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Анотація
 
Роботу було проведено в Біотехнологічному науково-навчальному центрі ОНУ імені І. І. Мечникова і присвячено порівнянню інтенсивності синтезу сполук феназинового ряду різними видами псевдомонад, встановленню залежності рівня продукції цих речовин від форми існування мікроорганізмів та їх протимікробні властивості щодо деяких тест штамів.
Найбільш активними продуцентами серед досліджуваних мікроорганізмів виявилися штами Р. fluorescens ONU 303 та ATCC 13225, а також P. aeruginosa АTCC 15692. Клітини досліджуваних мікроорганізмів під час переходу від експоненціальної до стаціонарної фази розвитку продукували найвищу кількість феназинових сполук. Найбільші показники протимікробної активності проявили щодо Micrococcus luteus УКМВ 645Т, Staphylococcus epidermidis OНУ 361, Staphylococcus aureus OНУ 536, Escherichia coli OНУ 458 та Candida albicans АТСС 18804.
Основні результати роботи було представлено в доповідях студентських та міжнародних конференцій, за матеріалами яких опубліковано 12 тез у відповідних збірниках праць.
Роботу викладено на 52 сторінках, вона містить 11 рисунків та 1 таблицю. Наведено посилання на 54 джерела літератури (14 кирилицею та 41 латиницею).
Ключові слова: рід Pseudomonas, феназин-1-карбонова кислота, оксіхлорорафін, піоцианін, планктонна культура, біоплівка, антагонізм, антимікробні властивості, тест-штами, резистентність, затримка росту

The work was carried out in the Biotechnology Research and Training Center I. I. Mechnikov National University, the various Pseudomonas phenazine synthesis intensity and the compound production dependence on the forms of microbial existence were compared. 
P. fluorescens ONU 303, ATCC 13225 and P. aeruginosa ATCC 15692 were the most active producers among the studied strains. The studied microorganism cells during the transition from exponential to stationary phase produced the highest number of phenazine compounds. The highest rates of antimicrobial activity were observed with Micrococcus luteus UKMV 645T, Staphylococcus epidermidis ONU 361, Staphylococcus aureus ONU 536, Escherichia coli ONU 458, and Candida albicans ATCC 18804.
The main results were presented at student and international conferences, reports were published 12 abstracts in the appropriate Proceedings.
Diploma thesis is expounded on 52 pages, it contains 11 figures and 1 table. It provides links to 54 references (14 cyrillic and 41 latinic).
Key words: Pseudomonas genus, phenazine-1-carboxylic acid, oxychlororaphine, pyocianine, planktonic culture, biofilm, antagonism, antimicrobial properties, test strains, resistance, growth retardation
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ВСТУП

Однією з найважливіших задач сучасної мікробіології є створення високопродуктивних штамів мікроорганізмів, здатних до надсинтезу біологічно активних речовин. За останні два десятиріччя в цьому напрямі було досягнуто значних успіхів. Вони обумовленні, як застосуванням сучасних генетичних і генно-інженерних підходів, так й вдосконаленням традиційних методів селекції мікроорганізмів [3]. 
Антибіотики — це біологічно-активні речовини мікробного, рослинного або тваринного походження, які мають високу протимікробну активність, в основі якої лежить принцип антагонізму. Дані метаболіти широко застосовують у медицині, а також у різних галузях народного господарства [30].
На сьогоднішній день пошук нових антимікробних сполук залишається одним із головних напрямів досліджень, зокрема вивчення проявів мікробного антагонізму, адже збудники інфекційних захворювань з кожним роком набувають резистентності до вже існуючих антибіотиків [6].
Особливо перспективними для вирішення відповідних задач виявились бактерії роду Pseudomonas, що характеризуються природною здатністю синтезувати більше 300 різноманітних антимікробних речовин. Сьогодні у деяких штамів цього роду вивчені шляхи та механізми регуляції синтезу первинних та вторинних метаболітів, а також ферментів, які беруть участь в їхньому метаболізмі. Створено генетичні підходи щодо конструювання відповідних штамів-продуцентів перспективному у біотехнологічному отриманні феназинових антибіотиків [11].
Найбільш різноманітну групу протимікробних сполук, які продукуються бактеріями роду Pseudomonas, складають феназинові пігменти. Різні штами бактерій Pseudomonas aeruginosa продукують аеругінозін А, аеругінозін В, оксіхлорорафін, хлорорафін та синій пігмент – піоціанін; P. chlororaphis феназин-1-карбонову кислоту; P. iodininum – пурпурний пігмент йодінін [50, 52].
Мета даної роботи полягала у дослідженні особливостей продукції феназинових сполук окремими штамами Р. fluorescens, P. chlororaphis та          P. aeruginosa за різних умов існування, а також визначення спектру їх антимікробної активності. 
Для досягнення цієї мети було необхідним вирішити наступні завдання:
1. Визначити найбільш активного продуцента феназинових сполук серед штамів Р. fluorescens (ONU 303, ATCC 13225), P. chlororaphis ONU 305 та P. aeruginosa (ATCC 9027, ATCC 15692).
2. Встановити взаємозв’язок між фазами розвитку культур                    Р. fluorescens, P. chlororaphis, P. aeruginosa та інтенсивністю виділення ними феназинів.
3. Дослідити динаміку утворення феназинових похідних впродовж розвитку культур у поживному середовищі Кінг В.
4. Порівняти інтенсивність синтезу окремих феназинів клітинами        Р. fluorescens (ONU 303, ATCC 13225), P. chlororaphis ONU 305 та                  P. aeruginosa (ATCC 9027, ATCC 15692) у складі планктону та біоплівки.
5. Визначити спектр антибактеріальної активності досліджуваних сполук, що продукуються штамами псевдомонад.
6. Порівняти ефективність антибактеріального впливу досліджуваних феназинів з препаратом на основі екзометаболітів псевдомонад «Бактробан».
Об’єкт дослідження – структура та процес утворення феназинів бактеріями роду Pseudomonas.
Предмет дослідження – накопичення клітинної біомаси та концентрація феназинів псевдомонадами в залежності від умов існування.












ВИСНОВКИ

1. Найбільш активними продуцентами серед досліджуваних мікроорганізмів виявилися штами Р. fluorescens ONU 303 та ATCC 13225, а також             P. aeruginosa АTCC 15692, рівень синтезу феназинових сполук якими у більшості випадків у 1,5 – 6,2 разів перевищував відповідники показники            P. chlororaphis ONU 305 та P. aeruginosa ATCC 9027.
2. Клітини досліджуваних мікроорганізмів під час переходу від експоненціальної до стаціонарної фази розвитку продукували найвищу кількість феназинових сполук.
3. Найвищі показники кількості утворюваних сполук штамами             Р. fluorescens ONU 303, ATCC 13225 та P. chlororaphis ONU 305 відповідали другій (для піоціаніну) та третій (для феназин-1-карбонової кислоти та оксіхлорорафіну) добам. У випадку P. aeruginosa ATCC 9027 та ATCC 15692 строк максимального накопичення феназинових похідних склав 72 (для феназин-1-карбонової кислоти) та 96 (для піоцианіну та оксіхлорорафіну) годин.
4. Впродовж формування біоплівки досліджуваними штамами утворювалось, в середньому, у 1,5 – 15 разів більше феназин-1-карбонової кислоти та оксіхлорорафіну, ніж клітинами планктонних культур. У випадку синтезу піоцианіну було зафіксовано зворотну тенденцію: планктонна форма існування мікроорганізмів більш активно, у 1,3 – 2,7 разів інтенсивніше, виробляла це похідне.
5. Сполуки, що утворювались найбільш активними продуцентами – штамами Р. fluorescens ONU 303, ATCC 13225 та P. aeruginosa ATCC 9027 та ATCC 15692 – характеризувались протимікробною активністю щодо           Micrococcus luteus УКМВ 645Т, Staphylococcus epidermidis OНУ 361,       Staphylococcus aureus OНУ 536, Escherichia coli OНУ 458 та Candida albicans АТСС 18804. 
6. Досліджувані екзометаболіти Р. fluorescens ONU 303, ATCC 13225 та P. aeruginosa ATCC 9027 та ATCC 15692 були більш ефективними у порівнянні з «Бактробаном», зокрема пригнічуючи ріст M. luteus на відміну від готового препарату. Також значний вплив було зафіксовано щодо C. albicans: діаметр зони затримки росту культури був на 20-30 % більшим у порівнянні з «Бактробаном». 
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