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Аннотация
Эндемичные инфекции, такие как гистоплазмоз, воз-
будитель которого отнесён ко II группе патогенности, 
могут вызывать ряд трудностей при лабораторных ис-
следованиях. Культуральный метод является золотым 
стандартом диагностики, но требует большого количества 
времени и навыков профессионального миколога. Им-
мунологические методы, используемые для выявления 
антигенов H. capsulatum и/или антител к ним, хоть и 
получили широкий спектр применения в эндемичных 
регионах, но показывают вариативную чувствительность 
и специфичность, на которую влияют: характер течения 
инфекции, иммунный статус пациента, тип клиниче-
ского материала и т.д. В результате чего мы наблюдаем 
постепенное смещение акцента в сторону молекулярно-
генетических исследований, которые демонстрируют вы-
сокие аналитические характеристики при лабораторной 
диагностике гистоплазмоза.
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Summary
Endemic infections, such as histoplasmosis, the causative 
agent of which is assigned to pathogenicity group II, can cause 
a number of difficulties in laboratory studies. The culture 
method is the gold standard of diagnosis, but requires a lot 
of time and skill of the doctor. Immunological methods used 
to detect H. capsulatum antigens and/or antibodies to them, 
although they have received a wide range of applications in 
endemic regions show variable sensitivity and specificity, 
which is influenced by: the nature of the course of infection, 
the immune status of the patient, the type of clinical material 
and etc. As a result, we are seeing a gradual shift in emphasis 
towards molecular genetic studies, which demonstrate 
high analytical performance in the laboratory diagnosis of 
histoplasmosis.
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Введение
Гистоплазмоз или болезнь Дарлинга, ретику-

лоэндотелиальный цитомикоз, является особо 
опасным микозом, вызываемым диморфным 
микромицетом Histoplasma capsulatum. Название 
микроорганизма было получено из-за способ-
ности микромицета проникать в цитоплазму 
гистоцитоподобных клеток (histo + plasma) и 
образовывать ореол, имитирующий капсулу 
(capsulatum), внутри этих клеток. Возбудителя 
впервые описал Samuel Taylor Darling в 1906 

году и посчитал его представителем простейших 
(Protozoa), однако позже, в 1912 году, da Rocha-
Lima определил принадлежность данного патоге-
на к царству грибов [1, 2]. В настоящее время воз-
будитель включен в семейство Ajellomycetaceae, 
порядок Onygenales, класс Eurotiomycetes, отдел 
Ascomycota.

Гистоплазмоз считается эндемичным в стра-
нах Северной и Южной Америки, Африки, Азии, 
Австралии, многие из которых являются попу-
лярными туристическими направлениями, ввиду 
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Исторически было выделено три таксономи-
ческих варианта: H. capsulatum var. capsulatum, 
H. capsulatum var. duboisii и H. capsulatum var. 
farciminosum, разделение которых базировалось 
на их географическом распределении, морфоло-
гии культур и клинической симптоматике вызы-
ваемого ими заболевания [1, 11]. В последующем 
Sepulveda с соавторами в ходе своих исследова-
ний предположили, что варианты микромицетов 
H. capsulatum представляют из себя совокупность 
видов, и систематика требует доработки. Было 
предложено изолировать в отдельные виды: 
Histoplasma mississippiense (представители гено-
типа NAm1), Histoplasma ohiense (представители 
генотипа NAm2) и Histoplasma suramericanum 
(представители генотипа LAmA). Авторы пред-
лагали оставить видовое название Histoplasma 
capsulatum за панамским геновариантом, который 
впервые описал Darling, а штаммы африканского 
генотипа H. capsulatum var. duboisii также вы-
делить в отдельный филогенетический вид [12].

Коррекция таксономии также обоснована 
фенотипическими отличиями между видами [13]. 
Так, дрожжеподобные клетки H. mississippiense 
имеют в составе клеточной стенки α-(1,3)-
глюкан и обладают хемотрипсин-подобными 
сериновыми протеазами с внеклеточной про-
теолитической активностью [14]. У H. ohiense 
отсутствует α-(1,3)-глюкан, однако микромицет 
обладает белками-адгезинами Yps3p, повыша-
ющими вирулентность данного вида [15]. Для 
H. suramericanum, в отличие от ранее описанных 
видов, свойственно вызывать более тяжелые 
формы гистоплазмоза [16]. Несомненно, гено-
типические и фенотипические отличия между 
штаммами могут вносить свой вклад в особен-
ности диагностики. Ввиду чего возникает ряд 
нерешенных вопросов. А будут ли штаммы, 
обладающие Yps3p белками, иметь перекрест-
ные реакции в диагностических тестах с воз-
будителем бластомикоза Blastomyces dermatitidis, 
который имеет аналогичный адгезин Bad1p, или 
будет ли влиять α-(1,3)-глюкан, встречаемый у 
других микромицетов, на чувствительность и 
специфичность иммунологических тестов? Это 
лишь некоторые вопросы, точка в которых до сих 
пор не поставлена.

Таким образом, гистоплазмоз имеет разно-
образную и неспецифическую клиническую 
картину, что несет в себе серьезную проблему 
в диагностике данной инфекции, особенно вне 
эндемичных регионов. Не исключено, что из-за 
фенотипических различий штаммов Histoplasma 
spp. могут варьировать аналитические характери-

чего возрастает вероятность регистрации завоз-
ных случаев гистоплазмоза на неэндемичные тер-
ритории [3, 4, 5]. Во внешней среде H. capsulatum 
обитает в загрязненной пометом птиц и/или ле-
тучих мышей почве в мицелиальной форме. Зара-
жение макроорганизма происходит при ингаля-
ции микроконидий, которые оседают в глубоких 
отделах легких, где формируется первичный очаг 
инфекции. После инвазии в ткани возбудитель 
гистоплазмоза включает механизмы, позволя-
ющие ему эффективно преодолевать защитные 
барьеры макроорганизма и уклоняться от его 
иммунологического надзора. Ключевым этапом 
патогенеза считается конверсия мицелиальных 
структур в дрожжеподобные клетки, в ходе ко-
торой H. capsulatum поражает систему монону-
клеарных макрофагов, препятствуя завершению 
фагоцитоза и формируя внутриклеточные ниши 
для вторичного распространения по другим 
органам и тканям [6]. Конверсия возбудителя 
гистоплазмоза является ключевой особенностью 
патогенеза, важным диагностическим критерием 
и неоспоримым доказательством причастности 
микромицета ко II группе патогенности.

Проявление инфекции и степень ее тяжести 
будет зависеть от дозы заражения, иммунного 
статуса хозяина и естественной вирулентности 
микроорганизма. Как следствие, тяжесть тече-
ния будет варьировать от бессимптомной или 
хронической до острой или диссеминированной 
форм. У иммунокомпетентных лиц микоз часто 
протекает в виде гриппоподобных эпизодов и 
остается без должного внимания, что приво-
дит к хронизации процесса с манифестацией 
в более позднем возрасте [4, 7]. Последующую 
диагностику осложняет большой промежуток 
времени от момента инфицирования до прояв-
ления заболевания и утрата эпидемиологической 
связи. В результате высока вероятность неверной 
постановки диагноза из-за схожести микоза с та-
кими заболеваниями как туберкулез, саркоидоз, 
онкопроцессы грудной полости и др. [8]. Острая 
форма гистоплазмоза, как правило, возникает 
у лиц с иммунодефицитными состояниями на 
фоне ВИЧ/СПИД, посттрансплантационных 
осложнений, кортикостероидной терапии и т.д. 
[9, 10]. Внезапное начало с высокой лихорадкой 
и рядом других неспецифических симптомов 
требуют скорейшего проведения лабораторной 
диагностики гистоплазмоза и назначения этио-
тропного лечения. При этом важно учитывать, 
что в зависимости от стадии и формы инфек-
ции значимость диагностических тестов будет 
варьировать.
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стики диагностических тест-систем. К тому же, 
сказаться на выявлении микоза может недостаток 
знаний врачей о данной патологии, неполно-
ценный сбор анамнеза, низкие диагностические 
возможности лаборатории, тяжесть течения 
инфекции и т.д. Всё это является фактором кор-
ректной и своевременной постановки диагноза.

Цель: изучить современные аспекты и про-
блематику лабораторной диагностики гисто-
плазмоза.

Культуральные и гистологические 
исследования
Культуральные и гистологические исследова-

ния являются золотым стандартом лабораторной 
диагностики гистоплазмоза. Однако для их про-
ведения требуется персонал с соответствующей 
подготовкой и опытом работы, а также обору-
дованная лаборатория с необходимым классом 
защиты (BSL-3).

Дрожжеподобные клетки возбудителя ги-
стоплазмоза обладают овальной формой и раз-
мером от 2 до 4 мкм. В клиническом материале 
H. capsulatum имеет преимущественно интра-
целлюлярную локализацию и хорошо визуали-
зируется с помощью окраски по Грокотту (GMS) 
или красителем Шиффа (PAS). Также применяют 
флуоресцентный краситель Calcofluor white, ко-
торый связывается с хитином клеточной стенки 
микромицетов и облегчает выявление патогена 
в микропрепаратах из пораженных тканей ма-
кроорганизма. Культуральные и гистологиче-
ские исследования осложнены тем, что клетки 
H. capsulatum могут быть приняты за Emmonsia 
spp., Blastomyces dermatitidis, Candida glabrata, 
Cryptococcus spp., Sepedonium spp., Leishmania spp., 
Toxoplasma spp. [7, 17, 18].

Для получения мицелиальной культуры воз-
будителя гистоплазмоза инкубацию проводят 
на средах Сабуро или Чапека при 25-30°C. Рост 
колоний обычно наблюдают через 2-3 недели, 
однако, в некоторых случаях может потребо-
ваться и до 8 недель. Конверсию H. capsulatum 
в дрожжевую фазу осуществляют при 37°C на 
«богатых» средах, таких как модифицированная 
среда Френсиса [19]. Доказательство диморфно-
сти возбудителя гистоплазмоза является важным 
диагностическим критерием, однако, требует 
значительного количества времени.

В недавней работе Antinori с соавторами было 
отмечено, что при обследовании лиц с имму-
нодефицитными состояниями культуральный 
метод использовали в 46,4–57,5% случаев, ги-
стологические исследования – в 58,4–78,6%. При 

обследовании иммунокомпетентных лиц на 
долю диагностических мероприятий, связанных 
с культуральным или гистологическим метода-
ми приходилось 12,3% случаев, а наибольшее 
внимание уделялось иммунологическим тестам 
– 44,4% [5].

В работе Guimaraes с соавторами продемон-
стрировано, что чувствительность культураль-
ных исследований гистоплазмоза колеблется от 
15 до 85% и коррелирует с характером течения 
инфекции [20].

По данным, представленным Dantas с соав-
торами, культура H. capsulatum была выделена у 
83,33% пациентов с ВИЧ инфекцией и только у 
12,5% лиц без иммунодефицита [21].

Таким образом, несмотря на то что культу-
ральные и гистологические подходы являются зо-
лотым стандартом в диагностике гистоплазмоза, 
они несут в себе большое количество сложностей 
в виде требований к лабораториям и персона-
лу, длительности культивирования и схожести 
клеток H. capsulatum с возбудителями других 
инфекций. При всех трудностях подавляющее 
большинство врачей придерживается выбора 
данных методов при диагностике гистоплазмоза, 
особенно у иммунокомпрометированных па-
циентов. Несомненно, для постановки точного 
диагноза и сокращения времени исследования 
клинического материала требуется проведение 
альтернативных лабораторных тестов.

Выявление антигенов
В эндемичных по гистоплазмозу странах ши-

рокую распространенность приобрели тесты, на-
правленные на выявление антигена H. capsulatum 
в клиническом материале – сыворотке крови, 
моче, бронхоальвеолярном лаваже и спинномоз-
говой жидкости. Для их проведения не требуется 
специализированное лабораторное помещение с 
высокой степенью защиты.

В публикациях многих авторов сообщается о 
высокой чувствительности иммунологических 
тестов, особенно при диссеминированном ги-
стоплазмозе ввиду интенсивности процесса. В 
работе Hage с соавторами продемонстрировано, 
что чувствительность иммуноферментной тест-
системы коммерческого производителя при вы-
явлении антигенурии у больных с диссеминиро-
ванным, острым и хроническим гистоплазмозом 
составила 91,8%, 83,3% и 87,5% соответственно, 
однако снижалась до 30% при подострой форме 
заболевания. Аналогичная чувствительность 
тест-системы наблюдалась при определении 
антигенемии. Авторами статистически было 
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подтверждено наличие более высокого уровня 
антигена H. capsulatum в моче у больных с имму-
нодефицитом, что является закономерным [22]. 
При исследовании клинического материала от 
больных бластомикозом результаты тестирова-
ния оказывались положительными в 90% случаев. 
До 80% перекрестных реакций может возникать 
у пациентов с паракокцидиоидомикозом и пе-
нициллиозом, до 60% при кокцидиоидомикозе и 
около 10% при аспергиллезе [23, 24]. В другой ра-
боте Hage с соавторами проводили обнаружение 
антигенов H. capsulatum в бронхоальвеолярном 
лаваже у лиц с легочным гистоплазмозом. Чув-
ствительность метода составила 93,5%, но в тоже 
время на основании данного теста невозможно 
провести дифференциацию от бластомикоза или 
других эндемичных микозов [24].

По результатам работы Bloch с соавторами 
выявление антигена в спиномозговой жидкости 
составило 78% при диагностике менингиальных 
форм гистоплазмоза. При этом специфичность 
теста была 97% – на долю положительных резуль-
татов пришлись случаи менингитов, вызванных 
Blastomyces dermatitidis, Cryptococcus spp., а также 
легочной и диссеминированной формы гисто-
плазмоза без признаков поражения ЦНС [25].

Zhang с соавторами и Caceres с соавторами 
представили итоги исследования свойств имму-
ноферментной тест-системы, сконструированной 
на основе моноклональных антител к галакто-
маннану H. capsulatum. По результатам испыта-
ний её чувствительность варьировала от 90,5% до 
100% при специфичности 96,3%. Перекрестные 
реакции зафиксированы с антигенами возбуди-
телей бластомикоза и паракокцидиоидомикоза 
[26, 27]. Из данных работ следует, что применение 
моноклональных антител позволило повысить 
аналитические характеристики по сравнению с 
тест-системой на основе поликлональных анти-
тел (чувствительность – 61,9%, специфичность 
– 79,3%) [26].

Caceres с соавторами сообщают об оценке те-
ста бокового потока (lateral flow assay) для выяв-
ления антигена H. capsulatum. По итогам работы 
чувствительность оказалась аналогична имму-
ноферментному методу и составила 96%, однако 
специфичность удалось повысить с 77% до 96%, 
согласно данным их статьи. Результаты иссле-
дования биологического материала от больных 
паракокцидиоидомикозом и криптококкозом 
оказались ложноположительными. Соответствие 
показателей теста бокового потока и иммуно-
ферментного анализа было на уровне 84%, при 
этом время получения диагностического ответа 

сократилось до 40 минут, что делает данный тест 
наиболее перспективным [6].

Как следует из анализа данных, главной про-
блемой при определении антигенов H. capsulatum 
в клиническом материале является перекрест-
ная реакция с возбудителями других микотиче-
ских инфекций: Blastomyces dermatitidis до 90% 
[22], Coccidioides immitis/posadasii до 67% [24], 
Paracoccidioides brasiliensis до 90% [28], Talaromyces 
marneffei до 94% [28] и др. Тем не менее, коллек-
тив авторов во главе с Martinez-Gamboa отдают 
предпочтение иммуноферментному анализу и 
тесту бокового потока в клинической лаборатор-
ной диагностике гистоплазмоза, в частности для 
выявления антигенов H. capsulatum, и отмечают 
превосходство и простоту этих анализов над мо-
лекулярно-генетическими исследованиями [29]. 

Таким образом, определение антигенов возбу-
дителя гистоплазмоза в клиническом материале 
позволяет в короткие сроки выявить маркеры 
инфекции, особенно при диссеминированной 
форме гистоплазмоза, однако чувствительность 
тестов резко снижается при латентном течении 
заболевания. Существенным недостатком дан-
ных методов считается перекрестная реакция с 
антигенами возбудителей других микозов.

Выявление антител
Для выявления гистоплазмозных антител в 

клиническом материале наибольшее распро-
странение в лабораторной диагностике получили 
реакции иммунодиффузии, связывания компле-
мента и иммуноферментный анализ.

Иммунодиффузию проводят в агаровом геле 
с сывороткой пациента и иммунодоминантными 
антигенами: M, также известный как каталаза B, 
и H – β-глюкозидаза. По многочисленным ре-
зультатам теста, преципитины М обнаруживают 
у 80% пациентов с острым гистоплазмозом. По-
лоса преципитации, соответствующая антигену 
H, образуется в 20% случаев преимущественно у 
лиц с хронической формой гистоплазмоза.

Реакцию связывания комплемента проводят 
с антигенами дрожжевой и мицелиальной фаз 
H. capsulatum. По одним данным титр реакции 
≥1/32 указывает на контакт с возбудителем, 
но не является диагностически значимым, так 
как антитела к возбудителю гистоплазмоза со-
храняются в течение длительного времени. Че-
тырехкратное нарастание титра реакции при 
последующих исследованиях сывороток сви-
детельствует об активной инфекции [30]. По 
другим данным титр реакции 1/8 и выше уже 
указывает на наличие специфических антител 
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к возбудителю, а титр 1/32 свидетельствует об 
интенсивности инфекционного процесса [7]. В 
отношении реакции связывания комплемента 
до сих пор не сформировано четкого мнения по 
интерпретации результатов, из чего следует, что 
данный метод стоит применять лишь для уточ-
нения диагноза. Чувствительность обоих тестов 
колеблется в диапазоне от 70 до 90% [31, 32].

Актуальным для оценки гуморального им-
мунного ответа считается иммуноферментный 
анализ. Guimaraes с соавторами представили 
данные о разработке тест-системы, в которой 
в качестве сенситина применяли дегликозили-
рованный гистоплазмин. По результатам ис-
следования чувствительность данного набора 
реагентов составила 91% для всех клинических 
форм гистоплазмоза. Авторы сообщают о 96% 
специфичности диагностического препарата 
при сравнении сывороток здоровых людей, 
пациентов с гистоплазмозом и другими ми-
котическими инфекциями [33]. В статье не 
уточняют, какими именно микозами и в какой 
форме болели люди из группы сравнения, из 
чего непонятен спектр перекрестной реактив-
ности данной тест-системы.

Таким образом, выявление сывороточных 
иммуноглобулинов к H. capsulatum имеет особое 
значение при диагностике хронических форм 
гистоплазмоза, однако тесты теряют информа-
тивность при обследовании лиц с нарушенным 
иммунитетом, которых подавляющее большин-
ство среди больных данным микозом. Еще одним 
ограничением выявления гистоплазмозных анти-
тел является рестроспективный характер. Мы не 
можем оценить характер течения инфекции ведь 
формирование антител в периферической крови 
происходит через 2-8 недель после контакта с 
H. capsulatum. Из чего следует, что данный метод 
лабораторной диагностики не эффективен в на-
чале заболевания даже у иммунокомпетентных 
лиц. Не исключена вероятность возникнове-
ния перекрестных реакции при обследовании 
больных с бластомикозом, кокцидиоидомико-
зом или другими микозами. В целом, сочетание 
иммунологических методов может повышать 
чувствительность лабораторной диагностики 
гистоплазмоза.

Молекулярно-генетические исследования
В настоящее время невозможно себе предста-

вить лабораторную диагностику без молекуляр-
но-генетических методов. Все более актуальным 
становится применение полимеразной цепной 
реакции (ПЦР) для выявления возбудителя ги-

стоплазмоза в клиническом материале. Однако 
до сих пор нет стандартизованного подхода к 
выбору генов-мишеней, праймеров и зондов, осо-
бенностей протоколов постановки ПЦР, способе 
экстракции нуклеиновых кислот из образца и т.д.

Часто в качестве генов-мишеней использу-
ют: HС100, кодирующий специфический белок 
с молекулярной массой 100 кДа [34]; 18S рРНК 
[35]; последовательности ДНК M и H антигенов 
[36, 37]; ITS (Internal transcribed spacer) регион 
рРНК [38], mtSSU (mitochondrial small subunit) 
рРНК [39] и др.

В работе Munoz с соавторами с помощью 
гнездной ПЦР с геном-мишенью HC100 проана-
лизировали 146 проб клинического материала, 
после чего был сделан вывод о 100% чувстви-
тельности. При постановке гнездной ПЦР с 60 
образцами из контрольной группы оказалось, что 
специфичность теста составляет 95,2%, однако 
авторы поясняют, что, вероятнее всего, положи-
тельные результаты были из-за скрытых форм 
гистоплазмоза, так как последующее секвени-
рование продуктов амплификации показало их 
схожесть с целевым геном на 98% [40].

В исследованиях Alanio с соавторами мише-
нью для молекулярно-генетических исследова-
ний был выбран ген mtSSU. Чувствительность 
реакции составила 97,7%, а специфичность 99% – 
в контрольной группе при выборке из 863 случаев 
9 оказались положительными по результатам 
ПЦР, из них 8 были отрицательными в других 
тестах, а в одной пробе, в микроскопических ис-
следованиях, вероятно, были обнаружены клетки 
H. capsulatum. В этих случаях авторы подозре-
вают скрытые формы гистоплазмоза, которые 
удалось выявить с помощью ПЦР [39].

Таким образом, молекулярно-генетические 
исследования для выявления возбудителя гисто-
плазмоза являются актуальными. В большин-
стве публикаций показана высокая эффектив-
ность молекулярно-генетических методов при 
работе с широким спектром клинических об-
разцов: цельная кровь, сыворотка, брохоальве-
олярный лаваж, биоптаты и др. Аналитические 
характеристики ПЦР превосходили другие ме-
тоды диагностики. По результатам метаанализа 
чувствительность методов обнаружения ДНК H. 
capsulatum в клиническом материале составила 
95%, а специфичность – 99% [41].

Заключение
Диагностика гистоплазмоза является слож-

ной и кропотливой задачей. Изоляция культу-
ры H. capsulatum или обнаружение дрожжепо-
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добных клеток в клиническом материале при 
гистопатологическом исследовании считаются 
золотым стандартом. Однако чувствитель-
ность метода широко варьирует от типа кли-
нического материала, а ограничения на иссле-
дования накладывают правила биологической 
безопасности.

Иммунологические методы нашли широкую 
популярность в клинической лабораторной 
практике, в том числе из-за простоты постано-
вок реакций, скорости получения результатов, 
а также коммерческой доступности. Тесты на 
обнаружение антигенов и специфических анти-
тел демонстрируют хорошую чувствительность 
при диагностике гистоплазмоза. Внедрение 
методов на основе моноклональных антител, 
так же, как и высокоочищенных рекомбинант-
ных белков (антигенов), позволяет повышать 
аналитические характеристики иммунологиче-
ских анализов. Исходя из момента проведения 
исследования, формы течения заболевания или 
иммунного статуса пациента можно подобрать 
наиболее оптимальный способ лабораторной 
диагностики. Совокупность подходов для вы-
явления антигенов H. capsulatum и антител к 
ним повышает достоверность проводимого 
лабораторного исследования.

Детальное изучение возбудителя гистоплаз-
моза, вероятно, в будущем позволит подобрать 
мишени для иммунодиагностики, которые сни-
зят количество перекрестных реакций с близко-
родственными микроорганизмами или вообще 
исключат их. В работах ряда авторов описаны 
протеины H. capsulatum, которые потенци-
ально могут иметь диагностическое значение. 
Holbrook E. D. с соавторами определили 33 се-
креторных протеина, 10 из которых в большей 
степени обнаруживали у патогенетически зна-
чимых штаммов [42]. Albuquerque с соавторами 
идентифицировали до 206 белковых факторов, 
включая компоненты рибосом, метаболические 
ферменты, клеточные сигнальные молекулы, а 
также белки цитоскелета [43]. В работе Almeida 
с соавторами также показано до 127 протеинов 
возбудителя гистоплазмоза, которые распозна-
ются антителами [44].

Секретируемые молекулы H. capsulatum осу-
ществляют разнообразные функции: участвуют 
в метаболизме, формируют структуру клеточной 
стенки, выполняют защитную роль, осущест-
вляют клеточную адгезию, препятствуют за-

вершению фагоцитоза и в той или иной мере 
обеспечивают персистенцию возбудителя в 
макроорганизме.

Известно, что для дрожжевой фазы возбу-
дителя гистоплазмоза также специфичен белок 
Yps3p, который принимает участие в первич-
ном контакте с макрофагами макроорганизма 
через toll-like рецепторы 2 типа, приводя к 
запуску механизмов распознавания патогена 
и в последующем – презентации его антигенов 
[45]. Yps3p в одной из конформаций зафикси-
рован на клеточной стенке H. capsulatum, а в 
другой – секретируется в окружающую среду 
[46]. Точная роль данного протеина до сих пор 
не установлена, однако, согласно отдельным 
литературным данным, прослеживается кор-
реляция между уровнем его экспрессии и сте-
пенью вирулентности H. capsulatum [15, 47]. На 
фоне неустоявшейся таксономии выбор белка 
Yps3p, специфичного для H. ohiense, в качестве 
мишени может способствовать видоспецифич-
ной диагностике [44].

Молекулярно-генетические исследования, 
несомненно, позволяют повысить качество 
лабораторной диагностики гистоплазмоза, 
особенно при регистрации завозных случаев 
на неэндемичных территориях, где врачи не 
всегда обладают должными навыками иден-
тификации H. capsulatum. Создаваемые базы 
данных нуклеотидных последовательностей 
способствуют поиску специфичных генов-
мишеней, которые позволили бы добиться не 
только высоких аналитических характеристик 
метода, но и видовой идентификации воз-
будителя, что имеет важное эпидемиологи-
ческое значение. Уже по имеющимся работам 
становится понятно, что в качестве образцов 
для тестирования подойдет любой клиниче-
ский материал. На чувствительность метода 
принципиально не оказывают влияния формы 
заболевания или иммунный статус пациента, 
а скорость проведения исследования способ-
ствует скорейшему назначению этиотропной 
терапии.

Таким образом, развитие биотехнологий 
и молекулярно-генетических методов рано 
или поздно позволит добиться создания тест-
систем простых в использовании, с высокими 
аналитическими характеристиками, которые 
вывели бы лабораторную диагностику на прин-
ципиально новый уровень.
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