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АНОТАЦІЯ
Було проведено дослідження протимікробної активності пігментних сполук, синтезованих бактеріями роду Pseudomonas: Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas chlororaphis, Pseudomonas fluorescens. 

Найактивнішими продуцентами серед досліджуваних мікроорганізмів виявились штами Pseudomonas aeruginosa. Серед синтезованих сполук були виявлені меланіни та феназинові похідні (піоціанін, феназин-1-карбонова кислота, оксихлорорафін). Виділені бактеріальні пігменти продемонстрували протимікробну дію щодо різних форм існування штамів Staphylococcus aureus ONU 536, Escherichia coli ONU 458 та Candida albicans АТСС 18804.
Основні результати роботи було представлено в доповідях студентських конференцій, за матеріалами яких опубліковано 4 тез у відповідних збірниках праць.

Курсову роботу викладено на 56 сторінках друкованого тексту, вона включає 1 таблицю та 7 рисунки. У роботі наведено посилання на 2 публікацію кирилицею та 107 латиницею. 

Ключові слова: Pseudomonas sp., бактеріальні пігменти, антимікробна дія, біоплівки, суспензійна культура.
The spectrum of antimicrobial activity of pigment compounds synthesized by bacteria of the genus Pseudomonas: Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas chlororaphis, Pseudomonas fluorescens was studied.

The most active producers among the studied microorganisms were strains of Pseudomonas aeruginosa. Among the synthesized compounds were found melanins and phenazine derivatives (pyocyanin, phenazine-1-carboxylic acid, oxychlororaphine). The isolated bacterial pigments showed antimicrobial activity against different forms of existence of strains of Staphylococcus aureus ONU 536, Escherichia coli ONU 458 and Candida albicans ATCC 18804.
The main results were presented at student conferences, reports were published in 4 abstracts of the appropriate Proceedings.
Course work is expounded on 56 pages, it contains 1 table and 7 figures. It provides links to 109 references (2 cyrillic and 107 latinic).

Key words: Pseudomonas sp., bacterial pigments, antimicrobial action, biofilms, suspension culture.
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ВСТУП
Феномен антибіотикорезистентності – зниження чи повне зникнення чутливості мікроорганізму до дії протимікробного препарату – є глобальною та вкрай актуальною проблемою сучасної медицини. Лікарська стійкість призводить до втрати ефективності багатьох антибіотиків та інших протимікробних препаратів, що поступово ускладнює або робить неможливим лікування великої кількості небезпечних інфекцій [Aruldass et al., 2018].
Виникнення і поширення резистентності мікроорганізмів до антимікробних препаратів відбувається в результаті спонтанних мутацій та горизонтального переносу генів. Цей неминучий процес еволюції мікроорганізмів значно прискорюється селекцією нових резистентних штамів під дією виборчого тиску антибіотиків, пов'язаного з безконтрольністю їх застосування в різних сферах [Martinez, 2014].

Велике занепокоєння викликають також інфекції обумовлені біоплівками – структурованими популяціями бактерій, що оточені матриксом та прикріплені до поверхні. Внаслідок своїх структурних особливостей організації, біоплівки виявляють високий рівень стійкості до несприятливих чинників навколишнього середовища, в тому числі до дії антимікробних агентів; відповідно до сучасних даних, через інфекції пов’язані з біоплівками, щороку гине багато людей [Huigens et al., 2019].
Таким чином внаслідок неефективності сучасних ліків проти інфекцій асоційованих з біоплівками та у зв'язку зі збільшенням частоти появи штамів мультирезистентних мікроорганізмів, і відсутністю антибіотиків для боротьби з такими патогенами в даний час ведуться активні пошуки нових альтернатив вже існуючим антибіотикам [Mahajan et al., 2015]. 

Одними з варіантів нових антибактеріальних агентів є природні пігменти синтезовані живими організмами, зокрема бактеріями. Бактерії здатні синтезувати широкий спектр пігментів, що окрім фарбувальних, володіють також антимікробними властивостями [Asencio et al., 2014]. 
Бактеріальні пігменти мають ряд переваг перед пігментами з інших джерел, в тому числі швидкий, незалежний від in vivo умов ріст продуценту з використанням недорогих поживних середовищ, відносно легкі наступні виділення і обробка, а також широкий спектр біологічної дії [Rao et al., 2017]. 

Одними із найактивніших продуцентів пігментів є бактерії роду Pseudomonas [Novik et al., 2015]. Псевдомонади – це велика гетерогенна група убіквітарних грамнегативних бактерій. Через їх невибагливість до умов культивування та здатність синтезувати широкий спектр біологічно активних сполук вони є вкрай перспективними для використання у сфері біотехнологій [Chakravarty et al., 2015].

Метою роботи було дослідження протимікробної активності пігментів, синтезованих окремими штамами Pseudomonas fluorescens, Pseudomonas chlororaphis та Pseudomonas aeruginosa.

Для досягнення вказаної мети було поставлено такі завдання:

1. Охарактеризувати ріст досліджуваних мікроорганізмів у рідкому середовищі. 

2. Визначити спектр отриманих екзометаболітів, що утворюються досліджуваними штамами P. fluorescens (ONU 304, ATCC 13225), P. chlororaphis (ONU 301, ONU 302), P. aeruginosa (ATCC 9027, ATCC 15692 (ONU 300)).

3. Визначити форму впливу отриманих екзометаболітів, що утворюються досліджуваними штамами псевдомонад.
4. Порівняти рівень антимікробної дії отриманих метаболітів на різні форми існування мікроорганізмів: планктонних культур та у складі біоплівки тест-штамів S. aureus ONU 536, E. coli ONU 458 та C. albicans АТСС 18804.

Об’єкт дослідження – процес утворення та властивості пігментів бактерій роду Pseudomonas.
Предмет дослідження – накопичення клітинної біомаси, концентрація пігментів у рідкому середовищі, рівень протимікробної активності.
ВИСНОВКИ

1. Найбільш швидке та інтенсивне накопичення біомаси спостерігалося для штамів P. aeruginosa (ATCC 9027 та ATCC 15692), мінімальними ці показники були для штамів Р. fluorescens ONU 304 та P. chlororaphis ONU 301. У досліджуваних штамів початок стаціонарної фази росту настав на другу-третю добу культивування у рідкому поживному середовищі.

2. Досліджувані штамами псевдомонад синтезували наступні пігменти: меланіни (P. aeruginosa ATCC 9027, ATCC 15692) та феназинові похідні, серед яких феназин-1-карбонова кислота (P. chlororaphis ONU 302,                   Р. fluorescens ONU 304, ATCC 13225 та P. aeruginosa ATCC 9027, ATCC 15692), піоцианін (P. aeruginosa ATCC 9027, ATCC 15692), а також оксихлорорафін (P. chlororaphis ONU 301, ONU 302). 
3. Отримані екзометаболіти, виявили протимікробну дію щодо тест-штамів S. aureus ONU 536, E. coli ONU 458 та C. albicans АТСС 18804. Найбільший інгібуючий вплив виявив оксихлорорафін щодо E. coli ONU 458. 
4. Вплив досліджуваних метаболітів на біоплівки виявся значно слабкішим, ніж на планктонні культури: піоціанін та оксихлорорафін проявили пригнічуючу дію щодо біоплівок усіх тест-штамів; феназин-1-карбонова кислота майже не вплинула на біоплівки S. aureus ONU 536 та C. albicans АТСС 18804. Меланін не вплинув на біоплівки S. aureus ONU 536.
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