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Cnocib opepaHHS MOBEPXHEBO-aKTUBHUX PEYOBUH, LLO BKMOYae KynbTuByBaHHSA wTamy Nocardia
vaccinii IMB B-7405 Ha pigkomy cepefoBuLLi, WO MICTUTb MiHEpanbHi COMi, K J)keperio a3oTy HiTpat
HaTpito | AK DKeperno BYrneueBoro XMBMEHHA TexHiYHW rniuepuH. KoHueHTpauis HiTpaTty HaTpito
ctaHoBuTb 1,1-1,3 r/n, a nociBHoro martepiany - 15-20 % Big 06'emy cepegoBuLia.
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KopucHa mopgenb HanexuTb A0 6iOTeXHOMOriYHOT MPOMUCNOBOCTI i CTOCYETbCS OOEepXKaHHS
noBepxHeBO-akTnBHMX peydoBuH (MAP), aki MOXyTb BYyTM BUKOPUCTaHI AN OYULLIEHHS OOBKINNA Big
HadTM Ta HacTOBUX 3a0pyAHEHb, @ TaKoX Yy HadTOBNOOOYBHIN, XiMiYHIA, hapMaLEBTUYHIN, Xap4yoBii
NPOMUCIIOBOCTI.

Bimomnii cnocib ogepxaHHs MNMAP 3a gonomorot wtamy Pseudomonas sp. PS-17 [[art. 10467
UA, MIMK C 21 N 1/02. lWtam Pseudomonas sp. SP-17 - npogyueHT no3akniTuHHMX OiollAP i
oiononimepy / Wynbra O.M., Kapnexko O.B., Eniceee C.A., lernoea P.A., BinbgaHoBa-MapuuwwimH
P.l.; Ony6n. 25.12.96, bton. Ne 4.].

Moro HeaonikoM € BUKOPUCTAHHS CKNaAHOro MIHEPanbHOro CepefoBuLia 3 BUCOKMM BMICTOM
conen (12 r/n) Ans KynbTUBYBaHHA NPoAyLEHTa, HasBHICTb Yy MOro cknagi dakTopis pocTy, a Takox
HeBucokmm Buxia MNAP Big cybeTparTy.

Hainbinbw 6nmM3bkMM 40 3anNpONOHOBAHOMO TEXHIYHOIO pilleHHSA (NPOoTOoTMN) € cnocib oaep)KaHHs
MAP 3a gonomoroto Nocardia vaccinii IMB B-7405 [[Mar. 81803 UA, LUtam Nocardia vaccinii IMB B-
7405 Ak npoayueHT noBepxHEBO-aKTMBHUX pedoBuH / Mupor T.M., MaweHko O.1O., MNokopa X.A.,
NpnueHko H.A. Ony6n. 10.07.2013, bton. Ne 13], skuii Bkntodae kynbTuByBaHHA N. vaccinii IMB B-
7405 Ha miHepanbHOMY cepedoBULLi 3 HU3bKUM BMICTOM conen (MeHwe 2 r/r) 3 BUKOPUCTaHHAM SK
POCTOBOr0O cybcTpaTy TEXHIYHOIO rmiLepuHy y koHueHTpadii 3,9-4,1 % (o6'emHa YacTka).

Heponikom uboro crnocoby € HegoCcTaTHbO BMCOKA KOHLUEHTPaLis CUHTE30BaHWX MOBEPXHEBO-
aKTMBHUX pe4qoBUH (4,9 r/n), a TakoX HEeOJOCTaTHbO BUCOKA KOHLEHTpaLisi TEXHIYHOro rniuepuHy y
cepeaoBMULLi, SIKMIA € BiaxogoM BMpobHUUTBa Giognsernto.

Bpaxosytoun 06'emn BrpobHuMUTBa Giogmaento y cBiTi, - noHag 11 mnH 7'y 2008 poui 3 WwopivyHum
HacTynHuM 36inbweHHam Ha 8-10 % [Appl. Biochem. Biotechnol. 2012. 166, N 3. P. 680-699], a Takox
KiNbKICTb YTBOPKOBAHOIO K NOBGIYHOrO NPOAyKTY TexHivyHoro rniuepuHy - 10 % Big ogepxyBaHOro
biogusento [Appl. Biochem. Biotechnol. 2013. 169, N 1. P. 110-122], ctae 3po3yminum, Lo AN
edeKTVBHOro BUKOPUCTAHHA Takoro BigXoA4y sik cybcTpaTty y 6ioTEXHOMOrYHMX npouecax Noro BMICT y
cepefoBULLI KynbTUBYBAHHA NPOAYLIEHTIB NPAKTUYHO BaXITMBMX MeTaboniTiB NoBMHEH OyTu sikomora
BULLUM.

B ocHoOBy kopucCHOI Mogerni MOCTaBMNeHO 3ajayy CTBOPEHHSA HOBOMO CMOCOOY oOAepXaHHS
NOBEPXHEBO-aKTUBHUX PEYOBUH, SKUIA NiOBULLYYE KOHLEHTpaLito cMHTe30BaHUX AP i BMICT TexHi4YHOro
rniLepvHy y cepefoBuLLi KyNbTUBYBaHHS.

MocTaBneHa 3agada BUPILIYETBCA TUM, LLO CMOCIO ogepXaHHSA MOBEPXHEBO-AKTUBHUX PEYOBUH
BKMOYae KynbTuByBaHHA wrtamy Nocardia vaccinii IMB B-7405 Ha pigkomy cepeaoBuLLi, WO MICTUTb
MiHeparbHi coni, K [Kepeno as3oTy HiTpaT HaTpilo | K [)Keperio BYrneLeBoro X1BrneHHs TeXHIYHUA
rMilepuvH, 3rigHO 3 KOPUCHOK MOAENM0, KOHLUEHTpauis HiTpaTy HaTpito ctaHoButb 1,1-1,3 r/n, a
nocisHoro matepiany - 15-20 % Big 06'emy cepegosuLua.

MpuyYnHHO-HaCMiAKOBUI 3B'A30K MK 3arponoHOBaHMMM O3HaKaMu i OYiKyBaHUM TeXHiYHUM
pe3ynbTaTtoM nofnsrae B HacTynHomy. lMigBuiweHHs y cepegoBuwi KynsTuBysaHHa N. vaccinii IMB B-
7405 KoHUeHTpauji HiTpaTy HaTpito go 1,1-1,3 r/n, a nociBHoro martepiany go 15-20 % Big ob'emy
cepegosula aae amory niauwuntn Ha 20-25 % KoHueHTpauito cuHtesoBaHux MAP (go 5,9-6,1 r/n) i
BMICT TEXHIYHOrO rniuepuHy Ao 6-8 % (06'emHa 4acTka).

Cnoci6 3gincHioeTbest HacTynHUM YnHoM. KynbTtuByBaHHA N. vaccinii IMB B-7405 3giicHioloTe Ha
piokoMy MiHepanbHOMY cepefoBulli Takoro cknagy (r/n): NaNO; - 1,2, MgSO47H,O - 0,1,
CaCl,-2H,0 - 0,1, KH,PO, - 0,1, FeSO,4 7H,O - 0,001, gpixgxoBui astonizat - 0,5 % (ob'emHa
yacTka); pH 6,8-7,0. Ak gxepeno Byrneu Ta eHeprii BUAKOPUCTOBYIOTb TEXHIYHWUI rAiLepuH (MobiyHMn
npoaykT BupobHuuUTBa Giogmsento) y koHueHTpauii 7 % (ob'emHa 4dacTtka). Ak nociBHMN Matepian
BMKOPUCTOBYIOTb KYyMNbTypy 3 €KCMOHeHUinHoi ¢a3m pocTy (48 rog.), BMpOLlEHy Ha cepenoBuLL;
HaBegeHoro ckragy 3 0,5 % TexHivyHoro rniyepuHy (o6'emHa yactka). Kinbkictb iHokynaTy - 15 % Big
ob'emy cepepoBuLa.

KynbTuByBaHHs1 GakTepini 3giicHioloTb B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepepoBuwa Ha
kayanui (320 06./xB) npu 28 °C ynpogosx 168 rog.

BukopucTaHHst HoBoro cnocoby gae aMory nigBuwmTtn Ha 20-25 % KOHUEHTpaUilo CMHTE30BaHUX
MAP (zo 5,9-6,1 r/n) i BMIiCT TEeXHI4HOrO rniuepuHy y cepenoBuLi 0o 6-8 % (o6'emHa yacTka).

Mpuknag 1. CuHtes MNAP N. vaccinii IMB B-7405 Ha cepegoBulli 3 TEXHIYHUM rriLepuHOM
3anexHo Bif, KOHLeHTpaL,ii iIHOKYNsaTy

KynbTuByBaHHsa wrtamy IMB B-7405 3giicHio0Tb Ha pigkoMy MiHepanbHOMY cepefoBULLI Takoro
CKnagy (r/ﬂ): NaN03 - 0,5, MgSO47H20 -0.1, CaClzszo -0,1, KH2PO4 - 0,1, FeSO,7H,0 - 0,001,
apbkokoBun asToni3at - 0,5 % (o6'emHa 4acTtka); pH 6,8-7,0. Ak Oxepeno Byrneuw Ta eHeprii
BMKOPUCTOBYIOTb TEXHIYHWUI FMiLEpUH y KOHUeHTpauii 5 i 6 % (06'emHa yacTka). Ak nociBHUA maTtepian
BUKOPUCTOBYIOTb KYIbTYpPYy 3 €EKCMOHEHLinHOi ¢a3n pocty (48 roAd.), BUPOLWIEHY Ha CepedoBULL
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HaBedeHOro cknagy, Wo MIiCTUTb sk axepeno Byrneui T1a eHeprii 0,5 % TexHiYHOro rniuepuny
(o6'emHa vacTka). KinbkicTb iHOKynATy - 5-25 % Big 06'emy cepepoBuLa.

KynbTuByBaHHs OakTepint 34ilcHIOTL B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepepoBuila Ha
kayanui (320 06./x8) npu 28 °C ynpogoBx 168 rog.

Kinbkictb cnHTe3oBaHux MNMAP (r/n) Bu3HavatoTb Tak. KynbTypanbHy pignHy ueHTpudyrytotb (5000
0, 20 xB) onsa BigaineHHst 6iomacu. 25 Mn cynepHaTaHTy NEPEHOCATb Y LMNIHAPWUYHY OiNUMbHY MKy
ob'emom 100 mn, gogatoTe 5 mn 1 M HCI, ninky 3akpmBatoTb NpuULLINiddoBaHUM KOPKOM i CTPYLUYHOTb
ynpogoBx 3 xB, gani gogatotb we 4 mn 1 M HCI n 16 mn cymiwi xnopodopmy 1 meTaHony (2:1)
CTPYLYOTb ynpoaoBx 5 xB. OTpMMaHy nicna ekcTpakuii Cymill 3anuwiaroTb Y Ningi Ang posgineHHs
a3, nicna 4oro HWxHKO dpakuito 36upaloTb (opraHiyHMn ekcTpakT 1), a BogHy a3y uwe pa3s
ekcTparytoTb. [lpyM noBTOpHIN ekcTpakuil y BogHy ¢dasdy gopatote 9 mn 1 M HCI 1 16 mn cymiuwi
xnopodpopmy 3 MmeTaHonom (2:1) 1 NPoBOAATb eKCTpakuito ninigiB npotsarom 5 xs. licns posaineHHs
a3 36uparoTb HUKHIO OpakLLito, OOEPXKYHOTb OpraHiyHUn ekcTpakT 2. Ha TpeTbomy eTani 40 BOAHOI
dasn gogatoTb 25 Mn cymili xnopodopmy 3 meTaHornom (2:1) 1 NPOBOAATL EKCTPAKLKD AK OnNmMcaHo
BULLE, NPU LUbOMY OAEPXYIOTb OpraHiuHui ekctpakT 3. Ekctpaktn 1-3 o6'edHytoTh | ynaproTb Ha
poTtopHOoMy BunapHuky WMP-IM2 (Pocis) npu Ttemnepatypi 50° 1 abcontotHomy Tucky 0,4 aTm o
NOCTIMHOT Macwu.

Y T1abn. 1 HaBegeHo AaHi npo cuHTe3 MAP N. vaccinii IMB B-7405 3anexHo Big KOHUeHTpauiji
NnociBHOro marepiany. Ak BUOHO 3 HaBeAeHuX y Tabn. 1 gaHux, NigBULLEHHS KOHUEHTpaUil iHOKynaTy
8o 15-20% y cepepoBuwli 3 5 i 6 % TEXHIYHOrO MNiLEPUHY CYNPOBOMKYETLCA 30iMbLUEHHSAM
KOHUeHTpauii cuHTesoBaHux MNMAP Ha 20-30 % nopiBHAHO 3 BUKOpUCTaHHAM 5 % nociBHOro martepiany.

Tabnuuga 1
BnnvBe koHUEHTpaUil iHOKYNaTy
Ha cuHTe3 [MAP 3a ymoB pocty N. vaccinii IMB B-7405 Ha TexHiYHOMY rniuepuHi
KoHueHTpauis rniuepvHy, % KoHueHTpauis iHokynaty, % MAP (r/n), % Big kOHTpPOMO
10 115
5 15 130
20 130
25 120
10 110
6 15 120
20 120
25 115

MpumiTtka. KoHtpons (100 %) - koHueHTpauia MNAP 3a BukopuctaHHAa 5 % nociBHOro matepiany.

Mpuknag 2. 3anexHictb cuHTesdy AP N. vaccinii IMB B-7405 Ha cepefoBuLi 3 TeXHIYHUM
rMiLeprHOM BiZ KOHLEHTpaLii [pkeperna a3oTHOrO XXMUBITEHHS

KynbTuByBaHHs1 GakTepin 34iMCHIOTbL B yMOBax, onucaHux y npuknagi 1. KoHueHTpauisa HiTpaTy
HaTpito y cepegoBuLli ctaHoButb 0,5-1,5 r/n, nociBHoro matepiany - 5 %. KynbtuByBaHHA OakTepin
3[incHIoTE B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn cepepoBuwa Ha kadanui (320 06./xB) npu 28 °C
ynpopgosx 168 rog. KoHueHTpauito cuHTe3oBaHux [MAP Bu3HauvaloTb Sk onucaHo y npuknagi 1.
MokasHukm cuHTe3y MAP 3anexHo Big KOHUEHTpauii [xepena a3oTy HaBedeHo y Tabn. 2.
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Tabnuuga 2

Bnnue KoHUEHTpauii HiTpaTy HaTpito
Ha cuHTe3 AP 3a ymoB pocty N. vaccinii IMB B-7405 Ha cepenoBuLLi 3 TEXHIYHUM MiLepUHOM

KoHueHTpauis rniuepuHy, % KOHueHTpaulﬂrmTpaTy HaTplio, MAP (r/n), % Big KOHTpOIO
0,75 130
1,0 135
5 1,1 140
1,2 145
1,3 140
14 130
0,75 135
1,0 140
6 1,1 145
1,2 150
1,3 145
14 135

Mpumitka. KoHtponb (100 %) - koHueHTpauis NMAP Ha cepegosuwi 3 0,5 r/n HiTpaTy HaTpito.

OTxe, NiABULLEHHSA KOHUEHTpaUil jxepena a3oTHOro xueneHHsa oo 1,1-1,3 r/n y cepegosuwi 3 5 i
6 % TexHiYHOro rniuepvHy CynpoBOMKYETLCS 30iNbLUEHHAM KOHUeHTpauii cuHTe3oBaHux AP Ha 40-
5 50 % nopiBHSHO 3 Noka3HWkamu Ha Basosomy cepeosuLli 3 0,5 r/n HiTpaTy HaTpil.
Mpuknag 3. Bnnue KOHUEHTpaLii gxepena asoTHOro XUBMEHHS Ta iHOKYNATY Ha cuHTe3 AP N.
vaccinii IMB B-7405
KynbTuByBaHHs1 ©OakTepii 3A4iNCHIOWTL B yMoBax, onucaHux Yy npuknagi 1. KoHueHTpauis
TEXHIYHOro rniuepuHy y cepefoBuLli CcTaHOBUTL 6-9 %, HiTpaTty HaTpito - 0,5 i 1,2 r/n, nociBHoro
10 maTepiany - 15 %. KynbTuByBaHHA GakTepin 3giicHioloTb B konbax ob'emom 750 mn i3 100 mn
cepefoBuLLa Ha kavanui (320 06./x8) npu 28 °C ynpogosx 168 rog,.
KinbkicTb cuHTesoBaHux MAP (r/n) Bu3Ha4valoTb sik onncaHo y npuknagi 1. Ak BuaHoO 3 HaBegeHux
y Tabn. 3 gaHux, y pasi nigBuLIEHHSA KOHLUEeHTpauii nociBHoro matepiany go 15 % i BMicTy HiTpaty
HaTpito Ao 1,2 r/m koHueHTpauis cuHTe3oBaHux [MAP gocsrae 5,9-6,1 r/n Ha cepegoBuui 3 6-8 %
15 TEXHIYHOrO rMiLepuHy.

20

Tabnuusa 3
CwuHtes MNAP 3anexHo Big TpmsanocTi kynbTuByBaHHs N. vaccinii IMB B-7405

Ko?%?gg?:;lrarg:ﬁﬁ:; Y, KoHueHTpaLiga HiTpaTy HaTpito, r/n MAP, r/n
6 0,5 3,040,15

1,2 5,940,29

7 0,5 2,910,114

1,2 6,10,30

8 0,5 2,0£0,10

1,2 6,0+0,30

9 0,5 1,1+0,05

1,2 3,040,15

MigBuLeHHsa y cepenoBuLi KynbTuByBaHHA N. vaccinii IMB B-7405 koHueHTpaLii HiTpaTy HaTpito
no 1,1-1,3 r/n, a nociBHoro matepiany go 15-20 % Big 06'emy cepefoBua gae 3mory nigBuwmMTn Ha
20-25 % koHueHTpauito cuHTe3oBaHux MAP (go 5,9-6,1 r/n) i BMICT TEXHIYHOrO rniLepuHy o 6-8 %
(o6'eMHa yacTka).
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®OPMYJIA KOPUCHOI MOJENI

Cnoci® ogepxaHHS MOBEPXHEBO-aKTUBHMX PEYOBMH, WO BKMOYae KynbTuByBaHHA wWTamy Nocardia
vaccinii IMB B-7405 Ha pigkoMy cepeaoBMuLLj, LLO MICTUTb MiHeparbHi COni, SK J)Kepeno a3oTy HiTpar
HaTpilo | AK DKepeno BYrMeLeBOro >XUBMEHHSI TEXHIYHWW MMiuepuH, Sk BigpisHAETbCA TUM, LLO
KOHUEHTpauis HiTpaTy HaTpito ctaHoBuTb 1,1-1,3 r/n, a nociBHoro matepiany - 15-20 % Big o6'emy
cepefoBuLla.

Komn'toTepHa BepcTka J1. JIutBuHeHKo

[epxaBHa cnyba iHTenekTyanbHOi BNacHoCTi YKkpaiHu, Byn. Ypuupkoro, 45, m. Kuis, MCI1, 03680, YkpaiHa

A0 “YKkpaiHCbKMI iIHCTUTYT NPOMMUCIIOBOI BriacHocTi”, Byn. na3yHoBa, 1, M. Kuis — 42, 01601



