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Åðåâàí, Àðìåíèÿ

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èíôåêöèè, âûçûâàåìûå îïïîðòóíèñòè÷åñêèìè
ãðèáàìè, ÿâëÿþòñÿ îäíîé èç âàæíåéøèõ ïðîáëåì çäðàâîîõðàíåíèÿ. Çà ïîñ-
ëåäíèå ãîäû óõóäøåíèå áûòîâûõ óñëîâèé â Àðìåíèè è, âñëåäñòâèå ýòîãî,

âûñîêàÿ èíôèöèðîâàííîñòü îáúåêòîâ æèëûõ ïîìåùåíèé è îêðóæàþùåé
ñðåäû ìèêðîñêîïè÷åñêèìè ãðèáàìè, ëåãêî àäàïòèðóþùèìè íà ëþáûõ ìàòå-
ðèàëàõ, ïðèâåëà â êîíå÷íîì èòîãå ê ðåçêîìó âîçðàñòàíèþ ÷èñëà ïîðàæåí-

íûõ ìèêîçàìè áîëüíûõ. Ìèêîòè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ ðàçëè÷íûõ ëîêàëèçà-
öèé ñ ðàçíîîáðàçíûìè êëèíè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè ñòàëè ïðåäìåòîì óã-
ëóáëåííîãî èññëåäîâàíèÿ.

Ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòè ìèêîçîâ ñðåäè áîëüíûõ â îòäå-
ëåíèè îòîðèíîëàðèíãîëîãèè êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû N2 ã. Åðåâàíà íà áàçå
ËÎÐ îòäåëåíèÿ ÅðÃÌÓ, íàìè áûëè èññëåäîâàíû ïàöèåíòû êàê äåòñêîãî

âîçðàñòà, òàê è âçðîñëûå ñî ñëåäóþùèìè ïàòîëîãèÿìè: ãíîéíî-èíôåêöèîí-
íûå çàáîëåâàíèÿ íîñà, ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ, ñðåäíåãî óõà è ãëîòêè. Ìàòåðèà-
ëîì äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñëóæèëè ìàçêè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ïîëîñòè ðòà,
íîñîãëîòêè, óõà è ïîñëåîïåðàöèîííîãî ìàòåðèàëà. Ìèêîëîãè÷åñêàÿ äèàãíî-

ñòèêà ïðîâîäèëàñü â äâóõ íàïðàâëåíèÿõ: à) ìèêðîñêîïè÷åñêîå èññëåäîâà-
íèå ïàòîëîãè÷åñêîãî îòäåëÿåìîãî; á) ïîñåâû ïàòîëîãè÷åñêîãî îòäåëÿåìîãî
íà ðàçëè÷íûå ïèòàòåëüíûå ñðåäû äëÿ âûäåëåíèÿ êóëüòóð ãðèáîâ è èäåíòè-

ôèêàöèè âèäà.
Ïðè êóëüòóðàëüíîì îáñëåäîâàíèè ïàòîëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà áûëî äè-

àãíîñòèðîâàíî íåñêîëüêî ñëó÷àåâ ðåäêèõ ãðèáíûõ èíôåêöèé. Ìèêîëîãè-

÷åñêèå àíàëèçû ìàçêîâ, âçÿòûõ ñ ïîðàæåííûõ ó÷àñòêîâ ñëóõîâîãî ïðîõîäà,
âûÿâèëè, ÷òî âîçáóäèòåëÿìè îòîìèêîçîâ ÿâëÿþòñÿ ïðåäñòàâèòåëè ìèêðî-
ñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ. Â èõ ÷èñëå: Aspergillus flavus — ïðîäóöåíò àôëàòîêñèíà,

îòíîñÿùåãîñÿ ê íàèáîëåå ñèëüíûì ãåïàòîòðîïíûì ÿäàì, îáëàäàþùèì êàí-
öåðîãåííûì ñâîéñòâîì; Aspergillus niger — èçâåñòíûé êàê «âñåïîæèðàþùèé
ãðèá», à òàêæå Candida albicans — âåñüìà ÷àñòî âûçûâàþùèé ãðèáíîé ñèíó-

ñèò, òèïè÷íûé ïðåäñòàâèòåëü ñàïðîôèòíîé ôëîðû ðàçëè÷íûõ îðãàíîâ ÷åëî-
âåêà è æèâîòíûõ, âûçûâàþùèé çàáîëåâàíèå ïðè îñëàáëåíèè îðãàíèçìà äåé-
ñòâèåì ìíîãèõ íåáëàãîïðèÿòíûõ ôàêòîðîâ.

Ìèêîëîãè÷åñêîìó îáñëåäîâàíèþ áûëî ïîäâåðãíóòî òàêæå ïàòîëîãè÷åñ-
êîå ñîäåðæèìîå èç ãàéìîðîâûõ ïàçóõ. Èäåíòèôèêàöèÿ âûäåëåííûõ êóëüòóð
ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ âûÿâèëà âåñüìà àãðåññèâíûé âèä ðîäà Aspergillus

— A. ochraceus, ïðîäóöåíò îõðàòîêñèíà. Åñòü ïðåäïîëîæåíèå î ðîëè ïîñëå-
äíåãî â çàáîëåâàíèè ëþäåé íåôðîïàòèåé.
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Ïðè ïîñåâå ìàòåðèàëà ó áîëüíîãî ñ õðîíè÷åñêèì ïîëèïîçíûì ãàéìîðè-
òîì âûÿâëåí Penicillium implicatum, êîòîðûé èçâåñòåí êàê àãåíò áèîäåãðàäà-
öèè ïîëèìåðíûõ ìàòåðèàëîâ, îäíàêî ýêîëîãî-ôèçèîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñ-
òè âèäà íåäîñòàòî÷íî èçó÷åíû. Êðîìå ýòîãî, ó áîëüíîãî îáíàðóæåí è Candida
albicans.

Î÷åâèäíî, ãëóáèíà è ñêîðîòå÷íîñòü ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà êîððåëè-
ðóåò ñî ñïîñîáíîñòüþ ïàòîãåíà-ìèêðîìèöåòà ê àäàïòèâíûì ìîðôîëîãè÷åñ-
êèì âèäîèçìåíåíèÿì â òêàíÿõ îðãàíèçìà. Èçîëèðîâàííûå èç ïîðàæåííûõ
îðãàíîâ ìèêðîìèöåòû ïðîÿâëÿþò ñïîñîáíîñòü ê îáðàçîâàíèþ ìèöåëèàëü-
íûõ òÿæåé, ñêëåðîöèé è õëàìèäîñïîðîïîäîáíûõ êëåòîê, ïîäòâåðæäåíèå êî-
òîðûõ íóæäàåòñÿ â äàëüíåéøåì èññëåäîâàíèè.

ÈÄÅÍÒÈÔÈÊÀÖÈß ÃÐÈÁÎÂ ÐÎÄÀ ÊÀÍÄÈÄÀ Ñ
ÏÎÌÎÙÜÞ ÊÐÈÑÒÀËËÎÃÐÀÔÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÌÅÒÎÄÀ

Áàæåíîâ Ë. Ã., Àðòåìîâà E. Â.
Íàó÷íûé öåíòð õèðóðãèè èìåíè àêàäåìèêà Â. Âàõèäîâà ÌÇ ÐÓç

Òàøêåíò, Óçáåêèñòàí

Èäåíòèôèêàöèÿ ãðèáîâ ðîäà Êàíäèäà (ÃÐÊ) äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè
ÿâëÿåòñÿ íåäîñòàòî÷íî ðàçðàáîòàííîé è ïðåäñòàâëÿåò ñåðüåçíûå çàòðóä-
íåíèÿ, ïîýòîìó èçó÷åíà âîçìîæíîñòü èäåíòèôèêàöèè ÃÐÊ ñ ïîìîùüþ
ðàçðàáîòàííîãî íàìè êðèñòàëëîãðàôè÷åñêîãî ìåòîäà èäåíòèôèêàöèè ìèê-
ðîîðãàíèçìîâ (Ë. Ã. Áàæåíîâ, 1994), îñíîâàííîãî íà ïîëó÷åíèè êðèñòàëëî-
ãðàìì èçó÷àåìûõ êóëüòóð è ñðàâíåíèè èõ ñ êðèñòàëëîãðàììàìè ýòàëîííûõ
øòàììîâ.

Èçó÷åíèþ ïîäâåðãíóò 21 øòàìì ÃÐÊ, âûäåëåííûõ èç æåëóäî÷íîãî ñîêà
áîëüíûõ ñ ãàñòðîäóîäåíàëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè. Îíè â ñîîòâåòñòâèè ñ êóëü-
òóðàëüíûìè è ôèçèîëîãî-áèîõèìè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè áûëè îòíåñåíû ê
ñëåäóþùèì âèäàì: C. tropicalis (10 øòàììîâ), C. krusei è C. stellatoidea (ïî 4),
Candida albicans (3). Ïîëó÷åííûå îïèñàííûì íàìè ðàíåå ñïîñîáîì êðèñ-
òàëëîãðàììû èçó÷àëè ïîä ñòåðåîñêîïè÷åñêèì ìèêðîñêîïîì (óâåëè÷åíèå
16 è 32 ðàçà).

Êðèñòàëëîãðàììû ÃÐÊ èìåëè ñâîåîáðàçíóþ êàðòèíó â âèäå íåñêîëü-
êèõ êðèñòàëëîâ, îò óãëîâ êîòîðûõ ðàñõîäèëèñü îñåâûå ëèíèè ñ áîêîâûìè
îòâåòâëåíèÿìè, ðàçëè÷àþùèìèñÿ ó ðàçíûõ âèäîâ. Âûÿâëåíû è äðóãèå îò-
ëè÷èÿ, ïîçâîëÿþùèå äîñòàòî÷íî òî÷íî óñòàíîâèòü âèäîâóþ ïðèíàäëåæ-
íîñòü èññëåäóåìîãî øòàììà. Ñðàâíåíèå äàííûõ, ïîëó÷åííûõ ñ ïîìîùüþ
òðàäèöèîííîãî è êðèñòàëëîãðàôè÷åñêîãî ìåòîäîâ ïîêàçàëî ïðàêòè÷åñêè
èõ ïîëíîå ñîâïàäåíèå. Êðèñòàëëîãðàììû ïðè òî÷íîì ñîáëþäåíèè ìåòîäèêè
õàðàêòåðèçóþòñÿ âûñîêîé âîñïðîèçâîäèìîñòüþ. Íà ïîëó÷åíèå êðèñòàëëî-
ãðàìì òðåáóåòñÿ 18-24 ÷àñà. Ïðè òðàäèöèîííîé èäåíòèôèêàöèè ÃÐÊ íåîá-
õîäèìà ïîñòàíîâêà 8-9 òåñòîâ, íåðåäêî ïðåäóñìàòðèâàþùèõ èñïîëüçîâàíèå
äîðîãîñòîÿùèõ è äåôèöèòíûõ ðåàêòèâîâ, òîãäà êàê êðèñòàëëîãðàôè÷åñêèé
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ìåòîä ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïîñòàíîâêó ïðàêòè÷åñêè ëèøü îäíîãî òåñòà, îñ-
íîâàííîãî íà èñïîëüçîâàíèè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà.

Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå êðèñòàëëîãðàôè÷åñêîãî ìåòîäà ïîçâîëÿåò
ñóùåñòâåííî óïðîñòèòü, óñêîðèòü è óäåøåâèòü èäåíòèôèêàöèþ ÃÐÊ ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ òðàäèöèîííûìè ìåòîäàìè ðàñïîçíàâàíèÿ ýòèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ.

ÏÐÈÎÐÈÒÅÒÍÛÅ ÍÀÏÐÀÂËÅÍÈß ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈÉ
ÏÎ ÐÀÇÐÀÁÎÒÊÅ ÏÈÒÀÒÅËÜÍÛÕ ÑÐÅÄ ÄËß

ÌÅÄÈÖÈÍÑÊÎÉ ÌÈÊÎËÎÃÈÈ
Áëèíêîâà Ë. Ï.

ÍÈÈ âàêöèí è ñûâîðîòîê èìåíè È. È. Ìå÷íèêîâà ÐÀÌÍ
Ìîñêâà

Äîñòèæåíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ïî êîíñòðóèðîâàíèþ è ïðîèçâîäñòâó îòå÷å-
ñòâåííûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåä, êàê îêàçàëîñü, íå çàòðàãèâàþò ñðåäû äëÿ ìèêî-
ëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Íåìíîãî÷èñëåííûé ïåðå÷åíü âûïóñêàåìûõ êîì-
ìåð÷åñêèõ ñðåä äëÿ ìèêðîìèöåòîâ è äðîææåé îãðàíè÷èâàåòñÿ, â îñíîâíîì,
ñðåäîé Ñàáóðî, õëàìèäîñïîð-àãàðîì è ïèòàòåëüíîé ñðåäîé äëÿ âûäåëåíèÿ
ãðèáîâ ðîäà Candida (ÍÏÎ «Ïèòàòåëüíûå ñðåäû», ã. Ìàõà÷êàëà, ÔÃÓÏ «Àë-
ëåðãåí», ã. Ñòàâðîïîëü, ÍÏÖ Ïðèêëàäíîé ìèêðîáèîëîãèè, ã. Îáîëåíñê). Ïðè
ýòîì ñðåäû Ñàáóðî âûïóñêàþòñÿ áåç äîïîëíèòåëüíûõ êîìïîíåíòîâ (ñåëåê-
òèâíûå äîáàâêè, êðàñèòåëè è ò. ä.). Ïîýòîìó ïðè äèàãíîñòèêå ìèêîçîâ èñ-
ñëåäîâàòåëè ïîëüçóþòñÿ øèðîêèì íàáîðîì çàðóáåæíûõ ñðåä ôèðì bioMérieux,
BBL, Merck, Himedia è äð. Ýòî óêàçûâàåò íà îñòðóþ íåîáõîäèìîñòü ðàçðàáîò-
êè ïèòàòåëüíûõ ñðåä äëÿ âûäåëåíèÿ, êóëüòèâèðîâàíèÿ è äèôôåðåíöèàëü-
íîé äèàãíîñòèêè âîçáóäèòåëåé ãðèáêîâûõ èíôåêöèé.

Îäíàêî ïðîáëåìà êîíñòðóèðîâàíèÿ è âûïóñêà íîâûõ îòå÷åñòâåííûõ
ïèòàòåëüíûõ ñðåä, â êîòîðûõ íóæäàþòñÿ ìåäèöèíñêèå ìèêðîáèîëîãè è ìè-
êîëîãè, ê ñîæàëåíèþ, íå âêëþ÷åíà â ïåðå÷åíü ïðèîðèòåòíûõ íàïðàâëåíèé
ðàçâèòèÿ íàóêè è òåõíîëîãèé. Ïîòðåáíîñòü â ïèòàòåëüíûõ ñðåäàõ, òàê æå êàê
è â äðóãèõ ñðåäñòâàõ äåòåêöèè è äèàãíîñòèêè áèîàãåíòîâ, âîçðîñëà â ñâÿçè ñ
÷àñòûìè âñïûøêàìè èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé, ïðèðîäíûõ è òåõíîãåí-
íûõ êàòàñòðîô, áèîòåððîðèçìà.

Â ñâÿçè ñ ýòèì ê àêòóàëüíûì íàïðàâëåíèÿì èññëåäîâàíèé ïî ïðîáëåìå
ïèòàòåëüíûõ ñðåä îòíîñÿòñÿ ñëåäóþùèå:
1. Ïîèñê íîâûõ èñòî÷íèêîâ íåäåôèöèòíîãî ñûðüÿ äëÿ ïðîèçâîäñòâà èíã-

ðåäèåíòîâ ñðåä (áåëêîâûå, óãëåâîäíûå, ãåëåîáðàçóþùèå, õèìè÷åñêèå âå-
ùåñòâà).

2. Ñîçäàíèå êîììåð÷åñêèõ ðîñòîâûõ, ñåëåêòèâíûõ è äðóãèõ äîáàâîê ê ïèòà-
òåëüíûì ñðåäàì (íà îñíîâå ìèêðîîðãàíèçìîâ, âîäîðîñëåé, ðàñòåíèé, òêà-
íåé æèâîòíûõ è ò. ä.).

3. Óñîâåðøåíñòâîâàíèå òðàäèöèîííûõ ðåöåïòóð ïèòàòåëüíûõ ñðåä è êà÷å-
ñòâà âûïóñêàåìûõ ïðåïàðàòîâ. Ñîçäàíèå íîâûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåä (ñðåäû
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äëÿ âûäåëåíèÿ è âûðàùèâàíèÿ âîçáóäèòåëåé èçâåñòíûõ è âíîâü âîçíè-
êàþùèõ èíôåêöèé, ïðèõîòëèâûõ è äðóãèõ ãðóïï ìèêðîîðãàíèçìîâ).

4. Ñîâåðøåíñòâîâàíèå ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ ñâîéñòâ ñðåä (ãðàíóëèðîâàí-
íûå, áûñòðîðàñòâîðèìûå, äëèòåëüíî ñîõðàíÿåìûå è ò. ä.).

5. Ñîçäàíèå è âûïóñê øèðîêîãî íàáîðà äèàãíîñòè÷åñêèõ òåñò-ñèñòåì íà
îñíîâå ñðåä, à òàêæå îòäåëüíûõ ñðåä, ãîòîâûõ ê óïîòðåáëåíèþ.

6. Óíèôèêàöèÿ ìåòîäîâ ëàáîðàòîðíîãî è ïðîìûøëåííîãî êîíòðîëÿ êà÷å-
ñòâà ïèòàòåëüíûõ ñðåä ñ èñïîëüçîâàíèåì ñòàíäàðòíûõ ìåæäóíàðîäíûõ
ïîêàçàòåëåé.

7. Ñîçäàíèå äîñòóïíûõ îòå÷åñòâåííûõ èíôîðìàöèîííûõ èñòî÷íèêîâ ïî
ïðîáëåìå ïèòàòåëüíûõ ñðåä (ìåòîäè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè ïî êîíòðîëþ,
õðàíåíèþ è ïðèìåíåíèþ ïèòàòåëüíûõ ñðåä, òåìàòè÷åñêèå èíòåðíåò-
ñàéòû è ò. ä.).
Ðåøåíèå âîïðîñîâ ïî ýòèì íàïðàâëåíèÿì ïîçâîëèò îáåñïå÷èòü íåçàâè-

ñèìîñòü îò çàðóáåæíîãî ïðîèçâîäèòåëÿ, ñóùåñòâåííî óëó÷øèòü êà÷åñòâî
âûïóñêàåìûõ ñðåä, ñíèçèòü ñòîèìîñòü ïðîâåäåíèÿ äèàãíîñòè÷åñêèõ àíàëè-
çîâ è ò. ä.

ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ ÌÈÊÎÇÎÂ
Â ÊËÈÍÈÊÎ-ÑÅÐÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÉ

ËÀÁÎÐÀÒÎÐÈÈ ÊÂÊÄ ¹1 ÊÇ Ã. ÌÎÑÊÂÛ
Áîãóø Ï. Ã., Ðåä÷åíêî Å. Á.,

×óëêîâà Ã. Â., Øàòðîâà À. Ý.
Êëèíèêî-ñåðîëîãè÷åñêàÿ ëàáîðàòîðèÿ êîæíî-âåíåðîëîãè÷åñêîãî

êëèíè÷åñêîãî äèñïàíñåðà ¹1 Êîìèòåòà çäðàâîîõðàíåíèÿ ã. Ìîñêâû
Ìîñêâà

Øèðîêàÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòü ãðèáîâ â ïðèðîäå îïðåäåëÿåò èõ ýòèîëî-
ãè÷åñêóþ ðîëü â ñòðóêòóðå çàáîëåâàåìîñòè êîæè è ñëèçèñòûõ ÷åëîâåêà. Ñâî-
åâðåìåííàÿ äèàãíîñòèêà ìèêîçà âñåëÿåò íàäåæäó íà ïîëíîå èñöåëåíèå, à
ýïèäåìèîëîãè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü âüâðåìÿ ñàíèðîâàííîãî î÷àãà ãðèáêîâîé
èíôåêöèè òðóäíî ïåðåîöåíèòü.

Òàêèì îáðàçîì, èññëåäîâàíèå ìàòåðèàëà íà íàëè÷èå ýëåìåíòîâ ãðèáà,
àêòóàëüíî äëÿ ïîëíîöåííîãî îáñëåäîâàíèÿ ïàöèåíòà, îáðàòèâøåãîñÿ â êîæ-
íî-âåíåðîëîãè÷åñêèé äèñïàíñåð. Äàæå êîãäà ïîðàæåíèÿ êîæè èìåþò êëàñ-
ñè÷åñêèé õàðàêòåð: íàëè÷èå î÷àãîâ ñ ÷åòêèìè ãðàíèöàìè, âàëèêîì ïî ïåðè-
ôåðèè, îòðóáåâèäíûì øåëóøåíèåì, «ñïåöèôè÷åñêîãî» ïîðàæåíèÿ âîëîñ è
íîãòåé (ìèêðîñïîðèÿ, òðèõîôèòèÿ), áëåäíî-êðåìîâûõ ïÿòåí (ðàçíîöâåòíûé
ëèøàé) òðåáóåòñÿ îáÿçàòåëüíîå ëàáîðàòîðíîå ïîäòâåðæäåíèå êëèíè÷åñêîãî
äèàãíîçà. Íî îñîáåííî íåîáõîäèìî èññëåäîâàíèå íà íàëè÷èå ãðèáà â ìàòåðè-
àëå ñ î÷àãà ïîðàæåíèÿ ïðè àòèïè÷íûõ ôîðìàõ ìèêîçà, âîçíèêàþùèõ ïðè íå-
ïðàâèëüíûì ëå÷åíèè áîëüíûõ (ïðèìåíåíèå êîðòèêîñòåðîèäíûõ ìàçåé), ñî-
ïóòñòâóþùèõ çàáîëåâàíèÿõ (ÂÈ×-èíôèöèðîâàíèå, îáìåííûå íàðóøåíèÿ).
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Â êëèíèêî-ñåðîëîãè÷åñêóþ ëàáîðàòîðèþ ÊÂÊÄ¹1 ÊÇ ã. Ìîñêâû äëÿ
èññëåäîâàíèÿ íà íàëè÷èå ãðèáîâ ïðèñûëàþòñÿ ïàöèåíòû ñ ïàïóëåçíûìè
âûñûïàíèÿìè, ïîðàæåíèÿìè êîæè â âèäå ïÿòåí ñ îòðóáåâèäíûì øåëóøå-
íèåì, ïîðàæåíèåì íîãòåé, âîëîñ. Îíè íàïðàâëÿþòñÿ êàê äëÿ óñòàíîâëåíèÿ
äèàãíîçà, òàê è äëÿ êîíòðîëÿ èçëå÷åííîñòè.

Èññëåäîâàíèå íà ãðèáû â íàøåé ëàáîðàòîðèè ïðîâîäèòñÿ ñëåäóþùèì
îáðàçîì: ìàòåðèàë èç î÷àãà ïîðàæåíèÿ íà ãëàäêîé êîæå áåðóò îäíîðàçîâûì
ñêàëüïåëåì, óäàëÿþò êðàåâóþ ÷àñòü íîãòÿ (ïðè åãî èçìåíåíèè) ñòåðèëüíû-
ìè íîæíèöàìè, âîëîñ èçâëåêàþò ïèíöåòîì. Î÷àãîâ ïîðàæåíèÿ ó îäíîãî
ïàöèåíòà ìîæåò áûòü íåñêîëüêî. Ïîëó÷åííûé ìàòåðèàë ïîìåùàþò íà ïðåä-
ìåòíîå ñòåêëî è äîáàâëÿþò 1-3 êàïëè 10% ÊÎÍ. ×åðåç 30-60 ìèíóò (âðåìÿ
çàâèñèò îò êîíñèñòåíöèè ïîëó÷åííîãî ìàòåðèàëà: äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñ ãëàä-
êîé êîæè — äîñòàòî÷íî 30 ìèíóò, èññëåäîâàíèå íîãòåé òðåáóåò áîëåå äëè-
òåëüíîãî âðåìåíè). Èññëåäîâàíèå ïðîâîäÿò îïûòíûå âðà÷è — ëàáîðàíòû. Çà
2002 ãîä â íàøåé ëàáîðàòîðèè ïðîâåäåíî 2819 òàêèõ èññëåäîâàíèé ó 1744
ïàöèåíòîâ. Íàèáîëåå ÷àñòî ïàöèåíòû îáðàùàëèñü ñ ïîðàæåíèåì êîæè (66,7%),
èññëåäîâàíèå íîãòåâûõ ôàëàíã — 26,4%, äðóãèå ëîêàëèçàöèè — 6,9%. Ó 512
ïàöèåíòîâ (746 ëîêàëèçàöèé) âûÿâëåíî íàëè÷èå ìèöåëèÿ (29%). Â ëàáîðà-
òîðèè èìååòñÿ âîçìîæíîñòü ïîëüçîâàòüñÿ ñèñòåìîé âèçóàëèçàöèè. Ñ å¸ ïî-
ìîùüþ ìû âíîñèì â êîìïüþòåð èçîáðàæåíèå ïðåïàðàòà. Ïîñòåïåííî ñîçäà-
åòñÿ àðõèâ, èìåþùèé öåííîñòü äëÿ ñòóäåíòîâ, îðäèíàòîðîâ, âðà÷åé — ëàáî-
ðàíòîâ. Ñèñòåìà âèçóàëèçàöèè è âîçìîæíîñòü «ñîõðàíèòü» èçîáðàæåíèå
ýëåìåíòîâ ãðèáà ó êîíêðåòíîãî ïàöèåíòà ïîçâîëÿåò îòñëåäèòü äèíàìèêó
èçìåíåíèé «in situ» â ïðîöåññå òåðàïèè è ïîñëå ëå÷åíèÿ. Äëÿ óñòàíîâëåíèÿ
âèäà âîçáóäèòåëÿ ìàòåðèàë íàïðàâëÿåòñÿ íà ïîñåâ â ÌÃÌÖ, ñ êîòîðûì íàøà
ëàáîðàòîðèÿ ðàáîòàåò â ñîòðóäíè÷åñòâå.

Òàêèì îáðàçîì, äèàãíîñòèêà ãðèáêîâûõ çàáîëåâàíèé ÿâëÿåòñÿ àêòóàëü-
íîé, òðåáóåò âûñîêîé ïðîôåññèîíàëüíîé êâàëèôèêàöèè âðà÷åé — ëàáîðàí-
òîâ è ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ.

LABORATORY IDENTIFICATION OF DERMATOPHYTES
BY PROTOPLAST HYBRIDIZATION

Chadeganipour M., Ahmadjian M.
Mycology and parasitology Dept. Isfahan Medical School

Èñôàãàí, Èðàí
Clark University

Âîð÷åñòåð, ÑØÀ

In the clinical laboratories identification of different species of dermatophytes
is most often based on morphological criteria and sometimes the morphology of
two species are so similar that their identification is difficult and indistinguishable.
In this study,we tried to establish protoplast hybridization as a useful technique to
overcome these difficulties and identify the dermatophytes more easily through
their genetic relatedness. Auxotrophic mutants of different species of Microsporum
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and Trichophyton were induced and identified and then protoplasts from these
mutants were isolated by digestion of their mycelium with Novozyme 234 system.
The isolated protoplasts from different species were fused using a solution containing
35% polyethylene glycol. Afterward,the fusion products were plated onto minimal
and complete media. It was found that protoplasts from different auxotrophic
mutants from the same species hybridized and complemented each other and
grew on both minimal and complete media whereas,mutants from different species
did not have the ability to complement each other and therefore grew only on
complete media. The data generated in this study may prove useful for definite
identification of suspected species of this group of medically important fungi,other
than morphological criteria in clinical laboratories

ÂÎÇÌÎÆÍÎÑÒÈ ÝËÅÊÒÐÎÏÓÍÊÒÓÐÍÎÉ
ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÈ ÏÎ Ð. ÔÎËËÞ Â ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÅ

ÃÐÈÁÊÎÂÎÉ ÈÍÔÅÊÖÈÈ
Äæóìàåâà Í. Ý., Áàæåíîâ Ë. Ã.

Öåíòð «Àêóïóíêòóðû» Òàøêåíò
Íàó÷íûé Öåíòð Õèðóðãèè èìåíè Â. Âàõèäîâà, ÌÇ ÐÓçáåêèñòàí

Òàøêåíò, Óçáåêèñòàí

Âûáîð ëàáîðàòîðíûõ ìåòîäîâ, êîòîðûìè ñåãîäíÿ ðàñïîëàãàåò ïðàêòè-
÷åñêèé âðà÷ äëÿ óñòàíîâëåíèÿ äèàãíîçà ìèêîòè÷åñêîé èíôåêöèè äîâîëüíî
îãðàíè÷åí è çàêëþ÷àåòñÿ â ìåòîäàõ ìèêðîñêîïè÷åñêîé è áàêòåðèîëîãè÷åñ-
êîé äèàãíîñòèêè. Íàìè ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå âîçìîæíîñòåé ýëåêòðî-
ïóíêòóðíîé äèàãíîñòèêè ïî Ð. Ôîëëþ ñ èñïîëüçîâàíèåì äèàãíîñòè÷åñêèõ
òåñò-ñèñòåì â äèàãíîñòèêå îðîôàðèíãåàëüíîãî ìèêîçà. Ìåòîä Ôîëëÿ ïîçâî-
ëÿåò áûñòðî îöåíèòü ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ëþáîãî îðãàíà èëè ñèñòå-
ìû îðãàíèçìà, ïðîâåñòè òîïè÷åñêóþ,ýòèîëîãè÷åñêóþ, íîçîëîãè÷åñêóþ è
äèôôåðåíöèàëüíóþ äèàãíîñòèêó çàáîëåâàíèÿ. Ñ ýòîé öåëüþ â ìåòîäå Ôîë-
ëÿ ïðèìåíÿþòñÿ ñïåöèàëüíûå òåñò- ñèñòåìû: íîçîäû, ãåòåðî-è àóòîàíòèãå-
íû, îðãàíîñïåöèôè÷íûå ïðåïàðàòû, ãîìeîïàòè÷åñêèå ïðåïàðàòû è ò. ä. Äëÿ
âåðèôèêàöèè äàííûõ, ïîëó÷åííûõ ìåòîäîì Ôîëëÿ áûëî ïðîâåäåíî áàêòå-
ðèîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïàòîëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà, çàêëþ÷àþùååñÿ â
âûäåëåíèè è èäåíòèôèêàöèè Candida spp. Ïðè ýòîì, èñïîëüçîâàëè êàê îá-
ùåïðèíÿòûå ìåòîäû, òàê è êðèñòàëëîãðàôè÷åñêèé ìåòîä èäåíòèôèêàöèè
ãðèáîâ ðîäà Candida (Áàæåíîâ Ë. Ã. 1994).

Áûëî îáñëåäîâàíî 28 áîëüíûõ â âîçðàñòå 20-52 ëåò ñ ïîäîçðåíèåì íà
ãðèáêîâóþ èíôåêöèþ ïîëîñòè ðòà. Ìåòîäîì Ôîëëÿ íàëè÷èå ãðèáêîâîé èí-
ôåêöèè áûëî óñòàíîâëåíî ó âñåõ áîëüíûõ. Ïðè ïðîâåäåíèè áàêòåðèîëîãè-
÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ, íàëè÷èå äðîææåïîäîáíûõ ãðèáîâ ðîäà Candida áûëî
îáíàðóæåíî ó 14 áîëüíûõ, ïðè îïðåäåëåíèè âèäîâîé ïðèíàäëåæíîñòè ãðè-
áîâ ðàñïðåäåëåíèå áûëî ñëåäóþùèì: Candida globrata — 3 áîëüíûõ, Candida
famata- 3 áîëüíûõ,Candida krusei-6 áîëüíûõ, Ñandida tropicalis-2 áîëüíûõ. Ó
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âîñüìè áîëüíûõ áûëî îáíàðóæåíî íàëè÷èå äðîææåé. Ó øåñòè áîëüíûõ íà-
ëè÷èå ãðèáêîâîé èíôåêöèè íå îáíàðóæèëîñü, îäíàêî èç ýòîé ãðóïïû, íàëè-
÷èå äðîææåïîäîáíûõ ãðèáîâ ðîäà Candida ðåòðîñïåêòèâíî îïðåäåëÿëèñü ó
äâîèõ áîëüíûõ â ñîäåðæèìîì æåëóäî÷íîãî ñîêà, â àíàëèçàõ êàëà. Áàêòåðèî-
ëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå, ïðîâîäèìîå íà íàëè÷èå ñîïóòñòâóþùåãî ìèêðîá-
íîãî ïåéçàæà, ïîêàçàëî íàëè÷èå øòàììîâ ñòðåïòîêîêêîâ ó 90% áîëüíûõ, â
àññîöèàöèè ñ Staphylococcus aureus è Enterococcus ó 40% áîëüíûõ.

Ïðåäñòàâëåííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î âûñîêèõ äèàãíîñòè÷åñêèõ
âîçìîæíîñòÿõ ìåòîäà Ôîëëÿ, ÷òî ñîâïàäàåò ñ ðåçóëüòàòàìè èññëåäîâàíèé
äðóãèõ àâòîðîâ, èñïîëüçîâàâøèõ äàííûé ìåòîä â äèàãíîñòèêå âíóòðåííèõ
çàáîëåâàíèé. Ïðåèìóùåñòâîì ìåòîäà ÿâëÿåòñÿ åãî íåèíâàçèâíîñòü, à òàêæå
âîçìîæíîñòü ýêñïðåññ-äèàãíîñòèêè çàáîëåâàíèÿ.

ÏÖÐ Â ÐÅÆÈÌÅ ÐÅÀËÜÍÎÃÎ ÂÐÅÌÅÍÈ:
ÂÒÎÐÎÅ ÄÛÕÀÍÈÅ ÏÎËÈÌÅÐÀÇÍÎÉ ÖÅÏÍÎÉ

ÐÅÀÊÖÈÈ
Åêèìîâ À. Í., Øèïóëèí Ã. À.

Öåíòðàëüíûé ÍÈÈ Ýïèäåìèîëîãèè ÌÇ ÐÔ
Ìîñêâà

Øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå ìåòîäà ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè îáóñ-
ëîâëåíî åãî ïðîñòîòîé, óäîáñòâîì è îòíîñèòåëüíîé äåøåâèçíîé. Ñîçäàíî
áîëüøîå ÷èñëî êàê çàðóáåæíûõ, òàê è îòå÷åñòâåííûõ òåñò-ñèñòåì äëÿ äèàã-
íîñòèêè áàêòåðèé, âèðóñîâ, ïðîñòåéøèõ, ãðèáîâ. Ìîæíî ñïîðèòü î öåëåñîîá-
ðàçíîñòè ïðèìåíåíèÿ ìåòîäà ÏÖÐ äëÿ äèàãíîñòèêè òåõ èëè èíûõ èíôåê-
öèé, îäíàêî íåëüçÿ íå ñîãëàñèòüñÿ ñ òåì, ÷òî â íàñòîÿùåå âðåìÿ îí ïîëó÷èë
øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå è âñå ÷àùå ïðèìåíÿåòñÿ äëÿ óñòàíîâëåíèÿ ýòè-
îëîãèè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé ÷åëîâåêà.

Â ðàìêàõ ìåäèöèíñêîé ìèêîëîãèè ïðèìåíåíèå ìåòîäà ÏÖÐ â ïåðâóþ
î÷åðåäü îïðàâäàííî â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà íåîáõîäèìà ìàêñèìàëüíàÿ ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü àíàëèçà, â ðÿäå ñëó÷àåâ íåäîñòèæèìàÿ ñ ïîìîùüþ òðàäèöèîííûõ
ìåòîäîâ äèàãíîñòèêè. Íàèáîëåå îáîñíîâàííî èñïîëüçîâàíèå ÏÖÐ äëÿ äè-
àãíîñòèêè ãëóáîêîãî êàíäèäîçà è äèññåìèíèðîâàííîé èíôåêöèè, òî åñòü ñ
èññëåäîâàíèåì êðîâè, ñòåðèëüíûõ ñðåä îðãàíèçìà è áèîïòàòîâ ãëóáîêèõ òêà-
íåé. [À. Þ Ñåðãååâ, Þ. Â. Ñåðãååâ, 2000]

Êðîìå òîãî, ìåòîä ÏÖÐ â ðÿäå ñëó÷àåâ ÿâëÿåòñÿ íåçàìåíèìûì ïðè ïðî-
âåäåíèè ãåíîòèïèðîâàíèÿ ìèêðîîðãàíèçìîâ è îïðåäåëåíèÿ âèäîâîé ïðè-
íàäëåæíîñòè.

Âìåñòå ñ òåì, ìåòîä ÏÖÐ íå ëèøåí è íåäîñòàòêîâ, ãëàâíûì èç êîòîðûõ
ÿâëÿåòñÿ âûñîêèé ðèñê êîíòàìèíàöèè ðåàêöèîííûõ ñìåñåé è àíàëèçèðóå-
ìûõ îáðàçöîâ ïðîäóêòàìè àìïëèôèêàöèè, èëè àìïëèêîíàìè. Òàê êàê ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòü ÏÖÐ òàêîâà, ÷òî ïîçâîëÿåò îïðåäåëÿòü åäèíè÷íûå ìîëåêóëû
ñïåöèôè÷åñêîé ÄÍÊ â èññëåäóåìîì îáðàçöå, çàãðÿçíåíèå ÏÖÐ ëàáîðàòî-
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ðèè ïîäîáíûìè àìïëèêîíàìè ìîæåò ïðèâåñòè ê ïîÿâëåíèþ ëîæíîïîëî-
æèòåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ. Áîðüáà ñ êîíòàìèíàöèåé ïðîäóêòàìè àìïëèôèêà-
öèè äîëæíà ïðîõîäèòü ïîñòîÿííî, è çàêëþ÷àòüñÿ â ïåðâóþ î÷åðåäü â ïðà-
âèëüíîé îðãàíèçàöèè ÏÖÐ ëàáîðàòîðèè, ÷åòêîì ñîáëþäåíèè ñîòðóäíèêàìè
ïðàâèë ðàáîòû â ëàáîðàòîðèè, ïðîâåäåíèè ñïåöèàëüíûõ ìåðîïðèÿòèé ïî
ýëèìèíàöèè àìïëèêîíîâ, ïîïàâøèõ â îêðóæàþùóþ ñðåäó è ò. ä.

Íàèáîëåå ðàäèêàëüíûì äëÿ ðåøåíèÿ ïðîáëåìû êîíòàìèíàöèè àìïëè-
êîíàìè ÿâëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå ìåòîäà ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè â
ðåæèìå ðåàëüíîãî âðåìåíè. Ïðèíöèï ìåòîäà çàêëþ÷àåòñÿ â äåòåêöèè ôëó-
îðåñöåíöèè, ñîïðîâîæäàþùåé ïðîöåññ íàêîïëåíèÿ ïðîäóêòîâ àìïëèôèêà-
öèè â õîäå ÏÖÐ. Ïðè÷åì îòíîñèòåëüíûé óðîâåíü ôëóîðåñöåíöèè ïðÿìî
ïðîïîðöèîíàëåí êîëè÷åñòâó íàêîïèâøèõñÿ â õîäå ÏÖÐ ïðîäóêòîâ àìïëè-
ôèêàöèè. Òàêèì îáðàçîì ïî óâåëè÷åíèþ óðîâíÿ ôëóîðåñöåíöèè, íå îòêðû-
âàÿ ïðîáèðêó, ìîæíî ñóäèòü î òîì, îáðàçîâàëèñü ëè â íåé ñïåöèôè÷åñêèå
àìïëèêîíû.

Áîëåå òîãî, êðîìå ðåøåíèÿ ïðîáëåìû êîíòàìèíàöèè, real-time PCR èí-
òåðåñíà åùå è òåì, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðîâîäèòü ïðÿìûå êîëè÷åñòâåííûå èçìå-
ðåíèÿ ñîäåðæàíèÿ èñõîäíîé ÄÍÊ â èññëåäóåìîé ïðîáå. Îäíàêî âíåäðåíèå
êîëè÷åñòâåííûõ òåñò-ñèñòåì äëÿ äåòåêöèè èíôåêöèîííûõ àãåíòîâ òðåáóåò
ðåøåíèÿ ìíîæåñòâà ïðîáëåì, âàæíåéøåé èç êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ ïðîáëåìà
óíèôèêàöèè ïðîáîçàáîðà.

Ñóùåñòâóåò ìíîæåñòâî ïîäõîäîâ, ïîçâîëÿþùèõ ñâÿçàòü ôëóîðåñöåíöèþ
è êèíåòèêó ÏÖÐ. Èõ ìîæíî ðàçäåëèòü íà äâà áîëüøèõ êëàññà: ñïåöèôè÷åñ-
êèå è íåñïåöèôè÷åñêèå.

Ñàìûì ïåðâûì ïîäõîäîì ÿâëÿåòñÿ äîáàâëåíèå â ðåàêöèîííóþ ñìåñü ôëó-
îðåñöåíòíûõ âåùåñòâ, ñâÿçûâàþùèõñÿ ñ äâóõöåïî÷å÷íûìè ìîëåêóëàìè ÄÍÊ.
Ëó÷øå âñåãî äëÿ ýòîãî ïîäõîäèò SYBR Green I («Molecular Probes», ÑØÀ).
Îí îáëàäàåò íèçêèì çíà÷åíèåì ôîíîâîé ôëóîðåñöåíöèè, ÷òî ïîçâîëÿåò ïî-
âûñèòü ÷óâñòâèòåëüíîñòü àíàëèçà ïî ñðàâíåíèþ ñ èñïîëüçîâàíèåì, íàïðè-
ìåð, áðîìèñòîãî ýòèäèÿ.

Îäíàêî èñïîëüçîâàíèå SYBR Green I è àíàëîãè÷íûõ âåùåñòâ îáëàäàåò
îäíèì ñóùåñòâåííûì íåäîñòàòêîì. Äåëî â òîì, ÷òî â õîäå ÏÖÐ ìîãóò îáðàçî-
âûâàòüñÿ êàê ñïåöèôè÷åñêèå, òàê è íåñïåöèôè÷åñêèå ïðîäóêòû àìïëèôè-
êàöèè, òàêèå êàê ïðàéìåðû-äèìåðû, «øìåð», è ò. ä. Ñëåäîâàòåëüíî, óâåëè÷å-
íèå ôëóîðåñöåíöèè â õîäå ÏÖÐ íå âñåãäà ìîæåò ãîâîðèòü î òîì, ÷òî â
äàííîé ïðîáå ïðèñóòñòâóåò èñêîìàÿ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ÄÍÊ, òàê êàê SYBR
Green I áóäåò ñâÿçûâàòüñÿ è ñ òàêèìè ïðîäóêòàìè àìïëèôèêàöèè. Äëÿ âå-
ðèôèêàöèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðîâîäÿò ïîñòðîåíèå òàê íàçûâàåìûõ êðè-
âûõ ïëàâëåíèÿ.

Ïðèíöèï ïîñòðîåíèÿ êðèâûõ ïëàâëåíèÿ îñíîâàí íà òîì ôàêòå, ÷òî êàæäàÿ
ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ÄÍÊ èìååò ñâîþ ñòðîãî îïðåäåëåííóþ òåìïåðàòóðó
ïëàâëåíèÿ, êîòîðàÿ çàâèñèò îò GC ñîñòàâà äàííîé ìîëåêóëû. Ïðè íàãðåâà-
íèè ïîëó÷åííûõ â õîäå àìïëèôèêàöèè ïðîäóêòîâ ÏÖÐ ïðîèñõîäèò ïîñòå-
ïåííîå ðàñïëåòåíèå äâóõöåïî÷å÷íîé ÄÍÊ íà îäíîöåïî÷å÷íûå ìîëåêóëû,
÷òî ïðèâîäèò ê åå äèññîöèàöèè ñ ìîëåêóëàìè SYBR Green I è, â êîíå÷íîì
ñ÷åòå, ê óìåíüøåíèþ ôëóîðåñöåíöèè. Ïðè äîñòèæåíèè òåìïåðàòóðû ïëàâëå-
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íèÿ äàííîãî ïðîäóêòà ïðîèñõîäèò îäíîìîìåíòíîå ðàñïëåòåíèå âñåõ ìîëå-
êóë äàííîãî âèäà, ÷òî ïðèâîäèò ê ðåçêîìó ñíèæåíèþ ôëóîðåñöåíöèè â
äàííîé ïðîáèðêå. Åñëè â ïðîáèðêå íàõîäèòñÿ íåñêîëüêî ðàçëè÷íûõ àìï-
ëèêîíîâ ñ ðàçíîé òåìïåðàòóðîé ïëàâëåíèÿ, òî íà êðèâîé ìîæíî áóäåò
óâèäåòü íåñêîëüêî ïåðåãèáîâ, êàæäûé èç êîòîðûõ ñîîòâåòñòâóåò òåìïåðà-
òóðå ïëàâëåíèÿ òîãî èëè èíîãî ïðîäóêòà àìïëèôèêàöèè. Òàêèì îáðàçîì,
ìîæíî îïðåäåëèòü, ÿâëÿåòñÿ ëè óâåëè÷åíèå ôëóîðåñöåíöèè â ïðîáå ñâÿ-
çàííûì ñ íàêîïëåíèåì ñïåöèôè÷åñêèõ èëè íåñïåöèôè÷åñêèõ ïðîäóêòîâ
àìïëèôèêàöèè.

Ê äðóãèì ìåòîäàì, ñïåöèôè÷åñêèì, îòíîñèòñÿ î÷åíü áîëüøîå êîëè÷å-
ñòâî ðàçëè÷íûõ ìåòîäèê, îïèñàíèå êîòîðûõ çàíÿëî áû î÷åíü ìíîãî ìåñòà.
Îáùèì ïðèíöèïîì ýòèõ ìåòîäèê ÿâëÿåòñÿ ïðèñîåäèíåíèå ôëóîðåñöåíòíûõ
êðàñèòåëåé ê ÄÍÊ-çîíäàì. Ïðè ñâÿçûâàíèè ýòèõ çîíäîâ ñ êîìïëèìåíòàð-
íûìè ó÷àñòêàìè íóêëåîòèäíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè âíóòðåííåé ÷àñòè ñïå-
öèôè÷åñêèõ àìïëèêîíîâ òåì èëè èíûì ñïîñîáîì ïðîèñõîäèò ëèáî àêòèâè-
ðîâàíèå ýòîé ìåòêè, ëèáî åå äèñòàíöèðîâàíèå îò êîíüþãèðîâàííîãî íà ýòîì
æå (èëè íàõîäÿùåìñÿ ðÿäîì) çîíäå òóøèòåëÿ ôëóîðåñöåíöèè. Òàêèì îáðà-
çîì, óâåëè÷åíèå ôëóîðåñöåíöèè íàïðÿìóþ áóäåò ñâÿçàíî ñ íàêîïëåíèåì
èìåííî ñïåöèôè÷åñêîãî ïðîäóêòà àìïëèôèêàöèè, òàê êàê ÄÍÊ-çîíä ñâÿ-
çûâàåòñÿ òîëüêî ñî ñïåöèôè÷åñêèìè ïðîäóêòàìè àìïëèôèêàöèè.

Ñðåäè ìåòîäèê, ïðåäñòàâëåííûõ íà ñåãîäíÿøíèé äåíü, íóæíî îòìåòèòü
ñëåäóþùèå, ïîëó÷èâøèå íàèáîëüøåå ðàñïðîñòðàíåíèå: TaqMan Assay, ìî-
ëåêóëÿðíûå áåêîíû, Fluorescence Resonance Energy Transfer Assay.

Ñîâðåìåííûå ïðèáîðû äëÿ ïðîâåäåíèÿ ÏÖÐ â ðåæèìå ðåàëüíîãî âðå-
ìåíè êàê ïðàâèëî ïîçâîëÿþò ðàáîòàòü ñ íåñêîëüêèìè ìåòîäèêàìè, íå îãðà-
íè÷èâàÿ èññëåäîâàòåëÿ â âûáîðå òîãî èëè èíîãî ïîäõîäà ê äåòåêöèè íóêëå-
èíîâûõ êèñëîò áàêòåðèé, âèðóñîâ, ãðèáîâ èëè ïðîñòåéøèõ.

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ïðåäñòàâëåíû ñëåäóþ-
ùèå ïðèáîðû äëÿ ïðîâåäåíèÿ real-time PCR, à èìåííî: «ABI Prism 7000»
(«Applera», ÑØÀ), «iCycler iQ» («BioRad», ÑØÀ), «RotorGene 2000» («Corbett
Research», Àâñòðàëèÿ). Îñîáî õîòåëîñü áû îòìåòèòü ïîñëåäíèé ïðèáîð. Ñ îä-
íîé ñòîðîíû, åãî ñòîèìîñòü íåâåëèêà ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè ïðèáîðàìè,
à ñ äðóãîé ñòîðîíû ïî ñâîèì âîçìîæíîñòÿì îí íå òîëüêî íå óñòóïàåò, íî ïî
íåêîòîðûì ïîêàçàòåëÿì äàæå è ïðåâîñõîäèò àíàëîãè÷íûå îáðàçöû äðóãèõ
ôèðì-ïðîèçâîäèòåëåé.

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî ìåòîäèêà real-time PCR ÿâëÿåòñÿ äîâîëüíî íîâîé,
òåì íå ìåíåå â íàøåé ñòðàíå â ÖÍÈÈ Ýïèäåìèîëîãèè ÌÇ ÐÔ óæå ïðîèçâî-
äÿòñÿ òåñò-ñèñòåìû äëÿ ýòîé ìåòîäèêè. Â ÷èñëî âîçáóäèòåëåé, êîòîðûå îïðå-
äåëÿþòñÿ ýòèì ìåòîäîì, âõîäÿò õëàìèäèè, ìèêîïëàçìû, óðåàïëàçìû è äðóãèå
èíôåêöèè, âêëþ÷àÿ è êàíäèäó àëüáèêàíñ.

Èñïîëüçîâàíèå ìåòîäà ÏÖÐ â ðåæèìå ðåàëüíîãî âðåìåíè ïîçâîëèò ñíè-
çèòü ðèñê ïîÿâëåíèÿ ëîæíîïîëîæèòåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ, êà÷åñòâåííî óëó÷-
øèòü äèàãíîñòèêó èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé, à âíåäðåíèå êîëè÷åñòâåí-
íûõ òåñò-ñèñòåì äëÿ äåòåêöèè èíôåêöèîííûõ àãåíòîâ ïîçâîëèò âíåäðèòü
íîâûå ìåòîäèêè äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ.
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Êàçàíñêèé ÍÈÈ ýïèäåìèîëîãèè è ìèêðîáèîëîãèè
Êàçàíñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò

Êàçàíñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ
Êàçàíñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò

Êàçàíü

Ïðîáëåìà äèàãíîñòèêè ãðèáêîâûõ èíôåêöèé â ïîñëåäíèå ãîäû ñòàëà
âåñüìà àêòóàëüíîé. Ïðèìåíÿåìûå â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìåòîäû ìèêîëîãè÷åñ-
êîãî èññëåäîâàíèÿ äëèòåëüíû è òðóäîåìêè, ÷òî ñóùåñòâåííî çàäåðæèâàåò
ïðîöåññ ëå÷åíèÿ è îòðàæàåòñÿ íà åãî ðåçóëüòàòàõ. Îñîáóþ ñëîæíîñòü â êëè-
íè÷åñêîé ïðàêòèêå ïðåäñòàâëÿåò âûÿâëåíèå âîçáóäèòåëÿ çàáîëåâàíèÿ ïðè
ìèêîçàõ âíóòðåííèõ îðãàíîâ, êîãäà îòáîð ìàòåðèàëà äëÿ ìèêðîñêîïè÷åñêî-
ãî è êóëüòóðàëüíîãî èññëåäîâàíèÿ ñèëüíî çàòðóäíåí èëè íåâîçìîæåí. Ïî-
ýòîìó ìîæåò ïðåäñòàâëÿòü èíòåðåñ ðàçðàáîòêà ìåòîäîâ äèàãíîñòèêè, îñíî-
âàííûõ íà âûÿâëåíèè ãðèáêîâûõ àíòèãåíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè ÷åëîâåêà.

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû íåêîòîðûå ðåçóëüòàòû èñïîëüçîâàíèÿ
àìïåðîìåòðè÷åñêèõ èììóíîôåðìåíòíûõ ñåíñîðîâ äëÿ îïðåäåëåíèÿ àíòèãå-
íîâ óñëîâíî-ïàòîãåííûõ ãðèáîâ Candida albicans (CA) è Trichophyton rubrum
(TR) â ñûâîðîòêàõ êðîâè îò áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûìè ôîðìàìè ìèêîòè÷åñ-
êèõ ïîðàæåíèé.

Ðàçðàáîòàííûå àìïåðîìåòðè÷åñêèå ÈÔÑ äëÿ îïðåäåëåíèÿ àíòèãåíîâ ÑÀ
è TR ñîñòîÿò èç ñïåöèôè÷åñêîé ìåìáðàíû (áèî÷óâñòâèòåëüíîé ÷àñòè) è
äåòåêòèðóþùåãî ýëåìåíòà (òðàíñäüþñåðà). Òðàíñäüþñåðîì ÈÔÑ ñëóæèò ñòà-
öèîíàðíûé ðòóòíî-ïëåíî÷íûé ýëåêòðîä ñ ñåðåáðÿíîé ïîäëîæêîé. Â êà÷å-
ñòâå áèî÷óâñòâèòåëüíîé ÷àñòè èñïîëüçîâàëè íèòðîöåëëþëîçíóþ ìåìáðàíó
ñ ñîâìåñòíî èììîáèëèçîâàííûìè ñ ïîìîùüþ ãëóòàðîâîãî àëüäåãèäà ôåð-
ìåíòîì — õîëèíýñòåðàçîé è ñîîòâåòñòâóþùèìè àíòèòåëàìè ê Àã ÑÀ èëè
TR. Èçìåðåíèå êîíöåíòðàöèè àíòèãåíîâ, â îòëè÷èå îò äðóãèõ èììóíîôåð-
ìåíòíûõ ìåòîäîâ, ïðîèñõîäèò íàïðÿìóþ, áåç ó÷àñòèÿ ïðîìåæóòî÷íûõ çâåíü-
åâ — äåòåêöèÿ îñóùåñòâëÿåòñÿ ïî âåëè÷èíå òîêà, óëàâëèâàåìîãî ýëåêòðî-
äîì-òðàíñäüþñåðîì. Äàííàÿ îñîáåííîñòü îáóñëîâëèâàåò âûñîêóþ ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü è ýêñïðåññèâíîñòü ìåòîäà. Íàèëó÷øèå ðåçóëüòàòû äîñòèãàþòñÿ
ïðè èñïîëüçîâàíèè ñïåöèôè÷åñêèõ Àò â ðàçâåäåíèè 1:20, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò
0. 31 è 0. 07 ìã/ìë äëÿ Àò ê ÑÀ è TR ñîîòâåòñòâåííî. Âðåìÿ îïðåäåëåíèÿ íå
ïðåâûøàåò 15-20 ìèíóò. Âûñîêàÿ ñåëåêòèâíîñòü ìåòîäà áûëà ïîêàçàíà â
ìîäåëüíûõ îïûòàõ ñ àíòèãåíàìè äðóãèõ âèäîâ ðîäà Candida.

Èììóíîôåðìåíòíûé ñåíñîð äëÿ îïðåäåëåíèÿ Àã ÑÀ èñïîëüçîâàëè äëÿ
óòî÷íåíèÿ äèàãíîçîâ â íåñêîëüêèõ ãðóïïàõ áîëüíûõ, â òîì ÷èñëå ñ ìèêîçàìè
êîæè (28 ÷åëîâåê) è âèñöåðàëüíûìè ìèêîçàìè (14 ÷åëîâåê). Êðîìå òîãî,
áûëà îáñëåäîâàíà ãðóïïà áîëüíûõ ñ àòîïè÷åñêèìè äåðìàòèòàìè (10 ÷åëî-
âåê) â îòñóòñòâèå ïðîÿâëåíèé ãðèáêîâîé èíôåêöèè.
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Àíàëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïîçâîëÿåò ñäåëàòü âûâîä î õîðîøåé êîððå-
ëÿöèè ðåçóëüòàòîâ ìèêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è îïðåäåëåíèÿ Àã ÑÀ â
ñûâîðîòêå êðîâè. Ïðè ýòîì èñïîëüçîâàíèå ÈÔÑ ïîçâîëÿåò ïðîâîäèòü êîëè-
÷åñòâåííîå âûÿâëåíèå Àã ÑÀ, ïîëíîñòüþ ñîâïàäàþùåå ñ äàííûìè àíàìíå-
çà è ðåçóëüòàòàìè ìèêîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ. Âûÿâëÿåìûå ïðè ýòîì
êîíöåíòðàöèè àíòèãåíîâ íà óðîâíå 10-4-10-5 ìã/ìë ñîîòâåòñòâóþò òÿæåëûì
ôîðìàì ãðèáêîâîé èíôåêöèè, à íà óðîâíå 10-6 è 10-9 ìã/ìë — ñðåäíåé è
ëåãêîé ñòåïåíè ñîîòâåòñòâåííî.

Óñïåøíîå ïðîâåäåíèå êóðñà àíòèìèêîòè÷åñêîé òåðàïèè ïðèâîäèò ê
ñíèæåíèþ êîíöåíòðàöèè àíòèãåíîâ ÑÀ â ñûâîðîòêå êðîâè â 100-1000 ðàç.
Ïðè ýòîì ñòåïåíü óìåíüøåíèÿ èõ êîíöåíòðàöèé ïðÿìî êîððåëèðóåò ñ êëè-
íè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòüþ ëå÷åíèÿ, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ è ðåçóëüòàòàìè
ìèêîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ.

Àíàëîãè÷íûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû è äëÿ ìèêîçîâ êîæè, îáóñëîâ-
ëåííûõ äåðìàòîìèöåòîì Trichophyton rubrum.

Âûøåîïèñàííûé ìåòîä èñïîëüçîâàëñÿ òàêæå â èçó÷åíèè äâóõ êëèíè÷åñ-
êèõ ñëó÷àåâ êîìáèíèðîâàííûõ äåðìàòîçîâ, ïðè êîòîðûõ áûëî âûÿâëåíî ñî-
âìåñòíîå ïðèñóòñòâèå ÑÀ è TR. Â èññëåäîâàííîì ñëó÷àå ìèêîçà ñòîï êîí-
öåíòðàöèÿ Àã ÑÀ ñîñòàâëÿëà (5,8+0,9)õ10-6 ìã/ìë, à Àã TR — (7,8+0,4)õ10-11

ìã/ìë. Ïðè äåðìàòèòå âîëîñèñòîé ÷àñòè ãîëîâû êîíöåíòðàöèè Àã ÑÀ è TR
ñîñòàâëÿëà (5,0+0,4)õ10-7 è (4,5+0,8)õ10-10 ìã/ìë ñîîòâåòñòâåííî. Ïîëó÷åí-
íûå äàííûå î ñðàâíèòåëüíîé èíòåíñèâíîñòè ðàçâèòèÿ èíôåêöèè ÑÀ è TR
â îáîèõ ñëó÷àÿõ ïîäòâåðæäåíû ðåçóëüòàòàìè ìèêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.
Ïåðåêðåñòíûõ ðåàêöèé ìåæäó àíòèãåíàìè ÑÀ è TR ïðè àìïåðîìåòðè÷åñ-
êîì òåñòèðîâàíèè íå îòìå÷åíî. Òàêèì îáðàçîì, ðàçðàáîòàííûé íàìè ìåòîä
ïðåäñòàâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì è äëÿ äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêè êîì-
áèíèðîâàííûõ ãðèáêîâûõ èíôåêöèé.

ÝÊÑÏÐÅÑÑ-ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ ÊÀÍÄÈÄÎÇÍÛÕ
ÎÑËÎÆÍÅÍÈÉ Ó ÄÅÒÅÉ Ñ ÏÎÌÎÙÜÞ ÃÀÇÎÂÎÉ

ÕÐÎÌÀÒÎÃÐÀÔÈÈ
Êóð÷àâîâ Â. À., Áîéêî Í. Á., Ðîãàòèíà Å. Ë.

Ìîñêîâñêèé äåòñêèé öåíòð ëàáîðàòîðíîé äèàãíîñòèêè,
ÄÃÊÁ 13 èìåíè Í. Ô. Ôèëàòîâà

Ìîñêâà

Äëÿ òîãî, ÷òîáû ïðîâîäèòü ýêñïðåññ-äèàãíîñòèêó êàíäèäîçíûõ îñëîæíå-
íèé (â òå÷åíèè ñóòîê), áûë èçó÷åí õèìè÷åñêèé ñîñòàâ êëåòî÷íûõ ñòåíîê
ãðèáîâ 136 ìåäèöèíñêè çíà÷èìûõ øòàììîâ ìåòîäîì ãàçîâîé õðîìàòîãðà-
ôèè (ÃÕ). Äëÿ âñåõ èññëåäîâàííûõ âèäîâ ãðèáîâ ðîäà Candida êà÷åñòâåííûé
ñîñòàâ êëåòîê áûë ïðàêòè÷åñêè îäíîðîäåí è âêëþ÷àë â ñåáÿ àðàáèíèòîë,
ìàííîçó, ãëþêîçó è æèðíûå êèñëîòû. Êîëè÷åñòâåííûé ñîñòàâ ñàõàðîâ è
æèðíûõ êèñëîò áûë ðàçëè÷åí äëÿ ðàçíûõ âèäîâ Candida, ÷òî äåëàåò âîçìîæ-
íûì èñïîëüçîâàòü ÃÕ äëÿ äèôôåðåíöèàöèè äàííûõ ãðèáîâ.
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Ó 30 äåòåé áåç êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïðèçíàêîâ êàíäèäîçà (êîíò-
ðîëüíàÿ ãðóïïà) êîíöåíòðàöèÿ àðàáèíèòîëà â ñûâîðîòêå êðîâè áûëà íèæå
0,8 ìêã/ìë, ìàííîçû — 30 ìêã/ìë, â ëèêâîðå — àðàáèíèòîëà íèæå 12 ìêã/ìë,
ìàííîçû — 50 ìêã/ìë.

Â òå÷åíèè 2002 ã. íàìè áûëî îáñëåäîâàíî 135 äåòåé ñ ïîäîçðåíèåì íà
êàíäèäîçíóþ èíôåêöèþ. Èç íèõ 80 äåòåé ñ àñïèðàöèîííîé ïíåâìîíèåé, â/ó
ïíåâìîíèåé, ìåêîíèàëüíîé àñïèðàöèåé, ÂÆÊ è ÐÄÑ, íàõîäèâøèõñÿ íà ëå-
÷åíèè â íåîíàòàëüíîì öåíòðå íàøåé êëèíèêè è 55 äåòåé, íàõîäèâøèõñÿ íà
ëå÷åíèè â íåéðîõèðóðãè÷åñêîì îòäåëåíèè Ìîðîçîâñêîé ÄÃÁ ñ áàêòåðèàëü-
íî-ãðèáêîâûì ìåíèíãèòàìè è ðàçëè÷íûìè çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè
ãîëîâíîãî ìîçãà. Ïîëîæèòåëüíûé îòâåò áûë äàí äëÿ 36 (45%) äåòåé èç íàøåé
êëèíèêè. Óðîâåíü àðàáèíèòîëà áûë ïîâûøåí ó 27 (33,8%) äåòåé, à óðîâåíü
ìàííîçû — ó 26 (32,5%) äåòåé, èç íèõ ó 18 (22,5%) äåòåé áûë çàâûøåí
óðîâåíü è àðàáèíèòîëà è ìàííîçû. Èç îáñëåäîâàííûõ 55 äåòåé íåéðîõèðóðãè-
÷åñêîãî îòäåëåíèÿ ïîëîæèòåëüíûé îòâåò áûë äàí äëÿ 27(49%) äåòåé.

Ó âñåõ äåòåé ñ âûñîêèìè óðîâíÿìè àðàáèíèòîëà è ìàííîçû ïðè ïðîâå-
äåíèè ïðîòèâîãðèáêîâîé òåðàïèè (öåëåíàïðàâëåííîé — ïðè âûñåâå ãðè-
áîâ, ýìïèðè÷åñêîé — ïðè îòðèöàòåëüíîì ðåçóëüòàòå ïîñåâà) íàðÿäó ñ êëè-
íè÷åñêèì óëó÷øåíèåì îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå àðàáèíèòîëà äî ôîíîâûõ êîí-
öåíòðàöèé.

Ìåòîä ÃÕ-îïðåäåëåíèÿ àðàáèíèòîëà â ñûâîðîòêå êðîâè è ëèêâîðå ÿâëÿ-
åòñÿ âûñîêîèíôîðìàòèâíûì è ýêñïðåññíûì â äèàãíîñòèêå êàíäèäîçà ó äåòåé.

ÈÇÓ×ÅÍÈÅ ÂÎÇÌÎÆÍÎÑÒÅÉ ÈÑÏÎËÜÇÎÂÀÍÈß
ÀÃÀÐÀ ØÒÀÉÁÀ Â ÌÈÊÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÕ

ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈßÕ
Ëèïíèöêèé À. Â., Ëåñîâîé Â. Ñ., Íîâèöêàÿ È. Â., Çèìèíà È. Â.

Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé ïðîòèâî÷óìíûé èíñòèòóò

Âîëãîãðàä

Íåðåäêî âîçáóäèòåëè ãðèáíûõ èíôåêöèé ïðèñóòñòâóþò â ïðîáàõ êëèíè-
÷åñêîãî ìàòåðèàëà â ðàçëè÷íûõ ìèêîàññîöèàöèÿõ. Îäíàêî ïî ðîñòîâûì õà-
ðàêòåðèñòèêàì, êàê èçâåñòíî, äðîææåïîäîáíûå ãðèáû ÷àñòî îïåðåæàþò ïëåñ-
íåâûå, à ìèêðîìèöåòû ðîäà Cryptococcus âûäåëèòü â êóëüòóðå çíà÷èòåëüíî
òðóäíåå ïî ñðàâíåíèþ ñ Candida sp. Â äàííîì àñïåêòå ñâîåâðåìåííàÿ äèàã-
íîñòèêà êðèïòîêîêêîçà, îñîáåííî êàê ýòèîëîãè÷åñêîãî ôàêòîðà îñòðîé è
õðîíè÷åñêîé íåâðîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèè, ïðèîáðåòàåò îñîáóþ àêòóàëüíîñòü.

Fridrich Staib ñ ó÷åòîì áèîõèìè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé âîçáóäèòåëÿ êðèï-
òîêîêêîâîé èíôåêöèè ïðåäëîæèë ñðåäó, ñîäåðæàùóþ êðåàòèíèí è ýêñò-
ðàêò Guizotia abyssinica (ñåìåéñòâî ñëîæíîöâåòíûå), íà êîòîðîé êîëîíèè
êðèïòîêîêêîâîãî ãðèáà, ïî óòâåðæäåíèþ àâòîðà, ïðèîáðåòàþò óñòîé÷èâûé
òåìíî-êîðè÷íåâûé öâåò, â òî âðåìÿ êàê ñêîïëåíèÿ êëåòîê Candida îñòàþò-
ñÿ áåëûìè èëè ïðîçðà÷íûìè. Îäíàêî àðåàëîì åñòåñòâåííîãî ðàñïðîñòðàíå-
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íèÿ ñåìÿí Guizotia abissinica ñëóæèò àôðèêàíñêèé êîíòèíåíò, â ñâÿçè ñ ÷åì
ñàìèì àâòîðîì áûëî äîïóùåíî èñïîëüçîâàíèå â ñîñòàâå ïèòàòåëüíûõ ñðåä
äðóãèõ ïðåäñòàâèòåëåé ñåìåéñòâà ñëîæíîöâåòíûõ.

Íà ïðèìåðå ìóçåéíûõ øòàììîâ Cryptococcus neoformans íàìè áûëà àïðî-
áèðîâàíà ñðåäà Øòàéáà â ìîäèôèêàöèè È. Å. Êîëóêàíîâà, ñîäåðæàùàÿ ñå-
ìåíà ïîäñîëíå÷íèêà (ñåìåéñòâî ñëîæíîöâåòíûå), íàèáîëåå øèðîêî ïðåä-
ñòàâëåííîãî â Âîëãîãðàäñêîì ðåãèîíå. Â ñîñòàâ ñðåäû âõîäÿò: ýêñòðàêò ñå-
ìÿí ïîäñîëíå÷íèêà (50ã/ë ñðåäû), ãëþêîçà (1ã/ë), êðåàòèíèí (1ã/ë), îäíîçà-
ìåùåííûé ôîñôàò êàëèÿ (1ã/ë), àãàð (15ã/ë). Ñòåðèëèçàöèþ ïèòàòåëüíîé

ñðåäû îñóùåñòâëÿëè àâòîêëàâèðîâàíèåì ïðè 110 0 Ñ â òå÷åíèå 20 ìèí.
Íàðÿäó ñ âûñåâîì íà àãàð Øòàéáà ðîñò êðèïòîêîêêîâîãî ãðèáà áûë

èçó÷åí òàêæå íà ñòàíäàðòíûõ ïëîòíûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåäàõ Ñàáóðî è ×àïåêà
(ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè õðîìîãåííûìè äîáàâêàìè ýêñòðàêòà ñåìÿí ïîäñîë-
íå÷íèêà è êðåàòèíèíà â òåõ æå êîíöåíòðàöèÿõ). Ðåçóëüòàòû îöåíèâàëè íà
6-7 ñóò ðîñòà êîëîíèé ïðè 370Ñ, êîãäà ïîÿâëÿþùèåñÿ áåñöâåòíûìè êîëî-
íèè êðèïòîêîêêîâ òåìíåëè äî êîðè÷íåêîé îêðàñêè. Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ
áûëè èçó÷åíû øòàììû Candida albicans 624, C. pseudotropicalis, C. krusei.

Îêàçàëîñü, ÷òî èç 11 ìóçåéíûõ øòàììîâ âîçáóäèòåëÿ êðèïòîêîêêîçà
(Cryptococcus neoformans 861/151A, 855/438-2n, 4n, 881/9-753, 870/156A, 9/22,
824/125-3n, 860-07-H, 867/151-C, 856/439-4n, 873-y 85) íà àãàðå Øòàéáà-Êî-
ëóêàíîâà èçìåíåíèå öâåòà êîëîíèé äî òåìíî-êîðè÷íåâîãî îòìå÷åíî ó C.
neoformans 861/151A, 855/438-2n, 881/9-753, 870/156

A, 9/22, 856/439-4n (54,5% íàáëþäåíèé).
Â ðÿäå ñëó÷àåâ (27,25%) öâåò êîëîíèé ìåíÿëñÿ íåîò÷åòëèâî — îò æåëòî-

ãî äî áåæåâîãî (íà ïðèìåðå øòàììîâ C. neoformans 4n, 824/125-3n, 867/151 C).
Â 3 íàøèõ íàáëþäåíèÿõ èç 11 (27,25%) èçìåíåíèÿ îêðàñêè êîëîíèé êðèï-
òîêîêêà íà ñðåäå Øòàéáà íå ïðîèñõîäèëî.

Ïðè ñðàâíèòåëüíîì èçó÷åíèè ïèòàòåëüíûõ ñðåä ×àïåêà è Ñàáóðî, ñîäåð-
æàùèõ êðåàòèíèí è ýêñòðàêò ñåìÿí ïîäñîëíå÷íèêà â òåõ æå ïðîïîðöèÿõ,
òîëüêî â 1 ñëó÷àå èç 11 (9,1%) îòìå÷åíî ñóùåñòâåííîå ðàñõîæäåíèå ðå-
çóëüòàòîâ: ðîñò øòàììà C. neoformans 870/156 A íà àãàðå Øòàéáà-Êîëóêàíî-
âà îòìå÷åí â âèäå òåìíî-êîðè÷íåâûõ êîëîíèé, â òî âðåìÿ êàê íà ñðåäàõ
×àïåêà è Ñàáóðî, èìåþùèõ õðîìîãåííûå êîìïîíåíòû, èçìåíåíèÿ îêðàñêè
êîëîíèé êðèïòîêîêêà íå ïðîèñõîäèëî. Â 7 íàáëþäåíèÿõ (54,5%) âî âñåõ
àðàíæèðîâêàõ îïûòîâ ïîëó÷åíû èäåíòè÷íûå ðåçóëüòàòû (íà ïðèìåðå øòàì-
ìîâ C. neoformans 861/151 A, 855/438-2n, 4n, 881/9-753, 9/22, 860-07-H, 873-Y
85). Â 3 ñëó÷àÿõ (ïðè èçó÷åíèè øòàììîâ C. neoformans 824/125-3n, 867/151-C,
856/439-4n) ðàçëè÷èÿ â ïîÿâëÿþùåéñÿ îêðàñêå íà èçó÷àåìûõ ñðåäàõ îêàçà-
ëèñü íåñóùåñòâåííûìè.

Â êîíòðîëüíûõ îïûòàõ ñ äðîææåïîäîáíûìè ìèêðîìèöåòàìè ðîäà Candida
ïîòåìíåíèÿ îêðàñêè êîëîíèé íå îòìå÷åíî íåçàâèñèìî îò ñðîêîâ íàáëþäå-
íèÿ è èñïîëüçóåìûõ õðîìîãåííûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåä.

Òàêèì îáðàçîì, ïðåèìóùåñòâà ñðåäû Øòàéáà-Êîëóêàíîâà ïåðåä ñòàí-
äàðòíûìè ñðåäàìè ×àïåêà è Ñàáóðî ñ òåìè æå õðîìîãåííûìè äîáàâêàìè
äëÿ âûÿâëåíèÿ âîçáóäèòåëÿ êðèïòîêîêêîçà ïðîÿâëÿþòñÿ íåàáñîëþòíî. Â
áîëüøèíñòâå íàáëþäåíèé (90,1%) íà ñðåäàõ Øòàéáà, à òàêæå ×àïåêà è Ñà-
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áóðî ñ äîáàâëåíèåì ýêñòðàêòà ñåìÿí ñëîæíîöâåòíûõ ðàñòåíèé è êðåàòèíè-
íà îòìå÷åíî ïîëíîå èëè íåïîëíîå ñîâïàäåíèå ðåçóëüòàòîâ. Â îòäåëüíûõ ñëó-
÷àÿõ (íà ïðèìåðå øòàììà C. neoformans 824/125-3n) áîëåå îò÷åòëèâî èçìå-
íåíèå îêðàñêè ïðîñëåæèâàëèñü íà ñðåäàõ ñ îñíîâàìè Ñàáóðî èëè ×àïåêà.
×àñòü êîëîíèé âîçáóäèòåëÿ êðèïòîêîêêîâîé èíôåêöèè (C. neoformans 860-
07 H, C. neoformans 873-y 85) â íàøèõ íàáëþäåíèÿõ îñòàâàëèñü íåîêðàøåí-
íûìè âî âñåõ ñëó÷àÿõ.

Â öåëîì èñïîëüçîâàíèå àãàðà, ñîäåðæàùåãî õðîìîãåííûå êîìïîíåíòû (ñ
îñíîâîé ïî Ñàáóðî, ×àïåêó èëè Øòàéáó), îïðàâäàíî è öåëåñîîáðàçíî â àñ-
ïåêòå äèàãíîñòèêè êðèïòîêîêêîâîé èíôåêöèè, ÷òî, íåñîìíåííî, ñëóæèò
ïîâûøåíèþ êà÷åñòâà ïðîâîäèìîãî êóëüòóðàëüíîãî ìèêîëîãè÷åñêîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ.

Â 1996 ã. Øòàéáîì áûëè îïóáëèêîâàíû ïðåäâàðèòåëüíûå äàííûå î òîì,
÷òî êëèíè÷åñêèå èçîëÿòû Histoplasma capsulatum â ìèöåëèàëüíîé ôàçå ñïó-
ñòÿ 4 íåä èíêóáàöèè ïðè 26 0 Ñ íà àãàðå Øòàéáà ôîðìèðóþò õàðàêòåðíûå
êîëîíèè, èìåþùèå áåëûé öåíòð, îêàéìëåííûé êðàñíî-êîðè÷íåâîé çîíîé,
ïåðåõîäÿùåé â êðàé, ïðåäñòàâëåííûé ñóáñòðàòíûì ìèöåëèåì êîðè÷íåâîãî
öâåòà.

Â êîëëåêöèè ìóçåéíîãî öåíòðà ÂîëãÍÈÏ×È èìååòñÿ 22 øòàììà âîçáó-
äèòåëÿ ãèñòîïëàçìîçà (àìåðèêàíñêèé è àôðèêàíñêèé âàðèàíòû). Áîëüøèí-
ñòâî èç íèõ îòíîñèòñÿ ê À-òèïó (albus) ñ ïðåîáëàäàíèåì ãëàäêîñòåííûõ
ìàêðî- è ìèêðîêîíèäèé è ìåíüøàÿ ÷àñòü — ê B-âàðèàíòó (brown), â êîòî-
ðîì ïðåîáëàäàþò áóãðèñòûå (øèïîâèäíûå) êîíèäèè, ÿâëÿþùèåñÿ ãëàâíûì
ìîðôîëîãè÷åñêèì ïðèçíàêîì äëÿ èäåíòèôèêàöèè ýòîãî ãðèáà.

Â íàøèõ èññëåäîâàíèÿõ 18 èç 22 øòàììîâ âîçáóäèòåëÿ ãèñòîïëàçìîçà
ïðè êóëüòèâèðîâàíèè íà ìîäèôèöèðîâàííîé ñðåä Øòàéáà ðîñëè â çàìåä-
ëåííîì òåìïå è ôîðìèðîâàëè ïëîñêèå ìàòîâûå êîðåìèàëüíûå êîëîíèè, íå
èìåþùèå ñïîð è âîçäóøíîãî ìèöåëèÿ, è ëèøü 4 øòàììà ñîõðàíÿëè ñâîþ
ïðåæíþþ êóëüòóðàëüíî-ìîðôîëîãè÷åñêóþ õàðàêòåðèñòèêó. Ïîëó÷åíííûå
íàìè ðåçóëüòàòû ïîêàçàëè íåäîñòàòî÷íóþ ýôôåêòèâíîñòü èçó÷àåìîé ïèòà-
òåëüíîé ñðåäû ïðè èññëåäîâàíèè áèîëîãèè âîçáóäèòåëÿ ãèñòîïëàçìîçà.

Òàêèì îáðàçîì, òðåáóåòñÿ âçâåøåííûé è äèôôåðåíöèðîâàííûé ïîäõîä
ê èñïîëüçîâàíèþ ìîäèôèöèðîâàííîé ñðåäû Øòàéáà â ïðàêòè÷åñêèõ è íà-
ó÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ.

ÏÎËÈÌÅÐÀÇÍÀß ÖÅÏÍÀß ÐÅÀÊÖÈß (ÏÖÐ) Â
ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÅ ÌÈÊÎÇÎÂ

Ëèïíèöêèé À. Â., Íîâèöêàÿ È. Â., Ëåñîâîé Â. Ñ.
Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé ïðîòèâî÷óìíûé èíñòèòóò

Âîëãîãðàä

ÏÖÐ — àìïëèôèêàöèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ ÄÍÊ â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÿâëÿåò-
ñÿ ñòàíäàðòíîé ïðîöåäóðîé äëÿ êëèíè÷åñêèõ ìèêðîáèîëîãè÷åñêèõ ëàáî-
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ðàòîðèé. Ñ ýòîé öåëüþ èñïîëüçóþòñÿ âèäîñïåöèôè÷åñêèå ÄÍÊ-çîíäû è îëè-

ãîíóêëåîòèäíûå ïðàéìåðû. Äëÿ èäåíòèôèêàöèè ðàçëè÷íûõ âèäîâ ìèêðîîð-

ãàíèçìîâ ïðèìåíÿþò òàêæå ìåòîä, îñíîâàííûé íà ñëó÷àéíî âûáðàííûõ äëÿ

àìïëèôèêàöèè ïðàéìåðàõ (RAPD), èëè ôèíãåðïðèíò ÄÍÊ, â êîòîðîé ïðî-

ñòîé ïîâòîð èñïîëüçóåòñÿ êàê åäèíñòâåííûé ïðàéìåð äëÿ àìïëèôèêàöèè.

Â 1988 ã. Cutler et al. ïîêàçàëè, ÷òî ÄÍÊ-çîíä ìîæåò áûòü óñïåøíî èñ-

ïîëüçîâàí äëÿ ïðÿìîãî âûÿâëåíèÿ Candida albicans â êëèíè÷åñêîì ìàòåðè-

àëå Buchman et al. (1996) ñ ïîìîùüþ àìïëèôèêàöèè ôðàãìåíòà ÄÍÊ, íàõî-

äÿùåãîñÿ âíóòðè âèäîñïåöèôè÷åñêîãî ãåíà, â ÏÖÐ îáíàðóæèâàëè ãðèá â

òå÷åíèå 6 ÷ ñî âðåìåíè ïîëó÷åíèÿ êëèíè÷åñêîãî îáðàçöà.

×óâñòâèòåëüíîñòü ÏÖÐ ïðè èññëåäîâàíèè îáðàçöîâ êðîâè ñîñòàâèëà 1-

10 êëåòîê ãðèáîâ â 1 ìë (Einsele et al., 1997). Íåêîòîðûå âàðèàíòû ìåòîäà

ïîçâîëÿëè âûÿâèòü äî 40 âèäîâ ãðèáîâ, âêëþ÷àÿ âñå êëèíè÷åñêè âàæíûå

ãðèáíûå ïàòîãåíû. Ìåòîä áûë óñïåøíî èñïîëüçîâàí äëÿ èäåíòèôèêàöèè

ñåðîòèïîâ è èíäèâèäóàëüíûõ øòàììîâ C. neoformans (Mitchell, Perfect, 1995).

Íåäàâíî Skladny et al. (1999) ïðåäëîæèëè íîâûé âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûé

âàðèàíò ÏÖÐ äëÿ áûñòðîãî âûÿâëåíèÿ ðàçëè÷íûõ âèäîâ Aspergillus â êðîâè

è áðîíõèàëüíîì ñåêðåòå. Îíè èñïîëüçîâàëè äâóõñòóïåí÷àòóþ ïðîöåäóðó ÏÖÐ

ñ òùàòåëüíî îòîáðàííûìè äâóìÿ ïàðàìè «ãíåçäîâûõ» ïðàéìåðîâ. Ñïåöè-

ôè÷íîñòü ìåòîäà áûëà ïîäòâåðæäåíà íåãàòèâíûìè ðåçóëüòàòàìè ñ øèðî-

êèì íàáîðîì ðàçëè÷íûõ ãðèáîâ, âêëþ÷àÿ íåñêîëüêî âèäîâ Penicillium, áàêòå-

ðèàëüíûìè ïàòîãåíàìè è ÷åëîâå÷åñêèìè êëåòî÷íûìè ëèíèÿìè.

Ñïåöèôè÷íûé ÄÍÊ-ôðàãìåíò èç 3-õ ðàçëè÷íûõ øòàììîâ Paracoccidioides

brasiliensis áûë àìïëèôèöèðîâàí â ÏÖÐ ñ ïðàéìåðàìè, êîìïëåìåíòàðíûìè

ïîñëåäîâàòåëüíîñòè â 110 ïàð íóêëåîòèäîâ. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ýòîò ôðàã-

ìåíò ìîæåò áûòü ïîëåçíûì äèàãíîñòè÷åñêèì ìàðêåðîì ïðè èäåíòèôèêàöèè

è äèôôåðåíöèàöèè øòàììîâ âîçáóäèòåëÿ ïàðàêîêöèäèîèäîìèêîçà.

Èìåþòñÿ ðàáîòû î ïðèìåíåíèè â ìåäèöèíñêîé ìèêîëîãèè âàðèàíòà

ÏÖÐ ñ ðàçëè÷íûì ïðîÿâëåíèåì îáðàòíîé òðàíñêðèïöèè (DDRT-PCR), ïî-

çâîëÿþùåãî èäåíòèôèöèðîâàòü ðàçëè÷íî ýêñïðåññèðóåìûå ãåíû â óñëîâè-

ÿõ âçàèìîäåéñòâèÿ ãðèáíûõ êëåòîê ñ ìàêðîîðãàíèçìîì.

Íà ìîäåëè Histoplasma capsulatum è êëåòîê ìûøèíûõ ìàêðîôàãîâ áûëè

ïðîàíàëèçèðîâàíû êîìáèíàöèè 45 ïðàéìåðîâ. Âûÿâëåíû 70 ðàçëè÷íî ýêñ-

ïðåññèðóåìûõ ôðàãìåíòîâ, 35 èç êîòîðûõ ïðîÿâëÿëè ýêñïðåññèþ òîëüêî in

vivo (Colonna-Romano et al., 1998).

Îïðåäåëåííûå ñëîæíîñòè ïðè èñïîëüçîâàíèè ÏÖÐ â êëèíèêå ñâÿçàíû

ñ âîçìîæíûìè ëîæíî-ïîëîæèòåëüíûìè ðåàêöèÿìè, îáóñëîâëåííûìè òðàí-

çèòîðíûì ïðèñóòñòâèåì ïëåñíåâûõ ãðèáîâ (÷àùå, àñïåðãèëëîâ) â ðåñïèðà-

òîðíîì òðàêòå. Ôàêòè÷åñêè äî 25% îáðàçöîâ, ïîëó÷åííûõ èç áðîíõî-àëüâåî-

ëÿðíîãî ëàâàæà çäîðîâûõ ëþäåé, äàþò ïîëîæèòåëüíûå ðåçóëüòàòû ÏÖÐ (Bart-

Delabesse et al., 1996). Çíà÷èòåëüíî áîëåå íàäåæíûå ðåçóëüòàòû ïðè àñïåð-

ãèëë¸çíîé èíôåêöèè ïîëó÷åíû â ÏÖÐ ñ cûâîðîòêîé èëè ïëàçìîé êðîâè

(Yamakami et al., 1996). Äàëüíåéøåå óñîâåðøåíñòâîâàíèå ÏÖÐ ïîçâîëèò óëó÷-

øèòü äèàãíîñòèêó ìèêîçîâ.
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ÄÈÀÃÍÎÑÒÈ×ÅÑÊÀß ÖÅÍÍÎÑÒÜ ÂÛÄÅËÅÍÈß
ÃÐÈÁÊÎÂÎÉ ÌÈÊÐÎÔËÎÐÛ

Â ÌÈÊÐÎÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÉ ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÅ
ÂÍÅÁÎËÜÍÈ×ÍÎÉ ÏÍÅÂÌÎÍÈÈ

Ìàðòûíîâà À. Â., Òóðêóòþêîâ Â. Á.
Êàôåäðà ýïèäåìèîëîãèè, âîåííîé ýïèäåìèîëîãèè,

Âëàäèâîñòîêñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò
Âëàäèâîñòîê

Â ïîäàâëÿþùåì áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ îñíîâíûìè âîçáóäèòåëÿìè òàêîãî
ñåðüåçíîãî çàáîëåâàíèÿ êàê âíåáîëüíè÷íàÿ ïíåâìîíèÿ ÿâëÿþòñÿ ïðåæäå
âñåãî áàêòåðèè, è òàêèå èõ âèäû êàê Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Streptococcus pyogenes, Moraxella catarrhalis è äðóãèå. Îïðåäåëåííûé
âêëàä â ýòèîëîãèþ âíîñÿò àòèïè÷íûå è âèðóñíûå âîçáóäèòåëè. Òåì íå ìåíåå,
íåëüçÿ óïóñêàòü èç âèäó è âîçìîæíîñòü âîçíèêíîâåíèÿ èíâàçèâíîãî ìèêî-
çà ñ êëèíèêîé òÿæåëîé âíåáîëüíè÷íîé ïíåâìîíèè. Îñîáåííî ýòî àêòóàëü-
íî â ïåðèîä íàðàñòàíèÿ ÷èñëà áîëüíûõ êàê ñ èììóííîñóïïðåñèåé, òàê è ñ
áîëåå ëåãêèìè ôîðìàìè èììóííîäåôèöèòíûõ ñîñòîÿíèé. Êðîìå òîãî, ó÷è-
òûâàÿ è îáúåêòèâíîå óëó÷øåíèå ìèêîëîãè÷åñêîé äèàãíîñòèêè ñïåöèàëèñ-
òû ïðàêòè÷åñêîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ ÷àùå îáðàùàþò âíèìàíèå íà èíâàçèâ-
íûå ìèêîçû ðåñïèðàòîðíîãî òðàêòà, âûçâàííûå ãðèáàìè ðîäîâ Candida,
Aspergillus, è ò. ä.

Öåëü: öåëüþ íàøåé ðàáîòû áûëî îöåíèòü äèàãíîñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü
âûäåëåíèÿ ïðè ìèêðîáèîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ìîêðîòû íàèáîëåå ÷àñ-
òî äèàãíîñòèðóåìûõ ãðèáîâ. Ìàòåðèàëû è ìåòîäû: ìû ïðîâîäèëè ìèêðîáè-
îëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå èíäóöèðîâàííîé ìîêðîòû 280 áîëüíûõ âíåáîëü-
íè÷íûìè ïíåâìîíèÿìè, äèãíîç âûäåëåííûõ âîçáóäèòåëåé ãðèáêîâîé ýòèî-
ëîãèè ïîäòâåðæäàëñÿ áàêòåðèîñêîïè÷åñêè; êóëüòóðàëüíî (íà ñðåäå Ñàáóðî),
ñîãëàñíî îáùåïðèíÿòîé ìåòîäèêå, â òîì ÷èñëå è ïðè êóëüòèâàöèè ñ àíòè-
ìèêîòèêàìè ïðè 25° è 37° ñ äåìîíñòðàöèåé òåïëîâîãî ïîëèìîðôèçìà.

Ðåçóëüòàòû:Ïî íàøèì íàáëþäåíèÿì, â ðóòèííîé ðàáîòå êëèíè÷åñêîãî
ìèêðîáèîëîãà ïðè èññëåäîâàíèè ìîêðîòû â ïðîöåññå ïîñòàíîâêè ýòèîëî-
ãè÷åñêîãî äèàãíîçà âíåáîëüíè÷íîé ïíåâìîíèè ÷àùå âñåãî âûäåëÿþòñÿ ãðèáû
ðîäà Candida, Penicillium, è äð. Òàê ïðè ïðîâåäåíèè íàìè 280 èññëåäîâàíèé
ìîêðîòû áîëüíûõ âíåáîëüíè÷íûìè ïíåâìîíèÿìè äîñòîâåðíîå âûäåëåíèå
ãðèáîâ ðîäà Candida áûëî â 2% ñëó÷àåâ â äèàãíîñòè÷åñêè çíà÷èìîì ðàçâå-
äåíèè, è ïðàêòè÷åñêè â 30%(84/280) âñåõ èññëåäîâàíèé ïðè ïåðâè÷íîì ïî-
ñåâå (åñòåòñâåííî ïðàâèëüíî ñîáðàííîãî ìàòåðèàëà!). Ãðèáû ðîäà Penicillium,
îáèëüíî ïðèñóòñòâóþùèå âî âíåøíåé ñðåäå, ÿâëÿëèñü îäíèì èç íàèáîëåå
÷àñòûõ ëàáîðàòîðíûõ êîíòàìèíàíòîâ (ïðèìåðíî â 40% (112/280)âñåõ èññëå-
äîâàíèé ìîêðîòû). Â 10% ñëó÷àåâ (28/280), íàáëþäàëîñü ñî÷åòàííîå âûäåëå-
íèå ãðèáîâ ðîäà Candida è Penicillium â ïåðâîì ðàçâåäåíèè. Âèäîâàÿ äèàãíî-
ñòèêà áûëà ïðîâåäåíà ñ âûäåëåííûì âîçáóäèòåëåì ðîäà Penicillium, è ïî
ïîëó÷åííûì äàííûì îí áûë îïðåäåëåí êàê Penicillium marneffei, ÿâëÿþùèé-
ñÿ ýíäåìè÷íûì äëÿ Äàëüíåãî Âîñòîêà ìèêðîîðãàíèçìîì, âûçûâàþùèì â
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îòäåëüíûõ ñëó÷àÿõ èíâàçèâíûé ìèêîç. Â äèàãíîñòè÷åñêè çíà÷èìîì ðàçâåäå-
íèè áûë âûäåëåí Streptococcus pneumoniae, êëèíè÷åñêîãî èíôèöèðîâàíèÿ
äàííûì ãðèáîì îïðåäåëåíî íå áûëî.

Âûâîäû: íåñìîòðÿ íà îòñóòñòâèå â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ êëèíè÷åñêîé
çíà÷èìîñòè âûäåëåíèÿ ïðè èññëåäîâàíèè ìîêðîòû âîçáóäèòåëåé ãðèáêî-
âîé ýòèîëîãèè, íåîáõîäèì ýïèäåìèîëîãè÷åñêèé êîíòðîëü çà ýòèìè ìèêðî-
îðãàíèçìàìè è, êàê ñëåäñòâèå, êëèíè÷åñêàÿ íàñòîðîæåííîñòü â ïëàíå ïîÿâ-
ëåíèÿ èíâàçèâíûõ ìèêîçîâ ó ïàöèåíòîâ, îòíîñÿùèõñÿ ê ãðóïïàì ðèñêà.

ÕÅÌÈËÞÌÈÍÅÑÖÅÍÒÍÛÉ ÀÍÀËÈÇ Â
ÈÌÌÓÍÎÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÅ ÊÀÍÄÈÄÎÇÍÎÉ

ÈÍÔÅÊÖÈÈ
Íîâèöêàÿ È. Â., Âàñèëüåâ Â. Ï.

Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé ïðîòèâî÷óìíûé èíñòèòóò
Âîëãîãðàä

Èíâàçèÿ âîçáóäèòåëÿ êàíäèäîçà âëå÷åò çà ñîáîé îòâåòíóþ èììóííóþ ðå-
àêöèþ ìàêðîîðãàíèçìà, èíòåíñèâíîñòü êîòîðîé ìîæåò áûòü çàðåãèñòðèðîâà-
íà ñ ïîìîùüþ ðÿäà èììóíîëîãè÷åñêèõ ìåòîäîâ. Íàèáîëåå øèðîêîå èñïîëü-
çîâàíèå â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ïîëó÷èë òâåðäîôàçíûé èììóíîôåðìåíò-
íûé àíàëèç. Ïðè ïîèñêå àíòèãåíîâ, îñîáåííî â ñëó÷àå ìàññîâûõ îáñëåäîâà-
íèé, ñ óñïåõîì ìîæåò áûòü ïðèìåíåí ìåòîä ôëóîðåñöèðóþùèõ àíòèòåë.

Â ïîñëåäíèå ãîäû âîçðîñ èíòåðåñ ê ÿâëåíèþ áèîëþìèíåñöåíöèè è îñ-
íîâàííîìó íà íåì õåìèëþìèíåñöåíòíîìó èììóíîàíàëèçó.

Õåìèëþìèíåñöåíòíûé ìåòîä îñíîâàí íà èñïîëüçîâàíèè îêèñëèòåëü-
íî-âîññòàíîâèòåëüíûõ ðåàêöèé, ïðîòåêàþùèõ ñ èçëó÷åíèåì ñâåòà. Â ïðîöåñ-
ñå ðåàêöèè îáðàçóåòñÿ áîëüøîå êîëè÷åñòâî íåñòàáèëüíûõ êîðîòêîæèâóùèõ
ïðîäóêòîâ, â òîì ÷èñëå â ôàçå âîçáóæäåíèÿ. Ïðè ïåðåõîäå èç âîçáóæäåííîãî
â îñíîâíîå ñîñòîÿíèå ïðîèñõîäèò èçëó÷åíèå âèäèìîãî ñâåòà. Èíòåíñèâ-
íîñòü èçëó÷åíèÿ èçìåðÿåòñÿ ëèáî çíà÷åíèåì ïèêà ñâåòîâîé èíòåíñèâíîñòè,
ëèáî èíòåãðàëüíîé õàðàêòåðèñòèêîé ñâå÷åíèÿ (Kricka L.,J., Carter T. J., 1982;
Wood W. G.,1984).

Äàííàÿ ðàáîòà ïîñâÿùåíà èçó÷åíèþ äèàãíîñòè÷åñêîé öåííîñòè ÕËÈÀ,
îñíîâàííîãî íà ðåàêöèè ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ àìèíîôòàëãèäðàçèäà, êà-
òàëèçèðóåìîãî êîìïîíåíòàìè ñûâîðîòêè ÷åëîâåêà. Ãîìîãåííûé èììóíî-
àíàëèç íà îñíîâå ïåðåíîñà ýíåðãèè îïèñàí äëÿ îïðåäåëåíèÿ ðÿäà àíòèãå-
íîâ ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé îò 312 äî 150000. Ïðè ýòîì îáðàçîâàíèå êîìï-
ëåêñà àíòèãåí-àíòèòåëî ñîïðîâîæäàåòñÿ óìåíüøåíèåì èíòåíñèâíîñòè õå-
ìèëþìèíåñöåíöèè íà 50-70% (Patel A. e. a., 1983, Campbell J. e. a., 1985).

Â äàííîì èññëåäîâàíèè âçàèìîäåéñòâèå êàíäèäîçíûõ àíòèòåë ñ àíòèãå-
íàìè Candida albicans 624 èçó÷åíî ñ ïîìîùüþ õåìèëþìèíåñöåíòíîãî àíà-
ëèçà. Äëÿ îöåíêè óðîâíÿ õåìèëþìèíåñöåíöèè èñïîëüçîâàëè ëþìèíîìåòð
LKB 1250-001 (Øâåöèÿ).



79Òîì I. Ãëàâà 2

Â ïðîáèðêó, ñîäåðæàùóþ 0,1 ìë èññëåäóåìîé ñûâîðîòêè, âíîñèëè 0,1 ìë
âçåñè Candida sp. (â êîíöåíòðàöèè 107 êë/ìë ôîñôàòíî-ñîëåâîãî áóôåðà, pH
7,2). Ïî èñòå÷åíèè èíêóáàöèè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå äîáàâëÿëè 0,05
ìë ëþìèíîëà (â ðàçâåäåíèè 1:100) è íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä ñ÷èòûâàíèåì
ðåçóëüòàòîâ — 0,05 ìë 0,33% ðàñòâîðà ïåðåêèñè âîäîðîäà.

Ìåòîä õåìèëþìèíåñöåíöèè áûë àïðîáèðîâàí â õîäå èññëåäîâàíèÿ èì-
ìóííûõ êðîëè÷üèõ ñûâîðîòîê (ñ òèòðàìè ïî ðåçóëüòàòàì ðåàêöèè èììóíî-
äèôôóçèè â ãåëå 1:16-1:32). Ïðè ýòîì âàðèèðîâàëè êàê ðàçâåäåíèÿ ñûâîðî-
òîê (îò 1:20 äî 1:1280), òàê è êîíöåíòðàöèþ èñïîëüçóåìîé âçâåñè êëåòîê
âîçáóäèòåëÿ êàíäèäîçà (îò 105 äî 109 êë/ìë). Óðîâåíü õåìèëþìèíåñöåíöèè
îöåíèâàëè ñïóñòÿ 10, 20 è 30 ìèí îò íà÷àëà ðåàêöèè. Êîíòðîëåì ñëóæèëè
÷óìíûå, áðóöåëëåçíûå è êîðåâûå èììóííûå ñûâîðîòêè, à òàêæå íîðìàëü-
íàÿ ñûâîðîòêà ÷åëîâåêà.

Îêàçàëîñü, ÷òî â ñëó÷àå ñïåöèôè÷åñêèõ ðåàêöèé íà ìîäåëè èììóííûõ
êðîëè÷üèõ ñûâîðîòîê çàðåãèñòðèðîâàíî ñíèæåíèå èíòåíñèâíîñòè èçëó÷å-
íèÿ îò 2 ðàç ïðè êîíöåíòðàöèè êàíäèäîçíûõ ìèêðîìèöåòîâ 105 êë/ìë äî 15
ðàç ïðè êîíöåíòðàöèè âîçáóäèòåëÿ 109 êë/ìë. Ðàçâåäåíèå êðîëè÷üåé ñûâî-
ðîòêè ñîñòàâëÿëî 1:50-1:400. Êîíòðîëè îêàçàëèñü èíòàêòíûìè.

Ïðè èçó÷åíèè óðîâíÿ õåìèëþìèíåñöåíöèè íà ìîäåëè ñûâîðîòîê ëþ-
äåé (12 íàáëþäåíèé), ñòðàäàþùèõ ðàçëè÷íûìè ïðîÿâëåíèÿìè êàíäèäîçà, â
òîì ÷èñëå âèñöåðàëüíîé ëîêàëèçàöèè, âåðèôèöèðîâàííîãî â êóëüòóðàëüíîì
èññëåäîâàíèè, îêàçàëîñü, ÷òî ñíèæåíèå èíòåíñèâíîñòè èçëó÷åíèÿ çàðåãèñò-
ðèðîâàíî â 91,7% ñëó÷àåâ (11 íàáëþäåíèé). Ó÷åò ðåàêöèè îñóùåñòâëÿëè
ñïóñòÿ 15 ìèí èíêóáàöèè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Ïðè ýòîì èíòåíñèâ-
íîñòü ñâå÷åíèÿ áûëà ñíèæåíà äî 50% ó 2 ïàöèåíòîâ, îò 50% äî 100% — â 6
ñëó÷àÿõ, â 3 íàáëþäåíèÿõ ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòàâèë ñîîòâåòñòâåííî -218%, -
230% è -300%. Â êîíòðîëÿõ (ñ ñûâîðîòêîé ïðîòèâ âèðóñà êîðåâîé êðàñíóõè,
âçâåñüþ êëåòîê ãðèáà Candida sp., ðàñòâîðà èñïîëüçóåìîãî áóôåðà) ñíèæå-
íèÿ åñòåñòâåííîãî ôîíà íå ïðîèñõîäèëî.

Òàêèì îáðàçîì, â ñîîòâåòñòâèè ñ îáùåïðèíÿòûìè êðèòåðèÿìè ðåçóëüòàò
ðåàêöèè ÕËÈÀ ìîæíî ñ÷èòàòü ÷åòêî ïîëîæèòåëüíûì â 9 ñëó÷àÿõ èç 12. Ýòè
ðåçóëüòàòû êîððåëèðóþò ñ äàííûìè, ïîëó÷åííûìè ïðè èññëåäîâàíèè ñû-
âîðîòîê â èììóíîôåðìåíòíîì ìåòîäå, îäíàêî, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, õåìè-
ëþìèíåñöåíòíûé àíàëèç íå òîëüêî íå óñòóïàåò ÒÈÔÌ, íî â íåêîòîðûõ
ñëó÷àÿõ äàæå îêàçûâàåòñÿ áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûì, òàê êàê ÿâëÿåòñÿ îäíî-
ýòàïíûì èññëåäîâàíèåì, íå òðåáóþùèì ïðåäâàðèòåëüíîé ïîäãîòîâêè ïëàñ-
òèí, èñïîëüçîâàíèÿ òåðìîñòàòà è äëèòåëüíîé èíêóáàöèè â õîäå âûïîëíå-
íèÿ ðåàêöèè. Áîëåå òîãî, íåîáõîäèìîñòü èñïîëüçîâàíèÿ õåìèëþìèíîìåòðà
è ëþìèíîôîðà êîìïåíñèðóåòñÿ, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, îòíîñèòåëüíîé ïðî-
ñòîòîé ìåòîäèêè, íå íóæäàþùåéñÿ â ïîëó÷åíèè àíòèèììóíîãëîáóëèíîâûõ
êîíúþãàòîâ ñ ïåðîêñèäàçîé õðåíà îïðåäåëåííîé ñòåïåíè î÷èñòêè.

Â öåëîì õåìèëþìèíåñöåíòíûé àíàëèç, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, ÿâëÿåòñÿ
îäíèì èç ñîâðåìåííûõ è ïåðñïåêòèâíûõ ìåòîäîâ èììóíîëîãè÷åñêîé äèàã-
íîñòèêè êàíäèäîìèêîçà, ÷òî ìîæåò áûòü îñîáåííî íåîáõîäèìûì â ñëó÷àå
íàëè÷èÿ âèñöåðàëüíûõ è òðóäíî äîñòóïíûõ äëÿ äèàãíîñòèêè ñåïòè÷åñêèõ
î÷àãîâ êàíäèäîçíîé èíôåêöèè.
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Èññëåäîâàíû õèìè÷åñêèå êîìïîíåíòû êëåòîê íåêîòîðûõ êëèíè÷åñêè
çíà÷èìûõ ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ ñ öåëüþ èõ èäåíòèôèêàöèè êàê â ÷èñ-
òîé êóëüòóðå òàê è â êëèíè÷åñêîì ìàòåðèàëå ïàöèåíòîâ ñ ðàçíîé ïàòîëîãè-
åé áåç ïðåäâàðèòåëüíîãî âûäåëåíèÿ ÷èñòûõ êóëüòóð. Ïðè ñîïîñòàâëåíèè
ïðîôèëåé êëåòî÷íûõ æèðíûõ êèñëîò ãðèáîâ ðàçíûõ òàêñîíîâ áûëè âûÿâëå-
íû ñóùåñòâåííûå ðàçëè÷èÿ â èõ õèìè÷åñêîì ñîñòàâå è ïîêàçàíà åãî èíôîð-
ìàòèâíîñòü è ñïåöèôè÷íîñòü íà óðîâíå ðîäà. Äëÿ äðîææåïîäîáíûõ ãðèáîâ
Candida albicans ìàðêåðàìè ÿâëÿþòñÿ ãåïòàäåöåíîâàÿ è ëèãíîöåðèíîâàÿ
êèñëîòû, äëÿ ðîäà Mucor — åéêîçàíîâàÿ êèñëîòà, äëÿ àêòèíîìèöåòîâ —
ðàçâåòâëåííûå èçî-ãåêñàäåêàíîâàÿ (Streptomyces, Nocardiopsis), 10-ìåòèë-ãåêñà-
äåêàíîâàÿ (Rhodococcus) êèñëîòû è òóáåðêóëîñòåàðèíîâàÿ — äëÿ Nocardia.
Ñïåöèôè÷íîñòü èäåíòèôèêàöèè ãðèáîâ ïîâûøåíà ââåäåíèåì â àíàëèç íî-
âûõ ñîåäèíåíèé, òàêèõ êàê îêñèêèñëîòû, ñïèðòû è ñòåðèíû. Äëèííîöåïî-
÷å÷íûå 2-îêñèêèñëîòû Ñ24 -Ñ26, íå õàðàêòåðíûå äëÿ äðóãèõ ìèêðîîðãàíèç-
ìîâ, áûëè îáíàðóæåíû ó ïðåäñòàâèòåëåé ðîäîâ Mucor, Aspergillus, Candida,
Malassezia. Ó áîëüøèíñòâà èññëåäîâàííûõ øòàììîâ îáíàðóæåíû ðàçíîîá-
ðàçíûå ñòåðèíû: ýðãîñòåðîë, ñèòîñòåðîë, áðàñèêàñòåðîë, ýðãîñòàòðèåí, ëàíî-
ñòàäèåíîë, è äðóãèå âìåñòå ñ èõ ïðåäøåñòâåííèêîì — ñêâàëåíîì. Èñïîëüçî-
âàíèå óêàçàííûõ âûøå âåùåñòâ â êà÷åñòâå ìàðêåðîâ ïîçâîëèëî îòñëåäèòü
ïðèñóòñòâèå ñîîòâåòñòâóþùèõ ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ è àýðîáíûõ àêòè-
íîìèöåòîâ â êëèíè÷åñêèõ îáúåêòàõ: êîæå, áèîïòàòàõ êèøå÷íèêà, ôåêàëèÿõ,
êðîâè, ìîêðîòå, ìî÷å, ëèêâîðå, âàãèíàëüíîì ñîäåðæèìîì, ýÿêóëÿòå, ëèêâîðå,
ðàíåâîì îòäåëÿåìîì. Èññëåäîâàíî ìèêðîáíîå ñîîáùåñòâî î÷àãà ïîðàæåíèÿ
êîæè áîëüíûõ ñ àòîïè÷åñêèì äåðìàòèòîì, ïñîðèàçîì, óãðåâîé áîëåçíüþ è
àëîïåöèåé. ÃÕ-ÌÑ àíàëèç ìåòîäîì ïðÿìîãî ñêàíèðîâàíèÿ è ìàññ-ôðàãìåí-
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òîãðàôèè ïîêàçàë íàëè÷èå â îñíîâíîì ãðèáêîâûõ êîìïîíåíòîâ ïî ñðàâíå-
íèþ ñ áàêòåðèàëüíûìè. Îáíàðóæåíû ìàðêåðû C. albicans, Aspergillus,
Propionibacterium, Malassezia è äðóãèõ ãðèáîâ, áàêòåðèé ðîäîâ Clostridium,
Peptostreptococcus, Propionibacterium, Klebsiella, Flavobacterium, Bacteroides à òàê-
æå ñòàôèëîêîêêîâ è ìèêîáàêòåðèé. Àíàëèç êîæíîãî ñàëà — ñåáóìà — ïîêà-
çàë íàëè÷èå îêñèêèñëîò Ñ24-Ñ26 è ñòåðèíîâ êàê ó çäîðîâûõ ëþäåé, òàê è ó
áîëüíûõ àëîïåöèåé è àêíå. Èç áèîïòàòîâ òîíêîãî êèøå÷íèêà ëþäåé ñ ñèí-
äðîìîì ðàçäðàæåííîãî êèøå÷íèêà (ÑÐÊ) âûäåëåíû â ÷èñòîé êóëüòóðå äðîæ-
æåïîäîáíûå ãðèáû Candida, ìèêðîñêîïè÷åñêèå ãðèáû Penicillum freg, àýðîá-
íûå àêòèíîìèöåòû Nocardiopsis dassonviley. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ÑÐÊ, íàðÿäó ñ
èçìåíåíèåì áàêòåðèàëüíîé ñîñòàâëÿþùåé ìèêðîáèîòû ïðîèñõîäèò ñóøå-
ñòâåííîå óâåëè÷åíèå ÷èñëåííîñòè ãðèáîâ êàíäèäà è óìåíüøàåòñÿ êîíöåí-
òðàöèÿ íîêàðäèé, ðîäîêîêêîâ è àêòèíîìàäóðà. Ïðè àíòèáèîòèêî-àññîöèè-
ðîâàííîé äèàððåå (ÀÀÄ) è àëîïåöèè â òîíêîì êèøå÷íèêå, à ïðè ïðîñòàòè-
òå â ýÿêóëÿòå óâåëè÷èâàåòñÿ ñîäåðæàíèå ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ, ïðîäó-
öèðóþùèõ ñèòîñòåðîë è êàìïåñòåðîë (íèò÷àòûå ãðèáû ñ äðîææåâûì çàïà-
õîì, âûäåëåíû â ÷èñòîé êóëüòóðå). Èç àýðîáíûõ àêòèíîìèöåòîâ â 100% ñëó-
÷àåâ ÀÀÄ ïî ìàðêåðàì îòìå÷åíî ïðåâûøåíèå ÷èñëåííîñòè ïñåâäîíîêàð-
äèé. Ïîäàâëÿþùåå áîëüøèíñòâî íåäèàãíîñòèðóåìûõ ôîðì èíôåêöèîííîãî
ïðîñòàòèòà ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì íà ïîðÿäîê è áîëåå êîíöåíòðàöèè 10-
ìåòèë-ãåêñàäåêàíîâîé (10Ìå16) êèñëîòû — ìàðêåðà Rhodococcus equi. Ïðè
àòîïè÷åñêîì äåðìàòèòå, íàïðîòèâ, ÷èñëåííîñòü ðîäîêîêêîâ ïî äàííûì êîí-
òðîëÿ êîíöåíòðàöèè 10Ìå16 â êðîâè óìåíüøàåòñÿ ïðè óâåëè÷åíèè ñîäåð-
æàíèÿ ìàðêåðîâ äðóãèõ àýðîáíûõ àêòèíîìèöåòîâ: íîêàðäèé, ñòðåïòîìèöå-
òîâ, à òàêæå ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ, ïðîäóöèðóþùèõ êàìïåñòåðîë. Ïðè-
âåäåííûå ïðèìåðû ïîêàçûâàþò íîâûå âîçìîæíîñòè äåòåêòèðîâàíèÿ è ìî-
íèòîðèíãà êëèíè÷åñêè çíà÷èìûõ ìèêðîñêîïè÷åñêèõ ãðèáîâ è àýðîáíûõ
àêòèíîìèöåòîâ ïðè çàáîëåâàíèÿõ èíôåêöèîííîé ýòèîëîãèè è äèñáàêòåðè-
îçàõ ñëèçèñòûõ îáîëî÷åê êèøå÷íèêà è äðóãèõ îðãàíîâ. Òîìó ñïîñîáñòâóåò
ýêñïðåññíîñòü ìåòîäà ÃÕ-ÌÑ ìèêðîáíûõ ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ, óíèâåð-
ñàëüíîñòü, ñåëåêòèâíîñòü è âûñîêàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü â äåòåêòèðîâàíèè è
êîëè÷åñòâåííîì îïðåäåëåíèè âîçáóäèòåëåé ðàçëè÷íîé ïðèðîäû: áàêòåðèé,
âèðóñîâ, ãðèáîâ è àêòèíîìèöåòîâ.

ÃÅÍÎÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ Â ÊËÈÍ×ÅÑÊÎÉ ÌÈÊÎËÎÃÈÈ
Ùåðáî Ä. Ñ., Ïîëòàðàóñ À. Á., Ùåðáî Ñ. Í.

ÍÏÔ «ÃÅÍÒÅÕ»
Èíñòèòóò ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè èìåíè Â. À. Ýíãåëüãàðäà ÐÀÍ

Ìîñêâà

Ñ ìîìåíòà âîçíèêíîâåíèÿ ïðîáëåìû ãðèáêîâûõ èíôåêöèé â 60-70 ã.
óñèëèÿ ìåäèêîâ âñåãî ìèðà áûëè íàïðàâëåíû íà ðàçðàáîòêó ìåòîäîâ äèàã-
íîñòèêè ýòèõ îïàñíûõ îñëîæíåíèé, òàê êàê ðàííÿÿ äèàãíîñòèêà îñòàåòñÿ
îñíîâíûì êðèòè÷åñêèì ìîìåíòîì, îïðåäåëÿþùèì óñïåõ â âåäåíèè áîëüíîãî
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ñ èíâàçèâíîé èíôåêöèåé. Òðàäèöèîííûå ìåòîäû ìèêðîáèîëîãè÷åñêîãî
êóëüòèâèðîâàíèÿ ãðèáîâ òðåáóþò äëèòåëüíîãî âðåìåíè è ÷àñòî íå äîñòà-
òî÷íî ðåçóëüòàòèâíû. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ðàçðàáàòûâàåòñÿ ãåíîäèàãíîñòèêà
ãðèáíûõ ïàòîãåíîâ, ÷òî îñîáåííî âàæíî ïðè ñèñòåìíûõ ïîðàæåíèÿõ, è äëÿ
âûáîðà ýôôåêòèâíîé àíòèãðèáêîâîé òåðàïèè, ãäå íåîáõîäèìà òî÷íàÿ èäåí-
òèôèêàöèÿ ïàòîãåíà. Ãðèáû îòíîñèòåëüíî áûñòðî ôîðìèðóþò ìåõàíèçìû
óñòîé÷èâîñòè ê òåì èëè èíûì ïðåïàðàòàì, ïîýòîìó ïðè ïðîâåäåíèè êóðñà
ÏÖÐ- äèàãíîñòèêà ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíà äëÿ êîíòðîëÿ ýôôåêòèâíîñòè
ïðîâîäèìîé òåðàïèè. Öåëü äàííîé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â ðàçðàáîòêå è àï-
ðîáàöèè ÷óâñòâèòåëüíûõ è ñïåöèôè÷íûõ ñèñòåì ÏÖÐ äèàãíîñòèêè, ïîçâî-
ëÿþùèõ âûÿâëÿòü ãðèáíûå ïàòîãåíû â êðîâè è â äðóãèõ áèîëîãè÷åñêèõ ìà-
òåðèàëàõ.

Ïðè ìàññîâîì ïðîâåäåíèè ÏÖÐ àíàëèçîâ â äèàãíîñòè÷åñêèõ ëàáîðàòî-
ðèÿõ îñîáîå çíà÷åíèå èìåþò ñïåöèôè÷íîñòü è íàäåæíîñòü òåñò-ñèñòåì, óñ-
ëîâèÿ ïðîâåäåíèÿ ðåàêöèé, âîçìîæíîñòü ñòàíäàðòèçàöèè è óäîáñòâî ðåãèñ-
òðàöèè ðåçóëüòàòà. Ñïåöèôè÷íîñòü òàêîé òåñò- ñèñòåìû îáåñïå÷èâàåòñÿ íà
ýòàïå ïîëèìåðàçíîé ðåàêöèè ñ ïîìîùüþ îëèãîíóêëåîòèäíûõ ïðàéìåðîâ è
äîïîëíèòåëüíî êîíòðîëèðóåòñÿ ïðè îïðåäåëåíèè äëèíû ïîëó÷åííîãî ôðàã-
ìåíòà ÄÍÊ. Äëÿ âûáîðà îëèãîíóêëåîòèäíûõ ïðàéìåðîâ íàìè áûëî èñïîëü-
çîâàíî ìíîæåñòâåííîå âûðàâíèâàíèå ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé êîíñåðâàòèâ-
íûõ è âàðèàáåëüíûõ ó÷àñòêîâ ãåíîâ ðÐÍÊ ðàçíûõ âèäîâ ãðèáîâ. Ýòî ïîçâî-
ëèëî ñîçäàòü òåñò-ñèñòåìû ðàçëè÷íîãî ñïåêòðà äåéñòâèÿ. Ìíîãîêîïèéíîñòü
ðèáîñîìàëüíûõ ãåíîâ (ó ãðèáîâ òàíäåìíûå ïîâòîðû ãåíîâ ðÄÍÊ íàñ÷èòû-
âàþò 100-200 ïîâòîðÿþùèõñÿ åäèíèö) äàåò ñóùåñòâåííûé âûèãðûø â ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòè ñèñòåìû.

Äëÿ âûÿâëåíèÿ ñèñòåìíûõ ìèêîçîâ íàìè áûëè àïðîáèðîâàíû òðè óíè-
âåðñàëüíûå òåñò- ñèñòåìû ïîçâîëÿþùèå âûÿâëÿòü øèðîêèé ñïåêòð ãðèá-
íûõ ïàòîãåíîâ. Ðåçóëüòàòû ñðàâíåíèÿ ïîçâîëèëè âûáðàòü íàèáîëåå ñïåöè-
ôè÷íóþ óíèâåðñàëüíóþ ñèñòåìó, êîòîðàÿ ïîçâîëÿåò âûÿâëÿòü ÄÍÊ áîëåå
78 øòàììîâ 25-òè âèäîâ ïàòîãåííûõ ãðèáîâ, âêëþ÷àÿ Candida spp., Hansenula
spp., Saccharomyces cerevisiae, Cryptococcus neoformans, Trichosporon beigelii,
Aspergillus spp., Penicillium spp..

Ñ ó÷åòîì òðåáîâàíèé äèàãíîñòè÷åñêèõ ëàáîðàòîðèé íàìè ðàçðàáîòàíà
âèäîñïåöèôè÷íàÿ òåñò-ñèñòåìà (ÊàíÀì) äëÿ âûÿâëåíèÿ ÄÍÊ Candida
albicans, êîòîðàÿ çàíèìàåò ëèäèðóþùåå ìåñòî â ñïèñêå âîçáóäèòåëåé êàíäè-
äîçà. Âûñîêàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ñèñòåì ïîçâîëÿåò âûÿâëÿòü âîçáóäèòåëåé
ìèêîçîâ â êîëè÷åñòâå, íå ìåíåå 10-100 êëåòîê âîçáóäèòåëÿ íà 100 ìêë è
èññëåäóåìîãî áèîëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà.

Îáå òåñò-ñèñòåìû áûëè àïðîáèðîâàíû â õîäå èññëåäîâàíèé äèíàìèêè
÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ ãðèáêîâûõ èíôåêöèé ó ãðóïïû ïîâûøåííîãî ðèñ-
êà — íåäîîøåííûõ íîâîðîæäåíûõ äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà âûõàæèâàíèè â
äåòñêîì áîêñèðîâàííîì êîðïóñå 7-îé êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû. Ïåðåä íà÷à-
ëîì èññëåäîâàíèé âñÿ ñèñòåìà îáîðóäîâàíèÿ áîêñèðîâàííîãî êîðïóñà ïîä-
âåðãëàñü òîòàëüíîé äåçèíôåêöèè. Çàáîð ìàòåðèàëà (êðîâè, ìî÷è, ëèêâîðà è
àñïèðàòà èç ëåãêèõ) îñóùåñòâëÿëè ñòåðèëüíûìè èíñòðóìåíòàìè, èçáåãàÿ
ñîïðèêîñíîâåíèÿ ñ êîæíûìè ïîêðîâàìè è ñëèçèñòûìè, ãäå âåðîÿòíî íàëè-
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÷èå êëèíè÷åñêè íåçíà÷èìîé ãðèáêîâîé êîëîíèçàöèè. Ïàðàëëåëüíî ïðîâî-
äèëè ìèêðîáèîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå îòáèðàåìûõ ïðîá. Çàáîð ìàòåðèàëà
ïðîâîäèëè ñíà÷àëà â äâóõ òî÷êàõ: íà 1-4 ñóòêè æèçíè (ñ. æ.) è 7-10 ñ. æ.,
çàòåì â òðåõ òî÷êàõ (14,21 è 28 ñ. æ.). Êðîìå òîãî, ïðîáû áðàëè òàêæå ó äåòåé,
äëèòåëüíî íàõîäÿùèõñÿ â îòäåëåíèè. Â ïîäàâëÿþùåì áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ
ðåçóëüòàòû ÏÖÐ äèàãíîñòèêè ñîâïàäàëè ñ ðåçóëüòàòàìè êóëüòóðàëüíîãî
ìåòîäà, õîòÿ â åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ íàìè áûëî çàðåãèñòðèðîâàííî ïðèñóò-
ñòâèå ÄÍÊ ãðèáîâ ïðè îòðèöàòåëüíûõ ðåçóëüòàòàõ êóëüòèâèðîâàíèÿ, ÷òî
äîïóñòèìî, ó÷èòûâàÿ áîëüøóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ìåòîäà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ
èññëåäîâàíî áîëåå 250 êëèíè÷åñêèõ îáðàçöîâ îò 151 ìëàäåíöà. Çàðåãèñòðè-
ðîâàíî 19 ñëó÷àåâ ïðèñóòñòâèÿ ãðèáîâ â ìî÷å, 4- â êðîâè. Ïîñëå ïåðâè÷íîãî
ñêðèíèíãà îáðàçöîâ ïðè ïîìîùè óíèâåðñàëüíîé ñèñòåìû, ïîëîæèòåëüíûå
ïðîáû ïðîâåðÿëè íà íàëè÷èå C. albicans ïðè ïîìîùè äîïîëíèòåëüíîé òåñò-
ñèñòåìû äèàãíîñòèêè.

Ðàçðàáîòàííàÿ òåñò-ñèñòåìà ÏÖÐ-äèàãíîñòèêè C. albicans (ÍÏÔ «ÃÅÍ-
ÒÅÕ»), ïîêàçàëà ñâîþ ýôôåêòèâíîñòü ïðè ãèíåêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ.
Íàìè ïðîâåäåíî êîìïëåêñíîå äèàãíîñòè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå è ïîëó÷åíû
ñòàòèñòè÷åñêèå ðåçóëüòàòû îáíàðóæåíèÿ ìèêîçîâ è äðóãèõ ñîïóòñòâóþùèõ
èì ÈÏÏÏ ó âçðîñëîãî íàñåëåíèÿ ã. Ìîñêâû ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðîâ ÍÏÔ
«ÃÅÍÒÅÕ». Çà èññëåäîâàííûé ïåðèîä (24000 àíàëèçîâ, ñ àâãóñòà 2001 ïî
èþëü 2002 ãîäà) ñðåäíÿÿ âûÿâëÿåìîñòü óðîãåíèòàëüíûõ èíôåêöèé ñîñòàâè-
ëà ñëåäóþùèå çíà÷åíèÿ: Candida albicans — 19. 9%, C. trahomatics — 7. 3%,
M. hominis — 14. 4%, M. genitalium — 4. 0%, U. urealiticum+ U. parvum — 43.1%,
Herplex Simplex Virus type I,II — 14. 9%, Human cytomegalovirus — 9. 3%,
N. gonorrhoeae — 2. 6%, G. vaginalis —  42. 7%, T. vaginalis — 1. 9%, S. agalactiae —
28. 5%, Human papillomavirus (âûñîêèé îíêîãåííûé ðèñê) — 29,6%, Human
papillomavirus (íèçêèé îíêîãåííûé ðèñê) — 15,5%.

ÑÏÎÑÎÁÍÎÑÒÜ Ê ÊÀÏÑÓËÎÎÁÐÀÇÎÂÀÍÈÞ
È ÑÈÍÒÅÇÓ ÝÊÇÎÏÎËÈÑÀÕÀÐÈÄÎÂ ÍÅÊÎÒÎÐÛÌÈ

ÂÈÄÀÌÈ ÐÎÄÀ EXOPHIALA ÌÎÆÅÒ ÁÛÒÜ
ÈÑÏÎËÜÇÎÂÀÍÀ ÄËß ÈÕ ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÈ È

ÄÈÔÔÅÐÅÍÖÈÀÖÈÈ
Þðëîâà Í. À.

Ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
Ãîñóäàðñòâåííàÿ õèìèêî-ôàðìàöåâòè÷åñêàÿ àêàäåìèÿ

Ñàíêò-Ïåòåðáóðã

Òàêñîíîìè÷åñêè ñáîðíàÿ ãðóïïà ÷åðíûõ äðîææåâûõ ãðèáîâ (×ÄÃ) âû-
çûâàåò áîëüøîå âíèìàíèå ìåäèöèíñêèõ ìèêîëîãîâ êàê ê âîçáóäèòåëÿì ñè-
ñòåìíûõ ìèêîçîâ, çàêàí÷èâàþùèõñÿ â 65-100% ñëó÷àåâ ôàòàëüíûì èñõîäîì.
×ÄÃ õîðîøî àäàïòèðóþòñÿ ê ðàçëè÷íûì óñëîâèÿì îêðóæàþùåé ñðåäû. Ê
õàðàêòåðèñòèêàì ×ÄÃ, èìåþùèì ìåäèöèíñêîå çíà÷åíèå, îòíîñÿò, íàïðèìåð,
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íàëè÷èå ìåëàíèíîâ, ïðîäóêöèþ êàïñóë è ýêñòðàöåëëþëàðíûõ ïîëèñàõàðè-
äîâ. Àäàïòàöèÿ ê ýêñòðåìàëüíûì óñëîâèÿì äàåò âîçìîæíîñòü ×ÄÃ ïðåîäî-
ëåòü èììóííóþ ñèñòåìó ÷åëîâåêà ïðè ïîïàäàíèè â ïîäêîæíûå òðàâìû èëè
ïðè âäûõàíèè, è òîãäà îíè ñïîñîáíû ñòàòü ïðè÷èíîé õðîíè÷åñêèõ èëè ñëó-
÷àéíûõ äèññåìèíèðîâàííûõ ìèêîçîâ.

Èç-çà íå÷åòêîé âûðàæåííîñòè ìîðôîëîãè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ ×ÄÃ äèàã-
íîñòèêà çàáîëåâàíèé, ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðîì êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ ýòè ìèê-
ðîìèöåòû, çàòðóäíåíà. Â îñíîâó îïðåäåëåíèÿ ×ÄÃ àñêîìèöåòíîãî àôôèíè-
òåòà ïîëîæåí òèï êîíèäèîãåíåçà: ñèìïîäèàëüíûé (Rhinocladiella, Fonsecaea),
ôèàëèäíûé (Phialophora), ïåðêóððåíòíûé ñ îáðàçîâàíèåì ÿðêîâûðàææåíûõ
(Exophiala, Hortaea) è ñëàáîâûðàæåííûõ (Hormonema) àííåëèäíûõ çîí; ñèí-
õðîííûé ñ ïîñëåäóþùèì ðàçâèòèåì ïåðêóððåíòíîãî (Aureobasidium). Îäíà-
êî èç-çà ïðèñóòñòâèÿ ïëåîìîðôèçìà ó ×ÄÃ èõ ÷àñòî ïóòàþò ïðè îïðåäåëå-
íèè äàæå ïî òèïó êîíèäèîãåíåçà. Â ïîñëåäíèå ãîäû äëÿ äèôôåðåíöèàöèè è
äèàãíîñòèêè ×ÄÃ ðàçðàáîòàíû ìîëåêóëÿðíûå ïðîáû (Hoog de et al, 2001;
Yurlova, Hoog de, 1999). Îäíàêî ìîëåêóëÿðíûå ìåòîäû äîðîãè è èíîãäà íå-
äîñòóïíû äëÿ ïîëüçîâàòåëåé. Ïîýòîìó âîçíèêàåò íåîáõîäèìîñòü ðàçðàáîòêè
ïðîñòûõ è äîñòóïíûõ ìàðêåðîâ äèôôåðåíöèàöèè òàêñîíîâ ×ÄÃ íà ðîäîâîì
è âèäîâîì óðîâíÿõ. Èçâåñòíî, ÷òî ×ÄÃ îáðàçóþò â ïðèðîäíûõ óñëîâèÿõ, à
òàêæå íà íåêîòîðûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåäàõ êàïñóëû è/èëè ýêñòðàöåëëþëàðíûå
ïîëèñàõàðèäû. Ýòè ïðèçíàêè ñ óñïåõîì áûëè èñïîëüçîâàíû â äèàãíîñòèêå
íåêîòîðûõ âèäîâ Exophiala, â òîì ÷èñëå E. spinifera è E. dermatitidis — àãåíòîâ
îïïîðòóíèñòè÷åñêèõ ìèêîçîâ (Yurlova & Hoog de, 2002).

Áûëè èññëåäîâàíû òèïîâûå øòàììû Nadsoniella nigra var. hesuelica Lyakh
& Ruban ÂÊÌ F-2137(Ò); Pullularia prototropha Bulanov & Malama (Ò)=
Exophiala prototropha (Bulanov & Malama) Haase,Yurlova & de Hoog 1999 ïî
ýòèì ïðèçíàêàì.

Áûëà èçó÷åíà ñïîñîáíîñòü øòàììîâ Exophiala nigra è Exophiala prototropha
ïðîäóöèðîâàòü ýêçîïîëèñàõàðèäû (ÝÏÑ) è êàïñóëû íà ðàçíûõ ïî ñîñòàâó
ïèòàòåëüíûõ ñðåäàõ. Îáíàðóæåíî, ÷òî êóëüòóðû îáîèõ øòàììîâ ñïîñîáíû
ñèíòåçèðîâàòü ÝÏÑ â æèäêèõ ñðåäàõ ñ îðãàíè÷åñêèì èñòî÷íèêîì àçîòà è íå
ñèíòåçèðóþò èõ â ñðåäàõ ñ íåîðãàíè÷åñêèì èñòî÷íèêîì àçîòà (NaNO

3
). Ýê-

çîïîëèñàõàðèäû øòàììîâ ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ãåòåðîïîëèñàõàðèäû, ñîñòî-
ÿùèå èç ãëþêîçû, ìàííîçû è ãàëàêòîçû. Êëåòêè êóëüòóð E. nigra íå îáðàçó-
þò êàïñóëó íè íà îäíîé èç èçó÷åííûõ ïèòàòåëüíûõ ñðåä, òîãäà êàê E.
prototropha ïðîäóöèðóåò êàïñóëó êàê â åñòåñòâåííûõ (ñóñëî), èñêóññòâåííûõ
(ñ îðãàíè÷åñêèì èñòî÷íèêîì àçîòà), òàê è â ñèíòåòè÷åñêèõ ñðåäàõ (ñ îêèñ-
ëåííîé ôîðìîé èñòî÷íèêà àçîòà).

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ øòàììîâ E. spinifera è E. dermatitidis — àãåíòîâ
îïïîðòóíèñòè÷åñêèõ ìèêîçîâ (Yurlova & Hoog de, 2002) è øòàììîâ E. nigra
è E. prototropha, ÿâëÿþùèõñÿ ýêñòðåìîôèëàìè è ïîòåíöèàëüíî ïîëåçíûìè â
áèîòåõíîëîãèè êàê ïðîäóöåíòû ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ìåëàíèíà (Ëÿõ, 1981;
Ëÿõ è äð., 1996; Ìàëàìà, 1966) ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ñïîñîáíîñòü ê
êàïñóëîîáðàçîâàíèþ è ê ñèíòåçó ÝÏÑ — ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíà â êà÷å-
ñòâå äîïîëíèòåëüíîãî ïðèçíàêà äëÿ äèôôåðåíöèàöèè âèäîâ ðîäà Exophiala.


