 
как правило, образуются из тирозина и сход-
ны с ДОФА (3,4-дигидроксифенилаланина) – 
меланинами животных. Меланины клеточной 
стенки Basidiomicotina могут образовываться 
из глютаминил-3,4-дигидроксибензола или ка-
техола. Некоторые грибы способны синтези-
ровать несколько типов меланинов из разных 
предшественников, например, представители 
рода Aspergillus и Talaromyces (Penicillium) 
marneffei (Гесслер и др., 2014).
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У микроскопических грибов чернобыль-
ской зоны присутствуют алломеланины – 
продукты полимеризации 1,8-дигидрокси-
нафталина (Гесслер и др., 2014).

Локализация меланинов у грибов вблизи 
клеточной поверхности (над, под или в толще 
клеточной стенки в зависимости от вида гри-
ба) и регуляция с помощью этих пигментов 
размера пор этой клеточной структуры делает 
меланиновые пигменты прекрасным механиз-
мом защиты от неблагоприятных внешних ус-
ловий (Jacobson, Ikeda, 2005; Гесслер, 2014).

Несмотря на наличие разных предше-
ственников у меланинов разных групп гри-
бов, все эти пигменты обладают похожими 
свойствами. 

Какие же свойства меланинов обеспечи-
вают защиту грибам-экстремофилам? Поли-
мерная структура меланинов предполагает 
наличие подвижных π-электронов, что обу-
словливает способность меланиновых пиг-
ментов инактивировать свободные радикалы 
и перекиси (d’Ischia et al., 2009). Кроме того, 
в присутствии воды меланины обладают 
ионной проводимостью, что расширяет их 
возможности участвовать в химических ре-
акциях, особенно, в окислительно-восстано-
вительных превращениях (Mostert et al., 2012). 
Эти пигменты проявляют сильные антиок-
сидантные свойства (Korytowski et al., 1986; 
Rozanowska et al., 1999; De Cássia, Pombeiro-
Sponchiado, 2005) Меланизированные клетки 
более устойчивы к H2O2 и NO (Cunha et al., 
2010). Меланины поглощают свет с преобра-
зованием энергии фотона в тепловую энер-
гию (Meredith et al., 2006; Riesz et al., 2006).

Экспрессия генов ферментов синтеза мела-
нинов повышает устойчивость грибов к окси-
дантам (Yang et al., 2012). Мутации по генам 
синтеза меланина снижают как устойчивость 
к окислительному стрессу, так и вирулент-
ность патогенных грибов (Woo et al., 2010). 

Постоянное нарастание меланизации ми-
кобиоты, характерное для чернобыльской 
зоны в первые годы после аварии, также сви-

детельствует о важной роли этих пигментов 
в защите от радиоизлучения. Кроме таких 
характерных для чернобыльской зоны мела-
низированных видов, как Cladosporium spp., 
A. alternata, A. pululans, H. resinae, присут-
ствие меланинов было показано также у свет-
лоокрашенных грибов, распространенных в 
зоне ЧАЭС – A. versicolor и P. lilacinus (Его-
рова и др., 2011; Тугай и др., 2011). У штам-
мов P. lilacinum из загрязненных радионукли-
дами территорий содержание меланинов на 
порядок ниже, чем у типичных меланизиро-
ванных грибов зоны ЧАЭС, таких, например, 
как C. cladosporioides (Егорова и др., 2011). 
Однако P. lilacinum из Рыжего леса ЧАЭС со-
держит в 2–2,5 раза больше меланинов, чем 
штаммы этого гриба из областей с фоновым 
уровнем радиоактивности, а также большое 
количество других пигментов хиноидной 
природы (Егорова и др., 2011). 

У темноокрашенных грибов C. clado-
sporioides  и H. resinae, выделенных из зоны 
ЧАЭС, облучение приводило к повышению 
уровня меланиновых пигментов (Тугай и др., 
2011, 2013). Кроме того, у радиорезистент-
ных штаммов из зоны ЧАЭС наблюдалось 
повышение антиоксидантной активности ме-
ланина, свидетельствовавшее об изменении 
его структуры. При облучении меланина in 
vitro наблюдается его окисление, более вы-
раженное в присутствии таких восстанови-
телей, как аскорбат, а также изменение элек-
тронных свойств пигмента (Dadachova et al., 
2007; Turick et al., 2011). После радиационном 
облучении возрастает также способность ме-
ланина к окислительно-восстановительным 
превращениям. Показана его способность в 
этих условиях окислять НАДН (Dadachova et 
al., 2007).

Несмотря на то, что действие радиации 
на живые организмы может быть связано с 
цитотоксическим и мутагенным эффектами, 
приведенные ниже данные свидетельствуют 
о возможной выгоде от излучения, которую 
могут извлекать меланинсодержащие грибы. 
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Авария на Чернобылской станции показала, 
что мик роскопические грибы выдерживают 
постоянное облучение (даже внутри помеще-
ний объекта «Укрытие») при участии радио-
нуклидов различной природы (Zhdanova et al., 
1994; 2004; Tugay et al., 2006; Dighton et al., 
2008). 

Гифы микроскопичес ких грибов способ-
ны обрастать «горячие частицы» и поглощать 
различные радиоизотопы (Zhdanova et al., 
2003). Кроме того, источники излучения сти-
мулируют прорастание спор и радиотропизм 
у ряда чернобыльских штаммов (Zhdanova et 
al; 2004; Tugay et al., 2006, 2007).

В настоящее время широко обсуждается 
возможность меланиновых пигментов вос-
принимать энергию излучения (ультрафиоле-
тового, видимой области спектра, радиацион-
ного) и использовать ee для метаболических 
процессов. В условиях действия излучений 
различной природы у меланинсодержащих 
дрожжей Wangiella dermatitidis и Cryptococcus 
neoformans наблюдалось более активное по-
глощение 14C-ацетата клетками, что свиде-
тельствовало об активации метаболических 
процессов по сравнению с необлученными 
контрольными клетками или альбино-мутан-
тами (Dadachova et al., 2007, Dighton et al., 
2008; Dadachova, Casadevall, 2008). 

Более того, меланизированные клетки 
C. sphaerospermum, выращенные в условиях 
ограничения питательных субстратов, уско-
ряли рост при облучении культур (Dadachova 
et al., 2007). У черных дрожжей W. dermatidis 
под действием облучения происходило увели-
чение размера клеток и нарастание биомассы 
по сравнению с необлученными клетками и 
альбино-мутантами (Dadacheva et al., 2007). 

Анализ транскриптома W. dermatitidis по-
казал, что только у его меланизированного 
штамма выявлена значительная активация 
генов биогенеза рибосом, что позволило ав-
торам сделать заключение относительно уча-
стия меланина в качестве донора энергии в 
процессе трансляции (Robertson et al., 2012). 

Несмотря на то, что данные сравнитель-
ной геномики, транскриптомики и протеоми-
ки грибов из загрязненных радионуклидами 
территорий пока малочисленны (Мироненко 
и др., 1990; Ragon et al., 2011; Robertson et al., 
2012; Belozerskaya et al., 2014), они являются 
перспективными для выяснения механизмов 
адаптации грибов чернобыльской зоны к ра-
диоактивному излучению. 

Известно, что у бактерий главной мише-
нью радиационного облучения являются, в 
первую очередь белки, отвечающие за репа-
рацию ДНК (Krisko, Radman, 2010; Byrne et 
al., 2010). У Ustilago maydis радиационная 
устойчивость также определяется измене-
ниями в структуре белков репарации ДНК 
(Holloman et al., 2007). Распространение ме-
ланизированных грибов-экстремофилов в 
зонах, недоступных для существования боль-
шинства грибов, как и в зоне с повышенным 
уровнем радиации, несомненно, отражает их 
преимущество, однако большинство основ-
ных механизмов радиорезистентности живых 
организмов на настоящее время не выявлены 
(Gwin, Battista, 2012). Исследования, прове-
денные на клетках бактерий, а также единич-
ные исследования на грибных организмах, 
заставляют предположить, что устойчивость 
к радиационному облучению обусловлена, 
по-видимому, не возникновением каких-то 
специфических механизмов защиты, a бази-
руется на эволюционно древних системах, ко-
торые обеспечивали в прошлом устойчивость 
микроорганизмов к ультрафиолету и выcыха-
нию (Ragon et al., 2011; Gwin, Battista, 2012).
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УДК 582.281: 001.04
Н.Л. Ребрикова

МЕХАНИЗМЫ УСТОЙЧИВОСТИ  
ГРИБОВ КСЕРОФИЛОВ К ПОНИЖЕННОМУ 
ВОДНОМУ ПОТЕНЦИАЛУ

Аннотация: Мицелиальные микроскопические грибы превосходят все другие микроорганизмы по способности осущест-
влять жизненный цикл в экстремальных условиях водного дефицита. Адаптационные возможности грибов экс-
тремофилов позволяют им развиваться в экологических нишах с дефицитом доступной воды, вызванным раз-
ными причинами. Водный стресс может быть связан с потерей влаги твердым субстратом при испарении, либо с 
присутствием в жидком субстрате большого количества осмотически активных веществ. В обзоре обсуждаются 
механизмы устойчивости грибов в условиях водного стресса. Накопление осмолитов, синтез гидрофобинов, осо-
бенности  строения клеточной стенки, мицелиально-дрожжевой диморфизм обеспечивает грибам широкую эко-
логическую пластичность, возможность роста, как в твердой, так и в жидкой среде с низкой активностью воды. 
Приведен материал по обнаружению и форме роста экстремально ксерофильных грибов на твердом субстрате 
в условиях водного стресса.

Ключевые слова: экология грибов, ксерофильные грибы, физиология микроорганизмов, клеточная стенка микрогрибы, ксеро-
филы, экстремофилы, водный дефицит, гидрофобины

RESISTANCE MECHANISMS OF XEROPHYLIC  
FUNGI TO LOWER WATER POTENTIAL
Summary: Mycelial microscopic fungi excel all other microorganisms in their ability to maintain the life cycle in conditions of water 

deficiency. Adaptation possibilities of extremophylic fungi enable them to survive in ecosystems with limited supply of 
unbound water as a result of various circumstances. Water stress might appear as a result of evaporation humidity loss  by 
the solid substrate. It might develop with high osmolite concentration in the liquid substrate. The mechanisms of fungal 
resistance to water stress are discussed. Accumulation of osmolytes, hydrophobin synthesis, specific cell wall structure, 
mycelium-yeast dimorphism provide fungi with high ecological plasticity, ability for growth on solid and liquid medium 
with low water activity. We report on detection and evaluation of growth characteristics of xerophylic fungi on solid sub-
strates in water stress conditions. 

Keywords: microscopic fungi, xerophilic fungi, extremophylic fungi, fungal ecology, xerophylic fungi, microbial physiology, cell wall 
osmolytes, hydrophobin synthesis
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Известно, что археи и прокариоты могут 
существовать в гораздо более суровых усло-
виях окружающей среды, обусловленных экс-
тремальными температурами, высокими кон-
центрациями солей, крайними значениями 
рН, высокими уровнями электромагнитного 
излучения, чем эукариоты. До работ послед-
него времени, проведенных группой исследо-
вателей из разных стран мира [1], считалось, 
что в условиях водного стресса экстремально 
ксерофильные мицелиальные грибы опережа-
ют все другие формы жизни. Значение актив-
ности воды (аw) 0,647, при которой возможен 
рост Aspergillus penicilloides [2] – до недавне-
го времени это было самое низкое значение 
аw для развития каких-либо микроорганиз-
мов вообще. Понижение аw до значения 0,647 
достигалось путем добавления в среду глице-
рина и NaCl, а также незначительного коли-
чества KCl.

При значении аw 0,605 происходит образо-
вание ростовых трубок у Xeromyces bisporus. 
В некоторых руководствах это значение при-
водится как предельная граница для возмож-
ности роста грибов. Однако факт образования 
ростовых трубок указывает на возможность 
внутриклеточного метаболизма у этого вида 
при данном значении аw. Дальнейшего роста 
гиф и формирования мицелия не происходит 
[3, 4]. Минимально необходимое значение аw 
для роста X. bisporus – 0,653 [2]. Поэтому аw 
0,647 остается самым низким значением для 
роста грибов и всех других микроорганиз-
мов, а A. penicilloides является чемпионом 
среди других экстремально ксерофильных 
видов грибов, в том числе и в сравнении с 
X. bisporus. 

Другие экстремальные ксерофилы требуют 
для роста несколько более высоких значений 
аw: X. bisporus – 0,653, Eurotium amstelodami 
– 0,656, E. halophilum – 0,675, Chrysosporium 
xerophilum – 0,686, C. fastidum – 0,697, 
E. chevalieri – 0,710 [2]. Все перечисленные 
экстремальные ксерофилы – мицелиальные 
грибы. 

Следует отметить, что аw насыщенного 
раствора NaCl – 0,755. Было известно, что 
галофильные прокариоты и галофильные ар-
хеи способны размножаться в этих услови-
ях и это значение аw считалось предельным 
для их развития. Но, когда к растворам NaCl 
стали добавлять MgCl2, для того чтобы до-
стичь более низких значений аw, оказалось, 
что самое низкое значение аw, при котором 
способны развиваться галофильные прокари-
оты 0,681. Галофильные археи способны раз-
виваться при значении аw 0,635, более низ-
ком, чем минимально возможное для роста 
A.  penicilloides [1]. 

Водный стресс может быть вызван недо-
статком влаги в субстрате из-за физической 
потери воды в процессе высыхания – пусты-
ни, высушенные продукты питания, музей-
ные предметы, может быть связан с присут-
ствием большого количества солей, сахаров, 
полиспиртов, которые повышают осмоти-
ческий потенциал и снижают аw субстрата. 
Экстремофилов, развивающихся в условиях 
водного стресса, принято делить на ксерофи-
лов, галофилов и осмофилов в зависимости 
от причины стресса: физического недостат-
ка влаги, высокой концентрации соли, сахара 
или других осмотически активных веществ. 

По-видимому, такое деление не всегда 
справедливо. Так, например, устойчивые к 
водному стрессу грибы могут развиваться на 
твердых и жидких субстратах с разной степе-
нью питательной ценности, с пониженным 
водным потенциалом вследствие присутствия 
различного рода осмотически активных ве-
ществ. Экстремально галотолерантый гриб 
Hortaea werneckii может развиваться на коже 
человека и может развиваться в гиперсоленых 
водоемах, экстремальный галлофил Wallemia 
ichthyophaga был обнаружен на соленой вет-
чине и в гиперсоленой воде солеварен. Близ-
кий к W. ichthyophaga  вид W. sebi выделен с 
яблочного пюре и меда. Он также развивается 
на многих сушеных и соленых продуктах (су-
шеная рыба, бекон), часто обнаруживается в 
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пыли внутри помещений и в воздухе, при этом 
для его выделения, в отличие от H.  werneckii, 
необходимо использовать среды с понижен-
ной аw. 

Eurotium amstelodami может развиваться 
на цукатах или финиках, а также на старых 
ботинках, в пыли, на резине, бумаге, перга-
менте и синтетических материалах. Для того, 
чтобы выделить экстремально ксерофильный 
вид A. penicilloides, требуется среда с боль-
шим содержанием NaCl или сахарозы, он 
не способен развиваться на обычных средах 
с высокой аw. В то же время он может раз-
виваться в условиях недостатка влаги, когда 
низкая аw субстрата не связана с присутстви-
ем большого количества осмотически актив-
ных веществ, например, в составе пылевых 
отложений на поверхности музейных пред-
метов. Только Xeromyces bisporus известен 
как «сахарный» гриб, требующий для своего 
развития субстратов с большой питательной 
ценностью. 

Ингибирование роста микроскопических 
грибов на музейных предметах осуществля-
ется путем поддержания определенных ми-
кроклиматических параметров. При темпера-
туре 18 – 21°С предельно допустимая граница 
относительной влажности воздуха составляет 
60–65% и диктуется соображениями миколо-
гической безопасности. 

В результате проведенных нами обследо-
ваний было установлено, что при незначи-
тельном отклонении от допустимых параме-
тров в музейных фондах могут развиваться 
экстремально ксерофильные формы грибов, 
которые образуют светлоокрашенные ми-
кроколонии, диаметром порядка 1–3 мм. 
Микроскопическое исследование материа-
ла из состава микроколоний показало нали-
чие мицелия, конидий, конидиеносцев рода 
Aspergillus с однорядными фиалидами, ино-
гда только на верхушке везикула, пеницил-
лоподобные конидиеносцы. Реже клейстоте-
ции, сумки и аскоспоры рода Eurotium. Часто 
вместе с грибными структурами, разнообраз-

ными волокнами растительного и животного 
происхождения, разного рода поверхностны-
ми загрязнениями в препаратах проб, взятых 
с места образования микроколоний, можно 
было наблюдать микроскопических клещей и 
продукты их жизнедеятельности [5]. 

Посевы проб из состава микроколоний на 
обычные питательные среды с высокой аw 
дали отрицательные результаты. Грибы рос-
ли только на средах с пониженной аw. Пони-
жение аw достигали путем добавления NaCl 
в сусло-агар и в агар Чапека или сахарозы. 
Количество NaCl в среде составляло 17% по 
весу, 20% по массовой доле, или 4,2 М, в ре-
зультате аw снижалась до 0,85 в сравнении с 
аw 0,98–0,99 обычных плотных питательных 
сред для выделения грибов. Количество са-
харозы в среде Чапека составляло 30%, при 
этом аw снижалась ненамного до значения 
0,96. Успешнее всего грибы, образующие ми-
кроколонии в условиях дефицита влаги, вы-
делялись на плотные питательные среды с 
резко пониженной аw. Более часто на музей-
ных предметах в виде микроколоний разви-
вался Aspergillus penicilloides, реже Eurotium 
amstelodami, Eurotium sp. [5].

Поскольку водный стресс в условиях му-
зейных фондов был связан с физическим не-
достатком влаги, то обнаруженные микроко-
лонии можно было отнести к одной из форм 
роста грибов ксерофилов. С другой сторо-
ны, поскольку они не могут развиваться на 
обычных средах с высокой аw, требуют при-
сутствия в среде NaCl или сахарозы в значи-
тельных количествах для своего роста, то их 
можно отнести к экстремальным галлофилам 
или осмофилам. Они способны расти в среде, 
содержащей очень большое количество NaCl, 
хотя они выделены не из засоленной среды 
обитания. 

Следует также отметить, что экстремаль-
ные ксерофилы в музеях развивались в виде 
микроколоний на твердом субстрате, и выде-
ление их проводилось на твердые питатель-
ные среды. Проявления роста грибов в виде 
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микроколоний связаны с их развитием в ус-
ловиях водного стресса. Эндрю Стивенсон с 
соавт. показал, что радиальная скорость роста 
A. penicilloides на субстрате с аw 0,656 (в усло-
виях музейного хранения – субстрат, находя-
щейся в равновесии с относительной влажно-
стью воздуха 65,6%) равна или меньше 0,074 
мм/день. За год диаметр колонии достигает 
3,43 мм [1]. Чаще всего микроколонии ксеро-
фильных грибов обнаруживаются в музейных 
фондах, в которых относительная влажность 
периодически находится около верхней гра-
ницы (65%) интервала допустимых значений 
относительной влажности воздуха, за счет 
температурных неоднородностей в отдель-
ных зонах она может выходить за допустимые 
пределы. 

Бесцветные микроколонии грибов на ме-
бели были обнаружены в хранилищах Го-
сударственного Эрмитажа. Они также были 
неспособны развиваться на стандартных ага-
ризованных питательных средах со значени-
ем aw, близким к 1, но хорошо росли на тех 
же самых средах (сусло-агар, среда Чапека–
Докса) с высокой концентрацией NaCl (10 и 
20%) или сахарозы (35%) [6]. 

Главным стрессирующим фактором для 
грибов, образующих микроколонии являет-
ся низкая аw субстрата, на котором они раз-
виваются, зависящая от аw воздуха (относи-
тельной влажности воздуха) помещения, в 
котором хранится тот или иной предмет. Если 
влажность субстрата равновесна влажности 
воздуха, то аw субстрата будет такой же, что 
и воздуха. При испарении воды из капилляр-
но-пористых материалов, потере влаги во-
локнами, высыхании клеевых пленок, других 
гигроскопичных материалов водный стресс 
для микроорганизмов связан с физическим 
недостатком влаги. Из капилляров большого 
диаметра вода испаряется в первую очередь, 
задерживаясь в капиллярах малого диаметра. 
Мицелиальные формы грибов имеют преи-
мущество в этой ситуации, так как могут до-
стигать капилляров разного диаметра. При 

высушивании на начальных этапах происхо-
дит концентрация водорастворимых веществ 
в субстрате, если субстрат намокал, но коли-
чество водорастворимых веществ в субстрате 
может быть незначительным, а может быть 
высоким.

Без стрессирующего фактора в виде добав-
ления большого количества соли или сахаро-
зы микроколониальные грибы не способны 
развиваться на твердых питательных средах. 
Исходя из понятия «филия» они могут быть 
отнесены к экстремальным (облигатным) 
ксерофилам, но также и к экстремальным га-
лофилам и осмофилам. Возможно, что кон-
центрирование веществ при высыхании в 
какой-то мере сближает матричный и осмоти-
ческий стресс. 

В гиперсоленых водах экстремальный 
галлофил Wallemia ichtiophaga развивается 
в виде комочков сарциноподобных клеток, 
экстремально галотолерантный гриб Hortaea 
werneckii – в виде темноокрашенных дрожже-
подобных клеток, хотя он способен и к мице-
лиальному росту. Первый гриб не развивается 
на обычных средах с высокой aw, второй спо-
собен к росту в отсутствие стрессирующего 
фактора, поэтому относится к толерантным, 
но оба способны ограниченно развиваться в 
растворе NaCl, близком к насыщению. Поэто-
му H. werneckii называют экстремально гало-
толерантным видом. 

При увеличении уровня засоленности кле-
точные стенки W. ichtiophaga утолщаются 
в несколько раз, в результате уменьшается 
внутренний объем клеток и это, как полага-
ют, является одним из механизмов солеустой-
чивости этого вида [7]. У галотолерантных 
H. werneckii и Aureobasidium pullulans кле-
точные стенки тоже утолщены, а образуемая 
ими слизь, основным компонентом которой 
являются полисахариды, также является фак-
тором устойчивости к водному стрессу. 

H. werneckii известен как патоген, вызыва-
ющий черный лишай на руках, а также как га-
лотолеторантный сапротроф, встречающийся 
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в естественных солеварнях в тропиках и суб-
тропиках. Синонимы H. werneckii, под которы-
ми он был известен до 1984 г., – Cladosporium 
werneckii, Pullularia werneckii (www.mycobank). 
Колонии H. werneckii на овсяном агаре образу-
ют ограниченно растущие гладкие слизистые 
колонии оливково-черного цвета. Гифы широ-
кие септированные, с толстыми стенками, на-
поминающие гифы Aureobasidium, но в отличие 
от него колонии H. werneckii ограничено расту-
щие и оливково черные. Конидии палево-олив-
ковые, одноклеточные и двухклеточные, часто 
почкующиеся [8]. 

Из Мертвого моря и из гиперсоленых 
эстуариев на твердые питательные среды с 
высоким содержанием NaCl был выделен 
Aspergillus penicilloides, какова была его фор-
ма роста в гиперсоленых водоемах не указа-
но [9]. Его отнесли к настоящим облигатным 
галлофилам, на основании того, что он неспо-
собен развиваться на обычных питательных 
средах с высокой аw. Но он распространен 
и в других местах обитания, в условиях во-
дного стресса, не связанного с присутствием 
большого количества соли или большого ко-
личества других водорастворимых веществ. 
Ранее из Мертвого моря на твердые пита-
тельные среды либо с добавлением NaCl, 
либо воды Мертвого моря были выделены 
телеоморфная и анаморфорные формы гри-
бов Gymnascella marismortui (Ascomycota) 
и Ulocladium chlamydosporum, Penicillium 
westlingii (Deuteromycota) [10]. Из гиперсо-
леных водоёмов Словении были выделены 
два вида рода Emericella – E. appendiculata и 
E. variecolor [11].

Несмотря на выделение A. penicilloides из 
воды Мертвого моря и из гиперсоленных эсту-
ариев [9], а также некоторых других грибов, 
W. ichtiophaga продолжал считаться уникаль-
ным облигатным эукариотным галлофилом и 
был предметом многих исследований молеку-
лярных биологов. Целью которых было вы-
яснения механизмов адаптации к обитанию в 
столь экстремальных условиях [12, 13]. Сле-

дует отметить, что форма роста W. ichtiophaga 
в гиперсоленной воде известна – это комочки 
сарциноподобных клеток. В каком виде раз-
виваются в гиперсоленой воде другие грибы, 
которые позиционируются как облигатно экс-
тремальные галофилы неизвестно. 

Известно две стратегии осмоадаптации. 
Одна предусматривает поддержание осмо-
тического равновесия путем избирательного 
накопления в цитоплазме неорганических ио-
нов, так называемая солевая стратегия. Соле-
вую стратегию используют экстремально га-
лофильные археи, анаэробные галофильные 
бактерии, ацетогенные анаэробы и сульфатре-
дукторы. Эти микроорганизмы аккумулиру-
ют в клетках неорганичекие ионы в высоких 
концентрациях, при этом преобладающим ка-
тионом является К+ [14]. 

В ходе эволюции ферменты и другие ма-
кромолекулы экстремальных галофилов 
модифицировались таким образом, чтобы 
эффективно функционировать при высо-
ких внутриклеточных концентрациях солей. 
Адаптация ферментов заключается в изме-
нении их аминокислотного состава, при этом 
происходит увеличение количества кислых и 
уменьшение количества гидрофобных амино-
кислот, которое компенсируется присутстви-
ем полярных аминокислот, что обусловливает 
наличие сильной гидратной оболочки вокруг 
белка [15]. Снижение концентрации соли 
ниже 0,5 М приводит к изменению конформа-
ции галофильных белков и разворачиванию 
белковой глобулы [14]. 

Второй тип осмоадаптации связан с нако-
плением специфических низкомолекулярных 
органических веществ осмолитов (= совме-
стимых растворимых веществ, = осмопротек-
торов). Этот тип осмоадаптации характерен 
для большинства умеренно галофильных и 
галотолерантных микроорганизмов. Осмо-
литы хорошо растворимы в воде и не несут 
заряда при физиологических значениях рН. 
Кроме этих общих свойств, их химические 
структуры имеют мало общего. Некоторые из 
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них более эффективны в качестве осмопро-
текторов, чем другие [16]. 

У микроорганизмов с несолевым типом 
осмоадаптации внутриклеточные макромоле-
кулы не подвергаются специфической моди-
фикации и, следовательно, чувствительны к 
высокой внутриклеточной концентрации соли. 
Такой тип осмоадаптации не предполагает зна-
чительных генетических, ферментативных и 
структурных изменений и поэтому обеспечи-
вает более гибкий способ адаптации клеток к 
осмотическим колебаниям. Возможно, по этой 
причине механизм, связанный с накоплением 
органических веществ, имеет широкое распро-
странение в микробном мире [16].

Осмолиты не только поддерживают кле-
точный тургор, но также защищают макро-
молекулы от ингибирующего действия неор-
ганических ионов или органических молекул 
[17]. Существует несколько возможных объ-
яснений стабилизирующего действия совме-
стимых растворимых веществ. Одно из них 
предполагает увеличение поверхностного на-
тяжения воды осмолитами. Сольватация бел-
ков становится энергетически более выгодна, 
основная масса воды гидратирует белок, сни-
жая при этом высокое поверхностное натяже-
ние на белковой молекуле. 

Возможно, важную роль играет стери-
ческое несоответствие. В отличие от воды, 
которая благодаря своим небольшим разме-
рам, полярности и водородному потенциалу 
способна заполнить почти любую белковую 
поверхность, большинство органических 
осмолитов – большие и жесткие молекулы. 
Третье и, возможно, наиболее простое объ-
яснение заключается в существовании сил 
отталкивания между осмолитом и некоторы-
ми функциональными группами на белковой 
глобуле. Независимо от механизма стабили-
зации термодинамический эффект действия 
осмолитов на клеточные структуры одинаков 
и приводит не только к солеустойчивости, но 
также и к устойчивости к другим стрессовым 
факторам, таким как замораживание, нагрева-

ние, высушивание. Так, например, в опытах 
in vitro было показано, что эктоин стабилизи-
рует лактатдегидрогеназу и другие ферменты 
при воздействии высушивания, высокой и 
низкой температур [15]. 

Осмопротекторы относятся к разным клас-
сам органических соединений, специфиче-
ских для разных групп галофильных и галото-
лерантных микроорганизмов. Проведенный 
скрининг осмопротекторов для более 200 га-
лофильных изолятов, относящихся к разным 
группам микроорганизмов, позволил разде-
лить эти соединения на следующие основные 
группы [16]:

• полиолы (глицерин, арабит, манит), саха-
ра и их производные (сахароза, трегалоза 
и глюкозилглицерин);

• цвиттерионные соединения и бетаины 
(глицинбетаин);

• аминокислоты (пролин, глутамин и глу-
тамат);

• N-ацетилированные диаминокислоты 
(ацетилоргитин, ацетиллизин);

• амидные производные глутамата (N-кар-
бамоилглутамиламид);

• эктоины (эктоин, гидроксиэктоин);
• метилированные сульфосоединения (ди-

метилсульфониопропионат), накаплива-
ется у цианобактерий и морских водоро-
слей.

На основании исследования осмопротекто-
ров у широкого круга галофильных микроор-
ганизмов оказалось возможным сделать сле-
дующие выводы:

1. Синтезируемые de novo полиолы: гли-
церин, арабит, инозит часто накапливаются 
в клетках  галофильных и галотолерантных 
грибов и устойчивых к солям растений, но 
они не обнаружены у галофильных бактерий.

2. Все совместимые растворимые веще-
ства, синтезируемые или транспортируемые 
из среды, накапливаются в концентрациях, 
превышающих 500 мМ, и являются полярны-
ми хорошо растворимыми молекулами, не не-
сущими суммарного заряда.
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3. Заряженные аминокислоты, такие как 
глутамат и другие, не накапливаются в очень 
больших количествах (более 400 мМ).

Осмолиты могут быть разделены на осно-
вании затрачиваемой клеткой энергии для их 
биосинтеза [18]. При этом наиболее энергети-
чески выгодным является синтез глицерина, 
эктоина и глицин-бетаина, наименее выгод-
ным оказался синтез сахарозы и трегалозы. 
Многие бактерии способны накапливать од-
новременно ряд осмопротекторов, при этом 
преобладание того или иного осмолита во 
многом определяется энергетическим стату-
сом клетки и доступностью источника азота. 

У мицелиальных грибов и дрожжей, устой-
чивых в условиях водного стресса, осмолиты 
представлены соединениями первой группы: 
полиолами (глицерин, арабит, манит) и трега-
лозой [4, 19, 20]. В отличие от полиолов, кото-
рые обнаружены у грибов, но не обнаружены 
у бактерий, трегалоза в качестве осмопротек-
тора у бактерий присутствует. 

Степень устойчивости организмов к вод-
ному стрессу напрямую связана с эффектив-
ностью системы биосинтеза и накопления 
осмолитов. Так, ксерофильные организмы 
способны синтезировать осмолиты с более 
высокой скоростью и аккумулировать их в 
клетке в более высокой концентрации, чем 
гигрофилы. Чем сильнее происходит деги-
дратация, тем больше уровень накопления 
осмолитов в клетках, что показано на не-
которых микромицетах [19]. На примере 
W. ichthyophaga было установлено, что c по-
вышением концентрации соли накопление 
глицерина возрастает, и снижается при гипо-
осмотическом шоке. Кроме глицерина, у гри-
ба были обнаружены в меньшем количестве 
арабит и следы маннита [12].

Плазматическая мембрана проницаема для 
глицерина, поэтому должен быть механизм 
его удержания. На примере Saсcharomyces 
cerevisiae показано, что потере глицерина 
при гиперосмотическом шоке оказывается 
противодействие путем активного импорта. 

Он осуществляется посредством глицерин 
протонных симпортеров цитоплазматической 
мембраны. В этих условиях акваглицеропо-
ринный канал закрыт. Он открывается во вре-
мя гипоосмотического шока и тогда происхо-
дит быстрый выброс глицерина [21]. 

На примере H. werneckii показано, что 
слой гранул меланина препятствуют поте-
ре клеткой глицерина, сокращая размер пор 
клеточной стенки, таким образом, её мелани-
зация является одним из механизмов адапта-
ции к осмотическому солевому стрессу [22]. 
По-видимому, меланизация не является уни-
версальным механизмом защиты в условиях 
водного стресса, так как многие устойчивые 
формы грибов немеланизированы. 

Существенным компонентом адаптации к 
различным неблагоприятным условиям явля-
ется индукция образования в клетке особых 
стрессовых белков. Известно, что при деги-
дратации усиливается тенденция к повреж-
дению и денатурации белков. В ответ на дей-
ствие стрессирующего фактора начинается 
экспрессия генов, кодирующих синтез бел-
ков (шаперонов), функция которых состоит 
в восстановлении структуры белков, синтез 
ингибиторов протеаз, препятствующих про-
теолитическому расщеплению неповрежден-
ных белков, а также синтез убиквитинов, 
осуществляющих селективную деградацию 
денатурированных белков [23]. 

Другой широко используемый механизм за-
щиты при осмотическом стрессе – поддержа-
ние определенной вязкости мембран. Это не-
обходимо для сохранения активности многих 
мембранных ферментов, активность которых 
снижается при возрастании вязкости (сниже-
ние текучести) липидов мембраны. Так, мем-
браны галофильных и галотолерантных грибов 
в условиях повышенной солености обладают 
большей текучестью по сравнению с мембра-
нами грибов, не приспособленных к высокой 
концентрации солей. Текучесть мембран кор-
релирует с их насыщенностью стеролами и не-
насыщенными жирными кислотами [24]. 
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Методом электронного парамагнитного ре-
зонанса было показано, что экстремально гало-
толерантный гриб Hortaea werneckii в отличие 
от галотолерантного Aureobasidium pullulans и 
солечувствительного Saсcharomyces cerevisiae 
сохранял текучесть липидов мембран в ши-
роком диапазоне концентрации NaCl [25, 
26]. Изменения состава мембранных липи-
дов происходят за счет синтеза необходимых 
продуктов липидного обмена и селективного 
разрушения ненужных липидов [27]. В моди-
фикации липидов мембран при осмотическом 
стрессе вовлечены гены, кодирующие десату-
разы и элонгазы [28]. 

В обеспечении устойчивости микроско-
пических грибов в условиях водного стрес-
са велика роль гидрофобинов. Гидрофоби-
ны – белки клеточной стенки – образуются 
исключительно мицелиальными грибами. 
Они содержат как гидрофильные, так и ги-
дрофобные аминокислотные остатки, т.е. 
являются амфифилами. Гидрофобины спо-
собны к спонтанной самосборке, образуя на 
поверхности клеточной стенки грибов слой 
палочек толщиной 5–10 нм, выстилая также 
воздушные каналы. Воздушные гифы и ко-
нидии, покрытые палочками гидрофобинов, 
трудно смачиваются из-за присутствия гидро-
фобных слоев на наружной поверхности, что 
способствует как росту воздушных гиф, так и 
распространению спор грибов в окружающей 
среде. Внутренняя поверхность гидрофоби-
новых слоев, взаимодействующая с клеточ-
ной стенкой, гид рофильна. 

Благодаря своим поверхностно-активным 
свойствам, гидрофобины позволяют грибам 
адаптироваться к неблагоприятным условиям 
окружающей среды, вызванным межфазными 
силами. Это связано с тем, что они способны 
сильно понижать поверхностное натяжение 
воды. Это уникальное свойство позволяет 
гифам преодолевать поверхностное натяже-
ние воды и расти на воздухе. Благодаря своей 
высокой гидрофобности они защищают воз-
душные структуры грибов от смачивания, вы-

полняют роль адгезивных молекул, участвуя в 
прикреплении грибов к твердым субстратам. 
Они также модифицируют движение раство-
ров через клеточную стенку и придают ей 
прочность и твердость [29, 30]. 

Анализ ответов W. ichthyophaga на воз-
растание концентрации соли выявил значи-
тельное усиление синтеза гидрофобинов и 
необычно большое количество в них кислых 
аминокислот. Это показывает, насколько ве-
лика роль клеточной стенки в условиях стрес-
са [21]. Когда грибы развиваются на границе 
раздела твердого субстрата и воздуха при де-
фиците влаги защитная функция гидрофоби-
нов, по-видимому, особенно важна. 

Геномный и транскриптомный анализ 
грибов, адаптированных к осмотическому 
стрессу (дефициту воды). Исследования ме-
ханизмов адаптации к осмотическому стрес-
су в настоящее время проводятся на генном 
уровне – расшифровка генома экстремофилов 
и его транскриптомного анализа в ответ на 
действие стрессирующего фактора. Объекта-
ми исследования являются дрожжеподобные 
грибы, выделенные из гиперсоленных мест 
обитания и дрожжи-осмофилы. В последнее 
время появились работы, в которых объек-
тами исследования являются мицелиальные 
грибы [31].

Установлено, что дегидратация в клет-
ках вызывает комплексные изменения в экс-
прессии генов, что последовательно ведет к 
различным изменениям в метаболизме, по-
могающим адаптироваться к стрессу [24]. 
Гены, экспрессируемые при водном стрессе, 
условно можно разделить на функциональ-
ные и регуляторные. Функциональные гены 
непосредственно влияют на формирование 
механизмов устойчивости (например, синтез 
осмолитов, шаперонов, гидрофобинов, аква-
поринов, убихитинов), в то время как регу-
ляторные участвуют в передаче сигнала при 
экспрессии других генов, формирующих ме-
ханизмы устойчивости (гены транскрипцион-
ных факторов).



Механизмы устойчивости грибов ксерофилов к пониженному водному потенциалу

Mycology Today. 2016, vol. 3. www. mycologytoday.org     39

Первым этапом в регуляции экспрессии ге-
нов при водном дефиците является рецепция 
сигнала. Сигналом о водном дефиците служит 
изменение осмотического давления, восприя-
тие которого у дрожжей совершается с помо-
щью сенсорной сис темы, состоящей из локали-
зованного в мембране осмосенсора (сенсорной 
киназы) и находящегося в цитоплазме регуля-
тора ответа. При водном дефиците эта систе-
ма реагирует на изменение тургорного давле-
ния клетки. Далее происходит активирование 
белков, образующих цепь передачи сигнала. 
Ключевыми элементами внутриклеточных пу-
тей передачи сигналов, которые обеспечивают 
ответ на внеклеточные изменения и адаптацию 
к ним, считаются стресс-активируемые проте-
инкиназы. Они регулируют экспрессию генов 
стрессорного ответа.

У дрожжей в условиях осмостресса ак-
тивируется эволюционно древний механизм 
митоген-активируемого сигнального каска-
да, в котором в результате последовательно-
го фосфорилирования белков протеинкиназа 
(МАР-киназа) Hog1 переходит в активиро-
ванное состояние и фосфорилирует факторы 
транскрипции. Эти белки в фосфорилирован-
ном состоянии приобретают способность к 
взаимодействию с промоторами стресс-чув-
ствительных генов [32]. Hog1 MAP-кина-
за может участвовать в передаче сигнала не 
только в условиях осмостресса. На примере 
Candida albicans показано, что эта MAP-кина-
за регулирует адаптивный ответ как на осмо-
тический, так и на окислительный стресс [32].

Геном W. ichtiophaga был расшифрован 
полностью [21], было проведено клонирова-
ние и секвенирование генов экстремально га-
лотолерантного вида H. werneckii и галотоле-
рантного Aureobasidium pullulans [13]. Геном 
W. ichtiophaga кодирует меньшее количество 
транспортеров катионов щелочных металлов, 
чем геномы толерантных грибов, хотя он об-
ладает самой высокой солеустойчивостью в 
сравнении с H. werneckii и A. pullulans. Зато по-
казано, что в геноме W. ichtiophaga содержится 

значительно больше генов, кодирующих син-
тез гидрофобинов, белков клеточной мембра-
ны. Были также найдены различия в геномах 
галофильного и галотолерантных грибов. Они 
связаны с генами, обеспечивающими синтез 
белков, вовлеченных в восприятие и передачу 
гиперосмолярных сигналов [13]. 

Исследование генома облигатного галло-
фила W. ichthyophaga выявило небольшие 
изменения в геноме в сравнении с W. sebi – 
галотолерантным ксерофильным видом. Это 
следует из характеристик генома и транс-
криптомного анализа при изменении концен-
трации соли. Помимо общего для всех галото-
лерантных грибов механизмов устойчивости, 
таких как транспорт неорганических ионов 
(Н+-АФаза плазмалеммы и катионные транс-
портеры) или синтез осмолитов (совмести-
мых растворов) никаких других механизмов 
солеустойчивости не обнаружено. 

Транскрипция генов всех катионных транс-
портеров, за исключением трех, не зависела 
от концентрации соли. Зато выявлено увели-
чение синтеза гидрофобинов [21]. В клетках 
W. ichthyophaga были определены ключевые 
ферменты синтеза трех полиолов: глицерина, 
арабита и маннита. Проведенные исследова-
ния показали, что нет существенных различий 
в структуре генома экстремально устойчивых 
и толерантных к водному стрессу грибов, так-
же как и в их ответах на степень жесткости 
стресса.

Подробно исследован геном еще одного 
экстремального ксерофила – X. bisporus. Ока-
залось, что в геноме отсутствуют кластеры 
генов, кодирующих синтез вторичных мета-
болитов. По-видимому, это связано с отсут-
ствием в экстремальных условиях конкурент-
ных взаимоотношений. 

У X. bisporus были обнаружены несколь-
ко компонентов Hog A сигнального пути, 
который контролирует ответы на осмотиче-
ский шок. Транскриптомный анализ при аw 
0,89 в сравнении с низкой аw 0,68 выявил 
дифференциальную экспрессию немногих 
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стресс-индуцируемых генов, среди них коди-
рующих этапы синтеза глицерина. Изменение 
соотношения насыщенных и ненасыщенных 
жирных кислот в сторону увеличения насы-
щенных при уменьшении аw наблюдалась у 
X. bisporus. При снижении аw дифференци-
ально экспрессировались гены, регулирую-
щие синтез стеролов, фосфолипидов [31].

Механизмы адаптации грибов к росту в 
экстремально «сухих» условиях достаточно 
многочисленны. Например, обнаружены де-
гидриноподобные белки, которые защищают 
клетки грибов от обезвоживания [33]. Суще-
ствуют и другие механизмы адаптации. Поя-
вившиеся в 2014–2015 гг. публикации свиде-
тельствуют о большом интересе к этой теме 
во всем мире. 

Заключение

1. Механизм адаптации экстремально га-
лофильных грибов, неспособных развивать-
ся при высокой аw, отличается от механизма 
адаптации экстремально галофильных архей 
и прокариот.

2. Стратегия накопления осмолитов обе-
спечивает грибам широкую экологическую 
амплитуду в условиях водного стресса.

3. Среди экстремально устойчивых к вод-
ному стрессу грибов обнаружены виды, име-
ющие половое размножение. В связи с этим 
отсутствие полового размножения, по-види-
мому, не может рассматриваться как фактор, 
обеспечивающий более успешное развитие 
при экстремально низких уровнях аw.

4. Широкая экологическая амплитуда мице-
лиальных грибов в условиях водного стресса 
связана также с образованием гидрофобинов, 
защитная функция которых особенно велика 
при росте грибов на границе раздела фаз.

5. Механизмы адаптации грибов позволя-
ют им развиваться в условиях дефицита вла-
ги, вызванного разными причинами.

6. Исследования изменений на генном 
уровне показали, что нет существенных раз-

личий в структуре генов экстремально устой-
чивых и толерантных к водному стрессу 
грибов, также как и в их ответах на степень 
жесткости стресса. Показано, что в геноме 
экстремально устойчивых грибов содержит-
ся больше генов, кодирующих синтез гидро-
фобинов.

7. Форма роста грибов экстремофилов за-
висит от условий среды. В гиперсоленых во-
доемах – это дрожжеподобные микроколонии, 
на плотных средах с высоким содержанием 
соли и на твердом субстрате с низким содер-
жанием доступной воды – это мицелиальные 
микроколонии. Особенно показателен в этом 
отношении экстремально галотолерантный 
H. werneckii, который в гиперсоленных водо-
ёмах развивается в дрожжеподобной форме, 
а будучи выделен на плотную среду с высо-
ким осмотическим потенциалом демонстри-
рует мицелиальный рост. Наличие мицелия 
и возможность изменения формы роста гри-
бами является их важным преимуществом в 
сравнении с другими микроорганизмами для 
освоения разных экологических ниш с дефи-
цитом воды. 
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В.С. Садыкова, А.В. Кураков

НЕРИБОСОМНЫЕ ПЕПТИДЫ ГРИБОВ: 
ПРОДУЦЕНТЫ, СИНТЕЗ, БИОЛОГИЧЕСКАЯ 
АКТИВНОСТЬ И ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЙ 
ПОТЕНЦИАЛ

NON-RIBOSOMAL PEPTIDES OF FUNGI:  
PRODUCERS, SYNTHESIS, BIOLOGICAL  
ACTIVITY AND PHARMACOLOGICAL POTENTIAL

Аннотация: Cинтез нерибосомных пептидов грибов осуществляется ферментными комплексами без участия рибосом. Эти 
пептиды являются вторичными метаболитами. Интерес к ним резко возрос в последнее время в связи с пер-
спективами использовать их для разработки лекарственных препаратов нового поколения. Нерибосомные 
пептиды рассматривают в качестве молекул-кандидатов, с помощью которых можно преодолеть устойчивость 
к антибиотикам у патогенных микроорганизмов, вирусов и раковых клеток. Представлена классификация, ос-
нованная на пространственной структуре пептидов, описана их сложная архитектура. Даны физико-химиче-
ские характеристики, источник происхождения, размер молекулы, первичная структура, тип биологической 
активности, механизм действия и синтеза нерибосомных пептидов.

Ключевые слова: нерибосомные пептиды, биохимия грибов, устойчивость к антимикробным препаратам, вторичные 
метаболиты

Summary: Synthesis of non-ribosomal peptides of fungi is performed by enzymatic complexes without ribosomal involve-
ment. Each of non-ribosomal peptide synthetase can synthesize only one type of peptides. These peptides are sec-
ondary metabolites, inducing much interest recently due to their perspectives of being used as novel pharmaceu-
tical substances. They express a spectrum of activities typical for antibiotics, cytostatics, and immunosuppressants. 
Non-ribosomal peptides are thus viewed as molecular candidates for overcoming resistance in certain pathogens, 
viruses and tumor cells. We present a classification of non-ribosomal peptides based on their spatial structure, and 
provide their complex description. Further reviewed are physical and chemical characteristics, sources, molecular 
size, primary structure, type of biological activity, mechanisms of action and synthesis of non-ribosomal peptides.

Keywords:  non-ribosomal peptide, peptide synthetase, fungal biochemistry, secondary metabolites, antibiotic resistance
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Нерибосомные пептиды (НП) – соедине-
ния, синтез которых грибами и бактериями 
осуществляется ферментативными комплек-
сами без участия рибосом. Они разнообразны 
по химическому строению (это низкомолеку-
лярные пептиды, дипсикептиды, пептидолак-
тоны и липопептиды линейной, разветвлен-
ной или циклической структуры) и биологи-
ческим свойствам (Орлова и др., 2011; Abid et 
al., 2014; Caruso, 2002). 

Эти пептиды являются вторичными ме-
таболитами, образуются в стадии идиофазы, 
когда прекращается активный рост гриба, или 
при создании специфических условий куль-
тивирования – добавлении предшественни-
ков. Интерес к ним резко возрос в последнее 
время в связи с перспективами использования 
для разработки лекарственных препаратов 
нового поколения (Abid et al., 2014; Bills et al., 
2008). Они рассматриваются в качестве мо-
лекул-кандидатов, с помощью которых мож-
но преодолеть устойчивость к антибиотикам 
у патогенных микроорганизмов, оболочечных 
вирусов и раковых клеток.

Классификация этих соединений осно-
вывается на пространственной структуре 
пептидов. Биологически активные пептиды 
обладают составом со сложной архитекту-
рой, включающие циклические, разветвлен-
ные циклические структуры и линейные мо-
лекулы, модифицированные пептидными 
или непептидными аминокислотами (Bok et 
al., 2004; Chiang et al., 2008, Fox et al., 2008; 
Nagaray et al., 2009). Для их описания даются 
физико-химические характеристики, источ-
ник происхождения, размер молекулы, пер-
вичная структура, тип биологической актив-
ности, механизм действия и синтеза.  

Настоящая статья обобщает данные об от-
крытых в последние два десятилетия биоло-
гически активных нерибосомных пептидах 
грибов. Рассмотрены особенности их био-
синтеза, механизмы действия на организмы и 
возможное применение в фармацевтике.

При изложении материала нерибосомные 
пептиды разделены на линейные и цикличе-

ские группы по общности пространственной 
структуры, а внутри групп – по их продуцен-
там и спектру действия синтезируемых НП. 

1. Механизмы биосинтеза 
нерибосомных пептидов грибов

Биологически активные пептиды грибов, 
при синтезе которых формирование пептид-
ной связи происходит без участия рибосом, 
получили название нерибосомных, а мульти-
ферментные комплексы, осуществляющие их 
образование,– нерибосомных пептидсинте-
таз (НРПС) (Bocchinfuso et al., 2009; Finking 
et al., 2008). НРПС осуществляют синтез этих 
соединений из белковых и небелковых ами-
нокислот, могут катализировать образование 
эфирных и тиоэфирных связей вместо амид-
ных, вводить фрагменты других соединений, 
образовывать гибридные молекулы с другими 
белками. 

Филогенетический анализ указывает на су-
ществование 9 подсемейств НРПС у грибов, 
которые объединяются в две группы: в первую 
– входят моно/бимодульные ферменты вме-
сте с бактериальными пептидсинтетазами, во 
вторую группу включены мультимодульные 
грибные НРПС. Предполагают, что моно/би-
модульные НРПС имеют более древнее про-
исхождение и более консервативную структу-
ру доменов, чем большинство мультимодуль-
ных НРПС. Продемонстрировано, что α-ами-
ноадипат-редуктаза, участвующая в синтезе 
лизина у грибов, имеет сходство с моно/би-
модульные НРПС. Моно/бимодульные НРПС 
играют центральную роль в клеточном мета-
болизме, участвуют в образовании ряда групп 
необходимых метаболитов. Многомодульные 
подсемейства НРПС грибов имеют менее ста-
бильную архитектуру доменов и синтезируют 
метаболиты, которые выполняют более  спец-
ифические функции (Bushley et al., 2010). 

НРП-синтетазы представляют собой боль-
шие мультиферментные системы, состоящи-
ми из модульных белков, содержащие тер-
минальный конец в области тиоэстеразы. 
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Гены, их кодирующие, часто находятся в со-
ставе нескольких кластеров, и синтезируют 
пептидные продукты с молекулярной массой 
до 2,3 МДа (Holt et al., 2010; Pelzer et al., 2005; 
Qinggui et al., 2012). НРПС представляет со-
бой линейную конструкцию, состоящую из 
отдельных модулей, соединенных между со-
бой короткими пептидами (пептиды комму-
никационного взаимодействия) (ПКВ) (Pelzer 
et al., 2005). 

Каждый модуль отвечает за включение в 
синтезируемый продукт одной аминокисло-
ты в той последовательности, в какой они за-
программированы в линейной конструкции, в 
большинстве своём, подчиняясь правилу ко-
линеарности на генном уровне, и имеет неза-
висимый терминальный конец (Scharf et al., 
2012). Часто гены НРПС составляют только 
часть мультигенных кластеров, необходимых 
для получения готового продукта (НП). В ге-
нетический материал, ответственный за син-
тез НП, могут входить также гены биосинте-
за поликетидсинтаз, биосинтеза жирных кис-
лот, экзотических аминокислот и некоторые 
другие.  

Каждый модуль НРП-синтетазы содержит 
1000–1500 аминокислотных остатков и дей-
ствует как независимый фермент. Модули 
включают дискретные области – домены (А, Т 
и С), – которые сгруппированы вместе, как по-
казано на примере НРП-синтетазы, Aspergillus 
fumigatus, кодируемой pesM (схема 1). 

Домен А у микроскопических грибов со-
стоит примерно из 550 аминокислот. Основная 
функция – узнать и захватить из субстратно-
го пула аминокислоту, соответствующую ме-
сту данного модуля в системе НРПС, и в 
присутствии ионов магния и АТФ активи-
ровать её, превращая в аминоациладенилат 
(Grüznewald; Finking; 2012). Тиолирующий 
домен – белок-переносчик (БП) – связыва-
ет аминоациладенилат аминокислоты с SH-
группой 4’-фосфопантотеина и переносит её 
к каталитическому центру следующего мо-
дуля. Этот домен самый небольшой по дли-

не пептидной цепи, состоит из 80–100 амино-
кислотных остатков (Stack et al., 2007; Stein et 
al., 1996; Tobiasen et al., 2008). 

Образование пептидной связи катализиру-
ется конденсационным доменом С, и в резуль-
тате длина синтезируемого пептида увеличи-
вается на одну аминокислоту с С-конца (Xue et 
al., 2012). Длина C-домена составляет пример-
но 450 аминокислот. C-домены являются не-
отъемлемой единицей нерибосомных пептид-
ных синтетаз. Их основная функция заклю-
чается в соединении аминоацильных концов 
пептида с соседней тиоэтерифицированной 
аминокислотой серией реакций транспепти-
дации и транслокации и, таким образом, шаг 
за шагом пептидный продукт удлиняется. 

Концевой С-концевой домен, кроме того, 
содержит тиоэстеразу (ТЕ), удаляющий го-
товый пептид с тиоматрицы. Снятие гото-
вого пептида идет через образование пепти-
дил-О-интермедиата, легко гидролизуемого 
водой (Орлова и др., 2011) .

Для грибных кластеров генов НРСП из-
вестно, что они ответственны за терминаль-
ные домены тиоэстеразы. Свободно рас-
положенную тио эстеразу кодируют гены с 
локализацией в непосредственной близо-
сти от кластера генов, кодирующих НРПС. 
Домены тиоэстеразы ответственны за гидро-
лиз пептидил-нерибосомных цепей. NADPH-
зависимой восстановительные (R) домены 
связаны с продукцией пептаиболов, в кото-
рых С-концевой тиоэфир присоединяется к 
аминоспирту (Xue et al., 2012).

Наличие и само разнообразие НРПС у раз-
ных таксонов грибов существенно различа-
ется. Они много чаще встречаются и разно-
образны у грибов Euascomycetes, в сравне-
нии с представителями Basidiomycetes и ред-
ки у грибов Chytridiomycota, Zygomycota и 
дрожжевых аскомицетов. Грибы этих таксо-
нов (Chytridiomycota, Zygomycota, Schizo-
saccharomycota и Hemiascomycota) содержат 
также небольшое число форм НРПС (Bushley 
et al., 2008; Dohren et al., 2004; Lee et al., 2005).
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К настоящему времени изучены нерибо-
сомные пептид-синтетазы А. fumigatus и до-
казано, их участие в синтезе нерибосомных 
пептидов. Показано, что на нерибосомных 
матрицах может осуществляться и синтез 
микотоксинов. В частности, у А. fumigatus и 
A. unilateralis на этих доменах синтезируют-
ся алкалоиды верракулоген и аспергиллазин. 
Эти алкалоиды изменяют электрофизиологи-
ческие свойства эпителиальных клеток в че-
ловеческом носе и, возможно, необходимы 
для успешной колонизации эпителия дыха-
тельных путей патогеном. 

Бимодулярная нерибосомная синтетаза 
(ftmA; CADRE ID: Afu8g00170) А. fumigatus 
катализирует образование бревианамида F, 
дипептида (цикло-LTrp-L-Pro), который явля-
ется предшественником биологически актив-
ных алкалоидов (например, трипростатина В) 
(Balibar et al., 2006; Bok et al., 2006). 

Эхинокандин В – одно из первых соедине-
ний из группы эхинокандинов является вто-
ричным метаболитом условно-патогенно-
го штамма Aspergillus rugulovalvus (преж-
нее название – A. rugulosus, филогенетиче-

ски близкий вид к A. nidulans и Coleophoma 
empedri). В геноме A. nidulans содержится 
27 генов поликетидных синтаз, 14 генов не-
рибосомных пептидных синтаз и 102 гена 
P450-монооксигеназ. Эти метаболиты прояв-
ляют специфическую антимикотическую ак-
тивность и рассматриваются как потенциаль-
но перспективные фунгицидные лекарствен-
ные средства. Мультиферментный комплекс 
нерибосомных пептидситаз LeaA ответ-
ствен синтез стеригмастина и пенициллина у 
А. nidulans и глиотоксина у А. fumigatus. 

Биосинтез линейных предшественни-
ков молекул циклических пептидов на НРП-
синтетазах грибов аналогичен хорошо из-
ученному синтезу бактериальных нерибо-
сомальных пептидных антибиотиков типа 
грамицидинов. Циклизация происходит после-
довательным добавлением новой аминокисло-
ты, состав и размеры циклической молекулы 
определяют её биологическую активность. 

Продукция нерибосомных пептидов у гри-
бов контролируется белками-регуляторами, 
такими как гетеротримерный G-белок имито-
ген-активированная протеинкиназа (МАРК), 

Схема 1. Структура доменов нерибосомных пептидаз и реакции синтеза НРП
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которые реагируют на изменение условий 
окружающей среды (рН, температуры, источ-
ников питания) (Qinggui et al., 2012; Ribet et 
al., 2010).

Итак, грибные НП имеют небольшой моле-
кулярный вес (500 – 1500 Да) и часто цикли-
ческую структуру, в их состав могут входить 
кроме «белковых» и «небелковые» аминокис-
лоты, а также непептидные фрагменты, что 
обусловливает разнообразие синтезируемых 
молекул (Xue et al., 2012). Их роль в жизнеде-
ятельности самого продуцента недостаточно 
ясна, но участие в экологии и коммуникацион-
ных взаимодействиях весьма вероятно. 

Успехи в области геномики и протеоми-
ки грибов позволяют считать, что разнообра-
зие нерибосомных пептидов еще более высо-
кое, чем нам известно. Это объясняется тем, 
что в стандартных лабораторных условиях у 
культур не экспрессируются многие гены, от-
ветственные за их синтез, штаммы не демон-
стрируют весь свой потенциальный спектр 
биологической активности. Полагают, что в 
перспективе, возможно, добиться активации 
многих из этих "тихих" кластеров генов. 

2. Механизм действия НП

Грибные НП воздействуют на прокариоти-
ческие и эукариотические клетки, вирусы и 
многие биохимические процессы в клетке, ин-
гибируют синтез нуклеиновых кислот, прояв-
ляют гемолитическую активность. Поэтому 
среди них обнаружены различные практиче-
ски значимые соединения – противоопухоле-
вые, антивирусные, активные против опреде-
ленных групп бактерий и грибов, насекомых, 
иммуносупрессоры и иммуномодуляторы. 

Общая особенность этих пептидов, для ко-
торых используют также термин антимикроб-
ные пептиды (АП), обусловлена их воздей-
ствием на клеточные мембраны. Большинство 
антимикробных пептидов содержит как ми-
нимум 50% гидрофобных аминокислотных 
остатков и в низких пропорциях нейтрально 

и отрицательно заряженные аминокислоты. 
В присутствии липидной мембраны они об-
разуют амфифильную, в которой заряженные 
(полярные) и гидрофобные группы простран-
ственно разделены. Специфичность их дей-
ствия определяется липидным составом мем-
браны. Одни из них проникают в мембраны и 
вызывают их разрушение за счет уменьшения 
толщины мембраны, связываясь с липидами 
мембраны и образуя поры, что нарушает ее 
целостность и тем самым ионный баланс ци-
топлазмы (Bocchinfuso  et al., 2009; Cramer  et 
al., 2009; Shi et al., 2012). 

В состав бактериальных мембран входит 
большое количество отрицательно заряжен-
ных фосфолипидов (например, фосфатидилэ-
тиленамид у грамотрицательных бактерий 
или фосфотидилглицерин – у грамположи-
тельных). Эукариотические мембраны содер-
жат электронейтральные липиды, например, 
фосфатидилхолины и фосфатидилсерины. 
Антимикробные пептиды селективно разру-
шают мембраны бактерий благодаря наличию 
отрицательного заряда на их поверхности. 
Положительно заряженные молекулы АП лег-
ко проникают через внешнюю мембрану гра-
мотрицательных бактерий, дестабилизируя ее 
путем замещения двухвалентных катионов, 
связанных с молекулами липидного бислоя. 
В результате на внешней мембране клетки об-
разуются поры и вздутия, что позволяет боль-
шому количеству пептидов проникать внутрь 
к цитоплазматической мембране. При взаимо-
действии АП с мембраной грамположитель-
ных бактерий важную роль в дестабилиза-
ции липидного бислоя играют и такие фак-
торы как, концевые аминокислотные остатки 
пептидов, «мембранный ответ» (структур-
но-динамические изменения мембран), гете-
рогенность поверхностных свойств водно-ли-
пидного раздела и ряд других. Они обуслов-
лены различиями аминокислотного состава 
пептидов и химического строения полярных 
головок липидов, и является молекулярной 
основой селективности мембранно-активных 
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пептидов (МАП) к различным типам мем-
бран. Так,  АП – аламетицин проявляет актив-
ность в отношении многих прокариот, имею-
щих высокое содержание в мембранах фосфа-
тидилэтиленамида, при гораздо более низких 
концентрациях, чем для эукариот (Balibar et 
al., 2006; Holt et al., 2010). 

Наибольшая активность наблюдается у 
структурированных α-спиральных пептидов 
с большим зарядом, и большой амфифиль-
ностью, однако, увеличение этих параме-
тров ведет к росту гемолитической активно-
сти и падению специфичности. Пептаиболы, 
например, формируют потенциал-зависимые 
каналы в липидной двухслойной мембране 
с многоуровневой проводимостью и селек-
тивностью в отношении моновалентных ка-
тиотов, что, в конечном итоге, приводит к ги-
бели  клетки. Они вызывают связку гидро-
фобных трансмембранных спиралей вокруг 
центральной поры и формирование каналов 
(Орлова и др.,2011; Abid et al., 2014)  Действие 
их зависит от конформации пептида, рН, фа-
зового состояния и липидного состава мем-
браны и других факторов. Сравнительное ис-
следование аламетицина, трихотоцина и ан-
тиамебина по углу подъема витка спирали от-
носительно основной цепи, показало, что от 
угла наклона витка спирали зависит их ак-
тивность. Вышеупомянутые три пептаибо-
ла сильно различаются по углу наклона спи-
рального витка к центральной оси (около 10 ° 
у трихотоцина , 30 ° для аламетицина и почти 
60 ° для антиамоебина). Эти особенности их 
строения существенно влияли на формирова-
ние ионных каналов и мембранных комплек-
сов в липидном бислое клетки-мишени. Чем 
больше этот угол, тем выше была мембранная 
активность пептаибола (Bobone  et al., 2013; 
Bocchinfuso et al., 2009). 

При разрушении и частичном лизисе ци-
топлазматической мембраны пептаиболы 
способны вызывать ультраструктурные из-
менения уже внутри клетки. Так, клетки 
F. oxysporum, обработанные трихоконином 

из Trichoderma pseudokoningii SMF2 в кон-
центрации 25 мМ через 16 ч были резко ва-
куолизированы, а у митохондрий разрушена 
структурная организация крист. Этот пепта-
ибол вызывал апоптоз клеток фитопатоген-
ных грибов в концентрации 50 мМ (Shi et al., 
2012). Конечный результат действия всех АП, 
при наличии  некоторых отличий во взаимо-
действии с клетками-мишенями,  нарушение 
целостности  и барьерной функции мембраны 
(Chugh et al., 2009).

3. Циклические нерибосомые 
пептиды с антимикробной активностью

У грибов преобладают циклопептиды и 
циклодепсипептиды, которые более устойчи-
вы, к физико-химическим воздействиям и ги-
дролизу пептидазами, чем линейные пепти-
ды. Важное свойство циклических пепти-
дов их большие возможности к конформаци-
онным модификациям при взаимодействии с 
мишенью. Нарушение циклической структу-
ры часто приводит к потере их биологической 
активности.

Среди циклических НП грибов есть широ-
ко применяемые в лечебной практике анти-
биотики и иммуносупрессоры. Самые извест-
ные из них – циклоспорины и эхинокандины.

Циклоспорины – циклические полипепти-
ды, состоящие из 11 аминокислотных остат-
ков и образуемые мицелиальными гри-
бами Tolypocladium infatum, Trichoderma 
polysporum, Cylindrocarpon lucidum. Впервые 
эти антибиотики были описаны в конце 70-х 
гг прошлого столетия. Представители этих 
видов образуют ряд близких по структуре ци-
клоспоринов – циклоспорины А, В, С, ….U, 
V, W (рис. 1).

Интерес к этой группе антибиотиков свя-
зан не с их антимикробной активностью, ко-
торая не столь высокая, а тем, что циклоспо-
рины обладают специфическим иммуносу-
прессорным действием. Они специфически и 
обратимо ингибируют G0 и G1 фазы клеточно-
го цикла иммунокомпетентных лимфоцитов, 
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лее распространенных препаратов иммуносу-
прессивной терапии при трансплантации ор-
ганов (Abid et al., 2014).

Эхинокандины – циклические липо-
пептиды с длинными остатками жирных 
кислот. Эхинокандины представляют собой 
N-ацети-лированные водорастворимые липо-
пептиды, ковалентно связанные с алифатиче-
скими радикалами, блокирующие синтез глю-
кана – компонента клеточной стенки у гри-
бов. Известные продуценты эхинокандинов: 
Glarea lozoyensis Bills & Pelaez – продуцент 
каспофунгина (рис. 2), Aspergillus aculeatus 
Iizuka – aкулеоцина А, Zalerionar arbo-ricola 
Buczacki – пневмокандина, Aspergillus syndosi 
var. mulundesis – мулундокандина, 

Эхинокандины являются новым клас-
сом антимикотиков блокирующих синтез 
(1,3)-β-D-глюкана  – структурного и функ-
ционального компонента клеточной стен-
ки грибов. Спектр активности эхиноканди-
нов включает виды родов Aspergillus (вклю-
чая штаммы, резистентные к амфотерицину 
В), Candida (в том числе изоляты, резистент-
ные к флуконазолу и итраконазолу), и к 
Pneumocystis jiroveci. 

Эхинокандины обладают ингибирующим 
действием в отношении к мицелиальным гри-
бам родов Acremonium, Curvularia и Bipolaris, 
но не активны против представителей родов 
Cryp tococcus, Scedosporium и Fusarium. При-
родные эхинокандины обладают сильным ге-
молитическим действием и высокотоксичны, 
поэтому они не применяются в медицине. На 
их основе создают менее токсичные хими-
чески модифицированные антимикотики – 
капсофунгин и цилофунгин (рис. 2).

Помимо этих, применяемых в клинике 
НП, в настоящее время в разработке находят-
ся несколько циклических пептидов, у кото-
рых установлена высокая фунгицидная, про-
тозойная или цитотоксическая активности. 
Это в первую очередь такие соединения как 
психрофилин D, мулундокандин и дезоксиму-
лундокандин, ауреобазидин A, акремолиды, 

Рис. 1. Циклоспорин 

особенно Т-хелперов, подавляют образование 
и выход из клеток интерлейкина-2 и его свя-
зывание со специфическими рецепторами. 

Нарушают дифференцировку и пролифе-
рацию Т-клеток, участвующих в отторже-
нии трансплантата. Циклоспорины приме-
няют при пересадке операциях по пересад-
ке различных органов (для предотвращения 
отторжения трансплантата, лечение реакции 
отторжения), костного мозга (профилактика 
реакции отторжения, профилактике и лече-
нии болезни «трансплантат против хозяина»), 
хроническом гломерулонефрите, сопрово-
ждающимся развитием нефротического син-
дрома, ревматоидном артрите с высокой сте-
пенью активности, псориазе, тяжелых форм 
ахатопического дерматита.

Иммунодепресантные свойства циклоспо-
рина впервые были обнаружены у почвенного 
изолята микроскопический гриба сотрудника-
ми фирмы Sandoz. Штамм был определен как 
Trichoderma polysporum Rifai, переопределен 
как Tolypocladium inflatum W. Gams и депо-
нирован в коллекцию Департамента сельско-
го хозяйства (США) под номером NRRL 8044. 
Несмотря на открытие и введение в практику 
новых иммунодепрессантов циклоспорины 
уже более 20 лет является одними из наибо-



Нерибосомные пептиды грибов: продуценты, синтез, биологическая активность ...

Mycology Today. 2016, vol. 3. www. mycologytoday.org                 51

Рис. 2А. Каспофунгин (А) и цилофунгин (Б)

Рис. 2Б. Скелетная формула цилофунгинa

антибиотиков, ацилирует свободную амин-
ную группу и способствует вхождению моле-
кулы внутрь микробной клетки (Qinggui et al., 
2012; Ribet et al., 2010; Schmitt et al., 2009). 

Синтезируемые Aspergillus sydowii липо-
циклопентапептиды ингибируют образова-
ние ростовых трубок грибов, фузаристатины 
А и В (циклические липопептиды), образуе-
мые штаммом Fusarium sp., ингибируют ак-
тивность топоизомераз I и II и нарушают рост 
клеток рака лёгкого L-65 (Henrikson et al., 
2009).

Ауреобазидин A – циклический депси-
пептид (рис. 4), который состоит из 8 

альтернарамид, склеротиды, цикадапептины 
и некоторые другие (Chiang et al., 2008; Fox 
et al., 2008).

Психрофилин D – циклический нитро-
пептид, в состав цикла входят триптофан, ан-
траниловая кислота; α-аминная группа трипто-
фана превращена в нитрогруппу. Его синтез 
обнаружен у Penicillium algidum. Вещество 
активно против клеток лейкемии мышей Р388 
(Abdalla et al., 2014).

Мулундокандин и дезоксимулундокан-
дин – липоциклопентапептиды, для которых 
характерно наличие необычных аминокис-
лот в циклопентапептидах Thr, Ser, 4-OH-Pro, 
4-CH3-3-OH-Pro, 3,4-диокси-гомотирозина и 
3-оксигомотирозина (рис. 3). 

Показано, что 12-метил-тетрадекановая 
кислота, входящая в состав молекулы этих 

Рис. 3. Мулундокандин
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L-аминокислот, связанных через оксикис-
лоту в кольцевую структуру.  Его продуци-
рует Aureobasidium pullulans, и это соедине-
ние активно ингибирует виды рода Candida и 
Histoplasma capsulatum. Особую перспектив-
ность для медицины ауреобазидина A связы-
вают с его способностью эффективным дей-
ствием в отношении Toxoplasma gondii.

Акремолиды – липодепсипептиды A–D 
(275–278) обнаружены у штамма Acremonium 
sp., выделенного из грунта эстуария реки 
Хьюон (Тасмания, Австралия). Штамм 
Acremonium per-sicinum, выделенный из об-
разца грунта из северной части Южно-
Китайского моря (Китай), продуцировал кор-
дигептапептиды C–E (279–281) (Nagaray et 
al., 2009). 

Альтернарамид имеет в составе цикличе-
ский пентадепсипептид (рис. 5). Его образо-
вывал изолят Alternaria sp., выделенный из 
прибрежных донных осадков бухты Масан 
(Ю. Корея). Абсолютные конфигурации хи-
ральных центров альтернарамида установле-
ны методом Мерфи, а также методом Мошера 
с получением MTPA-производных продук-
та метанолиза альтернарамида. Соединение 2 
показало слабую антимикробную активность 
в отношении Staphylococcus aureus и Bacillus 

subtilis при МИК 400 мкг/мл, а также ингиби-
ровало белковую тирозинфосфатазу 1B (49%-
ное ингибирование при 150 мкг/мл) (Ajesh et 
al., 2009). 

Штамм Aspergillus insulicola, изолирован-
ный из донных осадков (Гавайи, США), син-
тезировал уникальный гексациклический ди-
пептид азоназин (Ajesh et al., 2009). Дипептид  
не проявил заметной цитотоксичности, кото-
рая ожидалась у него по аналогии с известны-
ми соединениями с подобными структурными 
фрагментами. Однако он проявлял умеренную 
противовоспалительную активность, ингиби-
ровал NF-kB-люциферазу и образование NO, 
ИК50 8.4 и 13,7 мкМ соответственно. 

Образование нового циклического гепта-
пептида унгуизина E установлено у штам-
ма Aspergillus sp., выделенного из песка при-
брежной зоны Тайваньского пролива у го-
рода Сямынь (Китай) (De Lucca, 2000). 

Рис. 5. Альтернарамид (1); (2) – его производное

Рис. 4. Ауреобазидин А
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Соединение является производным известно-
го унгуизина A, с метилированным по CH2-
группе феналаланином. Унгуизин E не инги-
бировал рост Candida albicans до концентра-
ции 30 мкг/диск. 

Склеротиды – циклические гексапепти-
ды, образование которых показано для га-
лофильного штамма Aspergillus sclerotiorum 
(Путянь, Китай). Склеротиды ингибирова-
ли рост Candida  albicans при МИК 7,0 и 3,5 
мкМ соответственно. Культивирование это-
го штамма на обогащенной питательной сре-
де и  10% содержанием соли позволило обна-
ружить 11 новых аспохрациновых циклотри-
пептидов – склеротиотидов A–K  [175]. Эти 
гексапептиды проявили антимикробную ак-
тивность в отношении C. albicans с МИК 
7,5, 3.8, 30 и 6,7 мкМ соответственно. Изолят 
A.  unsulicola из образца грунта, собранного у 
берегов Гавайев, продуцировал пресклеротио-
тид F (302), N-деметилированное производ-
ное 62 склеротиотида F (296) (Chiang et al., 
2010; De Lucca, 2000). 

Циклогексадепсипептид бoверицин, впер-
вые был обнаружен у энтомопатогенного ми-
кромицета Beauveria bassiana. Сейчас из-
вестно, что боверицин синтезируют и многие 
другие виды родов Beauveria, Paecilomyces, 
Polyporus, Isaria и Fusarium. 

Молекула боверицина состоит из череду-
ющихся остатков L-N-метил-фенилаланина 
и D-α-окси-изовалериановой кислоты (рис. 
6). Биологическую активность этого цикло-
гексадепсипептида связывали, в первую оче-
редь, с инсектицидным действием в отноше-
нии широкой группы насекомых, в частно-
сти Calliphora erythrocephala, Aedes aegypti, 
Lygus spp.. Боверицин, однако, не использу-
ют в качестве коммерческого инсектицида, но 
созданы биопрепараты, содержащие штаммы 
энтомопатогенных грибов, синтезирующих 
этот пептид.  

В последние годы боверицин рассматрива-
ется как перспективное противораковое  со-
единение. Он оказывает ингибирующее дей-

ствие на клетки лейкоза человека К562,  лим-
фомы U937, панкреатической карциномы MIA 
Pa Ca-2, ретинобластомы Y79. Боверицин вы-
зывает движение внеклеточного Ca2+ в цито-
золь, что приводит к увеличению уровня вну-
триклеточного Са2+. «Неизвестный сигнал си-
стемы» активируется  при высоком уровне 
Ca2+ и приводит к высвобождению цитохро-
ма с из митохондрий. Цитохром с, в свою оче-
редь, активирует каспазы и вызывает апоптоз 
клеток. 

Боверицин известен своим противовирус-
ным действием. Он ‒ эффективный ингиби-
тор интег разы вируса иммунодефицита чело-
века AIV, активен в отношении вируса сви-
ного гриппа А/H1N1 и атипичной пневмонии 
SARS (Grüznewald et al., 2006; Qinggui et al., 
2012; Shin et al., 2009).

Бoверицин не оказывает ингибирую-
щего действия на грибы, но активен против 
грамположительных бактерий (в том чис-
ле патогенных видов Clostridium perfringens, 
Mycobacterium tuberculosis, Staphylococcus 
haemolyticus) и грамотрицательных бакте-
рий, включая такие патогенные виды, как 
Pseudomonas aeruginosa, Shigella dysenteriae. 

В экстракте мицелия штамма Trichoderma 
reesei, изолированного из морского ила (побе-

Рис. 6. Циклогексадепсипептид боверицин
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режье Китая), был обнаружен новый циклоте-
трапептид – триходерид A (рис. 7). Соединение 
характеризуется токсическим действием в от-
ношении клеток меланомы A375-S2 с ИК50 
18,5 мкг/мл.

Антифунгальные пептиды, таларомины А 
и В, цикло- (L - Val - LLeu- L- Val -L- Leu) и 
цикло- (L- Leu -L- Ala-L -Leu- L-Ala) были об-
наружены у эндофитного изолята Talaromyces 

wortmannii (№ 2 221) из Castaniopsis fissa 
(рис. 8) .

Эндофитный штамм Fusarium sp. (выделен 
из семян Avicennia sp., собранных в мангро-
вых лесах Гонконга), продуцировал два ци-
клопептида (L-Phe -L- Leu1 -L- Leu2 -L- Leu3 

-L- Ile) и цикло- (L-Phe -L - Leu1 - L- Leu2- 
L- Leu3 -L- Ile). Эти циклопептиды ингиби-
ровали развитие нескольких линий опухоле-
вых клеток. 

Два новых циклодепсипептида, назван-
ные трихомиды А и В соответственно, обна-
ружены у эндофитного изолята Trichothecium 
roseum. Трихомид А характеризуется более 

специфичной иммуносупрессной активно-
стью, чем циклоспорин А (рис. 9).

Спектр биологической активности цикли-
ческих пептидов зависит от их структуры и 
степени циклизации – чем больше амино-
кислот в цикле, тем выше активность. Кроме 
того, циклизация обеспечивает большую про-
теолитическую стабильность такого пептида 
для протеаз бактерий.

4. Линейные нерибосомные пептиды 
с антимикробной активностью

Линейные нерибосомальные пептиды 
грибов подразделяются на имеющие кон-
формацию α-спирали и пептиды, имеющие 
в своем составе повышенное содержание 
той или иной аминокислоты (обогащенные 
пролином, триптофаном или гистидином). 
Амфифильный характер линейных пепти-
дов способствует такому взаимодействию с 
мембранами, при котором полярные участки 
пептида взаимодействуют с полярной “голов-

Рис. 7. Триходеридs А

Рис. 8. Таларомины А – R – H; B – R – CH3
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Рис. 9. Структура трихомидов А и В гриба Trichothecium roseum

кой” фосфолипида, а гидрофобные участки 
пептида взаимодействуют с жирнокислотны-
ми остатками мембраны путём гидрофобных 
взаимодействий.

Представители рода Tolypocladium проду-
цируют эфрапептины, проявляющие широкий 
спектр биологической активности (Abdalla et 
al., 2014). Так, штамм Tolypocladium niveum 
var. inflatum, изолированный из образца ила 
Японского моря (побережье Японии), син-
тезирует линейный пентадекапептид эфра-
пептин J. Этот пептид дозозависимо инги-
бировал индуцируемую 2-деоксиглюкозой 
экспрессию люциферазы в клетках HT1080 
(фибросаркома человека). Эфрапептин J бло-
кировал экспрессию GRP78 в клетках HT1080 
и MKN-74 (рака желудка человека) и индуци-
ровал апоптоз в клетках HT1080. Ряд эфра-
пептинов являются ингибиторами митохон-
дриальной АТФазы, F0F1 некоторых бак-
териальных синтаз ATP и фотофосфорили-
рования в растениях. Противопаразитарная 
активность в отношении Trypanosoma связана 
с нарушением митохондриального мембран-
ного потенциала и митохондриальной F0F1 
АТФазы паразита.

Интеграмиды А и В (рис. 10) синте-
зируют многие виды гипокрейных гри-

бов. Продуценты интеграмида А часто об-
наруживали среди представителей рода 
Dendrodochium. С помощью геномодифици-
рованных штаммов E. coli. были синтезиро-
ван ряд аналогов диастереомерных интегра-
мидов A, содержащих пролины вместо ги-
дроксипролина. Интеграмин А имеет ами-
ноизомасляную кислоту в положении 8, а у 
интеграмида В – изовалин. В обоих интегра-
мидах, С-конец является свободной карбок-
сильной кислотой и N-конец ацетилирован. 

Интеграмиды экскретируются продуцен-
тами в культуральную жидкость (Singh et al., 
2002). Интерес к этим соединениям связан, в 
первую очередь, с их противовирусной актив-
ностью. В  2010 г. они вошли в список потен-
циальных перспективных противовирусных 
соединений для лечения ВИЧ инфекций, ре-
комендуемых для доклинических исследова-
ний в США. Интеграмиды ингибируют ВИЧ-
интегразу – один из ключевых ферментов 
для ингерации ВИЧ в геном хозяина и сбор-
ки провирусной ДНК. Подавление интегразы 
ведет к эффективной блокировке репликации 
ВИЧ в клетке, а сам фермент представляет со-
бой безопасную мишень. 

Энтомопатоген Cordyceps heteropoda син-
тезирует цикадапептиды I и II с противови-

Трихомид А        Трихомид В
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русной (вирус табачной мозаики), антибак-
териальной (в отношении Bacillus cereus, 
Escherichia coli) и фунгицидной (к Botrytis 
cinerea и Fusarium oxysporum) активностью 

Пептаиболы представляют широкую груп-
пу линейных пептидов. Впервые образование 
соединения из класса пептаиболов – аламеци-
на обнаружено у штамма Trichoderma viride 
F30. На сегодняшний день известно, что ала-
мецин представляет собой смесь из 12 близ-
кородственных пептаиболов. Пептаиболы 
синтезируются, в основном, почвенными 
аскомицетами и их анаморфами из родов 
Trichoderma, Emericellopsis, Fusarium. У  са-
протрофных микромицетов синтез таких 
пептидов связан с механизмами антагонизма, 
а у фитопатогеных грибов они играют роль 
сигнальных молекул.

Сравнительно недавно появились сведения 
о выделении пептаиболов с антимикробной  и 
противоопухолевой активностью из морских 
грибов – паразитов беспозвоночных (Daniel et 
al., 2007). К настоящему времени в базе пеп-
таиболов имеются сведения о 1043 соедине-
ний, из которых более 600 обнаружены у ви-
дов триходерм (Stoppacher et al., 2013).

Пептаиболы – мембранно-активные ли-
нейные пептиды, содержащие диалкиламино-
кислоты и аминоспирты. Они обладают ши-
роким спектром действия в отношении ус-
ловно-патогенных и патогенных бактерий, 
фитопатогенных и патогенных грибов, опу-
холевых клеток и характеризуются низкой 

токсичностью. Пептаиболы содержат высо-
кое количество α-аминоизомасляной кисло-
ты и не протеиногенных аминокислот, таких 
как L- и D-изовалин, цис- и транс-4-L-гидрок-
сипролин, цис-4-L-метилпролин, β-гидрок-
си-L-лейцин, β-аланин, L-пипеколиновая кис-
лота, α-этилнорвалиновая и 2-амино-4-ме-
тил-6-гидрокси-8-оксоиканоиновая кислота. 
Перспективность исследования пептаиболов 
обусловлена тем, что к ним практически не 
возникает резистентность у клеток-мишеней 
(Daniel et al., 2007). 

Зервамицин IIB является наиболее изучен-
ным из пептаиболов, и он в настоящее время 
внедряется в клиническую практику. Его про-
дуцирует Emericellopsis salmosynnemata,  и он 
как и многие линейные полипептидные анти-
биотики способен образовывать потенциало-
зависимые ионные каналы в мембране кле-
ток. Согласно существующим моделям, ка-
налы формируются из агрегатов молекул зер-
вамицина, стабилизированных водородными 
связями между остатками Gin и Hyp. 

Для видов рода Trichoderma характер-
ны пептаиболы, состоящие из 7 – 20 остат-
ков аминокислот (обычно 18 – 20) с проли-
ном по центру, имеющие характерную ацети-
лированную N-концевую группу и C-конец, 
содержащий аминоспирты (фенилаланинол и 
лецинол) и высокое содержание 2-амино-и-
зобутирата. Их синтез катализирует домен-
ной нерибосомальной пептидной синтетазой 
(NRPSs). Геномный сиквиенс трех штаммов 

Рис. 10. Интеграмиды А и В: (A) - R – H, (B) - R – CH3
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рода Trichoderma из главных групп продуцен-
тов пептаиболов выявил присутствие до трех 
типов НРПС для синтеза пептидов с 7 – 14 или 
18 – 20 аминокислот. 

Пептаиболы, продуцируемые штаммами 
ро-да Trichoderma, объединены в 1, 4, 5 и 9 под-
группы. Подгруппа 1 (SF1) включает прибли-
зительно половину всех известных пептаибо-
лов с 18 – 20 остатками аминокислот, часть из 
которых у них сходная. Штаммы T. harzianum/
Hypocrea lixii продуцируют в основном – три-
хозин HA, MA and PA, триховирин II, трихо-
тоцин и трихокиндин; Hypocrea atroviridis – 
гипомуразин B; T. asperellum – трихотоцин 
и трихостроматицин, все это соединения из 
18 аминокислот. T. stromaticum и T. strigosum 
синтезируют пептаиболы из 19 аминокислот 
– триконингин, трихостригоцин и трихолон-
гин (Neuhof et al., 2007). Из T. reesei /Hypocrea 
jecorina, T.  longibrachiatum, T.   citrinoviride, 
T.   pubescens и T.  strictipile выделен пара-
целзин, из T. longibrachiatum и T.  ghanense – 
лонгибрахнин, из T. hamatum, H.  atroviridis и 
T. brevicompactum – аламетицин,  пептаибо-
лы, содержащие по  20 остатков аминокислот. 

Подгруппа 4 объединяет пептаиболы, со-
держащие 11 или 14 аминокислотных остат-
ков (Neuhof et al., 2007). Большинство пептаи-
болов из этой подгруппы содержат 11 амино-
кислотных остатков – триховерин из T. viride, 
трихорзин и харзианин HBI из T. harzianum 
/H. lixii, харзианин HKVI из T. pseudokoningii, 
гипомурацин A из H. atroviridis и трихофумин 
A и B из Trichoderma spp. 

Подгруппа 5 содержит пептиды из 11 ами-
нокислотных остатков и 9 подгруппа – 7 
остатков, но из-за липофильных характери-
стик N-концевой группы их называют липо-
пептаиболы. T.  longibrachiatum (трихогин), 
T. koningii (триконингины), T.  polysporum 
(трихополины) и T. viride (триходеценины) 
продуцируют эти группы. С-концевая точ-
ка пептаиболов может быть аминоспиртом – 
лейцинолом (Lol), фенилаланиолом (Phol) и 
валинолом (Vol). С-концевая точка у других 

пептабиолов может быть амином, амидом, 
свободной аминокислотой, 2,5-диоксопипе-
разином или сахарным спиртом. Наиболее 
известные из них – трихогнин, триконин-
гин и триходеценин из T. longibrachiatum, 
T. koningii и T. viride, липостригоцин – из 
T. strigosum и T. pubescens (Degenkolb et al., 
2008). Подгруппа 9 содержит всего несколь-
ко пептаиболов, например, трихополин из 
T.  polysporum. 

Пептаиболы эффективно ингибируют грам-
положительные бактерии и дрожжи, могут ак-
тивировать защитные механизмы у растений 
(Degenkolb et al., 2008; Finking et al., 2008). 
Пептаибол трихоконин из T. pseudokoningii 
SMF2, активирует антибиотическую актив-
ность в отношении грибных патогенов у рас-
тений. Трихоконин IV (TKVI) индуцирует об-
ширный апоптоз у F. oxysporum. Обработка 
растений табака пептаиболами повышала 
их устойчивость к вирусу табачной мозаики 
(Atanasova et al., 2013). 

Показано, что пептаиболы оказывают схо-
жее с кальцитонином – гормоном, секретиру-
емым щитовидной железой, действие на си-
стему гемостаза в ответ на повышение уровня 
кальция в крови. Пептаиболы T. polysporum –
трихоспорины B-VII и B-VIIb проявляют ан-
титрипаносомазную активность, в частности, 
к Trypanosoma bruceibrucei. 

В последние годы большой прогресс был 
сделан в понимании биологической активно-
сти и определении структуры пептаиболов. 
Для определения аминокислотной последова-
тельности пептаиболов использовали совре-
менные методы – CID-MS, LC-ESI-MS и IC-
MALDI-TOF-масс-спектрометрии (Atanasova 
et al., 2013). В результате была создана де-
тальная база данных пептаиболов: http://www.
cryst.bbk.ae.uk/peptaibol. 

Обнаружено, что биологическая актив-
ность линейных катионных антимикроб-
ных пептидов зависит от их гидрофобного 
N-концевого участка. Удаление трех амино-
кислотных остатков приводит к значительно-
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му снижению токсичности пептидов для кле-
ток эукариот и к повышению за счет этого из-
бирательности его действия в отношении не-
которых видов бактерий.

Множество работ, посвященных пептаибо-
лам, указывают на то, что эти пептиды обла-
дают ценными лечебными свойствами. Они 
препятствуют репликации оболочек вирусов 
гриппа А, везикулярного вируса стоматита, 
ВИЧ; формированию β-амилоидных пепти-
дов в культуре клеток коры головного мозга 
свиней, способствуют заживлению ран. 

Нами была изучена антибиотическая ак-
тивность 48 штаммов рода Trichoderma и 
выявлен штамм Trichoderma citrinoviride 
ВКПМ F-1228, обладающий широким спек-
тром антимикробной активности в отноше-
нии Staphylococcus aureus, Candida albicans, 
Аspergillus niger и других видов аспергиллов 
(Садыкова и др., 2015а). В качестве основного 
действующего вещества был идентифициро-
ван комплекс мембрано-активных пептидов – 
пептаиболов. 

Синтез пептаиболов сопряжен со стадией 
образования спор в культуре и интенсивным 
конидиегенезом. Было выделено 4 индиви-
дульные соединения из группы пептаиболов, 
которые проявляли антимикотическую актив-
ность на условно-патогенных грибах и бакте-
риях и на клинических штаммах аспергиллов. 
Они ингибировали рост патогенных изолятов 
A. ochraceus 497М и A. niger 646М – возбу-
дителей бронхолегочного аспергиллеза, кото-
рые были резистентны к амфотерицину В. 

При сравнении по базе данных спектра 
биологической активности и молекулярных 
масс этих соединений с характеристиками из-
вестных пептаиболов одно вещество было от-
несено к трихорзину. 

Четыре других соединения не удалось от-
нести к известным пептаиболам, но они также 
могут быть из данной группы перспективных 
для применения в медицине биологически ак-
тивных веществ (Садыкова и др., 2015б).

5. Биотехнология нерибосомных 
пептидов грибов и их потенциал 
в фарминдустрии

Большинство производимых фармацевти-
ческой промышленностью антибиотиков, на-
чиная с 50-хх годах прошлого века и до по-
следнего десятилетия в основном полусинте-
тические производные природных веществ. 
Среди них одни из важнейших антибиотиков, 
имеющих грибное происхождение: пептидо-
лактоны – пенициллины и цефалоспорины, 
эхинокандины, циклоспорины (Abid et al., 
2014; Fox et al., 2010). Их применение позво-
лило достичь революционных успехов в ле-
чении широкого спектра инфекционных за-
болеваний. 

В период с 1980 г.ежегодно регистрируется 
примерно по 20 новых антибиотических пре-
паратов, и это число остается постоянным, 
несмотря на большую потребность в них. Во 
многом это связано с необходимостью обна-
ружения активных природных соединений с 
новыми механизмами действия на основе ко-
торых можно получать полусинтетические 
препараты. В последние годы фармацевтиче-
ские компании ориентированы на исследова-
ние  веществ с молекулярным весом не выше 
1500 Да. Это обусловлено тем, что  их удобно 
химически модифицировать и получать на их 
основе лекарства, применяемые перорально. 

В эту группу биологически активных сое-
динений попадают и мембранно-активные не-
рибосомные пептиды с невысокой молекуляр-
ной массой. Интерес к ним вызван их доволь-
но высокой специфичностью, структурным 
и функциональным разнообразием и способ-
ностью эффективного действия на резистент-
ные к антибиотикам клетки. Ряд пептидных 
антибиотиков и иммуносупрессоров грибных 
продуцентов, открытых в 70–80-е гг. прошло-
го столетия, успешно используется в клинике 
уже более 20 лет (табл. 1). Особенно крупные 
достижения в медицине связаны с внедрени-
ем циклоспоринов.
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Таблица 1 
Фармпрепараты на основе биологически активных пептидов грибов

Наименование Проду-
цент

Торговая марка, 
представитель

Тип активности

Циклоспорин А
(Сандиммун, 
Неорал; Циклопрен)

Beauveria 
nivea

Новартис фарма,
Верофарм

Иммуносупрессоры

Каспофунгин Aspergillus 
nidulans

Cancidas (Merck) Системные кандидамикозы, 
инвазивные аспергиллезы

Анидулафунгин Aspergillus 
nidulans

Eraxis (Vicuron) Системные кандидамикозы, 
интра-абдоминальный абсцесс 
или перитонит, обусловленные 
инфицированием Candida spp.

Tao et al., 2009). При совместном использова-
нии этих пептидных антибиотиков необходи-
мый терапевтический эффект при их низких 
концентрациях, которого нет при их раздель-
ном применении. 

Успехи в изучении механизма биосинте-
за  и биологической активности нерибосо-
мных пептидов пробудили генноинженер-
ный интерес – перепрограммировать НРПС 
на получение новых пептидов, более эффек-
тивных по фармакологическим показателям. 
Предполагается несколько стратегий генети-
ческих манипуляций с целью изменения суб-
стратной специфичности домена А, замены 
целых модулей. Для этого используются раз-
нообразные методы генной инженерии: мо-
дульный обмен с участием плазмид, диффу-
зия модульных белков, хемоферментативный 
биосинтез с использованием циклаз, мутаге-
нез, блокирующий некоторые ферментатив-
ные пути. Однако достижение высокой экс-
прессии специфических генов в клетке не 
всегда коррелирует с уровнем накопления со-
ответствующих пептидов, уровень экспрес-
сии которых также зависит от белков-регуля-
торов (Fox et al., 2010; Holt et al., 2010). 

Итак, биологически активные пептиды 
грибов являются важным ресурсом в полу-
чении новых продуктов как медицинского, 

В последнее десятилетие особые надеж-
ды связаны с изучением грибов – эндофитов 
и штаммов, выделенных из морских и дон-
ных отложений, других экстремальных или 
нетипичных для грибных организмов место-
обитаний. Самые первые пептиды из эндофи-
тов получены в 70-х гг. прошлого столетия и 
известны как лейциностатины (Abdalla et al., 
2014; Kim et al., 2009). Наибольшее значение 
из этой группы придают лейциностатину А 
из эндофита Acremonium sр., штамм которо-
го изолирован из европейского тиса. Он акти-
вен в отношении оомицетов и некоторых ли-
ний опухолевых клеток. Еще около десятка 
новых перспективных нерибосомных пепти-
дов проходят в настоящее время доклиниче-
ские и клинические испытания (табл. 2). 

Важны исследования, направленные на по-
иск «эффекта синергизма» при применении 
одновременно нескольких пептидов. В этом 
случае мы имеем усиление антимикробного 
действия и снижение токсического эффект от 
антибиотиков. Так, можно избежать гемоли-
тического действия эхинокандинов из-за не-
обходимости использовать их в высоких дозах 
для ингибирования возбудителей аспергилле-
зов если, например, применять эхинокандин 
В совместно с цилофунгином (продуцирует-
ся штаммом Aspergillus sp) (Capon et al., 2005; 
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так и иного назначения. Трудности внедре-
ния новых препаратов на их основе связаны 
с их низкой стабильностью, сложным и доро-
гостоящим химическим синтезом или прове-
дением модификаций. Более дешевые спосо-
бы  их синтеза и очистки необходимы, чтобы 
расширить производство. 

Сейчас разрабатывается ряд интересных 
новых генно-инженерных технологий по-
лучения активных пептидов грибов посред-
ством белкового сплайсинга и перепрограм-
мирования генетического кода (McDonagh et 
al., 2008; Tobiasen et al., 2007; Vodisch et al., 
2011).

Работа выполнена при поддержке 
гранта РНФ 14-50-00029 

(Кураков А.В.).
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Таблица 2 
Перспективные для создания новых лекарственных 

препаратов антимикробные пептиды грибного происхождения

Пептид Продуцент Механизм действия МПК 
in vitro (мг/мл)

Патогенные 
организмы-мишени

Акулеацин A. aculeatus синтез гликанов 0,2 Candida albicans
Ауреобазидин A.pullulans блокирует 

белок актин
0,5 C. neoformans, 

Toxoplasma gondii.
Гелиоферин Mycogone rosea неизвестен 5,0 C.albicans
Лейциностатин A P. lilacinum неизвестен 0,5 C. neoformans
Мулунокандин A. syndowy синтез гликанов 31,3 A.niger
Трихополин T. polysporum неизвестен 0,8 C.albicans
Зервамицин IIB E. salmosynnemata проницаемость 

мембраны
0,7 – 0,9 St. aureus
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ГЕНЕТИЧЕСКИЙ КОНТРОЛЬ ПОЛОВОЙ 
СОВМЕСТИМОСТИ У БАЗИДИАЛЬНЫХ ГРИБОВ

А.А. Шнырева, А.В. Шнырева 

УДК 575.24: 582.284

Аннотация: В основе системы половой совместимости большинства базидиальных грибов лежит тетраполярный гетеро-
таллизм, т.е. генетический контроль осуществляется двумя несцепленными локусами половой совместимости 
(matА и matВ) со множественными аллельными состояниями каждого. Совместимые по полу скрещивания с 
последующим развитием дикариона могут происходить только при разном аллельном состоянии локусов по-
ловой совместимости партнеров. Локус matВ содержит копии генов феромонов и рецепторов феромонов, мо-
лекулярная структура которых хорошо изучена. В меньшей степени изучена структурная организация локуса 
matА, который  кодирует гомеодоменные белки (HD). Как правило, в локусе закодирована пара таких белков 
– HD1 и HD2, но их гены могут быть также дуплицированы. Какая из копий является активной в геноме, остается 
не ясным и требует изучения для каждого отдельного организма. В результате димеризации двух совмести-
мых HD1-HD2 белков от разных половых партнеров образуется гетеродимерный транскрипционный фактор, 
который запускает экспрессию специфических для развития дикариона генов. В обзоре представлены резуль-
таты собственного анализа структурных и функциональных особенности HD белков на примере трех видов – 
Pleurotus ostreatus, P. djamor, P. eryngii, – геномы которых полностью отсеквенированы.

Ключевые слова: базидиальные грибы, половое размножение, локусы половой совместимости, феромоны и рецепторы 
феромонов, гомеодоменные белки

Abstract: Sexual development in fungi is controlled by genetic loci called mat loci. Tetrapolar heterothallism is based on two un-
linked mating loci matA and matB with multiple alleles each. The matA locus encodes homeodomain transcription 
factors (HD) that regulate expression of many genes involved in sexual development. The active transcription factor 
is a heterodimer that consists of two interacted homeodomain proteins (HD1 and HD2) which transcribed from two 
different matA alleles originated from opposite mating partners. We searched for conservative regions in HD genes 
of Pleurotus. As a result, some important differences between HD1 and HD2 protein sequences were found. Based on 
these differences we have predicted in silico secondary protein structure and tertiary structure for HD1 and HD2 pro-
tein families in P. ostreatus.  Dimerization sites and DNA-binding domains of HD proteins were found. The structure of 
DNA-binding domain of HD1 and HD2 proteins was proposed. The DNA-binding model for the heterodimer protein 
molecule was predicted by analysis in silico. 

Keywords: basidiomycetes fungi, sexual reproduction, mating type loci, pheromones and pheromone receptors, homeodomain 
proteins

GENETIC CONTROL OF SEXUAL  
COMPATIBILITY IN BASIDIOMYCETOUS FUNGI

А.А. Schnyreva, А.V. Schnyreva 
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1. Половое размножение 
и mat-локусы базидиальных грибов

Для большинства высших базидиальных 
грибов характерно преобладание полового 
воспроизведения в природе. Половое размно-
жение имеет очевидное преимущество перед 
бесполым и вегетативным размножением, так 
как сопровождается рекомбинацией генети-
ческого материала от двух половых партнеров 
в ходе мейоза. Для многих гомобазидиальных 
грибов характерен гаплоидно-дикариотиче-
ский жизненный цикл, который представлен 
двумя чередующимися фазами – гаплоид-
ной (монокариотической) и дикариотической 
(функционально диплоидной). Фертильное, 
то есть способное к размножению плодовое 
тело гриба (базидиома) может образовывать-
ся исключительно на дикариотическом мице-
лии. В результате мейоза, или редукционного 
деления, на концах базидий экзогенно форми-
руется по четыре гаплоидные базидиоспоры, 
которые служат для распространения гриба в 
природе. Далее, оказавшись на субстрате, га-
плоидные базидиоспоры прорастают гапло-
идным монокариотическим мицелием. 

Монокариотический мицелий не способен 
образовывать фертильных плодовых тел. Для 
образования фертильного (плодоносящего) 
дикариотического мицелия и базидиом долж-
но произойти слияние двух совместимых по 
полу гаплоидных мицелиев. При тетраполяр-
ной системе половой совместимости для фор-
мирования дикариона необходимо слияние 
моноспоровых гаплоидных изолятов, разли-
чающихся (гетероаллельных) по двум А- и 
В-факторам (локусам) половой совместимоо-
сти с множественными аллелями (AxBx, AyBy) 
(биполярный гетероталлизм) [1–3]. 

Наличие регулярных, хорошо заметных 
пряжек в районе клеточных септ у большин-
ства гомобазидиальных грибов является кри-
терием, подтверждающим миграцию ядер 
между скрещиваемыми гомокариотическими 
мицелиями с последующим формировани-
ем дикариона. Появление пряжек на мицелии 

фактически указывает на фертильность (по-
ловую совместимость) партнеров и их при-
надлежность к одному и тому же виду [1].  

Критерий скрещиваемости, или половая 
совместимость, тестируемая в мон–мон-скрее-
щиваниях, широко применяется в системати-
ке базидиомицетов, основным способом ре-
продукции которых является половое размно-
жение базидиоспорами мейотического про-
исхождения [2, 3]. В случае полной половой 
совместимости между гаплоидными штам-
мами происходит формирование фертиль-
ного дикариотического мицелия (дикарио-
на) с последующим образованием плодовых 
тел. Отсутствие дикариотизации при скрещи-
вании монобазидиоспоровых (гаплоидных) 
штаммов, полученных из базидиоспор (спо-
ровых отпечатков), свидетельствует о том, 
что данные штаммы либо являются генетиче-
ски идентичными клонами, имеющими иден-
тичные аллели локусов половой совместимо-
сти, либо принадлежат различным интерсте-
рильным группам (репродуктивно изолиро-
ванным биологическим видам). 

Многочисленные тесты на половую совме-
стимость показали, что барьеры интерсте-
рильности у большинства видов презиготиче-
ские и почти всегда непреодолимые, хотя из-
вестны примеры частичной интерстерильно-
сти или гибридизации у базидиомицетов [2, 
4]. Именно критерий нескрещиваемости, или 
репродуктивной изоляции является основ-
ным в концепции биологического вида.

Тетраполярная система контроля половой 
совместимости у гомобазидиальных грибов 
была хорошо изучена на классическом мо-
дельном генетическом объекте – Coprinopsis 
cinerea [5]. Тетраполярная система основыва-
ется на двух несцепленных локусах (A и B), 
которые контролируют дальнейшие шаги раз-
вития фертильного дикариона [6]. Более того, 
тетраполярная система половой совместимо-
сти почти всегда мультиаллельна, т.е. каждый 
локус (А и В) представлен множественными 
аллелями. Так, в природе для C. cinerea было 
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обнаружено 160 аллелей локуса А и 81 аллель 
локуса В [5, 7]. Так же, как и у C. cinerea, для 
представителей рода вешенок, Pleurotus ха-
рактерна тетраполярная система, контролиру-
емая двумя несцепленными локусами А и В 
со множественными аллелями. 

Для P. ostreatus было описано 23 matA и 15 
matB аллелей [8]; для вида P. populinus, ко-
торый является близкородственным видам 
P. ostreatus и P. pulmonarius, было подсчита-
но 126 matA и 354 matB аллеля, для вида P. 
pulmonarius – 30 matA и 90 matB аллелей, для 
P. djamor – 58 matA и 231 matB [9, 10]. В при-
родных популяциях вешенок в Московской 
области нами было подсчитано 37 аллелей 
matA локуса и 35 аллелей matВ локуса для вев-
шенки легочной, P. pulmonarius; для вешен-
ки устричной, P. ostreatus – 24 аллеля matA 
и 21 аллель matB локуса [11]. Подсчет алле-
лей локусов половой совместимости – трудо-
емкий процесс, основанный на получении га-
плоидных тестерных линий от каждого штам-
ма с последующими мон-мон (монокарион–
монокарион) скрещиваниями между линиями 
тестируемых штаммов. 

Во время проведения подобных скрещива-
ний для P. pulmonarius было показано, что но-
вые аллели локусов половой совместимости 
могут появляться в результате процесса мей-
отической рекомбинации [12]. Этот факт до-
казывает, что mat локусы довольно протяжен-
ные и включают несколько независимо актив-
ных генов, обладающих одинаковыми регуля-
торными функциями [13]. Однако, для видов 
рода Pleurotus, включая P.  ostreatus, внутри-
локусная рекомбинация в пределах matA ло-
куса не была обнаружена [14, 15, 16].

Локусы matA и matB отличаются по струк-
туре и обладают разными регуляторными 
функциями. Так, в момент слияния двух вза-
имно совместимых монокариотических ми-
целиев гены локуса matB регулируют процесс 
миграции ядер из одного партнера в другой. 
Когда два гаплоидных ядра, гетероаллельных 
по обоим mat локусам, оказываются в апи-

кальной клетке гифы, свою роль начинает вы-
полнять matA локус, контролируя дальнейшее 
поведение двух ядер – синхронность деления 
ядер с последующей миграцией одного из них 
в дочернюю клетку мицелия для восстановле-
ния дикариона. Миграция одного из ядер про-
исходит через специальные формирования в 
районе клеточных септ – пряжки. В формиро-
вании пряжек участвуют как matA, так и matB 
локусы [5, 17].

Из исследований, проведенных на модель-
ных объектах, известно, что локус matA коди-
рует два типа гомеодоменных транскрипци-
онных факторов (HD1 и HD2), а локус matB 
кодирует гены феромонов и рецепторов феро-
монов [18]. Наиболее хорошо изученным яв-
ляется matB локус в силу того, что закодиро-
ванные в нем гены обладают более консер-
вативной структурой. Так, на примере мо-
дельного объекта C. cinerea была показана 
структура matB локуса, характерная для боль-
шинства базидиальных грибов, формирую-
щих плодовые тела. Локус matB у базидиаль-
ных грибов, как правило, состоит из несколь-
ких сублокусов (кассет), включающих гены 
феромонов и рецепторов феромонов. Половая 
совместимость (слияние) двух гаплоидных 
монокариотических клеток возможна только 
в том случае, если гаплоидные партнеры име-
ют разные аллели хотя бы в одной из кассет. 
Локус matB у C. cinerea состоит из трех су-
блокусов (кассет), каждый из которых вклю-
чает один ген, кодирующий рецептор феромо-
на, и два гена, кодирующих непосредственно 
феромоны. На примере C. cinerea было пока-
зано, что феромоны могут активировать толь-
ко рецептор гаплоидного партнера в пределах 
одной и той же кассеты, при этом взаимодей-
ствие происходит по принципу «ключ–замок» 
[18, 19]. 

Функциональная целостность кассет под-
держивается за счет уникальных межген-
ных фланкирующих последовательностей в 
пределах matB локуса. Такие последователь-
ности индивидуальны для каждой аллели. 
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Низкая гомология фланкирующих межген-
ных областей снижает вероятность рекомби-
национных процессов между сублокусами, 
тем самым поддерживая их целостность и от-
носительный консерватизм. Высокая степень 
консервативности наблюдается в свою оче-
редь в последовательностях генов, кодирую-
щих рецепторы феромонов. В виду наличия 
протяженных областей  гомологии у генов ре-
цепторов феромонов и редких внутригенных 
рекомбинаций значительно облегчается за-
дача исследования структуры matB локуса, а 
также его генного окружения. Многие ученые 
находят параллели в структуре и функциони-
ровании matB локуса базидиальных грибов со 
структурной организацией половых хромо-
сом животных [20]. 

Локус, кодирующий феромоны и их ре-
цепторы, был впервые обнаружен у фито-
патогенного гриба Ustilago maydis с тетра-
полярной системой половой совместимости 
[21]. В  случае этого организма локус обладал 
упрощенной организацией, связанной с об-
лигатно паразитическим образом жизни гри-
ба. Локус matB у U. maydis был обозначен как 
a, и было обнаружено всего два аллеля дан-
ного локуса – a1 и a2, в каждом из которых 
были найдены гены феромонов (mfa1 и mfa2, 
mating feromone a locus) и гены рецепторов 
феромонов (pra1 и pra2, pheromone receptor a 
locus) [21, 22]. 

Позже локус matB был изучен у базидио-
мицета Schizophyllum commune, который яв-
ляется модельным объектом генетики наря-
ду с грибом C. cinerea. У этого представите-
ля локус matB обладает более сложной струк-
турной организацией, сходной с таковой у C. 
cinerea: локус разделен на два сублокуса (кас-
сеты) Bα и Bβ, каждый из которых включает 
гены феромонов и один ген, кодирующий ре-
цептор феромона ([19]. 

Количество генов феромонов в кассетах 
может варьировать; наиболее сложной струк-
турой из исследованных на данный момент 
обладает Bβ2 аллель гриба S. commune, ко-

торый состоит из одного гена, кодирующего 
рецептор, и восьми генов, кодирующих фе-
ромоны. Более того, несколько дополнитель-
ных копий генов феромонов были обнару-
жены в других участках генома S. commune.  
Интересно, что мутации, искусственно инду-
цированные в аллели Bβ2, показали возмож-
ность перехода от тетраполярной системы по-
ловой совместимости к биполярной за счет 
индукции развития по B-пути без прохожде-
ния начальных скрещиваний (слияния гапло-
идных родительских мицеплиев). 

Так, было выделено три группы мутаций: 
первичные – мутации в генах рецепторов; 
вторичные – точковые мутации (делеции) в 
генах феромонов, которые приводили к изме-
нению или потере функции генов и одновре-
менно к возможности активировать рецепто-
ры феромонами собственного аллеля; а так-
же мутации, приводящие к конститутивной 
активности рецепторов без связывания с фе-
ромонами [23]. Так, было показано, что точ-
ковые нуклеотидные замены как в генах фе-
ромонов, так и в генах рецепторов феромо-
нов, могут изменить функции взаимного рас-
познавания рецепторов и лигандов. Также, в 
экспериментах на S. commune было показано 
возрастание уровня экспрессии генов феро-
монов и их рецепторов на ранних этапах скре-
щивания монокарионов, что свидетельствует 
об основополагающей функции этих генов в 
процессе дикариотизации [24].

Феромоны представляют собой короткие 
липопротеиды (9–14 аминокислотных остат-
ков), возникающие в результате посттранс-
ляционного процессинга предшественников 
феромонов протяженностью в 40–100 ами-
нокислотных остатков и последующей мо-
дификации белковых молекул по специфич-
ным мотивам на N- и C- концах [19, 22]. 
Последовательность феромона включает 
CAAX мотив (С – цистеин, А – алифатиче-
ское основание, X – любая из аминокислот) 
на С-конце, который, как полагают, метилиро-
ван и фарнезилирован по цистеину, что при-
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дает большую гидрофобность молекуле феро-
мона [13, 18]. 

Рецепторы феромонов относятся к об-
ширному классу семиспиральных трансмем-
бранных рецепторов (серпентинов), имею-
щих семь трансмембранных доменов, распо-
ложенных в цитоплазматичнской мембране. 
Активация рецепторов данного класса сопря-
жена с G-белком, поэтому их также обозна-
чают как связанные с G-белком рецепторы – 
GPCR (G-protein-coupled receptor). Подобные 
трансмембранные рецепторы универсальны у 
живых организмов, и именно они участвуют 
в распознавании различных сигналов, посту-
пающих из окружающей среды, и передаче 
их внутрь клетки. Грибы используют рецеп-
торы феромонов для распознавания коротких 
липопротеидных лигандов-феромонов от ал-
лельных партнеров. Первой предложенной 
моделью структурной организации и взаимо-
действия феромона и его рецептора по пра-
ву считают модель взаимодействия феромона 
MFa (a-фактор) и его рецептора STE3 у аско-
мицетных дрожжей Saccharomyces cerevisiae 
с биполярной системой половой совместимо-
сти [18]. 

В виду высокой консервативности по-
следовательностей рецепторов среди пред-
ставителей царства грибов, рецепторы фе-
ромонов грибов относят к подклассу STE3-
подобных рецепторов. В экспериментах по 
изучению экспрессии генов феромонов и ре-
цепторов в мутантном по matB локусу штам-
ме S. commune (штамм Bnull с полностью де-
летированным локусом matB) было выявле-
но, что N-конец рецептора феромона обра-
щен наружу клетки и образует три петлевые 
структуры, которые, вероятно, и участвуют в 
связывании совместимых феромонов [19, 24]. 
С-конец белковой молекулы рецептора феро-
мона обращен внутрь клетки и связан с ге-
теромерным сигнальным G-белком, состоя-
щим из трех субъединиц – α, β и γ. На штамме 
S.  commune было также показано, что GPCR 
рецепторы присутствуют в большом коли-

честве на псевдопряжковых образованиях, а 
также локализуются на долипоровых септах 
на всем протяжении мембран [24]. 

При связывании феромона с его рецепто-
ром происходит активация рецептора с по-
следующим фосфорилированием α-субъещ-
диницы связанного с ГДФ G-белка, что при-
водит к диссоциации субъединиц G-белка  и 
освобождению его α-субъединицы, которая, 
в свою очередь, взаимодействует с MAP-
киназным каскадом внутриклеточной пере-
дачи сигналов фосфорилирования белков 
(МАР-киназ), таким образом регулируя экс-
прессию многих генов через активацию уни-
версального фактора транскрипции (Ste12) 
многих генов [22]. 

В случае дрожжей S. cerevisiae и возбуди-
теля головни кукурузы U. maydis (грибов с 
упрощенным морфогенезом) основная функ-
ция феромонов и рецепторов феромонов со-
стоит в активации экспрессии генов, коди-
рующих белки, участвующие в конъюгации 
(слиянии) совместимых по полу гаплоидных 
мицелиев. А также эти белки контролируют 
образование вирулентного дикариона у фито-
патогена U. maydis. У представителей клас-
са Agaricomycetes, например, S. commune и 
C. cinerea, слияние гиф и анастомозирова-
ние происходит между вегетативными гифа-
ми вне контроля со стороны локусов половой 
совместимости. 

Для данных представителей феромоны и 
рецепторы феромонов, в первую очередь, ре-
гулируют процессы, происходящие после 
слияния мицелиев и образования дикариона, 
и эти процессы связаны с реципрокным об-
меном ядрами и миграцией ядер в образовав-
шемся дикарионе [25, 26]. Для S. cerevisiae 
известны основные игроки процесса слияния 
гаплоидных клеток – гены Fus1, Fus2, Fig1, 
Fig2 [27]. Продукты этих генов концентриру-
ются в зоне контакта конъюгирующих клеток, 
и их экспрессия контролируется сигналами 
феромонного пути. Интересно, что при ана-
лизе всего генома мицелиального аскомицета 
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Neurospora crassa ортологов генов Fus и Fig 
обнаружено не было. 

Однако был обнаружен ортолог Prm1 
гена S. cerevisiae, который также явля-
ется мишенью феромонного сигнально-
го пути. Экспериментально было показано, 
что ген Prm1 играет основную роль в про-
цессе слияния клеток-партнеров у N. crassa 
[27, 28]. Делетирование prm1-подобного гена 
(pheromone-regulated multispanning membrane 
protein) у N. crassa приводило к снижению 
конъюгации вегетативных гиф на 50%, а впо-
следствии – к полному отсутствию слияния 
клеток и потере способности скрещиваться. 
В связи с этим было высказано предположе-
ние, что ген Prm1 играет одну из главных ро-
лей в процессах как вегетативного, так и по-
лового слияния мицелиев [29]. При анализе 
полной геномной последовательности бази-
диомицета S. commune также не было обнару-
жено ортологов дрожжевых генов Fus1, Fus2, 
Fig1 и Fig2. Однако был обнаружен ортолог 
гена Prm1, что говорит о схожей схеме регу-
ляции слияния клеток у мицелиальных аско-
мицетных и базидиальных грибов – аскоми-
цета N. crassa и базидиомицета S. commune. 
Одновременно на штаммах N. crassa, мутант-
ных по генам, кодирующим G-белок, было 
показано, что эти мутации в феромонном сиг-
нальном пути не оказывают влияния на спо-
собность к вегетативному слиянию мицели-
ев, однако полностью блокируют репродук-
тивный процесс [29]. 

Таким образом, можно говорить о двух пу-
тях контроля слияния мицелиев: о независи-
мом от функций гетеромерного G-белка пути 
контроля вегетативного слияния и анастомо-
зирования мицелиев, с одной стороны, и о 
пути слияния мицелиев, который опосредо-
ван активацией феромонами соответствую-
щих рецепторов и передачей сигналов через 
G-белок, с другой стороны.

Структура локуса matB была детально из-
учена у представителя рода Pleurotus – ве-
шенки розовой P. djamor [10]. Были обнару-

жены три последовательности, соответству-
ющие STE3-классу рецепторов: PDSTE3.1, 
PDSTE3.2 и PDSTE3.3. При этом было по-
казано, что последовательности PDSTE3.1 и 
PDSTE3.2 расположены на расстоянии 3–4 
тыс. п. н. друг от друга, а последовательность 
PDSTE3.3 сцеплена с консервативным ге-
ном CLA4, который кодирует киназу (Cdc42p-
activated signal transducing kinase). 

В экспериментах по наследованию генов 
рецепторов феромонов была показана воз-
можность рекомбинации между парами ге-
нов PDSTE3.1-PDSTE3.2, и PDSTE3.3-CLA4 
по образованию неродительских комбинаций 
сцепления этих генов. В результате было сде-
лано заключение о том, что у исследованно-
го штамма P. djamor локус matB состоит как 
минимум из трех кассет (сублокусов). По ана-
логии с другими изученными объектами, ка-
ждая кассета matB локуса P. djamor должна 
включать по одному гену, кодирующему ре-
цептор феромона, а также по 2–8 генов феро-
монов [30, 31]. Однако обнаружение in silico 
рамок считывания генов феромонов в данном 
эксперименте было затруднено в связи с низ-
кой консервативностью последовательностей 
этих генов.

Гораздо реже у базидиальных грибов 
встречается биполярная (однофакторная, или 
однолокусная) система половой совместимо-
сти. Биполярная система, как полагают, про-
изошла от тетраполярной (двуфакторной) си-
стемы посредством слияния matA и matB ло-
кусов в единую область с запретом реком-
бинационных процессов [32]. В результате 
протяженная хромосомная область наследу-
ется как единый mat локус [33, 34]. Подобные 
эволюционные события можно наблюдать, 
например, у патогенных грибов человека 
Cryptococcus neoformans и злаков Ustilago 
hordei, в геномах которых произошло слия-
ние matA и matB локусов в единый кластер с 
частичной делецией некоторых участков ло-
кусов, что привело к относительному упро-
щению их структурной организации [35]. 
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Как полагают, объединение двух mat локусов 
в единую область происходило неоднократно 
в процессе эволюции в разных группах гри-
бов [36]. 

Однако существует и противоположное 
мнение о том, что первоначально возник-
ла биполярная система половой совместимо-
сти [37]. По мнению авторов, общий предше-
ственник базидиальных грибов характеризо-
вался биполярной системой половой совме-
стимости, в геноме которого два mat локуса 
располагались на одной хромосоме; однако, 
пока не ясно, были ли эти локусы сцеплены. 
В качестве возможной структурной организа-
ции mat локусов общего предшественника ав-
торы предлагают структуру локусов у псев-
добиполярного базидиомицета Sporidiobolus 
salmonicolor, который относится к наиболее 
эволюционно ранней группе базидиальных 
грибов – подотделу Pucciniomycotina (класс 
Microbotryomycetes). 

Согласно Coelho с соав. [37], представи-
тели ржавчинных грибов Pucciniomycotina 
отделились от двух других подотделов ба-
зидиальных грибов – Ustilaginomycotina и 
Agaricomycotina – еще до возникновения и 
закрепления в ходе эволюции тетраполярной 
системы половой совместимости. Локусы 
matA и matB у гриба S. salmonicolor находятся 
на одной хромосоме на большом расстоянии 
друг от друга и частично сцеплены; рекомби-
нация на участке между ними частично пода-
влена (супрессирована) [37]. 

Общий предок подотделов Ustilagino-
mycotina и Agaricomycotina получил клас-
сическую тетраполярную систему половой 
совместимости за счет хромосомной абер-
рации (протяженной хромосомной мута-
ции – транслокации), в результате которой 
два mat локуса оказались на разных хромо-
сомах. У видов же U. hordei и C. neoformans 
произошла вторичная транслокация одно-
го из mat локусов, что привело к возвраще-
нию к биполярности [35, 37]. У некоторых 
изученных представителей Pucciniomycotina 

(S. salmonicolor, Microbotryum violaceum) оба 
mat локуса располагаются на одной хромосо-
ме на расстоянии более 106 п. н., при этом ре-
комбинация между локусами супрессирована 
(подавлена) [37].

Известно, что гены локуса matA, в отличие 
от matB, очень вариабельны по нуклеотидным 
последовательностям, вследствие чего их из-
учение затруднено. Гомологии генов можно 
проследить исключительно на уровне амино-
кислотных последовательностей. Как прави-
ло, локус matA состоит из двух сцепленных 
сублокусов, или кассет, – Aα и Aβ [13]. Локус 
matA был наиболее детально изучен на мо-
дельном объекте Coprinopsis cinerea. У данно-
го представителя базидиальных грибов matA 
локус состоит из трех пар генов – a (кассе-
та Aα), b и d (кассета Aβ); каждая пара генов 
(кассета) кодирует два типа гомеодоменнных 
транскрипционных факторов (HD1 и HD2). 
Однако среди изученных грибов пока еще не 
был обнаружен аллель matA локуса с полным 
набором всех трех пар генов. Как правило, в 
пределах кассет часто встречаются делеции 
одного из генов – hd1 или hd2. 

Как полагают, за счет подобной высокой 
структурной вариабельности и достигается 
большее разнообразие аллелей matA локуса в 
природе [22]. Белки HD1 и HD2 гомологичны 
гомеодоменным белкам Matα2 и Mata1, явля-
ющимися основными регуляторными едини-
цами однолокусной системы полового раз-
множения у дрожжей S. cerevisiae [13]. Белки 
этих двух типов отличаются по структуре и 
последовательностям ДНК-связывающего до-
мена. Так, HD2 тип обладает высокой ДНК-
связывающей активностью, в то время как 
HD1 обладает более слабой активностью, 
однако HD1 тип белков обладает сигналами 
ядерной локализации и активизационным до-
меном [22]. Оба класса гомеодоменных бел-
ков содержат три области с ɑ-спиральной 
структурой; при этом третья ɑ-спираль вклю-
чает консервативный ДНК-связывающий мо-
тив WFXNXR. 
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Последовательность ДНК-связывающиего 
мотива в белке HD1 менее консервативна, а 
сама аминокислотная последовательность го-
меодоменного белка характеризуется нестан-
дартной для этого класса длиной и имеет до-
полнительные аминокислоты между первой и 
второй ɑ-спиралями. Вероятно, поэтому бел-
ки этого типа обладают более слабой ДНК-
связывающей активностью. Подобные нети-
пичные по структуре домены известны также 
под названием TALE гомеодоменов. В свою 
очередь, белки HD2 класса имеют типич-
ную для гомеодоменов протяженность ДНК-
связывающего домена в 60 аминокислот [38]. 

Особо значимыми в структуре гомеодомен-
ных белков HD1 и HD2 являются N-концевые 
участки белковых последовательностей, так 
как они выполняют роль димеризационных 
доменов между совместимыми HD1 и HD2 
белками. Только HD1–HD2 гетеродимер спо-
собен в дальнейшем работать в качестве 
транскрипционного фактора и регулировать 
экспрессию генов морфогенеза при развитии 
фертильного дикариона с последующим фор-
мированием плодовых тел. Важно отметить, 
что процесс димеризации может происходить 
исключительно между двумя белками-пар-
тнерами, транскрибируемыми с разных ал-
лелей matA локуса, то есть происходящих из 
разных ядер при скрещивании совместимых 
по полу гаплоидных штаммов-партнеров. 
Именно N-конец гомеодоменых белков игра-
ет главную роль в димеризации и отличается 
высокой степенью вариабельности по амино-
кислотным последовательностям между раз-
ными аллелями локуса, что и обеспечивает 
множественные аллельные комбинации [38].

Для базидиомицета Schizophyllum commune 
в природе было обнаружено девять аллель-
ных вариантов кассеты Aα и 32 варианта (ал-
леля) кассеты Aβ [39]. Гомеодоменные про-
дукты генов кассеты Aα были обозначены как 
Y и Z, а в кассете Aβ был обнаружен белок, 
названный V [40, 41]. Образование активно-
го гетеродимера происходит между белками 

Y и Z с разных аллелей, при этом белок Y от-
носится к HD2 типу и несет сигнал ядерной 
локализации [41, 42]. Сравнительный анализ 
последовательностей HD белков у разных из-
ученных представителей базидиальных гри-
бов показал, что белок Z S. commune относит-
ся к HD1 типу [43]. 

У облигатного патогена кукурузы Ustilago 
maydis локус matA был исторически обозна-
чен как b. В этом локусе закодированы два 
гомеодоменных белка – bE (b-East) и bW 
(b-West). Они образуют активный гетероди-
мер-транскрипционный фактор в случае экс-
прессии с разных аллелей [44, 45]. С круп-
номасштабным развитием проектов по пол-
ногеномному секвенированию у многих ба-
зидиальных грибов, геномы которых уже 
«прочитали» (отсеквенировали), также уда-
лось обнаружить гомологи гомеодоменных 
последовательностей HD1 и HD2, сравнивая 
их с консервативными мотивами гомеодомен-
ных последовательностей модельного вида 
C. cinerea. Так, у эктомикоризообразующего 
гриба Laccaria bicolor были обнаружены по-
следовательности Lba1 и Lba2, кодирующие 
белки типа HD1 и HD2 соответственно [46]. 

Известно, что matA локус у базидиаль-
ных грибов часто фланкирован консерватив-
ным геном mip (mitochondrial intermediate 
peptidase) и геном β-fg (beta-flanking gene) 
[10]. Для видов грибов, геномы которых еще 
полностью не прочтены, исследование геном-
ного окружения mip последовательности яв-
ляется единственной возможностью «выта-
щить» гены matA локуса для анализа. Так, для 
вида P. djamor методом позиционного кло-
нирования и скрининга геномной космидной 
библиотеки с праймерами к консервативному 
участку mip гена были обнаружены несколько 
перекрывающихся космид [10]. Полученный 
участок генома (75,3 тыс. п. н.) был прочтен, 
в результате чего были обнаружены два гена, 
кодирующих гомеодоменные транскрипци-
онные факторы, – PDa1 и PDa2. Таким обра-
зом, у исследованного штамма P. djamor ло-



Биология грибной клетки

72  Микология сегодня, Т. 3. Национальная академия микологии, 2016. 

кус matA представлен только одной парой ге-
нов – PDa1 и PDa2, кодирующих белки HD1 и 
HD2 типа соответственно. Согласно предло-
женной авторами генетической карте отсекве-
нированного участка, последовательности ге-
нов PDa1 и PDa2 транскрибируются с общей 
промоторной области, но в противоположных 
направлениях. Такой тип транскрипции, как 
полагают, характерен для генов matA локуса.

Гомологи гомеодоменных белков были об-
наружены также и у биполярных видов бази-
диомицетов. Так, у культивируемого съедоб-
ного гриба Pholiota nameko была обнаружена 
всего лишь одна пара гомеодоменных после-
довательностей в A-локусе спаривания [47]. 
У биполярного вида Coprinellus disseminatus 
были обнаружены две мультиаллельные кас-
сеты matA локуса – Aα и Aβ, каждая из ко-
торых состоит из пары генов, кодирующих 
HD1 и HD2 типы белков [48]. Опасный па-
тоген человека, вызывающий глубокие ми-
козы, Cryptococcus neoformans обладает би-
полярной системой половой совместимости. 
У этого вида присутствует всего один протя-
женный (до 100 т.п.н.) локус половой совме-
стимости с двумя аллельными состояниями – 
MATα и MATa. В аллеле MATα присутствует 
ген SXI1α, продуктом экспрессии которого 
является белок типа HD1. Аллель MATa со-
держит ген SXI2a, который кодирует белок 
типа HD2 [48]. 

Соответственно, белки Sxi1 и Sxi2 форми-
руют активный гетеродимерный комплекс при 
скрещивании монокарионов и способствуют 
развитию дикариона. Таким образом, у дан-
ного патогенного базидиомицета происходит 
упрощение структурной организации локу-
сов половой совместимости: наличие только 
одного mat-локуса с двумя аллелями в отли-
чие от множественных аллелей, характерных 
для большинства базидиомицетов. При этом 
мишени (регуляторные промоторные обла-
сти) генов Sxi1 и Sxi2 до сих пор не обнару-
жены. Известно лишь то, что активация экс-
прессии генов mat локуса происходит уже по-

сле слияния совместимых по полу клеток в от-
личие от аскомицетных дрожжей, у которых 
слияние гаплоидных клеток противоположно-
го пола находится непосредственно под кон-
тролем mat локуса, а именно, взаимодействие 
феромонов и их рецепторов служит сигналом 
для слияния гаплоидных партнеров.

На данный момент мало накоплено сведе-
ний о генах, экспрессия которых регулируется 
генами mat локусов. Некоторые целевые гены, 
регулируемые генопродуктами локусов поло-
вой совместимости, были обнаружены у му-
тантных штаммов. Так, у C. cinerea был выде-
лен мутант num1, у которого изменен процесс 
миграции ядер [49]. Эта мутация приводила 
к одностороннему скрещиванию, то есть му-
тантный штамм функционировал как донор 
ядра. Было показано, что ген num1 кодиру-
ет белок, состоящий из 217 аминокислотных 
остатков, у которого на N- и C-концах присут-
ствует мотив «лейциновая застёжка-молния» 
и домен «coiled-coil» на С-конце, характерные 
для ДНК-связывающих факторов транскрип-
ции. Экспрессия данного гена регулирует-
ся по matB пути, т.е. феромон-рецепторными 
взаимодействиями. Основываясь на структу-
ре белка Num1, авторы полагают, что, вероят-
но, этот белок входит в состав белкового ком-
плекса, функционирующего как транскрип-
ционный фактор. 

У гриба S. commune были обнаружены 
гены brt1 и mat1 [50, 51]. Ген brt1 кодирует 
ингибитор инициации трансляции и находит-
ся под негативным контролем matB пути раз-
вития, то есть подавляется (репрессируется) 
при активации феромонового пути [50]. Ген 
mat1 кодирует белок, имеющий структурную 
организацию, сходную с транспортными бел-
ками, и его экспрессия активируется при сли-
янии совместимых по полу монокарионов 
[51]. Ортологи этих генов были также обнару-
жены в геномах других представителей клас-
са Agaricomycetes, однако их участие в про-
цессе формирования дикариона пока еще не 
доказано [22].
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У гриба C. cinerea были обнаружены ге-
ны pcc1 (pseudoclamp connection) и clp1 
(clampless), участвующие в процессе образо-
вания пряжек на дикариотическом мицелии 
[52, 53]. Ортологи гена pcc1 были обнаруже-
ны и у других грибов, а также в геномах дру-
гих эукариотических организмов, в то вре-
мя как ортологи гена clp1 были обнаружены 
только у базидиальных грибов. Ген pcc1 ко-
дирует белок, содержащий HMG мотив (High 
Mobility Group box), характерный для транс-
крипционных факторов. 

Как полагают, продукт гена pcc1 подавляет 
экспрессию генов matA пути развития у моно-
карионов, то есть в отсутствие полового пар-
тнера. В то же время при развитии по matA 
пути активируется экспрессия гена clp1 в об-
разующемся дикарионе. Продукт гена clp1 
негативно регулирует (репрессирует) экс-
прессию гена pcc1 в дикарионе, что приводит 
к активации экспрессии генов, необходимых 
для формирования пряжек и, соответственно, 
для образования фертильного дикариона [54]. 
Подобная функция гена clp1, которая регули-
рует формирование пряжек и фертильный ди-
карион, способный заражать растение-хозя-
ин, была показана и для возбудителя головни 
кукурузы, Ustilago maydis [55]. 

Таким образом, половое развитие у бази-
диальных грибов – это сложный регулируе-
мый процесс, который находится под генети-
ческим контролем со стороны не только спец-
ифических mat локусов половой совместимо-
сти, но и других генетических элементов, чьи 
функции еще предстоит изучить.   

2. Анализ генов половой 
совместимости у представителей 
рода Pleurotus и структура matA- 
локуса половой совместимости 

Нами был проведен анализ in silico молеку-
лярно-структурной организации локуса matA 
у гриба P. ostreatus. Как было сказано выше, 
в процессе дикариотизации и образования 

плодовых тел у вешенки, как и у других ба-
зидиальных грибов, участвуют два локуса по-
ловой совместимости: локус matA, который 
кодирует два типа белков – гомеодоменных 
транскрипционных факторов HD1 и HD2, и 
локус matB, который кодирует гены феромо-
нов и рецепторов феромонов. 

В отличие от довольно консервативных ге-
нов matB локуса, нуклеотидные последова-
тельности гомеодоменных hd генов matA ло-
куса очень вариабельны, что обусловлено их 
функцией. В виду высокой степени вариа-
бельности работа по клонированию и непо-
средственному «прочтению» (секвенирова-
нию) этих генов затруднена. Секвенирование 
hd последовательностей возможно только при 
условии секвенирования matA локуса цели-
ком. Такое «прочтение» matA локуса возмож-
но за счет наличия более консервативных по-
следовательностей, фланкирующих локус, к 
которым можно подобрать праймеры для ам-
плификации последовательности. 

Однако сама структура и длина matA локу-
са может сильно варьировать за счет дупли-
каций и делеций генов или участков генов в 
пределах локуса. В результате длина локуса 
может достигать 20–25 тыс. п. н., и, следова-
тельно, секвенирование такой длинной по-
следовательности требует особого подхода с 
применением, например, LongRange ПЦР и 
высокоточной Hi-Fi ДНК-полимеразы.  

В виду того, что для трех видов рода 
Pleurotus (P. ostreatus, P. eryngii и P. djamor) 
в базах данных имеются последовательно-
сти частично или полностью отсеквенирован-
ных геномов, мы решили провести структур-
ный анализ matA локуса in silico. В анализе 
использовали следующие последовательно-
сти matA локусов: для вида P. ostreatus – по-
следовательности монокариотических штам-
мов PC9 и PC15 (http: // jgi.doe.gov/); для вида 
P.  djamor – последовательности монокариоти-
ческих штаммов RV95/134.104 и RV95/957.30 
(номера в ГенБанке AY462112, AY462111) 
(James et al., 2004); для вида P. eryngii – по-
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следовательности монокариотических штам-
мов CCMSSC00488 и CCMSSC00489 (номера 
в ГенБанке HQ595186, HQ595187). 

На нуклеотидном уровне участков гомо-
логии между последовательностями hd ге-
нов выявлено не было, что в очередной раз 
свидетельствует о высокой степени вариа-
бельности данных последовательностей. Для 
этих последовательностей гомологии просле-
живали исключительно на аминокислотном 
уровне [56]. Два класса HD транскрипцион-
ных факторов отличались как по длине, так 
и по аминокислотным последовательностям. 
Последовательности белков класса HD1 в це-
лом на 40–50 аминокислотных остатков длин-
нее, чем последовательности HD2. Особо ва-
риабельные участки у классов HD1 и HD2 
белков наблюдали за счет вставок и делеций. 

Такие вариабельные участки, предположи-
тельно, относятся к петлевым пространствен-
ным структурам белка. У обоих классов го-
меодоменных последовательностей присут-
ствовал консервативный домен WFXNXR: 
в районе 120–190 остатков у HD1 белка и в 
районе 140–195 остатков у HD2 белка. Этот 
консервативный мотив WFXNXR, как пола-
гают, участвует в связывании регуляторно-
го димерного белка HD1/HD2 с ДНК (DNA 
binding motif). Согласно литературным дан-
ным, ДНК-связывающий домен состоит из 
трех ɑ-спиралей, разделенных небольшими 
линейными участками в несколько амино-
кислотных остатков, и собственно консерва-
тивный мотив WFXNXR относится к третьей 
ɑ-спирали ДНК-связывающего домена белка. 

Таким образом, проведенный анализ in 
silico аминокислотных последовательностей 
генов гомеодоменных белков matA локуса по-
ловой совместимости для видов P.  ostreatus, 
P. djamor и P. eryngii показал наличие у всех 
представителей консервативных мотивов 
ДНК-связывающих доменов и высокова-
риабельных димеризационных доменов на 
N-конце белковых молекул. На основе прове-
денного нами анализа in silico было показано 

сходство структуры гомеодоменных белков 
двух классов (HD1 и HD2) у трех представи-
телей рода Pleurotus [56].   

Более детальный анализ структуры matA 
локуса был проведен на двух гаплоидных 
штаммах P. ostreatus – PC9 и PC15, геномы 
которых полностью отсеквенированы и опу-
бликованы на сайте DOE JGI (Joint Genome 
Institute, Walnut Creek, CA; http://genome.jgi.
doe.gov/). Следует заметить, что штаммы PC9 
и PC15 были получены от одного и того же 
дикариотиического родителя (штамм N001) 
путем дедикариотизации в лаборатории проф. 
Larraya [17]. 

Несмотря на происхождение от одного 
и того же исходного родительского штамма 
N001, анализ in silico показал чрезвычайно 
дивергентную структуру matA локуса у этих 
штаммов: matA локус штамма PC9 представ-
лен одной копией гена hd1 (класс HD1 бел-
ков) и одной копией гена hd2 (класс HD2 бел-
ков), в то время как matA локус штамма PC15 
имеет две копии hd1.1 и hd1.2 (класс HD1) и 
одну копию hd2 (класс HD2) (рис. 1). 

Иными словами, монокариотический 
штамм PC9 характеризуется стандартной (кат-
нонической) структурой matA локуса, то есть 
содержит пару генов (hd1 и hd2), кодирую-
щих HD1 и HD2 белки, регуляция транскрипи-
ции которых происходит с общей межген-
ной промоторной области (рис. 1). Монока-
риотический штамм PC15 отличается налиP-
чием дополнительной (второй) копии гена, 
кодирующего белок HD1 класса; таким обра1-
зом, в matA локусе имеется три копии hd ге-
нов − hd1.1, hd1.2 и hd2 (рис. 1). 

Какая из копий генов, кодирующих HD1 
класс белков, у штамма РС15 является ак-
тивной, предсказать, основываясь на данных 
секвенирования, трудно, так как копии генов 
(hd1.1 и hd1.2) транскрибируются в противо-
положных направлениях, хотя и имеют об-
щую промоторную область. Вполне вероятно, 
что одна из копий гена hd1 возникла в резуль-
тате дупликации или инсерции. 
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Следует заметить, что возникновение ин-
серций и делеций в пределах matA локуса про-
исходит довольно-таки часто [57]. Высокая 
вариабельность нуклеотидных последова-
тельностей hd генов, вероятно, связана с ме-
ханизмом накопления точковых мутаций и 
является инструментом достижения больше-
го аллельного разнообразия локусов, а муль-
тиаллельность в итоге направлена на сниже-
ние вероятности инбридинга в природных по-
пуляциях грибов. 

Говоря о структуре matA локуса в целом, 
следует отметить, что протяженность hd ге-
нов у представителей рода Pleurotus варьи-
рует; их средний размер колеблется от 2000 
п.н. и более. Как и у других исследованных 
базидиальных грибов, у обоих штаммов (PC9 
и PC15) P. ostreatus высоковариабельный 
matA локус фланкирован более консерватива-
ными последовательностями, кодирующими 
ген mip (mitochondrial intermediate peptidase) 
и ген с неизвестной функцией fg (beta-flanking 
protein) (рис. 1). 

В результате анализа аминокислотных 
последовательностей in silico было показа-

но, что все исследуемые HD белки облада-
ют глобулярной структурой и характеризуют-
ся ядерной локализацией. У всех HD после-
довательностей был обнаружен вариабель-
ный N-конец, участвующий в димеризации 
HD1-HD2 белков и образовании гетероди-
мерного белка – активного транскрипцион-
ного фактора, а также более консервативный 
ДНК-связывающий домен. У обоих классов 
HD последовательностей была предсказа-
на вторичная структура ДНК-связывающего 
домена, характерная для данного семейства 
белков: три ɑ-спирали, соединенные неболь-
шими петлями. В третьей спирали находит-
ся ДНК-связывающий мотив WFXNXR, в то 
время как первая и вторая спирали участвуют 
в связывании ДНК и стабилизации комплек-
са (рис. 2). 

Вариабельные N-концевые последова-
тельности в структуре гомеодоменных бел-
ков HD1 и HD2 выполняют роль димеризаци-
онных доменов между совместимыми HD1 и 
HD2 белками-парт нерами. Только HD1–HD2 
гетеродимер способен в дальнейшем работать 
в качестве транскрипционного фактора и ре-

Рис. 1. Структура matА-локуса половой совместимости и схема аллельных взаимодействий гомео-
доменных белков P. ostreatus. Ген mip кодирует пептидазу (mitochondrial intermediate peptidase); ген fg 
(beta-flanking protein) кодирует белок с неизвестной функцией; гены hd кодируют соответствующие 
гомеодоменные белки

P. ostreatus PC9

P. ostreatus PC15

mip

mip
hd 1
2169 п.н.

hd 2
2056 п.н. fg

fg
hd 1.1
2589 п.н.

hd 1.2
2165 п.н.

hd 2
2081 п.н.

≈ 9 000 п.н.

≈ 15 000 п.н.
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гулировать экспрессию генов, участвующих в 
морфогенезе фертильного дикариона с после-
дующим образованием плодовых тел (Kües et 
al., 2011). 

Причем димеризация может происходить 
исключительно между белками-партнера-
ми HD1 и HD2, которые транскрибируют-
ся на разных аллелях matA локуса в дикари-
оне, сформированном между совместимы-
ми по полу гомокариотическими штаммами. 
Благодаря такой функции, N-конец отличает-
ся высокой степенью вариабельности амино-
кислотных последовательностей между раз-
ными аллелями локуса. 

Интересно то, что для белков класса HD1 
нами были обнаружены протяженные обла-
сти гомологии с соответствующими гомеодо-
менными белками (mating-type protein famit-
ly) базидиального гриба Coprinopsis cinerea. 
У класса HD2 белков были обнаружены так-
же гомологии с классическими доменами го-
меобокс и гомеодомен-подобных белков, от-
ветственных за связывание регуляторных 
белков с ДНК; именно эти области содержа-
ли консервативный ДНК-связывающий мотив 
WFXNXR.

Нами были предложены модели структур-
ной организации ДНК-связывающего домена 

Рис. 2. Трехмерные модели пространственной организации ДНК-связывающих доменов гомеодомен-
ных белков P. ostreatus. Гомеодоменные белки класса HD1: (а) белок HD1.1 штамма PC15, (б) белок 
HD1.2 штамма PC15, (в) белок HD1 штамма PC9. Гомеодоменные белки класса HD2: (г) белок HD2 
штамма PC9, (д) белок HD2 штамма PC15. Римскими цифрами обозначены α-спирали, участвующие 
в связывании белка с молекулой ДНК. В α-спирали III локализован консервативный мотив WFXNXR. 
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гомеодоменных (HD) белков, а также предло-
жены модели связывания белка-гетеродимера 
с молекулой ДНК (рис. 3). В частности, на рис. 
3а изображен гетеродимер, сформированный 
гомеодоменными белками – транскрипцион-
ными факторами Aristaless и Clawless челове-
ка, участвующими в регуляции экспрессии ге-
нов во время развития нервной системы [58]. 
Можно предположить, что подобная модель 
связывания с ДНК будет работать и для бел-
ка HD2 штамма PC15, так как именно с бел-
ком Aristaless HD2 последовательность про-
демонстрировала больше всего сходства. Для 
последовательности HD2 штамма PC9, воз-
можно, более приемлемой является модель 
гетеродимеризации белков семейства Pax D. 
melanogaster в виду большего сходства между 
этими белками (рис. 3б) [59]. 

В заключение следует заметить, что вопро-
сы генетической детерминации пола у грибов 
все еще остаются не до конца изученными. Во 
многом нерешенными остаются вопросы эво-
люции систем половой совместимости у гри-
бов – от гомоталлизма к гетероталлизму, от 

биполярной системы половой совместимости 
к тетраполярной и обратный переход, а так-
же наблюдаемый у некоторых групп возврат к 
псевдогомоталлизму, который часто обуслов-
лен паразитическим существованием. Однако 
следует надеяться, что дальнейшее накопле-
ние данных по секвенированию полных гено-
мов грибов, несомненно, прольет свет на эво-
люцию систем генетической детерминации 
пола и поможет разобраться в сложных меха-
низмах половой регуляции у грибов. 

Часть экспериментальной
 работы  выполнена при финансовой 

поддержке гранта РФФИ 15-54-05065 
Арм_а  и гранта РНФ 14-05-00029.
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РОЛЬ ГЕНЕТИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ ЧЕЛОВЕКА 
В ИНФЕКЦИОННОЙ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ 
К ВОЗБУДИТЕЛЯМ ИНВАЗИВНЫХ МИКОЗОВ

THE ROLE OF GENETIC FACTORS 
IN HUMAN SUSCEPTIBILITY TO AGENTS 
OF INVASIVE MYCOSES

Аннотация: Инвазивные формы микозов человека, независимо от их возбудителей, часто связаны с первичным иммуноде-
фицитом. Каждый тип инфекционного заболевания, как правило, обусловлен определенными факторами иммун-
ной недостаточности. В настоящем обзоре разобраны установленные дефекты иммунитета: недостаточная про-
дукция ИЛ-17 в связи с мутацией STAT1 при хроническом кожно-слизистом кандидозе, недостаточность CARD9 
при других его формах. Рассмотрены нарушения клеточного иммунитета с дефектами SCID и CD40 лигандов при 
пневомцистозе, STAT-недостаточность при аспергиллезе. Особое внимание уделено повреждениям в цепи ИЛ-
12/IFN-γ и наличию сывороточных аутоантител к IFN-γ или CM-CSF при криптококкозе и эндемических микозах. 

Ключевые слова:  инвазивные микозы, кандидоз, аспергиллез, пневмоцистоз, криптококкоз, иммунодефицит, иммунорегуля-
ция, IL-12, IL-17, IFN gamma, CD40, CARD, STAT-1

Summary: Invasive forms of human mycoses may have primary immunodeficiency as underlying cause. A certain type of fungal 
infection is usually caused by certain type of immunological deficiency. This review covers the known types of immu-
nological dysfunction: insufficient production of IL-17 linked with STAT1 mutation in chronic mucocutaneous candido-
sis and CARD deficiency in other Candida infections. Included are also pathology of cell-mediated immunity with SCID 
and CD40 ligand defects important for understanding Pneumocystis infections, and STAT-deficiency in aspergillosis. 
In special focus of this paper are alterations in IL12/IFN gamma regulatory chain and serum antibodies to IFN gamma 
and/or GM-CSF in cryptococcosis and endemic mycoses.

Keywords: invasive mycoses, candidosis, aspergillosis, cryptococcosis, immunodeficiency, immunoregulation, IL-12, IL-17, IFN 
gamma, CD40, CARD, STAT-1
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Ежегодно в мире миллиарды людей инфи-
цируются микромицетами [1, 2]. Среди значи-
мых для медицины грибов имеются первич-
ные патогены – возбудители эндемических 
микозов, этиологические агенты оппортуни-
стических микозов, а также дерматофитозов.

Инвазивные оппортунистические мико-
зы (ИОМ) такие как кандидоз, аспергиллез и 
криптококкоз представляют серьезную про-
блему для здравоохранения многих стран [3, 
4]. Основные факторы риска ИОМ связаны 
с синдромом приобретенного иммунодефи-
цита и другими детерминантами иммуносу-
прессии. Однако большое количество случаев 
инвазивных и подкожных микозов не может 
быть объяснено только наличием у пациен-
тов этих факторов риска. Несмотря на срав-
нимые показатели иммунной дисфункции не 
все такие субъекты проявляют повышенную 
чувствительность к развитию инвазивных 
микозов. В последние годы варианты некото-
рых генов, имеющих отношение к формиро-
ванию иммунной защиты человека, оценива-
ются как важные показатели высокого риска 
развития инвазивных микозов. Известно, что 
сигнальный путь IFN-γ/ИЛ-12 контролирует 
внеклеточные инфекции, вызванные туберку-
лезными и другими микобактериями, некото-
рыми видами сальмонелл [5, 6]. Стимуляция 
рецепторов IFN-γ и IFN-α приводит к фосфои-
рилированию сигнального переносчика и ак-
тиватора транскрипции 1 – signal transducer 
and activator of transcription 1 (STAT1), котоv-
рый гомодимеризуется и гетеродимеризует-
ся перед транслокацией в ядро, где активи-
руются интерферон-индуцирующие гены [7). 
В регулировании STAT1-активности включеT-
ны супрессор цитокиновых сигналов и инги-
битор белка активированных STAT1 семейств 
протеинов [8, 9]. Полные рецессивные мута-
ции в STAT1 определяют повышенную чувш-
ствительность к вирусным, бактериальным и 
микобактериальным инфекциям, тогда как ге-
терозиготные ингибиторные STAT1 мутации 
вызывают диссеминацию вакцинного тубер-

кулезного штамма BCG или развитие нетуC-
беркулезных микобактериальных инфекций 
[1 – 12].

Многие представители рода Candida – ком-
менсалы, колонизирующие кожу и пищевари-
тельный тракт здоровых субъектов. Однако 
они могут приводить к развитию кожно-сли-
зистого кандидоза (КСК), который иногда при-
нимает хронический характер. Хронический 
КСК (ХКСК) характеризуется постоянной 
или периодически повторяющейся инфекци-
ей слизистых пищеварительного или гени-
тального тракта, костей и кожи, вызываемой 
преимущественно Candida albicans. ХКСК 
часто ассоциируется с другими поражения-
ми, обусловленными широким спектром ми-
кроорганизмов в условиях наследуемой или 
приобретенной иммуносупрессии, обуслов-
ленной Т-клетками [13, 14]. У 85% пациен-
тов с аутосомной доминантной (АД) STAT3-
недостаточностью и гипер-IgE синдромом 
(HIES) развивается ХКСК вместе с тяжелым 
стафилококковым поражением кожи и легких 
[15, 16]. У 64% таких индивидуумов начиная 
с неонатального периода развивается ораль-
ный кандидоз. 

ХКСК описан и у 25% больных с ауто-
сомной рецессивной (АР) ИЛ-12Rβ1 или 
ИЛ-12р40 недостаточностью, которые име-
ют генетическую этиологию менделевской 
чувствительности к микобактериальным 
инфекциям [17, 18]. Высокие уровни нейтра-
лизирующих аутоантител к цитокинам ИЛ-
17a, ИЛ-17А и ИЛ-22 выявлены в сыворотр-
ках больных ХКСК с синдромом аутоиммун-
ной полиэндокринопатии типа 1 (APS-1 или 
APECED) [19, 20]. Эти исследования свии-
детельствуют о том, что иммунитет челове-
ка, характеризующийся образованием ИЛ-
17, играет критическую роль в защите про-
тив ХКСК [21–25] и доказывают значимость 
генетических детерминант в развитии это-
го микоза [26]. Получены данные о нали-
чии у таких больных гетерозиготных STAT1 
миссенс-мутаций [27, 28]. Мутации этого 
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типа также обусловливают повышенную 
чувствительность к внутриклеточным бак-
териальным и вирусным инфекциям на фоне 
репрессии Т-клеточного ответа с секреци-
ей ИЛ-17 [27]. Улучшение состояния одного 
из больных с описанным дефектом при по-
мощи восстановления количества Т-клеток, 
продуцирующих ИЛ-17 и повышения уровня 
STAT3, подтверждает роль цитокинов группы 
ИЛ-17 в иммунитете к инфекциям, вызван-
ным Candida spp. [29]. 

Candida spp. вызывает также инвазивные 
формы заболевания, сопровождающиеся фун-
гемией. Кандидозная фунгемия является чет-
вертой по распространенности инфекцией 
кровяного русла [30–32). Смертность при та-
кой форме составляет до 40% [32]. Обычно 
она возникает у больных с нейтропенией по-
сле длительного лечения антибиотиками ши-
рокого спектра; пациентов, пользующихся ка-
тетерами или подключенных к парентераль-
ному питанию. Случай инвазивного кандидо-
за отмечен при первичном иммунодефиците, 
обусловленном AR-типом недостаточности 
лейкоцитарной адгезии с дефектом CD-18T-
лимфоцитов [33].

Кандидоз центральной нервной системы 
(ЦНС) диагностируется после нейрохирур-
гических операций или у недоношенных [34, 
35], а также при хронической гранулематоз-
ной болезни и AR CARD9 недостаточности. 
По меньшей мере у трех индивидуумов с го-
мозиготной CARD9-мутацией развился кане-
дидозный менингоэнцефалит в среднем воз-
расте 13 лет [36, 37].

CARD9 (caspase-recruitment domain, conD-
taining protein 9) – адаптерная молекула в 
цитозоле миелоидных клеток, необходимая 
для индукции Т-хелперов, продуцирующих 
ИЛ-17 (Th17). Её экспрессия связана с лектиа-
новыми рецепторами С-типа (CLR) – Dectin 
1, Dectin 2 и MINCLE, которые распознают 
патоген-ассоциированные молекулярные пат-
терны – pathogen-associated molecular patterns 
(PAMPs) грибов [38–41]. 

Недавно описаны несколько семейных слу-
чаев CARD9-недостаточности при Candida-
инфекции [36]. Дефектные по CARD9 перии-
ферические мононуклеарные клетки крови 
– peripheral blood mononuclear cells (PBMCs) 
содержали меньшее, чем в норме количество 
ИЛ-17 Т-клеток. Однако не были проведе-
ны исследования на миелоидных клетках, ко-
торые наиболее обильно экспрессируют бе-
лок CARD9. По данным Drewniak et al. [37] 
у больного, страдающего менингоэнцефали-
том, вызванным C. dubliniensis, были обна-
ружены мутации в CARD9 гене, приведшие к 
потере экспрессии белка. Кроме уменьшения 
количества CD4+Th17-лимфоцитов отмечено 
отсутствие ответа связанных с моноцитами 
цитокинов на штаммы Candida. Дефектные 
по CARD9 нейтрофилы проявляли недол-
статочный киллинг C. albicans с нарушени-
ем ультраструктуры фаголизосом и избыточ-
ным ростом гиф гриба. Этот дефект не за-
висел от продукции реактивного кислорода 
при помощи редуцированной системы NAD-
фосфатоксидазы. 

Данные факты указывают на то, что недо-
статочность CARD9 человека приводит к сек-
лективному дефекту защиты против инвазив-
ных форм кандидоза, вызванному нарушени-
ем киллинга, осуществляемого фагоцитами. 
Преимущественная локализация в голов-
ном мозге инфекции у пациентов с CARD9-
недостаточностью, возможно, связана с не-
способностью моноцитов, макрофагов и кле-
ток микроглии к эффективному удалению 
клеток Candida на уровне гематоэнцефаличе-
ского барьера [42]. 

Итак, защита против Candida spp. основана 
на действии факторов как врожденного, так и 
адаптивного иммунитета. Существенная роль 
связана с ответом, обусловленным ИЛ-17, 
продуцирующим набор Т-лимфоцитов Th17 
[43]. Это подтверждается фактами наличия 
генетических дефектов, связанных с разви-
тием Т-хелперных клеток, продуцирующих 
ИЛ-17, у больных с повышенной чувстви-
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тельностью к кандидозу [44, 45]. Роль ИЛ-
17 в защите против персистирующей инфек-
ции Candida непосредственно выявлена пу-
тем идентификации ИЛ-17R и ИЛ-17F мутад-
ций в генеалогии субъектов, страдающих от 
ХКСК [45, 46]. 

С другой стороны, действие комплемента и 
фагоцитов в формировании иммунитета про-
тив Candida spp. также важны для освобожде-
ния от инфекции, вызванной этими возбуди-
телями. Об этом свидетельствуют данные о 
превалировании инвазивных форм кандидо-
за при хронической грануломатозной болез-
ни (ХГБ), вызванной дефектом оксидазно-
го комплекса NAD-фосфатазы (NADPH), нем-
обходимого для киллинга микроорганизмов 
[47]. Хотя опсонины, такие как комплемент, 
включаются в распознавание Candida фаго-
цитами, имеются наблюдения, что лектины 
С-типа экспрессируются на плазматической 
мембране миелоидных клеток, взаимодей-
ствуя с остатками β-глюкана и маннана на по-
верхности Candida и таким образом играя су-
щественную роль в распознавании гриба [48, 
49]. В опытах in vitro отмечено, что в индук-
ции иммунитета к Candida клетками врожден-
ной иммунной системы участвует и интегрин 
dmβ2 (CR3, Mac1, CD11b/CD18) – основной 
рецептор лейкоцитов, включенный в распоз-
навание гриба [50].

Инвазивный аспергиллез (ИА) – угрожаю-
щее жизни заболевание с высокой летально-
стью. Поражение легких – наиболее частая 
клиническая форма ИА, возникающая вслед-
ствие ингаляции из воздуха спор Aspergillus 
spp. Злокачественные гематологические на-
рушения, особенно острая миелобластозный 
лейкоз с длительной нейтропинией, транс-
плантация внутренних органов, системные 
воспалительные и хронические респиратор-
ные заболевания – самые распространенные 
факторы риска развития инвазивного аспер-
гиллеза. Хотя клинические факторы риска 
ИА идентифицированы, однако они не явля-
ются абсолютными [51, 52]. ИА развивается 

у 17% пациентов с ХГБ. При ХГБ выявлены 
генетические нарушения, связанные с дефек-
том NADH-оксидазы фагоцитирующих клею-
ток. Этот фермент необходим для окислитель-
ного взрыва, обеспечивающего внутриклеточ-
ную инактивацию микроорганизмов. 

При недостатке фермента повышается 
риск возникновения инфекционного забо-
левания, в частности вызванного Aspergillus 
spp. В 40% случаев ИА этиологическим аген-
том является A. fumigatus [53, 54]. A. nigui-
lans является причиной высокой летальности 
больных с ХГБ. Дефект NADPH-оксидазного 
комплекса фагоцитов при ХГБ в основном 
обусловлен Х-связанными мутациями [55] 
или биаллельными мутациями в аутосомаль-
ных (NCF1, NCF2, NCF4, CYBB) генах [23, 
38, 47, 54, 56–58]. Подобный дефект дела-
ет невозможным киллинг микроорганизмов 
с AD STAT3-недостаточностью и AD-HIES-
синдромом [16, 59]. У 20% больных с AD-
HIES развивается ИА с 17% летальностью. 
Однако в отличие от больных с ХГБ, у AD-
HIES-больных отмечалось нормальное подап-
вление роста A.  fumigatus фагоцитами [60]. 

Повышение чувствительности этих боль-
ных к развитию инвазивных микозов было об-
условлено образованием пневмонии в связи с 
повторяющимися бактериальными инфекци-
ями в легких и дефектами STAT3-зависимого 
эпителиального иммунитета [56]. ИА отмечен 
также у 17% пациентов с доминантной недо-
статочностью GATA2 [24, 56], являющимся 
транскрипционным фактором, включенным в 
гемопоэз. 

Вариации генов, регулирующих защитный 
ответ при ИА с помощью элементов врожден-
ной иммунной системы, импортируемых ле-
гочными макрофагами, могут влиять на чув-
ствительность к ИА в группах риска. De Boer 
et al. [61] попытались выявить связь межь-
ду распространенными полиморфизмами в 
Толл-подобных (Toll like) рецепторах (TLR) 
и цитокиновых генах, имеющих отношение 
к регуляции макрофагов и инфекционной 
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чувствительности к ИА. Контрольная груп-
па состояла из 64 реципиентов аллогенных 
трансплантатов, у которых ИА не был выяв-
лен. Оказалось, что наличие в TLR41063A>G 
единичных нуклеотидных полиморфизмов – 
single nucleotide polymorphisms (SNPs) корe-
релировало с ИА, обнаруженным у доно-
ра трансплантируемых клеток. В отличие от 
этих фактов, повышенный риск ИА ранее был 
описан для 1063A>GSNP, если его выявляли у 
реципиентов, но не у донора ДНК [62]. 

Взаимосвязь между ИА и TLR1239G>CSNP 
или между заболеванием и комбинацией 
TLR1743A>G – TLR6745>TSNPs, описанная 
Kesh et al. (63) не была подтверждена De Boer 
et al. (61). SNPs, которые влияли на продукцию 
ИЛ-10 – одного из наиболее важных негатив-
ных модуляторов пути активации макрофа-
гов к продукции ИЛ-12 и IFN-γ, не оказывали 
воздействие на чувствительность субъектов к 
ИА. По сравнению с другими факторами, наи-
более высокий уровень риска, подтвержден-
ный релевантными SNPs и PRR- и цитокинон-
вых генах, по-видимому, ограничен, посколь-
ку у индивидуумов, несущих эти SNPs, ИА не 
развивался, если у них не были обнаружены 
и другие факторы иммуносупрессии. При се-
рологическом выявлении цитомегаловируса 
и выраженной нейтропении отмечено парное 
наличие TLR41063A>G и IFNG874T>A едич-
ничных полиморфизмов, возможно, способ-
ствующее риску развития ИА [61].

Приведенные материалы подтвержда-
ют существование иммунологического пути 
формирования резистентности к ИА и обо-
снованность дальнейшего изучения влия-
ния TLR- и цитокиновых полиморфизмов 
на различных уровнях сложной биологи-
ческой системы взаимодействия организма 
иммуноскомпрометированного субъекта с 
Aspergillus spp.

Криптококкоз – микоз, который возника-
ет в основном после попадания в дыхатель-
ные пути капсулированных дрожжевых кле-
ток гриба Cryptococcus neoformans, обитаю-

щего в почве. Миллион заболевших описыва-
ется в Африке (регион суб-Сахары) с гибелью 
более 600 тысяч ВИЧ-инфицированных, у ко-
торых этот микоз – четвертая ведущая причи-
на смерти [64]. Основная клиническая форма 
криптококкоза – менингоэнцефалит, встреча-
ющийся у 90% ВИЧ-инфицированных [65]. 
Однако он также отличается у субъектов без 
определенных признаков иммуносупрессии 
[66–68]. 

К факторам риска развития микоза отно-
сят трансплантации солидных органов, злока-
чественные заболевания крови, сахарный ди-
абет, саркоидоз, цирроз печени, длительное 
лечение кортикостероидами или иммуноде-
прессантами [69]. Криптококкоз описан у па-
циентов с идиопатической CD4+T-клеточной 
лимфоцитопенией [70, 71], аутосомальной 
доминантной GATA2-недостаточностью [60], 
у некоторых больных с Х-взаимосвязанной 
гипер-IgM недостаточностью [72] и с нейтра -
лизирующими аутоантителами к IFN-γ [73]. 

Rosen et al. [74] подробно изучили 
аутоантитела к GM-CSF (granulocyte macroн-
phage – colony stimulating factor) у четырех 
больных криптококковым менингитом, а так-
же исследовали 103 образца плазмы и спин-
номозговой жидкости, полученные от боль-
ных с тем же диагнозом в период между 1955 
и 1984 г. и сохраняемые при -80оС. GM-CSF 
регулирует функцию фагоцитов и легочных 
альвеолярных макрофагов, критически важ-
ных в контроле криптококкоза. 

GM–CSF-аутоантитела обусловливают 
развитие легочного альвеолярного протеиноза 
– pulmonary alveolar proteinosis (PAP) [75, 76] 
– хронического легочного заболевания, ха-
рактеризующегося нарушениями метабо-
лизма сурфактантов. GM-CSF-аутоантитела 
у больных PAP вызывают дефекты функции 
альвеолярных макрофагов, включая наруше-
ние хемотаксиса, адгезии, фагоцитозо-микро-
бицидной активности и фаголизосомально-
го слияния. GM-CSF-/- мыши и больные PAP 
характеризуются недостаточностью нейтро-
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фильного фагоцитоза и бактериального кил-
линга [77]. 

Взаимосвязь между GM-CSF-аутоантите-
лами и криптококковым менингитом была 
выявлена у семи ранее здоровых и не инфи-
цированных ВИЧ индивидуумов [74]. Ни у 
одного из них не был диагностирован PAP на 
фоне криптококкового менингита и только у 
одного развились симптомы PAP в последуюи-
щие годы, а у второго – без развития клиниче-
ских симптомов PAP были отмечены рентгел-
нологические и цитопатологические измене-
ния. Диагноз криптококкоза был установлен у 
четырех больных с активным PAP, в том чись-
ле двух – с менингитом [74].

Возможно, что у здоровых субъектов, име-
ющих антицитокиновые, включая анти-GM–
CSF, антитела [78, 79], в дальнейшем мо -
жет возникнуть криптококкоз. GM-CSF-
аутоантитела, способствующие развитию 
PAP, оказывают серьезное влияние на функу-
ции моноцитов, макрофагов и нейтрофилов 
[77], контролирующих ответ макроорганизма 
на C. neoformans. Изучение на мышах и ВИЧ-
инфицированных субъектах показало, что ис-
пользование в терапии GM-CSF может усие-
лить эффект триазолов в терапии и повысить 
киллинг криптококков моноцитами [80], что 
подчеркивает физиологическую роль GM-
CSF при криптококкозе. 

Кроме того, криптококки могут снижать 
продукцию GM-CSF естественными киллерат-
ми, ослабляя, таким образом, активность фа-
гоцитов и макрофагов [81]. IgG-фракция из 
плазмы больных с GM–CSF-аутоантителами 
подавляла индуцированное GM–CSF STAT-
5 формирование, что подтверждает высокую 
биологическую активность этих аутоантител 
[74]. Авторы этого сообщения выдвигают ги-
потезу, что обусловленная GM-CSF фракция 
макрофагов может блокироваться аутоантите-
лами, повышая инфекционную чувствитель-
ность к криптококкозу, предшествующую за-
болеванию. Комплекс факторов, таких как 
титр, эпитоп, субкласс и авидность IgG могут 

влиять на тяжесть заболевания, что показано 
относительно других аутоантител [82, 83]. 

Однако неясно, действительно ли эти ау-
тоантитела играют роль в проникновении 
криптококков в ЦНС. Нет данных и о значе-
нии микроглиального киллинга криптокок-
ков [84]. Предполагается, что легкие могут 
быть важным порталом, где недостаточная 
активность дефектных альвеолярных макро-
фагов способствует распространению и по-
следующему проникновению криптококков в 
ЦНС [85]. Ранее было установлено, что все 
больные с GM-CSF-аутоантителами имели 
IgG1-субкласс антител. При других синдро-
мах, обусловленных аутоантителами, в част-
ности Pemphigus vulgaris, доминирующим 
субклассом были IgG3 или IgG4 [86]. Влияние 
типа инфекции, возраста и пола на субкласс 
патологических IgG-аутоантител не изучено.

В целом, можно заключить, что GM-CSF 
– критический фактор защиты организма от 
развития криптококкоза и непосредствен-
ная роль аутоантител к GM-CSF в некоторых 
случаях этого микоза достоверно установлена. 
Дефекты IFN-γ и GM-CSF-сигнальных путей 
могут предшествовать заболеванию. Однако 
конкретные генетические детерминанты че-
ловека, определяющие заболевание крипто-
кокком, пока не идентифицированы [69].

Глубокие формы дерматомикозов – редкие 
заболевания, связанные с инвазией грибов из 
кожи и подкожной клетчатки в лимфатические 
узлы, мозг, пищеварительный тракт или кост-
ную систему [87, 88]. Они описаны у боль-
ных с иммуносупрессией, вызванной ВИЧ-
инфекцией или применением иммуностати-
ков [89]. У пациентов без признаков имму-
нодефицита, преимущественно из Северной 
Африки, также обнаружены инвазивные фор-
мы дерматофитозов [88, 90]. Высказывается 
мнение, что предрасположенность к идиопа-
тическому инвазивному дерматофитозу обу-
словлена аутосомальными рецессивными ге-
нами. Недавно впервые было показано, что у 
17 больных из Северной Африки генетическое 
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происхождение глубокого дерматофитоза вза-
имосвязано с CARD9-недостаточностью [69]. 
15 больных из Алжира и Туниса, несущие 
один и тот же гомозиготный аллель Q289X, 
происходили от общего предка. Эти данные 
свидетельствуют о роли CARD9 в защите от 
дерматофитов и расширяют спектр микозов, 
обусловленных этим типом недостаточности. 

Pneumocystis jirovecii является облигат-
ным внеклеточным микромицетом и исклю-
чительно патогеном человека [91, 92]. Гриб 
распространен повсеместно, и обычно эф-
фективный ответ организма к нему формиру-
ется уже на ранних этапах жизни. Передача 
гриба от человека человеку осуществляет-
ся через воздух. Он вызывает тяжелую фор-
му интерстициальной пневмонии у больных 
с приобретенной или наследственной иммун-
ной недостаточностью. Пневмоцистоз был 
впервые описан у больных СПИДом в США 
в 1981 г. [69]. 

Пневмоцистная пневмония остается одной 
из ведущих причин заболеваемости и смерт-
ности больных СПИДом и развивается, ког-
да количество CD4+ T-клеток снижается до 
200 мл и менее. Заболевание часто описыва-
ется у субъектов с тяжелой комбинированной 
иммуносупрессией и идиопатической CD4-
лимфопенией, что свидетельствует о крити-
ческом значении CD4+ T-клеток [71, 93]. 

Пневмоцистоз также выявлен у боль-
ных с нарушением сигнальных путей NF-
KB, ADIKB-α gain-of-function мутацией [94, 
95], Х-зависимой NEMO-недостаточностью 
[94], дефектами AR MHC класса II (96), 
AR DOCK 8-недостаточностью и связан -
ных с Х-синдромом Wiscott-Aldrich [97, 98]. 
Пневмоцистная пневмония обнаруживается 
и у больных с X-CD4ОL-недостаточностью 
во взаимосвязи с повторяющимися бакте-
риальной и криптоспоридиальной инфек-
циями. Отмечено, что это заболевание – до-
стоверный симптом XHIGM (X-linked hyper 
IgG-syndrome) [72], который обусловлен муб-
тацией CD4OL. Последний кодирует CD4O-

лиганд, экспрессирующийся на Т-клетках 
и необходимый для кооперации между Т- и 
В-лимфоцитами, а также иммуноглобулина-
ми. Подобные субъекты имеют недостаточ-
ность IgG, IgA, IgE и высокие уровни IgM-
антител. Для созревания антиген-презенти-
рующих клеток, стимуляции эффекторных 
функций макрофагов и примирования анти-
гена Т-лимфоцитами также требуется CD40L 
[72]. Таким образом, дефекты Т-клеток – ос-
новная причина пневмоцистоза при первич-
ном иммунодефиците. 

Диморфные грибы – возбудители энде-
мических микозов в мицелиальной фор-
ме развиваются в почве, а в дрожжеподоб-
ной – в тканях инфицированных людей и 
животных. Возбудители кокцидиоидомико-
за – Coccidioides immitis и  C.  posadasii – об-
наружены на юго-западе США, в некоторых 
странах Центральной и Южной Америки. 
Гистоплазмоз (возбудитель Histoplasma capo-
sulatum) эндемичен для Среднего Запада 
США, Южной Америки, вариант гриба – H. 
duboisii распространен на африканском кон-
тиненте. 

Паракокцидиоидомикоз (возбудитель Pa-
racoccidioides brasiliensis) регистрируется в 
Латинской Америке, бластомикоз (возбуди-
тель Blastomyces dermatitidis) диагностиру-
ется преимущественно на территории США, 
Канады и в Африке. Основные клинические 
формы эндемических микозов связаны с по-
ражением легких вследствие вдыхания спор 
грибов. 

При кокцидиоидомикозе (КМ) у большин-
ства инфицированных клинически выражен-
ного заболевания не возникает или оно огра-
ничивается транзиторным поражением верх-
них дыхательных путей [99]. Диссеминация 
чаще встречается в определенных этнических 
группах, преимущественно у афро-американ-
цев и филиппинцев, что свидетельствует о зна-
чимости генетических факторов в развитии 
заболевания [100, 101]. Другие факторы ри-
ска включают пожилой возраст [102], сахар-
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ный диабет, курение [103]. Беременные жен-
щины вследствие повышения уровня гормо-
нов, стимулирующих рост Coccidioides spp., 
подвержены высокому риску развития диссе-
минированного КМ [104]. Иммуносупрессия, 
обусловленная ВИЧ-инфекцией, трансплан-
тацией органов, химиотерапией при онколо-
гических заболеваниях также способствует 
диссеминации [105–107]. 

Однако диссеминированный КМ с пораже-
нием легких, ЦНС и костей в 55% отмечается 
и у людей без известных факторов риска [100]. 
Полагают, что IFN-γ/ИЛ-12 – сигнальный 
путь, контролирующий внеклеточные ин-
фекции, вызванные бактериями [6, 108], 
характерен и для диморфных грибов [109–
112]. При этом стимуляция рецепторов IFN-γ 
и IFN-α приводит к формированию STAT1 и 
последующей активации генов, индуцирован-
ных интерфероном [113]. 

Генетические дефекты пути IFN-γ/ИЛ-12, 
обнаруженные у больных тяжелыми формами 
КМ и гистоплазмоза, свидетельствуют о том, 
что контроль внутриклеточных эндемиче-
ских микозов связан с теми же генами, кото-
рые контролируют действие нетуберкулезных 
микобактерий и сальмонелл. Молекулярная 
основа синдрома Мендельской чувствитель-
ности к болезням, вызываемым микобакте-
риями, установлена у большого количества 
субъектов [114]. Были выявлены мутации ге-
нов, кодирующих связанную с лигандом цепь 
(R1) [115] и другие цепи (R2) [116] рецептора 
IFN-γ, β1-субъединицу рецептора ИЛ-12 (ИЛ-
12Rβ1) [117], субъединицу р40 цитокина ИЛ-
12 (ИЛ-12р40) [118] и STAT1 [10]. 

У пациентов с комплексной недостаточно-
стью IFN-γR1, IFN-γR2 и STAT1 отсутство1-
вал клеточный ответ к IFN-γ и развивалось 
угрожающее жизни заболевание, вызванное 
слабопатогенными микобактериями и саль-
монеллами. Более легкие и поддающиеся те-
рапии формы отмечены у больных с частич-
ной недостаточностью IFN-γR1, IFN-γR2, 
STAT1 и с отсутствием ИЛ-12р40 или ИЛ-

12Rβ1. Последние два нарушения выявлены 
у значительного количества больных [119]. 
Заболевание, вызванное сальмонеллами, осо-
бенно распространено у пациентов с недо-
статочностью ИЛ-12/ИЛ-23р40 и ИЛ-12/ИЛ-
23Rβ1 [119, 120]. Другие заболевания при наи-
личии этих нарушений не описаны.

В проведенных ранее исследованиях было 
установлено, что IFN-γ требуется для киллинγ-
га макрофагами фагоцитированных клеток 
Coc cidioides spp. и этот процесс инициирован 
ИЛ-12 [121, 122]. В последующем было об-
наружено, что ИЛ-12 и IFN-γ – ответ человеЛ-
ческих PBMCs, стимулированных in vitro кок-
цидиоидными антигенами, позволяет отли-
чить иммунных (положительных на ГЗТ) от 
неиммунных (отрицательно реагирующих) 
доноров [123]. 

PBMCs от неиммунных доноров с дис-
семинированным КМ продуцировали зна-
чительно меньше IFN-γ, чем полученные от 
здоровых иммунных доноров. Более того, 
хотя продукция IFN-γ PBMCs иммунных дои-
норов могла быть значительно усилена цито-
кином ИЛ-12, подобный эффект не наблюдали 
у неиммунных пациентов с диссеминирован-
ным КМ, что, по-видимому, было взаимосвя-
зано с нарушенной активностью STAT4. Эти 
исследования однозначно показали, что ИЛ-
12 и IFN-γ – ключевые медиаторы клеточно-
го иммунитета при КМ, а описанные недавно 
случаи [112] подтвердили, что мутации в оси 
ИЛ-12/ИЛ-23/IFN-γ могут изменить чувстви-
тельность к диссеминированному КМ. Важно 
определить, действительно ли функциональ-
ные полиморфизмы в генах, относящихся к 
этой оси, связаны с более частой встречаемо-
стью диссеминированного КМ в определен-
ных этнических группах. 

Несмотря на некоторые различия диморф-
ных грибов, иммунологический ответ по оси 
ИЛ-12/ИЛ-23/ IFN-γ представляется общим 
для всех эндемических микозов. Мутации 
в этой оси уже идентифицированы в случа-
ях диссеминированного гистоплазмоза [109]. 
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Еще в 2005 г. был описан первый случай пара-
кокцидиоидомикоза (ПКМ) у субъекта с вы-
раженным первичным иммунодефицитом – 
наследственной недостаточностью ИЛ12/ИЛ-
23Rβ1 [110]. У больного одновременно выяв-
лен и дефект оси ИЛ-12/ИЛ-23/ IFN-γ. Однако 
у него, несмотря на развитие острой диссеми-
нированной формы заболевания, наблюдали 
положительный ответ на лечение тримето-
прим-сульфаметоксазолом, характерный для 
терапии более легких форм ПКМ. 

С другой стороны, характеристика забо-
левания соответствовала дефекту ИЛ-12/ИЛ-
23Rβ1. Так, отмечалась выраженная общ-
ность клинических и гистологических дан-
ных между ПКМ и болезнями, вызванны-
ми микобактериями, особенно туберкулезом 
[124]. Изучение IFN-γ-нокаутных мышей под-
твердило важную роль IFN-γ при ПКМ [125]. 
У мышей с дефектом рецептора IFN-γ отме-
чена более высокая заболеваемость и смерт-
ность при интратрахеальном введении гриба 
[126]. На ИЛ-12-нокаутных мышах также по-
казана значимость этого цитокина для защи-
ты от ПКМ [127]. У больных ПКМ часто об-
наруживали супрессию секреции IFN-γ в от-
вет на введение антигенов P.  brasiliensis, что 
способствовало диссеминации гриба [128]. 

В то же время у большинства субъектов, 
живущих в зонах эндемичности ПКМ, по-ви-
димому, формируется эффективный иммун-
ный ответ, предупреждающий развитие за-
болевания. Об этом свидетельствуют поло-
жительные результаты внутрикожных проб 
с паракокцидиоидином. У больных с острой 
формой ПКМ выявлена сек реция преимуще-
ственно цитокинов ИЛ-4, ИЛ-5 и ИЛ-10, на-
личие которых взаимосвязаны с низкими 
уровнями IFN-γ и коррелирует с более тяже-
лыми проявлениями болезни [128]. Behard 
et al. [129] показали, что у больных острой 
или хронической формами ПКМ отмечалось 
снижение секреции ИЛ-12 в ответ на стиму-
ляцию основным антигенным компонентом 
P.  brasiliensis gp43. 

Добавление ИЛ-12 значительно повышало 
уровень секреции IFN-γ. Увеличение продукN-
ции IFN-γ выявлено и при добавлении ИЛ-2 
[130] по-видимому, в связи с тем, что этот ци-
токин играет главную роль в сохранении субъ-
единицы ИЛ-12Кβ2 после пептидной стимуп-
ляции Т-клеток с помощью рецептора [131]. 
И действительно, лимфоциты, полученные от 
больных ПКМ после воздействия gp43, экс -
прессировали очень низкие уровни субъеди-
ницы β2, по сравнению с излеченными боль-
ными [110]. По данным авторов этого сообще-
ния, больной ПКМ не секретировал значитель-
ное количество ИЛ-10, проявляя селективную 
депрессию продукции ИЛ-12 без повышения 
выработки ИЛ-4 и ИЛ-10. Это могло быть свя-
зано с возможной минорной ролью ИЛ-10 в 
контроле ПКМ.

Диссеминированные формы КМ и гисто-
плазмоза описаны и у больных аутосомаль-
ным доминантным гипер-IgE (Job) синдрон-
мом, связанным с мутациями в STAT3 [112]. 
Показано, что STAT3 играет значительную 
роль в сигнальном пути ИЛ-23, который 
обеспечивает одновременную индукцию 
IFN-γ и продукцию ИЛ-12.

Описанные генетические дефекты им-
мунитета при эндемических микозах свиде-
тельствуют о важности оси ИЛ-12/ИЛ-23/ 
IFN-γ для генетического контроля диморфи-
ных грибов. Поэтому больные с устойчивы-
ми или диссеминированными формами ми-
козов должны быть исследованы на наличие 
этих дефектов.

Резюмируя факты, представленные в мате-
риалах обзора, необходимо отметить, что все 
инвазивные формы микозов человека, незави-
симо от их возбудителей, чаще всего связаны 
с первичным иммунодефицитом. Каждый тип 
инфекционного заболевания, как правило, 
обусловлен определенными факторами им-
мунной недостаточности. Так, хронический 
кожно-слизистый кандидоз диагностируется 
обычно при дефектах иммунитета, обуслов-
ленных недостаточной секрецией цитокина 
ИЛ-17, особенно в связи с мутацией STAT1.
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Candida – инфекция центральной нервной 
системы взаимосвязана с хронической грану-
лематозной болезнью или недостаточностью 
CARD9. Последний тип недостаточности хаи-
рактерен также для развития глубоких форм 
дерматофитозов.

Аспергиллез чаще регистрируется у па-
циентов с хроническим гранулематозом и 
STAT3-недостаточностью (AD-HIES).

Пневмоцистоз обусловлен нарушением 
Т-клеточных факторов иммунитета, особенно 
дефектами SCID и CD40 лигандов.

Развитие эндемических микозов и крипто-
коккоза обычно взаимосвязано с повреждени-
ями в цепи ИЛ-12/IFN-γ и наличием сыворо--
точных аутоантител к IFN-γ или CM-CSF.

Выявление индивидуальных генетических 
компонентов повышенной чувствительности 
к инфекционным агентам обеспечивает раци-
ональный подход к установлению патогенеза 
заболеваний.

Дальнейший генетический анализ больных 
инвазивными микозами без известных факто-
ров риска может привести к идентификации 
новых генетических детерминант. Это позво-
лит расширить наши познания механизмов 
антимикотического иммунитета и открыть 
путь к созданию новых более совершенных 
средств лечения микозов. 
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Аннотация: Обзор. Обсуждаются особенности трех уровней иммунитета к паразитическим грибами (иммунитет на уров-
не целого организма, врожденный клеточный иммунитет и приобретенный иммунитет), черты их сходства у 
животных и растений.
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1. Различия в эксплуатации иммунных 
свойств растений и животных 

Период конца XIX – начала ХХ веков озч-
наменовался выдающимися исследовани-
ями в области медицинской иммунологии, 
начатыми школой Пастера и завершивши-
мися присуждением в 1908 г. Нобелевской 
премии двум выдающимся иммунологам 
И.И. Мечникову и П. Эрлиху. С  тех пор, как 
теоретические разработки, так и использо-
вание их в медицинской практике, стали на-
правлены, главным образом, на эксплуатацию 
приобретенного иммунитета. В ботанике ис-
следования природы иммунитета растений и, 
тем более, практическое  применение этих ис-
следований для повышения болезнеустойчи-
вости сельскохозяйственных растений, нача-
лись позже, чем в медицине, и развивались 
под впечатлением огромных успехов, достиг-
нутых там. 

Поэтому не удивительно, что работы фито-
иммунологов в первой трети ХХ века в зна-
чительной степени были направлены на по-
пытки иммунизации и вакцинации растений 
и поиска у них антител. Основные результаты 
этих исследований обобщены в ряде сводок 
[1 – 3]. Однако антитела у растений не были 
найдены, а практический эффект от вакцина-
ций был незначительным и нестабильным, 
поэтому интерес к подобным исследованиям 
постепенно угас. И причины этому заключа-
ются в серьезных отличиях между растения-
ми и животными.

1.1 Различия в механизмах

В отличие от  растений для позвоночных 
животных характерна высокая интеграция 
всех частей организма в единую, тонко регу-
лируемую структуру. Нервная система пере-
дает болевой сигнал о месте повреждения в 
мозг, а кровеносная система направляет туда 
иммунные клетки, несущие различные за-
щитные функции. Между этими клетками 

осуществляется постоянная связь с помощью 
разнообразных белковых молекул – цитоки-
нов, которые опознаются специфическими 
рецепторами и регулируют экспрессию генов, 
необходимых для прохождения защитных ре-
акций. 

В специальных клетках происходит син-
тез белков – антител, система трансляции ко-
торых (наличие блоков вариабельных и кон-
стантных генов) позволяет создавать бесчис-
ленное множество комбинаций, а массовое 
накопление только тех клонов В-лимфоцитов, 
которые синтезируют необходимые для защи-
ты от инфекции антитела, дает возможность 
связывать вредные микроорганизмы и делать 
их доступными для атаки иммунными моле-
кулами и клетками [см. 4]. 

В отличие от позвоночных животных орга-
низм растения гораздо менее интегрирован; 
это выражается хотя бы в том факте, что уда-
ление значительных участков тела растения 
не приводит к столь трагическим последстви-
ям, как это имеет место у животных. Растения 
в отличие от животных в отношении иммуни-
тета характеризуются следующими особен-
ностями:  

1. Нет гуморальной системы транспорта 
иммунных клеток к зоне заражения, поэтому 
нет самих иммунных тканей и клеток; каждая 
вегетативная клетка несет иммунные функ-
ции. А поскольку вегетативная клетка не мо-
жет выдержать высоких энергетических на-
грузок по созданию огромного разнообразия 
белковых антител, их у растений нет и быть 
не может.  

2. Клетки растений, в отличие от живот-
ных клеток, покрыты полисахаридной стен-
кой препятствующей контактам между мем-
браной и белковыми мессенжерами – цитоки-
нами, поэтому – нет цитокинов. 

В связи с этим механизм возникновения 
приобретенного иммунитета у растений, если 
и есть (а он есть), то не может быть столь эф-
фективным, как у животных, и основан на со-
вершенно иных механизмах.
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1.2 Различия в целях и задачах

Эти различия отметил еще Честер, писав-
ший: «Основная цель медицинских наук о че-
ловеке – как сохранить индивидуум; цель фи-
топатологии иная, меньше всего помышление 
об индивидууме, а главным образом о популя-
ции – множестве. Медик преимущественно 
занят терапией, фитопатолог – профилак-
тикой» [2]. В самом деле, поскольку выраже-
ние «человеческая жизнь бесценна» стало ак-
сиомой медицины, ее задачей является борь-
ба всеми возможными средствами за каждую 
жизнь.

В сельском хозяйстве существуют такое 
понятие, как экономический порог вредности, 
то есть перед принятием решения о проведе-
нии тех или иных мероприятий по борьбе с 
возбудителями болезней растений необходи-
мо подсчитать, окупятся ли эти  мероприятия 
стоимостью спасенного урожая и насколько. 

В самом деле, если в городе с миллион-
ным населением погибнет от возникшей эпи-
демии сто человек, – это событие вызовет па-
нику среди жителей, «поставит на уши» все 
властные структуры, вплоть до президента, 
будет причиной принятия чрезвычайных мер 
и прочее. Для фермера, на поле которого рас-
тет миллион колосьев пшеницы, гибель даже 
тысячи колосьев составит столь незначитель-
ную долю общего урожая (0,1%), которую он 
не заметит. Более того, гибель отдельных рас-
тений улучшает условия жизни их соседей 
(например, увеличивает площадь питания 
корневой системы) и может даже привести к 
некоторому увеличению общего урожая.   

1.3 Различия в морально-этических 
подходах и методологии

Все организмы, от бактерий до челове-
ка, имеют внутри- и межпопуляционные раз-
личия между отдельными индивидуумами в 
устойчивости к возбудителям инфекционных 
болезней. 

Даже во время средневековых эпидемий 
чумы, когда вымирало население больших 
городов, всегда находились особи, которые, 
ухаживая за больными, не заболевали или за-
болевали в слабой форме. 

Многие примеры генетических различий 
в устойчивости к болезням среди популя-
ции беспозвоночных и позвоночных (вклю-
чая человека) животных приведены в кни-
гах В.П. Эфроимсона [5] и Ф.Б. Ханта [6]. 
Однако знание о наличии какого-либо явле-
ния еще не означает возможности его практи-
ческого использования. Хотя элементы пози-
тивной евгеники в смысле уничтожения боль-
ного и слабого потомства и подбора пар для 
скрещиваний использовались как в древности 
(в  Спарте) так и в недавнее время (в фашист-
ской Германии), они осуждены общественной 
моралью и государственными законами. 

Иное дело – работа с растениями. Можно 
подобрать устойчивые к той или иной болез-
ни экземпляры, скрестить их с высокопродук-
тивными, но восприимчивыми, гибридное 
потомство искусственно жестко заразить па-
разитом и выбраковать все заразившиеся по-
томки и так далее. Если устойчивые формы 
не найдены в природе, можно провести ис-
кусственный мутагенез и попытаться полу-
чить устойчивые мутанты.   

Исходя из всего вышесказанного, ясно, по-
чему у человека основой повышения устой-
чивости к болезням стала эксплуатация при-
обретенного иммунитета, а у растений – се-
лекция, основанная на гибридизации. И в те-
чение длительного времени теоретические и 
прикладные исследования иммунитета рас-
тений и животных развивались по разным 
направлениям, практически не интересным 
друг для друга. 

Однако подобная ситуация началась ме-
няться после того, как в эти исследования ста-
ли интенсивно внедрять идеи и методы моле-
кулярной биологии. И оказалось, что между 
механизмами устойчивости к болезнетвор-
ным агентам у растений и животных больше 
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общего, нежели различного. Как и во всем, 
эволюция экономна в использовании средств 
защиты от патогенов, применяет общие под-
ходы к выбору как стратегических направле-
ний, так и тактических средств. 

В данном обзоре будут рассмотрены три 
линии обороны, или стратегических направ-
ления защиты и особенности их протекания у 
растений и животных.  

2. Иммунитет на уровне целого 
организма

Факторы, определяющие устойчивость це-
лого организма выработались в процессе эво-
люции с целью не допустить патогенных ор-
ганизмов к чувствительным органам, тканям 
и клеткам. Растениям и животным присущи 
одинаковые группы защитных механизмов в 
виде физических, химических и микробиоло-
гических барьеров (табл. 1), но конкретные 
факторы, слагающие эти группы, различны.

В противостоянии паразитов и их хозяев, 
как и в войнах  между государствами, пер-
вая линия обороны может быть защитой толь-
ко против плохо подготовленного нападе-
ния. Большинство специализированных па-
разитов преодолевают защитные покровы хо-
зяина, проникая во внутренние ткани через 
естественные отверстия (устьица, чечевич-
ки у растений, ротовой аппарат, дыхательную 

и половую системы у животных), ранки или 
разрушая их (покровы) с помощью фермен-
тов (как, например, возбудители дерматоми-
козов).

Однако при непосредственном контакте с 
хозяйскими клетками паразиты встречаются 
со второй линией обороны – врожденным не-
специфическим иммунитетом.

3. Врожденный неспецифический 
иммунитет

Врожденный клеточный иммунитет осно-
ван на рецепции секретируемых в ткани хо-
зяина или поверхностных молекул микроор-
ганизмов, которые отсутствуют у хозяина и 
узнаются, как чужие. Такие молекулы полу-
чили название неспецифических элиситоров, 
PAMPs (pathogen associated molecular patterns) 
или MAMPs (microbe associated  molecular 
patterns). А метаболиты самого растения, вы-
зывающие протекание защитных реакций 
(эндогенные элиситоры), называют DAMPs 
(damage-association molecular patterns) вслед--
ствие источников их возникновения: патоген-
ные микроорганизмы секретируют в растение 
ферменты деполимеразы, разрушающие по-
лимеры, из которых построены клеточные по-
кровы. Образующиеся в результате повреж-
дения кутикулы или клеточной стенки оли-
гомерные обрывки молекул и являются эндо-

Факторы Животные Растения
Физические 
барьеры

Плотное соединение 
эпителиальных клеток

Кутикулярный покров
полисахаридные стенки

Химические 
барьеры

Жирные кислоты (кожа)
лизоцим (слюна, слезы)
пепсин (кишечник)
дефензины (кишечник)

Летучие антимикробные вещества
(фитонциды), фенолы, терпены,
депонированные в листовых волосках 
и мертвых клетках покровных тканей

Микробиологические 
барьеры

Конкурентная микрофлора
эпителия, антибиотические вещества

Микроорганизмы филло- и ризопланы 
и ризосферы, их антибиотики,
хитинолитические ферменты и др.

Таблица 1
Факторы иммунитета на уровне целого организма у животных и растений [7, 8]
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генными индукторами защитных реакций или 
DAMPs [9].   

3.1 Полисахариды, как пример MAMPs

Полисахариды – основной строительный 
материал клеточных стенок грибов и ооми-
цетов [10]. Ранние контакты поверхностных 
структур грибов и их хозяев вызвал выра-
ботку у последних системы узнавания гриб-
ных полисахаридов и ответных реакций на их 
присутствие.

β –Глюканы и родственные полисахарии-
ды. Глюканы – главный компонент клеточных 
стенок фитофторовых оомицетов (составля-
ют до 80% сухого веса стенок), но присут-
ствует и в стенках настоящих грибов. У  оо-
мицетов они включают β-1→4 глюкан (цел-
люлозу) и нерастворимые β-1→3, β-1→6 глю-
каны. В определенных стадиях жизненного 
цикла образуются и β-1→3 растворимые за-
пасные глюканы (ламинарин). 

MAMP, выделенный из клеточных стенок 
и культуральной жидкости Phytophthora glyt-
cinea, представляет собой гептаглюкозид, 5 
глюкозных остатков которого связаны в ли-
нейную цепь β-1→6 связями, тогда как 2 бо-
ковых остатка присоединены β-1→3 связями. 
При неполном кислотном гидролизе клеточ-
ных стенок гриба были получены 300 анало-
гов элиситора, из которых только один ока-
зался активным. Он отличался от неактивных 
лишь положением, в котором 2 боковых остат-
ка глюкозы присоединялись к основе, состоя-
щей из 5 остатков. Гептаглюкозид индуциро-
вал устойчивость только у растений из семей-
ства бобовых. Его активность очень высока: 
0,02 мкг уже способны вызвать регистриро-
ванную защитную реакцию [11, 12].  

В культуральных фильтратах и экстрактах 
различных видов Colletotrichum также при-
сутствуют полисахаридные элиситоры – глю-
каны со связями β-1→3 и β-1→4. По всей ви-
димости, по своей структуре эти глюканы от-
личались от глюканов P. glycinea.

А элиситор паразита томата Cladosporium 
fulvum – галактоглюкоманнан [см. 13]. 

Полисахариды клеточных стенок грибов, 
патогенных для человека, также играют важ-
ную роль в иммунном ответе [см. 13]. Таков 
компонент клеточной стенки Asprtgillus spp. 
– галактоманнан. Вокруг клеток Cryptococcus 
neoformis образуется капсула из маннано-
протеинов, галактоксиломаннанов и глюко-
роноксиломаннанов; она обеспечивает узна-
вание и активизацию защитных механизмов 
хозяина. Коровая структура клеточной стен-
ки Candida albicans – β-(1→3)-глюкан, кова-
лентно связанный с β-(1→6)-глюканом и хи-
тином. Наружная стенка состоит из глюкзи-
лированных или маннозилированных через 
N- и O-связи белков. 

Аминосахара. В состав клеточных стенок 
настоящих грибов входят линейный полимер 
ацетилглюкозамина – хитин и (у некоторых 
групп грибов, в частности, мукоровых) его 
деацитилированное производное – хитозан. 
В клеточных стенках грибов хитин связан ко-
валентными и ионными связями с другими 
полисахаридами, пигментами и белками, что 
и придает ему особую устойчивость к литиче-
ским ферментам. 

У высших растений аминосахара отсут-
ствуют, однако ферменты, способные расще-
плять их цепи, широко представлены, причем 
их уровень резко повышается под действием 
биотических и абиотических стрессов. 

Хитин и хитозан обладают элиситорными 
свойствами и вызывают протекание защит-
ных реакций у разных растений, причем мо-
лекулярные механизмы действия ацетилиро-
ванных и деацетилированных хитиновых про-
изводных различны. В случае хитина имеет 
место высокоспецифичное связывание с мем-
бранными рецепторами. Фрагменты хитозана 
активны за счет электростатического взаимо-
действия положительно заряженных молекул 
элиситора (полианиона) с отрицательно заря-
женными компонентами мембран или молеку-
лами ДНК. Он переходит в ядра и непосред-



Иммунитет к грибным заболеваниям

102  Микология сегодня, Т. 3. Национальная академия микологии, 2016 

ственно взаимодействует с ДНК, то есть явля-
ется регулятором генной активности [14]. 

Кроме полисахаридов в качестве MAMPs 
могут выступать секретируемые грибами по-
линенасыщенные жирные кислоты [10], бел-
ки и гликопротеины. Их рецепторы – PPRs 
(patterns recognition receptors). 

3.2 Toll-подобные рецепторы

В начале 90-х годов прошлого века у дро-
зофилы была обнаружена мутация toll. У не-
сущих ее личинок отсутствовала дорзо-вен-
тральная ориентация тела, а взрослые особи 
были подвержены грибным инфекциям [15, 
16]. Продукт гена Toll – трансмембранный бе-
лок, имеющий:   

1. Выдвинутый наружу рецепторный сайт. 
Он представляет собой домен из повторяю-
щихся последовательностей аминокислот, 
обогащенных лейцином (LRR – leucine reach 
repeat). Такая структура характерна для мно-
гих рецепторных белков и ответственна за 
взаимодействия белок – белок, т.к. способна 
осуществлять взаимодействия с определен-
ными белками.    

2. Погруженный в клетку сайт, структурно 
схож с цитоплазматическим доменом рецеп-
тора IL-1 позвоночных животных. После ре-
цепции MAMPs он активирует специфичную 
протеинкиназу (РК), то есть способен к пере-
даче сигнала. 

Таким образом, Toll-рецептор восприни-
мает сигнал от внешнего источника и пере-
дает его через каскад протеинкиназ в геном. 
Конечный белок в цепи трансдукции сигна-
ла cactus представляет собой неактивный ди-
мер. После фосфорилирования освобождает-
ся фактор регуляции транскрипции Rel – ана-
лог NF-kB млекопитающих. 

Система Rel-белков включает: 
1. Dorsal – фактор экспрессии зиготиче-

ских генов, необходимых для дорзо-вентраль-
ной ориентации клеток мезодермы. 

2. Rel/NFkB – взаимодействует с после-
довательностью ДНК kB, которая найдена в 

промоторах всех генов насекомых, кодиру-
ющих синтез антимикробных пептидов, в 
частности, противогрибного дрозомицина. 
Следовательно, параллельные пути рецеп-
ции, сигнальной трансдукции и генной экс-
прессии обусловливают как морфогенез, так 
и иммунитет.

Поскольку для включения системы 
врожденного иммунитета не требуется син-
тез белка de novo, ответная реакция возника-
ет быстро, менее чем через 30 мин после вза-
имодействия с лигандом.

В 1997 г. ученик В.П. Скулачева Руслан 
Меджитов [17], работая в Йелльском универ-
ситете, описал у мыши рецептор, структура 
которого была аналогичной Toll-рецептору 
насекомых и который при возбуждении, по-
добно рецептору IL- 1, активизировал фактор 
регуляции транскрипции NF-kB. Публикация 
Меджитова заложила начало исследователь-
ского бума по изучению механизмов врожден-
ного иммунитета у животных и человека. 

Таким образом:
- врожденный иммунитет защищает все 

виды позвоночных и беспозвоночных живот-
ных

- он представляет собой первую линию за-
щиты (по приведенной ранее классификации 
– вторую) – распознает сенсорами

- контролируется небольшим числом генов 
(нет большого разнообразия рецепторов)      

- сенсоры распознают не индивидуальный 
патоген, а группы патогенов (классы соедине-
ний, выделяемых патогенами)

Описано 10 Toll-рецепторов (TLR) у чело-
века и 11 – у мыши (9 из них совпадают).

Хотя первоначально описана рецепция 
ими метаболитов бактерий и вирусов, мно-
гие из них рецептируют и грибные метабо-
литы [18, 19]:

TLR1– связывается с бактериальный липо-
протеином; узнает Aspergillus spp.

TLR2 – связывает бактериальный пепти-
доглюкан, а также узнает грибы, в частно-
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сти, препарат клеточных стенок дрожжей зи-
мозан; является фактором защиты от Candida 
albicans.  

TLR4 – связывается c липополисахаридом 
(ЛПС), белками теплового шока, олигогалак-
туронидами, фосфолипоманнанами, являет-
ся фактором защиты от аспергиллов, в част-
ности легочных аспергиллезов, а также от 
криптококков.

Эти продукты – нормальные поверхност-
ные метаболиты многих микроорганизмов 
(PAMPs или MAMPs), которые хозяин узна-
ет как чужие, и включают иммунные реакции 
через фактор NF-kB.

TLR3 узнает dsРНК;
TLR7 – узнает ss РНК; 
TLR9 – узнает ДНК; имеет мотив узнава-

ния ДНК Aspergillus fumigatus. 
TLR 3,7 и 9 – служат для узнавания виру-

сов, проникших в клетку. Эти молекулы на-
ходятся не непосредственно в цитоплазме, а 
в эндосомах (эндоцитозных пузырьках вну-
три макрофагов),  и не контактируют с ядер-
ными нуклеиновыми кислотами, в противном 
случае они вызывали бы иммунный ответ на 
собственные РНК и ДНК. При апоптозе они 
выходят из эндосом, вследствие разрушения 
мембранных структур, и вызывают аутоим-
мунные заболевания. 

Сигнал, полученный от Toll-подобных ре-
цепторов (TLR), вызывает в клетке каскад 
фосфорилирований белков протеинкиназа-
ми, который заканчивается фактором регуля-
ции транскрипции NF-kB – центральным ре-
гулятором воспаления и иммунитета, апопто-
за, онкогенеза, роста и дифференциации, т.е. 
он, подобно Rel-белкам насекомых, регулиру-
ет такие важнейшие функции, как дифферен-
циацию и иммунитет.     

У растений, как и у животных, неспецифи-
ческий клеточный иммунитет основан на уз-
навании поверхностных молекул паразитов – 
MAMPs или неспецифических элиситоров

Это – cтруктурные и экскретируемые ком-
поненты паразитов, контактирующие с расти-

тельными клетками – полисахариды клеточ-
ной стенки – глюканы и хитин грибов, ЛПС 
бактерий, белки флагеллин бактериальных 
жгутиков и элиситины фитофторовых ооми-
цетов (транспортируют стерины через мем-
браны). Они всегда есть у паразитов, поэтому 
являются надежными молекулами для узнава-
ния и создания базовой устойчивости.

Рецепторы многих неспецифических эли-
ситоров у растений имеют  трансмембранную 
локализацию и структурное сходство с TLR 
животных [20]. Но  у животных после связы-
вания внеклеточного домена LRR с MAMPs 
сигнал через адаптерный белок передает-
ся на неаргининовую аспартаткиназу (non-
RD), IRAK1 (interleukin receptor-associated 
kinase-1) у мыши и RIP1 (receptor associated 
kinase-1) у дрозофилы. 

А у растений рецепторная молекула – ас-
социированная с мембраной киназа – непо-
средственно включает внутриклеточный non-
RD киназный домен [21]. Cвязывание TLR 
c MAMPs вызывает в течение 30 мин транс-
крипционные изменения в активности более 
тысячи генов. Это вызвано каскадом проте-
инкиназ и активизацией белка-анкирина – 
транскрипционного фактора WRKY, играю-
щего роль аналогичную с NF-kB млекопита-
ющих.

Сходную с рецепторами MAMPs структу-
ру имеют и другие TLR растений: CLAVATA, 
регулирующий ориентацию меристемати-
ческих клеток и рецептирующий пептид 
CLV3; он способен (слабее, чем TLR FLS2 
Arabidopsis) рецептировать и флагеллин; 
BR1, BAK2 – рецепторы брассиностероид-
ных гормонов [см. 22]. 

Таким образом, подобно дрозофиле, регу-
ляция врожденного иммунитета и морфоге-
неза осуществляется у растений через струк-
турно подобные рецепторы и общие пути сиг-
нальной трансдукции. 
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3.3 Рецепторы MAMPs,  отличные от Toll

У растений, как и у животных, имеется 
значительное разнообразие мембранных ре-
цепторов [см. 23, 24].

1. 75-кДа белок, ассоциированный с мем-
браной сои и фасоли. Связывает глюкановые 
элиситоры видов Pytophthora. Кроме домена, 
связывающего молекулы глюкана, содержит 
домен с активность глюкангидролазы, которая 
специфически разрывает 1,3-β-d-гликозид-
ные связи [25] и, следовательно, освобождает 
из высокомолекулярного глюкана клеточных 
стенок фитофторы олигомеры, узнающиеся 
рецептором. Не имеет сигнального домена, 
поэтому должен быть еще один белок, узнаю-
щий связь его с элиситором и имеющий кина-
зную активность. Поскольку рецептор входит 
в мембранный белковый 240  кДа комплекс, 
возможно, там же находится и второй необхо-
димый белок [12].   

2. RLK-белки (receptor like protein kinases). 
В  геноме Arabidopsis 340 генов кодируют син-
тез RLK. Например, RLK1 и WAK Arabidopsis 
рецептируют различных патогенов и индуци-
руют окислительный стресс и синтез салици-
ловой кислоты; SFR1 капусты активизируется 
при ранении и заражении бактериями; StRPK 
картофеля связывает олигогалактурониды. 
Некоторые RLK имеют в качестве экстракле-
точного домена белки, индуцированные пато-
генезом (PR-белки): PR5K Arabidopsis – тау-
матин (PR-5); CHRK1 табака – хитиназу (PR-
3): полагают, что этот рецептор узнает хитин-
содержащие олигосахариды грибов.

3. Гистидиновые киназы. ETR1 – рецептор 
этилена; CRE – рецептор цитокининов

4. Ca2+-зависимые протеинкиназы (CDPK). 
Обычно содержат лектиновый домен.

У многих растений и животных глюкановые 
рецепторы принадлежат к группе химических 
соединений, называемых лектинами. Это 
трансмембранные белки или гликопротеины, 
специфически связывающиеся с углеводными 
(олигосахаридными) компонентами макро-

молекул и клеточных структур. Они при-
нимают участие в разнообразных процессах, 
в частности, у растений – в узнавании и иммо-
билизации патогенов и их элиситоров, а фло-
эмные лектины участвуют в транспорте виро-
идных патогенов и других РНК. Лектиновые 
домены обнаружены в составе рецепторных 
киназ (LecRK – lectin-like receptor kinase). 
Например, гаптен картофельного лектина 
N,N’-диацетил-D-хитобиоза (фрагмент моле-
кулы хитина) ингибирует защитный ответ на 
заражение у сортов картофеля, устойчивых к 
фитофторозу. 

По-видимому, лектин, связывающий хито-
биозу, имеет структурные гомологии с глю-
кановыми рецепторами, и хитобиоза может 
конкурировать с глюкановыми элиситорами 
за сайты рецепции. Об этом свидетельствует 
также структурное сходство с картофельным 
лектином рецептора β-глюканов позвоночных 
животных – белка дектина-1, локализованно-
го на мембранах макрофагов, нейтрофилов и 
дендритных клеток. Он узнает β-1→3, β-1→6 
глюканы и интактные клетки дрожжей. 

Препарат клеточных стенок Saccharomyces 
cerevisiae зимозан активизирует дектин-1 у 
макрофагов и вызывает воспаление в экспе-
риментальных моделях. Зимозан также инду-
цирует активность фосфолипазы А2 в макро-
фагах, которая конвертирует арахидоновую 
кислоту в факторы воспаления простагланди-
ны и лейкотриены. Дектин-1 имеет гомоло-
гию с С-типами лектинов картофеля и резуш-
ки (Arabidopsis). Рецепция дектином-1 глюка-
на вызывает продуцирование про- и анти- вос-
палительных цитокинов и хемокинов [26].

Помимо дектина-1 у млекопитающих опи-
сано еще насколько лектиновых рецепторов 
С-типа [26]. Дектин-2 рецептирует произво-
дные маннана, вследствие чего узнает мице-
лиальные, но не дрожжевые формы. Он защи-
щает мышей от заражения Сandida albicans, 
но не от Cryptococcue neoformis.   

Лектиновые домены имеются и у рецеп-
торов хитина у растений – мембранных про-
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теинкиназ AtCERK1 резушки (Arabidopsdis) 
и СERK1 риса. Они связывают хитин через 
лизин-содержащий мотив (LysM) – белко-
вый эктодомен, связывающий углеводы [27]. 
Активизированная в результате заражения 
растительная хитиназа расщепляет молеку-
лы хитина паразита на олигомеры, связыва-
ющие с LysM-рецептором. Наиболее активен 
октамер хитина, который индуцирует диме-
ризацию рецептора, (более короткие олигоме-
ры – ингибируют ее). Димеризация – крити-
ческая фаза для индукции иммунного ответа, 
так как фосфорилирование молекулы проис-
ходит только в состоянии димера. Интересно, 
что хитиназа через LysM рецептор индуци-
рует в растениях Arabidopsis не только им-
мунные реакции к фитопатогенам, но также 
устойчивость к стрессам, вызванным высо-
кой концентрации солей и тяжелых металлов 
[28]. Это – еще одно свидетельство единых 
механизмов регуляции морфогенеза и ответов 
на различные внешние воздействия (биотиче-
ские и абиотические).    

5. Интегрины – семейство животных бел-
ков, которые пронизывают клеточную мем-
брану и, взаимодействуя с рецепторами инте-
гринов соседних клеток, обеспечивают кле-
точную адгезию. Поскольку цитоплазматиче-
ский «хвост» молекул интегрина короткий и 
не подвержен ферментативному узнаванию, 
они через адаптерный белок, связывающий 
интегрин с цитоскелетом, протеинкиназами 
и трансмембранными рецепторами факторов 
роста, осуществляют трансдукцию сигнала. 

Этот путь трансдукции назван интегрино-
вым кластером. Интегрины подсемейства β-2 
узнают Candida albicans. Они расположены 
на поверхности клеток и являются посредни-
ками  в миграции лейкоцитов в места инфек-
ции и адгезии их на микроорганизме с после-
дующим его фагоцитозом.

Интересно, что эффектор паразита карто-
феля Phytophthora unfestans ipiО содержит мо-
тив, обеспечивающий адегезию клеток мле-
копитающих RGD [29]. Лектин-рецепторная 

киназа мембраны – рецептор RGD связыва-
ет интегрины, пронизывающие клеточные 
мембраны и объединяющие соседние клетки. 
RGD мотив ipiO белка насыщает рецепторы 
и, конкурируя с интергином, вызывает распад 
зараженной ткани.  

 6. CED-1. Белок СED1 нематоды Cae-
norhabtidis elegans и его ортолог млекопита-
ющих CO3F-11,3 индуцируют синтез анти-
микробных пептидов и продукцию цитоки-
нов у нематод и мышей. Они также являют-
ся медиаторами устойчивости к Cryptococcus 
и Candida. Рецепция осуществляется связыва-
нием с β-глюканами. Таким образом, в меха-
низмах узнавания глюканов проявляется эво-
люционный консерватизм (нематоды – млеко-
питающие) [30]. 

4. Приобретенный, или адаптивный 
иммунитет

4.1 У позвоночных животных

Система врожденного иммунитета, как пи-
сал Г.И. Абилев [31] «создает мощный заслон 
для инвазий бактерий, вирусов, грибков, про-
стейших или многоклеточных паразитов и со-
держит эффективные механизмы для их рас-
познания и удаления из макроорганизма». 
Однако многие паразиты способны преодоле-
вать барьер врожденного иммунитета следу-
ющими способами:  

1. Образованием капсулы, защищающей 
клетку патогена от рецепции мембранны-
ми рецепторами и от атакующего мембрану 
комплекса системы комплемента. Например, 
клетки вирулентных штаммов Cryptococcus 
neoformis покрыты капсулой, в состав которой 
входит α-1→3 глюкан, маскирующий β-глю-
каны от рецепции. А конидии Aspergillus 
fumigatus покрыты слоем белков-гидрофоби-
нов и меланином. 

2. Секрецией протеаз, разлагающих рецеп-
торные молекулы макрофагов.

3. Блокированием слияния эндосом с лизо-
сомами внутри макрофагов.
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4. Переадресация сигнала с иммуноинду-
цированного на иммуносупрессивный ответ 
[32]. Candida albicans, активизирует TLR2, 
что приводит к индукции IL-10 и, под его 
действием, генерации иммунносупрессивно-
го потенциала. Мицелий также A. fuimigatus 
благодаря композиции полисахаридов в кле-
точной стенке избегает рецепции TLR4, но 
не TLR2, который связывает его и направляет 
трансдукцию сигнала по IL-10 пути.   

5. Выработкой токсинов, убивающих клет-
ки хозяина, но не узнающихся системой Toll-
like рецепторов.

Паразитов высших животных, преодолев-
ших барьер врожденного неспецифическо-
го иммунитета, ждет встреча с факторами 
адаптивного или приобретенного иммунитета 
– антителами, которые узнают не ограничен-
ное число химических соединений – MAMPs, 
а поверхностные структуры и высокомоле-
кулярные метаболиты неограниченного чис-
ла штаммов микроорганизмов и, соединя-
ясь с ними, делают их доступными для ата-
ки разнообразными факторами гуморального 
и клеточного иммунитета. При этом TLR по-
сле рецепции MAMPs инициируют сигналь-
ный каскад, приводящий к продукции цито-
кинов, медиаторов воспаления и других эф-
фекторных молекул, а также стимулируют 
дендритные клетки к захвату чужеродных 
пептидов, транспорту их к лимфатическим 
узлам и в конечном счете – к производству Т и 
В-клеток [33]. В этом проявляются связи меж-
ду врожденным и приобретенным иммуните-
том и пути перехода первого во второй.      

4.2 У растений

4.2.1 Эффекторные Avr-белки

Фитопатогенные грибы, подобно зоо- и ан-
тропопатогенным, способны преодолевать 
барьер врожденного иммунитета, образуя для 
этих целей факторы вирулентности, эффек-
торы или супрессоры которые способны: 

(1) Изменять структуру лиганда, ре-
цептируемого мембранными рецепторами. 
Например, возбудитель оливковой пятни-
стости томата Cladosporium fulvum секрети-
рует в зараженное растение LysM содержа-
щий эффектор Еср6, который подобно LysM 
рецепторам растений, связывает хитин, за-
щищая его от рецепции хитиназами [34]. 
Помимо C. fulvum LysM эффекторы найдены 
у фитопатогенов Mycosphaerella graminicola, 
Magnoporthe oryzae, Verticillium dahliae, пато-
гена человека Trichophyton rubrum, сапротро-
фа Trichoderma arthrovirides. 

Некоторые из них не только экранируют 
молекулы хитина от LysM рецепторов, но и 
защищают от действия хитиназ, как почво-
обитающих микроорганизмов-микопараз-
итов, так и от собственных. Грибы секрети-
руют хитиназы, чтобы локально размягчить 
клеточную стенку в процессах роста и вет-
вления гиф, морфогенеза и прорастания спор. 
LysM белок у Tr. arthroviride ингибирует про-
растание спор in vitro. Выше было сказано, 
что хитин в клеточных стенках грибов инду-
цирует защитный ответ, в частности, синтез 
PR-белка, фермента хитиназы, разрушающе-
го клеточные стенки. Поэтому кроме Ech6 C.  
fulvum выделяет в апопласт томатов еще один 
эффектор – белок Avr4, который содержит до-
мен связывания хитина, гомологичный доме-
ну беспозвоночных. Он экранирует хитин и 
защищает его от действия растительных хи-
тиназ.

(2) Образовывать токсины, убиваю-
щие зараженную и примыкающие к ней 
клетки хозяина. Например, паразит злаков 
Rhinchosporium secalis экскретирует in planta 
белок NIP1 (necrosis inducing protein), кото-
рый вызывает образование некрозов вслед-
ствие стимуляции Н+-зависимой АТФ-азы 
плазмалеммы. Мутация, приводящая к заме-
не одной аминокислоты в этом белке, снижа-
ет патогенность гриба.

(3) Выделять в клетку хозяина супрес-
соры-импедины, прерывающие на том или 
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ином этапе каскад сигнальной трансдукции. 
Супрессор паразита гороха Mycosphaerella 
pinodes – гликопептид, активной частью ко-
торого является низкомолекулярный белок. 
В листьях гороха, обработанных смесью не-
специфического элиситора и супрессора 
Mycosphaerella pinodes, наблюдается задерж-
ка экспрессии мРНК фенилаланин аммони-
ум лиазы и халконсинтетазы по сравнению с 
листьями, обработанными только элиситором 
[35]. Это свидетельствует о действии супрес-
сора в претрансляционной стадии ответной 
реакции на заражение.

(4) Выделять антиапоптозные белки, за-
щищающие клетки растения от гибели и 
способствующих питанию биотрофных па-
тогенов. Белок Avr3a возбудителя фитофто-
роза картофеля Phytophthora infestans – су-
прессор клеточной смерти. Он соединятся с 
убиквитин-С3-лигазой, стабилизирует ее, и 
интерферирует с ее способностью перено-
сить убихитины и управлять апаптотически-
ми процессами [36]. 

Таким образом, этот эффектор участву-
ет в поддержании жизнеспособности клеток 
хозяина во время фронта инвазии и разви-
тия гаустория (16–20 ч). Avr1b P. sojae защи-
щает клетки дрожжей и растений от проапоп-
тогенного мышиного белка BAX и супресси-
рует гены программированной гибели клеток 
(PCD) у дрожжей. Однако этот же эффектор 
не супрессирует PCD (свч), вызванную ток-
сином гемибиотрофных видов Phytophthora 
NPP1. Следовательно, противоапоптозные 
эффекторы подавляют гибель клеток в био-
трофной фазе патогенеза, но перестают это 
делать при переходе к некротрофной фазе. 

Эффекторы ATR1 и ATR13 Hyalopero-
nospora parasitica обеспечивают высокий 
титр размножения (в 30 раз больше) псевдо-
монад, снижают в 100 раз отложение калле-
зы и продукцию АФК, как базового защитно-
го эффекта [29, 37]. Возбудитель пузырчатой 
головни кукурузы Ustilago maydis после зара-
жения кукурузы пробивает клетку хозяина, но 

не мембрану, и проходит в мембранном меш-
ке до противоположной стенки. В это время 
экспрессируется эффектор Pep1, который се-
кретируется в межмембранный интерфейс и 
ингибирует гибель зараженной клетки, обе-
спечивая биотрофное питание. Делеционные 
по Pep1 мутанты пробивают клеточную стен-
ку, но не могут проходить клетку, которая ре-
агирует на присутствие паразита апопототи-
ческой гибелью [37]. Такое же действие пока-
зано при заражении ячменя мучнистой росой. 
Соседние с зараженной клетки эпидермиса и 
мезофила гибнут вследствие СВЧ-реакции, а 
клетка с гаусторией остается живой [38].

(5) Выделять ингибиторы гидролаз хозя-
ина-растения. Гидролазы, разрушающие хи-
тин, глюканы, белки и другие полимеры гри-
ба, являются мощным защитным оружием 
растений. Они часто секретируются в меж-
клеточное пространство, первоначальное ме-
сто оккупации грибными гифами. Поэтому 
большинство апопластных эффекторов пред-
ставляют собой ингибиторы растительных 
гидролаз – протеаз, глюканаз, хитиназ. 

Апопластные эффекторы Cladosporium 
fulvum AVR2, возбудителя ржавчины льна 
Melampsora lini AvrP123 и Phytophthora 
infestans: EPI1 и EPI10 – ингибиторы сери-
новых протеаз из семейства Kazal; эти эф-
фекторы связывают PR-белок Р69В – суб-
тилизин-подобную сериновую протеазу то-
мата [39]. А некоторые фитофторовые оо-
мицеты секретируют также ингибиторы 
глюканаз. Так, белок GIP1 P. sojae, ингиби-
тор растительных глюканаз, препятствует об-
разованию низкомолекулярных глюкановых 
MAMPs – фрагментов β-глюкана клеточной 
стенки [40].

4.2.2 Иммунные R-белки

Растения в силу организации и структур-
ных особенностей не способны к образова-
нию антител. Но у них возникла система «ген 
на ген», способная к нейтрализации действия 
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микробных эффекторов, в которой эффектор-
ные молекулы паразита узнаются как продук-
ты avr-генов – индукторы иммунного ответа. 
Рецепторами для эффекторов служат продук-
ты генов устойчивости растений – R-белки. 
К настоящему времени исследованы несколь-
ко десятков R-белков, и выявлены некоторые 
общие свойства, их характеризующие [41–
43].

1. Большинство R-белков построены ком-
бинацией нескольких сходных блоков. Все 
они имеют область, богатую лейциновыми 
повторами (LRR) и выполняющую функцию 
взаимодействия с эффекторными белками  
паразитов. У большинства имеется сайт свя-
зывания с нуклеотидами (NBS – Nucleotide 
binding site), который обеспечивает соеди-
нение с АТФ и ГТФ и активирует кинзный 
или G-белковый пути трансдукции сигнала. 
Интересно присутствие наряду с NBS cайтов, 
гомологичных белкам – адаптерам апоптоза 
CED-4 нематоды и APAF-1 человека. 

Предполагают, что при узнавании эффек-
торного белка паразита происходит диссоциа-
ция апоптосомы и развертывание программы 
апоптоза (реакции сверхчувствительности) 
[44]. СС (LZ) область ряда R-белков обеспе-
чивает гомо- или гетеродимеризацию белков; 
в интактной клетки R-белки могут быть мо-
номерными, а гетеродимеризация с эффекто-
ром паразита или другими клеточными бел-
ками активизирует их. Наконец, некоторые 
R-белки имеют сайт, гомологичный TLR. 

2. Структура R-белков не связана с таксо-
номическим родством растений или их па-
разитов. По-видимому, они возникли до рас-
хождения растений на современные таксоны 
и ранее выполняли иные функции. Например, 
экстраклеточная LRR-область некоторых 
R-белков имеет сходство с продуктами генов 
erecta и clavata Arabidopsis, регулирующими 
форму и величину цветка. С другой сторо-
ны, один и тот же ген может контролировать 
устойчивость к разным патогенам. Например, 
ген Mi томата придает устойчивость к нема-

тоде и тлям, а ген PRR8/HRT Arabidopsis – к 
Peronospora parasitica и к вирусам.

3. Большинство R-белков локализованы 
внутри клеток и не имеют трансмембранного 
домена. Это не удивительно, так как большая 
часть грибных эффекторов проникают в клет-
ки из гаусториев.

Известны три способа узнавания R-белками 
грибных эффекторов [45]:

1. Рецепторно-лигандная модель – пря-
мое взаимодействие R-белка с эффектором. 
Так взаимодействует R-белок Pi-ta риса с эф-
фектором AvrPi-ta возбудителя ожога риса 
Magnoporthe oryzae, причем замена только 
одной аминокислоты в любом из взаимодей-
ствующих белков нарушает рецепцию. У воз-
будителя ржавчины льна Melampsora lini опи-
сан полиморфный локус AvrL567; продукты 
трех его генов (AvrL567A, B и С) узнаются 
R-белками льна L5, L6 и L7. 

2. Сторожевая модель, согласно кото-
рой R-белок взаимодействует не непосред-
ственно с эффектором, а «сторожевым» бел-
ком, комплекс которого с эффектором узна-
ется R-белком. В отличие от первой модели, 
которая позволяет R-белку узнавать ограни-
ченное число структурно-гомологичных эф-
фекторов, при сторожевой модели он может 
узнавать многие эффекторные белки опосре-
дованно, через их взаимодействие с стороже-
выми белками. 

Например, эффектор Cladosporium fulvum 
Avr2 взаимодействует с R-белком томата Cf2 
после предварительного связывания с сто-
рожевым белком Rcr3. Непрямое узнава-
ние позволяет растению мониторить множе-
ство эффекторов относительно малым чис-
лом R-белков, и, при том, мониторить один 
эффектор разными R-белками. Например, два 
R-белка рапса Rlm4 и Rlm7 могут через сто-
рожевые белки связывать эффекторный белок 
гриба Leptosphaeria maculasns AvrLm4-7. 

3. Модель приманки (decoy) [46]. Ми-
шенями паразитических эффекторов являют-
ся молекулы растения-хозяина, связь с кото-
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рыми снижает иммунные свойства и  улучша-
ет условия существования паразита. Растение 
«подсовывает приманку», которая эффек-
тивно взаимодействует с эффектором и, нао-
борот, связавшись с ним, усиливает иммун-
ный ответ. Например, заражение томата Cla-
dosporium fulvum вызывает в качестве им-
мунного ответа синтез апопластного R-белка 
– протеазы PIP1. Эффектор гриба Avr2 – инги-
битор протеазы, связывающий PIP1. Однако 
растение образует вторую апопластную про-
теазу RCR3, играющую роль приманки.

5. Решение проблемы  
«гонки вооружений»

Тонкие механизмы узнавания микробных 
метаболитов, особенно в случаях адаптивно-
го приобретенного иммунитета, при котором 
изменения одной аминокислоты в узнаваемом 
белке делает его «неузнаваемым», создают 
широкие возможности для паразитов уходить 
от рецепции с помощью мутационных изме-
нений. Если функциональный сайт эффекто-
ра не является одновременно сайтом, узнава-
емым иммунной системой, то такие мутации 
будут отбираться в популяциях паразитов. 

Подобная тенденция вызовет селектив-
ные накопления мутаций, способствующих 
узнаванию измененной молекулы парази-
та хозяином, и так далее. Например, у пред-
ставителей рода Phytophthora обнаруже-
но 700 эффекторов, несущих RXRL-dEEF 
мотив, а у Hialoperonospora – 150 [см. 38]. 
Семейство Y/F/WxC – белков экспрессиру-
ется также в гаусториях возбудителей зла-
ковых ржавчин Puccinia graminis tritici (Pgt) 
и P. triticina (Pt) и мучнистой росы Blumeria 
graminis hordei (Bgh) [38]. У Bgt таковы 107 
белков (19% транскриптома гаусторий), у Pgt 
– 178, а у Pt –57. Аналогичные данные полу-
чены и при изучении геномов растений-хо-
зяев. В геноме Arabidopsis присутствует бо-
лее 150 R-локусов, а в геномах других расте-
ний их много больше. Эти данные – показате-

ли длительных коэволюционных конфликтов, 
вызванных «гонкой вооружений»  

При подобной «тупой» гонке вооруже-
ний победа всегда останется за паразитом. 
Поскольку генетические изменения (мута-
ции, рекомбинации) в популяциях – ред-
кие и случайные процессы, частота их фик-
саций является функцией размера популя-
ций. Грибы в этом отношении имеют гигант-
ские преимущества перед макроорганизмами. 
Большинство фитофаговых и зоофаговых 
грибов формирует несколько бесполых гене-
раций в течение года, причем в каждой гене-
рации единичные споры могут дать потом-
ство из миллионов спор. Например, на одном 
гектаре площади под пшеницей или картофе-
лем ежедневно формируется 1011 –1013 спор 
мучнисторосяных, ржавчинных грибов и фи-
тофторовых оомицетов [47]. 

Если принять в качестве средней частоты 
спонтанных мутаций – одно ядро на милли-
ард, то получается, что на площади, равной 
одному гектару посевов ежедневно образуется 
от 100 до 10000 мутантов по каждому локусу. 
Так что любое генетическое изменение хозя-
ина в структуре белков-рецепторов вызывает 
моментальное накопление в паразитической 
популяции штаммов, имеющий измененный 
эффектор, не узнаваемый хозяином. Но мало 
этого. Большинство генов, контролирующих 
синтез эффекторов, образуют кластеры, пе-
ремежающиеся с многочисленными транспо-
зонами, многие гены локализованы в высоко 
вариабельных субтеломерных областях хро-
мосом [48]. Все это увеличивает вероятность 
возникновения новых вариаций и за счет нека-
нонических механизмов изменчивости. 

Позвоночные животные решили пробле-
му «гонки вооружений» путем создания вы-
соко затратной и чрезвычайно сложной си-
стемы синтеза избыточного разнообразия уз-
нающих молекул и системы селективной ам-
плификации антител, нужных для связывания 
внедрившегося антигена. Ни беспозвоночные 
животные, ни, тем более, растения в силу вы-
сказанных в начале данного обзора соображе-
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ний, не способны не только на создание, но и 
на эксплуатацию этой системы.

 Беспозвоночные животные пошли по пути 
увеличения числа рецепторных молекул, 
структурно гомологичных факторам неспец-
ифического иммунитета, а функционально 
близких к факторам адаптивного иммуните-
та. Например, у позвоночных описано немно-
го более десяти типов TLR-молекул. В гено-
ме ланцетника выявлены более 70 генов, име-
ющих гомологию с Toll-генами дрозофилы, а 
у морского ежа – более 200 подобных генов 
[49].      

 В геномах высших растений может нахо-
диться информация о наличии сотен R-генов, 
причем около полувека назад было обнаруже-
но [50], что распределение генов устойчиво-
сти в сортах пшеницы и других растений от-
личается от пуассоновского: устойчивые со-
рта проявляют тенденцию нести более од-
ного гена. Локализация генов устойчивости 
на хромосомах не случайна: обычно это или 
«сложные» локусы (в одном локусе локали-
зовано множество аллелей), или сцепленные 
гены. Такие «изофенические блоки» описаны 
практически у всех изученных растений, при-
чем молекулярные исследования не только 
подтвердили результаты гибридологических 
анализов, но значительно увеличили число 
аллельных и тесно сцепленных генов [51]. 

Поскольку продукты генов, R-белки, по-
строены из сходных блоков, эти гены имеют 
протяженные гомологичные последователь-
ности нуклеотидов. Поэтому, между ними 
при половом процессе протекают внутри- 
и межгенные эктопические рекомбинации 
(включая неравный кроссинговер), в резуль-
тате которых в потомстве наряду с родитель-
скими генотипами возникает большое число 
рекомбинантных, имеющих гены устойчиво-
сти, последовательности оснований которых, 
а, следовательно, и способность их продуктов 
к рецепции лиганда, отличается от исходных. 
Например, в результате внутригенной реком-
бинации в гетерозиготе льна L2/L6 был по-

лучен гибрид, имеющий свойства специфич-
ности к расе L6 [52]. Компьютерное исследо-
вание (in silica) геномов 33 видов растений 
показало наличие у них около 4,5 тысяч пред-
полагаемых R-белков [53].

Таким образом, в отличие от позвоноч-
ных животных, у которых особенности транс-
крипции и трансляции антител создают 
огромный полиморфизм узнающих молекул 
внутри индивидуальных организмов, у выс-
ших растений полиморфизм узнающих моле-
кул (R-белков) создается между индивидуаль-
ными организмами, на популяционном уров-
не [54, 55]. В связи с этим, на смену селекции 
чистых линий, которая господствовала мно-
гие годы в растениеводстве и была направле-
на на устранение генетического разнообра-
зия растений, стали популярными программы 
создания мультилинейных сортов-популяций, 
состоящих из линий, единообразных по бота-
ническим и агрономическим характеристи-
кам, но различающихся по генам устойчиво-
сти [56, 57].  

6. Заключение

Связи грибов и растений уходят вглубь ве-
ков. Самые примитивные грибы и псевдогри-
бы (хитридиомицеты и голокарпные ооми-
цеты) паразитируют на самых примитивных 
растениях (водорослях). Ферментативный ап-
парат грибов настроен на разложение поли-
сахаридов – строительных материалов и за-
пасных продуктов растений, поэтому гри-
бы не только вызывают большинство болез-
ней растений, но являются также главным 
деструктором трупов растений (раститель-
ных остатков), оставляя трупы животных 
бактериям.  По-видимому, симбиоз эндофит-
ных грибы с харовыми водорослями обеспе-
чил такие важнейшие процессы в существо-
вании биоты, как выход водорослей на сушу, 
и их иррадиацию по поверхности земли, об-
разование почвенного покрова и др. [см. 58]. 
Грибы-паразиты – важные регуляторы видо-
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вого разнообразия и временной стабильности 
фитоценозов. В процессе коэволюции грибы 
использовали регуляторные белки (такие как 
LysM-белки, SGE1 Fusarium spp. и др.), необ-
ходимые для прохождения онтогенеза, мор-
фогенеза и ответа на изменяющиеся усло-
вия жизни, для регуляции метаболизма расте-
ний в нужном направлении, в частности, для 
преодоления защитных систем растений-хо-
зяев. Множественность семейств контроли-
рующих эти белки генов и их разнообразие 
свидетельствуют о длительной эволюции и 
сильном давлении отбора, которое создают 
иммунные системы растений. 

Несмотря на то, что среди древнейших на-
земных грибов встречаются и паразиты живот-
ных (например, Batrachcytrium dendrobatidis 
и Basidiobolus ranarum), вероятно, большин-
ство современных видов грибов, патогенных 
для человека перешли к паразитизму из са-
протрофных ниш. Об этом свидетельствует, 
во-первых, факультативность (необязатель-
ность) паразитического образа жизни мно-
гих видов и, во-вторых, наличие множества 
оппортунистов, не способных преодолевать 
защитные свойства своих хозяев. Даже воз-
будители дерматомикозов, проводящие боль-
шую часть жизни в паразитической фазе, раз-
виваются, в основном, на отмерших клетках 
покровных тканей вследствие неспособности 
преодолевать иммунный барьер живых кле-
ток. Однако, ряд косвенных данных говорит 
о том, что механизмы защиты животных от 
грибных инфекций являются более древни-
ми, чем от бактериальных:

1. Белок СED1 нематоды Caenorhabtidis 
elegans и его ортолог млекопитающих CO3F-
11,3 индуцируют синтез антимикробных 
пептидов, продукцию цитокинов у нематод 
и мышей. Они также являются медиатора-
ми устойчивости к Cryptococcus и Candida. 
Рецепция осуществляется связыванием с 
β-глюканами – основными компонентами 
клеточных стенок грибов. Поскольку немато-
ды являются одними из наиболее древних на-

земных животных, можно полагать, что спо-
собы рецепции грибных метаболитов возник-
ли на самых ранних этапах эволюции, и в ме-
ханизмах узнавания глюканов проявляется 
эволюционный консерватизм в линии немато-
ды – млекопитающие [30].

2. Конечным результатом иммунного отве-
та в клетках дрозофилы через Toll-рецептор 
является синтез антигрибного пептида дрозо-
мицина [15]. 

3. Хотя Toll-подобные рецепторы млеко-
питающих рецептируют метаболиты бакте-
рий, большинство из них оказались также 
факторами врожденного иммунитета к гриб-
ным инфекциям [18, 19]. И что первично – не 
известно.

Таким образом, как и у растений, где мико-
ризные грибы проложили дорогу к симбиоти-
ческому существованию клубеньковых бакте-
рий [59], так, возможно, и у животных защит-
ные механизмы, выработанные для борьбы с 
грибными инфекциями, проложили дорогу к 
антибактериальному иммунитету.
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КЛИНИЧЕСКИ ЗНАЧИМЫЕ ДРОЖЖЕВЫЕ  
ГРИБЫ – КЛАССИФИКАЦИЯ, АНТИГЕНЫ  
И СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ ДИАГНОСТИКИ
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Аннотация: Наиболее известными возбудителями микозов человека среди дрожжей являются  andida albicans и Cryptococcus 
neoformans, а в клинической практике встречаются свыше 40 видов дрожжей, относящихся к 7 основным родам 
– Candida, Geotrichum,  Saccharomyces, Rhodotorula, Cryptococcus, Trichosporon и Malassezia. С каждым годом список 
оппортунистических видов дрожжей пополняется, что обусловлено ростом числа иммунокомпрометирован-
ных носителей. В этой связи важным моментом является своевременная и точная идентификация возбудите-
лей, которая варьирует в зависимости от возможностей учреждения. Все многообразие методов диагностики 
можно условно разделить на фенотипические и генотипические. 
Фенотипические методы подразумевают идентификацию по морфоцитологическим и физиолого-биохимиче-
ским свойствам дрожжей: это различные схемы и тест-системы, основанные на ряде признаков, физико-хи-
мические методы (газожидкостная хроматография в сочетании с масс-спектрометрией), серодиагностика. Ан-
тигенный состав C. albicans подробно изучен, хотя до сих пор неизвестно, какие именно антигены являются 
самыми специфичными по сравнению с антигенами дрожжей других видов/родов. 
Из генотипических методов диагностики в последние годы самым перспективным является метод ПЦР, позво-
ляющий без трудоемкого процесса выделения чистых культур выявить видовую принадлежность дрожжей и 
обсемененность локуса. 

Ключевые слова: дрожжи, классификация, антигены, идентификация, диагностика.

CLINICALLY IMPORTANT YEASTS: СLASSIFICATION,  
ANTIGENS AND CURRENT DIAGNOSTIC METHODS 
Summary: Yeasts do not belong to separate taxon, however, they take up a special position in taxonomy of fungi. Presented by the 

unicellular forms, they express ability for growth on various substrates, and the multiplicity of their virulence factors are 
the reasons for considering them true opportunistic pathogens. Yeasts may affect all types of the epithelium and cause 
superficial and deep mycoses as well as allergic disease. Most well-known agents of mycoses among yeasts are Candida 
albicans and Cryptococcus neoformans, whereas in present clinical practice there are more than 40 yeasts species of 7 
genera: Candida, Geotrichum,  Saccharomyces, Rhodotorula, Cryptococcus, Trichosporon and Malassezia. Every year the list 
of opportunistic yeasts species expands according to the increase of immunocompromised hosts. Thus, of great clinical 
value is timely and precise agent identification, and that depends on medical facility. Numerous diagnostic methods 
may be considered either phenotypic or genotypic. Phenotypic methods are based on identification by morphological/ 
cytological and hysiological/biochemical properties of yeasts: (a) different schemes and test-systems, based on suitable 
characteristics; (b) physicochemical technics such as vapor-liquid chromatography combined with mass-spectrometry; 
(c) serodiagnostic assays. These methods are based on the availability of more or less specific antigenic substances, 
which are the aim of scientific research, since the presence of cross-reactive determinants may lead to false positive 
results. The antigenic spectrum of C. albicans is studied very carefully but until now it is still a question which anti-
gens are the very specific compare to other yeasts specia/genera. Among the genotypic methods of diagnostics most 
perspective during latest years is PCR, which allows identifying yeast species and contamination of the locus without 
time-consuming process of pure culture isolation. It is important, however, that use of any technic demands not only 
special equipment but corresponding qualification of specialists.

Keywords: yeasts, classification, antigens, identification, diagnostics. 
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1. Современные представления 
о таксономии и  классификации 
дрожжей

1.1 Коротко об истории дрожжей 

Использование дрожжей человеком насчи-
тывает несколько тысячелетий, хотя систе-
матическое изучение этих микроорганизмов 
началось сравнительно недавно. Во многих 
языках термин «дрожжи» происходит от слов, 
обозначающих образование пены (газа) и 
осадка при виноделии, подъемом теста в хле-
бопечении. Приготовление слабоалкогольных 
напитков за счет самопроизвольного броже-
ния практиковалось еще у кочевников, а пере-
ход к оседлому образу жизни ознаменовался 
профессионализацией процесса и выведени-
ем чистых культур [1]. 

После открытия ван Левенгука (1680 г.) че-
ловечество получило возможность увидеть 
клетки дрожжей под микроскопом, однако 
обнаруженные в осадке из-под пива «сфери-
ческие частицы» не были ассоциированы с 
процессом брожения. Все последующие сто-
летия брожение рассматривали лишь как фи-
зико-химический процесс. В 30-х годах XIX 
столетия ученые Каньяр-де-ла-Тур, Кютциг, 
Шванн и Тюрпен выразили мнение, что дрож-
жи – это одноклеточные живые существа (во-
доросли или грибы), деятельность которых и 
вызывает брожение [2]. Эта точка зрения на 
тот момент развития естествознания не была 
признана правильной, и понадобился гений 
Пастера, чтобы в 70-х годах, наконец, востор-
жествовала биологическая теория брожения.  

В 1839 г Шванном было обнаружено об-
разование круглых телец внутри дрожже-
вых клеток, которые, благодаря работам де 
Сенеза, Рееса и Энгеля, были признаны ана-
логами аскоспор сумчатых грибов. С этого 
момента во взглядах ученых наметилось сле-
дующее противоречие. С одной стороны, от-
несение сахаромицетов к аскомицетным гри-
бам было поддержано одним из основополож-

ников микологии – де Бари. Причем ученый 
придерживался мнения о таксономической 
самостоятельности дрожжей. С другой сто-
роны, под влиянием дарвиновских идей пле-
оморфизма, многие исследователи, включая 
Брефельда, Пастера, Кютцига, рассматрива-
ли дрожжи лишь как стадию развития мице-
лиальных грибов [1]. 

Это противоречие во взглядах оказалось 
самым принципиальным: в зависимости от 
точки зрения объем данной группы микроор-
ганизмов резко менялся. 

1.2 Зимология в составе микологии

Большое практическое значение дрожжей 
и накопленная к концу XIX века научная ин-
формация об этих одноклеточных грибах по-
служили предпосылками для появления в ми-
кологии обособленной специальности – зи-
мологии (науки о химическом брожении) как 
учении о дрожжах. Основоположником зимо-
логии стал датский ботаник Хансен. Ученый 
усовершенствовал и внедрил в практику ис-
следований асептические методы работы, 
получение монокультур дрожжей, расши-
рил набор диагностических признаков, таких 
как образование асков, форму и количество 
аскоспор, морфологию колоний. 

Кроме того им впервые в микологии было 
предложено использовать в качестве таксо-
номической характеристики физиологиче-
ские  свойства, например, способность к ути-
лизации ряда сахаров. На основании ком-
плекса морфо-физиологических признаков 
Хансеном были дифференцированы многие 
роды и виды дрожжей, известные по сей день. 
Однако именно использование физиологиче-
ских признаков еще резче обозначило обосо-
бление зимологии от общей микологии, бази-
рующейся до настоящего времени на приме-
нении морфологических характеристик. 

В 1904 г. в Нидерландах была созда-
на Центральная коллекция культур грибов 
(Centralbureau voor Schimmelcultures – CBS), 
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где с 1922 г. под руководством Клюйвера на-
чал функционировать и до сих пор существу-
ет Отдел дрожжевых культур. Накопленная 
к тому времени информация о новых видах 
дрожжей, выделяемых из пищевых продуктов 
и клинических изолятов, была крайне разроз-
ненной, изобилующей многочисленными си-
нонимами. Создание централизованной кол-
лекции дало возможность под руководством 
Клюйвера провести таксономическую реви-
зию почти всех описанных к тому времени ви-
дов дрожжей. Проведенная «дельфтской шко-
лой» ревизия сыграла большую роль в упоря-
дочении таксономии дрожжей. 

В 1952 г. впервые вышла всеобъемлю-
щая монография Лоддер и Крегер-ван-Рай 
«Дрожжи. Таксономическое исследование» 
[3]. Интересно, что авторы издания пришли 
к выводу о невозможности удовлетворитель-
ного определения данной группы одноклеточ-
ных грибов из-за ее большой гетерогенности. 
Дрожжи рассматривались ими как примитив-
ные формы аско- и, предположительно, бази-
диомицетов. 

В целом, зимологию первой половины XX 
века можно охарактеризовать как «научную 
дисциплину, исследующую микологические 
объекты бактериологическими методами» 
[1]. Подобная автономность этой области нау-
ки трансформировалась у многих зимологов в 
стремление выделить дрожжи из всех осталь-
ных грибов в систематическом отношении, 
внести в понятие “дрожжи” таксономический 
смысл. 

Ведущими зимологами России и основа-
телями школ являются почетный преподава-
тель МГУ, лауреат Ломоносовской премии, 
почетный член международной комиссии 
по дрожжам (IСY) И.П.  Бабьева (Факультет 
почвоведения МГУ) и глава Сектора дрож-
жевых грибов Всероссийской коллекции ми-
кроорганизмов, профессор В.И. Голубев 
(Институт биохимии и физио логии микроор-
ганизмов РАН, Пущино-на-Оке). Очень мно-
гое для изучения биологии и систематики 

дрожжей, природных видов Candida и био-
ценотических комплексов, успел сделать без-
временно ушедший в 2015 г. член-корр. РАН 
И.Ю.  Чернов [4, 5, 6]. Его памяти был посвя-
щен симпозиум Национальной академии ми-
кологии «Биология дрожжей, значимых для 
медицины» на Мемориальной конференции 
по медицинской микологии в 2016 г. 

1.3 Современное определение понятия  
“дрожжи”

В современной систематике грибов дрож-
жи не составляют отдельного таксона. 
Дрожжами сейчас принято считать одно-
клеточные грибы, которые в зависимости от 
типа полового процесса распределяются по 
двум классам высших грибных организмов – 
Ascomycetes (аскомицеты) и Basidiomycetes 
(базидиомицеты). 

Как и у других высших грибов для мно-
гих дрожжей характерным является наличие 
мицелиально-дрожжевого диморфизма. Это 
явление заключается в том, что в зависимо-
сти от условий окружающей среды и/или ста-
дии жизненного цикла рост микроорганиз-
мов происходит преимущественно в виде ми-
целия или в виде одиночных почкующихся 
(делящихся) клеток. Более характерным для 
дрожжей, особенно при оптимальных росто-
вых условиях, является одноклеточное состо-
яние. Это свойство и послужило первопричи-
ной для отнесения дрожжей в самостоятель-
ный таксон [1]. По мере увеличения числа из-
ученных видов становилась более очевидной 
непрерывность ряда: единичные клетки – це-
почки клеток – рудиментарный псевдомице-
лий – примитивный псевдомицелий – диф-
ференцированный псевдомицелий – истин-
ный мицелий. Сейчас абсолютно ясно, что 
дрожжевая форма развивается при обеспече-
нии легко утилизируемыми субстратами и ха-
рактерна для одноядерного гаплоидного со-
стояния [7]. В настоящее время способность 
к образованию мицелиальных структур на-
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ходит применение при видовой идентифика-
ции дрожжей. Экологический смысл мицели-
ально-дрожжевого диморфизма грибов состо-
ит в сочетании возможности быстрой колони-
зации (одноклеточная форма) с последующей 
более полной утилизацией субстрата и под-
держанием длительного вегетирующего со-
стояния (мицелиальная форма).

Большое значение для таксономии дрож-
жей имели работы Винге и Линдегрен, в кото-
рых было показано наличие гетероталлизма 
(раздельнополости) у аскомицетов, чередова-
ние гапло- и диплофаз, существование истин-
ного (а не партеногенетического) мицелия [1]. 
Использование результатов этих исследова-
ний в практической таксономии Уикерхэмом 
и Бартоном показало, что некоторые из аспо-
рогенных (не имеющих полового процесса) 
видов рода Candida на самом деле представ-
ляют собой типы спаривания (разные полы) 
аскоспоровых дрожжей рода Pichia. Это от-
крытие привело в 60-х годах к значительно-
му сокращению количества видов несовер-
шенных – вегетативных, не имеющих поло-
вой стадии – дрожжей (анаморф). Позже было 
установлено, что анаморфные  дрожжевые 
организмы принадлежат либо к аско-, либо к 
базидиомицетам. У большинства телеоморф-
ных, то есть имеющих половую стадию,  аско-
мицетов, все стадии жизненного цикла суще-
ствуют в дрожжевой фазе. Их половые споры 
– аскоспоры – образуются в специальной сум-
ке – аске. Основными факторами, определяю-
щими формирование у них мицелия, являют-
ся условия окружающей среды. 

В отличие от них базидиомицеты образуют 
органы полового спороношения – базидии, в 
которых протекает кариогамия, в мицелиаль-
ной фазе и, как правило, на дикариофитном 
мицелии. На выростах базидий – стеригмах – 
образуются базидиоспоры. Дрожжевая фаза у 
базидиомицетов обычно гаплоидная и пред-
ставляет собой стадию онтогенеза. 

Скудостью морфологических различий 
между одноклеточными формами анаморф об-

условлено широкое использование физиологи-
ческих признаков. Для успешного применения 
результатов физиологических тестов было не-
обходимо унифицировать условия тестирова-
ния. В связи с этим было налажено примене-
ние синтетических сред определенного соста-
ва, по сей день производимых фирмой Difco 
(США). Кроме того, резко возросло количе-
ство используемых для тестирования источ-
ников углерода и азота. Однако последующие 
исследования продемонстрировали несостоя-
тельность многих физиологических признаков 
в качестве таксономических критериев. 

Однообразие путей катаболизма у дрож-
жей, наличие мутационной изменчивости, 
привело к тому, что физиологические харак-
теристики в настоящее время рассматрива-
ются в основном для видовой диагности-
ки. Именно на способности к потреблению 
субстратов, росту при разных температурах, 
устойчивости к антибиотикам, потребности 
в витаминах, наличии морфо-цитологиче-
ских различий основаны повторяющиеся и 
совершенствующиеся издания определителей 
Барнетта [8–11]. 

Однако необходимо отметить, что диагно-
стическая (в том числе и таксономическая) 
ценность некоторых признаков не только со-
хранилась, но и возросла: это, например, спо-
собность расти в наиболее важных диапазо-
нах температур,  утилизировать нетрадици-
онные субстраты – спирты, липиды, углево-
дороды и др. Ассимиляция таких субстратов 
требует наличия особых транспортных и фер-
ментных систем, специальной компартмента-
ции клеток, то есть обусловлена значительны-
ми генотипическими различиями.  

В 70–80-х годах в таксономии дрожжей ве-
дущую роль начинают играть молекулярные 
признаки благодаря их большей надежности 
по сравнению с физиологическими. Было по-
казано, что у аскомицетных организмов ядер-
ная ДНК АТ-типа или с эквимолярным содер-
жанием в ней оснований. У базидиомицетов 
ядерная ДНК в основном ГЦ-типа. 
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Углеводный состав капсульных полисаха-
ридов базидиомицетов представлен обычно 
пентозами и дезоксигексозами, в отличие от 
гексоз аскомицетов [12]. Основным углевод-
ным компонентом клеточных стенок аскоми-
цетов является кислото- и щелоченераствори-
мый β-(1—3)-глюкан (полимер глюкозы), тог-
да как в составе клеточных стенок базидио-
мицетов обнаруживают ксилозу или фукозу 
[13]. Эти биохимические различия коррели-
руют с цитологическими, выявленными на 
ультраструктурном уровне. Клеточная стенка 
аскомицетов состоит из двух основных сло-
ев: наружного электронноплотного и вну-
треннего более широкого и электроннопро-
зрачного; а у базидиомицетов она представ-
лена множеством тонких чередующихся се-
роватых и темных слоев [14]. Перечисленные 
признаки, а также сведения по строению септ, 
пор, составу убихинонов, структуре рибосом-
ной РНК позволяют отнести дрожжи к классу 
аско- или базидиомицетов.

Доказательство принадлежности дрож-
жей к разным группам уже на уровне таксо-
номических категорий самых высоких ран-
гов обусловило обесценивание таксономиче-
ского смысла термина «дрожжи». Однако в 
широком междисциплинарном употреблении 
этот термин продолжает сохранять историче-
ски сложившийся таксономический подтекст. 
В этом смысле противопоставление дрожжей 
остальным грибам («дрожжи и грибы») толь-
ко создает путаницу среди специалистов-не-
микологов. В медицинской литературе поня-
тие «дрожжеподобные грибы» часто иденти-
фицируют с понятием «дрожжи», по-видимо-
му, чтобы подготовить читателя к восприятию 
материала по условно-патогенным дрожжам, 
а не сахаромицетам. 

В научно-исследовательской литературе по 
зимологии споры о принадлежности к дрож-
жеподобным грибам или дрожжам еще не за-
кончены. Обычно дрожжеподобными гриба-
ми принято называть те грибы, которые име-
ют одноклеточный рост, однако не полностью 

соответствуют определению термина «дрож-
жи», как, например, рода Aureobasidium или 
Trichosporonoides. Тем не менее такие рода, 
как Candida, Rhodotorula, Cryptococcus, 
Trichosporon, Geotrichum, Saccharomyces и 
Malassezia относят к истинным дрожжам. На 
сегодняшний день известно более 700 видов 
свыше 100 родов истинных дрожжей. 

Наиболее исчерпывающим и современным 
определением смысла термина «дрожжи» яв-
ляется следующий: «Дрожжи – это аско- и ба-
зидиомицеты, которые в вегетативной стадии 
размножаются почкованием или делением, 
что приводит к одноклеточному росту; поло-
вые структуры их не заключены в плодовые 
тела» [15].

2. Дрожжевая микрофлора 
в норме и при патологии
 
2.1 Клинически значимые дрожжи

Наиболее широко известными для кли-
нических микологов и хорошо изученными 
из представленного списка являются дрож-
жи Candida albicans. По данным Голландской 
коллекции микроорганизмов (CBS) из 74 хра-
нящихся там штаммов C. albicans 13 выде-
лены от здоровых людей, 41 – от больных, 
11 – от животных (помет домашних птиц), и 
лишь 3 – с листьев растений, 3  – из почвы и 
3 – из морской и пресной воды. Такая стати-
стика свидетельствует от большем сродстве 
C.  albicans к организму человека и живот-
ных, нежели к природным эконишам. У здо-
ровых людей  эти микроорганизмы заселя-
ют в основном кишечник, а также слизистые 
оболочки рта и гениталий. В табл. 1 представ-
лены данные о частоте встречаемости дрож-
жей, в том числе – Candida albicans – среди 
здоровых и больных индивидуумов. 

Число родов/видов дрожжей, встречаю-
щихся в клинической практике и ассоцииро-
ванных с заболеваниями, непрерывно увели-
чивается: если в 1980 г. их насчитывалось 10 
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Таблица 1
Встречаемость дрожжей* (в том числе – Candida albicans) 

у здоровых и больных люде.

Источник 
обнаружения

Статус 
носителей

Субъекты – носители дрож-
жей (% от общего числа в 
группе)

Субъекты-носители 
C.  albicans (% от об-
щего числа в группе)

Ротовая полость Здоровые
Больные

14,3
45,2

10,3
42,9

Анус и ректум Здоровые
Больные

23,7
25,5

14,6
22,0

Вагина Здоровые
Беременные
Больные

9,5
20,7 – 29,0

29,1

7,8 
4,8 –17
16,7– 25,7

Кожа Здоровые
Больные (кожными 
заболеваниями)

4,7
39,3

3,0 – 6,0 **
0,6 – 71,0

* – имеются в виду только нелипофильные дрожжи; **– у маленьких детей и пожилых людей 13–21 %.

видов 4-х родов [16], в 1987 – 18 видов 5-ти 
родов [17], в 1995 – 32 вида 8-ми родов, то в 
1998 – 36 видов 9-ти родов [15]. К 2013 г. из 
1500 известных видов дрожжей [6] по мень-
шей мере 80 признаны клинически значимы-
ми [18]. 

Такая ситуация может быть обусловлена, с 
одной стороны, общим увеличением (откры-
тием) новых видов; с другой – использовани-
ем в клинической микологии новых методов 
идентификации дрожжей; с третьей – увели-
чением числа индивидуумов со сниженным 
иммунитетом. В табл. 2 содержатся данные 
о родовом разнообразии и патогенетическом 
значении оппортунистических дрожжевых 
грибов, а в табл. 3 – о месте дрожжей в совре-
менной классификации грибов.

Относительно мало изученными и абсо-
лютно уникальными среди дрожжей по сво-
им физиолого-биохимическим характеристи-
кам являются дрожжи рода Malassezia, кото-
рый по последним данным включает 12 видов 
[19]. Основными признаками, отличающи-
ми их от других дрожжей являются облигат-
ная липофильность и облигатный симбиоз с 
человеком и теплокровными животными. По 

нашим данным до 89.4 % взрослых людей, не 
страдающих кожными заболеваниями, явля-
ются носителями этих дрожжей на коже [20]. 
Подробно о таксономии этих дрожжей, их 
идентификации и значении в экологии и пато-
логии человека написано в нашей более ран-
ней публикации [21]. На основании данного 
обзора можно заключить, что род Malassezia 
является компонентом нормальной кожной 
микрофлоры, а обнаружение этих дрожжей 
в нехарактерных локусах или при патологи-
ческих состояниях свидетельствует лишь об  
иммунодефицитном состоянии носителя.

Судя по частому обнаружению дрожжей 
Candida albicans и Malassezia spp. в популя-
ции здоровых людей, этим микроскопиче-
ским грибам отведена особая экологическая 
роль в жизни человека. Как и любые дру-
гие симбионты, дрожжи, очевидно, выполня-
ют двоякую функцию. С одной стороны, яв-
ляясь автохтонными (типичными) обитате-
лями в экосистеме с участием человека, они, 
по-видимому, способствуют функционирова-
нию пищевых цепей. Причем Malassezia даже 
помогает носителю противостоять действию 
патогенной бактериальной и грибной микро-
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Таблица 2 
Родовое разнообразие и патогенетическое значение 

оппортунистических дрожжевых грибов

Род,  
типовой вид

Места обнаружения  Микозы
Аллергические 

заболевания
в природе в здоровом 

человеческом 
организме 

глубокие поверхностные

Candida*
C. albicans 

Почва, вода, 
растения, пти-
чий помет

Слизистые 
оболочки, 
кишечник, 
вагинальный 
тракт, кожа.

Бронхолегочный 
микоз, перитонит, 
остеомиелит, эн-
докардит, сепсис, 
гранулема.

Вагинальный и 
оральный канди-
доз, онихомикоз, 
кератит 

Бронхиальная 
встма, аллерги-
ческий ринит, 
атопический 
дерматит, аллер-
гический бронхо-
легочный микоз. 

Cryptococcus 
Cr. neoformans

Почва, сухие 
экскременты 
птиц, цветы 
эвкалипта

Слизистые 
оболочки 
(редко)

Менингит (как 
правило у боль-
ных с нарушенной 
функцией Т-кле-
ток)

 Микоз кожи 
(вторичный 
при глубоком 
микозе)

Нет данных

Geotrichum 
G. candidum

 Почва, сточные 
воды, испорчен-
ное вино, сыры

Респиратор-
ный тракт, 
кишечник 

Бронхо-легочные 
микозы, колит, 
сепсис (редко) 

Мало данных Нет данных

Rhodotorula
R. rubra 
(mucilaginosa)

Почва, вода (в 
т.ч.
морская)

Кожа, респира-
торный тракт, 
вагинальный 
тракт

Бронхо-легочный 
микоз;
Редко: менингит, 
эндокардит, эндо-
фтальмит, сепсис 

Кератит Аллергический 
альвеолит
(“summer-type 
hypersensitivity 
pneumonitis”)

Malassezia 
M. furfur 

Неизвестно Кожа человека 
и теплокров-
ных животных

Сепсис при имму-
нодефиците

Разноцветный 
лишай, фоллику-
лит, отит

Атопический 
дерматит типа 
“head-neck”
(локализация 
преимуществ. на 
волосистой по-
верхности головы 
и на шее)

Trichosporon 
T. cutaneum

Сточные воды, 
почва, морская 
вода, бассейны

Волосы, кожа Сепсис (при лей-
кемии и пересадке 
органов); эндо-
кардит, менингит, 
пневмония, пери-
тонит.

Белая пьедра, 
микозы кожи, 
онихомикоз, 
кератит

Аллергический 
альвеолит
(“summer-type 
hypersensitivity 
pneumonitis”)

Saccharomyces
S. cerevisiae

Вино, пиво, 
продукты из 
кислого теста

Кожа, 
вагинальный 
тракт

Сепсис (при лей-
кемии), системный 
микоз при имму-
нодефиците)

Микозы кожи Атопический 
дерматит

* Debaryomyces spp.,  Pichia spp., Yarrowia spp., Kluyveromyces spp. – телеоморфы разных видов рода Candida



Клинически значимые дрожжевые грибы – классификация, антигены  и современные ... 

Mycology Today. 2016, vol. 3. www. mycologytoday.org                 123

Отдел Подотдел Класс Подкласс Порядок Семейство Род
Клинически 
значимый 

вид

Ascomycota Saccharo-
mycotina

Saccharo-
mycetes

Saccharo-
mycetidae

Saccharo-
mycetales

– Candida Candida 
albicans

Dipo-
dascaceae

Geotrichum Geotrichum 
candidum

Saccharo-
mycetaceae

Saccharo-
myces

Saccharo-
myces 
cerevisiae

Basidio-
mycota

Agarico-
mycotina

Tremello-
mycetes

Tremello-
mycetidae

Tremel-
lales

Tremellaceae Cryptococcus Cryptococcus 
neoformans

Trichospo-
ronaceae

Trichosporon Trichosporon 
cutaneum

Puccinio-
mycotina

Micro-
botryo-
mycetes

Sporidio-
bolales – –

Rhodotorula Rhodotorula 
mucilaginosa

Ustilagino-
mycotina

Exo-
basidio-
mycetes

Malas-
seziales – –

Malassezia Malassezia 
furfur

флоры. Однако на фоне вторичной иммуносу-
прессии у хозяина и/или повышении в локу-
се концентрации легкоусваиваемых или нео-
бычных субстратов, дрожжи интенсивно раз-
множаются. Это приводит к смене отношений 
с нейтрального (а зачастую, взаимовыгодно-
го) симбиоза на паразитизм, что выражается 
в дисбиозе, а именно: нарушении нормаль-
ной структуры и функции экосистемы и  по-
ступлении значительных количеств антиген-
ных и токсических веществ в организм хозяи-
на. Такая смена отношений в конечном итоге 
ознаменуется переходом от нормы к патоло-
гии в различных ее проявлениях. 

3. Идентификация клинически значимых 
дрожжей морфо-цитологическими 
и физиолого-биохимическими методами

Современные методы идентификации ос-
нованы на ряде признаков, которые можно ус-
ловно разделить на морфо-цитологические, 
физиолого-биохимические, серологические 
и молекулярные. Важными предварительны-
ми этапами, предшествующими идентифика-
ции дрожжей, являются сбор и подготовка об-
разцов, микроскопирование образцов, посев 
на общие и селективные среды. Подробное 
описание данных  методов приведено во мно-

Таблица 3
Классификация клинически значимых дрожжевых грибов по данным 

сайта Голландской коллекции микроорганизмов 
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гих изданиях по общей и медицинской мико-
логии/микробиологии, однако, принципы, по-
ложенные в основу этих процедур, примерно 
одинаковы [5, 16, 23, 35–37]:

1. Необходимо иметь достаточное количе-
ство свежевыделенного клинического 
материала как для прямой микроскопии, 
так и для выделения культуры дрожжей.

2. Для прямой микроскопии материал сле-
дует выдержать в 30%-ном растворе КОН 
(или другом подходящем растворе) для 
подавления микроорганизмов и мацера-
ции клеток материала.

3. Первичный посев лучше производить как 
на общую полноценную, так и на селек-
тивные среды. В качестве общих первич-
ных сред для выделения дрожжей обыч-
но рекомендуют сусло-агар, агар Сабуро 
или глюкозо-пептон-дрожжевой агар 
(ГПД).

4. Все среды для получения чистых культур 
дрожжей должны содержать антибиотик 
(гентамицин, хлорамфеникол и др.) для 
подавления роста сопутствующей бакте-
риальной микрофлоры.

5. Температурный режим при первичном 
посеве от носителя находится в диапа-
зоне 22–37 оС, а время культивирования 
составляет 1 – 4 сут для нелипофильных 
дрожжей и до 2 нед для Malassezia. 

6. Для количественной оценки обсеменен-
ности субстратов широко используется 
метод предельных разведений. 

7. Для посева с поверхности кожи исполь-
зуют три варианта методов – биопсия, 
смыв и отпечаток. Выбор конкретного 
метода требует предварительной иссле-
довательской работы. Жидкие субстраты 
высевают на чашки Петри. В любом слу-
чае необходимо знать нормы носитель-
ства для данного локуса.

Собственно идентификация начинается 
уже при получении колоний на первичном 
агаре. Источник выделения культуры, цвет и 
форма колоний, их консистенция и характер-

ная поверхность могут дать опытному мико-
логу значительную часть информации о родо-
вой принадлежности культуры. Следующий 
этап – это микроскопическое исследование 
полученного изолята. Клетки клинически зна-
чимых дрожжей имеют, как правило, размеры 
в пределах от 3 до 12 мкм, а форма их варьи-
рует от сферической до овоидной или эллип-
соидной. 

Важнейшими морфо-цитологическими 
характеристиками дрожжей, используемы-
ми для видовой диагностики, являются тип 
почкования, способность к образованию ис-
тинного и псевдомицелия, аско- или бази-
диоспор, баллистоспор, артроспор, форма 
аскоспор. Для изучения этих признаков необ-
ходимо использовать среды, способствующие 
образованию таких структур. Это, например, 
морфологический агар на основе кукурузного 
или картофельного экстракта, синтетический 
морфоагар и др. [14, 35, 37].  

Несмотря на то, что многие физиоло-
го-биохимические признаки несостоятельны 
в качестве таксономических критериев, они 
с успехом используются для видовой диагно-
стики дрожжей. Основными критериями в 
этом ряду являются способность к росту при 
супероптимальных температурах (35–45 оС), 
потребность в различных витаминах, устой-
чивость к антибиотикам, наличие уреазной 
активности, рост на различных углеродных и 
азотсодержащих субстратах. 

На использовании совокупности перечис-
ленных критериев основаны повторяющиеся 
и совершенствующиеся издания определите-
лей английского зимолога Джеймса Барнетта 
[8, 9–11]. Им  созданы и совершенствуют-
ся коммерческие компьютерные программы 
(“Yeast identification Program”) [38], позволяt-
ющие по 100 признакам, имеющим различ-
ный удельный вес, с рассчитанной долей ве-
роятности определить видовую принадлеж-
ность культуры дрожжей. 

Кроме того, программа дает информацию 
об этих характеристиках для любого вида 
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дрожжей, различия между двумя определен-
ными видами, а также различия между по-
лученным изолятом и определенным видом. 
В эти 100 признаков входят: способность к 
сбраживанию субстратов (8 признаков), ас-
симилляция углеродсодержащих соединений  
(при этом основа среды – стандартная: соли, 
витамины, источник азота, антибиотик – 47 
признаков), способность к ассимилляции раз-
ных источников азота (при этом стандартная 
основа среды содержит соли, витамины, ан-
тибиотик и глюкозу – 9 признаков), потреб-
ность в различных витаминах(основа среды 
содержит все компоненты, кроме данного ви-
тамина – 10 признаков), способность изолята 
расти при данной температуре (7 признаков), 
способность к росту в присутствии данного 
вещества в данной концентрации (6 призна-
ков), способность синтезировать ряд соеди-
нений (4 признака), цвет колоний и морфоло-
гия  клеток (10 признаков), способность к об-
разованию аскоспор и морфология аскоспор 
(4 признака).

Очевидно, что для более или менее точной 
видовой идентификации данного изолята не-
обходимо охарактеризовать его по максималь-
но возможному числу признаков. Интересно 
отметить, что такой признак, как способ-
ность C. albicans к образованию хламидо-
спор, весьма часто используемый в клиниче-
ской микологии, вообще отсутствует в дан-
ной программе. К тому же некоторые виды 
родов Trichosporon и Cryptococcus также об-
разуют эти толстостенные асексуальные спо-
ры [37]. Не использует автор также признак 
образования ростовых трубок, хотя в литера-
туре пока нет указаний на то, что они могут 
быть образованы каким-либо другим, кроме 
C. albicans, видом. Кроме того, программа не 
содержит данных о роде Malassezia, посколь-
ку эти дрожжи требуют совершенно особых 
условий культивирования и идентификации. 

Важно понимать, что даже правильное вы-
полнение всех приведенных тестов, многие 
из которых требуют наличия дорогостоящих 

сред и редких субстратов, не может обеспе-
чить 100% гарантии правильной идентифика-
ции. Наряду с подобными программами ис-
следователь может пользоваться определи-
телями и ключами, где, помимо перечислен-
ных и многих других  признаков, приводятся 
еще иллюстрации внешнего вида колоний и 
самих клеток разных видов [11, 15]. Такую 
же информацию  можно получить на сай-
те Голландской коллекции микроорганизмов 
(http://www.cbs.knaw.nl/). 

Необходимо отметить, однако, что даже 
использование нескольких современных 
источников может иногда привести иссле-
дователя в недоумение, поскольку у разных 
авторов встречаются принципиальные раз-
ночтения в характеристиках разных видов. 
Например, обнаружение уреазной активно-
сти у Candida lipolytica в связи с использова-
нием среды  Кристенсена вместо среды Закса 
[39]. Встречаются разночтения в отношении 
потребления инулина культурой Filobasidium 
uniguttulatum, а также способности  к росту на 
50% сахарозе культур Trichosporon brassicae, 
T.  cutaneum и T. gracile [15, 38].

Для удобства клинических лабораторий 
разработаны коммерческие диагностические 
наборы. Наиболее полное сравнительное ис-
следование по различным коммерческим про-
дуктам такого рода приведено в обзоре фран-
цузских авторов [40]. Для первичной диа-
гностики предлагается свыше 20 различных 
коммерческих наборов, которые представля-
ют собой селективные хромогенные и флуо-
рогенные  питательные среды Их можно ис-
пользовать уже при первичном высеве пато-
логического материала. 

Основным действующим субстратом флу-
орогенных сред является 4 MU-N-ацетил-
β-D-галактозаминид, который способству-
ет детекции фермента β-галактозиминидазы, 
а хромогенных сред – 5-бромо-4-хлоро-3-ин-
долил-N-αцетил-β–D-галактозаминид, с по-
мощью которого определяют наличие того 
же фермента. Такие среды позволяют ори-
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ентировочно определить принадлежность к 
тому или иному виду рода Candida, однако 
не выявляют различий между этим и прочи-
ми родами дрожжей. Свыше 10 коммерческих 
тест-систем, основанных на 6–19 биохими-
ческих признаках, предлагается для ручной 
идентификации от 10 до 43 видов дрожжей. 
Эти системы предполагают наличие выде-
ленной чистой культуры и дополнительных 
морфоцитологических тестов. Для более ос-
нащенных лабораторий есть наборы, осно-
ванные на 26–95 биохимических признаках, 
дающие результаты по 36 – 267 видам дрож-
жей, однако, и к этим наборам необходимо 
иметь чистую культуру и проводить дополни-
тельные морфоцитологические тесты. Кроме 
того, для автоматической идентификации тре-
буется специальное оснащение – инкубатор/
ридер, модуль компьютерного контроля, тер-
минал данных и принтер. 

В некоторых пособиях по микологии пред-
ложены схемы для видовой идентификации 

нелипофильных дрожжей. При этом число ро-
дов и видов, приводимых в пособиях, суже-
но таким образом, чтобы количество предла-
гаемых тестов можно было воспроизвести в 
клинической лаборатории. В табл. 4 данные 
некоторых пособий и одной из  современных 
тест-систем Auxacolor (Sanofi-Pasteur) пред-
ставлены в сравнении по количеству необхо-
димых для видовой диагностики тестов/при-
знаков. В последней колонке таблицы указан 
результат идентификации, полученный после 
введения предлагаемых в пособии признаков, 
характерных для Candida albicans, в програм-
му Барнетта [38]. 

Из таблицы видно, что при малом числе 
проводимых тестов (т.е. оцениваемых при-
знаков) невозможно добиться точной видовой 
идентификации культуры. Конечно, большое 
значение имеет также сочетание используе-
мых признаков. Несмотря на видимое благо-
получие с идентификацией C. albicans с помо-
щью коммерческой тест-системы Auxacolor, 

Таблица 4 
Количество признаков/тестов, предлагаемых различными источниками 

для видовой идентификации клинически значимых дрожжей

Источник 
информации

Количество 
идентифици-
руемых видов

Количество 
сравниваемых 

признаков

Количество тестов, 
необходимых для 
идентификации 

Результат после срав-
нения с программой 

Барнетта **

Hurley R., 1987
(только для рода 
Candida)*

8 13 12
24 вида, включая 
C. albicans

de Hoog G.S., 1995 32 43 43 2 вида, включая 
C. albicans

Ahearn D.G., 
1998 36 25 22 10 видов, включая    

C. albicans
Satton D., 1998*, 
Саттон Д., 2001 
(рус. изд.)

22 10 7
4 вида, причем без   
C. albicans

Auxacolor * 2011 33 23 20 2 вида, включая
C. albicans

* –  в этих источниках нет тестов на принадлежность дрожжей  к роду Malassezia. 
** – в программу вводили признаки, предлагаемые в источнике для дрожжей Candida albicans;
результат фиксировали как количество видов, предлагаемых программой в ответ на введение этих признаков.
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таковая не дает таких же точных результатов 
с другими дрожжами. Например, с C. kruzei – 
по введенным признакам программа Барнетта 
выдает 26 видов дрожжей, причем C. kruzei в 
этом списке отсутствует. К недостаткам го-
товых тест-систем можно отнести также их 
дороговизну, ограниченный срок годности 
(5 мес) и, зачастую, получение результата, ко-
торый не укладывается в предлагаемую в раз-
работке схему. 

На наш взгляд, в самих попытках иденти-
фицировать дрожжи до вида  при клиниче-
ской лабораторной  диагностике содержится 
противоречие. С одной стороны, цель заклю-
чается в том, чтобы охватить как можно боль-

шее и растущее с каждым годом видовое раз-
нообразие дрожжей медицинского значения. 
С другой – для снижения трудозатрат и мате-
риальных ресурсов необходимо ограничить 
набор проводимых тестов. 

Одна цель исключает другую: при расши-
рении числа видов исследователь или клини-
цист рискует  затрачивать время, труд и сред-
ства, несоразмеримые с результатом;  а при 
ограничении набора тестов он сознательно 
идет на заведомо некачественное проведе-
ние видовой идентификации. На основании 
анализа литературных данных и собственно-
го многолетнего опыта мы пришли к следую-
щим выводам:

Таблица 5 
Родовая идентификация клинически значимых дрожжей по совокупности 

визуальных, биохимических и морфо-цитологических признаков 

Признаки* Роды
Candida Saccharomyces Geotrichum Rhodotorula Cryptococcus Trichsporon

Розовые 
колонии

- - - +/- - -

Белые / кремо-
вые колонии

+ + + - + +

«Тянущаяся» 
культура

- - - + + -

Пастообразная  
культура

+ + - + + -

Крошащаяся  
культура

+/- - + - - +

Бархатистая 
культура

+/- - + - - +

Уреазная 
активность

- - - + + +

Лимоновидные 
клетки

- - - + - -

Псевдомицелий +/- - - + - +

Артроспоры - - + - - +
Аскоспоры - + - - - -
Истинный 
мицелий

+/- - + - - +

Капсулы - - - - + -

*Основные признаки, по которым проводится идентификация, отмечены в таблице жирным шрифтом.
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• Громоздкие схемы для видовой идентифи-
кации хороши для исследовательской ра-
боты, но очень сложны и дороги в клини-
ческой практике.

• Коммерческие тест-системы имеют ряд 
ограничений, сводящих на нет преимуще-
ства от их использования.

• Краткие или упрощенные схемы для ви-
довой идентификации не могут дать каче-
ственного результата, поскольку неболь-
шой набор тестов (менее 25) не обеспечит 
точной идентификации реального набо-
ра видов, встречающихся в клинической 
практике.
Видовая идентификация бывает порой 

необходима для подтверждения диагноза. 
Например, принципиальное значение в по-
становке диагноза «криптококкоз» имеет об-
наружение в спинномозговой жидкости дрож-
жей Cryptococcus neoformans. Это серьезное 
заболевание, которое при точной видовой 
идентификации дифференцируют от бакте-
риального менингита и др. Идентификация 
до уровня вида бывает нужна также при воз-
никновении внутрибольничных кандидозов, 
вызванных Candida albicans. Оба эти момен-
та лишь подчеркивают вывод о том, что иден-
тификация дрожжей до вида в условиях кли-
ники не так уж необходима. Более насущную 
необходимость для клинициста представляет 
собой определение чувствительности выде-
ленного изолята дрожжей к набору противо-
грибковых препаратов. 

В результате анализа существующих схем 
видовой идентификации и на основании соб-
ственных исследований по частоте встреча-
емости различных видов/родов дрожжей в 
клинической практике нами была разработа-
на схема, обеспечивающая быструю, недоро-
гую и хорошо воспроизводимую идентифика-
цию клинически значимых дрожжей до уров-
ня рода [1]. Схема составлена таким образом, 
чтобы в случае необходимости ее можно было 
расширить для идентификации Cr. neoformans, 
C. albicans  и Malassezia spp. (табл. 5).

Для уточнения диагноза в случае обнару-
жения Cryptococcus sp. ставится один допол-
нительный тест на плотной питательной сре-
де с эскулином – потемнение агара под штри-
хом свидетельствует о росте Cr. neoformans. 
Инкубация на морфоагаре первые 3 ч при 
37 оС и последующая микроскопия на нали-
чие ростовых трубок проводится для диагно-
стики C. albicans. 

В тех редких случаях, когда культура об-
разует аскоспоры и псевдомицелий, с боль-
шой долей вероятности можно считать, что 
это – телеоморфа одного из видов Candida. 
Например, Debaryomyces hansenii – это телео-
морфа Candida famata,  Pichia anomala – теле-
оморфа Candida pelliculosa, Yarrowia lypolitica 
– телеоморфа Candida lypolitica. 

Поэтому мы не слишком ошибемся, если 
при таком сочетании признаков дадим клини-
ческое заключение “Candida spp.”. Точно так 
же, сочетание наличия артроспор и аскоспор 
свидетельствует, скорее всего, об обнаружении 
телеоморфы Geotrichum sp. – Dipodascus sp.

Введя сочетания перечисленных для каж-
дого рода признаков в программу Барнетта, 
мы убедились в том, что из предлагаемо-
го программой в качестве результата набо-
ра родов дрожжей клинически значимыми 
[29] являются только те рода, признаки ко-
торых были введены в программу. Таким об-
разом, разработанная схема идентификации 
клинически значимых дрожжей позволяет 
сравнительно быстро (в случае обнаружения 
C.  albicans – за 2 дня), без больших затрат и 
достаточно точно установить род полученно-
го изолята. 

4. Идентификация клинически 
значимых дрожжей серологическими 
методами

Серологические методы диагностики ин-
фекций являются во многом более привле-
кательными для клиницистов, поскольку не 
требуют выделения культуры микроорганиз-
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мов и могут обеспечить быструю идентифи-
кацию возбудителя. Основным недостатком 
этих методов при идентификации дрожжей 
является перекрестная иммунореактивность, 
т.е. невысокая специфичность. Во многом 
причиной этого является сходство антигенов 
разных дрожжей, а также способы получения 
антигенных субстанций, лежащих в основе 
тест-системы. 

Антигенные субстанции дрожжей мож-
но условно подразделить на антигены по-
верхностных слоев клетки и секретируемые. 

Таблица 6 
Основные иммунодоминантные антигенные белки и гликопротеины Candida albicans

Название белка Локализация
в клетке

Функция 
в клетке

Молекулярный 
вес

Литература

Енолаза Клеточная стенка Гликолитический 
фермент 48 [52, 68]

Аспартил-
протеиназа 

Клеточная стенка 
+ секретируемый 
белок

Гидролитический 
фермент (фактор 
вирулентности)

40 – 49
[68]

Фибриноген-
связывающий 
маннопротеин (mp58)

Клеточная стенка Структурная функ-
ция 58

[68, 69]

Hsp90 
(2 субъединицы)

Клеточная стенка Белок теплового 
шока

Иммунодоминантная 
субъединица – 47

[70–72] 

Hsp70 Клеточная стенка Белок теплового 
шока

75 [68]

Глюкан-1,3-β-глюкози-
даза (Bgl2p) 

Клеточная стенка Биосинтез клеточной 
стенки, вирулент-
ность, адгезия

33–37
[51]

Триозофосфат-
изомераза (Tpi1p) 

Клеточная стенка Гликолитический 
фермент 28 [51]

Фосфоглицераткиназа 
(Pgk1p) 

Клеточная стенка Гликолитический 
фермент 46 [51, 52]

Метионин-синтаза 
(Met6p) 

Клеточная стенка Синтез метионина 84 [51]

Глицеральдегид-
3-фосфатдегидрогеназа 

Клеточная стенка Гликолитический 
фермент 35 [51]

Фруктозобисфосфат 
альдолаза (Fba1p) 

Клеточная стенка Фермент гликолиза и 
глюконеогенеза 40 [51]

Фосфолипаза B Секретируемый 
белок

Гидролитический 
фермент 84 [68, 73]

Липаза Секретируемый 
белок

Гидролитический 
фермент 38 [68, 73]

Клеточная стенка представлена тремя основ-
ными компонентами: β-глюканом, хитином 
и маннаном, ковалентно связанным с белка-
ми (гликоманнопротеином) [41]. Многие из 
белков клеточной стенки являются фермен-
тами, известными как «гидролазы субстратов 
клеточной стенки», многие из которых при-
сутствуют практически на всех стадиях жиз-
ненного цикла [42]. Основными компонента-
ми клеточной стенки, вызывающими иммун-
ный ответ, являются белки и гликопротеины 
[43]. Белки, которые обнаруживаются в куль-
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туральной жидкости в процессе роста куль-
туры дрожжей, называют секретируемыми. 
Сложно провести границу между клеточны-
ми и внеклеточными белками, поскольку их 
метаболизм взаимосвязан. Наиболее изучен-
ными являются антигенные белки Candida 
albicans. 

В табл. 6 представлены основные иммуно-
доминантные антигены C. albicans, т.е. те бел-
ки, которые реагируют с большинством сыво-
роток больных кандидамикозом. Однако, на-
сколько специфичны эти белки, не всегда оце-
нивалось авторами – в большинстве случаев 
они ограничивались констатацией наличия 
высоких уровней антител класса IgG в группе 
пациентов по сравнению с контрольной груп-
пой. По этому принципу проведено исследо-
вание IgG ответа на антигены C. albicans в 
сыворотках крови больных с разной степенью 
тяжести кандидемии [44].

Учитывая, что возбудителями микозов мо-
гут быть еще несколько родов дрожжей, то 
при выявлении иммуноглобулинов класса G, 
реагирующих с этими антигенами, можно 
лишь установить факт наличия микоза.  Для 
некоторых видов дрожжей родов Candida, 
Saccharomyces, Rhodotorula, Cryptococcus и 
Trichosporon  описаны высокомолекулярные 
полисахаридные и маннопротеиновые антиге-
ны, которые не могут являться высокоспеци-
фичными, т. к. встречаются почти у всех дрож-
жей [45–49]. Важное место в диагностике ми-
коаллергозов имеют антигены дрожжей, кото-
рые вызывают образование антител класса Е 
– они подробно описаны в обзоре [50]. В ос-
новном это те же енолаза, протеаза и маннаны. 

Способы получения антигенных субстан-
ций из Candida albicans можно подразделить 
на следующие группы:

1. Выделение белков, секретируемых в 
культуральную среду на ранних стади-
ях процесса регенерации стенки прото-
пласта [51].

2. Рекомбинантные белки [52, 53].

3. Разрушение биомассы дрожжей: механи-
ческое, криоэкструзией, ультразвуковое, 
автоклавированием или гидролитически-
ми ферментами [41, 54–56].

4. Концентрирование супернатанта, полу-
ченного после культивирования и удале-
ния клеток дрожжей [5 – 59].

Все указанные способы имеют ряд преи-
муществ и недостатков. При получении ан-
тигенных комплексов в результате разруше-
ния клеток продукт обогащается перекрест-
но реактивными белками цитозоля и клеточ-
ных стенок. Использование рекомбинантного 
способа резко удорожает процесс и значи-
тельно сужает круг получаемых антигенов. 
Так же недешев способ получения и культи-
вирования протопластов. По нашему мне-
нию наименее затратным и целесообраз-
ным является получение бесклеточной куль-
туральной жидкости (способ 4). Этот спо-
соб апробирован нами на дрожжах Candida 
albicans, Geotrichum  candidum,  Rhodotorula 
mucilaginosa, Cryptococcus neoformans, Tri-
chosporon cutaneum, Saccharomyces cerevisiae 
[59]. 

Результаты оценивали методом дот-блот 
анализа на сыворотках мышей и показали, 
что из препаратов, полученных тремя разны-
ми способами, данный способ обеспечивал 
наибольшую специфичность.  

На рынке представлен ряд коммерческих 
тест-систем для иммунодиагностики дрож-
жевых инфекций, связанных с C. albicans, 
Cr. neoformans и M. furfur, методом ИФА (им-
муноферментного анализа). Это в основ-
ном зарубежные диагностикумы, реже – от-
ечественные, которые комплектуются на ос-
нове зарубежных антигенных субстанций. 
Антигенные субстанции для этих тест-систем 
получают путем разрушения клеток грибов, 
что подразумевает наличие перекрестных ан-
тигенных детерминант, характерных для мно-
гих грибов, в связи с чем возрастает риск по-
лучения ложноположительных результатов.
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5. Физико-химические методы 
диагностики клинически значимых 
дрожжей

Около 20 лет назад большой популярно-
стью пользовался метод быстрой идентифи-
кации дрожжей, основанный на газо-жид-
костной хроматографии жирных кислот, вы-
деляемых из грибных клеток [40]. Была 

Таблица 7 
Основные методы ПЦР с использованием ДНК для идентификации некоторых 

клинически значимых дрожжевых грибов

ДНК-мишень Образец Метод Метод
детекции

Дрожжи Литерату-
ра

Актин Сыворотка ПЦР Гибридизация 
с радиометкой

Candida spp. [81]

Хитин-синтаза кровь ПЦР Блоттинг Candida spp. [82]

Цитохром 
Р-450

Кровь, плевральная 
жидкость, желчь, 
моча, бронхо-альве-
олярный лаваж

ПЦР Блоттинг Candida spp. [83]

L1A1 Кровь ПЦР-RFLP Окрашивание
бромистым 
этидием

Candida spp. [84]

18sRNA Сыворотка ПЦР Блоттинг Candida spp. [85]
ITS Сыворотка ПЦР Окрашивание

бромистым 
этидием

Candida spp. [86]

ITS1 и ITS2 Культура крови ПЦР Окрашивание
бромистым 
этидием

Candida spp. [87]

ITS Культура крови ПЦР реального 
времени

Кривая плав-
ления

C. albicans, C. 
tropicalis, C. 
parapsilosis, C. 
krusei, C. glabrata

[88]

CAP59 Ткани ПЦР Окрашивание
бромистым 
этидием

Cryptococcus 
neoformans

[89]

18sRNA Ткани ПЦР реального 
времени

Сиквенс Cryptococcus 
neoformans

[90]

ITS2 Бронхо-альвеоляр-
ный лаваж

ПЦР Сиквенс Cryptococcus 
neoformans

[91]

18sRNA Культура дрожжей ПЦР Окрашивание
бромистым 
этидием

Trichosporon spp. [92]

IGS1 Сыворотка ПЦР реального 
времени

TaqMan Trichosporon 
asahii

[93]

даже создана компьютеризованная систе-
ма микробной идентификации (Microbial 
ID, Inc., Newark, DW, USA) специально для 
диагностики дрожжей (Clinical Yeast Library). 
Из субкультуры дрожжей получали метиловые 
эфиры жирных кислот и хроматографировали 
их на приборе Hewlett-Packard (Avondale, PA, 
USA) model 5890A с пламенно-ионизацион-
ном детекторе. Величину и время выхода пика 
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заносили  базу данных  и определяли видовую 
принадлежность изолята. Позже при сравне-
нии данных ГЖХ со стандартными методами 
оказалось, что метод не имеет высокой специ-
фичности и чувствительности.

Для идентификации дрожжей используют 
различные варианты спектроскопических ме-
тодов. Инфракрасная спектроскопия с преоб-
разованием Фурье позволяет измерить вибра-
цию функциональных групп и подвижность 
полярных связей, например, связей кисло-
род-водород в компонентах клеток – ДНК, 
РНК, белках и составляющих мембран и кле-
точных стенок. 

Метод позволяет установить химические 
различия в интактных микробных клетках без 
их разрушения и дает комплекс биохимических 
«отпечатков», характерных для разных видов 
грибов и бактерий [60, 61]. Исследование 322 
штаммов сахаромицетов этим методом позво-
лило провести на 97,5%-ную корректную ви-
довую идентификацию [62]. 

Пиролитическая масс-спектрометрия вклю-
чает температурную деградацию клеток ми-
кроорганизмов путем пиролиза, что приво-
дит к образованию меньших летучих фраг-
ментов (пиролизата) [63]. Затем используют 
масс-спектрометр для разделения компонен-
тов этого пиролизата по соотношениям масса/
заряд, что дает пиролитический масс-спектр, 
который можно использовать как «отпечаток» 
анализируемого объекта. Данный метод осо-
бенно хорош для выявления штаммовых раз-
личий [64]. 

В отечественной клинической диагности-
ке используют метод газовой хроматографии 
масс-спектрометрии (ГХ–МС), сочетающий 
преимущества этих двух методов [65]. Метод 
позволяет идентифицировать видовой спектр 
микроорганизмов как в культуре клеток, так 
и прямо в клиническом материале. На осно-
вании совместного анализа жирнокислотных 
и углеводных составов с использованием ком-
пьютерной обработки данных проведена видо-
вая идентификация 125 штаммов грибов рода 

Candida: С. albicans, С. tropicalis, C.  krusei, 
C.  kefyr, С. parapsilosis, C. glabrata  [66]. 

Этим же методом были определены ро-
довые липидные маркеры дрожжей рода 
Malassezia spp.  и установлено, что доми-
нирующим липидным компонентом клеток 
Malassezia является используемый ими ли-
пидный субстрат [67].  

Несмотря на то, что физико-химические 
методы являются приемлемыми для видовой 
идентификации и установления штаммовых 
различий дрожжей, они требуют специально-
го, причем весьма дорогостоящего оборудова-
ния, что ограничивает возможность их широ-
кого использования в клинических и исследо-
вательских лабораториях. 

6. Молекулярные методы 
идентификации (диагностики) 
клинически значимых дрожжей

Наряду с классическими методами в слу-
чае необходимости используют современные 
молекулярно-генетические методы иденти-
фикации дрожжей. Наиболее общеприняты-
ми в исследовательских целях можно считать 
определение состава оснований, определение 
ДНК–ДНК-гомологии, кариотипирование и 
ПЦР-диагностику. Последний метод широко 
используется и в клинической практике. 

Для определения состава оснований лио-
фильно высушенные клетки дрожжей позд-
ней экспоненциальной фазы разрушают, вы-
деляют хромосомную ДНК, которую затем 
многократно обрабатывают проназой для уда-
ления остатков белка. Затем спектрофотоме-
трически определяют температуру плавле-
ния ДНК, т.е. ту температуру, при которой 
ДНК расходится на одиночные цепи, а затем 
по формуле рассчитывают % G+C-оснований 
как функцию от этой температуры [74, 75]. 

При наличии литературных данных о со-
ставе GC у предполагаемого вида метод дает 
информацию о возможной принадлежности к 
данному виду. Метод требует большого коли-
чества сырой биомассы – 50–70 г. 
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При определении  ДНК–ДНК-гомологии 
используют очищенную хромосомную ДНК 
двух  видов дрожжей, между которыми нуж-
но определить сходство. Процент гомоло-
гии рассчитывают как функцию от времени, 
необходимого для денатурации–реассоци-
ации этих двух ДНК. Если процент гомоло-
гии меньше 20%, то исследуемые культуры – 
это разные виды; больше 80% – скорее всего 
один и тот же вид. 

Для кариотипирования суспензию клеток 
дрожжей помещают с раствором зимолазы 
(фермента, разрушающего клеточные стенки) 
и агарозой. Застывшая смесь представляет со-
бой законсервированную хромосомную ДНК, 
которая может храниться годами и использо-
ваться по мере надобности. Порции геля, по-
лученные для исследуемого штамма, поме-
щают на пластину с агарозным гелем, подвер-
гают электрофорезу в пульсирующем элек-
трическом поле, окрашивают и набор полос 
сличают визуально с таковым для типового 
штамма [76, 77]. 

Метод достаточно точный в пределах од-
ного эксперимента, однако, в стандартных ус-
ловиях можно добиться повторяющегося на-
бора полос с характерным расположением. В 
этом случае можно использовать литератур-
ные данные.  

ПЦР-диагностика. Подходящей мише-
нью для филогенетических исследований яв-
ляется группа генов, кодирующих ядерную 
рибосомальную РНК. Некоторые участки 
этих молекул высоко консервативны и служат 
отправными точками для исследований эво-
люционного разнообразия. Для идентифика-
ции дрожжей используют различные ДНК-
мишени, вариации методов ПЦР и методов 
детекции продуктов реакции (см. табл. 7). 
Высокая чувствительность метода ПЦР по-
зволяет работать с образцами, содержащи-
ми крайне малое количество клеток дрожжей. 
Недостатком метода является тоже высокая 
чувствительность, поскольку попадание из-
вне в реакционную смесь грибных спор мо-

жет приводить к ложноположительным ре-
зультатам. 

ПЦР дрожжей включает несколько стадий 
[78]: экстракция ДНК, её очистка от приме-
сей, амплификация, включающая “посадку” 
праймеров – стандартных отрезков рибосом-
ных ДНК – с 3`- и 5`-концов ДНК  и достра-
ивание недостающих участков мононуклео-
тидами, находящимися в реакционной смеси; 
оценка чистоты ПЦР-продуктов; рестрикци-
онный анализ – смесь, содержащую участки 
рибосомной ДНК, подвергают раздельной об-
работке стандартными рестриктазами – Hae 
III, Msp I, Hinf I и Cfo I – которые расщепля-
ют ДНК в строго определенных местах [79]; 
учет результатов реакции. 

Метод дает возможность определить сте-
пень гомологии рДНК данного вида по отно-
шению к другим, степень родства разных ви-
дов и родов между собой. 50%-ная гомология 
свидетельствует о принадлежности к разным 
родам, а 100%-е совпадение – о принадлеж-
ности к одному виду. Как и в случае фено-
типической диагностики существуют ком-
мерческие наборы для ПЦР идентификации 
дрожжей, использование которых требует на-
личия специальной аппаратуры. 

RAPD-анализ [80]: Иногда используют 
так называемый  применяют более короткие 
и менее избирательные праймеры (примерно 
10.000 пар оснований). При этом амплифи-
цируется хромосомная ДНК. Рестрикцию не 
проводят, а просто после амплификации по-
лученные продукты подвергают электрофо-
резу в агарозном геле. 

Этот метод достоверен только при сравне-
нии видов в пределах одного эксперимента и 
лишь на качественном уровне. Если наборы 
полос двух культур точно совпадают, то изо-
ляты принадлежат к одному виду. 

7.  Заключение

Несмотря на то, что дрожжи не принадле-
жат к отдельному таксону, эти одноклеточные 



Медицинская микология

134  Микология сегодня, Т. 3. Национальная академия микологии, 2016

грибы в зависимости от типа полового процес-
са относятся  к двум классам грибных организ-
мов – аскомицетам и базидиомицетам. У  них 
также, как и у прочих высших грибов, зача-
стую  встречается мицелиально-дрожжевой 
диморфизм, то есть мицелиальные и однокле-
точные формы. Из огромного многообразия 
дрожжей, распространенных в природе, свы-
ше 40 видов дрожжей встречаются в клиниче-
ской практике. В основном они относятся к 7 
родам – Candida, Geotrichum,  Saccharomyces, 
Rhodotorula, Cryptococcus, Trichosporon и 
Malassezia, поскольку прочие обнаруживае-
мые рода являются телеоморфами (половыми 
формами) вышеупомянутых родов.  

Первые три рода являются аскомицетами, 
остальные – базидиомицетами. Дрожжи, при-
надлежащие к этим двум отделам, различа-
ются по многим физиолого-биохимическим и 
цитологическим характеристикам: структуре 
и полисахаридному составу капсул и клеточ-
ных стенок, по типу ядерных ДНК, по строе-
нию септ, пор, составу убихинонов, структу-
ре рРНК и др. Эти и другие различия лежат в 
основе диагностических схем и тест-систем. 
Для фенотипической диагностики дрожжей 
используют: 

а) биохимические признаки – способность 
дрожжей потреблять или не потреблять опре-
деленные углерод- и азотсодержащие суб-
страты, рост при супероптимальных тем-
пературах, устойчивость к некоторым ан-
тибиотикам, наличие уреазной активности, 
потребность в витаминах, способность син-
тезировать определенные соединения; 

б) морфо-цитологические признаки – цвет 
колоний, морфологию клеток, тип почкова-
ния, наличие и тип аскоспор, базидиоспор, 
баллистоспор, артроспор. Идентификация в 
научнsх целях отличается от клинической ди-
агностики большей точностью, поскольку на-
правлена на создание коллекций микроорга-
низмов и получение научных результатов. 

Однако с каждым годом растет качество 
клинической диагностики дрожжей – появ-

ляются новые схемы и тест-системы, в кото-
рых используется значительное число при-
знаков, что обеспечивает более точную иден-
тификацию. В клиническую практику круп-
ных лабораторий вошли автоматизированные 
способы диагностики, однако без рутинных 
методов микроскопии, при которых вели-
ко значение подготовки персонала, все равно 
невозможно обойтись. К числу фенотипиче-
ских способов можно отнести также сероло-
гическую и физико-химическую диагностику. 
Серологическая диагностика основана на ре-
акции антигенов дрожжей с соответствующи-
ми сывороточными антителами в организме 
человека и представляет собой удобный и бы-
стрый способ идентификации дрожжей. В ос-
новном метод используется для диагностики 
кандидозов и криптококкозов, для чего име-
ется ряд коммерческих тест-систем. 

Для этого метода очень важным моментом 
является специфичность используемых анти-
генных препаратов, поскольку многие антиге-
ны дрожжей являются перекрестно реагиру-
ющими, что приводит к ложным результатам. 
Здесь многое зависит от способа получения 
антигенов. Если он основан на разрушении 
клеток, то велика вероятность получения суб-
станции, обогащенной многими антигенами. 
Если это рекомбинантный способ, направлен-
ный на получение одного единственного ан-
тигена, то результатом может явиться ложно-
отрицательная диагностика. 

Перспективным можно считать способ по-
лучения внеклеточных антигенов, однако, и в 
этом случае обязательна стадия очистки пре-
парата от перекрестно реагирующих антиге-
нов. Физико-химические методы диагности-
ки, основанные на наличии видоспецифиче-
ских групп соединений в клетках дрожжей, 
хотя и перспективны, но пока не имеют широ-
кого распространения в силу того, что необ-
ходимое оборудование – хроматографы и хро-
мато-масс-спектрометры – достаточно дороги 
для использования в повседневной практике.  

При генотипической идентификации 
дрожжей в исследовательских целях поль-
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зуются несколькими методами, однако для 
клинической диагностики широко применя-
ется полимеразная цепная реакция – ПЦР. 
Различные вариации этого метода лежат в 
основе коммерческих тест-систем, которые, 
как и в случае серодиагностики, направле-
ны в основном на выявления кандидозов и 
криптококкозов. Такая ситуация обусловле-
на тем, что эти рода дрожжей, особенно виды 
C. albicans и Cr. neoformans, считаются лиде-
рами по частоте встречаемости среди прочих 
видов дрожжей. 

Однако последнее десятилетие все боль-
шее распространение в качестве возбудителей 
микозов и микоаллергозов получают прочие 
роды и виды  дрожжей. В первую очередь это 
обусловлено снижением иммунокомпетентно-
сти носителей, а также широким распростра-
нением антибиотиков, которые, подавляя па-
тогенную бактериальную микрофлору, откры-
вают путь для оппортунистических грибов. 

На наш взгляд, три перспективных направ-
ления в медицинской микологии призваны 
изменить данную ситуацию к лучшему – усо-
вершенствование методов диагностики, со-
здание новых противогрибковых препаратов 
и изучение противогрибкового иммунитета.
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ДЕРМАТОФИТИИ СТОП: КЛАССИФИКАЦИЯ,  
ПАТОГЕНЕЗ И КЛИНИКА (Обзор литературы)

Т.В. Соколова, А.П. Малярчук, Е.Н. Саверская,  К.В. Монтес Россель, Т.А. Малярчук 

Аннотация: Микозы стоп являются важной междисциплинарной проблемой. Среди причин обращения к дерматологу они 
составляют 22%. В структуре дерматофитий их доля составляет 82%. Риск заболеть микозами стоп значительно 
возрастает у лиц с сопутствующими заболеваниями, а с возрастом удваивается каждые 10 лет жизни. Значитель-
ная часть больных микозами стоп имеют большую давность заболевания, несмотря на то, что неоднократно 
обращались к врачам различных специальностей по поводу сопутствующей патологии органов и систем.  

 Цель публикации – повысить информированность врачей в вопросах классификации, патогенеза и клиники ми-
козов стоп на основе анализа и систематизации данных отечественной и зарубежной литературы и результатов 
многоцентрового исследования, проведенного в РФ в 2012–2013 гг.. Обзор литературы базируется на изучении 
и анализе 92 литературных источников: 62 отечественных авторов, 30 – зарубежных. Доля публикаций, вышед-
ших за последние 10 лет составляет 50,5%. Анализ данных литературы о классификации и клинических формах 
микозов стоп свидетельствует, что при постановке диагноза «дерматофития стоп», основанного на бактерио-
скопическом обнаружении истинного мицелия, можно выделить 8 клинических форм микоза стоп. При исполь-
зовании культурального метода можно говорить об эпидермофитии и рубромикозе стоп, причиной возникно-
вения которых являются разные возбудители Tr. mentagrophytes var. interdigitale, E.   inguinale (seu E. floccosum), 
Tr.  rubrum. Клиническая форма микоза стоп влияет на эффективность его лечения. 

Ключевые слова: Микозы стоп, обзор литературы, классификация, патогенез, клиника.

T.V. Sokolova, A.P. Malyarchuk, E.N. Saverskaya, K.V. Montes Rossel, Т.А. Malyarchuk

ATHLETE’S FOOT: A REVIEW ON ITS CLASSIFICATION, 
PATHOGENESIS AND CLINICAL PRESENTATION
Summary: Significance. Tinea pedis is an important interdisciplinary problem. It accounts for 22 per cent among the reasons for 

visiting a dermatologist, and contribute to 82 per cent of dermatophyte infections. The risk of contracting athlete’s foot 
(tinea pedis) is significantly increased in patients with concomitant diseases, and every 10 years of life the risk is redou-
bled. Most patients have a long history tinea pedis despite their frequently visits to various medical specialists. 

 Objective. To raise the awareness of physicians in classification, pathogenesis and clinical analysis of tinea pedis, to sum-
marize the data from national and foreign literature and the results of a multi-center study conducted in the Russian 
Federation in 2012–2013.

 Material and methods. The review of the literature is based on the study and analysis of 92 literature sources: 62 Russian 
and 30 international. 

 Results. Analysis of the literature data on the classification and clinical forms of the diagnosis of tinea pedis with proven 
mycological diagnosis allows to differentiate 8 clinical forms of mycosis. Identification of cultures from skin lesions re-
veals etiological spectrum represented mainly by T. interdigitale, E. floccosum, T. rubrum.

 Conclusion. The question of the clinical classification of the mycosis arrest remains open, since in ICD-10 nomenclature 
this issue does not light up. The literature suggests a variety of clinical classifications, based on the use of different crite-
ria. However, the clinical form of the athlete’s foot affects the effectiveness of its treatment.

Keywords: tinea pedis, reference of literature, classification, pathogenesis, clinical finding
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1. Актуальность проблемы

Поверхностные микозы кожи (ПМК) явля-
ются актуальной междисциплинарной про-
блемой во всех странах мира [1– 3 и др.]. По 
данным всемирной организации охраны здо-
ровья, каждый третий житель планеты болен 
микозом, а 90% людей хотя бы раз в жизни 
болели грибковыми инфекциями. В структуре 
поверхностных микозов преобладают пора-
жения кожи, ногтей, волос (95%) [4]. Частота 
возникновения микозов неуклонно растет: 
каждые 10 лет количество пациентов увели-
чивается в 2,5 раза [5]. ПМК регистрируют-
ся у 20% населения Земли [6]. А для многих 
стран мира микозы кожи, вызываемые гриба-
ми рода Trichophyton, – важная проблема об-
щественного здравоохранения [3, 7, 8, 9 и др.]. 

Результаты многоцентрового исследо-
вания, проведенного в 2003 г. в 16 странах 
Европы с обследованием более 70 тыс чело-
век, показали, что микозы зарегистрированы 
в 35% случаев, микоз стоп (МС) – «стопа ат-
лета» – и онихомикоз были наиболее распро-
страненной инфекционной патологией [4, 10, 
11]. ПМК в мире страдает более 2,5 млн чело-
век [12]. Заболеваемость микозами кожи и ее 
придатков в настоящее время принимает эпи-
демический характер [3]. Доля ПМК в струк-
турe дерматозов достигает 37–40%. Число 
больных ПМК за 10 лет увеличилось в 2,5 
раза, а прирост заболеваемости каждый год 
составлял 5% [13]. Интенсивный показатель 
заболеваемости ПМК пациентов, обратив-
шихся в поликлинику Медицинского центра 
Управления делами Президента РФ в 1990–
1999 гг., составил 63,9‰ [13].

МС встречаются в практической деятель-
ности медицинских работников всех специ-
альностей. В связи с этим они являются важ-
ной междисциплинарной проблемой здраво-
охранения. Это напрямую связано с ростом 
числа таких пациентов, как в нашей стране, 
так и за рубежом [6, 14–18 и др.]. Среди при-
чин обращения к дерматологу МС составля-

ют 22% [11, 19]. Среди дерматофитий МС 
регистрируются в 82% случаев [20]. МС ча-
сто осложняются микробной экземой, вто-
ричной пиодермией, рожистым воспалени-
ем и т.п. [21], что зачастую приводит к вре-
менной нетрудоспособности части больных. 
Существенно, что только около 5% всех ми-
козов являются первичными заболеваниями, 
в остальных случаях – это вторичный про-
цесс, возникающий при патологии различно-
го генеза [22]. 

Риск заболеть МС многократно возраста-
ет у лиц с сопутствующими заболеваниями, 
а с возрастом удваивается каждые 10 лет жиз-
ни [23]. Таким образом, МС – не только меди-
цинская, но и социально-экономическая про-
блема [22, 24]. Важно отметить, что микозы, 
сопровождающиеся онихомикозами, трудно 
поддаются лечению, и рецидивы возможны в 
25–40% случаев [25]. Этот факт обуславлива-
ет персистенцию МС за счет аутоинокуляции 
возбудителя из ногтей в гладкую кожу стоп. 
Большинство больных, имеющих МС, имеют 
длительный промежуток времени с момента 
возникновения заболевания до получения не-
обходимой медицинской помощи, несмотря 
на то, что неоднократно обращались по по-
воду соматической, эндокринной, хирургиче-
ской и др. видов патологии к врачам различ-
ных специальностей.  

Цель публикации. Повысить информиро-
ванность врачей в вопросах классификации, 
патогенеза и клиники МС на основе анали-
за и систематизации данных отечественной и 
зарубежной литературы и результатов много-
центрового исследования, проведенного в РФ 
в 2012–2013 гг.

Материалы и методы исследования. 
Обзор литературы базируется на анализе 92 
литературных источников: 62 отечествен-
ных авторов, 30 – зарубежных. Доля источ-
ников, вышедших за последние 10 лет (2007–
2016 гг.) составляет 50,5%. Использованы би-
блиотечные базы данных, а также поисковые 
системы Интернета Medical World Search.
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2. Результаты собственных исследований 

Классификация МС. В настоящее время, 
к сожалению, общепринятой классификации 
МС не существует. В разных странах мира ис-
пользуют различные классификации дермато-
фитий. В соответствии с последними реко-
мендациями комиссии ВОЗ по терминологии 
нозологических форм заболеваний и их воз-
будителей, название МС определяется по ро-
довому названию возбудителя. 

При этом ряд традиционно употребляе-
мых терминов был изменен. Вместо термина 
«эпидермофития» введен термин «эпидермо-
микоз», вместо «дерматофития» – «дермато-
микоз», вместо «трихофития» – «трихомикоз» 
[26]. Это порождает серьезные затруднения. 

В соответствии с рекомендациями ВОЗ 
к трихомикозам должны относиться, поми-
мо трихофитии, рубромикоз, вызываемый 
Tr.  rubrum и эпидермомикоз, обусловленный 
Tr. mentagrophytes var. interdigitale. Термином 
«эпидермомикоз» можно обозначать толь-
ко МС, причиной возникновения которо-
го является Epidermophyton inguinale (далее 
E.  inguinale seu E. floccosum). Доля этого воз-
будителя в эпидемиологии МС минимальна. 
В то же время имеются публикации, в кото-
рых к эпидермомикозам относят эпидермо-
фитию паховую, эпидермофитию стоп (ЭС), 
руброфитию, трихофитию, фавус и микро-
спорию, сопровождающиеся воспалительной 
реакцией вследствие проникновения токси-
нов гриба в эпидермис и дерму [22]. 

В данной классификации критерием явля-
ется не родовое название возбудителя, а глу-
бина его проникновения в кожу. Кроме того, 
автором отдельно выделяются трихомико-
зы (трихофития, микроспория, фавус), пора-
жающие волосы. А в этом случае классифи-
кация основана на участии в процессе при-
датков кожи, в частности, на поражении во-
лос. Следует отметить, что в международной 
классификации болезней 10-го пересмотра 
(МКБ-10), по-прежнему, используются ста-

рые названия – дерматофития стоп (ДС) и ки-
стей, эпидермофития паховая, дерматофитии 
неспецифические и т.д. [27]. 

В последние годы в России для обозначе-
ния грибкового поражения кожи стоп в боль-
шинстве изданий (руководства, монографии, 
учебники по дерматовенерологии и миколо-
гии) используется обобщенный термин «ми-
коз стоп» (tinea pedis). Он введен в соот-
ветствии с классификацией МКБ-10 и при-
меняется только для дерматофитий. В от-
ношении возбудителей ДС в современных 
руководствах имеются некоторые противоре-
чия. Одни авторы считают, что МС – поня-
тие собирательное и включает в себя, в ос-
новном два заболевания: МС, вызываемый 
грибом Tr. rubrum и микоз, вызываемый Tr. 
mentagrophytes var. interdigitale. Термин «эпи-
дермофития стоп» применим только в отно-
шении микоза, обусловленного E. inguinale 
(seu E. floccosum) [28]. 

Такой подход больше всего соответству-
ет рекомендациям ВОЗ. В.М. Лещенко (1977) 
[29], давая характеристику ЭС, отмечает, что 
ее возбудителем является Tr. mentagrophytes 
var. interdigitale (синонимы: Epidermophyton 
Kaufmann-Wolf). Имеются публикации, ука-
зывающие, что возбудителем как ЭС, так и ру-
бромикоза стоп (РС) является Tr. rubrum [30]. 
В отечественной литературе МС, вызванный 
Tr. mentagrophytes var. interdigitale принято 
называть ЭС, а Tr. rubrum – РС [31, 32]. Тогда, 
по сути дела, ЭС следует обозначать и МС, 
вызываемый E. inguinale (E. floccosum), хотя 
его роль в эпидемиологии заболевания мини-
мальна.

Дерматофитии в классификации МКБ-10 
обозначаются шифром В35, а МС – В35.3. 
Однако вызывать поражение стоп могут не 
только дерматофиты, но и дрожжеподобные 
грибы рода Candida spp., плесневые грибы 
рода Sсорulаriорsis, комбинированная дрож-
жевая и плесневая флора, ассоциации дерма-
тофитов, дрожжеподобных грибов, бактерий 
и плесени. 
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Возникает справедливый вопрос, как в со-
ответствии с классификацией МКБ-10 шиф-
ровать поражения стоп, вызванные другими 
возбудителями? Опыт работы в системе по-
следипломного профессионального образо-
вания свидетельствует, что при выявлении 
любого МС врачи шифруют его, как В35.3. 
Оценить частоту регистрации поражения 
стоп другими возбудителями по данным офи-
циальной статистики практически невозмож-
но. Эти данные можно получить в периоди-
ческой печати, где публикуются статьи оте-
чественных и зарубежных ученых, занимаю-
щихся научными исследованиями в области 
микологии [16, 3–39, и мн. др.]. К сожалению, 
в большинстве этих публикаций диагноз ос-
новывается на этиологических данных без де-
тального анализа особенностей клиники МС, 
обусловленных разными возбудителями. 

Представители российской дерматологи-
ческой школы с момента ее основания счита-
ли, что первоосновой диагностики дермато-
зов является клиника заболевания. Цель лабо-
раторных методов – подтвердить диагноз или 
направить клиническое мышление врача в но-
вое русло. В последнем случае описываются 
редкие варианты течения дерматоза, вычле-
няются критерии дифференциальной диагно-
стики, совершенствуются подходы к тактике 
лечения больных и т.п. Классификация МКБ-
10 учитывает только топику процесса: В35.1 
– онихомикоз, В35.2 – микоз кистей, В35.3 – 
МС. С дидактической целью врачи исполь-
зуют клиническую классификацию, предло-
женную А.М. Ариевичем и Н.Д. Шеклаковым 
(1978). Применительно к МС выделяют ЭС и 
РС, которые имеют несколько клинических 
вариантов течения [31, 41–43 и мн. др.]. 

Отсутствие единого подхода к классифи-
кации МС порождает трудности, как для вра-
чей практического здравоохранения, так и 
для специалистов, занимающихся научны-
ми исследованиями. Это касается сравне-
ния эффективности антимикотиков при ле-
чении МС, протекающих с различными кли-

ническими проявлениями и осложнениями. 
Некоторые варианты течения МС предусма-
тривают назначение противовоспалительной 
терапии и/или кератолитических препаратов 
перед использованием топических антими-
котиков. Каждая нозологическая форма МС – 
ЭС и РС – имеет свои варианты течения. Они 
отличаются индивидуальными клиническими 
особенностями, требующими специфическо-
го подхода к выбору тактики лечения [3, 31, 
32, 44, 45 и др.]. 

Важно отметить, что специалисты, серьез-
но занимающиеся проблемой микозов кожи, 
приводя классификацию дерматофитий по 
МКБ-10, рядом указывают принятый ранее 
синоним/эквивалент заболевания. При МС, в 
частности, синонимом/эквивалентом являют-
ся две нозологические формы болезни – ЭС и 
РС [46, 47].  

Патогенез МС. Ведущая роль в воз-
никновении МС принадлежит грибам рода 
Trichophyton, реже – Epidermophyton. Их объ-
единяет общий признак – тропность к тканям, 
содержащим кератин. В связи с этим данные 
возбудители вызывают ПМК, ногтей и волос. 
Возбудители дерматофитий – гетерофилы. 
Это микроорганизмы, нуждающиеся в пита-
нии органическими соединениями за счет на-
личия в их структуре кератолитических фер-
ментов. Дерматофиты – аэробы и не присут-
ствуют в естественной микрофлоре человека 
и животных [22, 48].

Возникновение МС определяется рядом 
факторов: патогенностью и вирулентностью 
возбудителя, состоянием организма челове-
ка и условиями внешней среды, влияющими 
на течение болезни. Клиническая картина МС 
обусловлена, с одной стороны, разрушением 
рогового слоя эпидермиса в связи с ростом и 
размножением грибов, а с другой стороны – 
выраженной воспалительной реакцией дер-
мы. При усилении патогенности дерматофи-
тов наступает обострение воспалительного 
процесса в очагах поражения, гематогенное и 
лимфогенное распространение гриба, сенси-
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билизация организма, проявляющаяся диссе-
минированными микидами и ухудшением об-
щего состояния больного. Очаги поражения 
при МС обладают способностью к перифери-
ческому росту. Это обусловлено тем, что про-
лиферативная активность клеток эпидермиса 
в зоне очага увеличивается в 4 раза, но ско-
рость размножения грибов опережает разви-
тие защитных реакций организма [3].

Особенностью дерматофитов является их 
дерматотропизм и способность вызывать по-
ражение преимущественно рогового слоя 
эпидермиса, ногтей, и волос. Отличительным 
свойством патогенных для человека дермато-
фитов является выраженная кератолитическая 
и липолитическая активность, позволяющая 
разрушать и утилизировать кератин с исполь-
зование фермента кератиназы. Дерматофиты, 
вызывающие МС, перерабатывают только че-
ловеческий кератин. Заболевание часто про-
текает хронически. Протеазы оказывают па-
тогенное действие не только на кератин, но и 
на коллаген и эластин. 

Патологический процесс нередко сла-
бо выражен за счет незначительной продук-
ции воспалительных цитокинов (IFNy), низ-
кой экспрессии противомикробных пептидов 
(LL-37, HBD-2, 3), сниженной индукции lL-8 
антропофильными видами, наличия ингиби-
торного антигена дерматофитов (гликоманна-
на) [48]. 

Течение ДС определяется двумя основны-
ми факторами – скоростью инвазии тканей 
возбудителем, а также пролиферативной ак-
тивностью эпидермиса и скоростью отшелу-
шивания его рогового слоя. Если последний 
фактор превышает скорость размножения 
гриба, то может наступить элиминация возбу-
дителя и наступить самопроизвольное выздо-
ровление [3, 32, 49].

Выделяют иммунные и неиммунные меха-
низмы защиты от внедрения патогенных гри-
бов. Неиммунные механизмы представлены 
защитной функцией кожи. Неповрежденный 
роговой слой непроницаем для грибов. 

Физиологическое шелушение эпидермиса 
способствует их отторжению. Повышение 
выделения дерматофитами ферментов (кера-
тиназы и эластазы) приводит к более тяжело-
му течению заболевания. Продукты секреции 
потовых и сальных желез создают на поверх-
ности кожи защитную водно-липидную ман-
тию, имеющую кислый рН, что препятству-
ет размножению грибов и бактерий. Кожное 
сало обладает самостерилизующими свой-
ствами за счет наличия в нем неэтерифици-
рованных жирных кислот, особенно низших, 
обладающих отчетливым фунгистатическим 
действием. 

Определенная роль отводится сывороточ-
ному ингибирующему фактору (SIF), который 
представляет собой трансферрин и не являет-
ся антителом. При воспалении он проникает 
через поврежденный мальпиегиев слой в ро-
говой слой эпидермиса и подавляет рост гри-
бов за счет связывания с железом, необходи-
мым для их размножения. Кроме того, в сыво-
ротке крови человека выявлен α2-макрогло-
булин, ингибирующий действие кератиназы, 
и, тем самым, препятствующий внедрению 
грибов в кожу. В патогенезе МС важную роль 
играют все звенья иммунной системы чело-
века – клеточный, гуморальный иммунитет 
и аллергическая перестройка организма [32]. 
Грибы влияют на возникновение лекарствен-
ной непереносимости, вызывают интоксика-
цию организма своими токсинами (микоток-
сикоз) и появлению или усугублению вто-
ричного иммунодефита [50]. При синдроме 
хронической руброфитии стопы являются ос-
новным очагом для распространения процес-
са на ногти стоп, ладони и ногти кистей, а от-
туда и на гладкую кожу. При этом наиболее 
стойким резервуаром инфекции является они-
хомикоз [51].

Клиника МС. Не секрет, что в настоящее 
время диагностика МС в большинстве слу-
чаев основывается на клинических проявле-
ниях заболевания и обнаружении в соскобах с 
очагов поражения или в кусочках ногтей ни-
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тей истинного мицелия или псевдомицелия. 
Поэтому, возвращаясь к традициям основопо-
ложников отечественной дерматологии, в на-
стоящей статье мы попытаемся детально ос-
ветить особенности клинических проявле-
ний МС, позволяющие врачу уже на первич-
ном приеме с большой долей вероятности 
решить вопрос о варианте течения МС, наме-
тить план его обследования и выбрать рацио-
нальную тактику лечения. Местом первичной 
локализации возбудителей МС, за редким ис-
ключением, являются межпальцевые складки 
стоп. При прогрессировании микоза пораже-
ние выходит за их пределы.

Общепринято считать, что ЭС может кли-
нически протекать в виде сквамозной, ин-
тертригинозной, дисгидротической, острой 
форм и онихомикоза. Рубромикоз подразделя-
ют на РС, стоп и кистей и ногтевых пласти-
нок. При РС выделяют сквамозно-гиперкера-
тотическую, дисгидротическую и экссудатив-
ную формы [52]. 

После утверждения в нашей стране МКБ-
10 стали использовать обобщенный тер-
мин ДС без их подразделения на ЭС и РС. 
В большинстве изданий, вышедших в послед-
ние годы, выделяют следующие клиниче-
ские формы ДС: интертригинозная, сквамоз-
ная, дисгидротическая и острая [26, 46, 47]. 
Некоторые авторы все-таки предлагают до-
бавлять к указанным формам еще стертую и 
гиперкератотическую/сквамозно-гиперкера-
тотическую [22, 54], другие – при пораже-
нии Tr. rubrum, еще сквамозно-гиперкерато-
тическую и единичное и множественное по-
ражение ногтей [28, 55, 56]. В классификации 
А.М. Ариевича и Н.Д. Шеклакова (1995) РС 
подразделяют на сквамозно-гиперкератоти-
ческий и эксудативно-дисгидротический [41]. 
В других источниках указывается на наличие 
при ЭС еще и стертой формы, а сквамозный 
процесс дополняется гиперкератотическим 
(сквамозно-гиперкератотическая форма). При 
РС выделяют классическую (сочетание сква-
мозно-гиперкератотической, интертригиноз-

ной форм и онихомикоза), а также стертую, 
сквамозно-гиперкератотическую, интертри-
гинозную и дисгидротическую формы. Их те-
чение не отличается от аналогичных форм ЭС 
[55, 57]. Смешанная форма ДС [26], по сути 
дела, идентична классической форме РС.

В зарубежной литературе и новых отече-
ственных изданиях МС обобщены под назва-
нием «дерматофития стоп» (tinea pedis, «сто-
па атлета»). Однако и у зарубежных авторов 
единый подход к классификации клиниче-
ских форм МС также отсутствует. Одни вы-
деляют межпальцевую, подошвенную, дисги-
дротическую, глубокую дерматофитию [58], 
другие – хронический интертригинозный 
тип, хронический гиперкератотический тип, 
везикобуллезный тип, острый язвенный тип 
[59], третьи – межпальцевую, острую везику-
лезную ДС и хроническое шелушение подо-
шв [60]. 

Поэтому трудно понять, что положено в 
основу этих классификаций клинических 
форм – топика процесса, характер высыпа-
ний, глубина поражения кожи или стадии те-
чения (острая, хроническая). В некоторых 
источниках подразделение МС на клиниче-
ские формы вообще отсутствует, а план лече-
ния включает только топические антимикоти-
ки [61– 63]. Международные классификации 
МС с выделением интертригинозной, керато-
тической и везикулобуллезной форм исполь-
зуются отечественными специалистами при 
оценке эффективности топических антимико-
тиков [64].

В связи с этим появилась необходимость 
обобщить имеющиеся в литературе данные 
по особенностям течения МС, оценить встре-
чаемость клинических форм и вариантов их 
течения по результатам многоцентровых ис-
следований в различных регионах РФ, систе-
матизировать клинические дифференциаль-
но-диагностические критерии и выработать 
единую тактику ведения больных. Это осо-
бенно актуально и в связи с тем, что в насто-
ящее время отечественный фармакологиче-
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ский рынок насыщен системными и топиче-
скими антимикотиками, арсенал которых до-
статочно широк. 

Постоянно появляются новые оригиналь-
ные препараты и их дженерики, обладаю-
щие не только антимикотическим, но и бак-
терицидным эффектом. Не секрет, что интен-
сивная реклама высокой эффективности этих 
препаратов, коротких курсов терапии являет-
ся причиной отказа врачей, особенно моло-
дых, от традиционных канонов ведения боль-
ных с МС. Отсюда рецидивы заболевания, ин-
фицирование окружающих лиц и рост заболе-
ваемости в целом.

Отсутствие единого подхода к классифика-
ции МС порождает трудности, как для врачей 
практического здравоохранения, так и для 
специалистов, занимающихся научными ис-
следованиями. Это, в первую очередь, каса-
ется сравнения эффективности различных ан-
тимикотиков при лечении МС. Большинство 
авторов приводит оценку эффективности про-
тивогрибковых препаратов в целом по выбор-
ке без подразделения МС на клинические 
формы и варианты их течения. 

Это не логично, т.к. стертая форма раз-
решается быстрее, чем дисгидротическая, 
а сквамозная – быстрее, чем гиперкератоти-
ческая. Второй аспект данной проблемы со-
стоит в том, что и выбор тактики лечения на-
прямую зависит от клинической формы МС. 
При одних формах (стертая, сквамозная, ин-
тертригинозная с минимальными проявле-
ниями) лечение начинают сразу топическими 
антимикотиками. При формах, сопровожда-
ющихся появлением эксудативных морфоло-
гических элементов топическим антимикоти-
кам должна предшествовать противовоспа-
лительная терапия – анилиновые красители, 
примочки, присыпки, аэрозоли, желательно 
со специфическим эффектом. 

При выраженном гиперкератозе использу-
ют кератолитические препараты или антими-
котики с их содержанием. МС, осложненный 
вторичной пиодермией или микотической эк-

земой, требует комплексной терапии и, есте-
ственно, на излечение пациента тратится 
больше времени. Нельзя не учитывать так же 
и факт отсутствия бактериологической диа-
гностики с верификацией возбудителей МС в 
большинстве лечебных учреждений. 

Существенно, что особенности течения 
МС зависят от вида и рода возбудителя, ме-
ста и площади очагов поражения, иммунного 
статуса больного. С клинической точки зре-
ния МС делится на несколько форм. Это де-
ление в определенной степени условно, т.к., 
с одной стороны, данные формы большей ча-
стью представляют собой лишь отдельные 
стадии заболевания. С другой стороны, эти 
формы могут возникать изначально с опре-
деленными клиническими проявлениями или 
существовать одновременно. В то же время 
клинические проявления МС нередко помога-
ют судить о виде возбудителя, но решающее 
значение в окончательной диагностике имеет 
культуральное исследование для выявления 
возбудителя [31, 32]. Анализ отечественной и 
зарубежной литературы и собственные иссле-
дования в области микологии позволили дать 
описание существующих клинических форм 
МС, в том числе с учетом вида возбудителя. 

Следует учитывать, что выделение различ-
ных клинических форм МС имеет большое 
практическое значение [31, 32].

1. На основании клинической картины за-
болевания можно судить о возбудителе бо-
лезни. Например, дисгидротическая фор-
ма чаще возникает при МС, вызванном 
Tr.  mentagrophytes var. interdigitale, т.е. при 
ЭС. Для Tr. rubrum характерно вялотекущее 
хроническое течение заболевания в виде сква-
мозно-гиперкератотической формы РС. Для 
распространенного процесса, хроническо-
го течения и наличия дисгидротической фор-
мы характерно наличие дерматофитов и ус-
ловно-патогенных Candida spp. и Aspergillus. 
Данный симбиоз обладает выраженным си-
нергизмом [65].
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2. Патогенез различных клинических форм 
МС отличается. При дисгидротической фор-
ме ЭС более выражена сенсибилизация орга-
низма к возбудителю и возникновение аллер-
гических реакций в виде микидов, не содер-
жащих патоген. Хроническая сквамозно-ги-
перкератотическая форма МС, обусловленная 
Tr. rubrum с определенной долей вероятности 
свидетельствует о снижении реактивности 
организма и наличии у пациента сопутствую-
щей патологии органов и систем.

3.  От клинической формы МС зависит 
правильный выбор наружной терапии – соче-
танное использование топических антимико-
тиков, противовоспалительной терапии и ке-
ратолитических препаратов.

Сквамозная (сквамозно-гиперкератоти-
ческая) форма МС. Для начальной стадии 
заболевания характерно умеренное шелу-
шение на фоне слабой гиперемии и неболь-
шие трещины в области III и IV межпальце-
вых складок. На подошвах появляются огра-
ниченные очаги неправильных очертаний в 
виде эритемы розового цвета с серовато-бе-
лыми муковидными чешуйками на поверх-
ности и воротничком отслаивающегося рого-
вого слоя по периферии. При поскабливании 
кожи шелушение становится более выражен-
ным. При распространении процесса на бо-
ковые и тыльные поверхности стоп возника-
ет типичный периферический воспалитель-
ный валик, заметна граница отшелушиваю-
щегося эпидермиса в виде бордюра. 

Создается впечатление поражения кожи 
по типу «мокасин» (наподобие подследни-
ка или индейского чулка) [46, 66, 67]. В этом 
случае поражение, как правило, носит сплош-
ной характер. Гиперкератоз выражен больше 
на участках, несущих наибольшую нагрузку 
– у основания I и V пальцев и по боковым по-
верхностям стоп. Могут возникать болезнен-
ные трещины и плотные гиперкератотические 
наслоения, напоминающие мозоли. Типично 
поражение ногтевых пластинок. 

Сквамозно-гиперкератотическую форму 
МС предложил выделять О.Л. Иванов [55]. 
При ЭС она характеризуется сухими плоски-
ми папулами и/или слегка лихенифициро-
ванными нуммулярными бляшками синюш-
но-красного цвета, расположенными обыч-
но на своде стоп. Поверхность высыпаний, 
особенно в центре, покрыта наслоением че-
шуек серовато-белого цвета различной тол-
щины, что внешне выглядит как гиперкера-
тоз. Границы очагов четкие с «бордюром» от-
слаивающегося эпидермиса по периферии. 
Высыпания, серпигинируя, образуют диффуз-
ные очаги крупных размеров, захватывающие 
всю подошву и боковые поверхности стоп. 
Субъективно, помимо зуда, больные ощу-
щают чувство стянутости кожи. Сквамозно-
гиперкератотический процесс, как правило, 
носит симметричный характер.

Имеются отличия в особенностях течения 
сквамозно-гиперкератотической формы МС с 
учетом вида возбудителя [32]. При инфициро-
вании Tr.  mentagrophytes var. interdigitale (ЭС) 
поражение подошв не сплошное. Появляются 
отдельные очаги различной величины с не-
правильными очертаниями. Кожа слегка ги-
перемирована и инфильтрирована, покрыта 
серовато-белыми мелкопластинчатыми че-
шуйками. В процесс вовлекаются I и V ног-
тевые пластинки, чаще по нормотрофическо-
му типу. 

Сквамозно-гиперкератотическая форма 
РС наиболее часто регистрируется при ин-
фицировании Tr. rubrum. Процесс, как пра-
вило, симметричный, выражен гиперкератоз. 
Выраженное муковидное шелушение возни-
кает на фоне диффузной, застойной эритемы, 
сухости кожи при ее усиленном ороговении. 
Кожные борозды на подошвах четко выраже-
ны. За счет шелушения возникает впечатле-
ние «посыпанной мукой» кожи. 

Сухость кожи приводит к образованию на 
боковых поверхностях стоп и в области пя-
ток болезненных трещин. Процесс часто рас-
пространяется на тыльную поверхность стоп 
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и пальцев. Характерен множественный они-
хомикоз, чаще по гипертрофическому типу. 
Высыпания могут быть и на других участках 
кожного покрова. Эту форму МС нередко ди-
агностируют как экзема, псориаз.

Хроническое шелушение подошв [60], по 
своей сути является сквамозно-гиперкерато-
тической формой РС, т.к обычно вызывается  
красным трихофитоном, проявляется выра-
женным гиперкератозом подошв с обильными 
тонкими серебристыми чешуйками на фоне 
эритемы. Tr. rubrum при сквамозной форме мо-
жет вызывать образование очень мелких пу-
зырьков. Вскрываясь, они оставляют на своем 
месте округлой формы шелушение в виде вен-
чика диаметром менее 2 мм [59]. 

Интертригинозная (межпальцевая) фор-
ма МС [31, 41, 46, 66–68 и др.]. Заболевание 
чаще вызывается Tr. mentagrophytes var. 
interdigitale, реже – Tr. rubrum и E. floccosum 
(Е. unguinale). Заболеванию способству-
ет выраженная потливость стоп, потертости. 
Заболевание начинается с покраснения и не-
большой отечности в III и IV межпальцевых 
промежутках стоп. Сначала процесс односто-
ронний, но со временем захватывает обе сто-
пы. Название «интертригинозная» свидетель-
ствует о схожести заболевания с опрелостью 
в межпальцевых складках. Больные жалуют-
ся на зуд, при появлении трещин – на болез-
ненность. От стоп исходит неприятный запах. 
Клинически микоз проявляется гипереми-
ей, опрелостью, отеком, покраснением, маце-
рацией кожи, образованием эрозий. При ос-
мотре виден участок серо-белой мацериро-
ванной кожи, нередко с трещиной в центре и 
бахромкой отслоившегося эпидермиса. 

Прогрессируя, воспалительный процесс 
может распространяться на подошвенную по-
верхность пальцев и прилегающую часть по-
дошвы. При длительной ходьбе, использова-
нии неудобной обуви трещины быстро транс-
формируются в эрозии с мокнущей поверхно-
стью. При МС, вызванном Tr. mentagrophytes 
var. interdigitale, интертригинозная фор-

ма чаще протекает с поражением III и IV 
межпальцевых промежутках, при инфициро-
вании Tr. rubrum в процесс часто вовлекаются 
все межпальцевые промежутки. 

Важную роль в патогенезе интертриги-
нозной формы МС, чаще вызываемой Tr. 
mentagrophytes var. interdigitale, играет конта-
минация межпальцевых складок микробной 
флорой и повышенная потливость стоп. Этот 
симптомокомплекс получил название «стопа 
атлета». Поражение всех межпальцевых скла-
док стоп с выраженной мацерацией эпидер-
миса, трещинами нередко свидетельствует о 
смешанной бактериально-грибковой инфек-
ции [32, 69]. 

При этом важную роль играют грамотрица-
тельные микроорганизмы. Клиническая кар-
тина МС нередко меняется, заболевание про-
текает более тяжело, возникают трудности в 
лечении [32, 68]. Доля Staphylococcus aureus 
в структуре общей микробной популяции 
кожи человека составляет примерно 5% [70]. 
Обычно этот возбудитель у здоровых людей 
часто колонизирует межпальцевые проме-
жутки (до 23%). Носительство на коже рук за-
регистрировано в 13% случаев. Streptococcus 
viridans (альфа-гемолитический стрептококк) 
чаще высевается с кистей.

Ранее выделяли несколько клинических 
вариантов течения интертригинозного МС: 

1) с сухим желтоватым отрубевидным 
шелушением, 

2) с эрозиями и мокнущими участками, 
3) с глубокими эрозиями и трещинами, 
4) с мацерацией и утолщением межпальце-

вого эпителия [71].

2.1 Дисгидротическая форма МС
 

Дисгидротическая форма доволь-
но часто возникает при МС, вызванном 
Tr. mentagrophytes var. interdigitale, реже – 
E.  inguinale (Е. floccosum) и Tr. rubrum [31, 32, 
51]. Однако публикации последних лет ука-
зывают на увеличение значимости Tr. rubrum 
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в патогенезе дисгидротической формы МС 
[22]. Дисгидротическая форма МС протека-
ет более тяжело, чем другие клинические ва-
рианты заболевания, сопровождается зудом, 
отличается упорным, длительным течением, 
склонностью к рецидивам [72]. Она нередко 
осложняется микотической экземой и мики-
дами (эпидермофитидами), чаще на кистях, 
причиной которых являются сенсибилизация 
и гиперчувствительность к дерматомицетам 
[42]. 

Ее характерной особенностью является од-
носторонняя локализация на стопах. Считают, 
что, если поражены обе подошвы, но в раз-
ный промежуток времени, то имеет место по-
следовательное заражение [71]. Заболевание 
сопровождается умеренным зудом и, неред-
ко, болезненностью. Дисгидротическая фор-
ма локализуется на коже подошв, главным 
образом в области свода. Но процесс мо-
жет распространяться на пятки, нижнебоко-
вые поверхности стоп, соприкасающиеся по-
дошвенные поверхности пальцев и даже на 
кожу ниже лодыжек.

В отношении степени выраженности вос-
палительных явлений существует несколь-
ко точек зрения. Одни специалисты считают, 
что единичные или множественные пузырьки 
размером до 3-4 мм с напряженной покрыш-
кой расположены группами на слегка гипере-
мированной коже. На участках с толстым ро-
говым слоем пузырьки видны на уровне кожи, 
а в местах с более тонким роговым слоем они 
выпячиваются в форме полушария. Пузырьки 
сравнивают с «разваренными саговыми зер-
нами» в связи с наличием слегка опалесциру-
ющего содержимого. 

Везикулы нередко сливаются с образо-
ванием многокамерных крупных пузырей и 
вскрываются с образованием эрозий, которые 
имеют полициклические очертания и быстро 
подсыхают. Содержимое пузырьков подсыха-
ет с образованием коричневого цвета корочек. 
После их отторжения остается розовая, слег-
ка шелушащаяся поверхность, резко отгра-

ниченная от окружающей кожи воротничком 
отслаивающегося рогового слоя эпидермиса. 
По периферии очагов могут появляться новые 
пузырьки. При присоединении бактериаль-
ной инфекции возникают напряженные пу-
стулы (импетиго), сопровождающиеся у ряда 
больных болезненностью, лихорадкой, регио-
нальным лимфаденитом [31, 32, 46, 67]. 

Другие авторы считают, что изначаль-
но дисгидротическая форма сопровождается 
выраженным воспалением кожи [68]. Такая 
острая воспалительная форма описана рядом 
авторов при ЭС. Она возникает летом, прояв-
ляется резко выраженной гиперемией, воспа-
лительным отеком всей стопы, множествен-
ными эрозиями, мокнущими поверхностями 
кожи, болью, что затрудняет ходьбу, паховым 
и бедренным лимфаденитом, лимфангоитом. 
В этом случае исследования Kaufmann-Wolf 
показали, что островоспалительные явления 
могут вызывать вирулентные штаммы гри-
бов [71]. 

Третьи авторы отмечают, что только в на-
чальной стадии везикулы локализуются на 
клинически невоспаленной коже, но они ча-
сто окружены воспаленной каймой. При дли-
тельном течении процесса кожа всегда отечна 
и гиперемирована [71]. Клиническая картина 
характеризуется появлением экссудативных 
морфологических элементов на фоне выра-
женной эритемы и отечности кожи. Имеются 
указания, что дисгидротическая форма РС ре-
гистрируется у детей, подростков и лиц моло-
дого возраста [41].

Эксудативно-дисгидротическая форма ДС. 
Как указано выше, она приводится в классифи-
кации микозов, предложенной А.М. Ариевичем 
и Н.Д. Шеклаковым (1995) в разделе РС. Она 
использована при выполнении двух многоцен-
тровых исследований в РФ [73, 74]. Эта фор-
ма возникает при инфицировании Tr. rubrum. 
Она начинается как интертригинозная форма 
с поражением нескольких межпальцевых про-
межутков. Затем процесс распространяется на 
подошву, боковые поверхности и тыл стоп. На 
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подошве, не только в области свода, имеются 
множественные экссудативные элементы (ве-
зикулы, реже – пузыри). При их вскрытии об-
разуется мокнущая поверхность. 

Быстро присоединяется вторичная инфек-
ция. Сильное воспаление сопровождается вы-
раженной экссудацией. Местами на подошвах 
выявляются очаги гиперкератоза. На боковых 
поверхностях и тыле стоп на фоне эритемы – 
шелушение, кровянистые корочки. Границы 
очагов поражения четкие с выраженным пе-
риферическим валиком. В процесс вовлечено 
несколько ногтевых пластинок, преимуще-
ственно по гипертрофическому типу. Эта кли-
ническая форма, по сути дела, соответству-
ет смешанной форме РС (интертригинозная, 
дисгидротическая, гиперкератотическая). 

В отличие от острой формы процесс не 
углубляется в дерму и язвы не образуются. 
В литературе имеются описания сочетания 
интертригинозной и дисгидротической форм, 
представляющих собой единый патологиче-
ский очаг. Вследствие преобладания везикул, 
эрозий, корочек очаг поражения представлен 
мокнущей поверхностью, что создает усло-
вия для быстрого инфицирования и нагное-
ния [72]. 

Стертая форма ДС. Ее выделяют лишь 
отдельные авторы. Она впервые описана 
Л.Н.Машкиллейсоном. Считается, что стер-
тая форма наиболее типична для ЭС [55]. 
Возникает через несколько дней после инфи-
цирования. Субъективные ощущения отсут-
ствуют. Она считается проявлением МС на на-
чальной стадии заболевания с минимальны-
ми клиническими симптомами. Локализуется 
чаще в III и IV межпальцевых складках стоп 
и проявляется небольшим шелушением и ма-
церацией кожи. При локализации в области 
свода стопы или на ее боковых поверхностях 
появляются ограниченные очаги шелуше-
ния без признаков воспаления. В таком виде 
заболевание может существовать месяцы, и 
даже годы. Больные являются источниками 
инфекции для окружающих их людей [72]. 

Длительно существующая стертая форма 
МС может сопровождаться образованием в 
межпальцевых складках трещин, являющих-
ся входными воротами для пиогенной, чаще 
стрептококковой инфекции, что позднее при-
водит к развитию рецидивирующего рожи-
стого воспаления нижних конечностей [32].

Острая форма ДС. Впервые описана в 
1937 г. О.Н. Подвысоцкой. Причиной ее воз-
никновения является обострение интертри-
гинозной и дисгидротической форм заболе-
вания. Нередко возникает сенсибилизация к 
грибковым антигенам при нерациональной 
терапии этих форм заболевания. Чрезмерная 
местная фунгицидная терапия без использо-
вания предварительно противовоспалитель-
ных средств обуславливает усиление воспа-
лительных и эксудативных проявлений в оча-
ге заболевания и появление аллергических 
высыпаний на других участках кожного по-
крова. 

Считается, что причиной заболевания яв-
ляется Tr. mentagrophytes var. interdigitale [56] 
и Tr. rubrum [22]. Клинически заболевания, 
вызванные этими возбудителями, протекают 
идентично. Острая форма МС сопровождает-
ся яркой эритемой, выраженной отечностью, 
обильным образованием везикул, пузырей, де-
сквамацией эпидермиса с образованием круп-
ных эрозий на стопах. Через эрозии и трещи-
ны в мацерированном и разрыхленном рого-
вом слое кожи легко проникают бактерии и 
развивается вторичное инфицирование очага. 

У 40% больных почти в три раза чаще воз-
никают осложнения – пиодермии и рецидиви-
рующее рожистое воспаления голеней, сопро-
вождающееся лимфостазом и даже элефанти-
азом. Пиогенные осложнения отличаются ре-
зистентностью к терапии. Это обусловлено 
тем, что бактериальная флора под действием 
антибиотиков, вырабатываемых самими гри-
бами, приобретают повышенную устойчи-
вость к антибактериальным препаратам, ис-
пользуемым при лечении [22]. Процесс углу-
бляется в дерму с образованием язв. У боль-
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ных нередко появляются общие симптомы 
(лихорадка, слабость, недомогание), выра-
женная местная болезненность, затрудняю-
щая ходьбу, и генерализованные аллергиче-
ские высыпания. Симметрично на коже ки-
стей и нижней трети предплечий появляются 
везикулезные и буллезные эпидермофитиды 
[31, 32, 44, 55 и др.]. 

Классическая форма ДС. Она типич-
на только для РС [55, 57]. Представляет со-
бой сочетание сквамозно-гиперкератотиче-
ской, интертригинозной форм и онихомико-
за. Преобладают резко выраженные симпто-
мы сквамозно-гиперкератотической формы. 
Кожа подошв застойно гиперемирована, слег-
ка или умеренно лихенифицирована, диффуз-
но утолщен роговой слой, кожный рисунок 
усилен, поверхность кожи сухая, покрыта му-
ковидными чешуйками, преобладающими в 
области борозд. Характерно распространение 
процесса на боковые поверхности, тыл стоп и 
пальцев. Имеются типичные проявления ин-
тертригинозной формы МС. Поражаются за-
частую все ногтевые пластинки, чаще по ги-
пертрофическому типу. В процесс вовлекают-
ся кисти.   

Везикулобуллезная («воспалительная») 
форма ДС. Ее выделяют зарубежные авто-
ры, зачастую добавляя еще название «острая» 
[60]. Она может развиваться из хрониче-
ской межпальцевой формы дерматофитии. 
Практически всегда сопровождается зудом. 
Высыпания локализуются на подошвах, у ос-
нования и на боковых поверхностях пальцев, 
тыле стоп. Характерно появление эритемы с 
везикулами на поверхности. Везикулы либо 
сливаются в пузыри, либо длительное вре-
мя остаются нетронутыми из-за толстой по-
крышки. Очаги увеличиваются в размере (пе-
риферический рост) и сливаются. Часто по-
ражаются множественно ногтевые пластинки 
[60, 66]. Этот тип редко встречается у де-
тей. Наиболее частым возбудителем является 
Tr. rubrum [59]. Эта форма, по сути, являет-

ся синонимом эксудативно-дисгидротической 
формы РС.

Язвенная форма ДС. В зарубежной лите-
ратуре эту форму ДС также называют глубо-
кой и считают, что она представляет собой ос-
ложнение грамотрицательной бактериальной 
инфекцией интертригинозной дерматофитии 
с поражением дермы и изъязвлением [58]. 
Считают, что она чаще возникает при инфи-
цировании Tr. mentagrophytes var. interdigitale 
[59]. Обширные гноящиеся язвы чаще лока-
лизуются на подошвенной поверхности стоп. 
По отечественной классификации она проте-
кает как острая форма МС [46, 47]. 

В последние годы стали появляться публи-
кации о более частой регистрации атипичных 
форм МС, в том числе резистентных к тера-
пии противогрибковыми препаратами [5, 66, 
69, 75]. 

Нераспознанная, атипичная ДС (tinеa 
incognito) [66]. Нельзя не учитывать, что 
клиническое течение ряда дерматозов даже 
за последнее столетие сильно изменилось. 
Так бесконтрольное применение при мико-
зах кожи топических кортикостероидов са-
мовольно или при назначении врачом в слу-
чае диагностической ошибки приводит к из-
менению клинической картины заболевания. 
В России tinеa incognito описана как пурпу-
розно-фестончатая форма ДС [69]. Она воз-
никла у пациента 85 лет, длительное время 
получавшего лечение топическими корти-
костероидами якобы по поводу экземы. При 
наличии минимального шелушения на подо-
швах и в межпальцевых складках, на тыль-
ной и боковых поверхностях стоп были оча-
ги ярко-красного цвета с фестончатыми очер-
таниями и геморрагическими высыпаниями. 
Присутствовал тотальный онихомикоз. При 
дерматоскопии выявлены пурпурозные высы-
пания и отсутствие экзематозных реакций. 

В очагах tinea incognito типичная картина 
микоза кожи с наличием периферического ва-
лика и шелушения стирается. Формируются 
глубокие узелковые элементы. Частое при-
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Таблица 1
Количественные дифференциально-диагностические критерии ЭС и РС

Критерий диагностики
Клиническая

форма МС р
ЭС РС

Гендерные характеристики
Пол >0,05
Возраст >0,05

Данные анамнеза
Давность заболевания до месс.
Давность заболевания более года

ЭС в 1,6 раза >
РС в 3,1 раза >

Сопутствующая соматическая патология, в том числе: РС в 1,9 раза >
Сахарный диабет >0,05
Хроническая венозная недостаточность РС в 1,4 раза >
Сопутствующая дерматологическая 
патология, в том числе: >0,05

микробной экзема ЭС в 1,5 раза >
псориаз РС в 1,6 раза >

Данные объективного осмотра
Встречаемость ЭС и РС ЭС в 1,4 раза >
Преобладание сквамозно-гиперкератотического варианта 
РС над сквамозным вариантом ЭС

РС в 2 раза >

Преобладание дисгидротического и интертригинозного 
вариантов ЭС над экссудативно-дисгидротическим вари-
антом РС

ЭС в 2,2 раза >

Встречаемость минимального онихомикоза стоп, в том 
числе:

РС в 3,6 раза >

гипертрофический тип РС в 3,8 раза >
нормотрофический тип ЭС в 5,2 раза >
Среднее число пораженных ногтевых пластинок РС в 1,9 раза >
Наличие осложнений МС, в том числе: ЭС в 1,5 раза >

вторичная пиодермия ЭС в 2,5 раза >
микотическая экзема РС в 1,8 раза >

Сочетание вторичной пиодермии и 
микотической экземы

РС в 3,8 раза >

Поражение кистей только при РС
Наличие микоаллергидов ЭС в 2,8 раза >

Примечание: красный цвет – отсутствие достоверных отличий между ЭС и РС, зеленый цвет –  клинические 
признаки ЭС преобладают над таковыми РС, желтый цвет – наоборот, клинические признаки РС преобладают 
над таковыми ЭС.

менением глюкокортикостероидов, дающих 
лишь кратковременный эффект, способству-
ет появлению атрофии кожи, гиперпигмента-
ции и телеангиэктазий [5]. Выделены следую-

щие признаки, которые помогают врачу запо-
дозрить tinеa incognito [66, 69]:

• данные анамнеза: первоначальная поло-
жительная динамика разрешения кожно-
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го процесса после применения топиче-
ских стероидов с последующим рециди-
вом заболевания и распространением вы-
сыпаний;

• наличие на тыльной и боковой поверх-
ностях стоп очагов ярко-красного цвета с 
фестончатыми очертаниями и геморраги-
ческими высыпаниями;

• персистирующие узлы и пустулы;
• наличие микоза кожи других локализа-

ций (например, в области крупных скла-
док, на туловище и конечностях, онихо-
микоза).

Поражение ногтевых пластинок при МС 
регистрируется у 20–30% больных [72]. 
Дифференциально-диагностическими крите-
риями различных форм ДС может быть ха-
рактеристика поражений ногтевых пласти-
нок стоп. Для МС, обусловленного Tr. rubrum,  
типично их множественное поражение чаще 
по гипертрофическому, реже – нормотрофи-
ческому и атрофическому типам. Может на-
блюдаться онихолизис. Отмечаются и лей-
конихии – белые пятна или полосы в толще 
ногтя. При поражении стоп Tr. mentagrophytes 
var. interdigitale в процесс вовлекаются преи-
мущественно I и V ногтевые пластики, чаще 
по нормотрофическому типу [28].

Tr. rubrum может поражать пушковые воло-
сы, в которых элементы гриба располагаются 
как внутри (эндотрикс), так и снаружи волоса 
(эктотрикс). В литературе такая возможность 
называется нео-эндотрикс [32]. При этом гри-
бы медленно внедряются в волос, их мице-
лий длительное время находится вне воло-
са, постепенно заполняет его фолликулярную 
часть, распадается на споры и затем заполня-
ет стержень.

Особенно ценны сведения, указывающие, 
что ДС в настоящее время могут протекать 
как многоочаговый процесс. Наглядными ил-
люстрациями могут быть примеры, приве-
денные в книге Ю.В. Сергеева «Будни дерма-
толога» [69]. 

Больной 74 лет при давности заболевания 1 
год имел проявления дерматофитии на стопах 

(«муковидное» шелушение на подошвах), в 
паховых складках с переходом на лобок, в об-
ласти нижней трети левого бедра. Проявления 
на гладкой коже, характеризующиеся четко-
стью границ с фестончатыми очертаниями, 
более выраженным воспалением по перифе-
рии очага свидетельствуют в пользу руброми-
коза. Распространенный характер высыпаний 
и возможность вовлечения в процесс пушко-
вых волос и волос в области лобка обосновы-
вают целесообразность назначения систем-
ных антимикотиков. 

У больного 37 лет выявлен микоз круп-
ных складок и стоп (интертригинозная фор-
ма), а пациент 50 лет имел дерматофитию па-
ховых, межъягодичной складок, МС и мно-
жественный онихомикоз. При генерализован-
ном рубромикозе, помимо стоп, поражается 
кожа туловища, конечностей, крупных скла-
док. Заболевание сопровождается сильным зу-
дом [76]. 

Хронически протекающий сквамозно-ги-
перкератотический МС, обусловленный Tr. 
rubrum, может свидетельствовать о снижении 
общей реактивности организма или наличии 
у пациента сопутствующей соматической па-
тологии [32].

Осложнения при МС. Нередко МС ос-
ложняется микотической экземой, являющей-
ся, по своей сути, вариантом микробной эк-
земы, вторичной пиодермией, аллергическим 
дерматитом, инфекционного и медикаментоз-
ного генеза. Реже наблюдаются лимфангоит, 
лимфаденит, рецидивирующая рожа голени, 
паронихии.  

Развитию бактериальных осложнений спо-
собствуют многочисленные факторы:

• нарушение целостности кожного покро-
ва и, как следствие, появление входных 
ворот для инфекции;

• создание на мацерированном эпителии 
благоприятных условий для размноже-
ния грибов, бактериальной флоры, пле-
сени и др. инфекционных агентов;
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• активация возбудителей микозов и пио-
дермий при повышенной потливости и 
снижении рН кожи;

• длительное сохранение патогенной ми-
кробиоты под ногтями при нарушении 
правил гигиены;

• снижение реактивности организма при 
сопутствующей патологии органов и си-
стем организма.

Выявлена связь между дерматофитами и 
пиогенными бактериями. Синергизм пиокок-
ков и грибов, с одной стороны, способству-
ет глубокому проникновению дерматофи-
тов в кожу. Персистенция МС, с другой, по-
вышает возможность инфицирования кожи 
бактериями за счет нарушения трофики и це-
лостности кожи при наличии трещин, эро-
зий. Клинические проявления интертриги-
нозной формы МС являются результатом вза-
имодействия дерматофитов и бактериальной 
флоры, а соотношение дерматофиты/бакте-
рии меняется в пользу последних, что уси-
ливает воспалительную реакцию в очаге [77, 
78]. Присоединение вторичной пиодермии 
при дисгидротически-экссудативных формах 
МС наблюдается у 25-30% пациентов. В этих 
случаях микозы протекают торпидно и труд-
нее поддаются терапии [8, 79, 80]. При срав-
нении с больными, имеющими сквамозную 
или сквамозно-гиперкератотическую формы 
МС, вторичная пиодермия при дисгидроти-
чески-эксудативных формах наблюдалась в 3 
раза чаще [22].

В республике Татарстан МС, осложнен-
ные вторичной пиодермией, зарегистрирова-
ны в 14,8% случаев [16]. Анализ биоценоза 
кожи больных МС показал его нарушение в 
55% случаев. Наиболее часто высевались St. 
aureus и St. epidermidis (26%), St. hyicus и St. 
intermedius (18%) [81].

МС являются актуальной проблемой при 
рожистом воспалении нижних конечностей 
[82– 84]. Встречаемость МС с онихомикозом 
у данного контингента больных достигает 
72–91% [85]. Роль МС в патогенезе рожисто-

го воспаления объясняется по-разному. Одни 
авторы не считают МС фактором риска рожи-
стого воспаления [86], другие определяют его 
как весьма значимый [87, 88]. Основным воз-
будителем МС у больных с рецидивирующим 
рожистым воспалением нижних конечностей 
является Tr. rubrum (96%). В 44% он ассоции-
руется с C. albicans. Важную роль в патогене-
зе заболевания играет дефицит цинка, содер-
жание которого у больных МС с рецидивами 
рожистого воспаления в 2 раза ниже, чем без 
них. С увеличением частоты рецидивирова-
ния рожистого воспаления содержание цинка 
в сыворотке крови у больных МС неуклонно 
снижается [87]. 

Редким осложнением интертригиноз-
ной и дисгидротической ДС является лим-
фаго-дерматит (острый пиогенный дерма-
тит). Заболевание характеризуется воспале-
нием всей конечности в виде эритемы и отека 
[71]. Процесс может распространяться на со-
единительную ткань голени и приводит к раз-
витию глубокой флегмоны. Заболевание со-
провождается высокой температурой, мучи-
тельными болями и невозможностью ходить. 
Описан случай тяжелого флебита при интер-
тригинозном МС, осложнившемся тромбоэм-
болией легкого [71].

Аллергический дерматит при наличии МС 
развивается в 3 раза чаще, а непереносимость 
лекарственных препаратов, особенно анти-
биотиков пенициллинового ряда – в 4 раза 
чаще [22].

Особенности течения МС у детей [89]. РС 
у детей протекает с минимальным гиперкера-
тозом на фоне умеренной эритемы, незначи-
тельным отрубевидным или мелкопластинча-
тым шелушением. Процесс обычно начина-
ется с межпальцевых складок. Типично бы-
строе распространение высыпаний со свода 
стоп, на всю поверхность подошв, основания 
пальцев, пяточные области, боковые поверх-
ности стоп и ногтевые пластинки. Возможно 
появление единичных везикул или серопа-
пул. Считается, что полиморфизм высыпаний 
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и экссудативные проявления МС у детей об-
условлены микст-инфекцией. Культуральным 
методом более, чем в 70% случаев с очагов 
поражения высеваются кокки. Выявлено со-
четание Тr. rubrum с дрожжеподобными гри-
бами рода Candida spp., с Тr. violaceum и 
Tr.  mentagrophytes var. interdigitale.

Н.П. Кашкиным и Н.Д. Шеклаковым (1978) 
предложены критерии диагностики МС у де-
тей:

• одновременное поражение обеих стоп, 
кистей и ногтей;

• склонность высыпаний к группировке; 
• «географические очертания» с фестонча-

тыми краями; 
• наличие отечного возвышенного преры-

вистого валика; 
• хроническое течение;
• обострения в теплое время года;
• ухудшение и генерализация процесса 

при наружном использовании антибакте-
риальных препаратов и топических глю-
кокортикоидов.

Развитие онихомикоза у детей – вторичный 
процесс. Первично поражается кожа стоп и 
кистей. При дерматофитиях выделяют 3 фор-
мы онихомикоза: дистальный подногтевой, 
проксимальный подногтевой и белый поверх-
ностный [90]. Дистальный подногтевой они-
хомикоз, возбудителем которого, как прави-
ло, является Тr. rubrum, характеризуется по-
ражением краевой части ногтевого ложа с 
быстрым распространением процесса в прок-
симальном направлении. Поражение ногтей 
у детей протекает по нормотрофическому и 
атрофическому типу [91].

Особенности течения МС в РФ по данным 
многоцентрового исследования в 2012–2013 
гг. [43, 74, 92]. Анализ 995 анкет, заполненных 
174 дерматологами из 50 городов РФ, позво-
лил изучить данную проблему. Для унифика-
ции исследований использован авторский ва-
риант анкеты «ПМК: встречаемость, структу-
ра, особенности течения и эффективность ле-
чения», включающей 27 пунктов. Инструкция 

по заполнению анкеты оформлена в виде пре-
зентации. В ней врачам разъяснялись прави-
ла заполнение каждого ее пункта, и приво-
дились фотографии клинических случаев. 
Отработаны критерии включения больных в 
исследование. Это больные МС, в том числе 
при неэффективности предыдущего лечения; 
МС с минимальным поражением ногтевых 
пластинок, когда индекс КИОТОС позволял 
проводить только местную терапию [3].

Лабораторная диагностика МС осущест-
влялась врачами бактериоскопически и бак-
териологически. Наличие истинного мице-
лия свидетельствовало в пользу дерматофи-
тий. Культуральным методом при ЭС диагноз 
подтвержден 34,5% больным, РС – 40,4%. 
Использование специальной формулы дало 
возможность оценить чувствительность кли-
нического метода диагностики. Для этой цели 
методом произвольной выборки взяты анкеты 
больных, диагноз которым поставлен на ос-
новании клинических данных (129 с ЭС и 45 
с РС). Чувствительность клинического мето-
да для ЭС составила 81%, РС – 82%. Эти дан-
ные репрезентативны, учитывая большую вы-
борку больных.

Давность заболевания до 1 мес. имели 
40,9% больных, до 6 мес. – 32,4%, до года 
– 9,5% и более года – 17,2%. Иными слова-
ми, более четверти пациентов (26,7%) болели 
свыше 6 мес. При ЭС в 1,6 раза преобладала 
давность заболевания до мес, при РС – в 3,1 
(28,6% против 9,1%) более года. 

Больные ЭС в 1,4 раза преобладали над та-
ковыми РС (582 или 58,5% против 413 или 
41,5%). Это не случайно, т.к. по условиям экс-
перимента в выборку включались пациенты с 
минимальным поражением ногтевых пласти-
нок. Такая форма онихомикоза преобладает 
при ЭС. При РС, протекающем с экссудатив-
ными морфологическими элементами, врачи 
практически всегда отмечали сочетание двух 
форм заболевания – интертригинозной и дис-
гидротической, которые соответствуют экссу-
дативно-дисгидротической форме. Это согла-
суется и с данными других авторов [22].
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В структуре ЭС лидировала интертриги-
нозная форма (41,2%), треть (31,3%) боль-
ных имели сквамозную форму, около чет-
верти (23,4%) – дисгидротическую, еди-
ничные (4,1%) – стертую. В  структуре РС 
у 2/3 (63,2%) пациентов зарегистрирова-
на сквамозно-гиперкератотическая форма, у 
29,1% – эксудативно-дисгидротическая (со-
четание интертригинозной и дисгидроти-
ческой форм), у 8,7% – стертая. Сквамозно-
гиперкератотическая форма РС в 2 раза пре-
обладала над сквамозной формой ЭС (63,2% 
против 31,3%), а интертригинозная и дисги-
дротическая формы ЭС, наоборот, в 2,2 раза 
над экссудативно-дисгидротической формой 
РС (64,6 против 29,1%). 

Одновременное поражение кистей и стоп 
при рубромикозе наблюдалось в 7,3% случа-
ев. Онихомикоз (индекс КИОТОС 1–2) в 3,6 
раза чаще (43,6% против 12,2%) регистриро-
вался при РС с преобладанием в 3,8 раза (85% 
против 22,4%) гипертрофического типа. При 
ЭС, наоборот, в 5,2 раза (77,6% против 15%) 
чаще регистрировался нормотрофический 
тип. Среднее число пораженных ногтевых 
пластинок при РС было достоверно в 1,9 раза 
больше, чем при ЭС (2,8±0,9 против 1,5±0,6). 
Достоверные отличия в частоте их пораже-
ния с учетом топики процесса выявлены толь-
ко для IV и I пальцев. IV ногтевая пластинка 
вовлекалась в процесс в 1,4 раза чаще (52,1% 
против 38,3%) при ЭС, а I – только при ЭС. 

Осложнения МС зарегистрированы у 
15,3% больных, при ЭС в 1,5 раза чаще, чем 
при РС (17,9% против 11,6%). В структу-
ре осложнений при МС в целом преоблада-
ла вторичная пиодермия (41,4%), треть вы-
борки (30,9%) составляла микотическая эк-
зема, 1/5 (20,4%) – аллергический дерматит, 
в единичных случаях сочетались микотиче-
ская экзема и вторичная пиодермия (7,2%). 
Регистрация различных вариантов осложне-
ний коррелировала с клинической формой 
МС.  Количественная оценка встречаемости 
клинических проявлений ЭС и РС представ-

лена в табл. 1 [92]. При РС в 1,8 раза (43,8 
против 25%) чаще регистрировалась микоти-
ческая экзема и в 3,8 раза чаще (14,6 против 
3,8%) – ее сочетание с вторичной пиодерми-
ей. При ЭС в 2,5 раза (51% против 20,8%) пре-
обладала вторичная пиодермия. 

При МС нередко развивается микотиче-
ская сенсибилизация. Она зарегистрирована 
у 10,8% больных МС. Выявлены существен-
ные различия во встречаемость микидов при 
ЭС и РС. Установлено, что микиды чаще в 2,8 
раза (28,8 против 10,2%) возникают при ЭС. 
На кистях микоаллергиды регистрировались 
только при ЭС в 24,5% случаев. 

Заключение
 

Вопрос о клинической классификации МС 
остается открытым. Статистическая класси-
фикация МКБ-10 этот вопрос не освещает. 
Данные литературы свидетельствуют о мно-
гообразии клинических классификаций, ос-
нованных на использовании различных кри-
териев. Решение этого вопроса значимо для 
дерматологии, т.к. клиническая форма МС 
влияет на сроки разрешения проявлений за-
болевания и на эффективность его лечения. 

Учитывая, что большинство больных МС 
лечатся амбулаторно, а диагноз заболевания 
подтверждается бактериоскопически, вполне 
оправдано при обнаружении истинного ми-
целия ставить диагноз «Дерматофития стоп». 
Однако целесообразно выделять ее клиниче-
ские формы. Ими являются интертригиноз-
ная, дисгидротическая, сквамозная, сквамоз-
но-гиперкератотическая, экссудативно-дисги-
дротическая (сочетание интертригинозной и 
дисгидротической), классическая (сочетание 
сквамозно-гиперкератотической и интертри-
гинозной), острая, осложненная (вторичной 
пиодермией, микотической экземой, аллерги-
ческим дерматитом и др.), атипичная («tinеa 
incognito») и онихомикоз. 

Только при использовании культураль-
ного метода можно говорить об ЭС и РС. 
Клиническую форму МС важно учитывать 
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при проведении научных исследований, це-
лью которых является сравнение эффектив-
ности лечения больных МС различными ан-
тимикотиками. 

Количественный анализ встречаемости 
клинических симптомов ЭС и РС позволил 
объективизировать клинические дифференци-
ально-диагностические критерии этих забо-
леваний. При индексе КИОТОС 1-2 ЭС в 1,4 
раза регистрируется чаще РС, преобладают ее 
экссудативные варианты (в 2,2 раза), нормо-
трофический тип онихомикоза (в 5,2), вторич-
ная пиодермия (в 2,5), микоаллергиды (в 2,8). 

РС отличается более агрессивным течени-
ем: чаще регистрируется сквамозно-гиперке-
ратотический вариант (в 2,0), онихомикоз (в 
3,6), в том числе его гипертрофическая фор-
ма (в 3,8), множественное поражение ногте-
вых пластинок (в 1,9), микотическая экзема 
(в  1,8), а также микотическое поражение ки-
стей. 
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МЕДИЦИНСКАЯ МИКОЛОГИЯ В СССР 1930-х. гг.

Аннотация: Несмотря на трудности периода индустриализации, в СССР 1930-х годов происходило активное развитие ме-
дицинских микологических исследований. Была создана микологическая диспансерная служба, сеть лабора-
торий и фавозориев, активно велось преподавание микологии дерматовенерологам, выходили новые книги. 
Особая заслуга в становлении медицинской микологии в СССР принадлежит А.М. Ариевичу – основателю и ли-
деру московской дерматомикологической школы. Были описаны новые возбудители микозов, предложены но-
вые методы лечения. Это позволило существенно снизить, а впоследствии и победить преобладавшие антропо-
фильные формы дерматофитии в эпоху, предшествовавшую появлению антибиотиков и антимикотиков. 
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L.V. Belova, M.A. Sergeeva

MEDICAL MYCOLOGY IN 1930’s USSR 

Summary:  Hardships of industrialization period of 1930’s USSR had not prevented Russian studies in medical mycology from 
active development. The network of mycological dispensaries, favosoria and laboratories was successfully installed 
in these years allowing for monitoring and standardized treatment of contagious mycoses. Active was research on 
medical mycology with yearly descriptions of new clinical entities and causative agents, published books and training 
sessions. The great share of contributions in developments of Soviet medical mycology belongs to A.M. Arievich – 
founder and leader of Moscow medical mycological school. These developments made possible the significant reduc-
tion and further eradication of certain infections caused by anthropophylic dermatophytes – years before advent of 
antibiotics and antifungals.

Keywords: mycoses, history of medicine, dermatophytes
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В «период мирного строительства» и ин-
дустриализации в СССР 1930-х гг. – продол-
жалось развитие биологии, генетики и меди-
цины в традициях русской научной школы, 
возглавляемой первоклассными и всемир-
но известными учеными: Н.И. Вавиловым, 
С.С. Четвериковым, Н.П. Дубининым, в ми-
кологии – А.А. Ячевским, Л.И. Курсановым 
и Т.Д. Страховым, в дерматологии – А.А. Бо-
голеповым, Н.А. Черногубовым, П.В. Ни-
кольским и другими. В данной статье мы по-
пытаемся охарактеризовать состояние и раз-
витие медицинской микологии в целом по 
СССР в «период реконструкции», не сводя ее 
к достижениям деятелей московской и ленин-
градской школ, но характеризуя работу мико-
логических кадров, «решавших все» в разных 
республиках и регионах великой страны. 

Социальные завоевания государства рабо-
чих и крестьян: всеобщее бесплатное образо-
вание и здравоохранение, новое отношение к 
труду и здоровью человека изменили тради-
ционные взаимосвязи медицины, науки и об-
щества. Лозунг «лицом к производству» стал 
главным в годы первых пятилеток. Советские 
люди сохранили трудовой подъём, энтузи-
азм, стойкость духа. Идея тернистого пути 
к светлому будущему вдохновляла многих. 
Настроение своего времени В.В. Маяковский 
выразил словами о том, что общим памятни-
ком для всех станет «построенный в боях со-
циализм». 

К началу 1930-х гг. традиционный и во 
многом сформированный до революции 
уклад русской дерматологии и медицины стал 
активно трансформироваться в новом обще-
стве. Выходят книги о «классовой борьбе» в 
медицине. В повестке советской медицины, 
не исключая дерматологии и микологии, по-
являются идеологические и политические во-
просы.

Форсированные индустриализация и кол-
лективизация сопровождались социальными, 
демографическими и миграционными про-
цессами, способствуя ухудшению эпидемио-

логической обстановки по инфекционным за-
болеваниям. Задачи охраны здоровья в пери-
од первой пятилетки не были выполнены. В 
1930 г. Н.А. Семашко освобожден от должно-
сти наркома здравоохранения. Наряду с обе-
щаниями лысенковцев радикально изменить 
сельское хозяйство, в медицине появляют-
ся «революционные», волюнтаристские и за-
ведомо невыполнимые проекты, направлен-
ные на ликвидацию грибковых и других за-
разных заболеваний в небывало краткие сро-
ки. Заразными микозами – дерматофитиями, 
а также другими, уже известными и изучае-
мыми грибковыми заболеваниями человека – 
традиционно занимались дерматовенерологи. 

В 1930-е гг. насаждалась критика окружа-
ющих и самокритика, велись поиски вреди-
телей и врагов, происками которых пытались 
объяснить неудачи трудовых коллективов в 
реализации поставленных планов и взятых на 
себя обязательств. На заседании (8.12.1930) 
партийной ячейки Института красной про-
фессуры И.В. Сталин потребовал: «Надо раз-
ворошить и перекопать весь навоз, который 
находился в философии и естествознании». 
Началась борьба «за идеологию новых ка-
дров», «против оппортунизма и реакционных 
течений в медицине», проводились дискуссии 
о «классовой борьбе в практике здравоохра-
нения» (Тарадин, 1932). 

На годичном заседании (6.02.1930) Мос-
ковского дерматовенерологического обще-
ства (МОДВ) было избрано новое правле-
ние, а работа прежнего подверглась рез-
кой критике. В передовой статье «На но-
вом этапе (К реорганизации Московского 
Дерматологического и Венерологического 
Общества)» С.Л. Либерман (1930), известный 
работами по таллию при трихомикозах, отме-
тил, что «внимание трудящихся СССР сосре-
доточено на выполнении пятилетки в четы-
ре года, что классовый враг замаскированно 
борется с социализмом, а наука в советской 
стране является классовой». МОДВ предпи-
сывалось вступать в соцсоревнование с дру-
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гими научными обществами, создавая особые 
бригады с привлечением специалистов из по-
граничных областей медицины.

«Общество должно стремиться к популя-
ризации своей работы и своих достижений 
среди широкой рабочей общественности… 
Основным методом своей работы общество 
должно выдвинуть пропаганду идей диалек-
тического материализма в своей области и 
повести решительную борьбу с идеалистиче-
скими и механистическими теориями, явля-
ющимися враждебными идеологии рабочего 
класса» – писал С.Л. Либерман в 1930 г. 

В статьях директора Государственного 
венерологического института (ГВИ) 
Н.  Коканина «Науку поставить на службу со-
циалистическому строительству» (Венерол. 
и дерматол. 1931; №4, 5) была дана жесткая 
критика недостатков работы своего институ-
та. Н. Коканин предлагал «пропитать науч-
но-иссследовательскую, педагогическую и 
практическую работу принципами марксист-
ско-ленинской методологии», «освежить ин-
ститут новыми силами, изгнав оттуда всех ре-
акционеров и мракобесов науки», «бороться 
за партийность в науке».

Руководство ГВИ, ставя «классово окра-
шенные» цели, начало опираться на чле-
нов партии большевиков и комсомольцев. 
Со страниц журнала Н. Коканин предложил 
всем дерматовенерологам-членам ВКП(б) 
и ВЛКСМ прислать сведения о себе в ГВИ 
по адресу: Москва, Большая Грузинская, 10. 
Большое значение уделялось планированию. 
На Всероссийском совещании руководите-
лей кожно-венерологичкеских институтов 
(КВИ) и кафедр (05.1933) был заслушан до-
клад Натана Львовича Россиянского «О пла-
нировании научно-исследовательской рабо-
ты по дермато-венерологии во 2-й пятилет-
ке». В  работу медицинских микологов, так 
же, как и повсюду в СССР, пытались внедрить 
методы соревнования и ударничества.

Во внедрении марксистско-ленинской ме-
тодологии в работу дерматовенерологических 

организаций «передовую» роль в СССР игра-
ло Всеукраинское Общество врачей-марк-
систов-ленинцев. Резкая критика деятельно-
сти В.М. Броннера и его московских коллег 
из ГВИ прозвучала впервые на III областной 
конференции дерматовенерологов (Харьков, 
12.1931) в докладе заведующего отделом нау-
ки НКЗ УССР проф. Я.Н. Лифшица. Его под-
держали профессора А.Н. Федоровский и 
А.М.  Кричевский. Были раскритикованы про-
фессор Л.А. Соболев (Харьков), его ассистент 
Д.М. Лейбфрейд. В адрес отечественной дер-
матовенерологии на конференции было выпу-
щено множество «идеологических стрел».

Прозвучал призыв к «широко развёрнутой 
самокритике», к «большевистски-резкой и 
непримиримой партийности в науке». В  жур-
нале стали появляться «покаянные письма». 
Так, приват-доцент Н.И. Окунь (Саратов) 
подверг самокритике свои работы, сделан-
ные в ГВИ у В.М. Броннера. Активной кри-
тикой коллег отличался профессор Зиновий 
Наумович Гржебин – впоследствии доброво-
лец Великой отечественной войны, попавший 
в окружение и бежавший из плена, врач пар-
тизанского отряда до 1943 г. 

Наряду с появлением новых КВИ, кож-
но-венерологических диспансеров (КВД) 
были организованы первые микологические 
диспансеры. Областные поликлиники были 
реорганизованы в единые диспансеры, а кож-
но-венерологические кабинеты в них – в кож-
но-венерологические отделения. Помощь де-
ревне была усилена в форме медицинских 
бригад, направление которых на время сель-
скохозяйственных работ, в том числе и для 
борьбы с грибковыми заболеваниями, стало 
традицией. 

Единую систему учёта венерических и за-
разных кожных больных, в том числе мико-
зов, ввёл Объединенный ГВИ в 1935 г., что 
дало возможность анализировать заболева-
емость, планировать организационные ме-
роприятия. В научную работу с 1936 г. была 
введена плановость, а в 1938 г. началось про-
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блемное планирование в дерматологии и ми-
кологии. Тесно сотрудничали медицинские 
микологи с микробиологами, гистологами, 
эпидемиологами, рентгенологами, терапевта-
ми, хирургами.

По данным М.И. Кожевниковой, опублико-
ванным в 1932 г., фавус составлял 31% сре-
ди всех грибковых болезней, выявлявших-
ся с 1925 г. в амбулатории для больных дер-
матомикозами детей Изолятора им. Ф.Э. 
Дзержинского. Был отмечен рост трихофи-
тии в Москве с 49,4% в 1925 г. до 79,1% в 
1934 г. за счёт уменьшения заболеваемости 
микроспорией. А микроспория у детей в 1-м 
Московском микологическом диспансере во 
второй половине 1930-х гг., снизившись до 
7%, вернулась на третье место среди грибко-
вых заболеваний. 

Наиболее контагиозной инфекцией оказа-
лась микроспория, наименее контагиозным 
микозом – фавус. Микроспория давала до-
вольно значительные, но сравнительно бы-
стро ликвидируемые вспышки, а трихофи-
тия протекала длительно. Заражение фаву-
сом происходило главным образом в усло-
виях длительного тесного, большей частью 
семейного контакта (А.М. Ариевич, 1937). В 
районах Москвы с плановыми массовыми ос-
мотрами по данным А.М. Ариевича и М.И. 
Кожевниковой (1939) отмечалось снижение 
грибковых заболеваний в школах с 2% в 1930 
г. до 0,3% в 1938 г.

Количество всех зарегистрированных 
больных дерматомикозами в Киеве по данным 
А.Г. Лурье и М.Г. Рейф (1940) снизилось за 5 
лет с 1934 по 1939 г. на 35,6%, а микроспори-
ей – возросло за тот же период с 0,3 до 42%. 
Возбудителем являлся M. lanosum (canis). 
По данным Е.С. Цвиткиса (1939) количество 
грибковых заболеваний в Киеве и Киевской 
области за 15 лет (1924–1938) уменьшилось 
на 88%. В так называемых «Домах микотика», 
фавозных детских домах (фавозориях) встре-
чались больные генерализованным фавусом 
(М.Г. Рейф, 1937). В Пятигорске в 1938 г. Е.О. 

Ангелюк из лечдома для трихофитиков реша-
ющее значение придавала постэпиляционно-
му лечению.

Среди кожных больных Хорезмского КВД 
Узбекской ССР А.А. Немец в 1931 г. зареги-
стрировал 15,2% больных микозами, наибо-
лее распространённым оказался фавус. По 
данным экспедиции 1934 г. по борьбе с кож-
ными и венерическими болезнями Узбекского 
КВИ среди выявленных кожных больных 
57% были с дерматомикозами (М. Вексель, 
1934). В работе «Грибковые заболевания сре-
ди школьников г. Ташкента» А.И. Славнин 
(Узбекский КВИ, 1934) также отметил сниже-
ние заболеваемости по школьному диспансе-
ру № 2 старого города Ташкента. Среди про-
шедших через него детей в 1927–1932 г. дер-
матомикозы были обнаружены лишь у 3,9%.

В Свердловской области фавус состав-
лял 23,5% всех зарегистрированных гриб-
ковых болезней (М.Д. Сосон, 1935). Для 
Азербайджанской ССР он продолжал оста-
ваться настоящим бедствием. Так, соглас-
но культуральной диагностике, проведённой 
Азербайджанским КВИ (директор – доц. Б.А. 
Эйвазов), в Агадашском районе фавус в 1939 
г. составил 71% всех выявленных дерматоми-
козов. 

Основной и любимой проблемой научных 
исследований крупного учёного, заведующе-
го (1933–1941) кафедрой кожных и венериче-
ских болезней II ММИ, профессора Николая 
Александровича Черногубова (1883–1942) 
была проблема дерматомикозов. По класси-
фикации Н.А. Черногубова (ГВИ, 1931), дер-
матомикозы подразделялись на три группы: 
эпидермомикозы (отрубевидный лишай, эри-
тразма), поверхностные (трихофития, ми-
кроспория, фавус) и глубокие (актиномикоз, 
бластомикоз и др.). Эта классификация доста-
точно долго использовалась советскими авто-
рами. 

В результате экспериментов на животных 
приват-доцент Ленинградского ГИДУВ Яков 
Анатольевич Мериин в 1935 г. пришёл к оши-
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бочному выводу, что «все дерматомицеты мо-
гут быть разделены всего на две группы, в ко-
торые входят отдельные грибки, не являю-
щиеся самостоятельными, но представляю-
щие варианты одного какого-либо основного 
типа, и возможно предположить переход од-
ного грибка в другой при известных условиях 
в пределах этих двух групп». Вышла работа 
Я.А. Мериина (1935) по бластомикозам. 

В «Основах клинической, эксперимен-
тальной и социальной венерологии и дер-
матологии» под редакцией А.П. Иордана 
(1931) Н.А. Черногубов написал раздел 
«Дерматомикозы», а А.П. Иордан – «Болезни 
ногтей». Под названием «распространённый 
дрожжевой дерматит» В.Ю. Мронговиус и 
М.С. Башкевич  в 1930 г. описали генерализо-
ванный кандидоз. Е.А. Плевако в том же году 
описала 7 случаев дрожжевых онихий и па-
ронихий. 

Вышли работы Л.Н. Машкиллейсона 
«Профилактика и лечение грибковых и па-
разитарных заболеваний в условиях села» 
(1931); Л.Н. Машкиллейсона и М.Б. Сегаля 
«Эпидермофития стоп и эпидермофити-
ды» (1933). Висцеральные изменения у па-
циента с распространённым фавусом описал 
Н.А. Радов в 1931 г., а трихофитию ногтей – 
Е.Д.  Зайцев в том же году. Тогда же грибковые 
заболевания в Омске изучал Е.С.  Сорокин. 
Раздел «Клинические проявления парши» 
(БМЭ, 1932), статью «О трихофитозах» в 
1933 г. написала О.Н. Подвысоцкая. О хрони-
ческой трихофитии в Ленинграде и Минске 
сообщили О.Н. Подвысоцкая, С.К. Розенталь 
в 1933 г. Советские микологи начали изучение 
вопроса о сапрофитизме дерматофитов. 

Заражение трихофитией людей от боль-
ных полевых мышей было установлено А.А. 
Фельдманом и доложено им 22.03.1932 на объ-
единённом заседании Одесского дерматове-
нерологического общества и научной конфе-
ренции Одесского дерматовенерологического 
института им. Е.С. Главче. Сотрудник перм-
ской клиники М.А. Розентула В.К. Модестов 

в 1932 г. при трихофитии и фавусе волосистой 
части головы после рентгеноэпиляции приме-
нял сверхэритемные дозы УФО. Трихофитию 
телят и человека А.А.Беляев в 1939 г. лечил 
жидкостью Шлюмского. 

Представитель научной школы проф. 
А.А. Боголепова (1874–1941), выпускник 
Томского университета, миколог Владимир 
Яковлевич Некачалов (1906–1970), впослед-
ствии профессор, был ординатором кафедры 
кожных и венерических болезней Томского 
университета, работал на Камчатке, в вер-
ховьях Амура, на Кузбассе, служил в 1928–
1934  гг. в Красной Армии, затем до 1941 г. 
был сотрудником кафедры кожных и вене-
рических болезней Новосибирского ГИДУВ. 
Его дочь – проф. Валерия Владимировна 
Кулага (1933 г.р.), – автор известных работ по 
дерматомикологии. 

По воспоминаниям дочери, В.Я. Некачалов 
почти боготворил проф. А.А. Боголепова, 
однако за всё время работы у Александра 
Александровича оформить и защитить канди-
датскую диссертацию ему не удалось. Проф. 
А.А. Боголепов был крупным микологом. Это 
был «оригинал», со многим в науке не со-
гласный. Он родился в Вологодской губер-
нии, окончил в 1902 г. Томский университет, 
был учеником проф. Евлампия Степановича 
Образцова (1848–1908) из научной школы 
проф. В.М. Тарновского. В далёком от сто-
личных микологических центров Томске он 
поднял на высоту медицинскую микологию, 
гистопатологию, описал новые виды грибов. 

В гостях у проф. А.А. Боголепова проф. 
В.В. Кулага, тогда шестилетняя девоч-
ка, вместе с отцом В.Я. Некачаловым быва-
ла в 1939 г. По ее свидетельству, Александр 
Александрович поражал высоким ростом, 
внушительным обликом, она побаивалась 
его. Детей у проф. А.А. Боголепова не было; 
его жена музицировала, была очень привле-
кательной, доброй, мягкой, умной. В одной 
квартире с ними жила свояченица Любовь 
Борисовна Соколова, одинокая, чопорная, 
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классическая дама, как бы вышедшая из «до-
революционного прошлого». Она заведовала 
отделением в КВД Новосибирска. 

А.А. Боголеповым в 1930 г. был выделен 
от больного гриб Hormodendron – возбуди-
тель хромомикоза, но результаты исследова-
ния не были опубликованы. Им также был 
впервые описан Streptothrix bogolepovi (1930). 
Больным с распространёнными и системны-
ми грибковыми поражениями А.А. Боголепов 
рекомендовал препараты йода внутрь, вну-
тривенно, путём электрофореза. Вопросы ме-
дицинской микологии были рассмотрены в 
вышедшем в 1933 г. «Юбилейном сборнике, 
посвящённом проф. А.А. Боголепову».

Приват-доцент клиники проф. А.А. Бого-
лепова, Александр Николаевич Аравийский 
(1897–1983) и ординатор А.А. Шахова в 1937 
г. заявили, что туберкулёз кожи, костей, желёз 
и внутренних органов у больных фавусом мо-
жет быть расценен как комбинация туберкулё-
за и фавуса. Они же привели и противополож-
ное мнение проф. А.А. Боголепова (1937), счи-
тавшего, что возбудитель фавуса может иметь 
кислотоупорную (кислотоустойчивую) ста-
дию. 

Основоположник советской актиномико-
логии – изучения актиномицетов – Сергей 
Фёдорович Дмитриев (1876–1948) заведо-
вал с 1930 г. отделом фильтрующихся вирусов 
Института микробиологии Государственного 
института инфекционных заболеваний нар-
комздрава СССР (ГИНЗ). В Тропическом ин-
ституте ГИНЗ (ныне Институт медицин-
ской паразитологии и тропической медици-
ны имени Е.И. Марциновского) проф. Михаил 
Александрович Членов (1871–1941) органи-
зовал отдел патогенных грибков (1932, позд-
нее в 1966 г. по инициативе А.М. Ариевича и 
З.Г. Степанищевой преобразованный в отдел 
глубоких микозов) в составе М.А. Членова, 
С.Ф. Дмитриева, врача-лаборанта М.В. Фи-
рюковой. Работами отдела была показана нео-
бычайная изменчивость грибов дерматофитов.

Выпускник естественного отделения фи-
зико-математического факультета и медицин-
ского факультета Московского университета, 
С.Ф. Дмитриев был натуралистом «от рожде-
ния»: природа составляла центр его интел-
лектуальных интересов, но клинические дис-
циплины его не увлекали. Больше всего по 
душе ему были микробиология (курс проф. 
Г.Н. Габричевского) и патологическая анато-
мия (курс проф. М.Н. Никифорова). Работал 
врачом (1904–1905) в Мариинской больни-
це в Москве, земским врачом (1906–1909) в 
деревне Сызранского уезда Симбирской гу-
бернии, где до этого практически не подава-
лось квалифицированной медицинской по-
мощи. Он вёл амбулаторный приём больных, 
оперировал, но у него оставалась тоска по 
лаборатории, тяга к исследованиям. В 1909–
1910  гг. он прошел стажировку по микробио-
логии у И.И. Мечникова в Институте Пастера 
в Париже, а в 1929 г. он уже приват-доцент ка-
федры микробиологии I МГУ в Москве. 

Основной задачей и вторым этапом де-
ятельности микологического отделения 
ГИНЗ с 1934 г., по предложению проф. 
Е.И.  Марциновского, стало изучение актино-
микоза. Феномен самопроизвольного лизиса 
культур аэробных актиномицетов впервые от-
крыл С.Ф. Дмитриев в 1934 г. Центральным 
пунктом его работ явилось положение о един-
стве анаэробного и некоторых форм аэробно-
го возбудителей актиномикоза.

Им было выделено три группы аэробных 
возбудителей, показана возможность «пере-
хода анаэробных проактиномицетов аэроб-
ные». Это имело большое практическое зна-
чение для диагностики актиномикоза при вы-
делении анаэробных и аэробных актиномице-
тов, считавшихся ранее загрязняющими посев 
сапрофитами. Эти исследования активно вне-
дрялись в практику советского здравоохране-
ния, и в 1936 г. докт. мед. наук. С.Ф. Дмитриев 
был награждён орденом Трудового Красного 
Знамени.
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В разработке лечения инфекционной пато-
логии уже в 1930-е гг. советские авторы пред-
лагали использовать продукты жизнедеятель-
ности патогенных грибов и актиномицетов. 
Лучшие результаты по изучению обнаружен-
ных в культурах актиномицетов лизатов были 
получены в 1933 г. Г.О. Сутеевым (1880–1960) 
и Д.И.  Асниным (1894–1962). В 1936–1938 гг. 
вышли работа Г.О. Сутеева и С.Ф. Дмитриева 
«Опыт применения «актинолизата» для им-
мунодиагностики и терапии актиномикоза»; 
монографии А.Е. Крисс «Изменчивость ак-
тиномицетов» и Н.А.Красильникова «Лучис-
тые грибки и родственные им организмы 
(Actinomycetales)».

В статье «Динамика актиномикоза за по-
следние годы» Г.О.Сутеев в 1936 г. указал, 
что всего 120 больных актиномикозом заре-
гистрировано в Москве за 7 лет (1928–1934). 
Актиномикоз кожи описал С.К.  Розенталь 
в 1935 г. Первые в СССР описания мице-
томы (мадуромикоз, мадурская стопа) сде-
ланы М.А.  Членовым, Т.П. Поляковым, 
В.А.  Штарком; а также Д. Ильдрым в 1936 
г. Патологоанатомическую картину мице-
томы в том же году наиболее полно описал 
Н.М.  Колесников. Диагностическое значение 
он придавал тельцам Русселя.

В Украинском центральном ДВИ известный 
дерматовенеролог Иван Степанович Попов 
(1891–1972) организовал микологическое от-
деление, наладил лабораторную диагностику 
микозов, создал обширный музей патогенных 
грибов, готовил специалистов по микологии, 
формировал экспедиции по борьбе с дермато-
микозами. Вышла его монография «Вопросы 
микологии» («Труды Всеукраинского инсти-
тута венерологии и дерматологии». 1934; Т. 
5). С 1934 г. проф. И.С. Попов заведовал ка-
федрой кожных и венерических болезней 
II Харьковского мединститута. В 1936 г. он 
предложил новый эффективный метод ми-
крокультурального исследования грибов, а в 
1937 г. описал эритемо-сквамозную фоллику-
лярную разновидность хронической трихо-

фитии. О.Н. Подвысоцкая и С.К. Розенталь в 
1938 г. наблюдали её почти исключительно у 
женщин с явлениями акроцианоза, склонных 
к озноблениям. И.С.  Попов собрал коллек-
цию фотоснимков больных грибковыми забо-
леваниями.

Одним из организаторов Свердловского 
(Екатеринбургского) областного КВД и кож-
но-венерологического института, бессмен-
ным секретарём (1932–1962) Свердловского 
дерматовенерологического общества был вы-
пускник Томского университета Соломон 
Павлович Фридьев (1883–1962). Он органи-
зовал рентгеновские кабинеты, занимался с 
1930 г. рентгенотерапией болезней кожи, обу-
чал дерматологов-рентгенологов проведению 
рентгеноэпиляции, тогда применявшейся в ле-
чении грибковых болезней волос. М.Д.  Сосон 
(1935) принадлежит первое сообщение о воз-
будителях дерматомикозов в Свердловской 
области. В «Трудах Свердловского КВИ» 
в 1938 г. опубликована работа М.Д. Сосон 
«Микрофлора при грибковых заболевани-
ях кожи». Исследования по дерматомикозам 
были продолжены Александрой Васильевной 
Бахиревой (Свердловский КВИ) с 1937 г. 

Иркутский дерматовенеролог Ф.М. Да-
шевская (1899–1958) за работу в Монгольской 
Народной Республике, в том числе и по борь-
бе с грибковыми болезнями, была награж-
дена в 1934 г. орденом Трудового Красного 
Знамени. Первым дерматологом–рентгено-
логом Грузинской ССР, организатором ми-
кологической станции был Паата Иванович 
Мгалоблишвили (1898–1970), в последую-
щем заместитель директора по научной ра-
боте Грузинского КВИ. Успешно работал 
в области борьбы с грибковыми болезня-
ми Семён Николаевич Мачавариани (1899–
1970), в дальнейшем канд. мед. наук., дирек-
тор Грузинского КВИ. Оба стали заслуженны-
ми врачами Грузинской ССР.

В резолюции I Узбекистанского съезда 
дерматовенерологов (1932) в качестве пер-
воочередной задачи была указана борьба с 
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микозами путём диспансеризации, установ-
ки рентген аппаратов, организации специ-
альных детских домов (лечебных домов 
или домов больного ребёнка). Изучал видо-
вой состав дерматофитов Л.А. Слонимский 
(Узбекистанский КВИ, 1932), заведовавший с 
1939 г. микологической лабораторией УзКВИ. 
В 1934 г. доклад о заболеваемости трихоми-
козами «Опыт изучения сифилиса и кожных 
болезней в отдалённых горных кишлаках 
Узбекистана» представил на конференции 
УзКВИ. Вопросы дерматомикозов рассматри-
вались также на II Всесибирском съезде вра-
чей (Новосибирск, 1935).

Ряд статей II тома «Сборника работ врачей 
Молдавской АССР»(1935) явились резуль-
татом совместной работы Молдавского об-
ластного КВД в Бирзуле (зав. Г.Н. Клейман) и 
Одесского ДВИ. В работе 1936 г. «Об устой-
чивости дерматомицетов» ассистент клиники 
проф. М.А. Розентула (Пермский МИ) П.Д. 
Юшков показал устойчивость возбудителей 
микозов волос к воздействию на них даже 
сильных антисептических веществ. В капи-
тальном труде «Учебник кожных и венериче-
ских болезней» (1936, под ред. Мещерского 
Г.И.) глава «Дерматомикозы» написана до-
центом В.А.Рахмановым (Москва). 

В работе 1935 г. «О послеэпиляционном 
лечении поверхностных дерматомикозов во-
лосистой части головы» Л.А. Абрамович и 
К.И. Баткина (из Воронежского КВИ, дир. 
Г.А. Берлин) предположили, что терапевтиче-
ский эффект от смазывания полуторахлори-
стым железом и настойкой йода обусловлен 
действием паров хлора. Хорошие результаты 
лечения поверхностной трихофитии волоси-
стой части головы без эпиляции электрофоре-
зом хлора (2%-ный раствор хлористого каль-
ция) привели К.И. Баткина и И.В. Пилинский 
в 1937 г.

В статье 1936 г. «Экспериментальные дан-
ные по вопросу о хронической трихофитии 
взрослых» проф. Л.Н. Машкиллейсон сооб-
щил об экспериментах, опубликованных им в 

германском журнале «Archiv f. Dermatologie 
und Syphilis» (Bd.174) по прививке женщинам 
с хронической поверхностной трихофитией 
культур трихофитонов от других больных. В 
то время подобные опыты над больными до-
пускались.

Следующее исследование проф. Л.Н.Маш-
киллейсон провёл на себе в 1938 г. Ассистент 
Л.А. Абрамович инокулировал ему взвесь 
культуры Trichophyton gypseum от больной 
хронической трихофитией. У Л.Н. Маш кил-
лейсона развилась острая трихофития. Тем 
самым была показана идентичность этих 
форм заболевания. В докторской диссертации 
«Хроническая трихофития кожи и её придат-
ков у взрослых»(1936) и одноименной моно-
графии (1937), статье «Трихофития» (БМЭ, 
1935), Лев Николаевич Машкиллейсон (1898–
1964) предложил её классификацию, отметил 
роль гипофункции половых желёз, ваготонию 
у большинства больных трихофитией.

Он же доказал значительную роль больных 
хронической трихофитией в распростране-
нии поверхностной формы и показал, что ос-
новной причиной хронического течения три-
хофитии является состояние макроорганизма. 
Изданы работы Л.Н. Машкиллейсона и Л.А. 
Абрамовича «Грибковые заболевания кожи и 
борьба с ними» (1934), Л.Н. Машкиллейсона 
«О стёртой форме эпидермофитии стоп и об 
эпидермофитидах» (Сб. ЦКВИ, 1939). Проф. 
Л.Н. Машкиллейсон в 1938–1940 гг. руково-
дил отделом микологии ЦКВИ, а до этого с 
1933 г. заведовал кафедрой кожных и венери-
ческих болезней Воронежского мединститута 
и был научным руководителем Воронежского 
КВИ.

В Москве 1930-х гг. начались активные са-
мостоятельные исследования выдающегося 
советского миколога Абрама Михайловича 
Ариевича (1896–1988). В  1930 г. он первым 
описал изолированное поражение ресниц M. 
canis. Им же в 1931 г. описаны грибковые про-
фессиональные кожные болезни медперсо-
нала, экзематоидная форма трихофитии ки-
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стей и пальцев, вызванная T. gypseum, обычно 
профессионального характера. В кандидат-
ской диссертации «Стригущий лишай воло-
систой части головы у взрослых» (8.12.1936) 
А.М.  Ариевич обработал материал 1009 соб-
ственных наблюдений. 

А.М. Ариевич рассматривал трихо-
фитию не как «школьную инфекцию» по 
R.  Sabоuraud, а уже как семейно-бытововую 
проблему. Он показал большую роль в её рас-
пространении не детей, а взрослых, и почти 
всегда – матерей со стёртой «чёрноточечной» 
формой. Болели трихофитией чаще женщи-
ны. Заражение взрослых от детей было уста-
новлено только у 4,3% больных. В 69,2% всех 
бактериологических исследований был обна-
ружен T. violaceum. Была установлена цен-
ность не только симптома «чёрных точек», но 
и атрофических плешин. А.М. Ариевич отме-
тил, что свежие формы микроспории волоси-
стой части головы встречались чаще, чем три-
хофитии; в подавляющем большинстве слу-
чаев заканчивались самоизлечением в период 
полового созревания, а трихофитии – не всег-
да. Он настаивал на значении семейной дис-
пансеризации.

В Ленинграде и Ленинградской области 
план борьбы с кожными, в том числе с гриб-
ковыми, и венерическими болезнями во вто-
рую пятилетку составил в 1933 г. дирек-
тор Ленинградского ДВИ Самуил Ефимович 
Горбовицкий (1900–1989). Разрабатывал фор-
мы борьбы с грибковыми болезнями, органи-
зовывал отряды экспедиций, работал рент-
генологом-микологом в ЛенДВИ Александр 
Анатольевич Мартинкевич (ум. 1951). 
Научная деятельность бывшего зав. КВД в 
Улан-Уде Якова Феликсовича Жорно началась 
(1931) также в ЛенДВИ, где он заведовал па-
тогистологической лабораторией, выполнял 
работы и по патогистологии микозов.

На кафедре кожных и венерических болез-
ней Ленинградского ГИДУВ с 1930-х гг. еже-
годно проводилось по два четырёхмесячных 
цикла для 30–35 врачей. Большое внимание 

уделялось обучению микологии. Первое опи-
сание хромомикоза в Европе (ранее считавше-
гося тропическим) под названием «хромоб-
ластомикоз» принадлежит О.Н. Подвысоцкой, 
И.И. Чернявскому и Я.А. Мериину (1930). 
Оригинальные гистопатологические ис-
следования хромомикоза были выполнены 
сверхштатным сотрудником, талантливым 
учёным приват-доцентом И.И. Чернявским. 
Именем Я.А. Мериина выдающийся миколог 
и фитопатолог, член.-корр. АН СССР проф. 
Артур Артурович Ячевский (1863–1932) на-
звал один из штаммов возбудителя «русско-
го хромомикоза» – Hormodendron rossicum 
Meriin (1930).

В клинике проф. О.Н. Подвысоцкой до 1935 
г. было диагностировано 10 больных хромо-
микозом, а в клинике проф. М.Г.  Мгеброва 
– только один. На заседании МОДВ в 1930 
г. А.Я. Пелевина впервые продемонстриро-
вала еще одного больного хромомикозом 
(проф. В.В. Иванов, ЦКВИ). Тринадцатый 
больной описан был проф. П.С. Григорьевым 
(Саратов), а 14-й – проф. А.Я. Прокопчуком 
(Минск, 1938). 

В клинике Военно-Медицинской Академии 
в Лениграде лечилась в 1937 г. с диагнозом 
туберкулёзной волчанки Фаина Алексеевна 
Шишкина (1917–2009). Проф. М.Г. Мгебров, 
автор ряда работ по микологии, оставил её 
в клинике препаратором для учебного про-
цесса. Ф.А. Шишкина впоследствии ста-
ла известным лаборантом-микологом, авто-
ром трёх рационализаторских предложений. 
Ф.А.  Шишкина закончила только курсы ме-
дицинских сестёр и лаборантов, однако была 
блестящим знатоком своего дела, активно по-
могала в преподавании. Поэтому сотрудники 
ВМА им. С.М. Кирова называли её «профес-
сор Шишкина». Осталась одинокой, предан-
ной только лаборатории и клинике. Она про-
работала в ВМА 72 года и умерла по дороге 
на работу в возрасте 92-х лет.

Известный впоследствии миколог Павел 
Николаевич Кашкин (1902–1991) cначала был 
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ассистентом (1926–1935) кафедры микро-
биологии I ЛМИ, защитив диссертации канд. 
биол. наук (1934) и канд. мед. наук (1935). 
Темой его кандидатской диссертации стала 
«О биологии возбудителя человеческой пар-
ши», а первым этапом его исследований в 
1930-е гг. было изучение «изменчивости дер-
матофитов под влиянием внешних воздей-
ствий» – впоследствии взятое на вооружение 
«борцами с генетикой» и «иностранными ав-
торитетами» в микологии. 

П.Н. Кашкин в 1935 г. утверждал, что 
внешняя природа является единственным ре-
зервуаром эпидермофитонов, доказывал «ми-
коносительство» переболевших эпидермофи-
тией, а также страдавших стёртой формой – 
что также не выдержало проверку временем. 
П.Н. Кашкин и Ф.С. Гриф в 1935 г. изучали ча-
стоту плеоморфизма и качественные различия 
его у разных дерматофитов, зависимость от 
температуры, возраста культуры, высыхания, 
его динамичность и обратимость. П.Н. Кашкин 
и Т.М. Кокушина (1935) «выделили новые 
штаммы дерматомицетов», подвергнув пато-
логический материал и культуры ультрафио-
летовому облучению. Т.М. Кокушина (1937) 
из отделения микологии ЛенДВИ также опи-
сала культурально подтверждённые смешан-
ные двойные поражения волосистой части го-
ловы разными грибами. 

Затем проф. Кашкин заведовал кафедрой 
микробиологии химико-фармацевтическо-
го факультета I ЛМИ, и защитил докторскую 
диссертацию в 1937 г. В 1938 г. он стал про-
фессором микробиологии и внештатным пре-
подавателем ЛенГИДУВ, сотрудником от-
деления микробиологии эксперименталь-
но-биологического отдела ЛенДВИ под руко-
водством проф. Н. Подвысоцкой. 

В 1930-е годы были издано «Руководство по 
исследованию дерматомицетов» (О.Н. Под-
высоцкая и П.Н. Кашкин; 1931); вышла работа 
«Интертригинозные поражения ног и их воз-
будители по данным обследования учащих-
ся Института народов Севера» (1931); опу-

бликованы наблюдения О.Н. Подвысоцкой и 
П.Н. Кашкина 1933–1935 гг. по онихиям и па-
ронихиям, вызванным дрожжами и дрожже-
подобными грибами. 

Проводило интенсивную научно-ис-
следовательскую работу и инакопило цен-
ные материалы микологическое отделение 
Ленинградского ДВИ. Была развернута боль-
шая эпидемиологичесая работа, организовано 
пять микологических станций в Ленинграде. 
По указаниям проф. О.Н. Подвысоцкой Исай 
Исаакович Гительзон (1896–1965) в 1933 г. 
разработал методику и форму учёта больных 
дерматомикозами, начал опробовать её в КВД 
Октябрьского района Ленинграда. В 1934–
1935 гг. эту методику стали применять в ми-
кологических пунктах города.

Как работали «микологические пункты»? 
После санитарной обработки, на 20–25-й день 
после рентгеновского облучения головы де-
тей допускали в школу с дезинфицирующей 
мазью под повязкой на голове в колпачке или 
косынке. Микологический пункт был в посто-
янном контакте со школьным врачом. Через 
6 месяцев наблюдения при повторных отри-
цательных результатах исследования чешу-
ек и волос больных снимали с учёта. По ини-
циативе И.И. Гительзона Ленздравотдел обя-
зал парикмахеров санпропускников на специ-
ально выделенном месте стричь детей перед 
рентгеноэпиляцией до рекомендовавшейся 
рентгенологами длины 1–2 см. Была органи-
зована стрижка больных в самих микологиче-
ских пунктах. 

Острая эпидермофития была выделена 
О.Н. Подвысоцкой в 1935 г. Тогда же обсле-
довал на эпидермофитию заводских рабо-
чих Е.А. Матушкин, а эпидемиологию эпи-
дермофитии стоп изучал И.В. Розмаинский. 
Он предложил проводить диспансерное на-
блюдение больных, настойчивое лечение 
выявленных источников инфекции. В обла-
сти микологии работала зав. дермато-вене-
рологическим кабинетом Ленинградского 
НИИ охраны здоровья детей и подростков 
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С.А. Крастелевская. Автор работ по миколо-
гии, выпускник Юрьевского университета, 
ученик проф. О.Н. Подвысоцкой, известный 
учёный Марк Тимофеевич Бриль (1889–1967) 
заведовал в 1920–1930 гг. кожно-венероло-
гическим отделением Петрозаводской цен-
тральной больницы, затем он был научным 
сотрудником ЛенДВИ, а в 1932–1936 гг. ди-
ректором Башкирского КВИ. 

На микологической конференции 
ЛенДВИ от 31.10.1934 зав. отделени-
ем КВД Октябрьского района Ленинграда 
В.Н. Левитан (научный консультант – 
доц. И.И. Гительзон) прочитал доклад 
«Онихомикозы и организация борьбы с 
ними». Он отметил, что онихомикозы по-
сле некачественного лечения являлись при-
чиной реинфекций в виде микозов волоси-
стой части головы и призвал при обследова-
нии на грибы внимательно исследовать ногти. 
В 1935 г. вышли «Труды I ЛМИ», а в 1938 г.  
«Вопросы дерматовенерологии. Сборник тру-
дов, посвящённый 25-летнему юбилею проф. 
О.Н.Подвысоцкой» с работами и по дермато-
микозам. 

На IV Всесоюзном съезде по борьбе с ве-
нерическими и кожными болезнями (Москва, 
27.01–2.02.1937) О.Н. Подвысоцкой и други-
ми активно обсуждались вопросы грибковых 
болезней. Съезд постановил в годы третьей 
пятилетки ввести единый учёт заразных кож-
ных болезней, в том числе дерматомикозов. В 
резолюции съезда записано: «Для ликвида-
ции очагов грибковых заболеваний в отдалён-
ных районах СССР необходима организация 
специальных экспедиций, подвижных мико-
логических пунктов с подвижными рентген 
аппаратами для лечения, организация подго-
товки кадров и проверки отдалённых резуль-
татов терапии». 

 Для удаления ногтевых пластинок при 
онихомикозах применялась резорциновая 
паста по А.М. Ариевичу. Методика Ариевича 
по защите окружающих поражённый ноготь 
тканей заключалась в нанесении по краю ног-

тя пропитанных коллодием двух полосок мар-
ли. В статье «Новая методика лечения гриб-
ковых поражений ногтей» («Советская меди-
цина», 1938) А.М. Ариевич предложил метод 
«пропитывания» 50% пирогалловой мазью. 
Метод Ариевича принципиально отличал-
ся от распространённого способа Пелиццари 
(50% пирогалловая мазь), вызывавшего не-
кроз, нагноение, нестерпимые боли, невоз-
можного в амбулаторной практике. Его назы-
вали «нарывным» или «героическим». 

По методу Ариевича больной ноготь по-
степенно замещался здоровой ногтевой пла-
стинкой, не требовал постоянных посещений 
врача, постоянных перевязок, был безболез-
ненным, применялся и у детей. Всё это созда-
ло заслуженную популярность методу «про-
питывания» Ариевича, как превосходного по 
эффективности, простоте исполнения, в срав-
нении с методиками, ранее предложенными 
другими авторами. 

Метод «отслойки по А.М. Ариевичу» 
(1937) при дерматомикозах заключался в 
применении 12%-салицилово–6%-молочной 
(бензойной) мази. Сам автор называл её мо-
дификцией мази Уайтфильда, но подчёрки-
вал предложенную им новую методику нало-
жения компрессной повязки на 48 часов.

Классическая работа уже заведовавшего в 
1937 г. 1 Московским микологическим дис-
пансером А.М. Ариевича «К методике орга-
низации борьбы с грибковыми заболевания-
ми» в духе времени начиналась так: «Вторая 
пятилетка здравоохранения поставила перед 
кожно-венерологическими организациями 
задачу значительного снижения…стригуще-
го лишая и парши…. Паразитарные болезни 
кожи не имеют предпосылок для своего раз-
вития в условиях развёрнутого социалистиче-
ского наступления». А.М. Ариевич в 1937 г.  
рассмотрел «чёрноточечную» и другие фор-
мы трихофитии волосистой части головы у 
взрослых. Он особенно подчеркнул безотла-
гательность лечения грибковых поражений 
ногтей и ладоней.
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Необходимость открытия при КВД район-
ных микологических пунктов была обоснова-
на именно А.М. Ариевичем, в 1937 г. отмечав-
шим, что «распыление» больных по различ-
ным кабинетам, отсутствие точного учёта и 
единообразной методики лечения чрезвычай-
но неблагоприятно отражалось на организа-
ции всего дела борьбы с грибковыми заболе-
ваниями. Он настаивал на неукоснительном 
соблюдении специального режима для боль-
ных, включавшем ношение на голове белой 
шапочки поварского типа из легко моющей-
ся материи, отстранение от работы с выда-
чей больничного листа взрослым больным из 
детских коллектовов, парикмахерских, бань и 
многие другие рекомендации.

 Московским микологическим диспансе-
ром проводились специальные краткосрочные 
курсы для врачей и медсестёр школ, детсадов, 
детдомов, сестёр-эпиляторш, сестёр-обследо-
вательниц, работников парикмахерских, бань. 
Подробные «Положение о работе микологи-
ческих пунктов в Москве», «Инструкция по 
борьбе с грибковыми заболеваниями в школе 
для школьных врачей» были детально разра-
ботаны А.М. Ариевичем также в 1937 г.

Природа так называемого мозаичного ми-
целия в 1930-е гг. оставалась невыясненной. 
Так, П.Н. Кашкин, М.М. Иткин, Ф.С. Гриф, 
Б.В. Глуховцев, И.И. Хохуткин считали его 
дегенерированным мицелием, т.е. ошибоч-
но признавали его грибковую природу. Врач 
КВД №1 Ленинграда, аспирант из отделе-
ния микологии (зав. П.Н. Кашкин) ЛенДВИ 
И.В. Розмаинский пришёл к неопределён-
ному выводу о различной природе «мозаич-
ного грибка»: в одних случаях представлял 
его дегенерированным мицелием, а в дру-
гих – продуктом кожного покрова или искус-
ственным продуктом. Справедливо отрица-
ли микотическую природу мозаичного мице-
лия А.М.  Ариевич, Л.Н. Машкиллейсон, С.Т. 
Павлов и другие. Л.Н. Машкиллейсон верно 
считал его искусственным продуктом (псев-
догриб), возникающим после обработки щё-
лочью. 

В работе «Банные микозы как професси-
ональное заболевание у работниц комму-
нальных бань Архангельска» И.З. Талалов, 
И.А. Липский, А.Т.  Дворецкий в 1937 г. по-
казали, что ночные уборщицы, по 8 час про-
водившие генеральную уборку бань, поголов-
но больны микозами стоп. В целях устране-
ния длительной мацерации кожи в условиях 
влажного тепла, сильной потливости авторы 
предложили чередование работы банщиц и 
ночных уборщиц с промежутками в 2–3 дня.

До середины 1930-хх гг. защита кандидат-
ских диссертаций в СССР не проводилась, а 
учёные степени присваивали по совокупно-
сти заслуг. Заведующим в 1936–1937 гг. сек-
цией борьбы с кожными и венерическими бо-
лезнями НКЗ РСФСР, а затем до 1941 г. – на-
чальником отдела борьбы с кожными и вене-
рическими болезнями НКЗ СССР был Семён 
Маркович Данюшевский. Он возглавлял со-
циально-гигиенический отдел ЦКВИ, был 
и.о. директора и главным редактором журна-
ла «Вестник венерологии и дерматологии».

Кандидатскую диссертацию «Эпидермофи-
тии» в 1936 г. защитил ассистент (1934–1937) 
I Ленинградского мединститута миколог 
Евгений Александрович Матушкин (1890–
1959). Легендарной личностью останется в 
истории этот незаурядный человек, впослед-
ствии полковник медицинской службы, про-
фессор, зам. начальника кафедры кожных и 
венерических болезней Военно-Медицинской 
Академии. Происходя из бедной семьи ураль-
ских казаков, он в 1914 г. с отличием закончил 
Военно-Медицинскую Академию, где обучал-
ся «на казённый счёт». В первую мировую во-
йну был старшим врачом полка, проявил от-
вагу, личное мужество, умелое санитарно-ги-
гиеническое обеспечение полка в боевых ус-
ловиях. Предложил и изготовил самодельный 
противогаз, спас от отравляющих газов лич-
ный состав полка.

Участвовав в 36 боях, он в одном из них 
возглавил наступление, захватил пленных, 
оружие. За свой подвиг Е.А. Матушкин 
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Высочайшим приказом от 31.07.1916 г. 
был «пожалован орденом Святого Велико-
мученика и Победоносца Георгия 4 степе-
ни». Это явилось единственным случаем та-
кой награды врача в Первую мировую войну.  
В 1916 г. за отличия в делах против неприя-
теля Е.А. Матушкин был произведён в титу-
лярные советники. Был награждён орденами 
Анны, Владимира, а затем Красной Звезды, 
Боевого Красного Знамени (дважды), орде-
ном Ленина, медалями. К огромному сожале-
нию, все награды проф. Е.А.  Матушкина поз-
же были похищены знакомым его дочери, что 
окончательно подорвало здоровье Евгения 
Александровича.

Кандидатские диссертации по дерма-
томикологической проблематике в 1930-
х гг. защитили: В.А.  Ведерников (1901–
1972) «Онихомикозы и опыт их лечения» 
(I  ЛМИ, 1937), М.М. Иткин «О действиях 
дезинфицирующих веществ на дерматофи-
тов в патологическом материале» (ЛенДВИ, 
1937), П.С. Уникель «Организация борьбы 
с венерическими и кожными заболевания-
ми» (Одесский ДВИ, 1937), П.Ф. Березина 
«Поражение внутренних органов при парше» 
(Ташкентский МИ, 1937), И.В.  Розмаинский 
– «Эпидермофития стоп» (ЛенДВИ, 1938), 
Б.Р.  Домбровский «Влияние плеоморфизма 
на антигенную природу патогенных дерма-
тофитов» (УзКВИ, 1939), Г.А. Радовицкий по 
дрожжевым грибам (ВМА, 1939).

Докторские диссертации в этот период за-
щитили: Д.И. Ильдрым – «Дерматомикозы в 
Азербайджане и современные методы куль-
тивирования и исследования их возбудите-
лей» (Азербайджанский мединститут, 1930), 
Б.А. Эйвазов – «Клиника и патологическая 
анатомия, гистогенез фавуса» (там же, 1936), 
П.Г. Буачидзе – «Виды патогенных дерма-
томицетов и их распространение в Грузии» 
(Тбилисский мединститут, 1937), Е.А. Плевако 
– «Использование дрожжевых грибков, ути-
лизирующих пентозы в дрожжевом произ-
водстве» (Московский Бактериологический 

Институт, 1938). Был составлен ключ для ро-
дового и видового определения дрожжей и 
дрожжеподобных грибов, изучена их пато-
генность. 

Докторскую диссертацию «Изменчивость 
дерматофитов Trichophyton violaceum и 
Achorion schoenleinii» защитил П.Н. Кашкин 
в 1937 г., издавший в 1938 г. и  одноимённую 
монографию в выпуске «Экспериментальные 
и клинические исследования по венеро-
логии и дерматологии» под редакцией 
С.Е.  Горбовицкого. В ней была подчеркну-
та необходимость культуральной диагности-
ки грибов, неодинакового подхода к разным 
дерматомикозам для эпидемиологически пра-
вильных мер профилактики. Позднее в 1939 
г. проф. Кашкин также опубликовал работу 
«О полиморфизме грибков в патологическом 
материале». Кашкин отметил неоспоримость 
бытовавшего в то время положения о невоз-
можности уничтожения грибов в поражён-
ных волосах, о необходимости эпиляции и о 
наиболее мощном средстве удаления волос – 
рентгеновых лучах (1937 г.).

Борьба с дерматомикозами в 1930-е гг. пред-
ставляла действительно огромную проблему. 
Районный дерматовенеролог в Хамовниках 
Мария Ивановна Кожевникова (1883–1968) 
впервые организовала в Москве массовую 
рентгеноэпиляцию детей с микозами волоси-
стой части головы. Она с 1931 г. работала в 
амбулатории для больных дерматомикозами 
детей при основанном в 1922 г. изоляторе им. 
Ф.Э. Дзержинского, с 1934 г. известной как 
1-й Московский микологический диспансер, 
а затем – в областном диспансере. Один из 
первых в СССР микологических диспансеров 
организовал (1933) в Киеве проф. А.Г. Лурье.

Заведовавший с 1917 по 1935 гг. кафе-
дрой кожных и венерических болезней Ека-
теринославского (Днепропетровского) ме-
динститута Абрам Осипович Браун стал орга-
низатором научного общества врачей дерма-
товенерологов в Днепропетровске и первым 
его председателем. Он организовал широкое 
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применение рентгеноэпиляции при трихоми-
козах у детей детских домов, использовав для 
этого свой личный рентгеновский аппарат.

Угнетающее действие рентгеновых лучей 
на грибы и их эпиляционный эффект отмечал 
Н.А. Черногубов. По мнению А.М. Ариевича, 
рентгеновское облучение являлось не толь-
ко методом эпиляции, но прежде всего мето-
дом лечения. А.М. Ариевич употреблял тер-
мин не «рентгеноэпиляция», а «рентгенотера-
пия» микозов. Казалось бы, что рентгеноэпи-
ляцию следует строго индивидуализировать. 
Однако в §2 Инструкции ЦНИИ рентгеноло-
гии и радиологии предлагалось «независимо 
от размера очагов… проводить рентгеноэпи-
ляцию всей головы», а в §7 – по четырёхполь-
ной системе. 

В СССР применялись и пяти-, трёх-, двух- 
и однопольная системы. Применение пяти-
польного облучения во всех случаях эпи-
ляции, не давая никаких преимуществ по 
сравнению с четырёхпольным, усложняло 
технику рентгеноэпиляции, увеличивало за-
грузку кабинета на 25% и вело к осложнени-
ям. Подавляющее число рентгеновских каби-
нетов РСФСР проводило рентгеноэпиляцию 
по четырёхпольной методике. Е.С. Цвиткис 
(Киевский микологический диспансер) сооб-
щил, что у них было принято трёхпольное об-
лучение, а также применялось двух- и одно-
польное. Считая краевую кайму из невыпав-
ших волос результатом недодачи лучей на 
краевую зону, А.Г.  Сунцов (1935) предложил 
«краевое центрирование», т.е. направление 
лучей на край волосистой части головы при 
пятипольном облучении. 

Заведующий детской кожной клиникой 
Ленинградского ДВИ Н.В. Морозов и врач 
М.М. Иткин рационализировали эпиляцию 
после рентгеновского облучения. Обычно 
полную ручную эпиляцию квалифицирован-
ная медсестра проводила за 6 часов утоми-
тельной работы в течение 5–6 дней. Особенно 
кропотливой была эпиляция пинцетом пуш-
ковых, тонких, беспигментных волос, мало 

заметных для глаза. Авторы в 1937 г. рекомен-
довали на 14–16-й дни после рентгеновско-
го облучения за два дня до начала обильного 
выпадения волос при трихофитии (несколь-
ко раньше при фавусе), после мытья головы 
наносить детям путём смазывания коллодий-
ную или целлулоидную шапочку (в ацетоне и 
эфире – по Морозову).

Точное время наложения можно было про-
следить только в условиях стационара. На вто-
рой день после повторного нанесения шапоч-
ку удаляли вместе с прилипшими волосами 
и сжигали. Сроки эпиляции сокращались до 
двух дней. Н.В. Морозов и М.М. Иткин для 
более быстрого удаления плёнки шапочки 
предложили свою модификацию: выкройку из 
марли с ½ и ¼ поверхности головы фиксиро-
вали одним слоем бинта, пропитывали и мар-
лю, и волосы раствором целлулоида. 

Также было распространено наложение 
шапочек из глицерина с окисью цинка. Если 
при фавусе и микроспории поражённые воло-
сы удалялись довольно хорошо, то при три-
хофитии грибы нередко оставались в кожных 
чешуйках и фолликулах, чёрных точках, изо-
гнутых коротких остатках волос. Основным 
методом лечения трихомикозов являлись 
рентгеноэпиляция, дополнительная ручная 
эпиляция и мазевая терапия. 

Опыты успешной рентгеноэпиля-
ции дробными дозами были предприняты 
А.М. Ариевичем в начале 1930-х гг. при по-
верхностных грибковых поражениях во-
лос бороды и усов, так как обычные эпиля-
ционные дозы нередко вызывали осложне-
ния. Методика частичного локального об-
лучения была независимо друг от друга 
разработана К.И. Баткиной, Б.М. Аубрехт в 
1938 г., А.М. Ариевичем в 1939 г. В рент-
геновском отделении ЦКВИ по предложе-
нию А.М. Ариевича в 1939 г. был проведён 
А.С. Беззаботновым опыт дробной рентгено-
эпиляции по четырехпольной системе мико-
зов волосистой части головы у детей в возрас-
те от 1 года 3-х месяцев до 16-ти лет.
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 Дробную рентгеноэпиляцию с промежут-
ками в 5-6 дней проводил В.И. Сухарев. Эта 
эффективная и считавшаяся безвредной мето-
дика была показана ослабленным детям с не-
врологическими и другими сопутствующими 
болезнями, пожилым с заболеваниями сосу-
дов головного мозга. В те годы считал нежела-
тельной рентгеноэпиляцию в раннем детском 
возрасте Виктор Александрович Рахманов, 
имя которого ныне носит клиника кожных бо-
лезней 1 МГМУ имени И.М. Сеченова. 

Секцию по борьбе с венерическими и за-
разными кожными болезнями московского 
облздравотдела возглавлял М.Д. Муругов. В 
Московской области к 1935г. работало око-
ло 60 дерматовенерологических учреждений. 
Консультантом поликлиники МОКИ-медвуза 
(ныне МОНИКИ им. М. Ф. Владимирского) 
был профессор А.П. Иордан. Приём больных 
микозами вели М.Д. Фокин, А.А. Тарабухин, 
В.Г. Арешева. Они преподавали дермато-
венерологию в медицинском политехнику-
ме (бывшей фельдшерской школе), на базе 
кожного отделения которого была образова-
на кожно-венерологическая клиника МОКИ. 
Большое внимание уделялось борьбе с гриб-
ковыми болезнями.

В Московской области ежегодно проводи-
лось по 30-40 районных конференций, а об-
ластные созывались ежемесячно. Богатый 
материал постоянно анализировался, велась 
целеустремлённая научная работа. Клиника 
была расширена в 1939 г. до 100 коек на базе 
Московской кожно-венерологической боль-
ницы №1 (главный врач С.М. Данюшевский). 
В конце 1939 г. на базе кожной клиники 
МОКИ был создан Московский областной 
КВД (главный врач М.Д. Муругов, зав. отде-
лением Пехур). 

Там же с 1939 г. работал микологический 
кабинет. Микроскопические анализы выпол-
няли врачи-ординаторы, культуральную ди-
агностику – миколог Александра Яковлевна 
Пелевина (1883–1964). С 1939 г. организо-
ваны микологические пункты в 9 городах 

Московской области. В одном из них рабо-
тал врачом Серпуховского кожно-венеро-
логического диспансера в 1930-х гг. А.С. 
Беззаботнов, в будущем известный специа-
лист по рентгенотерапии дерматозов, рент-
геноэпиляции. Вышли сборник трудов кли-
ники МОКИ (1937), а также пособие по кож-
ным болезням для участковых врачей В.Я. 
Арутюнова с материалами по грибковым бо-
лезням (1939). 

Организация борьбы с дерматомико-
зами была программным вопросом рабо-
ты I Украинского съезда дерматовенероло-
гов (Киев, 1938). Председателем оргкоми-
тета был профессор А.М. Тыжненко. По ко-
личеству участников, качеству докладов 
уровень проведения съезда почти соответ-
ствовал Всесоюзному. Были подробно обсуж-
дены вопросы борьбы с грибковыми болезня-
ми. В этом же году скончался Раймон Сабуро 
(1864–1938), всегда интересовавшийся рабо-
тами русских микологов. Однако в те годы в 
СССР признание заслуг зарубежных учёных и 
научные связи с ними порицались, а цитиро-
вание их трудов не рекомендовалось. 

Дерматомикозы у кондитеров описали в 
1938 г. В.Н. Пирлик (в Казанском мед. журна-
ле); а также В.А. Оганов и В.А. Ведерников. 
В 1936–1938 гг. проводилась совместная ра-
бота ЦНИИ гигиены и профессиональных 
заболеваний им. В.А. Обуха с Московским 
микологическим диспансером. За работу 
«Профессиональные дрожжевые паронихии, 
онихии у рабочих кондитерских производств» 
в 1938 г. Московское общество дерматовене-
рологов присудило А.М. Ариевичу первую 
премию им.  Г.И. Мещерского в размере 1000 
рублей. 

В Микологическом отделении Тропи-
чес кого институте ГИНЗ в конце 1930-х 
гг. также была начата работа по кандидозу. 
Профессиональные дрожжевые поражения 
кожи у работников кондитерского производ-
ства (пастильного, вареньевого и др. цехов) 
изучали Д.И. Аснин и Г.О. Сутеев. В резуль-
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тате проведённых ими лечебно-профилакти-
ческих мероприятий, число потерянных ра-
бочими трудовых дней резко сократилось 
(1938), а вскоре (1939) упало до нуля.

На перспективность наложения (а не вти-
рания) уксуснокислого таллия в виде 10–15% 
раствора в эластическом коллодии для эпиля-
ции указал Н.А. Черногубов. Ассистент, до-
цент (1930–1937) II ММИ Семён (Самуил) 
Львович Либерман (1902–1945) начал в 
1932  г. работу по таллию с экспериментов на 
кроликах. Фактором эпиляции он считал не 
токсическое воздействие уксуснокислого тал-
лия, а лишь его местное действие. 

Докторская диссертация С.Л. Либермана 
«Местное применение таллия при грибко-
вых заболеваниях волосистой части головы» 
(1937) была первой большой работой по это-
му вопросу в СССР. Вышли многочисленные 
статьи: Г.Д. Тер-Крикоряна (1937) «О лечении 
грибковых заболеваний волосистой части го-
ловы уксуснокислым таллием» и др. Однако 
В.А. Рахманов, подробно описав осложнения 
от применения уксуснокислого таллия, счи-
тал его непригодным для широкой практики. 

Заведуя в 1937–1940 гг. кафедрой кожных 
и венерических болезней Томского мединсти-
тута, С.Л.  Либерман продолжал упорно рабо-
тать с таллием. Июльская конференция 1938 г. 
по проверке действия таллия установила, что 
метод «показал хорошую эффективность», 
«имеет большое практическое значение» (из 
приказа НКЗ РСФСР №540 от 22.08.1938). 
Основными его достоинствами называли де-
шевизну, простоту, применение в раннем дет-
ском возрасте, когда рентгеновское облучение 
противопоказано. 

Получила в 1937 г. при трихомикозах на-
глядные результаты чисто таллиевой эпиля-
ции, а также эпиляции таллием и рентгено-
выми лучами Лия Вениаминовна Штамова из 
клиники проф. А.А. Боголепова и Томского 
физиотерапевтического института (дир. Шта-
мов). Однако, сославшись на литературные 
данные, возможность отдалённых осложне-

ний, от окончательного суждения о таллиевой 
эпиляции она воздержалась.

Двухлетним опытом работы микологиче-
ского пункта КВД №2 Москвы поделились 
в 1937 г. В.Г. Бронштейн и В.Ф. Порываева. 
У взрослых количество заболевших женщин 
оказалось в 5 раз больше мужчин, так как кон-
такт с ребёнком у женщины-матери ближе и 
теснее, чем у мужчины. «Лучший эпилятор» 
рентген уже тогда обнаруживал отрицатель-
ные действия: рецидивы, неполную эпиля-
цию краевой каймы волос, стойкие алопеции, 
возрастные противопоказания. Авторы при-
меняли рентгеноэпиляцию у детей с 3,5 лет 
при рассеянных множественных поражениях 
волосистой части головы. Метод не применя-
ли при поражениях краевой каймы по причи-
не бесполезности, не шли на третью рентге-
ноэпиляцию. 

В части случаев, когда рентген противо-
показан или мало целесообразен, добивались 
возможности эпиляции с помощью уксусно-
кислого таллия внутрь и наружно. При мно-
жественных рассеянных поражениях волоси-
стой части головы у детей «дорентгеновско-
го» возраста применение таллия внутрь было 
единственным способом лечения. При еди-
ничных очагах поражения волосистой части 
головы применяли таллий наружно.

Существенным недостатком уксуснокисло-
го таллия была затрата времени на индивиду-
альный расчёт количества, взвешивание, при-
готовление раствора. Поэтому С.Л.  Либерман 
с ассистентом М.А. Евгеньевым изготовили и 
применяли с осени 1938г. 10, 15, 20% талли-
евый пластырь, особенно при рецидивах по-
сле рентгеноэпиляции, когда повторное рент-
геновское блучение могло быть проведено не 
ранее 6–8-ти месяцев. С.Л. Либерман при-
менял таллиевый пластырь и при микозах в 
области бороды и усов, вульгарном сикозе. 
Испытание таллиевого пластыря по прика-
зу НКЗ СССР №152 от 7.03.1939 г. было про-
ведено в 17-и ведущих кожно-венерологиче-
ских учреждениях СССР. 
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Для подведения итогов состоялось Все-
союзное совещание участников проверки 
эпиляционной эффективности и переноси-
мости таллиевого пластыря (Москва, 7 июня 
1939). Было подтверждено, что «таллиевый 
пластырь является ценным методом в борь-
бе с грибковыми заболеваниями». В итогах 
научно-исследовательской работы ЦКВИ за 
1939 г. микологический отдел дал заключение 
о таллиевом пластыре как хорошем эпиляци-
онном средстве. Противопоказанием являл-
ся распространённый трихомикоз в случаях, 
когда предельная доза препарата, рассчиты-
вавшаяся по его весу, могла быть превышена.

По приказу НКЗ СССР от 17.06.1939 г. «О 
внедрении таллиевого пластыря проф. С.Л. 
Либермана» таллиевая лаборатория Томского 
МИ была пополнена гистологом и хими-
ком-лаборантом, расширен виварий, ряду 
кожно-венерологических учреждений выне-
сена благодарность. С.Л. Либерман предло-
жил конструкцию пластырной таллиевой ма-
шинки. А для массового производства по его 
совету была реконструирована шпрединг-ма-
шина на фармзаводе №7 в Воронеже. 

Вышли в свет «Инструкция по примене-
нию таллиевого пластыря» (М. – Томск, 1939); 
монография С.Л. Либермана «К проблеме ле-
чения грибковых заболеваний без рентгенов-
ского облучения (таллий)» (Томск, 1939); ру-
ководство С.Л. Либермана, И.С. Либерман, 
К.М. Ижевского «Кожные и венерические бо-
лезни» (Томск, 1939).

Грибы рода Fusarium были выделены при 
различных кожных болезнях Е.С. Назаровой 
в 1937 г., а в 1938 г. Ю.Б. Юдковским, 
З.С.  Антимоновой, И.С. Поповым. Однако 
патогенность выделенных штаммов ими не 
была доказана. Одним из первых советских 
авторов, изучавших географическое рас-
пространение дерматомикозов в СССР, был 
Б.В. Глуховцев. Им описана микофлора в 
Томске. Гранулематозный кандидоз детей из-
учали также В.Ф. Порываева (1937), дрож-
жевые онихии и паронихии – К.Н. Фролова 

(Саратов, 1939), дрожжевые грибы – А.А. Су-
тулов (1939).

Экспериментальные работы по дермато-
микозам выполнил заведовавший с 1936 г. 
кафедрой кожных и венерических болезней 
I Московского мединститута проф. Павел 
Семёнович Григорьев (1879–1940). Им пред-
ложена рентгенотерапия актиномикоза, из-
дан «Учебник венерологии и кожных болез-
ней» (1938) с главой по грибковым болезням. 
В Москве П.М. Залкан (ЦКВИ,1939) получил 
экспериментально трихофитиды в виде шелу-
шения лапок у морских свинок. 

Из клиники кожных болезней II Мос-
ковского мединститута в 1939 г. вышла ра-
бота М.Я. Иргера, Я.М. Ковальского и 
С.Л.  Либермана о лечении и профилактике 
грибковых заболеваний по данным микологи-
ческого пункта Ленинского района Москвы и 
клиники. Издано «Руководство по дерматове-
нерологии» (1939) с разделом по микозам под 
редакцией В.А. Рахманова и Н.С. Смелова. 
Среди литературы по санитарно-просвети-
тельной работе удачной была признана бро-
шюра А.М. Ариевича «Стригущий лишай и 
парша», вышедшая в том же 1939 г.

На огромном материале Московского ми-
кологического диспансера (около 12 000 куль-
тур за 15 лет) было показано, что до 1936 г. 
возбудителем микроспории в столице являл-
ся только M. lanosum (canis). В 1938–1940 
гг. были выявлены способности M. canis по-
ражать в 80% пушковые волосы. Впервые 
в СССР А.М. Ариевич в 1938 г. описал но-
вый для СССР гриб M. ferrugineum – ха-
рактерный для Дальнего Востока, где уже 
развивался вооруженный конфликт с ми-
литаристской Японией. В Московском 
микологическом диспансере был в 1939 г. ор-
ганизован специальный приём больных эпи-
дермофитией. Методикой работы микологи-
ческого пункта поделились А.М. Ариевич и 
М.И. Кожевникова в своей статье за 1939 г. 

Н.Л. Вак под руководством А.М. Арие-
вича в том же году предложил новый про-
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стой, удобный метод лечения онихомико-
зов целлулоидной массой («искусствен-
ные ногти»). Целлулоидную массу готови-
ли из использованной рентгеновской плёнки. 
Наносили после смазывания ногтевых пла-
стинок насыщенным спиртовым раствором 
йода. Целлулоидные пластинки держались на 
ногтях около 10-и дней, отпадали с ними или 
легко удалялись пинцетом. Такие процедуры 
повторяли три и более месяцев до начала от-
растания здоровых ногтей. Метод давал воз-
можность лечения без отрыва от производ-
ства. Больные уже не являлись источниками 
заражения для окружающих.

Материал из глубоких слоёв ногтевых пла-
стинок впервые начали успешно извлекать зу-
боврачебной бормашиной в ЦКВИ в 1938 г. 
На заседании секции грибковых и гнойнич-
ковых заболеваний МОДВ 13 декабря 1939 г. 
аспирант микологического отделения ЦКВИ 
Геворг Керопович Андриасян (1915–1976) 
продемонстрировал больных онихомикоза-
ми, получивших лечение по предложенной 
им методике депилятором «Таро» (сернистый 
барий), затем названным им онихолизином 
(15% BaS) для размягчения и удаления ног-
тевых пластинок. Под воздействием онихоли-
зина ногтевая пластинка превращалась в сту-
денистую массу, которую соскабливали. Для 
лечения применяли 15% резорцин-салицило-
во-молочную мазь. Было пролечено 250 ног-
тей у больных в ЦКВИ и во время экспеди-
ции в Казахскую ССР. На этом же заседании 
больных бластомикозом демонстрировали 
Б.И. Никитин и В.Ф.Порываева (отдел мико-
логии ЦКВИ). М.И. Кожевникова сделала до-
клад «Динамика грибковых заболеваний по 
Москве и области за 13 лет (1926–1938)». 

Советскими микологами регулярно об-
суждались недостатки и промахи в рабо-
те. Как пример, указывали на то, что рентге-
новский аппарат клиника кожных болезней 
(дир. – проф. М.С. Каплун) Иркутского МИ 
получила только в конце 1938 г., или что в 
Казанском республиканском КВД микологи-

ческий кабинет был открыт в ноябре 1939 г. 
– также «с большим запозданием». По дан-
ным И.С. Чижик (1939, Белорусский КВИ, 
дир. – проф. А.Я. Прокопчук) по городам 
Белорусской ССР наблюдалось в 1935–1936 
гг. повсеместное снижение грибковых забо-
леваний. Среди возбудителей главными пред-
ставителями являлись T. violaceum и Achorion 
schoenleinii. В довольно значительном числе 
случаев встречались T. gypseum и T. faviformе. 
Однако в Белорусском КВИ функциониро-
вал микологический кабинет всего лишь с 
1-м врачом и 3-мя сёстрами – эпиляторшами, 
грибковая лаборатория с одним врачом, одной 
лаборанткой и 18-ю койками в стационаре. За 
1933–1935 гг. через них прошло всего лишь 
немногим более 1 000 больных.

Неудовлетворительное состояние борьбы 
с дерматомикозами в Хабаровском крае отме-
тил Л.Л. Криденер (Хабаровский КВД, 1939). 
Микологических станций и стационаров в 
крае не было. За три квартала 1938  г. было 
зарегистрировано 890 больных дерматомико-
зами. Подготовка врачей по микологии совер-
шенно не проводилась. После переезда един-
ственных врачей дерматовенерологов некото-
рые кожно-венерологические учреждения за-
крывались. Так произошло в Благовещенске, 
Комсомольске-на-Амуре и др. D 1939 г. 
Л.Л. Криденер призвал кафедру кожных и ве-
нерических болезней Хабаровского медин-
ститута осуществлять подготовку врачей, на-
чать оказывать помощь практическому здра-
воохранению в борьбе с грибковыми болез-
нями.

Смоленский областной КВИ (дир. – проф. 
Н.Н. Яснитский) в 1933 г. выработал план 
организации борьбы с дерматомикозами на 
основе диспансеризации. Как микологиче-
ское отделение в состав КВИ в 1932 г. вошёл 
детский дом со стационаром на 59 коек, а с 
1938  г. – микологическое отделение област-
ной клинической кожно-венерологической 
больницы на 130 коек. Функционировали 
микологическая амбулатория со штатом се-
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стёр-эпиляторш и обследовательниц, лабора-
тория, рентген-кабинет.

 Выявлялись источники заражения, об-
следовались контактные. В амбулатории в 
1935–1938 гг. было зарегистрировано боль-
ных трихофитией 59,7%, фавусом – 38,5% 
и только 1,8% – микроспорией. Причём, фа-
вус был у 49,6% областных больных. Проф. 
Н.Н. Яснитский (1939) предложил устано-
вить живую, непосредственную связь мико-
логических пунктов с районными кожно-ве-
нерологическими учреждениями по вопро-
сам организации борьбы с дерматомикозами.

В Агадашском районе Азербайджанской 
ССР было развёрнуто 18 фавозориев, 12 из ко-
торых имели стационарные койки для допри-
зывников и обычных больных. Большинство 
фавозориев были снабжены автомашинами 
(«полуторками»), доставлявшими больных из 
сёл на рентгеновское облучение. При каждом 
фавозории функционировали общежитие (так 
как в один день провести облучение большой 
группе прибывших не удавалось); передвиж-
ные дезинфекционная камера для вещей и вы-
ставка для санпросветработы.

В каждом районе было организовано по 
2–3 фавозных пункта с эпиляторшей, подго-
товленной из санитарок. Врач фавозория не 
менее 1–2-х раз в месяц выезжал в фавозные 
пункты, проверяя правильность выполняв-
шихся эпиляторшей процедур. Обеспечить 
фавозные пункты дезкамерами не удавалось. 
В день окончания эпиляции у всех больных 
членов семьи проводили своеобразную упро-
щённую дезинфекцию: головные уборы сжи-
гали, одежду проглаживали горячим утю-
гом, вывешивали на несколько часов во дво-
ре, мыли полы горячей водой, белили стены и 
потолки комнат.

Благодаря бригадной системе, этому ос-
новному звену в борьбе с фавусом на селе, 
были достигнуты значительные успехи в его 
ликвидации. Так, в Агадашском районе наря-
ду с фавозориями были организованы (с ок-
тября 1937 г.) 6 постоянных бригад в сельсо-

ветах. С введением в них оперативно-плано-
вой работы по борьбе с фавусом уменьшалась 
роль фавозория как учреждения стационарно-
го типа. 

В борьбе с грибковыми заболеваниями де-
централизованный метод оказания помощи 
на местах получал всё большее распростра-
нение. Создавались передвижные рентгено-
эпиляционные отряды, в штат которых входи-
ли в основном пять человек: врач-дерматолог 
(руководитель), рентгенолог, рентгенолабо-
рант, рентгенотехник и водитель. В дальней-
шем отряд составляли из врача дерматоло-
га-рентгенолога, рентгенолаборанта-техника 
и водителя. Затруднения в работе заключались 
в отказе отдельных семей от эпиляции и ле-
чения, в недостаточности автотранспорта для 
рентген аппаратов, отсутствии кадров эпи-
ляторов, действенной помощи сельсоветов, 
здравотделов, медицинской участковой сети.

К концу 1935 г. в Узбекской ССР специа-
лизированных детдомов (лечебных домов 
или домов больного ребёнка) было 3, рент-
геновских установок – 12. Большая экспеди-
ция по борьбе с дерматомикозами работала 
в 1936 г. в Хорезмской области. Экспедиция 
по борьбе с грибковыми заболеваниями по-
сле 7,5 месяцев работы в Казахстане возвра-
тилась в Москву 15 октября 1936 г. Была про-
делана огромная работа по обследованию и 
лечению около 3 600 детей детдомов. По ми-
кологии было подготовлено 83 местных ме-
дика: врачей-микологов, фельдшеров, мед-
сестёр-эпиляторш. Г.О. Сутеев возглавлял 
в 1935, 1936 и 1938 гг. экспедиции по борь-
бе с микозами в Казахской ССР. В Восточно-
Казахстанской области в 1937–1938 гг. рабо-
тали экспедиции по обследованию и лечению 
грибковых заболеваний целенаправленно в 
детдомах, и лишь отчасти школьников, путём 
поголовной госпитализации всех выявленных 
больных. Также в Казахской ССР работали в 
1938–1939  гг. три микологических экспеди-
ции (12 бригад) по обследованию населения. 
Была отмечена многолетняя работа по борь-
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бе с грибковыми болезнями зав. орготделом 
Казахского КВИ В.В. Серебрякова. 

Лаборанты Саратовского областно-
го ДВИ (дир. – прив.-доц. Н.И. Окунь) Р.Ф. 
Козлова, Л.И. Лаврентьева в 1937 г. разра-
ботали материал по грибковым заболевани-
ям, выявленным во время экспедиции 1935 г. 
Наркомздрава РСФСР в Киргизии. Авторами 
предложено направлять в Киргизскую ССР 
специальные отряды или экспедиции с под-
вижной рентген установкой, на местах гото-
вить кадры лаборантов и рентгенологов, ор-
ганизовать коллектор – больницу в областном 
центре, где бы осуществлялась рентгеноэпи-
ляция. В 1938  г. открылись микологические 
больницы в Киргизской ССР: во Фрунзе на 100 
коек, в Оше – на 75, в Пржевальске – на 35. По 
данным начальника экспедиции в Киргизской 
ССР зав. Ошским ОКВД Ф.Г. Заглядина, в Ош-
ском округе завершили лечение 845 больных с 
грибковыми заболеваниями. 

Был признан удачным опыт массового са-
нирования грибковых больных в 14-ти высо-
когорных районах Таджикской ССР экспеди-
цией НКЗ СССР за 1939 г. С 1938 г. приме-
нялась новая методика работы, предусматри-
вавшая не только обследование, но, главным 
образом, полноценное лечение больных. 
Срок работы экспедиции был продлён до 
восьми месяцев, обследовано 156795 человек. 
Впервые в условиях обычной (а не специаль-
но «грибковой») экспедиции была проведе-
на большая работа по оздоровлению больных 
фавусом и трихофитией. 

Было излечено рентгеноэпиляцией, тал-
лием и другими средствами 49,2% всех вы-
явленных больных. Излечить всех выявлен-
ных не удалось по двум причинам: недоста-
точное обеспечение транспортом, а также 
в первые три месяца работы всё внимание 
было сосредоточено на выявлении и лечении 
больных сифилисом. Всем участникам и на-
чальнику экспедиции доценту ЛенГИДУВ 
И.И. Гительзону была объявлена благодар-
ность. 

Выпускница МГУ 1938 г., в будущем вы-
дающийся дерматомиколог, доктор биоло-
гических наук, проф. Зинаида Гавриловна 
Степанищева (1913–2004) начала с осени 1939 
г. работать младшим научным сотрудником в 
созданном в 1935 г. Государственном инсти-
туте ветеринарной дерматологии Наркомзема 
СССР (дир. – проф. М.П. Демьянович) – в его 
фитопаразитарном отделе, которым заведовал 
с 1935 по 1950 г. проф. Дмитрий Леонидович 
Воронов (1898–1978). 

Представитель научной школы проф. 
Г.И. Мещерского, выпускник II МГУ Д.Л. Во-
ронов, известный описанием псевдо-атро-
фического ободка при псориазе («симптом 
Воронова», 1924) провёл в 1937–1940 гг. 
обширные обследования больных микоза-
ми животных СССР. Полученные культу-
ры он идентифицировал и сравнил с выде-
ленными в балканских странах и Алжире. 
Д.Л. Воронову пригодился опыт работы во-
енным врачом-эпидемиологом. 

На обучение в Московский микологиче-
ский диспансер к заместителю А.М. Ариевича 
Варваре Николаевне Пентковской Д.Л. Во-
ронов направил З.Г.  Степанищеву. Диспансер 
находился тогда в старом одноэтажном зда-
нии на Красной Пресне. А.М. Ариевич в то 
время был на финской войне. От него при-
ходили адресованные всему коллективу не-
обыкновенно тёплые письма, поразившие 
З.Г. Степанищеву, что засвидетельствова-
но ей в книге «Неокончательная правда»: 
Абрама Михайловича «…интересовало всё 
до мелочей... Для каждого он находил ласко-
вые слова…» Во время чтения женщины «…
вытирали глаза и тут же сочиняли ответ…».

По воспоминаниям Зинаиды Гавриловны, 
проф. Д.Л. Воронов был полной противопо-
ложностью А.М. Ариевичу: «раздражитель-
ный, желчный, невоздержанный на язык, не 
терпящий возражений» (с. 185). В необы-
чайно холодную зиму 1939–1940 гг. с моро-
зами в 42–43о С проф. Д.Л. Воронов коман-
дировал легко одетую Зинаиду Гавриловну в 
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подмосковные колхозы для определения эф-
фективности мази его изобретения. В  ито-
ге З.Г.  Степанищева заболела и позднее была 
вынуждена оставить эту работу. 

Кроме реорганизации в 1939 г. системы 
учёта заразных кожных, в том числе грибко-
вых болезней, большие изменения были вне-
сены и в текущую отчётность. Появились ка-
чественные показатели, характеризующие 
эффективность работы. Из грибковых за-
болеваний «Положением об учёте» предус-
матривалась регистрация на «извещениях» 
трихофитии и фавуса. Микроспория в переч-
не отсутствовала, так как встречалась отно-
сительно редко. Её предлагалось включать в 
группу трихофитии или вписывать этот диа-
гноз от руки. 

 В том же году доклад «К клинике, тера-
пии и профилактике грибковых болезней» 
М.Т. Бриль сделал на I Всебашкирском съез-
де врачей в Уфе. На заседании (26.11.1939) 
Новосибирского ДВО А.Н. Аравийский пред-
ложил для отторжения ногтевых пластинок 
при онихомикозах 50% мазь йодистого калия, 
а для лечения – йодную мазь. Резолюция ко-
миссии МОДВ от 22.12.1939 г. по развитию 
его оборонной работы и докладу проф. М.И. 
Пера о потёртости и потливости ног обязы-
вала войсковых врачей проводить осмотр ног 
бойцов на эпидермофитию, брать больных 
на учёт, проводить дезинфекцию обуви и т.п. 
На этом же заседании МОДВ его председа-
тель проф. П.С. Григорьев обратился к при-
сутствовавшим: «…мы с вами…празднуем 
60-летие вождя народов, гениального това-
рища Сталина. Правление нашего Общества 
считает необходимым отправить приветствие 
нашему великому вождю». 

Первая в СССР специальная сессия по про-
блеме дерматомикозов состоялась в Харькове 
26-29 марта 1939 г. В резолюции микологиче-
ской сессии было отмечено, что она «собра-
лась в дни, непосредственно следовавшие за 
ХVIII историческим съездом ВКП(б), когда 
вся страна…определила пути дальнейшего 

развития в соответствии с мудрыми указания-
ми вождя товарища Сталина». «Мы, делегаты 
сессии, …посвятили свою работу закончив-
шемуся съезду партии, поставившему перед 
нами задачу изжития остатков капитализма».

Сессия была приурочена к 100-летию 
микологии и 15-летию Украинского ДВИ. 
Присутствовало 217 микологов и дерматоло-
гов, в том числе около 100 делегатов со все-
го СССР. На 6-и пленарных заседаниях было 
заслушано 42 доклада. В резолюции было от-
мечено, что первая сессия по проблеме дер-
матомикозов явилась по существу Первым 
Всесоюзным съездом дерматомикологов. Было 
намечено созвать II съезд в Баку в 1942 г. Но 
этому помешала уже Великая Отечественная 
война. 

Столетнему пути дерматомикологии от 
открытия возбудителя фавуса Иоганном 
Лукасом Шёнлейном (1839) до работ самых 
последних лет посвятил свой доклад проф. 
Л.Н. Машкиллейсон. Проф. Н.А.  Черногубов 
определил вклад советских микологов: учение 
о хронической трихофитии взрослых, о дрож-
жевых микозах, новые методы лечения, пер-
вое в мире применение диспансерного метода 
в борьбе с грибковыми болезнями. Проф. И.С. 
Попов считал основным недостатком всех су-
ществовавших классификаций дерматомице-
тов их оторванность от общей классификации 
грибов. По его материалам, эпидермофития 
вызывалась разными грибами, а эпидермофи-
тоны составляли только 75% этиологии ми-
козов. Третий доклад проф. И.С.  Попова был 
посвящён выделенному им у банщика грибу 
рода Fusarium.

В докладе проф. П.Н. Кашкина «Ахорион 
Шенлейна» была показана изменчивость гри-
ба, предложено изучить антигенные свой-
ства его вариантов, попытаться использо-
вать их в лечении, расширено понятие о по-
лиморфизме. Опытами пассажа через живот-
ных А.А. Кондратьева убедительно показала 
несостоятельность представления о безобид-
ности дрожжевых и дрожжеподобных грибов. 
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Я.А. Мериин доложил о дрожжевом хейлите, 
проф. Н.А. Торсуев – о гистопатологии фаву-
са и актиномикоза.

Галина Александровна Вольферц пока-
зала изменение морфологии дерматофитов 
под воздействием грибковых фильтратов и 
отметила их хороший терапевтический эф-
фект при межпальцевых дрожжевых эро-
зиях Г.А. Вольферц (1898–1945) родилась 
в Царицыне в дворянской семье, в 1932–
1936  гг. она заведовала миколого-бактерио-
логической лабораторией Нижневолжского 
краевого КВИ, а с 1936 г. – лабораторией кли-
ники и кафедры кожных и венерических бо-
лезней Саратовского мединститута. 

Г.А. Вольферц выполнила ряд ориги-
нальных экспериментальных научных ра-
бот. В 1930-е годы под руководством 
П.Н. Кашкина она работала над кандидатской 
диссертацией «Антигенные свойства грибко-
вых фильтратов», защищенной уже в 1942 г. 
В 30-е годы в коллективах поощрялась худо-
жественная самодеятельность. Сохранилась 
фотография 1938 г. с Г.А. Вольферц в роли 
няни в спектакле «Евгений Онегин».

Проблема параллергии при микозах была 
поднята в докладе директора Украинского 
ЦДВИ проф. А.М. Кричевского с сотрудни-
ками. М.Г. Рейф из Киева показала сохране-
ние жизнеспособности дерматофитов в те-
чение более 10 лет вне человеческого ор-
ганизма. Были заслушаны доклады проф. 
С.Л. Либермана из Томска, проф. А.Г. Лурье, 
М.Г. Рейф по применению таллия при ми-
козах. Характеристике грибковых забо-
леваний на Севере был посвящён доклад 
В.А.  Ведерникова. С итогами 15-летней де-
ятельности Киевского микологического дис-
пансера ознакомил сессию Е.С. Цвиткис. 

О работе Московской микологической ор-
ганизации рассказала М.И. Кожевникова. 
Выявленная роль переработки фруктов в па-
тогенезе дрожжевых онихий и паронихий у 
рабочих кондитерских и консервных произ-
водств позволила А.М. Ариевичу в докла-

де по-новому осветить вопросы профилак-
тики профессионального кандидоза. Проф. 
Ариевич сообщил также о предложенных 
им новых методах лечения дерматомикозов. 
Позднее он писал, что на сессии были ярко 
продемонстрированы единение старых и мо-
лодых кадров дерматомикологов, энтузиазм 
и любовь к своему делу, к почётной и ответ-
ственной задаче ликвидации грибковых забо-
леваний в нашей стране. 

Многие начатые в 1930-е гг. новаторские 
разработки А.М. Ариевича сразу нашли при-
менение в клинике и получили высокую оцен-
ку его современников –практикующих врачей. 
Некоторые из них сохраняли свою актуаль-
ность десятилетия, а часть из них пережила и 
всю советскую эпоху. Сегодня почерк мастера 
дерматомикологии мы узнаем уже по его ран-
ним работам, во многом предвосхитившим по-
следующие достижения и отечественных, и за-
рубежных медицинских микологов. В истории 
медицинской микологии проф. А.М.  Ариевич 
останется не только истинным клиницистом и 
новатором, предложившим оригинальные ме-
тоды лечения, автором классических трудов, 
но и ученым-гражданином, постоянно ощу-
щавшим ответственность за судьбы науки и 
здоровье соотечественников. 

Самобытные пути и достижения медицин-
ской микологии в России и СССР 1930-х гг. 
были обусловлены фундаментальными иссле-
дованиями представителей различных науч-
ных школ, бурным прогрессом микробиоло-
гии, иммунологии, физиологии. Еще не были 
описаны все возбудители грибов, шли дискус-
сии по поводу их классификации и диагности-
ки, не было и настоящих противогрибковых 
препаратов. Первый специфический антими-
котик – гризеофульвин – будет выделен только 
к концу десятилетия, а возможность использо-
вания его в терапии будет установлена лишь 
по окончании Второй мировой войны. 

Но борьба с микозами в СССР активно ве-
лась, и микологи одерживали уверенную по-
беду над заразными микозами. Проводились 
длительные экспедиции в отдалённые ре-
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спублики СССР. Широкий охват диспан-
серным методом блестяще оправдал себя. 
Заболеваемость дерматомикозами была резко 
снижена. В первой половине 1930-хх гг. меди-
цинскими микологами был накоплен огром-
ный опыт, определивший небывалый рост на-
учно-исследовательских работ довоенных лет 
со стройной системой их планирования. 

Харьковская сессия по проблеме дерма-
томикозов 1939 г. представляется нам своео-
бразным смотром, подведением итога состо-
явшегося расцвета медицинской микологии 
в СССР довоенной поры. Сведения о ней, о 
дружбе ученых, об их спорах и зарождавших-
ся научных микологических школах, об удиви-
тельной атмосфере обмена опытом и чувстве 
общего дела, сохранились не только в опубли-
кованных отчетах, но и в устной традиции ми-
кологической школы современной России. 

Оценивая итоги работы дерматомиколо-
гов СССР по их публикациям за 1930-е годы, 
можно обратиться к такому ценному источни-
ку, как «Библиографические указатели» С.М. 
Гитмана – «Русской дерматологии и венеро-
логии» (том 1, содержащий сведения за 1930 
и 1931 гг.), а затем – «Советской дерматологии 
и венерологии» (том 2, 1932–1938 гг.) и том 3, 
включающий 1939 г. В 1 томе содержится 19 
статей за период в разделе «Грибки, грибко-
вые заболевания», особо выделены 1 статья в 
разделе «микроспория», 5 статей – по грибко-
вым инфекциям ногтей (в разделе «ногти и их 
заболевания»), 3 – в разделе «парша». 

Во 2 и 3 томах раздел по грибковым заболе-
ваниям уже занимает несколько страниц и де-
лится на части: «Борьба, статистика» (50 ста-
тей во 2-м томе и 6 в – 3-м); «Клиника, диагно-
стика» (соответственно, 47 и 10); «Лечение, 
профилактика» (19 и 17). Кроме, того, в этих 
томах появляются разделы по эпидермофи-
тии (16 и 9 статей) и «дерматозам дрожже-
вым» (10 и 4). По микроспории во 2 томе пе-
речислено 4 статьи, а в 3 – 1. По онихомико-
зам в разделе «ногти и их заболевания» – 13 
во 2 томе и 5 в 3-ем, по парше – 17 и 1. 

По этим публикациям можно косвенно су-
дить об удельной динамике этиологии дерма-
тофитии: на фоне постоянных публикаций по 
микроспории (до 1 в год) почти убывает чис-
ло работ по фавусу и растет число работ по 
эпидермофитии. Развернутая в 1930-х работа 
по учету и анализу заболеваемости, активно-
му выявлению и профилактике антропоноз-
ной дерматофитии находит свое отражение 
в 56 публикациях за десятилетие (более 5 в 
год). Именно в эти годы – в эпоху, предше-
ствующую появлению специфических лекар-
ственных средств – постоянно предлагаются, 
внедряются и оцениваются новые методы ле-
чения. 

Опыт напряженной совместной работы со-
ветских врачей-микологов в годы тяжелых 
для страны реформ и испытаний дал свои ре-
зультаты. В 1930-е фактически произошло 
становление единственной в мире системы, 
позволившей победить заразные микозы без 
использования антимикотиков. Постоянные 
поиски и эксперименты в условиях острой 
нехватки ресурсов, средств и методов лече-
ния, меняющейся системы здравоохранения в 
целом, на фоне острых и зачастую опасных, 
но принципиальных дискуссий в биологии и 
медицине – все это может и должно служить 
и примером, и уроком для микологов наших 
дней. 
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 М.М. Левитин

БОЛЕЗНИ РАСТЕНИЙ В УСЛОВИЯХ  
ГЛОБАЛЬНОГО ИЗМЕНЕНИЯ КЛИМАТА

УДК 632.1/4: 581.2

Аннотация: В настоящее время наблюдается глобальное изменение климата. Это отражается на распространении болез-
ней, их вредоносности,  и требует новых подходов в защите растений.  В 1985 г. в европейской части России 
зарегистрировано новое заболевание пшеницы – желтая пятнистость листьев, вызываемая Pyrenophora tritici-
repentis. В 2005–2007 гг. возбудитель заболевания появился на пшенице в Северо-Западном регионе России. На 
некоторых сортах распространение болезни достигало 70%. Возбудитель фузариоза зерновых культур гриб 
Fusarium graminearum исторически на территории России локализуется в двух зонах: на Северном Кавказе и на 
Дальнем Востоке. Однако, начиная с 2003 г., возбудитель распространился на Северо-Западе России. В  2007  г. 
средняя степень распространения болезни на зерновых достигала 93,3%, в 2008 г. – 87,3%. Доминирующий 
вид, вызывающий на северо-западе септориоз пшеницы, был гриб Stagonospora nodorum. В  2003–2005 гг. ос-
новным патогенном на пшенице в северо-западной зоне стал гриб Septoria tritici.  На восприимчивых сортах 
яровой пшеницы распространение болезни достигало 51–100%, а вредоносность находилась в пределах 
8–30%. Рекомендуется осуществлять постоянный мониторинг за появлением новых заболеваний растений, 
корректировку защитных мероприятий против болезней, создавать сорта с более широкой способностью 
адаптироваться к изменяющимся условиям окружающей среды.  В обзоре обсуждаются зарубежные исследо-
вания, связанные с влиянием климата на болезни растений. 

Ключевые слова:  изменение климата, фитопатогенные грибы, болезни растений, биоэкология. 

Summary: Today, humanity has entered into an era of global climate change. Consequences of climatic changes will be reflected in 
distribution of harmful organisms, their virulence and will demand the development of newer approaches in plant pro-
tection. In 1985 a new disease of wheat yellow leaf spot appeared in the European South of Russia (Krasnodar Region). In 
2005–2007 the causal agent of yellow leaf spot Pyrenophora tritici-repentis was found on wheat in North-Western Region 
of Russia. On some cultivars disease severity reached 70%. Fusarium graminearum historically has two areas in Russia: 
the North Caucasus and the Far East. However, since 2003 F. graminearum appeared on the territory of the North-West 
of Russia. The average degree of disease severity on cereals was in 2007 – 93,3%, in 2008 – 87,3%. The most prevalent 
species causing glum blotch of wheat in the North-West was Stagonospora nodorum. In 2003 – 2005 Septoria tritici 
became the main pathogen of wheat in the North-Western Region. On susceptible spring wheat cultivars the disease 
distribution reaches 51–100%, and the disease severity ranges from 8 to 30%. Monitoring of the emergence of new plant 
diseases, improving protective measures, and developing cultivars with good ability to adapt to changing environmen-
tal conditions are necessary. The review discusses foreign studies related to the influence of climate on plant diseases.

Keywords: climate change, phytopathogenic fungi, plant diseases, bioecology.

DISEASES OF PLANTS IN CONDITIONS  
OF GLOBAL CLIMATE CHANGE
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1. Введение

За последние годы на всех уровнях обсуж-
даются различные аспекты глобального изме-
нения климата. Сегодня человечество вошло 
в эпоху глобальных климатических перемен. 
Проявляется изменение климата в усилении 
изменчивости погоды, увеличении частоты и 
интенсивности экстремальных погодных яв-
лений (штормов, ураганов, наводнений, за-
сух), усилении неравномерности выпадения 
осадков, таянии ледников и вечной мерзлоты 
и потеплении. 

Факт глобального потепления уже не вы-
зывает сомнений. Данные метеорологиче-
ских наблюдений показывают, что за послед-
ние 100 лет средняя температура воздуха на 
планете возросла на 0,74 oС. По прогнозам 
Российского регионального экологического 
центра, к концу этого столетия температура 
земли может повыситься  от 1,8 до 4,6  oС [1]. 
Никогда еще средняя температура планеты не 
изменялась с такой невероятной скоростью. 
Такая беспрецедентная скорость не характер-
на для естественных циклических процессов 
и оставляет мало шансов биологическим ви-
дам и экосистемам на приспособление к столь 
быстрым климатическим изменениям. 

В  России только с 1990 по 2000 гг. тем-
пературы составил 0,4 оС. По прогнозам 
Росгидромета, уже к середине нынешне-
го века в России потеплеет почти на 2–3 оС. 
В 2011 г. температура приземного слоя выве-
ла этот год на девятое место  среди самых те-
плых лет за всю историю наблюдений – с 1880 
г. Специалисты установили, что средняя тем-
пература на планете в 2011 г. была на 0,51 оС  
выше, чем в среднем за ХХ век.

Самым теплым годом на планете считается 
2015 г.; такой высокой температуры не было  
в течение 4000 лет. В 2015 г. 2/3 территории 
России побили рекорды температур. Однако 
из-за большой протяженности территории 
России и разнообразия ее природных усло-
вий, климатические изменения проявляются 

неравномерно по различным регионам и се-
зонам. В 2015 г. особенно высокие температу-
ры наблюдались на Северном Урале. В  этом 
же году наблюдалась 3-месячная засуха на 
юге России. Наиболее чувствительными к по-
теплению регионами считаются Западная и 
Восточная Сибирь. 

Большинство климатологов в настоящее 
время увязывают рост приземной температу-
ры с  увеличением концентрации в атмосфе-
ре парниковых газов. Основными парниковы-
ми газами в атмосфере являются водяной пар, 
двуокись азота (углекислый газ), озон, метан 
и окись натрия. Начиная с 1750 г. концентра-
ция СО2 в атмосфере стремительно увеличи-
вается [2]. Если в 1750 г. концентрация угле-
кислого газа составляла 280 ppm, то  в 2000 г. 
она достигла 368 ppm, а концу столетия соста-
вит 800 ppm. [3]. 

На всех российских станциях мониторин-
га парниковых газов в последние десятиле-
тия наблюдался рост концентрации двуокиси 
углерода. Средняя скорость роста концентра-
ции СО2 в России за последние 10 лет соста-
вила 5,7%. В северных широтах РФ в послед-
ние два десятилетия наблюдался рост концен-
трации метана.

Изменение климата в значительной степени 
отразится на сельском хозяйстве. По данным 
ФАО, ежегодные потери сельскохозяйствен-
ной продукции в мире составляют 16 млрд 
долларов, 10 лет назад они составляли 2 млрд 
долларов. Уже в настоящее время из-за небла-
гоприятных климатических условий Россия 
ежегодно не добирает 40 млн тонн продук-
ции растениеводства в зерновом эквиваленте. 
В соответствии со Стратегическим прогнозом, 
при дальнейшем потеплении падение урожай-
ности может превысить 20% и стать критиче-
ским для экономики многих регионов.

Цель настоящего обзора – рассмотреть, 
как будет сказываться глобальное изменение 
климата на болезни сельскохозяйственных 
культур и какие меры необходимо предпри-
нять, чтобы по возможности  предотвратить 
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катастрофическое воздействие климатиче-
ских изменений на агроэкосистему.

2. Влияние  глобального потепления 
на распространение болезней растений

Ложная мучнистая роса огурцов – абори-
генное заболевание Дальнего Востока. В 60-е 
годы прошлого столетия это заболевание ни-
где не встречалось в открытом грунте, кро-
ме Дальнего Востока. Возбудитель болезни –
оомицет Pseudoperonospora cubensis Rostovz 
– . издавна существовал на Дальнем Востоке 
В процессе коэволюции культуры и  патоге-
на дальневосточные огурцы выработали вы-
носливость к поражению патогеном. Они по-
ражались, но продолжали длительное время 
плодоносить. Все сорта европейского  проис-
хождения, а также сорта из США, Австралии 
плодоносят не более двух недель после появ-
ления заболевания [4]. 

Экологические условия этого региона – вы-
сокая влажность и повышенные температу-
ры в летний сезон способствовали развитию 
и сохранению патогена в природе. Однако в 
80-е годы прошлого столетия этот гриб  рас-
пространился повсеместно в европейской ча-
сти страны. Можно высказывать различные 
предположения о причинах расширения аре-
ала возбудителя. Одно из них – изменения 
климата, позволившие возбудителю болезни 
адаптироваться в новых регионах. 

В 1985 г. в Краснодарском крае было выяв-
лено новое заболевание – желтая пятнистость 
листьев пшеницы [5]. В 1992–1993 гг. забо-
левание было обнаружено в Ставропольском 
крае. Возбудитель болезни – гриб  Pyrenophora 
tritici-repentis (Died.) Drechsler локализовал-
ся на юге европейской час ти страны. В се-
верных широтах заболевание не встречалось.  
Однако в 2005 – 2006 гг. желтая пятнистость   
была обнаружена на производственных посе-
вах пшеницы в Ленинградской, Псковской и 
Новгородской областях [6; рис. 1]. На некото-
рых сортах яровой и озимой пшеницы разви-
тие болезни  достигало 70% [7]). 

Популяционный анализ показал, что «юж-
ные» популяции более разнообразны по расо-
вому составу, чем «северные», но последние 
более вирулентны к сортам-дифференциа-
торам [8]. Как известно, возраст популяции 
отражается на ее структуре. Видимо, воз-
будитель болезни Pyrenophora triticirepentis 
(Died.) Drechsler в новых экологических усло-
виях  не успел еще накопить достаточного ко-
личества мутаций, обеспечивающих внутри-
видовое разнообразие, а закрепляется в но-
вой нише за счет увеличения вирулентных и 
агрессивных свойств. 

Кроме того, в жизненном  цикле паразита 
имеются половая и бесполая стадии. Наличие 
половой стадии создает дополнительные воз-
можности для сохранения гриба в новых эко-
логических условиях и увеличения генетиче-
ского разнообразия, что является еще одной 
возможностью закрепиться в новых экологи-
ческих условиях на новом сортименте пше-
ницы.

В конце 80-х – начале 90-х годов прошло-
го столетия на Северном Кавказе разрази-
лась сильнейшая эпифитотия фузариоза ко-
лоса [9]. Основным возбудителем болезни 
был гриб Fusarium graminearum Schwabe. 
Исторически его основное местообита-
ние в России  Северный Кавказ и  Дальний 
Восток. Этот гриб с низкой частотой  про-
являлся на зерновых культурах в ЦЧО и 
центре России. Однако, начиная с 2003 г., 
F.  graminearum  появился в комплексе пато-
генов, вызывающих фузариоз зерновых куль-
тур, возделываемых на территории Северо-
Запада России [10]. Первоначально он был 
выявлен в Ленинградской обл., в 2007 г. – в 
Вологодской, Кировской и Новгородской, 
в 2008 г. – в Калининградской и Псковской 
областях (рис. 2). При этом количество об-
разцов с фузариозной инфекцией на севере 
Нечерноземья в среднем составляло в 2007 г. 
93,3%, в 2008 г. – 87,3% [11]. Распространение 
возбудителя на северо-западе РФ и его вредо-
носность вполне объясняется  глобальным 
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потеплением и изменениями, наблюдаемы-
ми в составе атмосферы. В последние годы 
F. graminearum стал доминирующим видом 
на зерновых в Нидерландах [12], Англии [13], 
Северной Германии [14] и Финляндии [15]. 

Септориоз – одно из вредоносных заболе-
ваний пшеницы. Существуют два основных 
возбудителя болезни: Stagonospora nodorum 
(Berk.) Castell. et Germano (телеоморфа 
Phaeosphaeria nodorum (E. Mull.) Hedjiar.), 
вызывающий септориоз листьев и колосьев 
пшеницы и Septoria tritici Roberge ex Desm. 
(телеоморфа Mycosphaerella graminicola 
(Fuckel) J. Schroet.) – возбудитель септориоза 
листьев пшеницы. Вид Stagonospora  nodorum 
– распространен повсеместно, но доминиру-
ет и наиболее вредоносен в Северо-Западном  
и Волго-Вятском регионах, а также в стра-
нах Балтии. Вид Septoria tritici – доминиру-
ет и более вредоносен в южных регионах: на 

Северном Кавказе, в Нижнем Поволжье, на 
юго-востоке Украины, в Молдавии [16].

Действительно, в 2003 – 2005 г. основ-
ным возбудителем болезни на Северо-Западе 
был вид Stagonospora nodorum. Однако ана-
лиз фитосанитарной обстановки на полях 
Псковской, Новгородской и Ленинградской 
областей, проведенный в 2007 г., показал, что 
основным возбудителем болезни стал южный 
вид Septoria tritici [17; рис. 3]. 

Пораженность яровой пшеницы в фазу мо-
лочно-восковой спелости составляла в зави-
симости от сорта 51–100%, а степень разви-
тия 8–30%. Известно, что за последние не-
сколько лет гриб Septoria tritici стал более 
вредоносным на западе Канады, где летняя 
температура находится в среднем между 22 и 
25 оC. Высокая вредоносность связывается не 
только с повышенными температурами, но и с 
увеличением влажности воздуха [18]. 

Рисунок 1. Зоны распространения возбудителя желтой пятнистости листьев. 
Стрелкой показан путь на северо-запад.

Pirinophore tritici-repentis (Died.) Drechler
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Желтая ржавчина пшеницы (возбудитель 
Puccinia striiformis Westend) – еще один воз-
будитель болезни, распространяющийся за 
последние годы на Северо-Западе России. 
Его основное местонахождение – предгорья 
Северного Кавказа. В 2005–2006 гг. это за-
болевание было обнаружено при проведении 
мониторинга  посевов пшеницы в Гатчинском 
и Тосненском районах Ленинградской обл. На 
ГСУ «Рождествено» пустулы желтой ржавчи-
ны в 2006 г. были отмечены на 9 сортах пше-
ницы [6].

В 2011 г. в Краснодарском крае был обна-
ружен на ячмене новый патоген – Ramularia 
collo-cygni [19]. Это теплолюбивый вид, 
распространен в основном в южных стра-
нах. Но, в 2013 г. он был обнаружен на се-
вере России в Архангельской области в 
окрестностях Котласа (личное сообщение 
О.С. Афанасенко).

По данным финских исследователей [20], 
с изменением климата усилилась распростра-
нённость ложно-мучнисторосянных грибов, 
видов Phytophthora, бактериальных патогенов. 
Длительная жаркая погода оказалась благопри-
ятной для рака плодовых деревьев, на земляни-
ке увеличилась распространенность грибов Ph. 
cactorum и Colletotrichum acutatum. Последний 
хорошо адаптировался в северных климатиче-
ских условиях и за последние годы распростра-
нился по многим  северным странам.

Возбудитель церкоспороза свеклы гриб 
Cercospora beticola Sacc. требует для сво-
его развития теплых и влажных условий. 
Оптимальными считаются температура меж-
ду 20 и 30 oС и влажность около 90% [21]. 
В Германии средние температуры между 1900 
и 2000 гг. повысились на 0,8 – 1,0  oС, что спо-
собствовало распространению болезни в се-
верном направлении.

Рисунок 2. Зоны локализации гриба Fusarium graminearum. Стрелкой показан путь на северо-запад.

Fusarium graminiarum Schwabe
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При изменении температуры окружающей 
среды может происходить смена доминирова-
ния видов непосредственно в одной геогра-
фической зоне. В Северной Италии на куку-
рузе преобладал гриб Fusarium verticillioides 
(Sacc.) Nirenberg.  Оптимум для роста этого 
вида составляет 25 – 30 ○С. В 2003 – 2004 г. 
было жаркое и сухое лето. Доминирующим 
видом стал гриб Aspergillus flavus Link ex 
Gray, толерантный к температуре 35 ○C.  При 
этом температура выше 30 ○C способствовала 
продуцированию афлатоксинов [22]. 

По мнению канадских исследователей [23], 
более теплые зимы в провинции Онтарио бу-
дут способствовать выживанию грибов из ро-
дов Alternaria, Cercospora, Colletotrichum, 
Erysiphe, Phomopsis, Septoria, Venturia. По их 
мнению, более теплые и сухие условия лета 

будут способствовать распространению гри-
бов рода Podosphaera, Sphaerotheca, Uncinula, 
Ustilago. 

Приведенные примеры указывают на то, 
что при  потеплении климата может произой-
ти расширение ареала теплолюбивых видов 
фитопатогенных грибов или смена доминиро-
вания видов. Об этом свидетельствуют мно-
гочисленные публикации в зарубежных на-
учных журналах [24, 25]. Неизбежно распро-
странение на север южных заболеваний. Этот 
процесс может ускориться, если в связи с по-
теплением в северных районах начнут возде-
лывать южные виды растений, поэтому сле-
дует  с осторожностью относиться к интро-
дукции южных растений в северные регионы 
страны. 

Рис 3. Зоны распространения гриба Mycosphaerella graminicola (Fuckel) J. Schroet. 
(анаморфа Septoria tritici)

Зона тяжелых поражений – красный
Ареал распространения – бежевый

Mycosphaerella graminicola
(Fuckel J. Schroet)  
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– 29  oС; аскоспоры при – 11, 21 и 29  oС соот-
ветственно, урединиоспоры – при 8 и 29 oС; 
телиоспоры  при 15 и 26 oС [28]. 

Температура важный показатель, влияю-
щий как на характер роста и развитие гриба, 
так и на сохранение его жизнеспособности в 
течение зимнего периода [29, 30]. 

Изменение климата может влиять на поло-
вую репродукцию патогенов, тем самым уве-
личивая эволюционный потенциал популя-
ций [31]. Для одних грибов, как например, 
для возбудителя желтой ржавчины пшени-
цы Puccinia striiformis f. sp. tritici, повышение 
температуры будет отрицательно сказывать-
ся  на жизненном цикле гриба, для других, на-
пример, для Fusarium pseudograminearum – 
положительным будет увеличение концентра-
ции в атмосфере CO2 [32]. 

В отношении токсигенных грибов, измене-
ние климата будет оказывать серьезное вли-
яние на продуцирование микотоксинов [22]. 
В частности показано, что концентрация ми-
котоксинов в зерне увеличивается, когда 
влажность превышает 75% и  уменьшается 
при температуре ниже 12 oС или выше 32  oС 
[33]. На основании моделирования высказано 
мнение, что к 2050 г. в европейских странах 
возрастет число эпифитотий от токсигенных 
грибов и значительно увеличится уровень ми-
котоксинов с предельно допустимыми кон-
центрациями [34]. 

4. Климат и почвенные микроорганизмы

Почва – сложная экосистема с много-
численными биологическими процессами. 
Экстремальные погодные явления, такие как 
длительные периоды засух и обильных осад-
ков оказывают сильное воздействие на мета-
болическую активность почвенных микро-
бов. Это может привести к изменению балан-
са питательных веществ в почве и даже уве-
личить выбросы оксида азота. Глобальные 
изменения климата могут перестроить ми-
крофлору почв. Видимо влияние может быть 

3. Биоэкологические особенности 
грибов в условиях изменения климата

Нынешняя ситуация с климатом заставляет 
более внимательно отнестись к  биоэкологи-
ческим особенностям возбудителей болезней. 
Как известно, основными факторами, влия-
ющими на жизнедеятельность возбудителей 
и развитие болезни, являются температура, 
свет и вода. У каждого фитопатогенного гри-
ба существует оптимальная температура для 
роста и развития. Обычно оптимальная тем-
пература для роста большинства грибов нахо-
дится в пределах 24–28 oС. У некоторых ви-
дов максимум превышает 40 oС. Например, 
для спор Ustilago avenae Pers. он находится в 
пределах 50–53 oС. Потепление климата, не-
сомненно, приведет к распространению тер-
мотолерантных и ксерофильных (устойчивых 
к засухе) грибов. Видимо, на термоустойчи-
вые  виды следует обратить особое внимание 
при прогнозировании фитосанитарной ситуа-
ции в связи с потеплением климата (табл. 1).  

Колебания по чувствительности к темпе-
ратуре могут быть в пределах одного рода. 
Например, возбудители ржавчины пшеницы 
различаются по требованиям к температуре: 
желтая ржавчина развивается при температу-
ре от 2–15 oС, бурая 10–30 oС и стеблевая 15–
35 oС [26]. Cпоры Tilletia asperifolioides G.W. 
Fisch., T. bromi-tectorum J.  Urries, T. caries 
[DC.] Tul., T. contraversa Kuehn, T.  elymi Diet 
& Holw., T. fusca Ell. & Ev., T. guyotiana Hariot, 
T. holci (West.) DeToni, T. scrobiculata G.W.  
Fisch прорастают при 5  oС, T. asperifola Ell. 
& Ev. – при 10 oС, T. pallida  G.W. Fisch – при 
15 oС [27].

Необходимо также  учитывать, что у раз-
ных стадий гриба, таких как конидиальное 
спороношение, рост мицелия, формирование 
зимующих структур, могут быть различные 
требования к температуре. В качестве приме-
ра можно привести гриб Cronartium fusiforme. 
Споридии гриба прорастают при температуре 
13–14 oС, оптимальной – 22  oС, максимальной 
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прямым и косвенным. Прямое влияние может 
происходить, например, в результате потепле-
ния почвы. 

Потепление почвы обычно стимулиру-
ет активность почвенных микроорганизмов. 
Жаркая и сухая весенне-летняя погода бу-
дет благоприятно влиять на развитие почвен-
ных грибов – возбудителей корневых гнилей. 
Известно, что потепление почвы повышает 
способность горизонтального переноса генов 
между бактериями. Например, эксперимен-
тально показано [33], что увеличение темпе-
ратуры с 20 до 30 oС на порядок увеличивает 
частоту конъюгации и переноса генов между 
Escherichia coli и Rhizobium meliloti. Второй 
механизм касается косвенных воздействий 
изменения климата на микроорганизмы че-
рез изменения в физиологии и биохимии рас-

тений. Так, например, известно, что при уве-
личении концентрации СО2 уменьшается кон-
центрация нитратов почвы, одновременно на 
47% увеличивается насыщенность микори-
зой, увеличивается численность азотфикси-
рущих бактерий [35].

5. Влияние изменения климата 
на взаимоотношения растений 
и паразитов

Температура важнейший фактор в пери-
од латентного периода развития болезни. 
Повышение температуры воздуха может при-
вести к уменьшению латентного периода раз-
вития болезни, что показано, например, на 
возбудителе септориоза пшеницы Septoria 
tritici [36]. Так, увеличение температуры от 

Таблица 1
Термоустойчивые виды грибов (оС)

Вид гриба Минимальная Оптимальная Максимальная

Stagonospora. nodorum 4 20–24 32
S. avenae 2 23 32

Fusicladium dendriticum 6 20 – 22 33

Mycosphaerella
brassicicola

0–2 15 – 22 33

Botrytis cinerea 2 22–25 30–33

Mycosphaerella brassicicola 0–2 15–22 33
Fusicladium dendriticum 
Fuck.

6 20–22 33

Urocystis tritici 5 18–27 31–34
Ustilago hordei 4–5 15 – 28 31 – 34
U. zeae 8 26–34 36–40
U. avenae 0,5 18–26 50 – 53
Fusarium graminearum 3 25–27 33–34
F. lini 10 26–28 37
F. verticillioides 10–14 30 35–39
Monilia fructigena 0 24–28 37
Aspergillus niger van Tiegh. 7-10 30-37 40-43
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5,2 до 19,3 oС  уменьшало латентный период 
развития S. tritici [37]. При культивировании 
этого возбудителя в различных температур-
ных условиях была установлена зависимость 
частоты образования пикнид от температуры 
инкубирования [18]. Так, на сортах Katepwa, 
Kyle, ACMelita пикниды образовывались на 
11-й день после инокуляции и культивирова-
ния при температуре 22 oС днем и 15 oС ночью 
и на 19-й день культивирования при темпера-
туре 15 oС днем и 11 oС ночью. Одновременно 
было показано, что с повышением температу-
ры  увеличивается процент пораженной ли-
стовой поверхности. 

В Финляндии, начиная с 1991 г., проводи-
лись наблюдения за развитием фитофтороза 
картофеля [38]. Учитывалось время первого 
появления фитофтороза в поле и на стандарт-
ных площадках. Результаты наблюдений по-
казали, что если в начале 90-х годов фитоф-
тороз появлялся через 80 – 90 дней после по-
садки картофеля, то начиная с 1998 г. – на 40 
– 50-й день после высадки клубней.

Повышение температуры может привести 
к усилению агрессивности ржавчинных гри-
бов [39], возбудителей монилиоза плодовых 
культур [40]. В прохладных субтропических 
зонах повышение температуры способство-
вало увеличению вредоносности  пирикуля-
риоза риса, вызванного грибом Magnaporthe 
grisea (T.T. Hebert) M.E. Barr. И, наоборот, 
в тропическом влажном и теплом климате 
Китая, Филиппин, Таиланда  вредоносность 
болезни не увеличивалась [41].

Температура может оказать серьезные по-
следствия на эффективность генов устойчи-
вости. Например, повышение температуры 
выше 20 oС приводило к инактивации  устой-
чивости к стеблевой ржавчине сортов овса с 
генами Pg3 и Pg4 [42]. Устойчивость рапса к 
раку стеблей наблюдается при температуре 
15  oС  и не проявляется при 25 о С [43]. Сорта, 
обладающие длительной устойчивостью к па-
тогенам (durable resistance) менее зависимы от 
внешних факторов среды [44].  Температура 

может оказывать влияние и на функциониро-
вание генов вирулентности паразита.

Кроме температурного фактора, на взаимо-
отношения растений и паразитов будет оказы-
вать влияние изменения в концентрации CO2 
и O3 [45]. Исследования в этом направлении 
весьма малочисленны.  Считается, что увели-
чение  CO2  приводит к увеличению биомас-
сы растений, усилению фотосинтеза, но будет 
оказывать незначительное влияние непосред-
ственно на фитопатогены [23]. Тем не менее с 
увеличением концентрации CO2 может повы-
ситься вредоносность многих болезней [46]. 
Предполагается увеличение вредоносности 
Septoria tritici в Европе, но снижение вредо-
носности S. nodorum [47]. Вредоносность 
Peronospora manshurica (Naumov) Syd. была 
ниже на растениях, которые выращивались 
при повышенной концентрации CO2 по срав-
нению с растениями, культивируемыми в 
природных условиях [48].

Известно, что увеличение концентрации 
CO2  способствует увеличению биомассы ино-
кулюма возбудителей фузариоза колоса зерно-
вых культур. Однако 30%-ная концентрация 
CO2 может ингибировать синтез фумонизи-
на грибом V.  verticillioides [49]. Поэтому для 
ограничения роста и накопления в зерне ми-
котоксинов используются очень высокие кон-
центрации углекислого газа. 

В литературе имеются данные и о том, что 
грибы в состоянии противостоять высоким 
концентрациям CO2 [22]. Некоторые почвен-
ные грибы могут выдерживать 10–20-кратное 
увеличение CO2  [23]. 

Несомненно, изменения климата коснут-
ся не только возбудителей болезней, но и рас-
тений-хозяев. Под воздействием высоких тем-
ператур растения могут менять свой габитус, 
у них разрушаются ткани, гибнуть некоторые 
части растений. При повышенных температу-
рах могут происходить изменения в метабо-
лизме РНК и синтезе белка, функционирова-
нии различных ферментов. Известно, что рас-
тения после стресса, часто, становятся более 
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восприимчивы к болезням. Это, несомненно, 
скажется на поражении их паразитами и раз-
витии болезни. Благоприятно это отразится на 
некротрофных паразитах, поскольку послед-
ние развиваются на мертвой ткани растений. 

Существуют различия в чувствительности 
растений к внешним факторам. Исследования 
показывают, что, такие растения как пшени-
ца и овес с увеличением температуры стано-
вятся более восприимчивыми к патогенам; но 
некоторые разновидности зерновых с увели-
чением температуры  становятся более устой-
чивыми к грибам [50].  

По-разному сказывается и отношение 
растений к концентрации CO2. Например, 
Arabidopsis thaliana при высокой концен-
трации CO2 становится более восприим-
чив к возбудителю мучнистой росы Erysiphe 
cichoracearum DC. При повышении концен-
трации CO2 увеличивается восприимчивость 
риса к Magnaporthe oryzae. Однако извест-
ны примеры, когда повышение уровня CO2 
приводит к утолщению листьев, что затруд-
няет проникновение патогенов [50] или спо-
собствует индукции фитоалексинов, обеспе-
чивая, тем самым, устойчивость к патогенам 
[51].

Сетчатая пятнистость широко распростра-
ненное заболевание ячменя. Показано, что 
устойчивость ярового ячменя к возбудите-
лю болезни грибу Pyrenophora teres Drechsler 
повышается при обработке озоном и не от-
ражается на этом признаке при повышении 
концентрации СО2 [52]. Другая культура – 
рис – более восприимчив к возбудителю пи-
рикуляриоза  грибу M. oryzae при повышен-
ных концентрациях CO2 [53]. Эксперименты 
с мучнистой росой сои показали, что повыше-
ние концентрации CO2 или в сочетании с O3 
(озон) снижало вредоносность болезни на 39 
– 66% [48]. 

6. Защита растений от грибковых 
болезней при глобальном изменении 
климата

Прежде всего, необходим постоянный мо-
ниторинг за появлением новых заболеваний 
растений. Особое внимание следует уделять 
южным видам возбудителей, которые могут 
появиться в северных регионах. Для этого 
необходимо создание международной фито-
патологической сети наблюдений за распро-
странением болезней растений и своевремен-
ный обмен информацией между странами. 
При этом остро стоит вопрос совершенство-
вания методов диагностики патогенов. На пе-
редний план выходят методы молекулярной 
диагностики. Они универсальные, быстрые и  
более точные. Чтобы контролировать ситуа-
цию с почвенными микробными сообщества-
ми необходима постановка метагеномных ис-
следований.

Необходимы исследования прогностиче-
ского плана, в которых моделирование риска 
появления новых заболеваний или развития  
присущих данной зоне болезней основыва-
лось бы на  знании реакций патогенов и рас-
тений-хозяев на основные факторы внешней 
среды. Среди факторов внешней среды наи-
более важным становится температура. 

Основываясь на биоэкологических особен-
ностях возбудителей можно строить прогноз 
их развития в связи с потеплением климата. 
Подобный прогноз сделан, например, для се-
веро-запада России [54]. Некоторые болез-
ни прекратят быть экономически важными, 
другие станут более вредоносными. Так, по-
вышение температуры положительно может 
сказаться на  уменьшении развития корневых 
гнилей и снежной плесени. Последнее забо-
левание уже сейчас обнаруживается только 
на пониженных участках. В тоже время в бо-
лее засушливых условиях усилится развитие 
ринхоспориоза на ржи и ячмене, увеличится 
вредоносность мучнистой росы на серых хле-
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бах. Возбудители этих заболеваний любят су-
хие и теплые климатические условия. Можно 
ожидать расширения ареала и вредоносно-
сти фузариоза колоса и метелки за счет появ-
ления новых видов Fusarium в более север-
ных регионах. Более теплая погода будет спо-
собствовать распространению на северо-запа-
де России вида Fusarium graminiarum, в то же 
время снизится вредоносность таких видов 
как  F.  culmorum и Microdochium nivale, тре-
бующих для своего развития прохладной по-
годы. Достигнет эпифитотийного развития на 
ржи спорынья, пораженность от которой  уже 
сейчас на северо-западе достигает 15%. На 
овсе усилится распространенность и вредо-
носность красно-бурой пятнистости (возбуди-
тель Pyrenophora avenae). В 2003–2005 гг. ее 
развитие достигало 70%. 

Вероятно, при потеплении снизится вредо-
носность фитофтороза картофеля, поскольку 
возбудитель болезни для своего развития тре-
бует прохладной и сырой погоды. Умеренно 
теплые зимы могут способствовать выжива-
нию грибов из родов Alternaria, Cercospora, 
Colletotrichum, Phomopsis, Septoria, Venturia. 
Более высокие температуры зимой способ-
ствуют сохранению стеблевой ржавчины пше-
ницы Puccinia graminis. Если более теплым 
будет летний период, то это будет способ-
ствовать развитию видов рода Podosphaera, 
Sphaerotheca, Uncinula  и Ustilago [55].

Таким образом, потепление климата может 
привести как к снижению, так и к увеличению 
вредоносности ряда болезней. Прогнозировать 

изменения очень сложно из-за многофактор-
ности сценария. По-видимому, каждая патоси-
стема будет по-своему реагировать на измене-
ния климата. В этой ситуации следует заранее 
продумать новые  подходы к мероприятиям по 
защите растений от болезней. 

Изменения климата, несомненно, скажут-
ся на эффективности защитных мероприятий. 
Эффективность фунгицидов может менять-
ся с повышением концентрации СО2 в атмос-
фере, с изменением температуры и влажно-
сти [56]. Известно, что повышенные концен-
трации СО2 отражаются на поглощении и 
перемещении системных фунгицидов [50]. 
Экстремальные температуры, ветры, ливни 
и другие факторы окружающей среды могут 
влиять на фитотоксичность фунгицидов, из-
менять динамику фунгицидов в почве, осаж-
даемость на листья, поглощение листьями и 
деградацию препарата. Потребуется создание 
фунгицидов эффективных в новых климати-
ческих условиях. Некоторые фирмы уже сей-
час начали создавать подобные препараты. 
Так, фирма БАСФ выпустила инновационный 
фунгицид Адексар, устойчивый к ливневым 
осадкам, фунгицид Абакус ультра устойчи-
вый к воздействию высоких температур. 

Споры грибов чаще прорастают и зара-
жают растение при 100%-ной влажности. 
Такие условия возникают в основном в ноч-
ной период. Оптимизация времени примене-
ния фунгицидов – один из способов повыше-
ния их эффективности. Это особенно важно 
предусмотреть  при  глобальном потеплении.

Таблица 2
Влияние фунгицидов на урожай озимой пшеницы сорта Партизанка (ц/га) 

в зависимости от погодных условий года (Северная Осетия)

Вариант Обычный по погодным 
условиям год

Год с избытком влаги

Контроль 39,4 41,6

Фунгициды
(байлетон или тилт)

41,1 35,9
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О том, что климатические и погодные ус-
ловия оказывают существенное влияние 
на эффективность  пестицидов, мы убеди-
лись, проводя исследования в разных зо-
нах страны [57]. Наибольшая прибавка уро-
жая пшеницы при применении пестицидов  в 
Нечерноземной зоне была при оптимальной 
обеспеченности влагой. В зонах с недостаточ-
ной или избыточной влажностью наблюда-
лось отрицательное воздействие пестицидов 
на пшеницу. Многолетние опыты, проведен-
ные  в Северной Осетии, показали (табл. 2), 
что в обычный по погодным условиям год об-
работка пестицидами повышала урожай пше-
ницы сорта Партизанка на 4,3–5,0%. В год с 
избыточной увлажненностью во 2-й полови-
ны вегетации пшеницы происходило сниже-
ние урожая после обработки пестицидами на 
8,5 – 13,7%. Эти данные свидетельствуют о 
необходимости учета не только степени раз-
вития вредных организмов, но и климатиче-
ских особенностей зоны. 

За последнее десятилетие в интегрирован-
ной системе защиты растений стали активно 
применяться биологические средства борьбы 
с вредными организмами. В частности, в си-
стемы защиты от болезней включаются ми-
кробиологические препараты. Особенностью 
микробиологических препаратов является то,  
что многие из них созданы на основе бакте-
рий и грибов. А поэтому их активность очень 
зависит от погодных условий. Известно, что 
некоторые бактериальные и грибные препа-
раты теряют активность при повышенных 
температурах. Видимо в будущем потребует-
ся создание микробиологических препаратов 
эффективных при повышенных температурах 
в окружающей среде.

Морфологические или физиологические 
изменения растений, обусловленные ростом 
CO2  могут привести к изменению метаболиз-
ма системных фунгицидов. Например, уве-
личение толщины кутикулярного слоя воска 
на листьях растений отражается на замедле-
нии и/или понижении поглощения хозяином 

фунгицидов. Увеличение скорости обмена ве-
ществ при  более высоких температурах уско-
ряет поглощение токсичных  для организ-
ма-мишени веществ. 

Очевидно, в меняющихся климатических 
условиях, особое внимание должно быть уде-
лено селекции болезнеустойчивых сортов, 
в частности созданию сортов с более широ-
кими адаптационными возможностями к из-
меняющимся условиям окружающей среды. 
Селекция должна быть направлена на клима-
тически эластичные генотипы. 

Видимо в селекционных программах сле-
дует больше уделять внимания объединению 
в новых сортах малых генов устойчивости и 
генов, контролирующих расонеспецифиче-
скую устойчивость, что будет обеспечивать 
длительную болезнеустойчивость сорта в ме-
няющихся условиях среды. Следует шире ис-
пользовать новые подходы к селекции болез-
неустойчивых сортов, включая маркер-вспо-
могательную и трансгенную селекцию. 
Несомненно, при создании доноров устой-
чивости к болезням  перспективным являет-
ся применение методов хромосомной инже-
нерии.

Заключение

Проблеме изменения климата и, в связи 
с этим, фитосанитарному состоянию посе-
вов сельскохозяйственных культур уделяет-
ся за последние годы большое внимание [2]. 
Изменение климата затрагивает все функции 
жизнедеятельности грибов – выживание, раз-
множение, распространение в пространстве, 
прорастание спор и проникновение в расте-
ние и т.д. Изменение климата, несомненно, 
могут сказаться на распространении и разви-
тии болезней растений и на их взаимоотно-
шениях с хозяином. Повышение температуры 
приведет к расширению ареала теплолюби-
вых видов грибов, и южные заболевания нач-
нут распространяться на север. В литературе 
уже имеются конкретные на этот счет данные 
[54, 58–60]
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Сценарии могут быть различными – от по-
ложительного влияния, до нейтрального или 
отрицательного. При этом надо отдавать себе 
отчет в том, что любой сценарий является зве-
ном общей биологической системы с множе-
ством отдельных компонентов, каждый из ко-
торых будет по своему  влиять на патосисте-
му. Потребуется тщательный анализ рисков 
возникновения эпифитотий для каждой пато-
систоемы в каждой конкретной агроклимати-
ческой зоне страны. 

В этом отношении важна постановка ис-
следований по моделированию различных 
сценариев, описывающих возможные послед-
ствия изменения климата на возбудителей бо-
лезней и их взаимоотношения с растениями. 
Модели смогут имитировать различные сце-
нарии изменения климата и предложить так-
тику принятия решений в сложных ситуаци-
ях [61]. 

Подобные модели разработаны, например, 
для возбудителя септориоза и бурой ржавчи-
ны пшеницы (по [47]), возбудителя фузарио-
за колоса пшеницы [34]. В частности, отно-
сительно фузариоза колоса высказан прогноз, 
что к 2050 г. в Великобритании участится чис-
ло эпифитотий, и увеличатся уровни содержа-
ния микотоксинов в зерне. Этот прогноз мо-
жет коснуться не только Великобритании. Уже 
во второй половине ХХ в. увеличилась рас-
пространенность в посевах зерновых культур 
токсинообразующих грибов. Высказываются 
предложения о необходимости мониторин-
га за распространением токсигенных грибов 
и загрязнениями сельскохозяйственной про-
дукции микотоксинами, интеграции для это-
го молекулярных, физиологических и ана-
литических методов оценки, создание моде-
лей прогноза накопления микотоксинов [22]. 
С  другой стороны, не исключено, что болез-
ни растений могут стать биоиндикаторов из-
менения климата [62]. 

Для решения ряда фитопатологических 
проблем, связанных с изменением климата, 
необходима постановка экспериментальных 

исследований, объединяющих такие клима-
тические факторы как температура, CO2 и О3. 
Показательна в этом отношении недавно вы-
полненная датскими и немецкими учеными 
экспериментальная работа в которой оцени-
валось влияние вышеуказанных факторов на 
проявление мучнистой росы и гельминтоспо-
риоза на пшенице и ячмене [63]. 

Изменение климата могут  привести к уве-
личению числа обработок растений фунгици-
дами [2]и необходимости использования ком-
плекса агротехнологических мероприятий в 
интегрированной защите растений [39].

Последствия климатических изменений от-
разятся не только на болезнях растений и про-
дуктивности сельскохозяйственных культур, 
но и на экономике и благосостоянии человече-
ства в целом. Поэтому, непозволительно пас-
сивно наблюдать за происходящими измене-
ниями в биосфере. Пора реагировать на ситуа-
цию и думать о практических действиях.
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Т.Yu. Gagkaeva, О.P. Gavrilova, I.N. Nikonov, G.Yu. Laptev

ВОЗМОЖНОСТИ БИОДЕГРАДАЦИИ 
МИКОТОКСИНОВ, ОБРАЗУЕМЫХ ГРИБАМИ  
РОДА FUSARIUM
Аннотация:  Грибы рода Fusarium распространены повсеместно, встречаются на растениях, в почве, в воздухе. Различные 

виды этой группы грибов вызывают вредоносное заболевание зерновых культур, приводящее к снижению уро-
жая, уменьшению всхожести семян и загрязнению зерна микотоксинами. Продуцируемые этими грибами ми-
котоксины – трихотецены, зеараленон, фумонизины и др., при попадании в организм человека и животных вы-
зывают нарушения его жизненных функций. В обзоре описаны различные возможности подавления развития 
грибов рода Fusarium и снижения загрязнения микотоксинами зерновых растений и растительных продуктов 
на их основе. Одним из путей снижения проблемы микотоксинов является использование агентов биологиче-
ского контроля. Различные виды бактерий, дрожжей, гифальных грибов, с помощью различных механизмов, 
способны подавлять токсинопродуцирующие Fusarium и уменьшать загрязнённость получаемого урожая мико-
токсинами. Активизация защитных функций самого растения, на первоначальных стадиях инфицирования гри-
бами, также может быть использована в качестве метода биологической защиты. Биодеградация или трансфор-
мация микотоксинов возможна в послеуборочный период и в процессе приготовления пищевой продукции и 
кормов. Представленные в работе современные исследования возможностей использования биологических 
методов для снижения проблемы фузариоза зерновых культур и загрязнения их микотоксинами, будут способ-
ствовать более широкому применению эффективных экологически адаптированных стратегий для получения 
продукции высоко качества в будущем.

Ключевые слова: грибы рода Fusarium, микотоксины, биологический метод контроля, зерновые культуры, качество

THE POSSIBILITIES OF BIODEGRADATION  
OF MYCOTOXINS PRODUCED BY FUSARIUM FUNGI
Summary: Fusarium are filamentous fungi widely distributed everywhere on plants, in the soil and in air. Fusarium fungi cause 

the destructive disease of cereal plants and in most wheat-growing regions around the world. The disease causes yield 
loss, low seed germination and contamination of grain with mycotoxins. The economically most important mycotoxins 
produced by Fusarium fungi are trichothecenes, zearalenone and fumonisins. This publication provides an overview of 
the different aspects of the possibilities to avoid a harmful effect of contamination of plants caused by Fusarium fungi 
and their mycotoxins. There are several ways of tackling the problem, one of which consists in using biological control 
agents able to prevent or reduce disease development in cereal plants. Several bacteria, yeasts and filamentous fungi 
are able to attack Fusarium pathogens, reduce disease damages and mycotoxin contamination. The effective biological 
agents antagonize pathogens using multiple mechanisms. Targeted activation of host plant defenses before diseases 
develop may also serve as biological crop protection strategy in Fusarium management. Multiple postharvest measures 
also are available. In this review, we describe the modern status of research and application of biological controls and 
outline future directions that might lead to the development of more diverse and effective biological controls for get-
ting high quality production.

Keywords: Fusarium fungi, mycotoxins, biological control, cereal plants, quality of production
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– Откусишь с одной стороны – подрас-
тешь, с другой – уменьшишься...

– С одной стороны чего? И с другой 
стороны чего?!

– Гриба!
Льюис Кэрролл, "Алиса в Стране Чудес"

Многие фитопатогенные грибы являют-
ся целевым объектом для поиска возможно-
стей снижения их вредоносности при помощи 
биологического метода. В этом ряду токсино-
продуцирующие грибы представляют особый 
интерес, поскольку результат борьбы с ними 
должен приводить не только к ограничению 
их численности, но и к уменьшению образу-
емых ими микотоксинов, опасных для здоро-
вья человека и животных.

Грибы рода Fusarium Link обладают высо-
кой экологической пластичностью и встреча-
ются в самых разнообразных условиях среды. 
Многие представители этой группы являют-
ся сапротрофами и, способствуя разложению 
органических остатков, принимают активное 
участие в почвообразовательном процессе. 
Большое число видов Fusarium являются па-
тогенами растений – вызываемые ими заболе-
вания приводят к значительным потерям уро-
жая и снижению качества получаемой сель-
скохозяйственной продукции. Одним из са-
мых опасных заболеваний, вызываемых этой 
группой грибов, является фузариоз зерна. 
Около 30 видов могут быть связаны с инфи-
цированием зерна, большая часть из которых 
способны продуцировать микотоксины, раз-
личающиеся по химическому строению и по 
токсичности для теплокровных организмов 
[1–3].

Наиболее широко распространенная и из-
ученная группа метаболитов, продуцируемых 
грибами, − трихотеценовые микотоксины, ха-
рактеризующиеся высокой стабильностью. 
По химическому строению трихотецены под-
разделяются на группу А, для которой харак-
терны отличные от кетонов функциональные 

группы в положении С8, и группу В, имею-
щие карбонильную группу в положении С8, 
[3–5]. Трихотецены группы А включают Т-2 и 
НТ-2 токсины, диацетоксисцирпенол (ДАС), 
моноацетоксисцирпенол, неосоланиол, груп-
пы В – дезоксиниваленол (ДОН) и его моно- 
(3-ацДОН и 15-ацДОН) и диацетилирован-
ные (3,15-ацДОН) производные, ниваленол 
(НИВ), его ацетилированная производная фу-
заренона Х (4-ацНИВ) и диацетилированные 
производные (4,15-ацНИВ). Считается, что 
трихотецены группы А в основном более ток-
сичны, чем группы В, а Т-2 токсин – один из 
наиболее остротоксичных среди известных 
вторичных метаболитов [5]. 

К основным продуцентам трихотеце-
новых микотоксинов группы А относят-
ся F. sporotrichioides Sherb. и F. langsethiae 
Torp & Nirenberg, микотоксинов группы В – 
виды F.  graminearum Schwabe, F.  culmorum 
(Wm. G. Sm.) Sacc. и F. cerealis (Cooke) Sacc. 
Известно, что основной токсический эф-
фект трихотеценам придаёт наличие эпоксид-
ной группы в положении С12/С13, потеря этой 
группы лишает молекулу токсичности. В ос-
нове механизма токсического действия этих 
метаболитов лежит способность ингибиро-
вать синтез белка. Трихотецены являются 
наиболее широко распространенными мико-
токсинами на зерновых культурах и подавля-
ющее число исследований связано именно с 
этой группой метаболитов.

Фумонизины (ФУМ) представлены боль-
шой группой соединений – на сегодняшний 
день идентифицировано 28 аналогов, среди 
которых наиболее распространены и изуче-
ны ФУМ группы В (ФB1, ФB2, ФВ3). Одним 
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из самых известных продуцентов этой груп-
пы микотоксинов является F. verticillioides 
(Sacc.) Nirenberg [6]. ФУМ разрушают кле-
точные мембраны, подавляют иммунитет ор-
ганизма, негативно действуют на эмбрионы, 
вызывают нарушения в печени и почках, ока-
зывают канцерогенное действие.

Зеараленон (ЗЕН) и его производные в ос-
новном продуцируют грибы F. graminearum 
и F.  culmorum, а также реже упоминаемые 
F. equiseti (Corda) Sacc. и F. semitectum Berk. 
& Ravenel [7]. Эта группа метаболитов отно-
сится к относительно слаботоксичным мико-
токсинам, однако характеризуется анаболиче-
ским, эстрогенным действием и приводит к 
нарушениям воспроизводительной функции 
животных.

Монилиформин образуют различные виды 
грибов, однако наиболее распространенными 
продуцентами этого микотоксина являются 
F. avenaceum (Fr.) Sacc., F. tricinctum (Corda) 
Sacc., F. oxysporum Schltdl., F. subglutinans 
(Wollenw. & Reinking) P.E.  Nelson, Toussoun 
& Marasas. Показано, что монилиформин 
приводит к хромосомным изменениям, имму-
носупрессии, гематологическим нарушениям 
и ингибирует синтез белков [8]. Его часто на-
зывают кардиотоксином за вызываемые изме-
нения в мышечной ткани сердца и миокарди-
альную гипертрофию [9].

Энниатины, включая боверицин, – груп-
па различных циклических гексадепсипепти-
дов, вначале выявленные у некоторых энто-
мопатогенных грибов рода Beauveria, а позже 
у многих грибов рода Fusarium: F. avenaceum, 
F. equiseti, F. langsethiae, F. poae (Peck) Wol-
lenw., F. sambucinum Fuckel, F. torulosum 
(Berk. & M.A. Curtis) Nirenberg, F. tricinctum 
[10]. Эти метаболиты токсичны для насеко-
мых, но, кроме того, характеризуются значи-
тельной фитотоксичностью и антибиотиче-
ской активностью, вызывают апоптоз линий 
клеток человека и мышей [11].

С целью уменьшения вредоносности фуза-
риоза зерна в поле и снижения риска загряз-

нения сельскохозяйственной продукции ми-
котоксинами проводят комплекс организаци-
онно-хозяйственных мероприятий для опти-
мизации фитосанитарного состояния полей, 
выращивают относительно устойчивые со-
рта. Однако способность грибов длительное 
время сохранять жизнеспособность в небла-
гоприятных условиях и активизироваться при 
изменении среды обитания способствует на-
личию постоянной угрозы получения некаче-
ственного загрязненного микотоксинами уро-
жая [12, 13].

При благоприятных для развития фуза-
риевых грибов погодных условиях стано-
вится неизбежным применение фунгицидов. 
Эффективность химических препаратов в от-
ношении фузариоза зерновых культур оцени-
вают по изменению трёх показателей: нали-
чие видимых симптомов заболевания в поле, 
инфицированность зерна, уровень микоток-
синов в получаемом урожае. Однако совре-
менные действующие вещества (ДВ), на ос-
нове которых созданы химические фунгици-
ды, показывают их низкую эффективность по 
отношению к грибам Fusarium и, зачастую, 
могут стимулировать биосинтез микотокси-
нов [14–19].

В последние годы много надежд связано с 
возможностью ограничения вредоносных па-
тогенов с помощью живых микроорганизмов 
(грибы, бактерии, вирусы и др.) и их метабо-
литов. Перспективные биологические агенты, 
способные ограничивать фузариевые грибы и 
снижать образование микотоксинов, выявле-
ны из естественной среды обитания. Одним 
из направлений биологического контроля яв-
ляется использование эндофитных микроор-
ганизмов, обитающих внутри растений и по-
вышающих устойчивость растений к неблаго-
приятным воздействиям.

Учитывая встречаемость фузариевых гри-
бов в различных местах (почва, ризосфера, 
растительные ткани, филлосфера, воздушная 
среда, организмы млекопитающих и др.), ис-
пользование для снижения их численности 
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микроорганизмов, сосуществующих с ними 
в одном биотопе, является более экологиче-
ски оправданным путём, чем применение хи-
мических препаратов. Следует понимать, что 
используемый метод контроля не может быть 
нацелен на полное уничтожение опасных па-
тогенов, а должен приводить к пластично-
му снижению численности их популяций до 
естественно-безопасного уровня существова-
ния. В случае биологического контроля это-
го можно достичь не только прямым воздей-
ствием микроорганизма на патоген, когда при 
их совместном развитии происходит угнете-
ние жизнедеятельности токсинопродуциру-
ющего организма (микопаразитизм), но и за 
счёт успешной конкуренции за пространство 
и питательные вещества субстрата.

В результате таких взаимодействий долж-
ны снижаться не только рост и развитие гри-
бов Fusarium, но и образование микотоксинов. 
Возможность биологической трансформации, 
детоксикации или деградации микотоксинов с 
помощью микроорганизмов является приори-
тетным направлением исследований, однако 
механизмы действия биологических агентов 
на токсинопродуцирующие грибы ещё недо-
статочно изучены. Показано, что уменьшение 
токсичности субстрата может происходить не 
только за счёт разрушения структуры мико-
токсинов до нетоксичных метаболитов, но и 
путем их связывания стенками или компонен-
тами стенок клеток растений, грибов и бакте-
рий [20, 21].

В условиях массовой инфицированности 
сельскохозяйственных угодий фузариевыми 
грибами получить урожай, не зараженный 
грибами и не загрязненный микотоксинами, 
представляет значительную трудность, осо-
бенно если складываются условия благопри-
ятные для фитопатогенов. Можно выделить 
несколько стратегий применения микроорга-
низмов для уменьшения загрязненности ми-
котоксинами:

1. обработка растительных остатков и по-
севного материала, приводящая к снижению 

плотности популяций грибов – продуцентов 
микотоксинов;

2. обработка растений в период вегетации, 
подавляющая развитие патогенов и активизи-
рующая механизмы самозащиты растений;

3. послеуборочная обработка растительно-
го сырья перед закладкой на хранение и пе-
реработку для предотвращения дальнейшего 
развития грибов;

4. добавление в готовую продукцию (ком-
бикорма) с целью минимизация действия ми-
котоксинов в желудочно-кишечном тракте ор-
ганизма млекопитающего. 

Использование биологических методов 
контроля, безусловно, привлекательно, осо-
бенно с точки зрения экологизации сельско-
хозяйственного производства.

1. Влияние растения-хозяина

Устойчивость зерновых растений к фуза-
риозу является неспецифической, варьиру-
ет от высокой устойчивости до восприимчи-
вости, и обусловлена взаимодействием раз-
ных по функциям генов патогена и расте-
ния. Поскольку устойчивость в значительной 
мере зависит от условий окружающей среды, 
то этот признак рассматривается как относи-
тельный показатель.

Существуют несколько типов устойчиво-
сти зерновых к фузариозу, что часто приводит 
к несоответствию видимых симптомов забо-
левания и выявляемым количествам микоток-
синов [22–24]. Особенно такие несовпадения 
проявляются в группе средневосприимчивых 
и восприимчивых сортов, поэтому прогно-
зировать уровни накопления микотоксинов, 
в зависимости от видимых симптомов забо-
левания, не всегда возможно. Выявлена спо-
собность некоторых генотипов деградировать 
ДОН. Например, через 6 нед после инокуля-
ции, концентрация микотоксинов составила 
9,3 мг/кг, а через 9 нед она составила 2,4 мг/кг 
[25]. Польскими исследователями показано, 
что в результате инокуляции колосьев суспен-
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зией конидий F. graminearum и F. culmorum 
количество ДОН 1 мг/кг зерна у восприимчи-
вого сорта Rada было выявлено при 1% ин-
фицированных колосков, а у относительно 
устойчивого сорта Parada такой уровень кон-
таминации отмечали при 13,1% [26].

Значительный интерес вызывает тип 
устойчивости растений, который оказывает 
влияние на содержание микотоксинов в зер-
не, даже при их значительном поражении гри-
бами-продуцентами. Это может происходить 
двумя путями – изначальное ингибирование 
биосинтеза микотоксинов в растении или за 
счёт их химической модификации и деграда-
ции [24].

В последние годы серьёзное внимание 
привлекает проблема модифицированных 
(скрытых, связанных) микотоксинов (masked, 
hidden, bound mycotoxins). Подробные обзо-
ры на эту тему опубликованы международ-
ными коллективами исследователей [21, 27]. 
Выявлено, что часто в процессе взаимодей-
ствия патогена с растениями или с другими 
микроорганизмами, идёт образование глюко-
зидов микотоксинов, которые не могут быть 
обнаружены доступными аналитическими ме-
тодами, но при гидролизе в пищеварительном 
тракте человека или животных могут оказы-
вать негативный токсический эффект, сравни-
мый с действием исходных метаболитов [21].

Причиной образования подобных соедине-
ний также могут быть процессы детоксика-
ции микотоксинов, происходящие в растени-
ях, в результате которых растения способны 
конвертировать некоторые микотоксины в бо-
лее полярные соединения через конъюгацию с 
сахарами, аминокислотами или сульфатными 
группами. Так, к модифицированным мико-
токсинам относятся глюкозидированные фор-
мы ЗЕН, ДОН, НИВ, фузаренона Х и Т-2 ток-
сина [28–30]. Гликозилирование ксенобиоти-
ков по большей части происходит по бета-свя-
зям, как в случае зеараленон-4-β-глюкозида 
[31, 32]. Установлено, что в 40 % анализиро-
ванных образцов ячменя модифицированные 

соединения ДОН составили от 6 до 21% коли-
чества выявленного ДОН [33]. Показано, что 
содержание зеараленон-4-β-глюкозида в об-
разцах пшеницы коррелировало (r2 = 0,86) с 
содержанием ЗЕН [34].

Марк Лемменс с соавторами [35] показа-
ли способность линий пшеницы преобразо-
вывать ДОН в ДОН-3-ß-D-глюкопиранозид 
(ДОН-3Г), связанную с локусом количествен-
ных признаков (QTL), Qfhs.ndsu-3BS, кото-
рый объяснял устойчивость к фузариозу. Это 
исследование впервые показало связь между 
устойчивостью к заболеванию и способно-
стью растений метаболизировать микотокси-
ны патогена. Высокое соотношение ДОН-3Г/
ДОН связано с присутствием низких значе-
ний ДОН и характеризует устойчивость рас-
тений к фузариозу.

Проблема связанных ФУМ впервые была 
озвучена в 2003 г. [36]. В результате анализа 
кукурузных хлопьев было показано, что ко-
личество связанных ФУМ в продуктах значи-
тельно выше, чем свободных, объясняя вызы-
ваемый в ряде случаев токсический эффект 
[37, 38]. В зависимости от использованного 
метода только 37–68 % от общего количества 
ФУМ обычно выявляют в лабораториях [38]. 
Связанные ФУМ могут быть освобождены 
при щелочном гидролизе, что приводит к су-
щественному увеличению общего количества 
выявленных микотоксинов. Показано влия-
ние химического состава различных гибри-
дов кукурузы и важную роль жирных кислот 
[39]. В гибридах богатых линолевой кислотой 
отмечено более высокое загрязнение ФУМ, 
а также более высокое содержание скрытых 
микотоксинов в зерне при высоком соотноше-
нии олеиновой кислоты к линолевой.

Иммунных к фузариозу сортов зерновых 
культур нет, наблюдаются только различия по 
степени устойчивости растений к патогенам 
[22, 40]. Для получения высококачественного 
зерна, свободного от микотоксинов, необхо-
димо проводить мероприятия, повышающие 
устойчивость растений в период вегетации.
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Одна из современных стратегий биологи-
ческого контроля основана на активации есте-
ственных защитных механизмов растений 
элиситорными белками при взаимодействии 
их с фитопатогенами [41, 42]. Белки и пепти-
ды, синтезируемые микроорганизмами, пода-
вляют развитие патогенов и/или индуцируют 
неспецифическую устойчивость растений. 

Микроорганизмы синтезируют различ-
ные литические ферменты (хитиназы, глю-
каназы, протеазы). Эти ферменты гидролизу-
ют хитин, бета-глюканы и белки, что приво-
дит к подавлению роста и развития патогена. 
В  результате воздействия глюконаз и хитиназ 
из клеточной стенки грибов освобождаются 
олигосахариды или хитозан, которые функци-
онируют как элиситоры устойчивости, и вы-
зывают в растениях защитные реакции: гене-
рацию активных форм кислорода, синтез фи-
тоалексинов, PR-белков и лигнификацию.

Хорошо известен факт стимулирования 
иммунитета растений при обработке их ос-
лабленными или авирулентными штаммами 
фитопатогенов. Однако подобных примеров 
для борьбы с фузариозом зерновых в насто-
ящее время немного. Показано, что опрыски-
вание пшеницы мутантными непатогенными 
штаммами F. graminearum приводило к сни-
жению контаминации микотоксинами за счёт 
экспрессии генов, связанных с иммунным от-
ветом растения [43]. 

Ирландские исследователи показа-
ли снижение развития грибов F. culmorum, 
F. avenaceum, F. poae и Microdochium nivale 
(Fr.) Samuels & I.C. Hallett при обработке ко-
лосьев в период цветения пшеницы непато-
генными штаммами Phoma betae A.B. Frank и 
Pythium ultimum Trow [44]. К сожалению, ав-
торы отметили увеличение количества зерен 
в результате такого воздействия, но не иссле-
довали количество накапливаемых микоток-
синов в урожае.

Проводят попытки использования 
трансгенных растений для снижения содер-
жания микотоксинов. Получен патент на воз-

можность получения трансгенных расте-
ний с клонированным геном Tri101 грибов 
F. graminearum и F. sporotrichioides. Такие ис-
следования были осуществлены с растения-
ми пшеницы, ячменя и др., однако положи-
тельный эффект клонирования до сих пор не 
столь явный [45–47]. Также есть данные, что 
в геном кукурузы был встроен ген внеклеточ-
ной карбоксилэстеразы – фермента грамотри-
цательной бактерии ATCC 55552, способно-
го трансформировать ФВ1 в нетоксичное со-
единение, и эти трансгенные растения стали 
устойчивыми к накоплению ФУМ [48]. 

Интересен факт уменьшения содержания 
микотоксинов в трансгенных линиях куку-
рузы, содержащих ген почвенной бактерии 
Bacillus thuringiensis, который кодирует бе-
лок, токсичный для чешуекрылых вредите-
лей. Однако снижение загрязненности ми-
котоксинами Bt-кукурузы происходит опо-
средованно, из-за уменьшения повреждений 
насекомыми, способствующих заражению 
растений токсинопродуцирующими гриба-
ми [49–51]. Однако возделывание трансген-
ных растений запрещено во многих странах, 
в том числе и в России, следовательно, несмо-
тря на перспективность данного направления 
для снижения микотоксинов, пока возможны 
только научные исследования [47].

На сегодня, наибольшую популярность и 
широкое распространение приобретает ис-
пользование средств снижения вредоносно-
сти фузариоза, действующим началом кото-
рых служат микроорганизмы и/или продуци-
руемые ими метаболиты.

2. Бактерии – агенты биологического 
контроля

Бактерии образуют различные биологиче-
ски активные метаболиты, которые играют 
важную роль во взаимодействиях с другими 
организмами. Способность бактерий образо-
вывать соединения антибиотической приро-
ды обуславливает эффективность подавления 
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ими мицелиальных грибов. Среди таких сое-
динений особое место занимает комплекс ли-
тических ферментов, важнейшими из кото-
рых являются хитиназы, участвующих в раз-
рушении клеточной стенки. Кроме фермен-
тов, штаммы Bacillus subtilis также образуют 
широкий спектр антимикробных метаболи-
тов, включающий пептиды и непептидные 
компоненты, в том числе поликетиды, амино-
сахара и фосфолипиды [52, 53].

Большинство липопептидов, продуцируе-
мых представителями рода Bacillus, в лабора-
торных и в полевых условиях проявляют рез-
ко выраженные антибиотические свойства, в 
том числе против гриба F. graminearum [54–
56]. Идентифицированы полипептидные ан-
тибиотики, такие как фенгицин и итурин, под 
действием которых разрушались клеточные 
стенки патогена. У штамма Bacillus sp., де-
монстрирующего значительный антимикроб-
ный эффект, выявлен липопептидный анти-
биотик сурфактин [57]. Высокую антагони-
стическую активность этого штамма Bacillus 
subtilis связывают с наличием генов пяти ан-
тимикробных белков bmyB, fenD, ituC, srfAA 
и bacA [58].

В качестве потенциальных агентов подавле-
ния грибов рода Fusarium рекомендуют штам-
мы, относящиеся к различным видам Bacillus: 
B. subtilis, B. atrophaeus, B.  amyloliquefaciens, 
B. cereus, B.  licheniformis и B. pumilis [59–66].

Показан значительный эффект примене-
ния штамма Bacillus subtilis SG6, выделенно-
го из зерна и пыльников пшеницы, для сниже-
ния заболеваний, вызванных F. graminearum 
[58]. Этот штамм существенным образом ин-
гибировал рост гриба, его споруляцию и об-
разование ДОН на 87,9, 95,6  и 100 % соответ-
ственно. Предполагают, что эффективность 
штамма Bacillus subtilus SG6 связана с высо-
кой активностью образуемого им фермента – 
хитиназы.

Из 128 бактерий, выделенных из почвы по-
лей, где наблюдалась фузариозная гниль куку-
рузы, только один штамм Bacillus subtilis D1/2 

существенно подавлял рост F. graminearum 
[67]. Изолированные из колоса, стебля и ли-
ста растений пшеницы три штамма Bacillus 
subtilis H-08, S-01 и L-01 также вызывали зна-
чительное снижение инфицированности рас-
тений F. graminearum [68].

В лабораторных опытах Paenibacillus 
macerans, Pseudomonas putida, Sporoblomyces 
roseus, Bacillus subtilis подавляли рост 
F. graminearum на 95–100% [69, 70]. При-
менение культуральных фильтратов этих 
штаммов в поле и теплицах приводило к сни-
жению фузариоза колоса на 21–26% [71, 72]. 
Добавление в среду культуральной жидко-
сти бактерий Bacillus аmyloliquefaciens зна-
чительно снижало скорость роста гриба F. 
sporotrichioides и приводило к снижению ко-
личества Т-2 токсина в среде на 95%, однако 
эффективные дозы химического фунгицида 
(ДВ – тебуконазол) были значительно ниже, 
чем культуральная жидкость [62].

Скрининг 354 бактериальных штаммов, 
проведенный аргентинскими исследователя-
ми, показал, что 22 штамма подавляли рост 
F. graminearum, 9 штаммов уменьшали обра-
зование ДОН при обработке колосьев пше-
ницы в теплице на 32–100%, по сравнению 
с контролем [73]. В результате были выбра-
ны два штамма Brevibacillus sp. BRC263 и 
Streptomyces sp. BRC87B, которые могут быть 
перспективными для борьбы с фузариозом 
зерна.

Иранские исследователи показали значи-
тельное уменьшение развития фузариоза ко-
лоса и повышение урожая пшеницы после 
обработки штаммом Streptomyces sp. на фоне 
искусственной инокуляции пшеницы грибом 
F. graminearum [74]. Положительные резуль-
таты против F. graminearum и грибов секции 
Sporotrichiella получены при обработке расте-
ний пшеницы перед колошением препаратом 
алирин (штамм Bacillus subtilis В-10 ВИЗР) и 
метаболитным препаратом хризомал (на ос-
нове Streptomyces chrysomallus), которые так-
же уменьшали распространенность фузарио-
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за колоса [75]. Канадские исследователи выя-
вили два штамма Paenibacillus polymyxa W1-
14-3 и C1-8-b, обработка которыми снижала 
развитие F. graminearum на колосьях пшени-
цы в теплице на 58,8 и 62,4%, а образование 
ДОН до 85–89%, и приводила к повышению 
веса зерен на 57–67% соответственно [76].

Из хранящегося зерна пшеницы в 
Северном Тунисе были выделены 54 мо-
лочнокислых бактерий, относящиеся к ви-
дам Pediococcus pentosaceus, Lactobacillus 
plantarum, Lactobacillus graminis, Lactobacillus 
coryniformis и Weissella cibaria. Оценка их ак-
тивности в тест-культуре по отношению к 
грибам Penicillium spp., Aspergillus spp., F. 
graminearum и Alternaria alternata (Fr.) Keissl. 
выявила, что все бактерии демонстрирова-
ли различный по степени антагонистический 
эффект по отношению к грибам, а наиболь-
шей активностью против всего спектра пато-
генов характеризовался штамм Lactobacillus 
plantarum [77].

Штамм молочнокислой бактерии Lac-
tobacillus enzymogenes C3 в экспериментах 
уменьшал распространение фузариоза коло-
са до 10%, по сравнению с 80 % в контроле, 
по мнению авторов, за счёт литических фер-
ментов, расщепляющих клеточные стенки 
грибов, а также элиситоров, индуцирующих 
устойчивость [78]. Когда штамм Lactobacillus 
enzymogenes C3 был подвергнут тепловой 
обработке (70 °C, 20 мин) и затем использо-
ван для опрыскивания колосьев, спустя сут-
ки инокулированных F. graminearum, то было 
выявлено, что эффективность обработки рас-
тений была не ниже, чем при обработке живой 
бактерией, показывая возможность возникно-
вения индуцированной устойчивости расте-
ния [79]. У Lactobacillus enzymogenes выявлен 
устойчивый к нагреванию антифунгальный 
комплекс (HASF), состоящий из дигидромал-
тофилина (тетрамовая кислота), структурно 
близкого к макроциклическим лактамам, ко-
торый обладает подавляющим эффектом [80]. 
Однако авторами было показано, что эффек-

тивность штамма Lactobacillus enzymogenes 
C3 при обработке растений зависела от гено-
типа растения-хозяина. Только на 8 из 11 со-
ртов яровой пшеницы штамм был эффекти-
вен в борьбе с F. graminearum, что объясня-
ется сортовыми различиями в возникновении 
индуцированной устойчивости растений [79].

Ещё одним перспективным направлени-
ем исследований является создание биости-
муляторов на основе активных штаммов ас-
социативных и эндофитных бактерий, ко-
торые стимулируют рост и развитие расте-
ний и проявляют фунгицидную активность. 
Показаны эффективные бактериальные эн-
дофиты изолированые из риса [81] и кукуру-
зы [82]. Штамм Enterobacter cloacae, являю-
щийся эндофитом кукурузы, продуцирует ан-
тибиотик, подавляющий рост F. moniliforme J. 
Sheld. [83]. 

В условиях теплицы значительно мень-
ше симптомов фузариоза колоса выявлены на 
растениях пшеницы, семена которой были об-
работаны эндофитным штаммом Paenibacillus 
lentimorbus [84]. Инокуляция растений эндо-
фитными бактериями возможна один раз в не-
сколько лет, поскольку они из обработанных 
семян способны распространяться по тканям 
растущего растения и естественным путём 
проникать во вновь образуемые семена [85].

Штаммы Bacillus megaterium, выделенный 
из зерна пшеницы, при обработке колосьев в 
полевых условиях снижал распространение 
и развитие фузариоза на 93 и 54 % соответ-
ственно, а образование ДОН – на 89,3 % [86].

Выявлено, что обработка перед посе-
вом семян кукурузы штаммами Bacillus 
amiloliquefaciens и Enterobacter hormaechei 
снижала инфицированность получаемого 
урожая зерна грибом F.  verticillioides и при-
сутствие в нем ФВ1 [87]. Существует патент 
США на штамм бактерии Norocardia glubera, 
рекомендуемого для сокращения присут-
ствия боверицина в пищевых продуктах [88]. 
Авторы показали 50%-ное снижение этого 
микотоксина под воздействием штамма в зер-
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нах пшеницы с первоначальным загрязнени-
ем 1000 мг/л.

Несколько крупных обзоров опубликова-
но на тему биологической детоксикации ми-
котоксинов [33, 47, 89, 90]. Установлено, 
что микотоксины грибов рода Fusarium мо-
гут быть подвергнуты биотрансформации, 
приводящей к получению новых соедине-
ний, характеризующихся меньшей токсично-
стью. Биологическая деградация микотокси-
на ДОН, осуществляемая бактериями, под-
разделяется на два типа: 1) окисление ДОН 
до 3-кето-4-ДОН с его последующей изоме-
ризацией до 3-эпи-ДОН (3-бета-гидрокси-), 
типичное для аэробных бактерий и 2) поте-
ря у ДОН эпоксидной группы с образованием 
деэпоксипроизводного ДОН (3а,7а,15-триги-
дрокситрихотец-9,12-диен- 8-он, названный 
ДОМ-1), обычная для анаэробных бактерий 
пищевого тракта животных. Так как эпоксид-
ная группа в эпокситрихотеценовых микоток-
синах является одним из главных факторов их 
токсичности, вероятно, что такая реакция на-
прямую приводит к детоксикации этих ксено-
биотиков.

Как 3-эпи-ДОН, так и ДОМ-1 являлись 
продуктами детоксикации ДОН бактериаль-
ными штаммами Nocardioides и Devosia [91-
93]. Показано, что только одна из 1285 микро-
биологических культур, изолированных из 
сельскохозяйственных почв, зерновых куль-
тур и других субстратов в аэробных услови-
ях трансформировала ДОН, 3-ацДОН, 15-ац-
ДОН, и фузаренон Х, в основном, в 3-кето-4-
ДОН [94].

Джеффрей Шима с соавторами [93] уста-
новили, что штамм почвенной бактерии E3-
39 группы Agrobacterium–Rhizobium проявлял 
способность ацетилировать гидроксил ДОН в 
положении С-3, приводя к уменьшению ток-
сичности метаболита. Выявлено, что данный 
штамм способен трансформировать 3-ац-
ДОН, но не активен в отношении НИВ или 
фузаренона X.

Канадские исследователи показали спо-
собность смешанной популяции энтеробакте-
рий, включая Serratia, Clostridium, Citrobacter 
и Enterococcus, выделенных из сельскохозяй-
ственной почвы, конвертировать в аэробных 
условиях ДОН в ДОМ-1 [95]. В настоящее 
время ведётся клонирование генов, связан-
ных с ферментными системами микроорга-
низмов, ответственных за образование деэ-
поксипроизводных, для того, чтобы внедрить 
их в геном зернового растения.

В последние годы возрос интерес к анаэ-
робным бактериям, обитающим в пищева-
рительном тракте животных (рубец, кишеч-
ник). Известно, что микофлора, существую-
щая в рубце крупного рогатого скота, снижает 
неблагоприятное воздействие микотоксинов, 
поступающих с кормом [96–98].

Выявлено, что анаэробные бактерии, обна-
руженные в пищеварительной системе живот-
ных, способны деградировать ДОН и другие 
трихотецены в их деэпоксидированные ана-
логи [99–101], которые в несколько десятков 
раз (по мнению разных авторов в 24–55 раз) 
менее токсичнее, чем исходные соединения 
[102, 103]. Установлена способность микро-
организмов, содержащихся в толстой кишке 
цыплят, почти полностью трансформировать 
ДОН в ДОМ-1 in vitro [104]. Сходные резуль-
таты показаны при изучении микрофлоры 
рубца крупного рогатого скота, когда ДОМ-1 
был выявлен в молоке, моче, фекалиях кормя-
щих коров, которые питались кукурузой, за-
грязненной ДОН [102]. Деэпоксидированные 
трихотецены (ДАС, Т-2 и НТ-2 токсины) были 
получены при совместном культивировании в 
анаэробных условиях с бактериями из кишеч-
ника различных сельскохозяйственных жи-
вотных [98, 105]. Сравнение активности ки-
шечной микрофлоры лошадей, овец, собак, 
крыс, свиней и куриц показало значительные 
различия в их активности. Интересно, что по 
данным авторов, наиболее активно шло об-
разование деэпоксидированных аналогов ми-
кроорганизмами кишечника крыс. Показано, 
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что диэпоксианалоги Т-2 токсина (ДЕ T-2) 
были в 400 раз менее токсичны, чем Т-2 ток-
син [59]. В тоже время коллективом авторов 
[96] было показано, что 90 % ЗЕН в рубце 
трансформировалось в α-зеараленон, однако 
новый метаболит был в 4 раза более токсичен 
для эстрогенных рецепторов.

Немецкие исследователи в 1997 году впер-
вые из содержимого рубца быка выделили чи-
стую культуру штамма бактерии, способного 
трансформировать трихотецены групп А и В в 
деэпоксипроизводные аналоги [106]. Штамм 
бактерии BBSH 797 рода Eubacterium, кото-
рый эффективно трансформировал в анаэ-
робных условиях ДОН, сцирпенол и Т-2 ток-
син в менее токсичные соединения [107–109], 
впоследствии стал коммерческим продуктом 
Mycofix plus (Biomin®). Только спустя 10 лет 
изолировали два других неидентифицирован-
ных бактериальных штамма из пищевари-
тельного тракта куриц, способных анаэробно 
деэпоксидировать микотоксины [100], а затем 
еще 10 штаммов, относящихся к четырём так-
сономическим группам [101]. Процесс выде-
ления начинали с мощного подавления сме-
сью антибиотиков разнообразных представи-
телей микробиоты птицы. Выжившие, устой-
чивые бактерии далее серийно разводили и 
проверяли их активность по отношению к 
ДОН. В результате были идентифицирова-
ны активные штаммы бактерий, относящие-
ся к Clostridiales, Anaerofilum sp., Collisella sp., 
Bacillus spp. [101].

Основная проблема использования таких 
бактерий в том, что их активность проявля-
ется только в анаэробных условиях. Однако 
некоторые анаэробы, выделенные из рубца и 
кишечника, могут существовать и в присут-
ствии кислорода. Например, штамм Bacillus 
sp. LS100, изолированный из кишечника 
рыбы, успешно был использован для детокси-
кации ДОН в плесневелой кукурузе, которую 
без негативных последствий скармливали 
свиньям [110]. Исследовав 62 рыбы, авторы 
изолировали из одной смесь бактерий С133, 

которая деэпоксидировала ДОН в очень ши-
роком диапазоне рН (4,5–10,4) и достаточно 
низких температурах (до 4 °С) [99].

Способность микроорганизмов дегради-
ровать ФУМ изучали неоднократно, и, в ре-
зультате, в жидкой культуре штамма MTA144 
бактерии Sphingopyxis sp. были выявлены два 
фермента, которые приводили к детоксика-
ции ФУМ: fumD, кодирующий карбоксилэ-
стеразы и fumI, кодирующий аминотрансфе-
разы [111, 112].

Деградация ЗЕН с помощью внеклеточно-
го фермента Acinetobacter sp. SM04 была вы-
явлена в работе [113]. Из культуральной жид-
кости бактерии удалось выделить активную 
фракцию способную in vitro полностью раз-
рушать 20 мг/л ЗЕН в течение 6 ч инкубации.

Другие штаммы бактерий, деградирую-
щих ФУМ и ЗЕН, были изолированы из зара-
женных фузариевыми грибами растений ку-
курузы, пшеницы, а также из силоса и ком-
поста [48, 114]. Молочнокислые бактерии 
(Lactobacillus sp.) сбраживали углеводы и 
были способны внеклеточно связывать ЗЕН, 
трихотецены и афлатоксины [115–117].

По способности снижать содержание ми-
котоксинов в кислой среде (рН 4) оценива-
ли 29 штаммов лактобактерий и пропионово-
кислых бактерии in vitro [118]. Отобранные 
штаммы были способны максимально умень-
шать ДОН до 55%, ФВ1 – 82% и ФВ2 – 100%, 
ЗЕН – 88%. Исследователи сделали вывод 
о том, что наблюдались значительные раз-
личия между штаммами, но лактобактерии 
были более эффективны и их использова-
ние перспективнее при заготовке силоса. Тот 
же В. Нидеркорн с соавторами [119] изучали 
способность различных бактерий, большая 
часть которых являлась облигатными анаэро-
бами, связывать различные микотоксины гри-
бов Fusarium в кукурузном силосе. К таким 
бактериям относились представители видов 
Streptococcus и Enterococcus, которые снижа-
ли содержание ДОН на 33%, ЗЕН – 49%, ФВ1 
– 24% и ФВ2 – 62%.
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При изучении способности штам-
мов Lactobacillus и Propionibacterium из-
менять содержание семи различных три-
хотеценовых микотоксинов в жидкой сре-
де Эль-Незами с соавт. [115] установили, 
что штаммы Lactobacillus rhamnosus GG и 
Propionibacterium freudenreichii spp. shermanii 
JS уменьшали количества ДОН, ДАС и фу-
заренона Х, и снижение содержания мико-
токсинов варьировало от 18 до 93%. Штамм 
Lactobacillus rhamnosus LC-705 приводил к 
уменьшению в среде только ДОН и ДАС в 
пределах 10-64 %. Эта же группа исследова-
телей оценивала способность живых и обра-
ботанных высокой температурой и кислотой 
клеток Lactobacillus rhamnosus деградировать 
ЗЕН и α-зеараленол. В  обоих вариантах клет-
ки были способны снижать содержание ми-
котоксинов на 50%, при этом в растворе от-
сутствовали продукты распада метаболитов, 
что указывало на физическое связывание ми-
котоксинов клетками бактерий [120]. Однако 
эксперименты хорватских исследователей по-
казали, что штаммы бактерий Lactobacillus 
plantarum A1 и Lactobacillus rhamnosus GG, 
выделенные исследователями из сыра, спо-
собны in vitro связывать ЗЕН на клеточные 
стенки, но спустя некоторое время микоток-
син вновь возвращался в питательный суб-
страт [121].

3. Грибы – агенты биологического 
контроля

Виды грибов рода Trichoderma Pers. дока-
зали свой значительный потенциал как аген-
ты биологического контроля, проявляя анта-
гонизм по отношению ко многим патогенам 
[122–125]. Известно, что грибы Trichoderma 
образуют более 120 вторичных метаболи-
тов, включая антифунгальные [124, 126, 127]. 
В  тоже время относительно мало исследова-
ний, показывающих влияние Trichoderma на 
фузариоз зерновых культур, и ещё меньше 
информации об их действии на микотоксины.

Известно, что вид T. harzianum (Persoon: 
Fries) является перспективным агентом, огра-
ничивающим вредоносность многих почвен-
ных патогенов. Этот гриб улучшает рост и по-
вышает устойчивость к патогенам растений 
[128]. В 1988 г. опубликован патент на штамм 
T. harzianum (ATCC No. 20691), выделенный 
из почвы, который характеризуется значи-
тельной антифунгальной активностью, осо-
бенно по отношению к фузариевым грибам 
[129].

Уменьшение инфекционного начала на по-
лях (удаление растительных остатков, сор-
ных посевов и др.) может предотвратить мас-
совые эпифитотии и загрязнение урожая ми-
котоксинами. При обработке суспензией гри-
бов T. harzianum [130, 131] и Microsphaeropsis 
sp. [132] послеуборочных остатков пшеницы 
в поле показано значительное снижение за-
раженности грибами соломы, сопровождае-
мое уменьшением выживаемости и образо-
вания спороношения гриба Gibberella zeae 
(Schwein.) Petch (телеоморфа F. graminearum). 
Один из коммерчески доступных штаммов 
Trichoderma T-22 снижал в среднем образова-
ние перитециев на 70% и более [131].

На питательной агаризованной среде мета-
болит 6-пентил-альфа-пирон (6PAP), образуе-
мый штаммом THF2/3 T. harzianum приводил 
к уменьшению на 66–81% количества ДОН, 
образуемого F. graminearum [133]. Отмечено 
значительное увеличение образования штам-
мом T. harzianum метаболита 6PAP в ответ на 
присутствие патогенных грибов.

Ф. Матарезе с соавт. (2012) установи-
ли, что штамм T. gamsii 6085 снижал на 60–
92% количество ДОН, образуемое штамма-
ми F. culmorum и F. graminearum, за счет ин-
гибирования процесса образования микоток-
сина, а не его деградации. Авторы показали, 
что этот эффект связан с активностью генов 
T. gamsii, кодирующих образование хитина-
зы. В результате проведенных исследований 
выявлено, что при совместном культивирова-
нии этого штамма на автоклавированном рисе 
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рост штаммов F. culmorum и F. graminearum 
и образование ДОН эффективно снижались, 
однако на относительно бедном субстрате – 
пшеничной соломе, антагонистическая актив-
ность T. gamsii 6085 не проявлялась [134].

Польские исследователи [135] проверя-
ли влияние 92 штаммов, относящихся к 29 
различным видам грибов, на рост и проду-
цирование микотоксинов штаммами гри-
бов Fusarium, являющихся типичными воз-
будителями фузариоза зерна – F. avenaceum, 
F. culmorum и F. graminearum. Из всех ана-
лизируемых грибов наибольшую антаго-
нистическую активность показали штам-
мы Trichoderma. Штамм AN35 T. atroviride 
P. Karst. характеризовался наибольшей эф-
фективностью среди исследуемых антагони-
стов. При его совместном культивировании 
с грибами содержание пяти трихотеценовых 
микотоксинов ДОН, 3-ацДОН, 15-ацДОН, 
НИВ и фузаренона X уменьшалось на более 
чем 95% [136]. Кроме трихотеценовых мико-
токсинов, этот штамм был способен снижать 
на 95–100% количество монилиформина при 
совместном росте на автоклавированном рисе 
с изолятами F. avenaceum [135]. 

Поскольку культивирование T. atroviride 
AN35 на рисе, к которому был добавлен мони-
лиформин в количестве 100 мкг/г, приводило 
к снижению микотоксина до 6,5 мкг/г, то есть 
основания предполагать возможность биоде-
градации этого метаболита. В других лабора-
торных исследованиях выявлено уменьшение 
биомассы F. graminearum до 15%, а количе-
ство ДОН до 45% при совместном культиви-
ровании с T. atroviride, по сравнению с оди-
ночной культурой патогена [137].

Показана эффективность штаммов T. viride, 
T. asperellum против токсинопродуцирующих 
грибов Fusarium [138, 139]. Обработки в поле 
зараженных растений бактофитом (на основе 
T. viride) существенно снижали накопление 
ДОН в зерне [140].

В результате предварительной обработ-
ки колосьев пшеницы суспензиями гри-

бов T. harzianum и Clonostachys rosea (Link: 
Fr.) Schroers, Samuels, Serfert & Gams syn. 
Gliocladium roseum Bainier) и последующей 
их инокуляцией F. graminearum было выявле-
но существенное снижение развития фузарио-
за и уменьшение ДОН в зерне [141]. Штаммы 
дрожжей Sporobolomyces roseus Kluyver & 
C.B. Niel вызывали значительное снижение 
развитие заболевания в теплице при опры-
скивании пшеницы [68]. Аргентинские иссле-
дователи показали снижение инфицирован-
ности пшеничной соломы фузариевыми гри-
бами под воздействием штамма Clonostachys 
rosea 1457 [142].

При обработке семян штаммом гриба Clo-
nostachys rosea ACM941, известного как ми-
копаразит, канадские исследователи показали 
его высокую эффективность против Fusarium 
как в лабораторных, так и в полевых иссле-
дованиях [143]. Штамм ACM941 выживал как 
минимум в течение 35 сут после обработки 
семян и защищал проростки и корни от поч-
венной инфекции [144, 145]. Изготовленный 
на его основе препарат CLO-1 уменьшал раз-
витие фузариоза колоса на 30–46%, заражен-
ность зерна на 31–39 % и количество ДОН на 
22–33 % [145, 146]. Показано, что эффектив-
ность препарата статистически не отличалась 
от эффективности химического фунгицида 
Folicur® (ДВ – тебуконазол), используемого в 
этих экспериментах.

Н. Такахаши-Андо с соавт. (2002) изуча-
ли ферментную деградацию микотоксина 
ЗЕН под воздействием щелочной гидролазы, 
полученной из гриба Clonostachys rosea IFO 
7063, приводившую к полному преобразова-
нию этого микотоксина в модельном раство-
ре [147]. Авторам удалось идентифицировать 
ген zhd101, и внедрив его в Escherichia coli, 
доказать его связь со способностью гриба к 
детоксикации ЗЕН [148]. После перенесения 
этого гена в геном кукурузы и последующей 
инокуляции её грибом F. graminearum, в зерне 
трансгенных растений не был выявлен ЗЕН, 
в отличие от зерна исходных растений [149].
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Среди 738 выделенных из пыльников пше-
ницы микроорганизмов американские иссле-
дователи выявили штаммы дрожжей, которые 
эффективно снижали развитие и распростра-
нение F. graminearum на пшенице в тепли-
це и в полевых условиях [150]. Подавление 
патогена, по мнению авторов, было связа-
но со способностью штаммов утилизиро-
вать холин в пыльниках пшеницы, стимули-
рующий рост F. graminearum. Штаммы дрож-
жей Cryptococcus sp. OH 71.4, Cryptococcus 
nodaensis OH 182.9 и Cryptococcus sp. OH 
181.1 при обработке колосьев пшеницы в 
фазу начала цветения снижали фузариоз ко-
лосьев и загрязнение зерна ДОН до 50–60%, 
однако уменьшение ДОН не коррелировало с 
уменьшением симптомов фузариоза [64, 151].

На сегодняшний день выполнено и опу-
бликовано относительно мало исследова-
ний, оценивающих действие антагонистов на 
наиболее токсичную группу А трихотецено-
вых микотоксинов (T-2 и HT-2 токсины, T-2 
тетраол, T-2 триол, ДАС). Такие исследова-
ния проводили польские ученые показавшие, 
что совместное культивирование штаммов 
T.  harzianum AN4 и F. sporotrichioides приво-
дило к снижению суммы продуцируемых ми-
котоксинов на 49–98 % [136, 152].

Микробиологическая трансформация три-
хотеценов включает ацетилирование, деаце-
тилирование, оксигенацию, деэпоксидирова-
ние, эпимеризацию и глюколизацию [153].

Показан путь ацетилирования ДОН три-
хотецен-3-O-ацетилтрансферазой, кодируе-
мый геном Tri101 грибов F. graminearum и 
F. sporotrichioides [154]. Ацетилизация трихо-
теценов в положении C3-OH трихотеценпро-
дуцирующими грибами Fusarium является од-
ним из путей защиты гриба от образуемых 
собственных токсичных продуктов и поэтому 
клонирование этого гена в растения представ-
ляется перспективным путём уменьшения их 
контаминации.

Дрожжи, относящиеся к группе Tricho-
monascus, способны трансформировать T-2 

токсин и в результате все модифицирован-
ные продукты демонстрировали меньшую 
токсичность, чем исходный метаболит [155]. 
Культуры дрожжей Candida tropicalis (Castell.) 
Berkhout, Torulaspora delbrueckii (Lindner) 
E.K. Novák & Zsolt, Zygosaccharomyces rouxii 
(Boutroux) Yarrow и Saccharomyces стереосе-
лективно преобразовали другой фузариоток-
син ЗЕН в изомеры α-зеараленол и β-зеара-
ленол [29]. Дрожжевой штамм Trichosporon 
mycotoxinivorans O. Molnár, Schatzm. & Pril-
linger (род Trichosporon Behrend), выделен-
ный из кишечника термитов Mastotermes 
darwiniensis, декарбоксилировал ЗЕН до не-
токсичных микотоксинов [156].

Обработка внутриклеточными фермента-
ми штаммов гриба Saccharomyces cerevisiae 
Gasperini кукурузной муки приводила к де-
градации BEA до 66–91% [157]. Показана 
высокая адсорбирующая активность клеточ-
ных стенок дрожжей и их компонентов в от-
ношении микотоксинов, что стали использо-
вать при изготовлении различных добавок к 
кормам для животных, с целью профилакти-
ки микотоксикозов [158, 159]. В исследова-
ниях in vitro было установлено, что они свя-
зывают зеараленон и Т-2 токсин [160, 161]. 
Показано, что выделенные из стенок клеток 
дрожжей хитозаны, глюкоманнаны проявля-
ют большую эффективность по сравнению с 
минеральными адсорбентами.

Из органического экстракта гриба-эндофи-
та Acremonium zeae W. Gams & D.R. Sumner 
выделены два антибиотика пирроцидин A и 
B, показавшие высокую активность против F. 
verticillioides в лабораторных и полевых те-
стах, снижающие количество ФУМ в зерне 
[162].

Опубликованы данные о возможности де-
градировать микотоксины штаммами видов, 
которые, как правило, не рассматривают-
ся как агенты контроля токсинопродуциру-
ющих грибов, но в той или иной мере всту-
пают с ними в биоценотические отноше-
ния. Проведены интересные исследования 
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по оценке 12 штаммов темноокрашенных ви-
дов Aspergillus трансформировать ЗЕН и по-
казано, что 2 штамма Aspergillus niger Tiegh. 
полностью разрушали микотоксин до неток-
сичных соединений [163]. Штамм Aspergillus 
tubingensis Mosseray, выделенный из почвы, 
через две недели совместного культивирова-
ния с F. graminearum биотрансформировал 
94,4% ДОН [76].

Штамм Mucor racemosus. f. racemosus 
Fresen обладал способностью деградиро-
вать ДАС, присутствующий в жидкой куль-
туре гриба F. semitectum, от 90,0 до 99,97% а 
также уменьшал от 95,0 до 96,7% количество 
T-2 токсина, образуемого F. sporotrichioides 
[164]. Грибы рода Rhizopus Ehrenb., включая 
R. stolonifer (Ehrenb.) Vuill., R. oryzae Went 
& Prins. Geerl. и R. microsporus Tiegh. полно-
стью деградировали ЗЕН [31, 165].

4. Дополнительные возможности 
биологического контроля 
токсинопродуцирующих грибов 
Fusarium

Кроме грибов и бактерий успешно исполь-
зовали миковирусы, изолированные из пато-
генных организмов и приводящие к значи-
тельному снижению их вредоносности [166]. 
У грибов рода Fusarium также выявлены ми-
ковирусы, содержащие двуцепочечную РНК, 
например, F. poae virus 1, FpV1 [167], F. solani 
virus 1, FsV1 [168], F. graminearum virus 1, 
FgV1 [169] и F. graminearum virus-DK21 (FgV-
DK21) [170]. Согласно филогенетическим 
анализам, миковирусы грибов Fusarium отно-
сятся к четырём семействам: Chrysoviridae, 
Hypoviridae, Partitiviridae и Totiviridae [171]. 
Выявленные исследователями вирусы ока-
зывали влияние на патогенность грибов, сни-
жали скорость роста и спороношение, но при 
этом стимулировали образование темно-крас-
ного пигмента [169, 172]. Данные протеомных 
и транскриптомных исследований показали, 
что вирус FgV1 Fusarium вызывает измене-

ния в механизмах, обеспечивающих коорди-
нацию процессов транскрипции и трансляции 
[171]. Под действием вируса F. graminearum 
FGV-DK21 наблюдали достоверное снижение 
или подавление регулирования 16 ферментов, 
включающих енолазу, сахаропин дегидроге-
назу, флавогемоглобин, маннитдегидрогена-
зу и малатдегидрогеназу [170]. Исследований 
влияния вирусов на биосинтез микотоксинов 
пока не проводили, но вполне вероятно, что в 
будущем использование миковирусов может 
представлять интерес для борьбы с опасны-
ми патогенами.

Выявленный в Канаде микопаразит 
Sphaerodes mycoparasitica Vujan. грибов 
F. avenaceum, F. graminearum и F. oxysporum 
также позиционируют в качестве перспек-
тивного биологического агента, снижающе-
го численность этих патогенов в полях [173].

Предполагается возможность использова-
ния насекомых и их симбионтов для деток-
сикации микотоксинов. Насекомые питаются, 
как пораженными токсинопродуцирующими 
грибами растениями, так и самими грибами, 
поэтому, по всей видимости, обладают меха-
низмами детоксикации токсичных метаболи-
тов [174].

Известны работы, показывающие зна-
чительное влияние нематоды Aphelenchus 
avenae Bastian на снижении плотности попу-
ляции грибов F. moniliforme и Pythium butleri 
Subraman в почве [175].

Экстракты разнообразных растений и их 
метаболиты (как например, эфирные масла) 
тоже могут использоваться для снижения за-
болеваний растений. Показано ингибирую-
щее влияние пяти природных соединений 
эфирных масел растений (терпинен-4-ол, эв-
генол, карвон, эвкалиптол, тимол и др.) на 
рост грибов и продуцирование микотокси-
нов [176–179]. Однако действие масел может 
быть прямо противоположным. Так показано 
существенное подавление образования ФВ1 
грибами F. verticillioides под действием эфир-
ного масла душицы обыкновенной (Origanum 
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vulgare L.), и усиление – вербены (Aloysia 
triphylla (L’Her.) Britt.) [180]. Также показа-
но, что эфирное масло и спиртовой экстракт, 
полученные из почек тополя бальзамическо-
го (содержащего терпеноиды, флавоноиды и 
гидроксикоричные кислоты), проявляли ан-
тифунгальную активность в отношении фи-
топатогенных штаммов грибов рода Fusarium 
[181]. 

Результаты исследований по влиянию во-
дных вытяжек валерианы лекарственной 
(Valeriana officinalis L.), хрена обыкновенно-
го (Armoracia rusticana L.), сосны обыкновен-
ной (Ш L.), тополя (Populus sp.) на морфоло-
гию штаммов грибов F. graminearum показа-
ли, что они активно подавляли рост мицелия 
и прорастание конидий, а также способство-
вали формированию хламидоспор в клетках 
гиф мицелия [182]. 

Для дальнейшего понимания действия рас-
тительных масел необходимо выделить кон-
кретные компоненты – вещества, оказыва-
ющие влияние на грибы и их метаболизм. 
Оценить перспективы предложенных возмож-
ностей ограничения вредоносности токси-
нопродуцирующих грибов достаточно слож-
но, однако эти методы могут способствовать 
успешному решению проблемы в будущем.

5. Проблемы применения 
биологических средств

На сегодняшний день, сельское хозяйство 
и производство не может обойтись без при-
менения синтетических химических средств 
защиты растений. Биологический метод, без-
условно, нужно активнее внедрять в практику 
получения высокого и качественного урожая 
и рассматривать не как альтернатив химиче-
скому методу, а как его разумное дополнение. 
Использование биологических препаратов в 
поле может быть спасительным в период мас-
сового цветения пшеницы, когда применение 
химических препаратов нежелательно с эко-
логической точки зрения [183].

Однако выявленная эффективность анта-
гониста в лабораторных условиях, не гаран-
тирует его действие in vivo [184]. Таким об-
разом, значительное число публикаций по-
казывает высокую эффективность штаммов 
in vitro, и несравнимо меньше – в поле [183]. 
Штамм Bacillus amiloliquefaciens TrigoCor 
1448, высокоэффективный в теплице, в поле-
вых условиях незначительно снижал разви-
тие фузариоза F. graminearum [56, 63, 185].

Также проблемами биологического кон-
троля часто являются низкая жизнеспособ-
ность микроорганизма, сложность равно-
мерного покрытия защищаемой поверхно-
сти, нестабильность результатов обработки 
[56, 85, 186, 187]. Есть опасность в результа-
те модификации микотоксина биологически-
ми агентами получить более токсичное со-
единение, чем исходное. Условия окружаю-
щей среды (субстрат, соотношение питатель-
ных веществ, влажность, температура, рН) 
могут существенным образом воздействовать 
на эффективность на биологического агента, 
оказывая влияние на его способность к конку-
рентным взаимоотношениям [188–190].

По данным исследователей, комбинация 
биопрепаратов с химическими фунгицида-
ми повышает их индивидуальную эффектив-
ность [78, 191]. Такое совместное использо-
вание природных биоцидов и химических 
фунгицидов позволяет расширить время ле-
чебного действия, снизить токсичность ис-
пользуемой смеси. При раздельном использо-
вании химических и биологических препара-
тов последние должны быть применены за 10 
сут до или на 10 сут позже, чем обработка хи-
мическими средствами. 

В полевых экспериментах в Южной Дакоте 
и штате Небраска (США) совместная обра-
ботка тебуконазолом и культурой штамма 
C3 Lysobacter enzymogenes двух сортов яро-
вой пшеницы была более эффективной и да-
вала более стабильные положительные ре-
зультаты, чем применение их по отдельности 
[78]. Предполагают, что риск получения рези-
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стентных штаммов патогенов ниже в резуль-
тате применения агентов-микроорганизмов, 
чем химических препаратов [192].

В США получен патент (CA 2769327 A1) 
на штаммы Cryptococcus flavescens, устойчи-
вые к протиоконазолу и с повышенной эффек-
тивностью против F. graminearum, которые 
могут использоваться в смеси с фунгицидом. 
Однако необходимо продолжить исследова-
ния по изучению возможностей применения 
смесей антагонистов и фунгицидов или сме-
си антагонистов, которые могут расширить 
спектр контролируемых патогенов, удлинить 
период защитного эффекта и получать ста-
бильные результаты в различных агроэкоси-
стемах. Также необходимо выявление опти-
мальных доз и времени использования сме-
сей. Кроме того, применение биологических 
агентов не должно стимулировать образова-
ние микотоксинов в результате подавления 
роста грибов, как это бывает при опрыскива-
нии растений фунгицидами.

Штаммы – антагонисты могут по-разно-
му влиять на разные виды грибов Fusarium. 
Показано, что штаммы грибов Alternaria, 
Epicoccum и Trichoderma существенно пода-
вляли рост культур F. graminearum и F. poae, 
но их влияние на F. poae было значительнее, 
чем на F. graminearum [193]. Это может быть 
связано с подавлением экспрессии гена хити-
назы nag1-gox микотоксином ДОН, продуцен-
том которого является F. graminearum [194].

Некоторую озабоченность вызывает воз-
можность отрицательного экологического по-
следствия интродукции антагонистов в при-
роду, которая может изменять структуру ком-
плекса микромицетов, не являющихся мише-
нью биологического контроля, и приводить к 
нарушению равновесия в сообществе орга-
низмов [122].

В последнее время, виды Bacillus привле-
кают большое внимание, как перспективные 
агенты контроля, поскольку их можно ис-
пользовать в виде спор для обработки семян 
или вегетирующих растений. Однако показа-

но, что споры Bacillus легко смываются с по-
верхности растений в течение 8 ч после об-
работки, что служит дополнительным огра-
ничением для его применения в полевых ус-
ловиях [185]. Кроме того, выявлено, что в 
условиях низкой относительной влажности, 
противогрибковые соединения, производи-
мые Bacillus sp. не могут диффундировать че-
рез поверхность пшеницы и влиять на рост 
F.  graminearum.

Неожиданный результат был получен по-
сле тщательного исследования штаммов 
T.  harzianum, которые были зарегистрирова-
ны как биологические агенты контроля раз-
личных заболеваний растений. Выявлено, 
что штаммы самостоятельно способны син-
тезировать трихотеценовые микотоксины 
[195]. У штаммов T. harzianum выявлен ген 
tri5, кодирующий биосинтез группы трихоте-
ценовых микотоксинов. Следовательно, толь-
ко те изоляты T. harzianum, у которых отсут-
ствует этот ген или нарушен биосинтез три-
хотеценов, могут быть отселектированы и 
рекомендованы для дальнейшего использо-
вания [196].

Джеффрей Шима с соавт. [93] установили, 
что штамм почвенной бактерии E3-39 группы 
Agrobacterium–Rhizobium проявлял способ-
ность ацетилировать гидроксил ДОН в поло-
жении С-3, приводя к уменьшению токсично-
сти метаболита. Выявлено, что данный штамм 
способен трансформировать 3-ацДОН, но не 
активен в отношении НИВ или фузаренона X.

Канадские исследователи показали спо-
собность смешанной популяции энтеробакте-
рий, включая Serratia, Clostridium, Citrobacter 
и Enterococcus, выделенных из сельскохозяй-
ственной почвы, конвертировать в аэробных 
условиях ДОН в ДОМ-1 [95]. В настоящее 
время ведётся клонирование генов, связан-
ных с ферментными системами микроорга-
низмов, ответственных за образование деэ-
поксипроизводных, для того, чтобы внедрить 
их в геном зернового растения.
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В последние годы возрос интерес к анаэ-
робным бактериям, обитающим в пищевари-
тельном тракте животных (рубец, кишечник). 
Известно, что микофлора, существующая в 
рубце крупного рогатого скота, снижает не-
благоприятное воздействие микотоксинов, 
поступающих с кормом [96–98].

Выявлено, что анаэробные бактерии, обна-
руженные в пищеварительной системе живот-
ных, способны деградировать ДОН и другие 
трихотецены в их деэпоксидированные ана-
логи [99–101], которые в несколько десятков 
раз (по мнению разных авторов в 24–55 раз) 
менее токсичнее, чем исходные соединения 
[102, 103]. Установлена способность микро-
организмов, содержащихся в толстой кишке 
цыплят, почти полностью трансформировать 
ДОН в ДОМ-1 in vitro [104]. Сходные резуль-
таты показаны при изучении микрофлоры 
рубца крупного рогатого скота, когда ДОМ-1 
был выявлен в молоке, моче, фекалиях кормя-
щих коров, которые питались кукурузой, за-
грязненной ДОН [102]. Деэпоксидированные 
трихотецены (ДАС, Т-2 и НТ-2 токсины) были 
получены при совместном культивировании в 
анаэробных условиях с бактериями из кишеч-
ника различных сельскохозяйственных жи-
вотных [98, 105]. 

Сравнение активности кишечной микро-
флоры лошадей, овец, собак, крыс, свиней и 
куриц показало значительные различия в их 
активности. Интересно, что по данным авто-
ров, наиболее активно шло образование деэ-
поксидированных аналогов микроорганизма-
ми кишечника крыс. Показано, что диэпокси-
аналоги Т-2 токсина (ДЕ T-2) были в 400 раз 
менее токсичны, чем Т-2 токсин [59]. В тоже 
время коллективом авторов [96] было пока-
зано, что 90% ЗЕН в рубце трансформирова-
лось в α-зеараленон, однако новый метаболит 
был в 4 раза более токсичен для эстрогенных 
рецепторов.

Немецкие исследователи в 1997 г. впервые 
из содержимого рубца быка выделили чи-
стую культуру штамма бактерии, способного 

трансформировать трихотецены групп А и В в 
деэпоксипроизводные аналоги [106]. Штамм 
бактерии BBSH 797 рода Eubacterium, кото-
рый эффективно трансформировал в анаэ-
робных условиях ДОН, сцирпенол и Т-2 ток-
син в менее токсичные соединения [107–109], 
впоследствии стал коммерческим продуктом 
Mycofix plus (Biomin®). 

Только спустя 10 лет изолировали два дру-
гих неидентифицированных бактериальных 
штамма из пищеварительного тракта куриц, 
способных анаэробно деэпоксидировать ми-
котоксины [100], а затем еще 10 штаммов, от-
носящихся к четырём таксономическим груп-
пам [101]. Процесс выделения начинали с 
мощного подавления смесью антибиотиков 
разнообразных представителей микробио-
ты птицы. Выжившие, устойчивые бактерии 
далее серийно разводили и проверяли их ак-
тивность по отношению к ДОН. В результа-
те были идентифицированы активные штам-
мы бактерий, относящиеся к Clostridiales, 
Anaerofilum sp., Collisella sp., Bacillus spp. 
[101].

Основная проблема использования таких 
бактерий в том, что их активность проявля-
ется только в анаэробных условиях. Однако 
некоторые анаэробы, выделенные из рубца и 
кишечника, могут существовать и в присут-
ствии кислорода. Например, штамм Bacillus 
sp. LS100, изолированный из кишечника 
рыбы, успешно был использован для детокси-
кации ДОН в плесневелой кукурузе, которую 
без негативных последствий скармливали 
свиньям [110]. Исследовав 62 рыбы, авторы 
изолировали из одной смесь бактерий С133, 
которая деэпоксидировала ДОН в очень ши-
роком диапазоне рН (4,5–10,4) и достаточно 
низких температурах (до 4 °С) [99].

Способность микроорганизмов дегради-
ровать ФУМ изучали неоднократно, и, в ре-
зультате, в жидкой культуре штамма MTA144 
бактерии Sphingopyxis sp. были выявлены два 
фермента, которые приводили к детоксика-
ции ФУМ: fumD, кодирующий карбоксилэ-
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стеразы и fumI, кодирующий аминотрансфе-
разы [111, 112].

Деградация ЗЕН с помощью внеклеточ-
ного фермента Acinetobacter sp. SM04 была 
выявлена в работе [113]. Из культуральной 
жидкости бактерии удалось выделить актив-
ную фракцию способную in vitro полностью 
разрушать 20 мг/л ЗЕН в течение 6 ч инку-
бации. Другие штаммы бактерий, дегради-
рующих ФУМ и ЗЕН, были изолированы из 
зараженных фузариевыми грибами расте-
ний кукурузы, пшеницы, а также из силоса 
и компоста [48, 114]. Молочнокислые бакте-
рии (Lactobacillus sp.) сбраживали углеводы и 
были способны внеклеточно связывать ЗЕН, 
трихотецены и афлатоксины [115–117].

По способности снижать содержание ми-
котоксинов в кислой среде (рН 4) оценива-
ли 29 штаммов лактобактерий и пропионово-
кислых бактерии in vitro [118]. Отобранные 
штаммы были способны максимально умень-
шать ДОН до 55%, ФВ1 – 82% и ФВ2 – 100%, 
ЗЕН – 88%. Исследователи сделали вывод о 
том, что наблюдались значительные различия 
между штаммами, но лактобактерии были 
более эффективны и их использование пер-
спективнее при заготовке силоса. Тот же В. 
Нидеркорн с соавт. [119] изучали способность 
различных бактерий, большая часть которых 
являлась облигатными анаэробами, связывать 
различные микотоксины грибов Fusarium в 
кукурузном силосе. К таким бактериям отно-
сились представители видов Streptococcus и 
Enterococcus, которые снижали содержание 
ДОН на 33%, ЗЕН – 49%, ФВ1 – 24% и ФВ2 
– 62 %.

При изучении способности штам-
мов Lactobacillus и Propionibacterium из-
менять содержание семи различных три-
хотеценовых микотоксинов в жидкой сре-
де Эль-Незами с соавт. [115] установили, 
что штаммы Lactobacillus rhamnosus GG и 
Propionibacterium freudenreichii spp. shermanii 
JS уменьшали количества ДОН, ДАС и фу-
заренона Х, и снижение содержания мико-

токсинов варьировало от 18 до 93%. Штамм 
Lactobacillus rhamnosus LC-705 приводил к 
уменьшению в среде только ДОН и ДАС в 
пределах 10–64%. Эта же группа исследова-
телей оценивала способность живых и обра-
ботанных высокой температурой и кислотой 
клеток Lactobacillus rhamnosus деградировать 
ЗЕН и α-зеараленол. 

В обоих вариантах клетки были способны 
снижать содержание микотоксинов на 50%, 
при этом в растворе отсутствовали продукты 
распада метаболитов, что указывало на фи-
зическое связывание микотоксинов клетками 
бактерий [120]. Однако эксперименты хорват-
ских исследователей показали, что штам-
мы бактерий Lactobacillus plantarum A1 и 
Lactobacillus rhamnosus GG, выделенные ис-
следователями из сыра, способны in vitro свя-
зывать ЗЕН на клеточные стенки, но спустя 
некоторое время микотоксин вновь возвра-
щался в питательный субстрат [121].

6. Грибы – агенты биологического 
контроля

Виды грибов рода Trichoderma Pers. дока-
зали свой значительный потенциал как аген-
ты биологического контроля, проявляя анта-
гонизм по отношению ко многим патогенам 
[122–125]. Известно, что грибы Trichoderma 
образуют более 120 вторичных метаболи-
тов, включая антифунгальные [124, 126, 127]. 
В  тоже время относительно мало исследова-
ний, показывающих влияние Trichoderma на 
фузариоз зерновых культур, и ещё меньше 
информации об их действии на микотоксины.

Известно, что вид T. harzianum (Persoon: 
Fries) является перспективным агентом, огра-
ничивающим вредоносность многих почвен-
ных патогенов. Этот гриб улучшает рост и по-
вышает устойчивость к патогенам растений 
[128]. В 1988 г. опубликован патент на штамм 
T. harzianum (ATCC No. 20691), выделенный 
из почвы, который характеризуется значи-
тельной антифунгальной активностью, осо-
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бенно по отношению к фузариевым грибам 
[129].

Уменьшение инфекционного начала на по-
лях (удаление растительных остатков, сор-
ных посевов и др.) может предотвратить мас-
совые эпифитотии и загрязнение урожая ми-
котоксинами. При обработке суспензией гри-
бов T. harzianum [130, 131] и Microsphaeropsis 
sp. [132] послеуборочных остатков пшеницы 
в поле показано значительное снижение за-
раженности грибами соломы, сопровождае-
мое уменьшением выживаемости и образо-
вания спороношения гриба Gibberella zeae 
(Schwein.) Petch (телеоморфа F. graminearum). 
Один из коммерчески доступных штаммов 
Trichoderma T-22 снижал в среднем образова-
ние перитециев на 70% и более [131].

На питательной агаризованной среде мета-
болит 6-пентил-альфа-пирон (6PAP), образуе-
мый штаммом THF2/3 T. harzianum приводил 
к уменьшению на 66–81% количества ДОН, 
образуемого F. graminearum [133]. Отмечено 
значительное увеличение образования штам-
мом T. harzianum метаболита 6PAP в ответ на 
присутствие патогенных грибов.

Ф. Матарезе с соавт. (2012) установи-
ли, что штамм T. gamsii 6085 снижал на 60–
92% количество ДОН, образуемое штамма-
ми F. culmorum и F. graminearum, за счет ин-
гибирования процесса образования микоток-
сина, а не его деградации. Авторы показали, 
что этот эффект связан с активностью генов 
T. gamsii, кодирующих образование хитина-
зы. В результате проведенных исследований 
выявлено, что при совместном культивирова-
нии этого штамма на автоклавированном рисе 
рост штаммов F. culmorum и F. graminearum 
и образование ДОН эффективно снижались, 
однако на относительно бедном субстрате – 
пшеничной соломе, антагонистическая актив-
ность T. gamsii 6085 не проявлялась [134].

Польские исследователи [135] проверя-
ли влияние 92 штаммов, относящихся к 29 
различным видам грибов, на рост и проду-
цирование микотоксинов штаммами гри-

бов Fusarium, являющихся типичными воз-
будителями фузариоза зерна – F. avenaceum, 
F. culmorum и F. graminearum. Из всех ана-
лизируемых грибов наибольшую антаго-
нистическую активность показали штам-
мы Trichoderma. Штамм AN35 T. atroviride 
P.  Karst. характеризовался наибольшей эф-
фективностью среди исследуемых антагони-
стов. При его совместном культивировании 
с грибами содержание пяти трихотеценовых 
микотоксинов ДОН, 3-ацДОН, 15-ацДОН, 
НИВ и фузаренона X уменьшалось на более 
чем 95% [136]. 

Кроме трихотеценовых микотоксинов, этот 
штамм был способен снижать на 95–100% ко-
личество монилиформина при совместном 
росте на автоклавированном рисе с изолята-
ми F.  avenaceum [135]. Поскольку культиви-
рование T. atroviride AN35 на рисе, к которо-
му был добавлен монилиформин в количестве 
100 мкг/г, приводило к снижению микоток-
сина до 6,5 мкг/г, то есть основания пред-
полагать возможность биодеградации это-
го метаболита. В других лабораторных ис-
следованиях выявлено уменьшение биомас-
сы F. graminearum до 15%, а количество ДОН 
до 45% при совместном культивировании с 
T.  atroviride, по сравнению с одиночной куль-
турой патогена [137].

Показана эффективность штаммов T. viride 
и T. asperellum против токсинопродуцирую-
щих грибов Fusarium [138, 139]. Обработки 
в поле зараженных растений бактофитом (на 
основе T. viride) существенно снижали нако-
пление ДОН в зерне [140].

В результате предварительной обработ-
ки колосьев пшеницы суспензиями грибов 
T. harzianum и Clonostachys rosea (Link:Fr.) 
Schroers, Samuels, Serfert & Gams syn. Glio-
cladium roseum Bainier) и последующей их 
инокуляцией F. graminearum было выявлено 
существенное снижение развития фузарио-
за и уменьшение ДОН в зерне [141]. Штаммы 
дрожжей Sporobolomyces roseus Kluyver & 
C.B. Niel вызывали значительное снижение 
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развитие заболевания в теплице при опры-
скивании пшеницы [68]. Аргентинские иссле-
дователи показали снижение инфицирован-
ности пшеничной соломы фузариевыми гри-
бами под воздействием штамма Clonostachys 
rosea 1457 [142].

При обработке семян штаммом гриба 
Clonostachys rosea ACM941, известного как 
микопаразит, канадские исследователи по-
казали его высокую эффективность против 
Fusarium как в лабораторных, так и в поле-
вых исследованиях [143]. Штамм ACM941 
выживал как минимум в течение 35 суток по-
сле обработки семян и защищал проростки 
и корни от почвенной инфекции [144, 145]. 
Изготовленный на его основе препарат CLO-
1 уменьшал развитие фузариоза колоса на 30-
46 %, зараженность зерна на 31–39 % и коли-
чество ДОН на 22–33% [145, 146]. Показано, 
что эффективность препарата статистически 
не отличалась от эффективности химического 
фунгицида Folicur® (ДВ – тебуконазол), ис-
пользуемого в этих экспериментах.

Н. Такахаши-Андо с соавт. (2002) изуча-
ли ферментную деградацию микотоксина 
ЗЕН под воздействием щелочной гидролазы, 
полученной из гриба Clonostachys rosea IFO 
7063, приводившую к полному преобразова-
нию этого микотоксина в модельном раство-
ре [147]. Авторам удалось идентифицировать 
ген zhd101, и внедрив его в Escherichia coli, 
доказать его связь со способностью гриба к 
детоксикации ЗЕН [148]. После перенесения 
этого гена в геном кукурузы и последующей 
инокуляции её грибом F. graminearum, в зерне 
трансгенных растений не был выявлен ЗЕН, 
в отличие от зерна исходных растений [149].

Среди 738 выделенных из пыльников пше-
ницы микроорганизмов американские иссле-
дователи выявили штаммы дрожжей, которые 
эффективно снижали развитие и распростра-
нение F.  graminearum на пшенице в тепли-
це и в полевых условиях [150]. Подавление 
патогена, по мнению авторов, было связа-
но со способностью штаммов утилизиро-

вать холин в пыльниках пшеницы, стимули-
рующий рост F. graminearum. Штаммы дрож-
жей Cryptococcus sp. OH 71.4, Cryptococcus 
nodaensis OH 182.9 и Cryptococcus sp. OH 
181.1 при обработке колосьев пшеницы в 
фазу начала цветения снижали фузариоз ко-
лосьев и загрязнение зерна ДОН до 50–60%, 
однако уменьшение ДОН не коррелировало с 
уменьшением симптомов фузариоза [64, 151].

На сегодняшний день выполнено и опу-
бликовано относительно мало исследова-
ний, оценивающих действие антагонистов на 
наиболее токсичную группу А трихотецено-
вых микотоксинов (T-2 и HT-2 токсины, T-2 
тетраол, T-2 триол, ДАС). Такие исследова-
ния проводили польские ученые показавшие, 
что совместное культивирование штаммов 
T.  harzianum AN4 и F. sporotrichioides приво-
дило к снижению суммы продуцируемых ми-
котоксинов на 49–98% [136, 152].

Микробиологическая трансформация три-
хотеценов включает ацетилирование, деаце-
тилирование, оксигенацию, деэпоксидирова-
ние, эпимеризацию и глюколизацию [153].

Показан путь ацетилирования ДОН три-
хотецен-3-O-ацетилтрансферазой, кодируе-
мый геном Tri101 грибов F. graminearum и 
F. sporotrichioides [154]. Ацетилизация трихо-
теценов в положении C3–OH трихотецен-про-
дуцирующими грибами Fusarium является 
одним из путей защиты гриба от образуемых 
собственных токсичных продуктов и поэтому 
клонирование этого гена в растения представ-
ляется перспективным путём уменьшения их 
контаминации.

Дрожжи, относящиеся к группе Tri-
chomonascus, способны трансформировать 
T-2 токсин и в результате все модифициро-
ванные продукты демонстрировали меньшую 
токсичность, чем исходный метаболит [155]. 
Культуры дрожжей Candida tropicalis (Castell.) 
Berkhout, Torulaspora delbrueckii (Lindner) 
E.K. Novák & Zsolt, Zygosaccharomyces rouxii 
(Boutroux) Yarrow и Saccharomyces стереосе-
лективно преобразовали другой фузариоток-
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син ЗЕН в изомеры α-зеараленол и β-зеара-
ленол [29]. Дрожжевой штамм Trichosporon 
mycotoxinivorans O. Molnár, Schatzm. & Pril-
linger (род Trichosporon Behrend), выделен-
ный из кишечника термитов Mastotermes 
darwiniensis, декарбоксилировал ЗЕН до не-
токсичных микотоксинов [156].

Обработка внутриклеточными ферментами 
штаммов Saccharomyces cerevisiae Gasperini 
кукурузной муки приводила к деградации 
BEA до 66–91% [157]. Показана высокая ад-
сорбирующая активность клеточных стенок 
дрожжей и их компонентов в отношении ми-
котоксинов, что стали использовать при из-
готовлении различных добавок к кормам для 
животных, с целью профилактики микоток-
сикозов [158, 159]. В исследованиях in vitro 
было установлено, что они связывают зеара-
ленон и Т-2 токсин [160, 161]. Показано, что 
выделенные из стенок клеток дрожжей хито-
заны, глюкоманнаны проявляют большую эф-
фективность по сравнению с минеральными 
адсорбентами.

Из органического экстракта гриба-эндофи-
та Acremonium zeae W. Gams & D.R. Sumner 
выделены два антибиотика пирроцидин A и 
B, показавшие высокую активность против 
F. verticillioides в лабораторных и полевых те-
стах, снижающие количество ФУМ в зерне 
[162].

Опубликованы данные о возможности де-
градировать микотоксины штаммами видов, 
которые, как правило, не рассматривают-
ся как агенты контроля токсин-продуциру-
ющих грибов, но в той или иной мере всту-
пают с ними в биоценотические отноше-
ния. Проведены интересные исследования 
по оценке 12 штаммов темноокрашенных ви-
дов Aspergillus трансформировать ЗЕН и по-
казано, что 2 штамма Aspergillus niger Tiegh. 
полностью разрушали микотоксин до неток-
сичных соединений [163]. Штамм Aspergillus 
tubingensis Mosseray, выделенный из почвы, 
через 2 нед совместного культивирования с 

F. graminearum биотрансформировал 94,4% 
ДОН [76].

Штамм Mucor racemosus. f. racemosus 
Fresen обладал способностью деградиро-
вать ДАС, присутствующий в жидкой куль-
туре гриба F. semitectum, от 90,0 до 99,97% а 
также уменьшал от 95,0 до 96,7% количество 
T-2 токсина, образуемого F. sporotrichioides 
[164]. Грибы рода Rhizopus Ehrenb., включая 
R. stolonifer (Ehrenb.) Vuill., R. oryzae Went 
& Prins. Geerl. и R. microsporus Tiegh. полно-
стью деградировали ЗЕН [31, 165].

6. Дополнительные возможности 
биологического контроля 
токсинопродуцирующих грибов 
Fusarium

Кроме грибов и бактерий успешно исполь-
зовали миковирусы, изолированные из пато-
генных организмов и приводящие к значи-
тельному снижению их вредоносности [166]. 
У грибов рода Fusarium также выявлены ми-
ковирусы, содержащие двуцепочечную РНК, 
например, F. poae virus 1, FpV1 [167], F. solani 
virus 1, FsV1 [168], F.  graminearum virus 1, 
FgV1 [169] и F. graminearum virus-DK21 (FgV-
DK21) [170]. Согласно филогенетическим 
анализам, миковирусы грибов Fusarium от-
носятся к четырём семействам: Chrysoviridae, 
Hypoviridae, Partitiviridae и Totiviridae [171]. 
Выявленные исследователями вирусы ока-
зывали влияние на патогенность грибов, сни-
жали скорость роста и спороношение, но при 
этом стимулировали образование темно-крас-
ного пигмента [169, 172]. 

Данные протеомных и транскриптом-
ных исследований показали, что вирус FgV1 
Fusarium вызывает изменения в механиз-
мах, обеспечивающих координацию процес-
сов транскрипции и трансляции [171]. Под 
действием вируса F. graminearum FGV-DK21 
наблюдали достоверное снижение или пода-
вление регулирования 16 ферментов, вклю-
чающих енолазу, сахаропиндегидрогеназу, 
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флавогемоглобин, маннитдегидрогеназу и ма-
латдегидрогеназу [170]. Исследований влия-
ния вирусов на биосинтез микотоксинов пока 
не проводили, но вполне вероятно, что в буду-
щем использование миковирусов может пред-
ставлять интерес для борьбы с опасными па-
тогенами.

Выявленный в Канаде микопаразит 
Sphaerodes mycoparasitica Vujan. грибов 
F.  avenaceum, F.  graminearum и F. oxysporum 
также позиционируют в качестве перспек-
тивного биологического агента, снижающе-
го численность этих патогенов в полях [173].

Предполагается возможность использова-
ния насекомых и их симбионтов для деток-
сикации микотоксинов. Насекомые питаются, 
как пораженными токсинопродуцирующими 
грибами растениями, так и самими грибами, 
поэтому, по всей видимости, обладают меха-
низмами детоксикации токсичных метаболи-
тов [174].

Известны работы, показывающие зна-
чительное влияние нематоды Aphelenchus 
avenae Bastian на снижении плотности попу-
ляции грибов F.  moniliforme и Pythium butleri 
Subraman в почве [175].

Экстракты разнообразных растений и их 
метаболиты (как например, эфирные масла) 
тоже могут использоваться для снижения за-
болеваний растений. Показано ингибирую-
щее влияние пяти природных соединений 
эфирных масел растений (терпинен-4-ол, эв-
генол, карвон, эвкалиптол, тимол и др.) на 
рост грибов и продуцирование микотокси-
нов [176–179]. Однако действие масел может 
быть прямо противоположным. Так, показано 
существенное подавление образования ФВ1 
грибами F. verticillioides под действием эфир-
ного масла душицы обыкновенной (Origanum 
vulgare L.), и усиление – вербены (Aloysia 
triphylla (L’Her.) Britt.) [180]. 

Также показано, что эфирное масло и спир-
товой экстракт, полученные из почек топо-
ля бальзамического (содержащего терпенои-
ды, флавоноиды и гидроксикоричные кисло-

ты), проявляли антифунгальную активность в 
отношении фитопатогенных штаммов грибов 
рода Fusarium [181]. 

Результаты исследований по влиянию во-
дных вытяжек валерианы лекарственной 
(Valeriana officinalis L.), хрена обыкновенно-
го (Armoracia rusticana L.), сосны обыкновен-
ной (Pinus silvestris L.), тополя (Populus sp.) на 
морфологию штаммов грибов F. graminearum 
показали, что они активно подавляли рост 
мицелия и прорастание конидий, а также спо-
собствовали формированию хламидоспор в 
клетках гиф мицелия [182]. Для дальнейшего 
понимания действия растительных масел не-
обходимо выделить конкретные компоненты 
– вещества, оказывающие влияние на грибы и 
их метаболизм.

Оценить перспективы предложенных воз-
можностей ограничения вредоносности ток-
синопродуцирующих грибов достаточно 
сложно, однако эти методы могут способство-
вать успешному решению проблемы в буду-
щем.

7. Проблемы применения 
биологических средств

На сегодняшний день, сельское хозяйство 
и производство не может обойтись без при-
менения синтетических химических средств 
защиты растений. Биологический метод, без-
условно, нужно активнее внедрять в практику 
получения высокого и качественного урожая 
и рассматривать не как альтернатив химиче-
скому методу, а как его разумное дополнение. 
Использование биологических препаратов в 
поле может быть спасительным в период мас-
сового цветения пшеницы, когда применение 
химических препаратов нежелательно с эко-
логической точки зрения [183].

Однако выявленная эффективность анта-
гониста в лабораторных условиях, не гаран-
тирует его действие in vivo [184]. Таким об-
разом, значительное число публикаций по-
казывает высокую эффективность штаммов 
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in vitro, и несравнимо меньше – в поле [183]. 
Штамм Bacillus amiloliquefaciens TrigoCor 
1448, высокоэффективный в теплице, в поле-
вых условиях незначительно снижал разви-
тие фузариоза F. graminearum [56, 63, 185].

Также проблемами биологического кон-
троля часто являются низкая жизнеспособ-
ность микроорганизма, сложность равно-
мерного покрытия защищаемой поверхно-
сти, нестабильность результатов обработки 
[56, 85, 186, 187]. Есть опасность в результа-
те модификации микотоксина биологически-
ми агентами получить более токсичное со-
единение, чем исходное. Условия окружаю-
щей среды (субстрат, соотношение питатель-
ных веществ, влажность, температура, рН) 
могут существенным образом воздействовать 
на эффективность на биологического агента, 
оказывая влияние на его способность к конку-
рентным взаимоотношениям [188–190].

По данным исследователей, комбинация 
биопрепаратов с химическими фунгицида-
ми повышает их индивидуальную эффектив-
ность [78, 191]. Такое совместное использо-
вание природных биоцидов и химических 
фунгицидов позволяет расширить время ле-
чебного действия, снизить токсичность ис-
пользуемой смеси. При раздельном использо-
вании химических и биологических препара-
тов последние должны быть применены за 10 
сут до или на 10 сут позже, чем обработка хи-
мическими средствами. 

В полевых экспериментах в Южной Дакоте 
и штате Небраска (США) совместная обра-
ботка тебуконазолом и культурой штамма 
C3 Lysobacter enzymogenes двух сортов яро-
вой пшеницы была более эффективной и да-
вала более стабильные положительные ре-
зультаты, чем применение их по отдельности 
[78]. Предполагают, что риск получения рези-
стентных штаммов патогенов ниже в резуль-
тате применения агентов-микроорганизмов, 
чем химических препаратов [192].

В США получен патент (CA 2769327 A1) 
на штаммы Cryptococcus flavescens, устойчи-

вые к протиоконазолу и с повышенной эффек-
тивностью против F. graminearum, которые 
могут использоваться в смеси с фунгицидом. 
Однако необходимо продолжить исследова-
ния по изучению возможностей применения 
смесей антагонистов и фунгицидов или сме-
си антагонистов, которые могут расширить 
спектр контролируемых патогенов, удлинить 
период защитного эффекта и получать ста-
бильные результаты в различных агроэкосис-
темах. Также необходимо выявление опти-
мальных доз и времени использования сме-
сей. Кроме того, применение биологических 
агентов не должно стимулировать образова-
ние микотоксинов в результате подавления 
роста грибов, как это бывает при опрыскива-
нии растений фунгицидами.

Штаммы – антагонисты могут по-разно-
му влиять на разные виды грибов Fusarium. 
Показано, что штаммы грибов Alternaria, 
Epicoccum и Trichoderma существенно пода-
вляли рост культур F. graminearum и F. poae, 
но их влияние на F. poae было значительнее, 
чем на F. graminearum [193]. Это может быть 
связано с подавлением экспрессии гена хити-
назы nag1-gox микотоксином ДОН, продуцен-
том которого является F. graminearum [194].

Некоторую озабоченность вызывает воз-
можность отрицательного экологического по-
следствия интродукции антагонистов в при-
роду, которая может изменять структуру ком-
плекса микромицетов, не являющихся мише-
нью биологического контроля, и приводить к 
нарушению равновесия в сообществе орга-
низмов [122].

В последнее время, виды Bacillus привле-
кают большое внимание, как перспективные 
агенты контроля, поскольку их можно ис-
пользовать в виде спор для обработки семян 
или вегетирующих растений. Однако показа-
но, что споры Bacillus легко смываются с по-
верхности растений в течение 8 ч после об-
работки, что служит дополнительным огра-
ничением для его применения в полевых ус-
ловиях [185]. Кроме того, выявлено, что в 
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условиях низкой относительной влажности, 
противогрибковые соединения, производи-
мые Bacillus sp. не могут диффундировать че-
рез поверхность пшеницы и влиять на рост F. 
graminearum.

Неожиданный результат был получен по-
сле тщательного исследования штаммов 
T. harzianum, которые были зарегистрирова-
ны как биологические агенты контроля раз-
личных заболеваний растений. Выявлено, что 
штаммы самостоятельно способны синтези-
ровать трихотеценовые микотоксины [195]. 
У штаммов T. harzianum выявлен ген tri5, ко-
дирующий биосинтез группы трихотецено-
вых микотоксинов. Следовательно, только те 
изоляты T. harzianum, у которых отсутству-
ет этот ген или нарушен биосинтез трихоте-
ценов, могут быть отселектированы и реко-
мендованы для дальнейшего использования 
[196].

При использовании зерна на кормовые и 
пищевые цели важно, чтобы зерно не содер-
жало микотоксинов или их содержание было 
минимальным. В случаях выявления превы-
шения предельно-допустимых значений ми-
котоксинов в зерне [197] и кормах [198], но 
при его высокой всхожести и соответствию 
нормам ГОСТ [199], такое зерно может быть 
использовано на семенные цели, после обяза-
тельной предпосевной обработки.

В России, согласно обновляемому еже-
годно Каталогу пестицидов и агрохимика-
тов [200], для предпосевной обработки семян 
зерновых культур кроме химических протра-
вителей разрешены биопрепараты на осно-
ве бактерий Bacillus subtilis, Pseudomonas 
aureofaciens, Pseudomonas fluorescens и гриба 
Trichoderma harzianum (см. табл. на стр. 226). 

Ранее для обработки семян и растений пше-
ницы также применяли вермикулен, создан-
ный на основе спорово-мицелиальной мас-
сы гриба Penicillium vermiculatum. Показано, 
что протравливание зерен биопрепаратом на 
основе Bacillus amiloliquefaciens (бацизулин) 
снижало пораженность растений в среднем 
на 92,5–100% в зависимости от сорта, куль-
туры зерновых и возбудителей заболевания, в 
том числе грибов родов Bipolaris, Alternaria и 
Fusarium [201].

Для создания новых коммерчески успеш-
ных препаратов особый интерес представля-
ют штаммы, которые соответствуют следую-
щим требованиям [202]: генетически стабиль-
ный; эффективный в низких концентрациях; 
непривередливый в пищевых потребностях и 
способный расти на недорогих питательных 
средах; эффективный против широкого спек-
тра патогенов; способный выживать в предла-
гаемых условиях среды; непатогенный к воз-
делываемым растениям и не вызывающий за-
болеваний у людей; не образующий метабо-
литы опасные для человека; сохраняющий 
свои свойства при длительном хранении; 
удобный в применении и совместимый с тех-
нологиями возделывания растений; устойчи-
вый к используемым пестицидам.

Даже при выявлении эффективных соот-
ветствующих всем параметрам штаммов, сни-
жающих рост грибов и образование микоток-
синов, создание формуляций биопрепаратов 
является следующей самостоятельной, не ме-
нее сложной, задачей [123, 126, 127]. Важно, 
чтобы состав препаративных форм в течение 
длительного времени обеспечивал оптималь-
ные условия для жизнедеятельности и целе-
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вой биологической активности микроорга-
низмов.
Заключение

Адаптированные к окружающей среде ми-
кроорганизмы могут обеспечивать долго-
временный прессинг патогенных популяций 
грибов, успешно сдерживая их численность. 
Выбранная стратегия контроля токсинопро-
дуцирующих грибов должна приводить не 
только к подавлению их роста и развития, но 
и к получению конечного продукта, свобод-
ного от токсичных метаболитов.

В последние годы, в связи с возросшей до-
ступностью аналитических методов опреде-
ления микотоксинов, возросло количество ис-
следований по влиянию антагонистов на ток-
синообразование грибов. Показана несомнен-
ная перспективность использования штаммов 
микроорганизмов, обладающих высокой це-
левой активностью в подавлении токсинопро-
дуцирующих грибов, в том числе, снижаю-
щих уровень синтеза опасных микотоксинов 
и повышающих устойчивость растений.

Актуальными на сегодняшний день оста-
ются следующие задачи:

1. Поиск новых активных штаммов ми-
кроорганизмов и определение механизмов их 
действия в отношении различных видов ток-
синопродуцирующих грибов и спектра обра-
зуемых ими токсичных метаболитов;

2. Выявление экологических требований 
перспективных микроорганизмов: оптималь-
ные условия, возможность адаптации в агро-
ценозе, интегрирование в системы защиты 
растений и др.;

3. Подбор технологии применения штам-
мов антагонистов для создания биопрепара-
тов: формуляция, возможность использова-
ния в смеси.

Получение высококачественной продук-
ции невозможно без экологически обоснован-
ных технологий. Для решения проблемы за-
грязнения растений и продукции на их осно-
ве микотоксинами использование потенциала 

устойчивости растений и свойств различных 
микроорганизмов представляется безальтер-
нативным путём.

Работа поддержана грантом 
РНФ (проект № 14-16-00114).
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Сергеева  Я.Э., Галанина Л.А., Феофилова Е.П. 2008. Т. 2. С. 141.
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Липиды мицелия гриба Mucor hiemalis, выращенного в присутствии трегалозы, триацилглицери-
нов и итраконазола. Сергеева Я.Э., Ивашечкин А.А., Феофилова Е.П., Мысякина И.С. 2012. Т. 3. С. 86.

Изменение пула неорганических полифосфатов у микроорганизмов-деструкторов промышленных 
материалов в условиях теплового шока. Смирнов В.Ф., Перцева А.Д., Абзалова Ю.Р. 2002. Т. 1. С. 155.

Математическое моделирование взаимодействия фермента ланостерол-14-альфа-деметилазы 
Candida albicans с имидазолом. Смолина Н.А., Маркозашвили Д.Т., Батагов А.О., Игнатьева С.М. 2008. 
Т.  2. С.142.

Активность отдельных компонентов системы антиоксидантной защиты у грибов при окисли-
тельном стрессе. Соколов А.В., Гесслер Н.Н., Белозерская Т.А. 2002. Т. 1. С. 155.

Взаимодействие лектина трутовика Grifola frondosa 0917 со специфическими и неспецифически-
ми антителами. Степанова Л.В., Бурыгин Г.Л., Никитина В.Е. 2008. Т. 2. С. 142.

Поиск продуцента внеклеточной инулиназы грибного происхождения. Стойко В.И., Айзенберг В.Л., 
Захарченко В.А., Капичон А.П., Калашник С.Н., Бурбан А.Ф., Коновалова В.В.  2008. Т. 2. С. 143.

Изучение ферментативной активности грибов рода Trichoderma из антропогенно нарушенных 
почв. Тазетдинова Д.И., Тухбатова Р.И., Шишкин А.В., Рафаилова Э.А., Морозова Ю.А., Михайлова И.М., 
Скворцов Е.В 2008. Т. 2. С.144.

Ферментные препараты микологической природы. Телишевская Л.Я., Овчинников Р.С. 2008. Т. 2. С. 145.
Действие гадолиния и лантана на автоколебания и механические характеристики плазмодия 

Physarum polycephalum. Теплов В.А., Матвеева Н.Б., Бейлина С.И. 2002. Т. 1. С. 156.
Ответ на тепловой шок у термофильных грибов. Терёшина В.М., Януцевич Е.А., Гроза Н.В., 

Данилова  О.А. 2015. Т. 4. С. 45. 
Состав мембранных липидов и протекторных углеводов мицелиального гриба Aspergillus niger при 

различных тепловых воздействиях. Терёшина В.М., Меморская А.С., Котлова Е.Р., Феофилова Е.П.  
2008. Т. 2. С. 146.

Изучение липоксигеназной активности у представителя низших мицелиальных грибов семейства 
pillobolaceae – pilaira anomala. Ткачевская Е.П., Сергеева Я.Э., Ларкина Е.А. 2008. Т. 2. С. 147.

Особенности роста и функционирования системы антиоксидантной защиты у ряда «поколений» 
Aspergillus versicolor. Тугай А.В., Тугай Т.И., Пидгерская Л.О., Желтоножский В.А., Желтоножская М.В., 
Садовников Л.В.  2015. Т. 4. С. 47. 

Особенности роста и потребления глюкозы некоторыми штаммами Aspergillus versicolor (vuill.) 
Tiraboschi. Тугай Т.И., Василевская А.И., Артышкова Л.В., Тарасова М.В., Наконечная Л.Т.  2008. Т. 2. С. 149.

Строение и противоопухолевая активность растворимых в щелочи полисахаридов из мице-
лия Ganoderma lucidum. Усов А.И., Евсенко М.С., Шашков А.С., Автономова А.В., Краснопольская Л.М., 
Исакова Е.Б., Бухман В.М. 2008. Т. 2. С. 150.

Липоксигеназа Neurospora crassa в условиях теплового стресса. Филиппович С.Ю., Афанасьева Т.П., 
Бачурина Г. П., Крицкий М.С. 2002. Т. 1. С. 156.

Особенности протекания фотозависимых процессов у мутантов Neurospora crassa с повреждени-
ями азотного метаболизма. Филиппович С.Ю., Бачурина Г.П. 2008. Т. 2. С. 150.

Свойства гемагглютинирующего протеогликана, выделенного из культуральной жидкости базиди-
омицета Lentunus edodes. Цивилева О.М., Никитина В.Е., Лощинина Е.А., Макаров О.Е. 2008. Т. 2. С. 151.

Начальные исследования и перспективы использования растительных акридоновых алкалоидов в 
мицелиальной культуре высшего гриба. Цивилева О.М., Учаева И.М., Панкратов А.Н., Маркович Ю.Д., 
Никитина В.Е. 2012. Т. 3. С. 88.

Физиолого-биохимические аспекты образования липидов высшими мицелиальными грибами. 
Черноок Т.В., Гвоздкова Т.С., Щерба В.В., Филимонова Т.В., Осадчая О.В.  2008. Т. 2. С.152.

Влияние предшественников на образование индолил-3-уксусной кислоты грибом Pleurotus ostreatus. 
Черноок Т.В., Пучкова Т.А., Осадчая О.В., Мишин Л.Т. 2012. Т. 3. С. 67.

Регуляция процессов перекисного окисления липидов в мицелии дереворазрушающих грибов белой и 
бурой гнили. Шишкина Л.Н., Капич А.Н.. 2002. Т. 1. С. 157.
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Влияние источников углерода на оксидазную активность штамма продуцента оксидоредуктаз 
Trametes hirsuta cf-28. Шкурина Н.А., Русинова Т.В., Горшина Е.С. 2012. Т. 3. С. 87.

Регуляция пола у грибов: генетические программы аллельных взаимодействий феромонов и их ре-
цепторов. Шнырева А.В., Шнырева А.А. 2012. Т. 3. С.87.

Способ культивирования экстраматрикального мицелия и спор грибов арбускулярной микори-
зы в воде с использованием отсеченных микоризованных корней плектрантуса. Юрков А.П., 
Зинатуллина Г.Г., Якоби Л.М. 2012. Т. 3. С. 89.

Меланины черных дрожжевых грибов как фотопротекторы. Юрлова Н.А., Турковский И.И. 2002. Т. 1. 
С. 157.

Дегидриноподобные полипептиды мицелия и плодовых тел ксилотрофных базидиомицетов при 
гипотермии. Яковлев А.Ю., Боровский Г.Б. 2002. Т. 1. С. 159.

Изменения в составе суммарного водорастворимого белка мицелия и плодовых тел ксилотроф-
ны базидиомицетов при действии низких положительных и отрицательных температур. 
Яковлев  А.Ю., Боровский Г.Б. 2002. Т. 1. С. 158.

Разобщающие белки мицелия Flammulina velutipes (fr.) Karst, Pleurotus ostreatus (fr.) KUMM и p. 
Citrinopileatus sing, иммунохимически родственные PUMP и БХШ 310 растений. Яковлев А.Ю., 
Боровский Г.Б. 2002. Т. 1. С. 159.

Коллагеназы и протеиназы Aspergillus flavus при глубинном культивировании в ферментерах. 
Яковлева М.Б., Никитина З.К. 2015. Т. 4. С. 52. 

Роль сигнальных молекул в регуляции защитного ответа растений на инфицирование фитопато-
генными грибами различной трофности. Яруллина Л.Г., Касимова Р.И., Ахатова А.Р., Максимов И.В. 
2015. Т. 4. С. 54. 

Биология дрожжей
Полифосфатазы дрожжей: свойства, роль в клетке, перспективы практического использования. 

Андреева Н.А., Личко Л.П., Трилисенко Л.В., Кулаковская Т.В. 2015. Т. 4. С. 72. 
От сравнения свойств внеклеточных белков дрожжей к их новым функциям внутри клетки. 

Арзуманян И.С., Яминский И.В., Кузнецов С.А., Егоров С.Н. 2015. Т. 4. С. 62. 
Адаптационный потенциал дрожжей Yarrowia lipolytica. Аринбасарова А.Ю., Бирюкова Е.Н., Ме-

денцев  А.Г. 2015. Т. 4. С. 60. 
Токсические эффекты серосодержащих производных фуранонов в отношении Saccharomyces 

cerevisiae. Бардина Т.С., Митько В.Е., Белоногова Н.В., Маргулис А.Б. 2012. Т. 3. С. 92.
Изучение штаммов Candida albicans для создания антикандидозной вакцины. Блинкова Л.П., 

Горбатко  Е.С. 2008. Т. 2. С. 271.
Влияние центрифугирования на физиолого-биохимическое состояние клеток дрожжей. Вой-

чук  С.И., Громозова Е.Н. 2008. Т. 2. С.272.
Изучение способности дрожжевых грибов сбраживать сахарa и расти на безвитаминной среде. 

Ганбаров Х.Г., Абдулгамидова С.М., Гейдаров Н.Ч. 2015. Т. 4. С. 59. 
Изучение способности штаммов дрожжевых грибов Candida macedoniensis Bdu-MI44 синтезиро-

вать наночастицы серебра. Ганбаров Х.Г., Джафаров М.М., Гаджиева Ф.Т., Бозкурт Х.Дж.  2015. Т. 4. С. 82. 
Спектр действия микоцинов Schizosaccharomyces pombe. Голубев В.И. 2015. Т. 4. С. 66. 
Полиазная активность базидиомицетных дрожжевых грибов. Голубев В.И. 2012. Т. 3. С. 94.
Эпифитные дрожжи споровых растений. Голубев В.И. 2008. Т. 2. С. 272.
Влияние отдельных факторов на развитие дрожжевых грибов в процессе производства яблочного 

сока. Григорян К.М., Саргсян М.П., Арутюнян А.М. 2012. Т. 3. С. 94.
Изучение путей передачи клеточных сигналов на модели кандидоза. Гроза Н.В., Иванов И.В., Мяг-

кова  Г.И. 2008. Т. 2. С. 273.
Влияние фосфорного обмена на подвижность волютиновых гранул дрожжей Saccharomyces 

cerevisiae. Громозова Е.Н., Харчук М.С. 2015. Т. 4. С. 67. 
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Антиоксидантная клеточная активность и неспецифическая проницаемость в митохондриях 
дрожжей. Дерябина Ю.И., Исакова Е.П., Антипов А.Н. 2012. Т. 3. С. 93.

Закономерности влияния химических агентов на радиочувствительность иплоидных дрожже-
вых клеток Saccharomyces сerevisiae. Евстратова Е.С., Петин В.Г.  2015. Т. 4. С. 63. 

Дрожжевые микроорганизмы, выделенные из кондитерских изделий. Жарикова Г.Г., Леонова И.Б., 
Улаханова Д.П. 2012. Т. 3. С. 101.

Митофагия у дрожжей. Звягильская Р.А., Суханова Е.И.2012. Т. 3. С. 102.
Влияние экзометаболитов дрожжевых грибов на ростовые свойства бифидобактерий. Иванова  Е.В., 

Перунова Н.Б. 2008. Т. 2. С.274.
Влияние температурного фактора на цитоморфологические показатели дрожжей Saccharomyces 

cerevisiae. Калюжин В.А. 2015. Т. 4. С. 68. 
Рост дрожжей S. cerevisiae на агрессивных техногенных средах. Калюжин В.А. 2012. Т. 3. С. 95.
Особенности дрожжевых группировок в филлосфере сфагновых мхов. Качалкин А.В., Глушакова А.М., 

Юрков А.М., Чернов И.Ю. 2008. Т. 2. С. 275.
Роль функционального состояния митохондрий в образовании псевдогиф клетками дрожжей 

Saccharomyces cerevisiae. Кнорре Д.А., Старовойтова А.Н., Соколов С.С., Сорокин М.И., Северин Ф.Ф. 
2012. Т. 3. С. 96.

Видовой состав рода Zygowilliopsis согласно генетическому анализу. Кондратьева В.И., Наумов Г.И. 
2008. Т. 2. С. 275.

Внеклеточные гликолипиды дрожжей: структурное разнообразие и биологическая активность. 
Кулаковская Е.В. 2015. Т. 4. С. 71. 

Разноообразие антифунгальных соединений, секретируемых базидиомицетными дрожжами. 
Кулаковская Е.В., Кулаковская Т.В., Голубев В.И. 2012. Т. 3. С. 96.

Адгезия и резистентность штаммов Candida albicans как характеристики патогенности. 
Лисовская С.А., Глушко Н.И.  2008. Т. 2. С. 276.

Действие β-интерферона человека на адгезию в системе «Candida albicans – буккальные эпителио-
циты». Лукова О.А., Заславская М.И., Махрова Т.В. 2008. Т. 2. С. 277.

Количественные и полуколичественные методы оценки степени карбонилирования внутрикле-
точных белков у мицелиальных грибов. Мажейка И.С., Буданова Е.В., Кудрявцева О.А., Штаер О.В., 
Камзолкина О.В. 2015. Т. 4. С. 73. 

Оценка амилолитической активности микромицетов-деструктуров. Матросова Л.Е., Титова В.Ю. 
2012. Т. 3. С. 97.

Komagataella kurtzmanii Naumov et al. – биологический вид дрожжей. Мещерякова Е.В., Кондратьева 
В.И., Наумова Е.С., Наумов Г.И. 2015. Т. 4. С. 75. 

Бделловибрионоподобные бактерии, паразитирующие в клетках грибов рода Candida. Мурадова  С.А., 
Караев З.О., Курбанов А.И., Гурбанова С.Ф. 2015. Т. 4. С. 77. 

Генетическая дивергенция географических популяций Schizosaccharomyces pombe. Наумов Г.И., 
Кондратьева В.И., Наумова Е.С. 2015. Т. 4. С. 80. 

Биохимические модификации в дрожжевых клетках, индуцированные видимым и низкоинтенсив-
ным красным светом. Пиняскина Е.В. 2008. Т. 2. С. 278.

Альтернативная оксидаза дрожжей (обзор). Рогов А.Г., Суханова Е.И., Звягильская Р.А. 2012. Т. 3. С. 97.
Роль Tor-киназного комплекса в регуляции экспрессии генов метаболизма метанола у дрожжей 

Pichia pastoris. Румянцев А.М., Самбук Е.В. 2015. Т. 4. С. 82. 
Молекулярные механизмы адаптации дрожжей к дефициту основных биогенных элементов. 

Самбук Е.В., Румянцев А.М. 2012. Т. 3. С. 98.
Молекулярно-генетическая идентификация штамма дрожжей – продуцента внеклеточных по-

лисахаридов и β-галактозидазы, катализирующей синтез галактоолигосахаридов. Сапунова Л.И., 
Костеневич А.А., Яцевич К.К., Бажанов Д.П. 2015. Т. 4. С. 84. 

Жирнокислотный состав липидов клеток дрожжей Yarrowia lipolytica в условиях экстремальных 
значений рH. Секова В.Ю., Терёшина В.М., Дергачёва Д.И., Исакова Е.П., Дерябина Ю.И. 2015. Т. 4. С. 87. 
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Адсорбционная способность дрожжей в отношении карбаматного пестицида ТMTД. Серова Ю.В., 
Матросова Л.Е. 2012. Т. 3. С. 98.

Гибель клеток дрожжей Saccharomyces cerevisiae при длительном аресте клеточного цикла: роль 
митохондрий. Сорокин М.И., Зырина А.Н., Соколов С.С., Кнорре Д.А., Северин Ф.Ф.  2015. Т. 4. С. 89. 

Функциональная асимметрия при клеточном делении Saccharomyces cerevisiae в условиях стресса. 
Сорокин М.И., Кнорре Д.А., Северин Ф.Ф. 2012. Т. 3. С. 99.

Фитогормональная активность дрожжей. Стрелецкий Р.А. 2015. Т. 4. С. 90. 
Характеристика временной организации грибов рода Candida в ассоциации с золотистым стафи-

лококком. Тимохина Т.Х., Николенко М.В., Паромова Я.И., Перунова Н.Б. 2008. Т. 2. С. 280.
Особенности биологии грибов рода Candida. Тимохина Т.Х., Николенко М.В., Перунова Н.Б., Варницына  В.В. 

2008. Т. 2. С. 279.
Потребности дрожжей природной ассоциации «Тибетский рис» в факторах роста. Тихоми-

рова  О.М.  2015. Т. 4. С. 92. 
Ответ на гипоксию у аскомицетовых дрожжей. Тренделева Т.А. 2012. Т. 3. С. 100.
Анаэробиоз не индуцирует неспецифическую проницаемость митохондрий дрожжей Yarrowia 

lipolytica. Тренделева Т.А., Звягильская Р.А. 2012. Т. 3. С. 100.
Дрожжи в пивоварении. Филимонова Т.И., Борисенко О.А. 2008. Т. 2. С. 281.
Влияние суперпродукции протеиндисульфидизомеразы на жизнеспособность дрожжей Pichia 

pastoris. Цыганков М.А. Падкина М.В. 2015. Т. 4. С. 95. 
Сравнительный молекулярно-биологический анализ разнообразия дрожжей некоторых регионов 

Таймырской тундры. Чернов И.Ю., Качалкин А.В., Глушакова А.М., Кутузова И.А. 2012. Т. 3. С. 93.
Динамика формирования микробных биопленок клиническими штаммами грибов рода Candida. 

Ульянов В.Ю., Нечаева О.В., Определенцева С.В., Вакараева М.М., Шаповал О.Г., Тихомирова Е.И., 
Заярский  Д.А.  2015. Т. 4. С. 96.

Оценка возможных патогенных свойств генномодифицированных штаммов S. сerevisiae. Шеи-
на  Н.И., Скрябина Э.Г., Мялина Л.И. 2015. Т. 4. С. 87. 

Влияние внеклеточных ауторегуляторов микробного метаболизма на ростовые свойства Candida 
albicans. Явнова С.В., Перунова Н.Б. 2008. Т. 2. С. 282.

Биологическое разнообразие грибов

Распространение и цикл развития Triphragmiopsis laricinum (chou) tai (uredinales) на Larix cajanderi 
mayr на Дальнем Востоке. Азбукина З.М., Оно И., Какишима M., Канеко С. 2002. Т. 1. С. 102.
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ных и молекулярно-генетических методов (на примере Чукотского моря). Бубнова Е.Н., Коно-
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Изучение миксомицетов в нижнем Поволжье. Землянская И.В. 2002. Т. 1. С. 126.
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Афиллофороидные грибы Лено-Амгинского междуречья (центральная Якутия). Михалева Л.Г. 2015. 
Т. 4. С. 153. 
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Пространственная структура биоты ксилотрофных грибов Оренбургской области. Сафонов М.А.  

2002. Т. 1. С. 119.
Многолетняя динамика видового разнообразия агарикоидных базидиомицетов нечерноземного 
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Миксомицеты Урала и их распространение в России. Фефелов К.А. 2002. Т. 1. С. 104.
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Воронежского государственного университета. Мелькумов Г.М.  2015. Т. 4. С. 113. 
Микологические гербарии России: состояние и проблемы их сохранения и развития. Мельник В.А.  

2002. Т. 1. С. 136.
Коллекция гастероидных грибов Ростовского госуниверситета. Ребриев Ю.А. 2002. Т. 1. С. 138.
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Семейство Entolomataceae (Agaricales) в сборах Р. Зингера, хранящихся в Микологическом гербарии 
БИН РАН. Морозова О.В. 2002. Т. 1. С. 137.

Пополнение коллекции микроорганизмов штаммами грибов, выделенных из некоторых лекар-
ственных растений. Нам Г.А., Есенгулова Б.Ж., Рахимова Е.В., Джетигенова У.К., Асылбек А.М., Жахан 
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Сообщество дереворазрушающих грибов в связи с возрастом леса. Арефьев С.П. 2012. Т. 3. С. 140.
Особенности трофической специализации макромицетов различных сообществ воронежской об-

ласти. Афанасьев А.А., Мелькумов Г.М. 2012. Т. 3. С. 139.
Морфологические и экологические особенности мицелия некоторых видов рода Ganoderma p. Karst. 

Бадалян С.М., Гарибян Н.Г., Асатрян А.Н. 2012. Т. 3. С. 141.
Антагонистические взаимоотношения агарикоидных макромицетов и микромицетов-биоде-

структоров в эксперименте. Баринова К.В., Власов Д.Ю., Псурцева Н.В. 2008. Т. 2. С. 217.
Распространение дереворазрушающих грибов в насаждениях бульварного кольца г. Москвы. Бе-
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Особенности экологии гифомицетов в хвойных лесах Беларуси. Беломесяцева Д.Б., Шабашова Т.Г. 2008. 

Т. 2. С. 218.
Почвенные микромицеты семенных посевов кормовых культур. Благовещенская Е.Ю., Костенко Н.Ю., 

Разгуляева Н.В. 2012. Т. 3. С. 142.
Взаимодействие некультивируемых форм лактококков – продуцентов низина и метаболиче-

ски активных грибов. Блинкова Л.П., Пахомов Ю.Д., Стоянова Л.Г., Никифорова О.В., Альтшулер М.Л., 
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Роль дискомицетов в растительных ценозах. Богачева А.В. 2008. Т. 2. С. 219.
Дискомицеты дальневосточных дубняков. Богачева А.В. 2015. Т. 4. С. 175. 
Алкалотолерантные микромицеты в кислых и околонейтральных почвах. Бондаренко С.А., Биланенко 

Е.Н., Георгиева М. Л. 2015. Т. 4. С. 177. 
Особенности географии афиллофороидных грибов. Бондарцева М.А. 2012. Т. 3. С. 143.
Экоморфология грибов. Бондарцева М.А. 2008. Т. 2. С. 220.
Проблемы использования грибов роданов, связанные с недооценкой конкурентной активности са-

протрофной микробиоты. Борисов Б.А., Александрова А.В. 2012. Т. 3. С. 144.
Эколого-ценотические особенности вёшенки обыкновенной (Pleurotus ostreacus (fr.) Kumm.) в гор-

но-лесных сообществах Северо-западного Кавказа. Бородин В.И., Криворотов С.Б., Нагалевский М.В. 
2012. Т. 3. С. 145.

Межвидовые взаимоотношения ксилобионтных грибов ели европейской (Picea abies (l.) Karst.). 
Винер И.А., Семенова Т.А., Сидорова И.И. 2012. Т. 3. С. 177.

К характеристике межпопуляционных отношений грибов и актиномицетов в черноземе и подзо-
листой почве. Виноградова К.А., Александрова А.В., Лихачева А.А., Кожевин П.А. 2008. Т. 2. С. 221.

Микромицеты в экосистемах антарктики. Власов Д.Ю., Кирцидели И.Ю., Зеленская М.С., Абакумов Е.В. 
2012. Т. 3. С. 178.

Динамика заселения измельченной древесины веток микромицетами в дерново-слабоподзолистой 
почве. Волощук Н.М. 2008. Т. 2. С. 222.

Деструкция растительной мортмассы грибами и бактериями в водных экосистемах. Воронин Л.В., 
Черняковская Т.Ф.  2012. Т. 3. С. 178.

Влияние ризосферы, микоризосферы и гифосферы симбиотрофных базидиомицетов на видовое 
разнообразие почвообитающих микромицетов. Воронина Е.Ю. 2008. Т. 2. С. 223.

Агарикоидные микоризообразующие грибы сосновых фитоценозов Беларуси. Гапиенко О.С., Шапорова 
Я.А., Трухоновец В.В. 2012. Т. 3. С.171.

Микромицеты в почвах сосновых лесов с различной степенью антропогенной нагрузки. Головина  Т.А. 
2015. Т. 4. С. 182. 

Сравнительный анализ микобиоты воздуха на различных питательных средах. Горяева А.Г., Тре-
пова  Е.С., Розен Т.А., Великова Т.Д. 2012. Т. 3. С. 150.
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Макромицеты – биоиндикаторы радиационного загрязнения Украины. Гродзинская А.А., Сырчин 
С.А., Кучма Н.Д.  2008. Т. 2. С. 224.

Экологические факторы (повышенные температура и влажность), увеличивающие присутствие 
потенциально патогенных грибов в почвах умеренных широт. Данилогорская А.А., Марфенина О.Е. 
2015. Т. 4. С. 179. 

Микромицеты пещер искусственного происхождения. Демидова Л.А., Александрова А.В. 2008. Т. 2. 
С.  225.

Микромицеты как компонент природных биопленок Nostoc commune. Домрачева Л.И., Кондакова Л.В., 
Зыкова Ю.Н., Горностаева Е.А. 2015. Т. 4. С. 181. 

Субстратные предпочтения миксомицетов украинского полесья. Дудка И.А., Анищенко И.Н., 
Кривомаз Т.И. 2012. Т. 3. С. 148.

Микромицеты (Hyphomycetes, Coelomycetes) хвойных лесов Дальнего Востока. Егорова Л.Н. 2008. 
Т.  2. С. 225.

Урожайность съедобных грибов России. Егошина Т.Л., Лугинина Е.А. 2012. Т. 3. С. 149.
Влияние интродукции Corynebacterium glutamicum в почву на изменение структуры комплекса ми-

кроскопических грибов. Жебрак И.С., Скоробогатова Р.А., Кожевин П.А. 2008. Т. 2. С. 227.
Характеристика бактериальных сообществ плодовых тел и гифосферы базидиомицетов. 

Загрядская Ю.А., Лысак Л.В., Воронина Е.Ю., Александрова А.В., Сидорова И.И. 2012. Т. 3. С. 180.
Биоаккумуляция токсичных химических элементов и радионуклидов агарикомицетами. Иванов 

А.И. 2015. Т. 4. С. 185. 
Оценка радиоактивности грибов болотных экосистем, расположенных в окрестностях заказника 

Мшинское болото. Иванов Д.М., Ефремова М.А., Родичева Т.В. 2015. Т. 4. С. 187. 
Древесные остатки как фактор формирования микобиоты современных и средневековых город-

ских почв. Иванова А.Е., Гофман А.В. 2015. Т. 4. С. 183. 
Физиологическая адаптация микромицетов-деструкторов к влиянию высоко- и низкоинтенсив-

ных электромагнитных излучений. Ичеткина А.А., Кряжев Д.В., Смирнова О.Н., Захарова Е.А., Смир-
нов  В.Ф. 2012. Т. 3. С. 151.

Факторы, обеспечивающие биоделигнификацию лигноцеллюлозного субстрата. Казарцев И.А. 2012. 
Т. 3. С. 153.

Почвенные грибы равнинных и горных лесов южного Вьетнама. Калашникова К.А., Александрова А.В. 
2012. Т. 3. С.152.

Экологический анализ накопления микроэлементов Hypogymnia physodes в фоновом районе кольско-
го полуострова. Катаева М.Н. 2015. Т. 4. С. 190. 

Накопление калия, никеля и меди в плодовых телах Leccinum versipelle при влиянии загрязнения. 
Катаева М.Н. 2012. Т. 3. С. 153.

Ассимиляционная вариабельность популяций эврибионтного вида Rhodotorula mucilagInosa как 
отражение макроклиматических параметров их регионов выделения. Качалкин А.В., Венжик А.С. 
2015. Т. 4. С. 189. 

Особенности биологии и экологии Phaeolepiota aurea в биоценозах таежной зоны Республики Коми. 
Кириллов Д.В. 2015. Т. 4. С. 191. 

Микобиота аквапочв северо-восточной части охотоморского шельфа (остров Сахалин). Кири-
чук  Н.Н., Пивкин М.В., Полохин О.В. 2012. Т. 3. С.155.

Комплексы микроскопических грибов в почвах и грунтах архипелага Земля Франца-Иосифа (ЗФИ). 
Кирцидели И.Ю., Власов Д.Ю., Баранцевич Е.П., Крыленков В. 2015. Т. 4. С. 193. 

Изменение почвенной микобиоты при демутационной сукцессии тундровой агроэкосистемы. 
Ковалева В.А., Хабибуллина Ф.М., Панюков А.Н. 2015. Т. 4. С. 213. 

Биосинтез экзометаболитов грибами рода Penicillium, выделенных из вечной мерзлоты. Козлов-
ский  А.Г., Желифонова В.П., Антипова Т.В. 2015. Т. 4. С. 215. 

Колонизация сплит-систем дрожжеподобными грибами. Козуля С.В., Криворутченко Ю.Л. 2012. Т. 3. 
С. 158.
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Грибные споры в приземных слоях воздуха (сезонная и суточная динамика, размерный состав, вли-
яние метеофакторов) на примере ЮЗАО г. Москвы. Колосова Е.Д., Марфенина О.Е. 2015. Т. 4. С. 196. 

Влияние стволовой гнили на состав и содержание фенольных соединений в листьях березы повис-
лой (Betula pendula roth.) в лесах Зауралья в условиях антропогенного воздействия. Колтунов Е.В., 
Яковлева М.И. 2015. Т. 4. С. 198. 

Первый опыт изучения микобиоты подледной морской воды Белого моря методом метагеномно-
го анализа. Коновалова О.П., Белевич Т.А., Логачева М.Д., Милютина И.А., Горюнов Д.В. 2015. Т. 4. С. 203. 

Микофеноловая кислота: распространение в биологических объектах. Кононенко Г.П., Буркин А.А.  
2015. Т. 4. С. 201. 

Микобиота воздуха помещения закрытого бассейна с дельфинами афалинами (Tursiops truncatus 
ponticus Barabasch-Nikiforov, 1940). Копытина Н.И., Андреева Н.А. 2015. Т. 4. С. 205. 

Биодинамика почвенных микромицетов в разных типах придорожных экосистем. Корецкая И.И., 
Свистова И.Д. 2015. Т. 4. С. 207. 

Влияние соединений тяжелых металлов на накопление биомассы некоторыми микромицетами. 
Кориновская О.Н., Гришко В.Н. 2012. Т. 3. С.155.

Микроскопические грибы в воздухе и почве в зоне воздействия выбросов предприятий цветной ме-
таллургии. Корнейкова М.В. 2015. Т. 4. С. 209. 

Комплексы микроскопических грибов, в том числе потенциально патогенные виды, естественных 
и антропогенно-измененных почв в условиях Кольского севера. Корнейкова М.В., Лебедева Е.В. 2012. 
Т. 3. С.156.

Особенности биоразнообразия микромицетов в восстанавливающихся черноземах западной 
Сибири. Коробова Л.Н. 2012. Т. 3. С. 157.

Особенности метаболизма грибов многолетней мерзлоты. Кочкина Г.А., Иванушкина Н.Е, Озерская 
С.М. 2015. Т. 4. С. 194. 

Таксономические спектры макромицетов лесных экосистем сетей особо охраняемых природных 
территорий (центральный Кавказ). Крапивина Е.А. 2015. Т. 4. С. 216. 

Сапрофитная микофлора листовой поверхности древесных растений, произрастающих на тер-
ритории парковых зон г. Самара и г. Кинель Самарской области. Кремс Е.В., Овчинникова Т.А.  
2012. Т. 3. С. 147.

Биота дендротрофных грибов лесных экосистем Республики Карелия на ранних стадиях антро-
погенной (послерубочной) сукцессии. Крутов В.И., Руоколайнен А.В. 2012. Т. 3. С. 158.

Факторы, усиливающие восприимчивость насекомых к энтомопатогенным анаморфным аскоми-
цетам. Крюков В.Ю., Дубовский И.М., Ярославцева О.Н., Крюкова Н.А., Ходырев В.П., Глупов В.В. 2012. 
Т. 3. С. 160.

Видовое разнообразие и экологогические особенности ксилотрофных макромицетов припоселко-
вых лесов Нижнеингашский района (Красноярский край). Крючкова О.Е., Садовникова С.Г. 2012. Т. 
3. С. 159.

Видовой состав микромицетов целинного и парующего чернозема выщелоченного. Кувшинова Н.М., 
Потапова О.П., Свистова И.Д. 2015. Т. 4. С. 220. 

Изменение микобиоты тундровых почв в зоне воздействия породных отвалов шахты «Вор-
кутинская». Кузнецова Е.Г., Хабибуллина Ф.М., Панюков А.Н. 2012, T. 3, C. 162.

Микроскопические грибы, повреждающие кальцит в пещере «Шульган-Таш» (Капова). Кузь-
мина  Л.Ю., Галимзянова Н.Ф. 2012. Т. 3. С. 161.

Афиллофороидная микобиота дубрав в северной части Волго-Ахтубинской поймы (Волгоградская 
область). Курагина Н.С. 2015. Т. 4. С. 218. 

Грибы в микроаэробных и анаэробных местообитаниях. Кураков А.В. 2012. Т. 3. С. 160.
Экологическое распространение биоты ксилотрофных макромицетов в предгорных лесах Чечен-

ской республики. Кушалиева Дж. 2015. Т. 4. С. 219. 
Изменения климата и его последствия для болезней растений, экологической и продовольствен-

ной безопасности России. Левитин М.М. 2015. Т. 4. С. 223. 
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Влияние факторов внешней среды на взаимодействие Bacillus megaterium и Trichoderma sp. Лиси-
на  Т.О. 2015. Т. 4. С. 225. 

Ареал и видовой состав грибов рода Fusarium в наземных экосистемах средней и южной Сибири. 
Литовка Ю.А. 2015. Т. 4. С. 227. 

Экология и распространение Sarcodontia crocea (Schwein. ) Kotl. В южном Предуралье (Оренбургская 
область). Маленкова А.С. 2015. Т. 4. С. 229. 

Функциональное и видовое разнообразие почвенных грибных сообществ в разных температурных 
условиях. Марфенина О.Е., Данилогорская А.А., Тепеева А.Н. 2012. Т. 3. С. 163.

Грибы рода Aspergillus: распространение, основные местообитания. Марфенина О.Е., Кулько А.Б., 
Данилогорская А.А., Потребич В.В.  2012. Т. 3. С. 163.

Опыт использования грибов-индикаторов для выявления лесов высокой природоохранной ценно-
сти при подготовке к FSC-сертификации (на примере Тверской области). Медведев А.Г., Курочкин 
С.А. 2015. Т. 4. С. 230. 

Консортивные связи представителей рода Picea abies и грибов-макромицетов в лесных экосисте-
мах Тверской области. Медведев А.Г., Курочкин С.А. 2008. Т. 2. С. 228.

Грибы дельты р. Лены. Михалева Л.Г.  2012. Т. 3. С. 164.
Влияние сплошной санитарной рубки хвойного леса на комплекс почвенных микромицетов. Мовчан 

Д.Д., Александрова А.В. 2008. Т. 2. С. 228.
Влияние свинцового загрязнения в почвах разных типов на проявление фитотоксичности грибов 

рода Alternaria. Мосина Л.В., Довлетярова Э.А. 2015. Т. 4. С. 232. 
Исследование эктомикориз светло-хвойных видов произрастающих в условиях промышленного за-

грязнения городских экосистем. Мухаметова Г.М., Зайцев Г.А. 2015. Т. 4. С. 234. 
Распределение агарикоидных базидиомицетов Вишерского заповедника по абсолютным высотам. 

Мухутдинов О.И. 2008. Т. 2. С. 229.
Макромицеты болот национального парка «Марий Чодра». Нагуманов Ш.З. 2015. Т. 4. С. 238. 
Микробиологический анализ воздуха помещений отдела редких рукописей библиотеки Казанского 

федерального университета. Надеева Г.В., Яковлева Г.Ю. 2015. Т. 4. С. 237. 
Микобиота воздуха государственного архива кинематографии Армении. Нанагюлян С.Г., Элоян И. М., 

Шахазизян И. В., Оганесян Е.Х.  2015. Т. 4. С. 239. 
Структура биомассы грибов в почвах восточной (ст. «Прогресс», «Молодёжная») и западной (ст. 

«Русская») Антарктиды. Никитин Д.А., Марфенина О.Е. 2015. Т. 4. С. 241. 
Целлюлозолитические грибные сообщества при использовании рекультивационных смесей в го-

родских почвах. Николаева В.В., Иванова А.Е. 2015. Т. 4. С. 243. 
Таксономический анализ грибов, выявленных в специях и пряных травах. Овсепян В.В., Григорян К. 

М., Саргсян М.П. 2015. Т. 4. С. 183. 
Влияние климатических условий года на микобиоту снегового покрова территории города Самара. 

Овчинникова Т.А., Кленова Н.А. 2015. Т. 4. С. 246. 
Физико-химические свойства и биологическая активность красного пигмента, экскретируемого 

штаммом гриба Aspergillus flavus, выделенным из воздушной среды Самарского метрополитена. 
Овчинникова Т.А., Кленова Н.А., Гридяева В.В., Алтунина О.И. 2012. Т. 3. С. 165.

Современные проблемы в развитии микологических исследований в Республике Армения. Осипян  Л.Л. 
2015. Т. 4. С. 245. 

Эпифитотии корневых гнилей древесных пород – основная причина массового усыхания хвойных 
лесов Сибири и Дальнего Востока. Павлов И.Н., Евдокимова Л.С., Перцовая А.А. 2015. Т. 4. С. 248. 

Сравнительный анализ адаптивной способности базидиомицетов в условиях нефтяного загрязне-
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О.В., Акулов А.Ю. 2008. Т. 2. С.231.
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Ассимиляция источников азота коллекционными штаммами грибов, выделенных из почвы южно-
го чернозема. Рукавицина И.В., Чуркина Г.Н. 2015. Т. 4. С. 256. 
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Садыкова В.С., Кураков А.В., Лихачев А.Н. 2012. Т. 3. С. 168.
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Информационное взаимодействие микромицетов и бактерий в экологических нишах с лигноцел-
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Т.  4. С. 275.

Состав микроскопических грибов в лесной подстилке и ходах мелких млекопитающих и перенос 
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Гидролитические ферменты галоалкалофильного аскомицета Heleococcum alkalinum. Грум-
Гржимайло А.А., Биланенко Е.Н. 2008. Т. 2. С. 385.

Микромицеты оз. Кисло-сладкое – отделяющегося водоема Белого моря. Грум-Гржимайло О.А., 
Биланенко Е.Н. 2012. Т. 3. С. 204.

Микромицеты торфяников верховых болот на побережье Кандалакшского залива Белого моря. 
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Камзолкина О.В. 2012. Т. 3. С. 206.
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Роль меланиновых пигментов в реализации радиоадаптивных свойств микроскопических грибов. 
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Грибы – деструкторы и агенты биоповреждений

Подходы к оценке микологической безопасности помещений музеев, архивов, библиотек на основе 
методов анализа многомерных данных. Абрамов Е.Г., Богомолова Е.В., Панина Л.К. 2008. Т. 2. С. 364.
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364.

Микроорганизмы на борту Российского сегмента МКС, 10 лет мониторинга. Алехова Т.А., Алек-
сандрова А.В., Воробьева Е.В., Загустина Н.А., Захарчук Л.М., Татаринова Н.Ю., Новожилова Т.Ю., Рома-
нов  С.Ю. 2012. Т. 3. С. 208.
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Разнообразие микроорганизмов, выявляемое в пыли гермозамкнутого объема на борту служеб-
ного модуля РС МКС. Алехова Т.А., Александрова А.В., Лысак Л.В., Загустина Н.А., Новожилова Т.Ю., 
Романов С.Ю. 2008. Т. 2. С. 366.
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древесины. Бойко М.И., Древаль К.Г., Чемерис О.В. 2015. Т. 4. С. 281. 
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Фитопатологические исследования на Смелянской энтомологической станции. Гамалея В.Н., 
Рудая С.П. 2015. Т. 4. С. 317. 

Хитридиевые грибы – паразиты желтозеленой водоросли Tribonema gayanum. Громов Б.В., Мам-
каева  М.А., Мамкаева К.А. 2002. Т. 1. С. 181.

Паразит микроводорослей Rhisophydium algavorum (Chytridiales) и его взаимоотношения с различ-
ными хозяевами. Громов Б.В., Плющ А.В. 2002. Т. 1. С. 182.

Влияние некоторых экологических факторов на развитие Rhizophydium subangulosum (Chytridiales) 
– паразита хлорококковой водоросли Chlorococcum minutum (Chlorococcales). Громов Б.В., 
Фаламин  А.А. 2002. Т. 1. С. 181.

Перспективы международного сотрудничества в области исследования гермплазмы энтомопато-
генных грибов. Лиховидов В.Е., Исангалин Ф.Ш., Хамбер Р.А., Джибсон Д.М. 2002. Т. 1. С. 194.

Влияние эпиксильного лишайника Vulpicida pinastri (scop.) J.-E. Mattson et M.E. Lai на грибы рода 
Penicillium. Любимова Е.Г., Толпышева Т.Ю., Александрова А.В. 2002. Т. 1. С. 194.

Взаимоотношения ржавчинного гриба Coleosporium tussilaginis (pers.) Kleb. С личинками галлиц-ми-
цетофагов Mycodiplosis pucciniae (Pritchard, 1948). Малеева Ю.В., Головачев Я.А., Шилович А.А., 
Ивницкий С. 2015. Т. 4. С. 320. 

Микроспоридии в популяциях стеблевых мотыльков рода Ostrinia. Малыш Ю.М., Токарев Ю.С., 
Конончук А.Г., Грушевая И.В., Фролов А.Н. 2015. Т. 4. С. 323. 

Мультилокусное генотипирование штаммов энтомопатогенных грибов рода Lecanicillium 
(=Verticillium lecanii s. l.). Митина Г.В, Токарев Ю.С., Первушин А.Л., Чоглокова А.А. 2015. Т. 4. С. 324. 

Сравнительный анализ активностей экзогидролаз энтомопатогенных грибов. Молодкина Н.Н. 2002. 
Т. 1. С. 199.

Микологическая оценка биологических ресурсов пчеловодства. Осинцева Л.А. 2015. Т. 4. С. 326. 
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Образование лигнинразрушающего комплекса микромицетов и макромицетов при разложении 
коры хвойных деревьев. Свиридова О.В., Воробьев Н.И., Кочетков В.В., Оследкин. Ю.С. 2002. Т. 1. С. 210.

Поведение офиостомовых грибов на дубе: от паразитизма до эндофитного существования. 
Селочник Н.Н. 2002. Т. 1. С. 205.

Взаимный рост в чистых культурах некоторых дереворазрушающих грибов. Стороженко В.Г. 2002. 
Т. 1. С. 208.

Хищные грибы-гифомицеты против гельминтозов животных. Теплякова Т.В. 2002. Т. 1. С. 211.
Экологические особенности хищных грибов: научные и прикладные аспекты. Теплякова Т.В. 2002. 

Т.  1. С. 211.
Явление микофилии в жизнедеятельности некоторых грибов. Теплякова Т.В., Воробьёва И.Г. 2002. 

Т.  1. С. 212.
Модификация среды для культивирования энтомопатогенных грибов. Томилова О.Г., Усова О.Н., 

Штерншис М.В. 2002. Т. 1. С. 214.
Исcледование фунгицидных свойств спиртовых экстрактов лекарственных растений и примене-

ние фитосбора для лечения аскосфероза у пчел. Фархутдинов Р. Г., Шафикова В. М. 2015. Т. 4. С. 315. 
Энтомопатогенные грибы вредной черепашки (Еurygaster integriceps put., Hemiptera: Insecta) в 

Узбекистане. Халиллаев Ш.A. 2015. Т. 4. С. 319. 
Условно-патогенные грибы в популяциях синантропных тараканов. Чикин Ю.А., Лукьянцев С.В. 

2002. Т. 1. С. 177.
Антибиотическая активность и связь с морфолого-культуральными характеристиками природ-

ных изолятов грибов рода Lecanicillium. Чоглокова А.А., Первушин А.Л., Митина Г.В.  2015. Т. 4. С. 312.
 
Симбиоз грибов и растений. Микориза

Создание эффективного симбиоза бобовых культур с грибами арбускулярной микоризы. Алещен-
кова  З.М., Картыжова Л.Е., Ланцевич А.А., Короленок Н.В. 2008. Т. 2. С. 395.

Влияние инокуляции эндомикоризным грибом Glomus intraradices и ризосферными бактериями 
рода Pseudomonas на продуктивность Суданской травы в разных типах почв. Белоусов В.С., 
Лабутова  Н.М., Дудик О.А., Кочетков В.В. 2002. Т. 1. С. 176.

Эндофит – растение как сложная динамическая система. Благовещенcкая Е.Ю. 2008. Т. 2. С. 396.
Грибы, заселяющие корни Geum urbanum, L. Благовещенская Е.Ю. 2012. Т. 3. С. 231.
Генетическая система гороха (Pisum sativum, L), контролирующая развитие азотфиксирующих 

клубеньков и арбускулярной микоризы. Борисов А.Ю., Бармичева Е.М., Зубкова Л.А., Якоби Л.М., 
Данилова Т.А., Королева Т.Н., Ворошилова В.А., Цыганов В.Е., Тихонович И.А. 2002. Т. 1. С. 175.

Количественная оценка симбиотической составляющей продуктивности эктомикоризного вида 
растений (Pinus sylvestris, L.) в естественных местообитаниях. Веселкин Д.В. 2008. Т. 2. С. 396.

Численность почвенных микроорганизмов в микоризосфере орхидной и эктомикоризы. Воронина 
Е.Ю., Минеева Т.И. 2012. Т. 3. С. 239.

Взаимоотношение микробов-антагонистов и растений. Голованова Т.И. 2002. Т. 1. С. 180.
Исследование влияния микроскопических грибов рода Trichoderma на жизнедеятельность расте-

ний пшеницы. Голованова Т.И., Валиулина А.Ф., Долинская Е.В., Сичкарук Е.А. 2012. Т. 3. С. 231.
Особенности микоризообразования хвойных в условиях промышленного загрязнения. Зайцев Г.А., 

Веселкин Д.В. 2002. Т. 1. С. 219.
Видоидентификация микобионтов эктомикоризных окончаний Picea abies (L.) karst. Иванов Д.М. 

2002. Т. 1. С. 183.
Грибы на корнях растений памятника природы «Дубрава». Карпук В.В., Кулаковская Н.В. 2008. Т. 2. С. 397.
Вияние нефтяного загрязнения на микоризацию растений-фитомелиорантов. Теплякова Т.В. 2012. 

Т. 3. С. 232.
Целлюлазная и ксиланазная активности у эндофитных грибов сфагновых болот украинского поле-

сья. Курченко И.Н., Соколова Е.В., Жданова Н.Н., Юрьева Е.М., Ярынчин А.Н. 2008. Т. 2. С. 399. 
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Изучение гриба Mycophycias ascophylli (cotton) Kohlmeyer&Volkman-Kohlmeyer, ассоциациированно-
го с водорослью Ascophyllum nodosum (L.) Lejolis в Кандалакшском заливе Белого моря. Коновалова 
О.П., Бубнова Е.Н. 2008. Т. 2. С. 398.

Подбор сортов масличных культур, образующих эффективный симбиоз с эндомикоризными гриба-
ми. Лабутова Н.М., Лях В.А., Поляков А.И. 2002. Т. 1. С. 221.

Математическое моделирование в биоценозе микромицетов рода Trichoderma с культурными рас-
тениями. Лексин Е.Ю., Алимова Ф.К., Савельев А.А., Глушко Н.И., Лисовская С.А., Халдеева Е.А. 2012. 
Т.  3. С. 234.

Грибы-эндофиты некоторых видов зеленых орхидных и грушанковых Московской области. Минеева 
Т.И., Воронина Е.Ю. 2012. Т. 3. С. 234.

Разнообразие структуры грибного чехла эктомикоризы Larix sukaczewii Dyl. Мухаметова Г.М., Зайцев 
Г.А. 2012. Т. 3. С. 235.

Фитогормональная активность культуральной среды гриба-эндофита рода Acremonium. Нагор-
ный  С.Н., Драговоз И.В., Яворская В.К. 2008. Т. 2. С. 399.

Микоризообразующие грибы дикоплодовых лесов Джунгарского и Заилийского Алатау. Нам Г.А., 
Рахимова Е.В. 2012. Т. 3. С. 236.

Микоризные агарикоидные базидиомицеты лесопарка «Балатовский» г. Перми. Переведенцева Л.Г. 
2008. Т. 2. С. 400.

Ассоциированность микромицетов с растениями приморских лугов Кандалакшского залива (Белое 
море). Порхунова Н.Н. 2008. Т. 2. С. 401.

Влияние эндомикоризных грибов и ризобий на развитие Pisum sativum L. Сафронова Г.В., Алещенкова 
З.М., Короленок Н.В. 2012. Т. 3. С. 236.

Встречаемость везикулярно-арбускулярной микоризы в корнях озимой ржи (Secale cereale L.). 
Смирнова Ю.В., Курамшина З.М., Андреева И.Г., Гареева Л.Ф., Хайруллин Р.М. 2012. Т. 3. С. 237.

Влияние эндофитных штаммов Bacillus subtilis на микотрофность пшеницы при действии ток-
сичных ионов кадмия. Смирнова Ю.В., Курамшина З.М., Андреева И.Г., Хайруллин Р.М.2012. Т. 3. С. 233.

Молекулярно-генетическое определение состава арбускулярных микоризных грибов, ассоциирован-
ных с корневой системой тритикале. Соловьева Е.А., Алещенкова З.М. 2012. Т. 3. С. 238.

Экотопическая вариабельность количественных признаков микоризы Picea obovata Ledeb. 
Творожникова Т.А. 2008. Т. 2. С. 402.

О био- и сапротрофии микоризных грибов древесных растений. Шубин В.И. 2002. Т. 1. С. 206.
О значении подвижного азота для плодоношения эктомикоризных грибов. Шубин В.И. 2008. Т. 2. С. 402.
Влияние аборигенных эндомикоризных грибов на прирост биомассы сельскохозяйственных расте-

ний. Юрина Т.П. 2008. Т. 2. С. 404.
Получение индуцированных мутантов облигатно микотрофной люцерны хмелевидной с наруше-

ниями развития арбускулярной микоризы. Юрков А.П., Зинатуллина Г.Г., Степанова Г.В., Якоби Л.М. 
2012. Т. 3. С. 239.

Гены гороха (Pisum sativum L. ) sym33 и sym40, контролирующие различные стадии развития ин-
фекционных нитей в корневых симбиотических клубеньках, также вовлечены в генетиче-
ский контроль формирования арбускулярной микоризы. Якоби Л.М., Цыганов В.Е., Бармичева Е.М., 
Зубкова  Л.А., Борисов А.Ю., Тихонович И.А. 2002. Т. 1. С. 216.

Лихенизированные и лихенофильные грибы

Рост лишайников Cladonia rangiferina (L.) F.H. Wigg и C. Stygia (Fr.) Ruoss в тундровых сообще-
ствах на севере западной Сибири и Урала. Абдульманова С.Ю. 2012. Т. 3. С. 241. 

Редкие виды рода Cladonia на территории Пермского края. Атеева Ю.А., Селиванов А.Е. 2012. Т. 3. С. 242. 
Участие лишайников в формировании биологических почвенных корок. Бязров Л.Г. 2015. Т. 4. С. 330.
Об аккумулировании элементов на поверхностях вегетативного тела и плодовых органов (апо-

тециев) лихенизированного гриба Xanthoria parietina. Бязров Л.Г., Пельгунова Л. А. 2015. Т. 4. С. 334. 
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Угол наклона поверхности ствола как характеристика местообитания лишайников на основ-
ных лесообразующих породах Карелии. Андросова В.И., Горшков В.В., Капитонихина О.В., Тарасова 
В.Н. 2015. Т. 4. С. 327. 

 Оценка состояния воздушного бассейна территорий двух муниципальных районов Mосквы по дан-
ным измерений концентраций элементов в слоевищах лишайника Xanthoria parietina. Бязров 
Л.Г., Пельгунова Л.А. 2015. Т. 4. С. 332. 

Мировая карта экорегионов суши как основа типизации ареалов лишайников. Бязров Л.Г. 2012. Т. 3. 
С. 242. 

Современная динамика видового состава эпифитной лихенобиоты г. Москвы. Бязров Л.Г. 2008. Т. 2. 
С. 523.

Градиентный анализ содержания мышьяка (As) в слоевищах эпифитного лишайника для уста-
новления воздействия металлургического завода на окружающую территорию. Бязров Л.Г., 
Пельгунова Л.А. 2012. Т. 3. С. 243. 

Содержание фотосинтетических пигментов в талломах лишайника Hypogymnia physodes (L.) Nyl. 
в естественных и антропогенно-нарушенных местообитаниях. Вержбицкая Е.В., Андросова В.И. 
2008. Т. 2. С. 524.

Жизненные стратегии лишайникообразующих грибов. Войцехович А.А. 2012. Т. 3. С. 257. 
Xanthoparmelia pulvinaris (Gyeln.) Ahti & d. Hawksw. – степной лишайник, рекомендуемый для вклю-

чения в красную книгу РФ. Вондракова (Меркулова) О. С., Давыдов Е.А. 2015. Т. 4. С. 360. 
Лихенобиота Вилюйских тукуланов (Якутия). Галанина И.А. 2015. Т. 4. С. 336. 
Влияние фортификации на биоразнообразие лихенобиоты в окрестностях г. Гродно. Голубков В.В., 

Касперец А.А., Островская О.В., Свиридов Д.А. 2008. Т. 2. С. 525.
Предложение для охраны раритетных видов в рамках антропогенно-природного комплекса 6, 7, 8 

фортов Гродненской крепости. Голубков В.В., Миронь А.Н. 2012. Т. 3. С. 244. 
Вопросы филогении и систематики лишайников семейства Umbilicariaceae России. Давыдов Е.А. 

2008. Т. 2. С. 525.
Лихенологические исследования во Владимирской области. Жданов И.С. 2012. Т. 3. С. 258. 
К флоре лишайников Рязанской области. Жданов И.С., Волоснова Л.Ф. 2008. Т. 2. С. 526.
Лихенофильные грибы Арктики: современное состояние исследований. Журбенко М. П. 2008. Т. 2. С. 527.
Опыт исследования лихенофильной микобиоты Кавказа: новые виды. Журбенко М.П., Кобзева А.А., 

Кияшко А.А., Грабенко Е.А. 2015. Т. 4. С. 361.
Географический анализ лихенофильной микобиоты Российской Арктики. Журбенко М.П. 2012. Т. 3. 

С. 259.
К истории изучения лихенофлоры Дагестана. Исмаилов А.Б. 2012. Т. 3. С. 244. 
Местонахождения Lobaria pulmonaria (L.) Hoffm на территории Псковской области. Истомина Н.Б. 

2008. Т. 2. С. 528.
Лишайники, рекомендуемые для внесения в Красную книгу Псковской области. Истомина Н.Б., 

Лихачева О.В. 2012. Т. 3. С. 245. 
О лихенологических исследованиях на территории биологического стационара ЯрГУ «Улейма» 

(Ярославская область). Кондакова Г.В. 2015. Т. 4. С. 338. 
Первые шаги к современной таксономии калоплакоидных лишаников (Teloschistaceae, Ascomycota) 

базирующейся на молекулярной филогении. Кондратюк С.Я., Джеонг М.-Х., Хо Дж.-С. 2012. Т. 3. С. 246. 
Лихенологическое изучение участков типа «Сниженные Альпы» на территории Белгородской об-

ласти. Конорева Л.А. 2008. Т. 2. С. 528.
К изучению зависимости лихенофлористического состава от условий биотопа в лесных сообще-

ствах степной зоны (на примере Красносамарского лесного массива). Корчиков Е.С. 2008. Т. 2. С. 529.
Лихенобиота усадебных парков Псковской области. Лихачева О.В. 2008. Т. 2. С. 530.
Сравнительный анализ накопления тяжелых металлов лишайниками в экстремальных условиях 

существования. Лянгузова И.В., Катаева М.Н., Беляева А.И. 2015. Т. 4. С. 339. 
Анализ онтогенетических спектров популяций эпифитных лишайников. Суетина Ю.Г. 2015. Т. 4. С. 357.
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Монтанный геоэлемент в лихенофлоре степной зоны южного Урала и прилегающих территорий. 
Меркулова О.С. 2008. Т. 2. С. 531.

К изучению лихенобиоты долины реки Проня (Рязанская область). Мучник Е.Э., Конорева Л.А., 
Казакова М.В., Волоснова Л.Ф. 2015. Т. 4. С. 342. 

Лишайники особо охраняемых природных территорий Рязанской области. Мучник Е.Э., Конорева 
Л.А.  2012. Т. 3. С. 246. 

Новые сведения о лихенобиоте Рязанской области. Мучник Е.Э., Лосева Е.И. 2008. Т. 2. С. 531.
Лихенизированные грибы на хачкарах и стенах некоторых церквей Армении. Нанагюлян С.Г., Абра-

мян  Дж.Г., Шахазизян И.В., Степанян А.С. 2012. Т. 3. С. 247. 
Роль эпифитных лишайников в оценке атмосферного загрязнения. Отнюкова Т.Н. 2012. Т. 3. С. 247. 
Мониторинг состояния редких видов лишайников южной Сибири (западный Саян). Отнюкова Т.Н., 

Степанов Н.В. 2008. Т. 2. С. 532.
Некоторые особенности степной лихенобиоты республики Калмыкия. Очирова Н.Н. 2008. Т. 2. С. 533.
Лишайники рода Aspicilia S. L. с норстиктовой кислотой в России и сопредельных странах. 

Пауков А.Г. 2015. Т. 4. С. 343. 
Первые данные о концентрации элементов в слоевищах эпифитного лишайника на деревьях цен-

тра Москвы. Пельгунова Л.А., Бязров Л.Г. 2008. Т. 2. С. 534.
Биоразнообразие лишайников колымского флористического района (Якутия). Порядина Л.Н.  2012. 

Т. 3. С. 250. 
Вертикальное распределение лишайников Верхоянской горной системы. Порядина Л.Н. 2012. Т. 3. 

С.  249. 
Лихенологические исследования в музее-заповеднике «Коломенское». Пчелкин А.В., Пчелкина Т.А. 2015. 

Т. 4. С. 345. 
Эпифитные лишайники Норского заповедника. Пчелкин А.В. 2008. Т. 2. С. 534.
Реинтродукция лихенизированных грибов на урбанизированных и нарушенных территориях как 

метод сохранения их биоразнообразия. Пчелкин А.В., Пчелкина Т.А. 2012. Т. 3. С. 248. 
Лихенологические исследования на Соловецких островах. Пчелкина Т.А., Слепов В.Б., Пчелкин А.В. 

2012. Т. 3. С. 248. 
Особенности распределения лишайников на островах (северо-западная часть Японского моря). 

Родникова И.М. 2015. Т. 4. С. 347. 
Особенности экологии ряда видов лишайников на морском побережье. Родникова И.М. 2012. Т. 3. С. 250. 
Экологические особенности лихенобиоты малых островов Залива Петра Великого в Японском 

море. Родникова И.М. 2008. Т. 2. С. 536.
Эпифитные лишайники и физико-химические свойства коры липы амурской (Южный Сихотэ-

Алинь). Скирин Ф.В., Скирина И.Ф. 2015. Т. 4. С. 353. 
Эпифитные лишайники и физико-химические свойства коры березы ребристой (южный Сихотэ-

Алинь). Скирин Ф.В., Скирина И.Ф. 2012. Т. 3. С. 252.
Новое местонахождение Graphis cervina (Graphidaceae) на юге Дальнего Востока России (При-

морский край). Скирина И.Ф., Скирин Ф.В., Дмитренок П.C. 2015. Т. 4. С. 353.
Дополнительные сведения о лишайниках Сихотэ-Алинского заповедника, Приморского края и юга 

Дальнего Востока России. Скирина И.Ф. 2008. Т. 2. С. 537.
Изучение видового состава эпифитных лишайников и кислотно-щелочных свойств коры ивы 

Шверина (на примере Приморского края). Скирина И.Ф., Скирин Ф.В. 2008. Т. 2. С. 536.
Экологические стратегии эпилитных прибрежных лишайников. Сонина А.В. 2015. Т. 4. С. 355. 
Эпилитные лишайники – индикаторы состояния прибрежной среды при загрязнении. Сонина А.В., 

Новоселов Д.В., Корнилов П.С., Марковская Е.Ф. 2012. Т. 3. С. 253. 
Роль биотических факторов среды в формировании прибрежных лишайниковых группировок. 

Сонина А.В., Фадеева М.А. 2008. Т. 2. С. 538.
Онтогенетическая изменчивость и структура популяции Hypogymnia physodes (L.) Nyl. на разных 

форофитах. Суетина Ю.Г. 2012. Т. 3. С. 254. 
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Применение концепции дискретного описания онтогенеза растений к лишайникам. Суетина Ю.Г. 
2008. Т. 2. С.539.

Лихенофлора г. Петрозаводска: изменение видового состава за последние 150 лет. Тарасова В.Н., 
Сонина А.В., Андросова В.И. 2012. Т. 3. С. 254. 

Эпигейные лишайники болот природного парка «Нумто» (ХМАО-Югра). Толпышева Т.Ю., 
Шишконакова Е.А., Аветов Н.А. 2015. Т. 4. С. 358. 

Влияние лишайника Cladonia stellaris на микромицеты олиготрофных болот Салымо-Юганского 
междуречья. Толпышева Т.Ю. 2008. Т. 2. С. 540.

Эпифитные лишайники южной части Тверской области. Толпышева Т.Ю. 2012. Т. 3. С. 256. 
Макролишайники берез окрестностей Петропавловска-Камчатского. Толпышева Т.Ю., Конны-

чев  М.А. 2012. Т. 3. С. 255. 
Лихенизированные представители семейств Clavariaceae и Tricholomataceae (Agaricales) в России. 

Урбанавичене И.Н. 2008. Т. 2. С. 540.
Лишайники темнохвойных лесов национального парка «Зюраткуль» (Челябинская область). 

Урбанавичене И.Н. 2012. Т. 3. С. 256. 
Таксономическое разнообразие лихенобиоты России в свете современных достижений молекуляр-

ной систематики. Урбанавичюс Г.П. 2008. Т. 2. С. 541.
Местообитания редчайших в России лишайников на лагонакском нагорье (Кавказский заповедник) 

под угрозой уничтожения. Урбанавичюс Г.П., Урбанавичене И.Н. 2012. Т. 3. С. 257. 
Лишайники среднетаежных лесов северо-западного Предуралья. Шаяхметова З.М., Атеева Ю.А., 

Шкараба Е.М. 2008. Т. 2. С. 542.
Лишайники в красных книгах Ульяновской и Самарской областей. Шустов М.В. 2015. Т. 4. С. 348. 
Предложения в красную книгу России: лишайники Lasallia pensylvanica (Hoffm. ) Llano, Lecanora 

crustacea (savicz) zahlbr. и Aspicilia transbaicalica oxner. Шустов М.В. 2015. Т. 4. С. 350. 
Лишайники в красной книге Самарской области. Шустов М.В. 2012. Т. 3. С. 252. 
Лишайники в красной книге Ульяновской области. Шустов М.В. 2012. Т. 3. С. 251. 

Фитопатогенные грибы

Кратковременное освещение спор Magnaporthe oryzae повышает их устойчивость к окислитель-
ному стрессу и агрессивность. Аверьянов А.А., Лапикова В.П., Пасечник Т.Д., Baker C.J. 2015. Т. 5 С. 14. 

Самоподавление прорастания спор Cladosporium cucumerinum, зависящее от активированного кис-
лорода. Аверьянов А.А., Лапикова В.П., Пасечник Т.Д., Захаренкова Т.С., Baker C.J. 2012. Т. 3. С. 265. 

Влияние экзогенной перекиси водорода на образование гало при взаимодействии мучнисторосяно-
го патогена с клетками листьев пшеницы. Аветисян Г.А., Бабоша А.В., Аветисян Т.В. 2015. Т. 5 С. 15. 

Особенности ранних этапов развития возбудителя мучнистой росы и ответные реакции эпидер-
мальных клеток пшеницы под действием окислительного стресса. Аветисян Г.А., Аветисян Т.В. 
2012. Т. 3. С. 266. 

Влияние перекиси водорода и 3-амино-1, 2, 4-триазола на развитие мучнистой росы пшеницы. 
Аветисян Г.А., Бабоша А.В. 2008. Т. 2. С. 157.

Грибы рода Septoria Ирана. Азими Х.М., Осипян Л.Л. 2012. Т. 3. С. 266. 
Устойчивость сортов ярового ячменя к каменной головне (Ustilago hordei) в лесостепи Самарской 

области. Акимов И.Е. 2012. Т. 3. С. 260. 
Устойчивость сортов ярового ячменя к корневым гнилям в лесостепи Самарской области. 

Акимов  И.Е. 2012. Т. 3. С. 261. 
Инвазия карантиных фитопатогенных организмов в Российскую Федерацию. Александров И.Н. 

2002. Т. 1. С. 170.
Phyhthora kernoviae – новый патоген декоративных и древесных культур. Александров И.Н. 2012. Т. 3. 

С. 263. 
Новое заболевание лесных и декоративных культур. Александров И.Н. 2012. Т. 3. С. 262. 
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Пути и способы предотвращения инвазий чужеродных фитопатогенов. Александров И.Н. 2008. Т. 2. 
С. 157.

Эпифитотия Durandiella sibirica в пихтовых лесах кузнецкого Алатау. Алексеев В.А., Шабунин Д.А. 
2002. Т. 1. С. 170.

Септориевые грибы – патогены розоцветных. Андрианова Т.В.  2008. Т. 2. С. 159.
Методика оценки устойчивости подсолнечника к фомопсису. Антонова Т.С., Арасланова Н.М., 

Орлова  С.Н., Бочкарев Н.И. 2002. Т. 1. С. 172.
Виды грибов из рода фузариум, встречающиеся на подсолнечнике в Краснодарском крае, и их пато-

генность. Антонова Т.С., Маслиенко Л. В., Мурадосилова Н.В., Саукова С.Л. 2002. Т. 1. С. 171.
Полиморфизм возбудителя ложной мучнистой росы подсолнечника Plasmopara halstedii (Farl.) 

Berl. & de Tony в регионах северного Кавказа. Антонова Т.С., Ивебор М.В., Гучетль С.З., Арасланова 
Н.М., Челюстникова Т.А., Рамазанова С.З. 2008. Т. 2. С. 160.

Генотипирование на основе snp-маркеров биотипов Plasmopara halstedii (Farl.) Berl. & de Tony, воз-
будителя ложной мучнистой росы подсолнечника. Антонова Т.С., Рамазанова С.А., Ивебор М.В.2012. 
Т. 3. С. 264. 

Идентификация видовой принадлежности возбудителя фомоза подсолнечника в Краснодарском 
крае. Арасланова Н.М., Саукова С.Л., Ивебор М.В., Антонова Т.С. 2015. Т. 5 С. 9. 

Изменение видового состава возбудителей листовых болезней ячменя в России и Беларуси. 
Афанасенко О.С., Мироненко Н.В., Анисимова А.В., Баранова О.А., Зубкович А.А., Марчук О.В., Батакова 
О.Б., Муругова Г.А. 2015. Т. 5 С. 5. 

Международный набор сортов-дифференциаторов для анализа популяций Pyrenophora teres 
F.  Teres. Афанасенко О.С., Ялли М., Пиншмидт Х., Филатова О.А., Платс Г.  2008. Т. 2. С. 161.

Ramularia collo-cygni – новый для России патоген ячменя. Афанасенко О.С., Havis N. 2012. Т. 3. С. 260. 
Испытание сортов и линий твердой пшеницы на устойчивость к листовой ржавчине в услови-

ях северного Казахстана (Акмолинская область). Ахметова А.К., Каратаева Р. К., Сулейменов Р.М., 
Зеленский Ю.И., Моргунов А.И., Жапаев Р.К., Карабаев М.К. 2015. Т. 5 С. 7. 

Особенности жизненного цикла возбудителя корневой гнили Bipolaris sorokiniana (Sacc.) Shoemaker. 
Ашмарина Л.Ф. 2015. Т. 5 С. 11. 

Видовой состав возбудителей болезней кормовых культур в западной Сибири. Ашмарина Л.Ф., Горобей 
И.М., Давыдова Н.В. 2012. Т. 3. С. 264. 

Видовой состав и патогенность грибов рода. Fusarium Lk : Fr. – контаминантов колосьев озимой 
пшеницы в южной степи Украины. Бабаянц О.В. 2008. Т. 2. С. 162.

Влияние экзогенной АБК на устойчивость пшеницы к мучнистой росе. Бабоша А.В. 2002. Т. 1. С. 173.
Регуляция фотосинтетического транспорта электронов в инфицированных растениях под дей-

ствием лектинов и углеводных лигандов. Бабоша А.В. 2002. Т. 1. С. 172.
Преобладание продольного направления относительно оси листа у первичных инфекционных 

структур возбудителя мучнистой росы пшеницы при прорастании на листьях некоторых ви-
дов злаков. Бабоша А.В., Рябченко А.С., Аветисян Т.В. 2015. Т. 5 С. 17. 

Изучение зоны гало в местах контакта инфекционных структур мучнисторосяного патогена 
и эпидермиса растений пшеницы с использованием сканирующей электронной микроскопии. 
Бабоша А.В., Аветисян Г.А., Рябченко А.С., Аветисян Т.В. 2012. Т. 3. С. 267. 

Немонотонность зависимости доза – эффект как причина неоднозначности иммуномодулирую-
щих свойств цитокининов. Бабоша А.В., Рябченко А.С., Аветисян Т.В. 2008. Т. 2. С. 163.

Изменчивость патогенных свойств возбудителя фитофтороза Phytophthora infestans на томате. 
Багирова С.Ф. 2002. Т. 1. С. 173.

Динамика и антибиотические свойства грибов рода Fusarium Link в ассоциациях микроорганизмов 
колоса озимой пшеницы. Башта Е.В. 2002. Т. 1. С. 174.

Поиск и идентификация грибов антагонистов для борьбы с факультативными паразитами ози-
мой пшеницы. Башта Е.В. 2008. Т. 2. С. 164.

Распространение тиростромоза в насаждениях г. Королёв. Белов Д.А., Белова Н.К. 2012. Т. 3. С. 269. 
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Распространение ризоктониоза картофеля в условиях лесостепи среднего Поволжья. Белова В.А., 
Кинчарова М.Н. 2012. Т. 3. С.  269. 

Альтернативные методы исследования цитотоксичности микотоксинов. Беляева Л.Л., Танасева 
С.А. 2012. Т. 3. С. 268. 

Спектр биологической активности патогенов амброзии полыннолистной. Берестецкий А.О., 
Шиповская Е.А., Гасич Е.Л. 2015. Т. 5 С. 19. 

Видовой состав микромицетов на бодяке полевом и оценка патогенных свойств некоторых видов. 
Берестецкий А.О., Бильдер И.В., Гагкаева Т.Ю., Ганнибал Ф.Б., Гасич Е.Л., Левитин М.М., Хлопунова Л.Б.  
2008. Т. 2. С. 166.

Фитотоксические свойства гриба Septoria cirsii – потенциального микогербицида против бодяка 
полевого. Берестецкий А.О., Кашина С.А. 2008. Т. 2. С. 165.

Фитотоксичность эмульсионных препаратов потенциального микогербицида на основе мицелия 
гриба Stagonospora cirsii. Берестецкий А.О., Сокорнова С.В., Кунгурцева О.В., Юзихин О.С., Каткова А.С., 
Авилкин А., Добродумов А.А. 2008. Т. 2. С. 166.

Образование цинниола грибом Alternaria cirsinoxiae и его фитотоксическая активность для бодяка 
полевого. Берестецкий А.О., Юзихин О.С., Каткова А.С., Добродумов А.А. 2008. Т. 2. С. 164.

Поиск, идентификация и скрининг грибов-антагонистов для борьбы с болезнями сахарной свеклы. 
Бикетов Д.С., Сойтонг К. 2002. Т. 1. С. 174.

Грибы рода Monilinia honey на плодовых культурах в России. Бильдер И.В. 2008. Т. 2. С. 167.
Развитие эндофитного мицелия внутри растения-хозяина. Благовещенская Е.Ю., Попкова Е.Г. 2015. 

Т.  5 С. 19. 
Грибы рода Vtrticillium nees и Fusarium link в агроценозе люцерны. Бондаренко И.И. . 2002. Т. 1. С. 175.
Микоценоз люцерны в зимний период в Краснодарском крае. Бондаренко И.И. 2015. Т. 5 C. 21. 
Фитопатогенные грибы на каштане конском (Aesculus hippocastanum L.) В декоративных наса-

ждениях юго-востока Украины. Бондаренко-Борисова И.В.2012. Т. 3. С. 270. 
Микромицеты декоративных хвойников Киевской области. Бондарь Т.И. 2012. Т. 3. С. 271. 
Вредоносность фузариоза корней гороха в условиях средней полосы России. Борзенкова Г.А. 2002. Т. 1. 

С. 176.
Видовой состав грибов поражающих озимое тритикале в условиях Беларуси. Буга С.Ф., Жуковский 

А.Г. 2008. Т. 2. С. 168.
Грибы-макромицеты, вызывающие стволовые и корневые гнили в лесах Оренбургской области. 

Булгаков Е.А. 2015. Т. 5 С. 22. 
Фитопатогенные грибы рода Dothistroma в России и прилегающих странах: история изучения и 

современные сведения. Булгаков Т.С., Мусолин Д.Л. 2015. Т. 5 С. 23. 
Развитие фитопатогенов Fusarium culmorum и Ustilago tritici при культивировании с Pseudomonas 

aureofaciens. Бурова Ю.А., Захаркина А.С., Королев Д.С., Ибрагимова С.А.2012. Т. 3. С. 271.
Стрептомицеты почв Молдовы как потенциальные агенты биоконтроля фитопатогенных гри-

бов. Бурцева С.А., Бырса М.Н., Березюк Ю.Н., Пойрас Н.А. 2015. Т. 5. С. 25. 
Патогенные грибы отдела Deuteromycota на интродуцированных растениях Казахстана. 

Валиева  Б.Г. 2008. Т. 2. С. 168.
Получение двойной культуры in vitro в системе Triticum aestivum/Tilletia caries. Веденеева М.Л., 

Маркелова Т.С., Кириллова Т.В., Аникеева Н.В. 2002. Т. 1. С. 177.
Фитофтороз древесных пород. Веденяпина Е.Г. 2008. Т. 2. С. 169.
Мониторинг почвенных популяций Phyhthora cinnamomi при обработке грунта оранжерей бота-

нического института различными биопрепаратами. Веденяпина Е.Г., Варфоломеева Е.А. 2012. Т. 3. 
С. 322. 

Влияние предобработки семян растений жасмоновой кислотой на индуцирование защитных реак-
ций в растениях пшеницы при развитии септориоза. Веселова С.В., Юсупова Ю.К., Максимов  И.В. 
2012. Т. 3. С. 323. 

Ароматные соединения грибов и возможные пути их биосинтеза. Власенко Е.Н. 2015. Т. 5 С. 166. 
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Некоторые характеристики штаммов фитопагогеннного гриба Verticillium dahliae, различаю-
щихся по вирулентности, и их взаимоотношения с растениями хлопчатника. Власова Т.А., 
Агеева  И.В., Братковская Л.Б. 2015. Т. 5 С. 153. 

Некоторые характеристики ассоциации фитопатогенного гриба Verticillium dahliae и Mycobacterium 
sp. в связи с патогенностью гриба. Власова Т.А., Агеева И.В., Колесникова В.Ф., Кузнецов Л.В. 2008. 
Т.  2. С. 171.

Перспективы использования антагонистических свойств микромицетов Trichoderma spp. для по-
вышения супрессивности почвосубстратов. Войтка Д.В. 2002. Т. 1. С. 215.

Поражаемость клена остролистного (Acer platanoides L.) патогенными грибами в лесных сообще-
ствах Воронежской области. Волков Д.Э., Мелькумов Г.М., Сигитова О.М. 2015. Т. 5 С. 112. 

Барбарис как возможный источник инфекции стеблевой ржавчины зерновых культур в москов-
ской области. Волкова В.Т., Зайцева Л.Г., Лекомцева С.Н. 2002. Т. 1. С. 215.

Видовое и внутрипопуляционное разнообразие фитопатогенов озимых колосовых культур на 
юге России. Волкова Г.В., Кремнева О.Ю., Шумилов Ю.В., Синяк Е.В., Ваганова О.Ф. Данилова А.В., 
Трофимова  И.А. 2015. Т. 5 С. 155. 

Микобиота зерна озимой тритикале. Волощук Н.М., Билоус В.М. 2015. Т. 5 С. 156. 
Микобиота желудей дуба обыкновенного Quercus robur L. Киевского полесья. Волкова Т.Н., Селина  И.В., 

Созинова М.С., Осипов В.В. 2012. Т. 3. С. 325. 
Естественная колонизация пней грибом Phlebiopsis gigantea (fr.) Jülich как фактор снижения вредо-

носности корневой губки (Heterobasidion annosum (Fr.) Bref.) в сосновых насаждениях. Волченкова 
Г.А., Звягинцев В.Б. 2012. Т. 3. С. 324. 

Анатомо-морфологические признаки устойчивости ив к мучнистой росе. Воробьева И.Г., Томоше-
вич  М.А. 2015. Т. 5 С. 158. 

Вирулентность популяции Drechslera teres в ЦЧЗ и среднем Поволжье. Выприцкая А.А., Плахотник  В.В. 
2002. Т. 1. С. 215.

Патогенный комплекс возбудителей болезней подсолнечника в ЦЧЗ. Выприцкая А.А., Плахотник В.В. 
2002. Т. 1. С. 216.

Влияние цветковой пленки на микобиоту генотипов овса. Гаврилова О.П., Грибченко Э.С., Лоскутов  И.Г., 
Гагкаева Т.Ю. 2015. Т. 5 С. 44. 

Внутривидовое разнообразие гриба Fusarium graminearum. Гагкаева Т.Ю. 2002. Т. 1. С. 179.
Встречаемость грибов рода Fusarium на бодяке (Cirsium spp.). Гагкаева Т.Ю., Бильдер И.В., Берестец-

кий  А.О. 2008. Т. 2. С. 172.
Особенности развития резистентности возбудителя оидиума винограда (Uncinula necator Burr) 

к стробилуринам в условиях южного берега Крыма. Галкина Е.С., Алейникова Н.В. 2015. Т. 5. С. 33. 
А.А. Ячевский и развитие учения о бактериозах растений на Украине. Гамалея В.Н., Рудая С.П. 2012. 

Т. 3. С. 274. 
Влияние температуры на эффективность симбиоза люцерны хмелевидной (Medicago lupulina) с 

грибом арбускулярной микоризы Glomus intraradices. Гапеева Н.Е., Юрков А.П., Степанова Г.В., Якоби 
Л.М. 2015. Т. 5 С. 41. 

К микобиоте сорных и дикорастущих травянистых растений Псковской области. Гасич Е.Л., 
Ганнибал Ф.Б., Берестецкий А.О., Казарцев И.А., Хлопунова Л.Б., Бильдер И.В. 2015. Т. 5 С. 39. 

Патогенность мицелиального инокулюма возбудителей альтернариоза крестоцветных культур. 
Гасич Е.Л., Берестецкий А.О., Хлопунова Л.Б. 2015. Т. 5 С. 35. 

Видовой состав микромицетов на Heracleum sosnowskyi в северо-западном регионе России и микро-
мицеты, перспективные для его контроля. Гасич Е.Л., Ганнибал Ф.Б., Хлопунова Л.Б., Левитин М.М. 
2012. Т. 3. С.276. 

Crivellia papaveracea и Brachycladium papaveris – возбудители «гельминтоспориоза» мака в России и 
на Украине. Гасич Е.Л., Ганнибал Ф.Б., Берестецкий А.О., Терлецкий В.М., Казарцев И.А., Хлопунова Л.Б., 
Бекяшева Е.Н. 2012. Т. 3. С. 275. 
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Возбудитель ожога самшита Calonectria pseudonaviculata – первая находка в Абхазии. Гасич Е.Л., 
Казарцев И.А., Ганнибал Ф.Б., Коваль А.Г., Шипилова Н.П., Хлопунова Л.Б., Овсянникова Е.И. 2012. Т. 3. С. 277. 

Патогенная микобиота коллекции тропических и субтропических растений центрального бота-
нического сада НАН Азербайджана. Гасымов Ш.Н., Велиева С.С., Тахмазова Д.Н.  2015. Т. 5 С. 43. 

Грибы рода Fusarium Link. – возбудители корневых гнилей зерновых и зернобобовых культур. Гентош 
Д.Т., Башта Е.В., Глымязный В.А., Черненко Е.П.  2012. Т. 3. С. 277. 

Видовое разнообразие грибов и бактерий в агроценозах зерновых культур Владимирской области. 
Герасимов С.В., Овсянкина А.В. 2015. Т. 5 С. 104. 

Состав патогенной микобиоты cеменного материала пшеницы. Глинушкин А.П., Белошапкина О.О., 
Акимов Т.А. 2015. Т. 5 С. 46. 

Расовый состав Fusarium oxysporum f. sp. Vasinfectum (fov) в отдельных областях Узбекистана. 
Глухова Л.А., Шералиев А.Ш., Эгамбердиев Ш.Ш., Салахутдинов И.Б., Абдуллаев А.А., Шеримбетов А.Г., 
Зохидов А.А. 2015. Т. 5 С. 48. 

Определение экологической безопасности аскомицета Pleospora papaveracea (De Not.) Sacc. мето-
дом центрифужного филогенетического скрининга к широкому кругу растений. Глухова Л.А., 
Адукаримов А.А. 2008. Т. 2. С. 174.

Элиминирование микозной инфекции тюльпана при выгонке в защищенном грунте биопрепара-
том Фунгилекс, Ж. Головченко Л.А., Рыженкова Ю. И., Войтка Д.В., Юзефович Е. К. 2015. Т. 5 С. 50. 

Микофлора семян зернобобовых культур в лесостепи западной Сибири. Горобей И.М. 2012. Т. 3. С. 278. 
Фитопатогенный потенциал в полевом севообороте. Горьковенко В.С. 2002. Т. 1. С. 180.
Микромицет Gibellina cerealis Pass. в агроценозе озимой пшеницы: особенности патогенеза. 

Горьковенко В.С., Монастырная Э.И., Богословская Н.Б. 2015. Т. 5 С. 53. 
Особенности биоэкологии микромицета Pyrenophora teres (Sacc.) Shoem. В ценозе озимого ячменя в 

Краснодарском крае. Горьковенко В.С., Соловьева А.Ю., Орловская Е.Н. 2015. Т. 5 С. 52. 
Вегетативная несовместимость изолятов Cryphonectria parasitica из Турции и Cеверного Кавказа. 

Гринько Н.Н. 2015. Т. 5 С. 55. 
Внутривидовой полиморфизм возбудителя рака коры каштана (Cryphonectria parasitica (Murr.) 

Barr.) на Северном Кавказе. Гринько Н.Н. 2008. Т. 2. С. 174.
Внутривидовая изменчивость гриба Trichoderma asperellum G. Samuels. Громовых В.С., Махова Е.Г., 

Лихачев А.Н. 2002. Т. 1. С. 220.
Вирулентность гриба Puccinia triticina Eriks. на тетраплоидных видах пшеницы. Гультяева Е.И., 

Шайдаюк Е.Л., Косман Е., Ахметова А.К., Гончаров Н.П. 2015. Т. 5 С. 58. 
Облигатные паразиты на луковых культурах в Подмосковье. Гуркина Л.К. 2002. Т. 1. С. 182.
Фитопатогенные грибы и болезни человека. Данилова Т.А., Левитин М.М., Мироненко Н.В. 2008. Т. 2. С. 176.
Вспышка антракноза земляники в Воронежской области. Дудченко И.П., Скрипка О.В., Копина М.Б. 

2015. Т. 5 С. 28. 
Фитосанитарное состояние посадочного материала земляники и малины в Московской области. 

Дудченко И.П., Скрипка О.В., Копина М.Б., Никифоров С.В. 2012. Т. 3. С. 272. 
Влияние температуры и влажности на поражение гибридов примулы (Primula) польской селекции 

Botrytis cinerea Pers. при различных сроках выращивания. Егорова Е.В. 2015. Т. 5 С. 31. 
Популяции Phytophthora infestans в Московской области. Еланский С.Н., Смирнов А.Н., Кравцов А.С., 

Апрышко В.П., Дьяков Ю.Т. 2002. Т. 1. С. 179.
Российские особенности популяций возбудителя фитофтороза картофеля. Еланский С.Н. 2012. Т. 3. 

С. 273. 
Сортовая устойчивость озимого тритикале к бурой листовой ржавчине. Ефремова И.В., Мелькумова 

Е.А., Дедяев В.Г. 2015. Т. 5 С. 29. 
Гибеллиоз озимой пшеницы. Жалиева Л.Д. 2012. Т. 3. С. 329. 
Гнили озимой пшеницы в Западном Предкавказье. Жалиева Л.Д. 2008. Т. 2. С. 177.
Вирулентность популяций возбудителя Puccinia triticina Еrikss. на территории центрального и 

Северо-Кавказского регионов России в 2013 году. Жемчужина А.И., Афонина С.В. 2015. Т. 5 С. 158. 
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Вирулентность популяций возбудителя бурой ржавчины пшеницы в различных регионах России. 
Жемчужина А.И., Коваленко Е.Д., Кряжева Н.Н.  2002. Т. 1. С. 184.

Сравнительный анализ разных видов грибов из рода Fusarium по патогенным свойствам. Жемчужина 
Н.С., Киселева M.И., Коваленко E.Д. 2008. Т. 2. С. 177.

Жизнеспособность гриба Ustilago zeae (Beskm.) Unger в межвегетационный период как источник 
инфекции пузырчатой головни кукурузы. Жердецкая Т.Н., Жуковская А.А. 2008. Т. 2. С. 178.

Новые границы ареалов малоизвестных грибов, вызывающих заболевания хвойных пород. Жуков Е.А., 
Жуков А.М. 2008. Т. 2. С. 178.

Малоизвестные болезни озимой пшеницы на территории Cеверного Кавказа. Зазимко М.И., 
Монастырская Э.И., Горьковенко В.С. 2002. Т. 1. С. 219.

Морфологическая изменчивость возбудителя стеблевой ржавчины злаков Puccinia graminis Pers в 
эктофитной урединиостадии. Зайцева Л.Г., Лекомцева С.Н. 2002. Т. 1. С. 218.

Подавление роста фитопатогенных грибов бактериями Pseudomonas aureofaciens и Azotobacter 
vinelandii d-08. Захаркина А.С., Бурова Ю.А., Лукшина О.В., Ибрагимова С.А. 2012. Т. 3. С. 328. 

Эпифитотический процесс в системе биоценотической саморегуляции экосистемы. Зубков А.Ф. 
2012. Т. 3. С. 329.

Использование Pythium oligandrum для защиты растений от фитопатогенов. Ибрагимова С.А., 
Сивова Н.Н. 2008. Т. 2. С. 179.

Биохимический анализ патогенеза пшеницы. Иванова Э.А., Вафина Г.Х. 2002. Т. 1. С. 184.
Мелкоспоровые виды Alternaria на подсолнечнике. Ивебор М.В., Саукова С.Л., Арасланова Н.М., Анто-

нова Т.С., Рамазанова С.А. 2015. Т. 5 С. 61. 
Грибы рода Alternaria nees на подсолнечнике. Ивебор М.В., Антонова Т.С. 2012. Т. 3. С. 280. 
Влияние биопрепаратов на комплекс фитопатогенных грибов в ризосфере сахарной свеклы. 

Ильясова Е.Ю., Ласточкина О.В., Пусенкова Л.И., Киреева Н.А.2012. Т. 3. С. 279. 
Особенности развития облигатных паразитических грибов Puccinia graminis и Peronospora 

destructor в каллусных культурах растений-хозяев. Исаева Н.А., Комарова Г. И.,Сережкина Г.В. 2002. 
Т. 1. С. 183.

Комплексная вредоносность листовых болезней ржи. Ишкова Т.И. 2012. Т. 3. С. 280. 
Разработка методов анализа популяций фитопатогенного гриба Septoria tritici на основе молеку-

лярно-генетических исследований. Кабдулова М.Г., Мустафина М.А. 2012. Т. 3. С. 281. 
Выживание популяции фитопатогенного гриба Fusarium oxysporum в тепличной почве и ри-

зосфере растений огурца при внесении антагонистов. Калько Г.В., Воробьев Н.И., Лагутина Т.М., 
Новикова  И.И. 2002. Т. 1. С. 185.

Влияние метеоусловий года на пораженность клубней картофеля болезнями в лесостепи 
Cамарской области. Каплин В.Г., Макеева А.М. 2012. Т. 3. С. 283. 

Развитие грибных болезней на озимой пшенице в осенний период в лесостепи среднего Поволжья. 
Каплин В.Г., Маслова Г.Я. 2012. Т. 3. С.282. 

Фитопатогенные микромицеты картофеля: выделение, идентификация, поиск антагонистов. 
Карамова Н.С., Сташевски З., Илюхина Д.Л., Хадиева Г.Ф, Марданова А.М. 2015. Т. 5 С. 62. 

Ржавчинные грибы – паразиты цветочно-декоративных растений нижнего Дона. Карпенко Т.В., 
Русанов В.А. 2008. Т. 2. С. 180.

Роль инфекционных структур в эволюционной адаптации фитопатогенных грибов к паразитиз-
му. Карпук В.В. 2002. Т. 1. С. 186.

Ультраструктура гриба Pyrenophora teres Drechs в культуре in vitro и в пораженных листовых тка-
нях ячменя. Карпук В.В. 2002. Т. 1. С. 185.

Взаимодействие на растениях патогенных и микоризных грибов. Карпук В.В., Кулаковская Н.В. 2012. 
Т. 3. С. 284. 

Влияние альтернариоза на водный режим картофельного растения. Кинчарова М.Н. 2015. Т. 5 С. 64. 
Некоторые особенности биоэкологии возбудителя альтернариоза картофеля в лесостепи среднего 

Поволжья. Кинчарова М.Н., Соколова А.И.  2008. Т. 2. С. 180.
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Влияние альтернариоза на активность окислительных ферментов в растениях картофеля. 
Кинчарова М.Н., Шабанова И.О. 2012. Т. 3. С. 285. 

Фитотоксичность почвенных микромицетов в условиях нефтяного стресса. Киреева Н.А., Григориади 
А.С., Рафикова Г.Ф.  2012. Т. 3. С. 286. 

Особенности развития некротрофных грибов Botrytis cinerea Pers. и Sclerotinia sclerotiorum (Lib.) De 
bary на фасоли. Кирик Н.Н., Пиковский М.И. 2008. Т. 2. С. 181.

Оценка устойчивости к бурой ржавчине сортов пшеницы из коллекции USDA-ARS. Киселева M.И., 
Куркова Н.Н., Жемчужина Н.С., Щербик А.А., Коваленко E.Д. 2008. Т. 2. С. 182.

Микозы агроценоза тритикале. Ключевич М.М. 2012. Т. 3. С. 286. 
Активность пектолитических и целлюлолитических ферментов у мутантов гриба Fusarium 

graminearum Schwabe. Кобыльская Г.В., Кобыльский Г.И. 2002. Т. 1. С. 187.
Фитогормоны и их возможная роль в патогенезе септориоза пшеницы. Кобыльский Г.И. 2002. Т. 1. 

С. 188.
Фитотоксины и патогенность возбудителя септориоза пшеницы — гриба septoria nodorum berk. 

Кобыльский Г.И. 2002. Т. 1. С. 187.
Видовой состав грибов, паразитирующих на колосе ячменя и ржи. Коваленко Е.Д., Киселева М.И., 

Самохина И.Ю. 2002. Т. 1. С. 191.
Изменчивость плодовых тел Microsphaera azaleae U. Braun (Erysiphales) в зависимости от расте-

ния-хозяина. Ковальчук В.П., Чумак П.Я. 2012. Т. 3. С. 290. 
Основные болезни яровой пшеницы, вызываемые грибами из класса Deuteromycetes в Казахстане. 

Койшибаев М. 2002. Т. 1. С. 189.
Молекулярная идентификация грибов – возбудителей листовых пятнистостей картофеля и тома-

та. Кокаева Л.Ю., Еланский С.Н., Берёзов Ю. И. 2015. Т. 5 С. 66. 
Молекулярная идентификация видового состава российских штаммов возбудителей альтернарио-

за картофеля и томата. Кокаева Л.Ю., Еланский С.Н. 2012. Т. 3. С. 287. 
Особенности развития цилиндрокладиоза в Cочинском национальном парке. Колганихина Г.Б. 2015. 

Т. 5 С. 67. 
Патогенный комплекс возбудителей корневой гнили пшеницы в различных регионах Российской 

Федерации. Коломиец Т.М. 2002. Т. 1. С. 190.
Видовая и внутривидовая дифференциация грибов рода Fusarium по патогенным и токсиногенным 

свойствам. Коломиец Т.М., Панкратова Л.Ф. 2015. Т. 5 С. 68. 
Роль антропогенных факторов в пораженности сосны обыкновенной (Pinus sylvestris) корневыми и 

стволовыми гнилями. Колтунов Е.В. 2012. Т. 3. С. 288. 
Корневые и стволовые гнили сосны (Pinus sylvestris) в городских лесопарках в условиях антропоген-

ного воздействия. Колтунов Е.В., Залесов С.В., Лаишевцев Р.Н. 2008. Т. 2. С. 183.
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Эризифальные грибы города Ростова-на-Дону и окрестностей. Русанов В.А., Булгаков Т.С. 2012. Т. 3. 
С. 305. 

Микобиота зерна ячменя Украины и ее токсигенность. Рухляда В.В., Андрийчук А.В. 2008. Т. 2. С. 201.
Особенности морфологии колонии гриба Erysiphe graminis dc. f. sp. tritici march в связи с устойчиво-

стью пшенично-эгилопсных линий к мучнисторосяной инфенкции. Рябченко А.С., Сережкина Г.В., 
Мишина Г.Н. 2002. Т. 1. С. 204.

Шкала устойчивости злаков к мучнисторосяной инфекции: новый подход. Рябченко А.С., Сережкина 
Г.В., Мишина Г.Н. 2002. Т. 1. С. 204.

Использование методов сканирующей электронной микроскопии для изучения мучнисторосяных 
грибов. Рябченко А.С. 2012. Т. 3. С. 305. 

Влияние экзогенного зеатина на морфологические показатели развития колоний возбудителя муч-
нистой росы пшеницы. Рябченко А.С., Аветисян Т.В., Аветисян Г.А., Бабоша А.В. 2008. Т. 2. С. 202.

Получение аптамеров в качестве высокочувствительных маркеров для обнаружения клеток 
Fusarium oxysporum. Савицкая А.Г., Литовка Ю.А., Рязанова Т.В., Березовский М.В., Чечик А.В. 2012. Т. 3. 
С. 307. 

Видовая структура популяций возбудителей септориоза пшеницы в различных регионах России. 
Санина А.А., Пахолкова Е.В. 2002. Т. 1. С. 221.

Влияние обработки семян препаратами на поражение томата возбудителем фитофтороза – 
Phyhthora infestans (mont.) De bary. Сахарчук Т.Н., Поликсенова В.Д.  2012. Т. 3. С. 306. 

Влияние удобрений на численность и структуру грибного фитопатогенного комплекса чернозема. 
Селиванова Г.А. 2012. Т. 3. С. 307. 

Роль грибов рода Fusarium в патогенезе корневой системы сахарной свеклы. Селиванова Г.А. Т. 2. С. 203.
Ржавчинный гриб Melampsorella caryophyllacearum Chroet в эпифитном сообществе пихты сибир-

ской (Красноярский край). Сенашова В.А. 2012. Т. 3. С. 308. 
Состояние и поврежденность древостоев грибными заболеваниями в зоне влияния проектируемой 

Нижегородской АЭС. Сидоренко М.В. 2012. Т. 3. С. 312. 
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Действие токсичных метаболитов Fusarium oxysporum f. Lycopersici (Sacc.) Snyder and Hansen на 
электрические параметры плазмаллемы растительной клетки. Сидорова С.Г., Кудряшова В.А. 
2008. Т. 2. С.204.

Дивергенция вида Puccinia graminis pers, возбудителя стеблевой ржавчины злаков. Сколотнева Е.С., 
Коломиец Т.М. 2015. Т. 5 С. 132. 

Использование белковых и молекулярных маркеров при оценке внутривидовой изменчивости 
Puccinia graminis Pers. Сколотнева Е.С., Инсарова И.Д., Малеева Ю.В., Лекомцева С.Н. 2008. Т. 2. С. 205.

Фомопсис подсолнечника – прогрессирующее заболевание в России. Скрипка О.В. 2002. Т. 1. С. 207.
Антракноз у плодов семечковых культур в период хранения. Скрипникова Е.В. 2012. Т. 3. С. 313. 
Встречаемость, морфологические особенности и возможное происхождение ооспор Phytophthora 

infestans в Московской области. Смирнов А.Н., Кузнецов С.А., Побединская М.А., Кравцов А.С., Елан-
ский  С.Н. 2002. Т. 1. С. 207.

Tаксономический анализ микобиоты кормовых растений Армении. Согоян Е.Ю., Нанагюлян С.Г.  2015. 
Т. 5 С. 134. 

Фузариотоксины в зерновых кормах юга России. Солдатенко Н.А., Фетисов Л.Н., Русанов В.А. 2012. Т. 3. 
С. 313. 

Эндофитный штамм B. subtilis 26д стимулирует устойчивость растений картофеля к патоге-
нам и вредителям, активируя транскрипцию жасмонат-зависимых генов. Сорокань А.В., Абиз-
гильдина Р.Р., Юлдашев Р.А., Китаев К.А., Максимов И.В. 2015. Т. 5 С. 136. 

Сигнальная регуляция устойчивости картофеля к фитофторозу. Сорокань А.В., Максимов И.В. 2012. 
Т. 3. С. 314. 

Сопряженность культурально-морфологических признаков с патогенностью изолятов гриба 
Botrytis cinerea pers : fr., выделенных с пасленовых культур. Стадниченко М.А., Поликсенова В.Д. 
2008. Т. 2. С. 205.

Изучение российской коллекции возбудителей фузариоза зерна с помощью мультилокусного фило-
генетического анализа. Стахеев А.А., Завриев С.К. 2015. Т. 5. С. 139. 

Выявление возбудителя корневой гнили Fusarium culmorum в проростках пшеницы методом коли-
чественной ПЦР. Стахеев А.А., Щербакова Л.А., Завриев С.К. 2015. Т. 5. С. 141. 

Специфические маркеры для изучения генетического полиморфизма токсигенных грибов рода 
Fusarium. Стахеев А.А., Хайрулина Д.Р., Завриев С.К. 2012. Т. 3. С. 315. 

Микобиота ризосферы сахарной свеклы. Стогниенко О.И. 2008. Т. 2. С. 206.
Микобиота кагатной гнили. Стогниенко О.И., Воронцова А.И. 2012. Т. 3. С. 317. 
Культурально-морфологический и физиолого-биохимический статус Cercospora beticola Sacc. Стог-

ниенко О.И., Мелькумова Е.А. 2008. Т. 2. С. 207.
Фитопатогенная микобиота почвы в свекловичном агроценозе. Стогниенко О.И., Шамин А.А. 2012. 

Т. 3. С. 316. 
Влияние форм минерального азота и некоторых источников углерода на Fusarium culmorum. 

Струнникова О.К., Вишневская Н.А., Бородина Е.В., Шондина О.В. 2015. Т. 5 С. 144. 
Способен ли Fusarium culmorum к системному инфицированию ячменя? Струнникова О.К., Виш-

невская  Н.А., Феоктистова А.С., Шахназарова В.Ю. 2012. Т. 3. С. 317. 
Видовой состав грибов рода Septoria на зерновых культурах в центрально-чернозёмных областях 

России. Судникова В. П., Артёмова С. В. 2002. Т. 1. С. 209.
Популяционное разнообразие морфологических признаков гриба Septoria tritici Rob et Desm. Судникова 

В.П., Артёмова С.В. 2002. Т. 1. С. 209.
Диагностика возбудителей рода Phyhthora методом ПЦР «в реальном времени». Сурина Т.А., Копи-

на  М.Б., Maзурин Е.С. 2012. Т. 3. С. 318. 
Уровень эндогенных цитокининов, абсцизовой и салициловой кислот в листьях флокса метельча-

того и шиловидного при заражении возбудителем мучнистой росы. Талиева М.Н., Кондратьева  В.В., 
Андреев Л.Н. 2002. Т. 1. С. 210.
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Патогенные микоконсорты сосны обыкновенной в антропогенно нарушенных лесах средней 
Сибири (на примере зеленой зоны г. Красноярска). Татаринцев А.И. 2012. Т. 3. С. 319. 

Видовой (таксономический) состав грибов-возбудителей болезней декоративных древесно-ку-
старниковых растений в питомниках Беларуси. Тимофеева В.А., Головченко Л.А., Войнило Н.В., 
Линник  Л.И. 2015. Т. 5. С. 150. 

Видовой состав и распространение основных психротрофных фитопатогенных склероциальных 
грибов с К-стратегией. Ткаченко О.Б., Сайто И., Хошино Т. 2002. Т. 1. С. 213.

Видовой состав и распространение основных психрофильных фитопатогенных склероциальных 
грибов. Ткаченко О.Б., Хошино Т., Сайто И., Серая Л.Г. 2002. Т. 1. С. 212.

Возбудители снежных плесеней и контроль их численности биологическим методом. Ткаченко 
О.Б., Щуковская А.Г. 2015. Т. 5 С. 152. 

Распространение низкотемпературного патогена Typhula ishikariensis в России. Ткаченко О.Б.  2012. 
Т. 3. С. 319. 

Низкотемпературные склероциальные грибные паразиты родов Typhula и Sclerotinia в России. 
Ткаченко О.Б., Хошино Т., Сайто И. 2008. Т. 2. С. 208.

О результатах фитопатологического обследования Павловского парка (Санкт-Петербург). То-
биас А.В., Федорова С.М. 2012. Т. 3. С. 320. 

Мучнисторосяные грибы на древесных растениях в условиях г. Новосибирска. Томошевич М.А., 
Воробьева И.Г., Никитина С.М., Пищальникова Е.Ф.  2002. Т. 1. С. 214.

Листовые инфекции древесных растений в урбанизированной среде. Томошевич М.А. 2008. Т. 2. С. 208.
Фитопатогенные грибы древесных растений в насаждениях городов Сибири. Томошевич М.А. 2012. 

Т. 3. С. 321. 
Влияние салициловой кислоты на рост и развитие возбудителя пыльной головни U. tritici в сов-

местных культурах с каллусами пшеницы. Трошина Н.Б., Сурина О.Б., Максимов И.В. 2008. Т. 2. С. 210.
Роль внеклеточной каталазы в вирулентности штаммов Septoria nodorum. Трошина Н.Б., Сурина  О.Б., 

Яруллина Л.Г., Максимов И.В. 2008. Т. 2. С. 209.
Особенности экологии продуцентов фузариотоксинов, поражающих зерновые культуры в Рес-

публике Башкортостан. Уразбахтина Д.Р., Хайруллин Р.М. 2012. Т. 3. С. 321. 
Результаты полевых испытаний некоторых грибов-антагонистов корневых гнилей древесных по-

род. Федоров Н.И., Звягинцев В.Б. 2008. Т. 2. С. 211.
Изучение влияния устойчивости сорта картофеля на агрессивность изолятов Phytophthora 

infestans (Mont.) De Bary. Филиппов А.В. 2015. Т. 5 С. 78. 
Почвенные грибы рода Trichoderma – антагонисты вредоносных фитопатогенов. Храмцов А.К., 

Шевчук Е.С., Юркевич А.Ю. 2008. Т. 2. С. 212.
Некоторые особенности вертициллезного усыхания плодовых культур. Цакадзе Т., Канчавели Ш., 

Ощхерели М., Лилуашвили Л. 2002. Т. 1. С. 208.
Серая гниль Кандыка сибирского. Чикин Ю.А. 2002. Т. 1. С. 178.
Полиморфизм популяций Puccinia triticina по вирулентности и ssr-маркерам в Северо-Западном ре-

гионе РФ. Шайдаюк Е.Л., Гультяева Е.И., Казарцев И.А. 2015. Т. 5 С. 122. 
Полиморфизм популяций Puccinia triticina по вирулентности и ssr-маркерам в северо-западном ре-

гионе РФ. Шайдаюк Е.Л., Гультяева Е.И., Казарцев И.А. 2015. Т. 5. С. 148. 
Тесная связь орхидей с грибами-микоризообразователями. Шейко Е.А., Крупа Н.Н. 2015. Т. 5 С. 124. 
Проблемы фузариозов сельскохозяйственных культур в Узбекистане и их роль в микотоксикозах 

пищевых продуктов. Шеримбетов А.Г., Захидов А., Шералиев А.Ш., Глухова Л.А., Хайтбаева Н., Рахмонов 
Ж.Х., Хакимов А.А., Сайитганиева З.Т. 2015. Т. 5 С. 123. 

Патогенная микрофлора древесных культур в Европейской части России. Шероколава Н.А., 
Скрипка О.В., Александров И.Н., Дудченко И.П., Сурина Т.А, Никифоров С.В. 2008. Т. 2. С. 213.

О поражении сосны корневой губкой и проблеме борьбы с ней. Шеховцов А.Г. 2002. Т. 1. С. 205.
Влияние хранения на зараженность семян зерновых культур грибами рода Fusarium. Шипилова Н.П. 

2015. Т. 5 С. 128. 
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Особенности структуры комплекса микроскопических грибов в ризосфере трансгенного табака. 
Широких А.А., Назарова Я.И., Рябова О.В., Широких И.Г. 2015. Т. 5 С. 146. 

Микроорганизмы, вызывающие гниение корней винограда, пораженных филлоксерой в Товузском и 
Газахском районах Азербайджана. Шихлинский Г.М., Мамедова Н.Х. 2015. Т. 5. С. 126. 

Видовой состав микроорганизмов, вызывающих гниение корней винограда, поврежденных филлок-
серой. Шихлинский Г.М. 2012. Т. 3. С. 309. 

Фитопатогенные микроорганизмы – возбудители гниения корней винограда, поврежденных фил-
локсерой в условиях Азербайджана. Шихлинский Г.М., Хияви К.Г. 2008. Т. 2. С. 214.

Поражение ярового ячменя грибными болезнями на северо-западе Нечерноземья. Шпанев А.М., 
Рогожникова Е.С. 2015. Т. 5. С. 131. 

Поражение картофеля болезнями в Северо-Западном регионе. Шпанев А.М., Смук В.В. 2015. Т. 5. С. 129. 
Ржавчинные болезни зерновых на юго-востоке ЦЧЗ. Шпанев А.М.  2012. Т. 3. С. 310. 
Влияние заражения Phyhthora infesbtans на активность гидролаз в клубнях картофеля. Шпирная  И.А., 

Цветков В.О., Ибрагимов Р.И. 2012. Т. 3. С. 310. 
Влияние ионизации и озонирования на почвенные микромицеты. Штырлина О.В. 2012. Т. 3. С. 311. 
Возможность повышения эффективности биоконтроля фитопатогенных грибов, инфициру-

ющих растения при пониженных температурах, с помощью психрофильных антагонистов. 
Щербакова Л.А., Шумилина Д.В., Сметанина Т.И., Супрунова Т.П., Кузнецова М.А. 2015. Т. 5. С. 149. 

Антифунгальная активность лектиносодержаших экстрактов разных органов Allium ursinum. 
Элланская Н.Э., Дзюба О.И.  2012. Т. 3. С. 273. 

Грибные болезни сеянцев ели колючей в условиях беспочвенного культивирования. Элоян И.М., 
Карапетян А.М., Нанагюлян С.Г. 2012. Т. 3. С. 274. 

Анализ фитопатогенного комплекса микромицетов – возбудителей корневой гнили зеленных куль-
тур. Юзефович Е.К., Войтка Д.В.  2012. Т. 3. С. 328. 

Особенности патогенеза в стрессовых условиях. Юрина Т.П., Лекомцева С.Н., Караваев В.А., Солн-
цев  М.К., Юрина Е.В., Ивашкина Е. Ю.  2002. Т. 1. С. 218.

Кросс-адаптация и устойчивость проростков сахарной свеклы при действии сверх сильных стрес-
соров. Юшкевич Т.И. 2015. Т. 5 С. 160. 

Ложная мучнистая роса – распространённая и вредоносная болезнь подсолнечника в России. 
Якуткин В.И. 2015. Т. 5. С. 161. 

Физиологические расы возбудителя ложной мучнистой росы подсолнечника в России. Якуткин В.И., 
Ахтулова Е.М. 2002. Т. 1. С. 217.

Микобиота подсолнечника в России. Якуткин В.И. 2012. Т. 3. С. 325. 
Физиологическая специализация Plasmopara halstedii и проблема её изучения в России. Якуткин В.И. 

2012. Т. 3. С. 326. 
Влияние различных по агрессивности штаммов Phytophthora infestans (Mont) de Bary на форми-

рование защитного ответа в растениях Solanum tuberosum. Яруллина Л.М., Новоселова Е.И., 
Умаров  И.А., Ибрагимов Р.И. 2015. Т. 5 С. 162. 

Содержание перекиси водорода и активность антиоксидантных ферментов в растительных тка-
нях при инфицировании фитопатогенными грибами. Яруллина Л.М., Умаров И.А. 2012. Т. 3. С. 327. 

Эффективность протравителей семян яровой пшеницы сорта учитель в борьбе с корневыми гни-
лями в Оренбургском районе. Яфаров C.Ф. 2015. Т. 5. С. 164. 

Introduction the new hosts of Armillaria spp. from Iran. Dalili S.A.R., Nanagulyan S.G., Alavi S. V. 2008. Т. 2. 
С. 155.

First report of charcoal rot disease occurrence on sesame plants caused by Macrophomina phaseolina, 
and determination of the fungus isolates reaction in the potassium chlorate medium in North Iran. 
Rayatpanah  S., Nanagulyan S.G., Alavi S.V. Т. 2. С. 155.

Pathogenic fungi in the rhizosphere of healthy looking pot-plants. Stankeviciene A., Lugauskas A. 2008. Т. 2. 
С. 156.
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Новые антимикотики, фунгициды, биопестициды 
и методики с противогрибковой активностью

Потенциал некоторых представителей бактерий родов Bacillus и Paenibacillus для разработки 
антимикотических средств наружного применения в комплексной терапии дерматомикозов. 
Актуганов Г.Э., Галимзянова Н.Ф., Мелентьев А.И., Лукманова К.А. 2012. Т. 3. С. 331. 

Ультраструктура дерматофитов и ее изменение под действием тербинафина (ламизила). 
Акышбаева К.С. 2008. Т. 2. С. 285.

Противогрибковая и антибактериальная активность водорастворимогосеребряного комплекса 
пиридилпорфирина. Амбарцумян А.Дз., Тер-Степанян М.М., Казарян Р.К. Мадакян В.Н.  2002. Т. 1. С. 222.

Отработанные пивные дрожжи – компонент сред для промышленного производства биопрепара-
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Штамм Bacillus subtilis, обладающий фунгицидной активностью. Кузин А.И., Гаврюшкин А.В., Кири-
ченко П.М., Кузнецова Н.И., Николаенко М.А., Смирнова Т.А., Шагов Е.М., Шамшина Т.Н., Азизбекян Р.Р. 
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2002. Т. 1. С. 233.
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Перспективы использования арабиногалактана для культивирования высших грибов и микроор-
ганизмов – продуцентов средств защиты растений. Митина Г.В., Сокорнова С.В., Махотина Л.Г., 
Кузнецов А.Г., Аким Э.Л. 2012. Т. 3. С. 347. 

Изучение антифунгальной активности соединений КВМ-194 и КВМ-204 в отношении С. albicans. 
Митюк И.В., Врынчану Н.А., Суворова З.С., Дудикова Д.М., Короткий Ю.В. 2012. Т. 3. С. 348. 

Влияние реальдирона и оксиметилурацила на фунгицидную активность фагоцитов в условиях 
острой интоксикации тетрахлорметаном. Муфазалова Н.А., Муфазалова Л.Ф., Мухаметзянова А.Я., 
Батракова К.В. 2015. Т. 5. С. 218. 
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Влияние некоторых пестицидов на образование ооспор оомицетом Phyhthora infestans. Мыца Е.Д., 
Побединская М.А., Еланский С.Н 2012. Т. 3. С. 347. 

Влияние биопрепарата спирулины (Spirulina platensi L.) на поражение картофеля вредосным за-
болеванием альтернариозом в конце вегетации. Никифоров С.В., Кузнецова Е.И., Бочарников А.Е., 
Журавлев А.А., Скрипка О.В. 2012. Т. 3. С. 348. 

Эффективность предпосевной обработки семян ячменя препаратами Байтан универсал, Три-
ходермин для борьбы с корневыми гнилями. Омонди О.С. 2002. Т. 1. С. 238.

Антигрибные свойства цеолитов, допированных серебром и медью. Панина Л.К., Петрановский В.П., 
Богомолова Е.В., Богданчикова Н.Е. 2002. Т. 1. С. 238.

Лизофунгин – ферментный препарат миколитического действия. Петрова Н.Т., Нестеренко Е.А., 
Павлова Н.М., Шишкова Э.А., Бравова Г.Б. 2002. Т. 1. С. 239.

Воздействие грибов рода Trichoderma на лигноуглеводный комплекс вегетативной части топи-
намбура. Пикозина М.А., Чупрова Н.А., Рязанова Т.В. 2012. Т. 3. С. 349. 

Влияние эфирных масел на рост мицелия фитопатогенных грибов. Поликсенова В.Д., Ахрамович Т. 
2008. Т. 2. С. 297.

Оптимизация получения гербицидного метаболита, образуемого грибом Phoma sp. N19. Полуэк-
това  Е.В., Большакова К.П, Берестецкий А.О. 2015. Т. 5 С. 199

Реакция плесневых грибов на внесение пестицидов. Полякова А.В.  2002. Т. 1. С. 239.
Сравнение эффективности противогрибного действия биоцидов на основе алкилдиметил-

бензиламмония хлорида, полигексаметиленгуанидина гидрохлорида и наночастиц серебра. 
Понизовская В.Б., Ребрикова Н.Л. 2012. Т. 3. С. 350. 

Молекулярные исследования молекул-мишеней в клетках патогенных грибов для преодоления ле-
карственной устойчивости к эхинокандинам. Прокопов И.А, Корчененкова Е.А., Дигтярь А.В. 2008. 
Т. 2. С. 310.

Молекулярные исследования молекул-мишеней в клетках патогенных грибов для преодоления ле-
карственной устойчивости к эхинокандинам. Прокопов И.А., Корчененкова Е.А., Дигтярь А.В. 2008. 
Т. 2. С. 298.

Биологические свойства сибирских штаммов рода Trichoderma. Прудникова С.В., Громовых Т.И., 
Шилкина Е.А., Тулина О.А. 2002. Т. 1. С. 240.

Влияние протравителей на микрофлору семян сои. Райчук Т.Н. 2012. Т. 3. С. 351. 
Антагонистическая и гидролазная активность Trichoderma asperellum. Романова И.В., Тазетдинова 

Д.И., Алимова Ф.К. 2012. Т. 3. С. 351. 
Фунгицидное действие водных вытяжек высших растений на морфологию грибов рода Fusarium. 

Рукавицина И.В., Нечай Н.Л., Карамшук З.П. 2008. Т. 2. С. 299.
Оценка гербицидных свойств некоторых микромицетов. Савчук Я.И. 2012. Т. 3. С. 353. 
Оценка возможности использования сибирских штаммов Trichoderma для создания биопрепара-

тов защиты растений. Садыкова В.С., Бондарь П.Н., Савицкая А. 2008. Т. 2. С. 300.
Биологически активные вещества в защите картофеля от грибной инфекции. Салихова З.З., 

Сташевски З., Пикалова И.В., Зайнуллина А.С., Зайнуллин А.А., Замалиева Ф.Ф. 2002. Т. 1. С. 241.
Новый фунгицид для защиты древесины от микромицетов. Седельников А.И., Смирнова О.Н., Чупрова 

В.А., Кузьмин Д.А., Трофимов А.Н. 2002. Т. 1. С. 241.
Скрининг фунгицидов для защиты посадочного материала от фомоза в лесных питомниках 

Беларуси. Середич М.О., Ярмолович В.А., Дишук Н.Г. 2015, Т. 5. С. 204.
Использование микробиологических фунгицидов для повышения устойчивости земляники к ботри-

озу. Скрипникова Е.В., Скрипникова М.К., Чиркин А.М. 2015, Т. 5. С. 204.
Минимизация инфекционного фона факультативных паразитов в почве. Сокирко В. П. 2002. Т. 1. 

С.  243.
Поиск соединений с фунгицидной активностью растительного происхождения. Сокорнова С.В., 

Матвеева Т. В., Гасич Е. Л., Полуэктова Е.В. 2015. Т. 5 С. 206. 
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Продукты жизнедеятельности Pseudomonas putida КМБУ 4308 против несовершенного гриба 
Botrytis cinerea pers: fr. Стадниченко М.А., Кулешова Ю.М. 2008. Т. 2. С. 301. 

Использование фосфатрастворяющих и фунгицидных свойств микроорганизмов для улучше-
ния фосфорного питания и защиты зерновых культур от фузариоза колоса. Старшов А.А., 
Коломбет  Л.В., Дунайцев И.А., Жиглецова С.К., Клыкова М.В., Кондрашенко Т.Н., Антошина О.А., Гладышева 
О.В. 2012. Т. 3. С. 354. 

Влияние композиций фунгицидных протравителей и способов основной обработки почвы на ком-
плекс возбудителей корнееда и продуктивность сахарной свёклы. Стогниенко О.И., Шамин А.А. 
2015. Т. 5 С. 207. 

Фунгицидная активность эндогенных и экзогенных фотосенсибилизаторов порфириновой приро-
ды. Страховская М.Г., Жуховицкий В.Г., Миронов А.Ф., Странадко Е.Ф., Рубин А.Б. 2002. Т. 1. С. 243.

Чувствительность биопленок Candida albicans к действию производного алкоксиаминопропанола 
КВМ-101. Суворова З.С., Врынчану Н.А., Короткий Ю.Н. 2012. Т. 3. С. 355. 

Влияние бактериальных метаболитов на грибные фитопатогены растений. Сулейманова Л.Р., 
Четвериков С.П., Логинов О.Н. 2008. Т. 2. С. 301.

Антагонизм выделенных из почв Молдовы грибов рода Penicillium к фитопатогенам. Сырбу Т.Ф. 
2015. Т. 5. С. 202. 

Биопрепарат для культивирования безвирусного картофеля. Тазетдинова Д.И., Тухбатова Р.И., 
Рафаилова Э.А., Алимова Ф.К. 2008. Т. 2. С. 302.

Дезинфицирующая активность препаратов четвертично-аммониевых соединений в отношении 
возбудителей микозов. Тарасова Т. Д., Андрус В.Н., Лесовой В.С., Липницкий А.В. 2002. Т. 1. С. 244.

Применение септодора и септодора-форте для обеззараживания объектов, загрязненных мицели-
альными грибами. Тарасова Т.Д., Андрус В.Н., Лесовой В.С., Липницкий А.В. 2002. Т. 1. С. 245.

Изучение изменений тонких морфологических структур возбудителя кокцидиоидомикоза под вли-
янием дезинфектантов. Тарасова Т.Д., Курилов В.Я., Андрус В.Н, Лесовой В.С., Липницкий А.В. 2008. 
Т. 2. С. 303.

Антифунгальные нанобиокомплексы на основе полиеновых антибиотиков и наноматериалов 
типа мунт таунит и полипиррол. Тимофеева А.В., Ильина М.В., Баратова Л.А, Катруха Г.С. 2015. Т. 5. 
С. 210. 

Средство для лечения дерматомикозов. Титова В.Ю., Матросова Л.Е., Крючкова М.А., Степанов В.И. 2008. 
Т. 2. С. 304.

Борьба с фитофторозом с помощью антагонистических нематод. Тихонова Л.В., Зейрук В.Н., 
Абашкин О.В., Кукушкина Л.Н., Масюк Ю.А., Марьяновская М.В., Черников В.И. 2008. Т. 2. С. 305.

Фунгицидная активность современных препаратов против грибов рода Alternaria. Торопова Е.Ю., 
Кириченко А.А. 2015. Т. 5. С. 212. 

ИНА-1278 – антибиотик из группы ирумамицина, обладающий высокой противогрибковой актив-
ностью. Тренин А.С., Лапчинская О.А., Куляева В.В., Гладких Е.Г., Галатенко О.А., Федорова Г.Б., Катруха 
Г.С. 2012. Т. 3. С. 355. 

Действие фунгицидов и индукторов болезнеустойчивости на фитопатогены. Тютерев С.Л. 2008. 
Т.  2. С. 305.

Влияние культуральной жидкости бактерий Pseudomonas aurantiaca B-162 на жизнеспособность 
спор видов рода Alternaria. Федорович М.Н., Веремеенко Е.Г. 2008. Т. 2. С. 306.

Оценка антимикотической активности некоторых производных природных соединений. Халдеева 
Е.В., Лисовская С.А., Глушко Н.И. 2012. Т. 3. С. 339. 

Фитопатологический анализ семян пшеницы, обработанных pseudomonas aureofaciens. Хархун  Е.В., 
Полякова А.В., Русанов В.А. 2012. Т. 3. С. 340. 

Антимикотическая активность некоторых пробиотиков в отношении дерматофитов in vitro. 
Харченко С.Н., Волков А.Н. 2008. Т. 2. С. 307.

Разработка нового биофунгицида для защиты озимой пшеницы от фитопатогенных грибов рода 
Fusarium. Хомяк А.И., Жевнова Н.А., Асатурова А.М. 2015. Т. 5 С. 187. 
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Новый ассортимент протравителей семян ряда с/х культур. Хубутия Р.А., Микадзе М.О., Маисашвили 
Л.Э. 2002. Т. 1. С. 228.

Влияние биопестицида на основе грибных глюканов на продуктивность и качество некоторых 
сельхозкультур. Цвей Я.П., Горовой Л.Ф., Трутнева И.А.  2002. Т. 1. С. 244.

Адаптация грибов рода Botrytis к фунгицидам. Чикин Ю.А., Лихачев А.Н. 2002. Т. 1. С. 224.
Сравнительная антифунгальная активность метилового эфира 2-бензимидазолилкарбаминовой 

кислоты его гидрохлорида и тебуконазола в отношении антропозоо- и фитопатогенных гри-
бов. Чикишева Г.Е., Медведев Ю.А. 2015. Т. 5 С. 177. 

Действие натуральных фунгицидных средств на рост видов дрожжеподобных грибов Candida. 
Шакалите Ю., Пашкявичюс А., Ложене К. 2008. Т. 2. С. 307.

Антимикотические свойства олигохитозанов в отношении Candida albicans. Шакирова Д.Р., Лисов-
ская С.А., Глушко Н.И., Куликов С.Н. 2012. Т. 3. С. 343. 

Микозидин – новый оригинальный антифунгальный препарат для системного лечения микроспо-
рии. Шилова И.Б., Пушкина Т.В. 2008. Т. 2. С. 308.

Влияние состава метаболитов корней пшеницы на продуцирование антифунгальных веществ 
Pseudomonas chlororaphis SPB1217. Штарк О.Ю., Шапошников А.И., Азарова Т.С., Макарова Н.М., 
Кравченко Л.В. 2002. Т. 1. С. 242.

Влияние биопрепаратов на гриб Didymella applanata (Niessl) Sacc. Штерншис М.В., Шпатова Т.В., Беля-
ев  А.А. 2002. Т. 1. С. 242.

Влияние биопрепаратов нового поколения на микромицеты в агроценозах пропашных культур. 
Штырлина О.В. 2008. Т. 2. С. 309.

Изучение возможности использования некоторых белковых метаболитов грибов и бактерий в ка-
честве биопестицидов прямого и непрямого действия. Современная микология в России. 2012. 
Т. 3. С. 353. 

Оценка антифунгального эффекта экзометаболитов микромицетов и наночастиц анальцима по 
отношению к фитопатогенам рода Fusarium. Элланская Н.Э., Заименко Н.В., Дидык Н.П., Юношева 
Е.П. 2015. Т. 5. С. 182. 

Новые данные по изучению антимикотической активности настоев высших растений. 
Юревич О.В., Скоробогатова Р.А. 2012. Т. 3. С. 352. 

Эффективность фунгицидов против болезней подсолнечника. Юревич О.В., Скоробогатова Р.А. 2002. 
Т. 1. С. 247.

Лекарственные препараты грибного происхождения

Опыт применения препарата из биомассы мицелия гриба Fusarium sambucinum при лечении гер-
песвирусной инфекции. Алимбарова Л.М., Баринский И.Ф., Дижа В.И. 2012. Т. 3. С. 403. 

Изучение энтеросорбционных свойств мицелия базидиальных грибов. Ананьева Е.П., Кожемякина  Н.В., 
Гурина С.В. 2012. Т. 3. С. 403. 

Антибактериальная активность культуральной жидкости некоторых базидиальных макроми-
цетов. Бадалян С.М. 2002. Т. 1. С. 249.

Микромицеты – продуценты ингибиторов биосинтеза стеринов. Баранова Н.А., Крейер В.Г., Его-
ров  Н.С. 2002. Т. 1. С. 249.

Эффективность препаратов на основе Fusarium sambucinum в отношении вируса желтой лихо-
радки. Баринский И.Ф., Алимбарова Л.М., Лазаренко А.А., Дижа В.И. 2012. Т. 3. С. 404. 

Влияние водородного показателя среды на направленность синтеза антибиотика – цефалоспори-
на C. Беспалова О.И., Каляева К.М., Новичкова А.Ф., Егоров В.Л. Глухова И.Д. 2002. Т. 1. С. 249.

Использование модели отбора гиполипидемических соединений для поиска продуцентов иммуно-
супрессоров. Бибикова М. В., Спиридонова И. А., Грамматикова Н. Э., Кабанов А. А.. 2002. Т. 1. С. 250.
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Образование регуляторов синтеза стеролов грибными культурами. Бибикова М.В., Спиридонова И.А., 
Согонов М.В., Чмель Я.В., Тертов В.В. 2002. Т. 1. С. 250.

Гастропротекторные свойства некоторых видов лекарственных грибов. Билай В.Т., Кухарский В.М., 
Береговая Т.В., Иващенко С.Г.2012. Т. 3. С. 405. 

Применение экстрактов погруженного мицелия базидиальных грибов при лучевой терапии. 
Бяхов  М.Ю., Краснопольская Л.М., Назаренко А.В., Чичкина Т.А., Решетова З.С., Марченко М.Ю., Барков 
А.В. 2012. Т. 3. С. 405. 

Влияние дрожжей Saccharomyces boulardii на биологические свойства энтеробактерий. Валы-
шев  А.В., Перунова Н.Б., Кириллов Д.А., Елагина Н.Н., Челпаченко О.Е., Бухарин О.В. 2002. Т. 1. С. 258.

Гиполипидемические препараты на основе экзополисахаридов дрожжей. Витовская Г.А., Ананье-
ва  Е.П., Коссиор Л.А., Караваева А.В. 2002. Т. 1. С. 259.

Морфологические и физиолого-биохимические особенности грибов рода Coriolus quel., продуцентов 
биологически активных веществ. Горшина Е. 2002. Т. 1. С. 253.

Биотехнологический способ производства лекарственного гриба кориола опушенного. Горшина Е.С., 
Скворцова М.М., Бирюков В.В.2002. Т. 1. С. 253.

Противоопухолевые свойства макро- и микромицетов средней Сибири. Громовых Т.И., Ковалева Г.К., 
Садыкова В.С., Гаврилова А.Г. 2008. Т. 2. С. 517.

Иммунобиологическая активность дрожжевых полисахаридов. Гурина С.В., Ананьева Е.П. 2002. Т. 1. 
С. 254.

Антимикробная активность представителей рода Coprinus. Ершова Е.Ю., Ефременкова О.В., Зен-
кова  В.А., Толстых И.В. 2002. Т. 1. С. 252.

Спектр антимикробной активности природного изолята Sporothrix schenckii 3158. Ефременкова  О.В., 
Сумарукова И.Г., Ершова Е.Ю., Толстых И.В., Белоненко Е., Камзолкина О.В., Дудник Ю.В. 2002. Т. 1. С. 251.

Природный изолят аскомицетного гриба Xylaria acuta – продуцент антибиотического ком-
плекса. Ефременкова О.В., Васильева Б.Ф., Тихонова О.В., Королев А.М., Резникова М.И., Лузиков Ю.Н., 
Преображенская М.Н., Зенкова В.А., Катруха Г.С., Мирчинк Е.П., Дьяков М.Ю., Биланенко Е.Н., Качалкин 
А.В., Камзолкина О.В. 2012. Т. 3. С. 407. 

Определение антимикробной активности природных штаммов базидиомицетов в услови-
ях глубинного культивирования. Ефременкова О.В., Тихонова О.В., Толстихина Т.Е., Васильева Б.Ф., 
Дьяков  М.Ю., Камзолкина О.В., Штаер О.В., Поединок Н.Л., Бисько Н.А., Михайлова О.Б.  2012. Т. 3. С. 406. 

Биомелан – лечебный препарат грибного происхождения. Жданова Н.Н., Борщевская М.И. 2002. Т. 1. С. 259.
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Макро- и микроморфология штаммов Ganoderma lucidum различного географического происхожде-
ния. Постнова Е.Л. 2008. Т. 2. С. 42.

Изучение влияния сопутствующей микрофлоры на рост и плодоношение грибов рода Pleurotus 
при использовании метода высокотемпературной ферментации субстрата. Прудникова С.В., 
Малиновский А.Л., Рудь А.В., Привалихин Е.С. 2002. Т. 1. С. 286.

Взаимодействие съедобного ксилотрофного базидиомицета Pleurotus eryngii (dc.) Gillet и эпифит-
ных дрожжей в культуре. Савельева Д.Н., Камзолкина О.В. 2008. Т. 2. С. 42.

Получение селенсодержащего мицелия штаммов G.K.S. Armillaria mellea (vahl.) P. Kumm., G.K.S. 
Flammulina velutipes (Curt, ex Fr.) Sing. и G.K.S. Pleorotus ostreatus (Jacq.) P. Kumm. Салохина О.Э., 
Громовых Т.И., Сарычева Е.О. 2012. Т. 3. С. 363. 

Проблемы грибоводства на юге Украины. Соколов В.М., Бабаянц О.В., Мирось С.Л., Бушулян М.А., Бабаянц 
Л. Т., Залогина М.А., Мирось Е.Л. 2002. Т. 1. С. 287.

Проблемы культивирования грибов рода Pleurotus (Fr.) Kumm. Солдатенко Н.А., Русанов В.А. 2002. Т. 1. 
С. 287.

Вешенка и триходермин на одном субстрате. Титова Ю.А., Хлопунова Л.Б., Коршунов Д.В.  2002. Т. 1. 
С.  288.

Практическое применение мицелия высших базидиальных грибов (Lentinus edodes и Ganoderma 
lucidum) в птицеводстве. Трояновская Л.П., Белогуров А.Н., Польских С.В. 2008. Т. 2. С. 43.

Эффективность внесения органических азотсодержащих добавок в субстраты для культивирова-
ния шампиньона двухспорового. Цизь А.М. 2008. Т. 2. С. 44.

Методы селекции мицелиальных грибов рода Aspergillus. Цурикова Н.В., Бурцева Э.И., Середа А.С., 
Костылева Е.В., Веселкина Т.Н., Смирнова И.А. 2012. Т. 3. С. 364. 

Глубинное культивирование съедобных грибов на молочной сыворотке. Черкезов А.А., Горшина Е.С., 
Бирюков В.В.  2002. Т. 1. С. 278.

Молекулярное генотипирование культивируемых штаммов и видов вешенки Pleurotus spp. Шны-
рева  А.В., Сиволапова А.Б. 2008. Т. 2. С. 45.

Оптимизация условий твердофазного культивирования Lentinus (Panus) tigrinus для изготовления 
биопластиков из отходов хлопчатника. Шутова В.В., Ревин В.В. 2008. Т. 2. С. 45.

Грибные биотехнологии и генная инженерия

Биотехнологические аспекты применения микромицетов – продуцентов эстераз. Айзенберг В.Л., 
Захарченко В.А., Сырчин С.А., Капичон А.П., Твердохлеб И.А., Савицкая-Жуковская Р.Н., Краковяк А.Г. 2002. 
Т. 1. С. 289.

Отбор липолитически активных культур микромицетов с новыми свойствами. Айзенберг В.Л., 
Борисенко А.В., Захарченко В.Л., Курченко И.Н., Капичон А.П., Бурбан А.Ф., Коновалова В.В. 2008. Т. 2. С. 321.

Предпочтение видами рода Trichoderma различных субстратов. Александрова А.В., Великанов Л. Л., 
Сидорова И. И. . 2002. Т. 1. С. 289.

Влияние цитрата марганца, полученного с помощью аква-нанотехнологий, на прирост биомассы 
мицелия лекарственных базидиальных грибов в культуре. Аль-Маали Г.А. 2015. Т. 5. С. 267. 

Получение биодизельного топлива с использованием клеток грибов в качестве биокатализаторов. 
Альмяшева Н.Р., Бескоровайная Д.А., Копицын Д.С., Барков А.В., Новиков А.А. 2015. Т. 5 С. 269. 

Характеристика культуральных и биохимических свойств некоторых базидиомицетов. Анань-
ева  Е.П., Гурина С.В., Псурцева Н.В. 2015. Т. 5. С. 270. 

Технология получения препарата против паразитических нематод растений и животных. 
Ананько Г.Г., Теплякова Т.В. 2008. Т. 2. С. 321.

Влияние дрожжей на формирование качества молодых коньячных спиртов, полученных из от-
дельных сортов винограда. Арутюнян М.Ж., Нанагюлян С. Г., Арутюнян Ш. Г.  2015. Т. 5 С. 273. 

Физиологически активные соединения грибов рода Cordyceps. Бабицкая В.Г., Бисько Н.А., Смирнов Д.А., 
Щерба В.В., Пучкова Т.А., Осадчая О.В., Поединок Н.Л. 2008. Т. 2. С. 324. 
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Влияние концентрации фенола на рост и синтез окислительных ферментов грибом Lentinus 
tigrinus и бактерией Rhodococcus erythropolis при раздельном и совместном культивировании. 
Атыкян Н.А., Костина Е.Г., Ревин В.В. 2008. Т. 2. С. 322.

Гликополимеры и углеводсвязывающие белки Lentinus edodes. Бабицкая В.Г., Никитина В.Е., Смирнов  Д.А., 
Щерба В.В., Цивилева О.М., Филимонова Т.В., Осадчая О.В. 2008. Т. 2. С. 323.

Протеолитическая и молокосвертывающая активность мицелия некоторых полипоровых грибов. 
Бадалян С.М., Гарибян Н.Г. 2015. Т. 5 С. 275. 

Лекарственные свойства двух полипоровых видов: Fomes fomentarius и Fomitopsis pinicola. 
Бадалян  С.М., Шахбазян Т.А.  2015. Т. 5 С. 277. 

Экспресс-метод оценки микробиологической элективности субстратов в промышленном произ-
водстве грибов рода Pleurotus. Бандура И.И. 2015. Т. 5. С. 279. 

Oбразование вторичных метаболитов различными штаммами микромицета Aspergillus terreus в 
условиях твердофазного культивирования. Баранова Н.А., Крейер В.Г., Осмоловский А.А., Пискункова 
Н.Ф., Звонарева Е.С., Кураков А.В., Егоров Н.С. 2015. Т. 5. С. 282. 

Отбор природных штаммов базидиальных грибов – продуцентов биологически активных субстан-
ций по продуктивности биомассы. Бардашева А.В., Косогова Т.А., Теплякова Т.В. 2015. Т. 5 С. 284. 

Получение обогащенного эндоглюканазой 1 ферментного препарата с помощью нового мутан-
та Trichoderma longibrachiatum TW1-59-27 – продуцента целлюлаз и ксиланаз. Беккаревич А.О., 
Немашкалов В.А., Кошелев А.В., Бубнова Т.В., Матыс В.Ю., Окунев О.Н., Осипов  Д.О., Кондратьева Е.Г., 
Синицын А.П. 2015. Т. 5. С. 286. 

Современные направления совершенствования биотехнологий культивирования грибов рода 
Pleurotus (Kumm.). Белицкий И.В., Краснопольская Л.М. 2002. Т. 1. С. 290.

Возможности использования фитопатогенных грибов в биотехнологии. Берестецкий А.О. 2012. Т. 3. 
С. 366. 

Исследование физико-химических и иммунобиологических свойств аллергена из Candida albicans. 
Бержец В.М., Блинкова Л.П., Хлгатян С.В., Коренева Е.А., Васильева А.В., Акутина В.А. 2012. Т. 3. С. 367. 

Характеристика комплекса жирных кислот, продуцируемых культурой Lecanicillium sp16. Биби-
кова  М.В., Спиридонова И.А. 2012. Т. 3. С. 367. 

Плодоношение ксилотрофных грибов при культивировании на жидкой питательной среде. Богдаев 
А.А., Богдаев А.Г. 2015. Т. 5 С. 287. 

О роли мутаций в производстве шиитаке (Lentinus edodes). Богдаев А.Г., Богдаев А.А. 2015. Т. 5 С. 287. 
Использование контрастных температур при селекции тканей промышленного штамма шиита-

ке (Lentinus edodes (Berk.)). Богдаев А.Г., Богдаев А.А., Попов В.Н. 2012. Т. 3. С. 368. 
Съедобные макромицеты и энтомопатогенные микромицеты на одном субстрате. Богданов А.И., 

Первушин А.Л., Митина Г.В., Сокорнова С.В., Титова Ю.А. 2012. Т. 3. С. 368. 
Биорегуляторы новой группы, выделенные из среды культивирования гриба Fusarium sambucinum. 

Богданов В.В., Фаткулина Э.Ф., Березин Б.Б., Григораш А.И., Ямскова В.П., Ямсков И.А. 2012. Т. 3. С. 369. 
Роль микроскопических грибов в биосинтезе металлических наночастиц. Богомолова Е.В., Панина 

Л.К. 2015. Т. 5. С. 288. 
Аминокислотный состав сычужного ферментного препарата гриба-продуцента Hirschioporus 

laricinus (Fr.) Ryv. Бойко М.И. 2012. Т. 3. С. 370. 
Утилизация лигносульфоната дереворазрушающими грибами. Бойко М.И., Просянок М.В., Тере-

щенко  Г.С., Али М. Ибрагим 2008. Т. 2. С. 324.
Возможность использования базидиальных грибов для биотехнологического получения препара-

тов мацерирующего действия. Бойко С.М., Филиппова Ю.О., Древаль К.Г. 2008. Т. 2. С. 325.
Микробиологическое получение дикетопиперазинового алкалоида рокефортина. Бойченко Д.М., 

Решетилова Т.А. 2002. Т. 1. С. 290.
Метод получения эргоалкалоида агроклавина. Бойченко Л.В., Аринбасаров М.У. 2002. Т. 1. С. 291.
Потенциальные объекты биотехнологического производства каротиноидов: дрожжи рода Rho-

dotorula. Бондаревич Н.В., Кантерова А.В., Новик Г.И. 2015. Т. 5. С. 290. 



Тематический указатель  сборников «Современная микология в России»» Т.Т. I–5 (2002–2015)

310  Микология сегодня, Т. 3. Национальная академия микологии, 2016 

Исследование выживаемости при хранении штаммов чистых культур пивных дрожжей. Бори-
сенко  О.А. 2015. Т. 5. С. 291. 

Изучение изменений микологического фона в биотопах почв Казани. Валиуллин Л.Р., Гатиятуллина  А.Ф., 
Юмангулова Г.М., Обухова О.А., Егоров В.И., Рагинов И.С., Шуралев Э.А., Тремасов М.Я., Иванов А.В. 2015. 
Т. 5. С. 402. 

Биоконверсия растительных отходов комплексом микромицетов. Варнайте Р.Н.  2002. Т. 1. С. 306.
Использование методов биотехнологии в создании форм пшеницы с комплексной устойчивостью 

к грибным болезням. Веденеева М.Л., Маркелова Т.С., Кириллова Т.В., Аникеева Н.В. 2002. Т. 1. С. 307.
Оптимизация питательной среды для производства хлебопекарных дрожжей. Велигонова Н.В., 

Патрушева Е.В. 2002. Т. 1. С. 307.
Синтез наночастиц золота, серебра, селена, кремния и германия лекарственными базидиомице-

тами разных систематических групп. Ветчинкина Е.П., Лощинина Е.А., Курский В. Ф., Буров А.М., 
Никитина В.Е. 2015. Т. 5 С. 32. 

Восстановление соединений селена и золота лекарственным базидиомицетом Lentinus edodes и 
накопление наночастиц в мицелии. Ветчинкина Е.П., Лощинина Е.А., Никитина В.Е. 2012. Т. 3. С. 400. 

Технология использования грибного порошка белого гриба в мучных изделиях. Владимирова С.Ф., 
Акимова Н.А., Жарикова Г.Г.  2012. Т. 3. С. 400. 

Получение чистой суспензии базидиоспор. Владимирова С.Ф., Нефелова М.В., Жарикова Г.Г. 2008. Т. 2. С. 326.
Особенности взаимодействия грибов с каменистым субстратом в природе и эксперименте. Вла-

сов  Д.Ю., Зеленская М. С., Сазанова К.В. 2015. Т. 5 С. 403. 
Повышение активности биопрепаратов на основе грибов-антагонистов Trichoderma spp. 

Войтка  Д.В. 2008. Т. 2. С. 327.
Флоравит ФРБ-8 в качестве адъюванта для получения антител к низкомолекулярным соединени-

ям. Вылегжанина Е.С., Григораш А. И., Комаров А.А., Нестеренко И.С., Панин А.Н. 2012. Т. 3. С. 386. 
Перспективы промышленного получения специфических белков и биологических катализаторов 

из базидиомицетов. Гаврилова В.П., Королева О.В. 2002. Т. 1. С. 293.
Характеристика штаммов Pleurotus eryngii (DC) Quel. – макромицета, перспективного для биотех-

нологии в пищевых и медицинских целях. Гарибова Л. В., Завьялова Л. А., Инсарова И.Д., Джавахян  Б.Р. 
2015. Т. 5. С. 296. 

Разработка способа получения комплекса биологически активных веществ для использования в 
птицеводстве. Гвоздкова Т.С., Черноок Т.В., Валюженич Т.Е., Щерба В.В., Бирман Б.Я., Гирис Д.А., Буй-
ко  Н.В., Зинина Н.В. 2008. Т. 2. С. 327.

Экзогенная регуляция биосинтетической активности микромицета Penicillium citrinum – проду-
цента кератиназы. Гордонова И.К., Никитина З.К. 2015. Т. 5 С. 297. 

Использование видимого света в биотехнологии. Горнова И.Б. 2002. Т. 1. С. 294.
Биополимеры клеточной стенки высших базидиальных грибов. Горовой Л.Ф., Бурдюкова Л.И. 2002. Т. 

1. С. 294.
Влияние источника углерода в питательной среде на оксидазный комплекс Trametes hirsuta CF-28 

− продуцента высокопотенциальной лакказы. Горшина Е.С., Русинова Т.В., Анисимова Е.О., Бирю-
ков  В.В. 2015. Т. 5. С. 299. 

Биотехнологический препарат лекарственного гриба кориола опушенного. Горшина Е.С., Сквор-
цова М.М., Высоцкий В.Г. 2002. Т. 1. С. 295.

Грибы рода Trametes Fr. Как объекты биотехнологии. Горшина Е.С. 2008. Т. 2. С. 328.
Индукция биосинтеза пектолитических ферментов грибом Aspergillus foetidus (Naka.) Thom and 

Raper. Григорян К.М., Киракосян А.Б. 2002. Т. 1. С. 296.
Mультиэлементный анализ некоторых дикорастущих макромицетов методом масс-спектроме-

трии. Гродзинская А.А., Самчук А.И. 2015. Т. 5 С. 301. 
Влияние когерентного света на показатели роста мицелия штаммов Laetiporus sulphureus (Bull.) 

Murill, Fomitopsis officinalis (Vill. : Fr.) Bond. et Sing., Fomitopsis pinicola (Sw. : Fr) p. Karst. и Trametes 
versicolor (L : Fr. ) Lloyd. Громовых Т.И., Жилинская Н.В., Иванов А.В. 2015. Т. 5. С. 303. 
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Антибактериальная и антигрибная активность штамма Trametes versicolor (L.) Lloyd. Громо-
вых Т.И., Жилинская Н.В. 2012. Т. 3. С. 374. 

Влияние условий культивирования на α-L-рамнозидазную активность Penicillium tardum. Гуд-
зенко  Е.В.  2015. Т. 5 С. 305. 

Кинетические характеристики a-L-рамнозидазы Eupenicillium erubescens. Гудзенко Е.В., Варбанец  Л.Д. 
2012. Т. 3. С. 375. 

Oсновные направления и организация работ по грибам – регуляторам численности вредных фито-
фагов в США. Гулий В. В., Гулий С.Ю. 2002. Т. 1. С. 296.

Оптимальные условия выделения грибов при определении стерильности лекарственных средств. 
Гунар О.В., Сахно Н.Г. 2015. Т. 5 С. 306. 

Получение красителей широкого применения на основе микробиологического синтеза. Денисов В.В., 
Мартемьянова Н.А., Нетрусов А.И. 2002. Т. 1. С. 292.

Получение препаратов целлюлаз из культуральной жидкости базидиомицетов. Древаль К.Г., Бойко 
М.И. 2012. Т. 3. С.372. 

Олеобиотехнология. Пути использования микроскопических грибов для получения липидов и поли-
ненасыщенных жирных кислот. Евстигнеева Р.П. 2002. Т. 1. С. 292.

Антибиотическая активность бактерий – эндобионтов плодовых тел базидиальных грибов. Ефи-
менко Т.А., Маланичева И.А., Васильева Б.Ф., Ефременкова О.В. 2015. Т. 5 С. 294. 

Паразитарные заболевания в Новосибирской области и перспективы использования хищных гри-
бов в борьбе с гельминтозами животных и человека. Ефремова Е.А., Бонина О.М., Коптенкова Н.Б., 
Теплякова Т.В., Урютова Л.А. 2008. Т. 2. С. 329.

Возбудители гнилей озимой пшеницы в условиях юга России. Жалиева Л.Д. 2015. Т. 5 С. 411. 
Медицинское и лекарственное значение афиллофороидных грибов в лесных экосистемах Восточной 

Фенноскандии. Заводовский П.Г. 2015. Т. 5. С. 409. 
Бактериальные сообщества локусов, формируемых базидиомицетами в лесном биоценозе. 

Загрядская Ю.A., Лысак Л. В., Сидорова И.И., Александрова А.В. 2015. Т. 5. С. 407. 
Антибактериальная активность грибов рода Trametes. Зарипова Г.Ф., Широких А.А., Широких И.Г. 

2015. Т. 5. С. 370. 
Биокатализаторы для получения этанола на основе иммобилизованных клеток дрожжей 

Saccharomyces cerevisiae. Захарчук Л. М., Татаринова Н. Ю. 2015. Т. 5 С. 367. 
Динамика таксономической структуры комплексов мицелиальных грибов нефтезагрязненных 

морских грунтов в заливе Восток (залив Петра Великого, Японское море). Зверева Л.В., Борзых 
О.Г. 2015. Т. 5. С. 411. 
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Особенности ферментов лигнолитического комплекса гриба Panus tigrinus ВКМ f-3616 d. Кадима-
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Энтомопатогенные грибы как источник новых ресурсов для получения биологически активных 
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синтез белковых веществ Fusarium sambucinum шт. D-104 – продуцентом микопротеина. 
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Беренштейн  Б.Л., Москаленко Л.Г. 2002. Т. 1. С. 303.
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тов. Ровбель Н.М. 2008. Т. 2. С. 338.



Тематический указатель сборников «Современная микология в России»» Т.Т. 1–5 (2002–2015)

Mycology Today. 2016, vol. 3. www. mycologytoday.org                315
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Функциональная матрица микромицетов и бактерий, управляющая гумификацией раститель-
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трансформации. Смирнова Ю.В., Лавлинский А.В., Попов В.Н., Богдаев А.Г. 2012. Т. 3. С. 395. 
Особенности культивирования Aureobasidium pullulans B5, продуцирующего глюкозоксидазу. Смот-
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Влияние температурно-влажностных условий на заражение бодяка полевого мицелием фитопа-

тогенного гриба Stagonospora cirsii dav. Сокорнова С.В., Берестецкий А.О. 2012. Т. 3. С. 396. 
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Перспективы получения хитинсодержащих продуктов из мицелия гриба Aspergillus niger. Ун-
род  В.И., Лега Ю.Г., Солодовник Т.В.  2002. Т. 1. С. 306.
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Продукция куриного модифицированного интерферона-гамма в дрожжах Pichia pastoris. Цы-
ганков  М.А., Зобнина А.Е., Падкина М.В. 2012. Т. 3. С. 399. 

Получение внеклеточного β-глюкозидазного препарата из микромицета Aspergillus niger CNMN fd-
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Зооантрапонозная трихофития лобковой локализации и ее лечение. Арифов С.С., Иноятов А.Ш., 
Арифова М.Х. 2008. Т. 2. С. 410.
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Микофлора у пациентов с псориатическими онихиями. Барабанов А.Л., Гусарова А.П., Шикалов Р.Ю., 

Сухобокова Н.Н. 2012. Т. 3. С.453. 
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Диагностика генитального кандидоза. Богуш П. Г., Редченко Е. Б., Чулкова Г. В., Шатрова А. Э. 2002. Т. 1. 

С. 334.
Оценка спектра возбудителей дерматомикозов в Москве в 2007 году. Богуш П.Г., Лещенко В.М., 
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