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(57) Pedpepar:

BuHaxig Hanexutb [0 cnocoby ofepxaHHA MOBEPXHEeBO-aKTMBHMX PEYOBWH, SKUWA  BKIOYAE
KynbTuByBaHHa wTamy Nocardia vaccinii IMB B-7405 Ha pigkoMy cepegoBwLli, O MICTUTb
MiHepanbHi coni, SK OXepeno BYrNeueBOro XMBMEHHA - MNepecMaxeHy COHSLIHWKOBY Onito, 3
BMKOPWCTaHHAM MOCIBHOrO Marepiany, BUpPOLWEHOro Ha mensci. KoHueHTpauis nepecmaxeHoi onii
ctaHoBuTb 2,9-3,1 % (06’eMHa 4acTka), a BMIiCT MeNsiCh y cepefoBULLi ANs1 OAEPXXaHHSA iHOKynATY -
0,7-0,9 % (macoBa yacTka).
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BuHaxig HanexuTb 0o 6ioTeXHOMOoriYHOI NPOMMUCINOBOCTI i CTOCYETLCA OAepXKaHHS NMOBEPXHEBO-
akTnBHux pe4voBuH (MAP), aki MOXyTb BYTM BMKOPUCTAHI ANS OYULLEHHS OOBKINNA Big HadTy Ta
HadpToBMX 3abpygHeHb, a TakoX Y HadToBMOOOYBHIM, XiMiYHIN, dapmaueBTUYHIN, Xap4oBil
NPOMUCIIOBOCTI.

Bimomnii cnocib ogepxaHHs MAP 3a gonomorot wtamy Pseudomonas sp. PS-17 [[art. 10467
UA, MIMK C21N 1/02. Wtam Pseudomonas sp. SP-17 - npogyueHT no3akniTuHHUX OiollAP i
oiononimepy / Wynbra O.M., Kapnernko O.B., Enicee C.A., lWernosa P.A., BinbgaHoBa-MapuuwwimnH
P.l.; Ony6n. 25.12.96, Bion. Ne 4.]

Moro HeaonikoM € BUKOPUCTAHHS CKNaAHOro MiHEpPanbHOTO CepefoBMLIa 3 BUCOKMM BMICTOM
conen (12 r/n) Ans KynbTUBYBaHHA NpoAYyLEHTa, HasiBHICTb y MOro cknagi akTtopiB pocTy, a Takox
HeBucokmm Buxia MNAP Big cybeTparTy.

Hainbinbw 6nmM3bkMM 40 3anNpONOHOBAHOMO TEXHIYHOIO pilleHHSA (NPOoTOoTMN) € cnocib oaep)KaHHs
MAP 3a pgonomoroto Rhodococcus erythropolis IMB Ac-5017 [MaTt. 63962 UA, Cnocib opepxxaHHA
noBepxHeBo-akTnBHMX peyvoBuH / MNupor T.M1., CodinkaHny A.T1., KeaTkiscbka |.B. Ony6n. 25.12.2011,
Bton. Ne 20], skun Bkntoyae kynbtnuByBaHHA R. erythropolis 1MB Ac-5017 Ha pigkomMy cepeaoBuLui, Wo
MICTUTb MiHepanbHi coni i gxepeno Byrneut i eHeprii. [na 3geweBneHHs npouecy GioCUHTe3y i
NiABULLIEHHS KOHUEHTpaUii cMHTe3oBaHux AP sk gxkepeno BYrneLeBoro XXMBMEHHS BUKOPUCTOBYIOTb
onieBMiCcHi MpoMuCroBi Bigxoan (y TOMYy 4YuChi W MepecMaKeHy COHSILLUHMKOBY Ofit0), @ Ha Mmo4vaTky
npouecy abo B eKCMOHEHLiVHIN asi pocTy NpoAayLeHTa y cepeaoBuLle BHOCATb [MIOKO3Y MacoBOH
yactkoto 0,1-0,2 % um menscy macoeoto YacTkoro 0,2-0,4 %.

Heponikom uboro cnocoby € HegocTaTHbO BUcoKa MAP-cMHTe3yBanbHa 34aTHICTb (KinbKiCTb rpam
MAP, cuHTesoBaHux 1 r Giomacm).

B ocHoBy BMHaxody MOCTaBMneHO 3agjady CTBOPEHHS HOBOro Crnocoby opepXaHHS MOBEpXHEBO-
aKTMBHUX PEYOBWH, Ak nigsuwye MAP-cMHTe3yBanbHy 30aTHICTb.

lMocTaBneHa 3agada BUPILLIYETBCA TUM, O CNOCIO ogepXXaHHSA MOBEPXHEBO-aKTUBHMX PEYOBUH
BKNtovae KynbTmByBaHHs wTtaMmy Nocardia vaccinii IMB B-7405 Ha pigkomy cepefoBuLi, WO MICTUTb
MiHepanbHi Cconi, SIK [KEpeno BYINELEBOrO >XUBIMEHHS - MEPECMaXXeHY COHSLIHUKOBY Ofito, 3
BMKOPWCTaHHSIM MOCIBHOMO Marepiany, BUPOLLEHOrO Ha Mensci. 3rigHo 3 BMHAxXO4OM KOHLEHTpaLis
nepecmaxeHoi onii y cepegosulli ctaHoButb 2,9-3,1 %, a BMIiCT Menscu y cepefoBulli Ans
ofepxaHHs iHokynaTty 0,7-0,9 % (macosa yacTka).

MpUYNHHO-HACNIOKOBUIM 3B'A30K MK 3arpOnoOHOBaHMMM O3HakamMu i O4YiKyBaHUM TeXHiYHUM
pe3ynbTatoM Mondrae B HacTynHoMy. BukopucTaHHS nepecmaxeHOi COHAWHMKOBOI Onii Yy
KoHueHTpauii 2,9-3,1 % (ob6'eMHa 4yacTka), a TakoX IHOKYNsiTY, BMPOLUEHOr0 Ha cepenoBuLli 3
Mensco MacoBoto yacTkow 0,7-0,9 % pae 3mory nigsuwimtn B 1,1-1,2 pasy MNAP-cuHTesyBanbHy
3gaTtHicTb (go 3,5-3,6 r MAP/r 6iomacm).

Cnocib 3gincHoeTbca HacTynHUM YnHoM. KynbtuyBaHHs N. vaccinii 1MB B-7405 3gincHioloTe Ha
piokoMy MiHepanbHOMY cepefoBuwi Takoro cknagy (r/m): NaNO, - 0,5, MgSO4,7H,O - 0,1,
CaCl,-2H,0 - 0,1, KH,PO, - 0,1, FeSO, ' 7H,O - 0,001, gpixmxkoBun asToni3at - 0,5 % (o6'emHa
yacTtka); pH 6,8-7,0. Ak pmxepeno Byrneulw Ta eHeprii  BUKOPUCTOBYIOTb  BignpaubOoBaHy
(nepecmakeHy) COHSILLHUKOBY Onito y KoHUeHTpauii 3 % (ob'emHa uacTka). Ak MociBHUIA MaTepian
BUKOPUCTOBYIOTb KYINbTypy 3 €eKCNnoHeHUinHol ¢a3n pocty (48 road.), BMPOLLEHY Ha cepefoBuLLi
HaBegeHoro cknagy 3 0,8 % menscu (macoBa yacTka). KinbkicTb iHOKynaty - 5 % Big ob'emy
cepefoBsuLLa.

KynbTuByBaHHs GakTepin 3gincHioloTb B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepegoBuwa Ha
kavanui (320 06/xB.) npu 28 °C ynpogosx 120 rog.

BukopuctaHHs HoBoro cnocoby pgae 3mory nigeuwmtn B 1,1-1,2 pasy [NMAP-cuHTesyBanbHy
3[aTHICTb.

Mpuknag 1. Cuntes MAP N. vaccinii 1MB B-7405 3anexHo Big KOHLUeEHTpauii onii y cepeaoBuLi
KyNbTUBYBaHHS

KynbTuByBaHHs wrtamy IMB B-7405 3giiicHiol0Tb Ha pigkoMy MiHepanbHOMY cepefoBULL Takoro
cknagy (r/n): NaNOs - 0,5, MgSO,-7H,0 - 0,1, CaCl-2H,0 - 0,1, KH,PO, - 0,1, FeSO,-7H,0 - 0,001,
apbkokoBun aetonizat - 0,5 % (o6'emHa vacTka); pH 6,8-7,0. Ak gxepeno Byrneuto Ta eHeprii
BMKOPUCTOBYIOTb BiAnNpaLboBaHy (NepecMaxeHy) COHALIHMKOBY ONit0 y KOHUeHTpauii 2-5 % (o6'emHa
yacTka). Sk NociBHWIA MaTepian BMKOPUCTOBYIOTb KyrNbTypy 3 eKCMOHEeHUiHoT ¢asun pocty (48 roa.),
BUPOLLEHY Ha CepeaoBULLi HAaBEAEHOro cknagy, Wo MicTuTb sK mkepeno syrneuto mensacy (1,0 %,
mMacoBa 4acTka). KinbkicTb iHOKynsTy - 5 % Big 06'emy cepegoBuwia.

KynbTuByBaHHSA OakTepint 34ilcHiolTb B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepegoBula Ha
kauanui (320 06/xB.) npu 28 °C ynpogosx 120 rog,.

Kinekictb cuHTe3oBaHux MAP (r/n) BuaHavatoTb Tak. [na BuganeHHs 3anmwKOBOI COHSLLHMKOBOI
onii 3 KynbTypasnbHOI PiaVHN 30IACHIOITL TPUKPATHY eKCTpakuito 1i  neTponenHum edipom
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(cniBBigHOWeHHA 1:1). Jani kynbTypanbHy pianHy ueHTpudyrytotb (5000 r, 20 xB.) Ans BigdineHHs
Bbiomacn. 25 mMn cynepHaTaHTy NepeHoCHATb y UMMIHAPWUYHY AiNunbHY BOPOHKY o6'emom 100 mn,
pogatote5 mn 1 M HCI, ninky 3akpuBaloTb npuLLnidhoBaHMM KOPKOM i CTPYLUYKOTb YNPOAOBX 3 XB.,
pani gogatote we 4 mn 1 M HCI 7 16 mn cymiwi xnopocopmy 11 metaHony (2:1)  cTpywyoTb
ynpogoBx 5 xB. OTpuMaHy nicns ekcTpakuii cymill 3anuwaroTb Y Niidi Ans po3aineHHs das, nicns
YOro HWXHIKO dopakuito 36upatoTb (OpraHivyHMIM ekcTpakT 1), a BoaHy a3y Lie pa3 ekcTparytoTb. [pu
NMOBTOPHI eKkcTpakuii y BogHy dasy gogatote 9 mn 1 M HCI n 16 mn cymiwi xnopodopmy 3
MeTaHonoMm (2:1) n npoBoaAaTb ekcTpakuito ninigie npotsarom 5 xB. lMicns po3aineHHs das 30mpatoTb
HWXKHIO (ppakuilo, OOepXyTb OpraHiyHMM ekCTpakT 2. Ha TpeTbomy eTani 4o BoAHOI ha3n 4o4al0Tb
25 mn cymiwi xnopodopMy 3 metaHonom (2:1) 1 NpoBoAATb EKCTPakuilo SK ONMCaHO BULLE, Mpu
LbOMY OLEPXYKTb OpraHiyHmMin ekcTpakt 3. Ekctpaktn 1-3 06'egHytoTb i ynaptoloTb Ha POTOPHOMY
sunapHuky UP-IM2 (Pocis) npu temnepatypi 50 °C n abcontoTHoMy Tucky 0,4 aTM A0 NOCTIMHOT Macw.

lMoBepxHeBM HaTar (cs) BM3HA4YalTb 3a AOMOMOroH HaniBaBTOMAaTMYHOro TeHsiometpa TD1C
LAUDA (Hime4vuuHa). OAnsa ouiHku KinbkicHoro BMicTy AP y KynbTypanbHin piavHi BUKOPUCTOBYIOTb
NoKasHMK «ymMoOBHOI koHueHTpauii MAP» (MAP*). Llen nokasHuk BU3Ha4yalTb K CTyMiHb PO3BEAEHHS
KynbTypanbHOI pianHM B TOYUi Pi3KOro 30inblUEHHS NOBEPXHEBOro HaTAry Ha rpadiky 3anexHocCTi Gg
Big mnorapudmy MoKasHWKa po3BedeHHs. ABcuMca TOYKM NEepeTUHy AOTUYMHWUX [0 TifOoK KpWBOI
BiANOBigae 3HaYeHHIO YMOBHOI KoOHUeHTpauii MAP. Tlepen BMMIpOBaHHAM LbOro MnoKasHWMKa
KynbTypanbHy pigvHy 3BINbHATL Bif 3anuwwkoBoro cybctpaTty o6pobkoto 6eH3NHOM.

Y T1abn. 1 HaBegeHo gdaHi npo cuHTe3 MAP N. vaccinii IMB B-7405 3anexHo Big KOHUeHTpauii
nepecMakeHoi COHALLIHMKOBOI Ofil Y cepefoBULLi KyNbTUBYBAHHA NpoayLieHTa.

Tabnwuus 1

Bnnue koHueHTpaUii nepecmaxeHoi onii Ha biocuHTes MAP N. vaccinii IMB B-7405

KoHueHTpauis onii, % MAP* MAP, r/n
2 3,0+0,15 2,8+0,14
3 3,9+0,19 3,3+0,16
4 2,9+0,14 2,3+0,11
5 2,1+0,10 1,7+0,08

HaBepgeHi y Tabn. 1 gaHi ceig4aThb, WO HamBuLLi NOKa3HMkM cuHTedy NAP gocsaraoTbes y npoueci
BupoLlyBaHHA WwWTtamy IMB B-7405 Ha cepepoBuLi 3 3 % nepecMaxeHoi COHALLHUKOBOI Onil.

Mpuknag 2. 3anexHictb cuHTe3y MNAP N. vaccinii IMB B-7405 Ha nepecmaxeHii COHALLHUKOBI
onii Big KOHLUeHTpauii Mensicn y cepefoBuLLi ANA oAepXXaHHS IHOKYNATY.

KynbTuByBaHHsi OakTepiii 34iMiCHIOITE HAa CepedoBULLI HAaBEAEHOro BULUE CKMNaay (AvB. nNpuknag
1). Ak mxepeno Byrnewulo BUKOPUCTOBYIOTb NepecMaxeHy onito y kKoHueHTpauii 3 % (o6'emHa yacTtka).
FAK nociBHUI MaTepian BUKOPUCTOBYIOTb KYNbTYpy 3 €KCMOHEHLHOT da3un pocTy (48 roa.), BUpOLLEHY
Ha cepeposuLLi HaBegeHoro cknagy 3 0,6-1,0 % menscu (macosa yacTtka). KinbkicTb iHOKynATy - 5 %
Big o6'emy cepegoBuLLa.

KynbTuByBaHHs GakTepin 3gincHiooTb B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepepoBuwa Ha
kayanui (320 06/xB.) npu 28 °C ynpogosx 120 rog.

YMoBHY KoHueHTpauito MNAP i koHueHTpauito MAP (r/n) Bu3HayaTb, K onvcaHo y npuknagi 1.
Biomacy BusHavatoTb Barosum metoaoM. MNMAP-cuHTe3yBanbHy 34aTHICTb BU3HAYalOTb SK BiQHOLLEHHS
KoHueHTpauii MAP (r/n) go koHueHTpadii 6iomacwu (r/n) i Bupaxatotb y 1 MAP /r 6iomacu.

Ak BUOHO 3 HaBedeHWX y Tabn. 2 gaHux, HamBuLLi NokasHukn cuHTesy MAP cnocTepiratoTbes 3a
KOHLIeHTpaLii Mendacu y cepefoBuLLi Ansa ogepxaHHs iHokynaty 0,7-0,9 %.

Tabnuus 2

Bnnue KoHLEeHTpaUii Mensicn y cepefoBuLLi Anst ogepXaHHs iHOKynaTy Ha 6iocuHTes MAP N. vaccinii IMB B-7405

KOHueHTpaL_uﬂ Mensicu y cepefoBuLLi Ans OAP* r NAP/r Giomacu
ofepxaHHs iHokynaTty (%, MacoBa YacTka)

0,6 3,040,15 3,0£0,15

0,7 4,6+0,30 3,5+0,17

0,8 4,7+0,33 3,6£0,18

0,9 4,7+0,33 3,56+0,17

1,0 3,9+0,19 3,2+0,16
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Mpuknag 3. BusHayeHHs oONTMManNbHOI KOHUEHTpauii nepecmaxeHoi onii y cepefoBuLLi
KyneTuBysaHHs N. vaccinii IMB B-7405

KynbTuByBaHHS GakTepin 34iMCHIOITL HA CepedoBULLi HaBedeHOro Buwe cknaay (auB. npuknag
1). Ak oKepeno Byrneulo BUKOPUCTOBYHOTb MepecMakeHy onito y koHueHTpauii 2,8-3,2 % (o6'emHa
yacTka). Ak NociBHUIA MaTepian BMKOPUCTOBYIOTb KynbTypy 3 €KCMOHEHUiHOI dasun pocTy (48 roa.),
BMPOLLIEHY Ha cepepoBuLLi HaBegeHoro cknagy 3 0,8 % menscu (MacoBa YacTtka). KinbkicTb iHOKYnATY
- 5 % Big 06'emy cepegoBuLLa.

KynbTuByBaHHs ©GakTepint 34ilMcHIOTL B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepepoBua Ha
kauanui (320 06/xs.) npu 28 °C ynpogosx 120 rog.

YMOBHY koHueHTpauito AP Bu3HavaoTb Ak onucaHo y npuknagi 1, AP-cuHTe3yBanbHy
3[aTHICTb - y NpuKknagi 2.

OaHi, HaBegeHi y Tabn. 3, 3acsigyywoTb, wWo [lAP-cuHTe3yBanbHa 34aTHICTb [Jocsrae
MaKkCMMarnbHOro 3Ha4yeHHs y pasi BupollyBaHHs wrtamy IMB B-7405 Ha cepepoBuuli 3 2,9-3,1 %
nepecMakeHoi COHSALLHNKOBOI Ofil.

Tabnuusa 3

MokasHukn cuHtesy NAP 3a ymoB pocTty N. vaccinii IMB B-7405 Ha cepefoBuLi 3 pisHOHO
KOHLEHTpaLieto nepecMaxeHoi onil

KOHLI,eHTpaLl,IF'I nepecmaxeHoi onii (%, OAP* r AP/ Giomacu
ob'eMHa YacTka)
2,8 4,0+0,20 3,110,15
2,9 4,8+0,33 3,540,17
3,0 4,7+0,33 3,640,18
3,1 4,7+0,33 3,540,17
3,2 4,1+0,21 3,2+0,16

Mpuknag 4. MNopiBHAHHA nokasHukiB cuHTe3dy MNAP wrtamamu Rhodococcus erythropolis IMB Ac-
5017 i N. vaccinii IMB B-7405 Ha nepecMaxeHin COHSLUHWKOBIN onii

KynbTuByBaHHsa N. vaccinii IMB B-7405 3giicHIOOTb Ha cepefoBuLLi, HaBegeHoMy y npuknagi 1.
Ak mxeperno ByrneL BUKOPUCTOBYIOTb NepecMmaxeHy onito y koHueHTpauii 3 % (06'emHa 4acTka). Ak
NOCIBHUIA MaTepian BUKOPUCTOBYIOTb KYyNbTYpYy 3 €KCNOHEHUiNHOT dhasn pocTy (48 roa.), BUpOLLeHY Ha
cepeposuLli HaBegeHoro cknagy 3 0,8 % menscu (macoBa Yactka). KinbkicTb iHOKynaATy - 5 % Big
o6'emy cepegoBuLla.

KynbTuByBaHHs wtamy IMB Ac-5017 34iicHIOOTE Ha pigKOMY MiHepanbHOMY cepefoBULL Takoro
cknagy (r/m): NaNO; - 1,3; MgSO,-7H,O - 0,1; NaCl - 1,0; Na,HPO, - 0,6; KH,PO, - 0,14;
FeSO, 7H,O - 0,001; pH 6,8-7,0. Ak opxepeno Byrneuw Ta eHeprii BUKOPUCTOBYIOTb NepecMadKeHy
COHSILLHWKOBY ONit0 y KOHUeHTpauii 2 % (ob'emHa yacTka). Y cepedoBuLLe KynbTUBYBaHHS wWTamy Ac-
5017 popaTkoBo BHocATb 0,1 % rntoko3n (MacoBa 4acTka).

Ak nociBHM MaTepian BMKOpMCTOBYKOTb wWTam R. erythropolis IMB Ac-5017, BupolweHun go
CepeavHM eKCMOHEHLIMHOT (ha3n poCTy Ha cepenoBuLLi HAaBedEHOro Buwe cknagy, wo mictntb 1,0 %
(ob'emHa 4acTka) coHsAWwHMKOBOT onii. KinbkicTb iHOKYnATY - 5 % Big 06'emy cepegoBuLua.

KynbTuByBaHHs1 GakTepini 3giicHioloTb B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepepoBuwa Ha
kayanui (320 06/xB..) npu 28 °C ynpogosx 120 rog.

YMOBHY koHueHTpauito AP Bu3HavaoTb 9k onucaHo Yy npuknagi 1, AP-cuHTe3syBanbHy
3[aTHICTb - y Npuknagi 2.

MokasHukm cuHtesy MAP wtamamu IMB B-7405 i Ac-5017 HaBegeHo y Tabn. 4.

Tabnuus 4

CunTtes MNAP 3a ymoB pocty N. vaccinii IMB B-7405 i R. erythropolis IMB Ac-5017 Ha nepecmaxeHin
COHSILLUHWKOBIN onil

MAP-cuHTe3yBanbHa 34aTHICTb,

Wram MAP, tin r MAP/r 6iomacu
R. erythropolis 1MB Ac-5017 (npotoTun) 5,1 0,25 3,1£0,15
N. vaccinii 1MB B-7405 4,0+0,20 3,6+0,18
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Ak BUOHO 3 HaBeadeHux y Tabn. 4 gaHux, kynbTnByBaHHA N. vaccinii IMB B-7405 Ha cepepoBuLi,
WO MICTUTb NEPECMaXKeHY COHSILUHMKOBY Onit0 y KoHueHTpauii 3 %, 3 BUKOPUCTaHHSM MOCIBHOIO
MaTepiany, BMPOLWIEHOro Ha Mensci mMacoBot 4acTtkotw 0,7 %, gae 3mory nigeywmtu TAP-
CUHTEe3yBarbHY 34aTHICTb Make B 1,2 pa3y NOPIiBHAHO 3 MPOTOTUMOM.

®OPMYJIA BUHAXOLOY

Cnoci6 ogepxaHHA MOBEPXHEBO-aKTUBHMX PEYOBUWH, WO BKMAOYAE KynbTuByBaHHA wTamy Nocardia
vaccinii IMB B-7405 Ha pigkoMy cepeaoBuLLj, LLO MICTUTb MiHeparnbHi coni, ik AXKeperno BYrneueBoro
XMBMEHHS - NepecMaKeHy COHSILLHMKOBY Ofit0, 3 BUKOPUCTAHHSAM MOCIBHOrO MaTtepiany, BUPOLLEHOro
Ha Mesnsci, KM BIAPISHAETLCA TUM, LLO KOHLIEHTpauis nepecMaxeHoi onil ctaHoButb 2,9-3,1 %
(o6’emHa yacTka), a BMIiCT Mensacu y cepefoBulli Ana ogepXaHHsa iHokynaty - 0,7-0,9 % (macoBa
yacTka).

Komn’'totepHa BepcTka [. LLieBepyH

[epxaBHa cnyxba iHTeneKkTyanbHOi BNacHocTi YkpaiHu, Byn. Bacuns INunkiscekoro, 45, m. Kuie, MCI1, 03680, YkpaiHa

0N “YkpaiHCbKWM iIHCTUTYT iHTenekTyanbHoi BNacHocTi”, Byn. [nasyHoBa, 1, m. Knie — 42, 01601



