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ASCOMYCOTA CA SURSA DE COLORANTI NATURALLI

Ciprian COJOCARU, cojocaru.ciprian@usm.md

Institutul de Chimie al Universitatii de Stat din Moldova, Chisindu, Republica Moldova
*Universitatea de Stat din Moldova, Chisindu, Republica Moldova

Alexandru CIOCARLAN, dr. hab., conf. univ.

Cuvinte cheie: culoare, conditii de culturd, metaboliti secundari, coloranti naturali.

Introducere

Tn ultimele decenii, este o cerere tot mai mare pentru coloranti naturali. Colorantii sintetici sunt
cunoscuti pentru faptul, ca sunt usor de produs, mai putin costisitori si stabili fata de factorii fizico-chimici.
Tn plus, colorantii sintetici se folosesc in cantititi mici, dar produsul final nu preia arome sau mirosuri
nedorite de la materia prima [1]. Pe langa rolul lor de colorare, colorantii naturali prezinta si proprietati
biologice, contribuind la prevenirea si tratarea diferitelor afectiuni. Principalele clase de coloranti produsi
de fungii din clasa Ascomycota includ policetidele si carotenoidele [2].

Un producent de coloranti ar trebui sa fie capabil sa asimileze biotehnologic diverse surse de
carbon si azot, si sd prezinte o stabilitate relativa de producere continua a colorantilor. Tulpina utilizata nu
trebuie sa fie patogend, iar produsul obtinut nu trebuie sa fie toxic. Procesele de productie trebuie sa
permitd obtinerea unor culori dorite, cu randamente inalte si prin metode simple de extractie. Cercetarile
privind obtinerea produselor biotehnologice in baza unor surse noi sunt importante pentru a crea o
concurentd sanatoasa cu produsele de origine sintetica si vegetala [2].

Tn prezent, se pune accent pe studiile referitoare la principalele specii producitoare, clasele si caile
metabolice ale colorantilor produsi de acest filum, evolutia istoricd a utilizarii acestora, impactul
colorantilor sintetici asupra sdnatatii umane si a mediului, cererea sociald pentru coloranti naturali, precum
si 0 abordare detaliatd a proceselor biologice implicate (factorii care influenteaza productia, optimizarea
bioproceselor, extractia si identificarea compusilor). De asemenea, se studiaza analiza limitarilor si
perspectivele utilizarii colorantilor obtinuti prin procese biotehnologice cu implicarea unor
microorganisme precum fungii [2].

Materiale si metode

Primul pas al procesului include mentinerea si cultivarea tulpinilor de microorganisme, in acest caz
fungii din clasa Ascomyta, la un pH optim de 5-6, deoarece la alte valori ale pH-lui sau variatiile acestuia
pot duce la moartea microorganismelor pe durata procesului de fermentatie [3].

De obicei, procesele biotehnologoce se realizeaza in bioreactoare, in care pH-ul este mentinut
pentru ca agentul biologic sa transforme substratul intr-un produs cu activitate biologica. Bioreactoarele
cele mai cunoscute, recomandate si utilizate industrial sunt cele cu agitare mecanica (de ex.: STR,
bioreactor cu rezervor agitabil). Pe piata existd o varietate larga de bioreactoare, inclusiv cele cu agitare
pneumatica (airlift, coloana cu bule), cu membrane (fibru gol si placa plata), ori cele cu celule/enzime
imobilizate (pat fix si pat fluidizat) [3].

Substratul nutritiv trebuie sa contina surse de carbon si azot, precum dextroza, zaharoza si peptona,
extract de drojdie si saruri minerale. De obicei, tipul recomandat pentru fermentatie este atat lichid, cat si
solid (deseuri agroindustriale), la un pH cuprins intre 5-7 si temperatura de 24-32 °C, cu o viteza de
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agitare de 164 rpm si durata unui ciclu de fermentatie de 6-14 zile, la intuneric [3].

Rezultate si discutii

Colorantii naturali sunt obtinuti din surse vegetale, microorganisme sau, uneori, din animale.
Majoritatea colorantilor naturali sunt netoxici si biodegradabili. Productia acestora poate fi realizatd in
spatii mici, utilizand materii prime cu cost redus, iar variatia conditiilor de cultivare permite obtinerea mai
multor nuante de culoare. In plus, acesti compusi se remarci prin activitati biologice benefice, precum
efecte anticancerigene, antioxidante, antimicrobiene, antiobezitate si antimutagenice.

Fungii filamentosi sunt cunoscuti datoritd faptului cad produc o gama larga de coloranti, iar
membrii filumului Ascomycota sunt cei mai studiati din acest punct de vedere. Anumite tulpini de
Neurospora sunt considerate producatorii cei mai promitatori de coloranti (carotenoizi de culoare
portocalie), deoarece nu sunt micotoxigenice si nu sunt patogene pentru oameni. Colorantii de origine
fungica sunt clasificati chimic in doud grupuri principale: policetide (azafilone, antrachinone) si
carotenoide, cum ar fi f-carotenul, licopenul si astaxantina.

Dintre colorantii fungici aprobati si utilizati in prezent ca aditivi alimentari se numard pigmentii
din Monascus, Arpink Red™ obtinuti din Penicillium oxalicum var. armeniaca, licopenul si S-carotenul
din Blakeslea trispora, dar si riboflavina din Ashbya gossypii.

Concluzii

1. Colorantii fungici sunt o alternativa, care poate solutiona problemele tot mai mari legate de
utilizarea colorantilor sintetici ca aditivi alimentari, avand n vedere efectele adverse bine
cunoscute pe care aceste substante le pot produce asupra sanatatii umane.

2. Utilizarea colorantilor naturali contribuie, de asemenea, la conservarea biodiversitatii, deoarece
acestia sunt biodegradabili si provoaca un efect nociv minim mediului ambiant.

3. Colorantii de origine fungica sunt clasificati in doud categorii majore, in functie de structura lor
chimicd si de cdile biosintetice implicate: policetide (azafilone, antrachinone) si carotenoide (/-
caroten, licopen si astaxantin).

Bibliografie
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BIOSINTEZA ACIDULUI CITRIC
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Cuvinte cheie: acid citric, melasa, Aspergillus niger, fermentare.

Introducere

Acidul citric este un compus organic esential, utilizat pe scard largd in industria alimentard,
farmaceutica si cosmetica. Acesta a fost izolat pentru prima data in 1784 din sucul de lamaie de chimistul
Carl Scheele, iar metodele moderne de productie se bazeaza pe biosinteza, utilizand tulpini industriale ale
ciupercii Aspergillus niger. Studiul acestui subiect este justificat de importanta economica si industriala a
acidului citric, precum si de avantajele biosintezei comparativ cu metodele chimice traditionale. Aceasta
lucrare analizeaza procesul biotehnologic de obtinere a acidului citric, etapele de producere si posibilitatea
implementarii acestuia in Republica Moldova.

Materiale si metode

Biosinteza acidului citric utilizeaza melasa, un subprodus al industriei zaharului, bogat in
carbohidrati necesari procesului de fermentatie [1]. Aspergillus niger este microorganismul principal
implicat, crescand in conditii optime de temperatura (22-32 °C) si pH (1,4-9,8) [3]. Mediul de cultura
contine surse de azot, cum ar fi extractul de porumb, si microelemente esentiale (Zn, Cd, Al, Mg, Cu).
Procesul de fermentatie include mai multe etape: inocularea, cresterea exponentiald a microorganismelor
si productia de acid citric [2].

Rezultate si discutii

Procesul tehnologic al biosintezei acidului citric implica mai multe etape: pregatirea si sterilizarea
mediului de cultura, fermentatia propriu-zisd si separarea produsului final. Fermentatia are loc in trei
etape: fermentatia in bioreactorul de inoculare, unde are loc adaptarea microorganismelor la noile conditii
ale procesului; fermentatia in bioreactorul intermediar, aici are loc cresterea exponentiald a
microorganismelor; fermentatia In bioreactorul de regim, unde se produce acidul citric [2]. Fermentatia
este considerata finalizata atunci cand aproximativ 75% din continutul initial de zahar este consumat, iar
productia este optimizata prin controlul parametrilor biochimici. Procesul de separare si purificare a
acidului citric consta in filtrare, precipitare cu hidroxid de calciu urmata de neutralizare cu acid sulfuric,
decolorare cu cirbune activ, evaporare, cristalizare si uscare. In functie de metoda de uscare utilizata,
acidul citric poate fi obtinut sub forma de monohidrat sau anhidru [3].

Tabelul 1. Parametrii optimi ai procesului de biosinteza a acidului citric

Bioreactor Debit de Timp, h Volum, m? Tempoeratura’ pH
aer, vvm C
de inoculare 1,0 16-20 10 29-32 3,0-45
intermediar 1,0 12-16 40 29-32 3,0-45
de regim 1,0 60-95 100 29-32 <20
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Din punct de vedere economic, biosinteza acidului citric este rentabild, avand un cost de productie
de aproximativ 22,6 lei/kg, mult mai mic decat pretul de comercializare (227 lei/kg). Aceasta diferenta de
cost evidentiazd oportunitatea implementarii biosintezei acidului citric in Republica Moldova, datorita

.....

Concluzii

1. Biosinteza acidului citric ofera multiple avantaje economice si ecologice, permitand valorificarea
subproduselor industriale, reducerea costurilor de productie si minimizarea impactului asupra
mediului.

2. Fermentatia cu Aspergillus niger este o metoda eficientd si stabilda. Implementarea acesteia in
Republica Moldova ar putea aduce beneficii economice semnificative, iar reducerea costurilor de
productie, Tmpreuna cu utilizarea materiilor prime accesibile, ar contribui la fezabilitatea acestui
proces.

3. Biosinteza acidului citric reprezinta o metoda viabila si sustenabila pentru obtinerea acestui compus
esential, avand aplicatii in diverse industrii.
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BIOTEHNOLOGIA ACIDULUI ACETIC
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Cuvinte cheie: acid acetic, fermentatie imersatd, metoda Orléans, metoda Trickling.

Introducere
Acidul acetic (AA) este un compus cu multiple aplicatii industriale, iar cererea globald pentru

.....

productia globala de acid acetic provine din metode biologice, iar 78% este produs sintetic prin
carbonilarea metanolului. Totusi, metodele chimice de sinteza prezintd dezavantaje, inclusiv costurile
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ridicate ale materiilor prime derivate din petrol, riscul de epuizare a acestora, precum si costurile
suplimentare ale procesarii si purificarii produsului final.
Rezultate si discutii

Metoda biologica este utilizatd in general pentru producerea comerciala a acidului acetic prin
intermediul microorganismelor precum drojdiile si bacteriile. Existd doud metode utilizate pentru
productia la scard largad: procesul de fermentatie de suprafatd si procesul de fermentatie imersat.
Fermentatia acidului acetic poate fi atat anaerobd cat aerobd. Fermentatia anaerobd este realizatd cu
ajutorul bacteriilor din genul Clostridium, iar fermentatia acroba este impartita in doua etape principale:
tratarea cu drojdii urmata de bacteriile acidului acetic (AAB). Acetobacter si Gluconacetobacter sunt cele
mai utilizate specii de bacterii pentru obtinerea acidului acetic. Acetobacter - folosita in mod traditional
pentru productia comerciala de otet cu o concentratie care nu depaseste 6%. Gluconacetobacter - utilizat
pentru producerea otetului cu concentratie mare (10%).

Fermentarea de suprafatd numita si metoda Trickling a fost dezvoltatd pentru a depasi rata lentd de
acetificare din metoda Orléans, tehnicad traditionald de producere a acidului acetic unde fermentarea
alcoolului are loc Intr-un butoi de lemn, unde bacteriile AAB transforma alcoolul Tn acid acetic in mediul
anaerob. De aceea, la fermentarea de suprafata intensificarea procesului a fost realizat pentru a imbunatati
interactiunea dintre bacterii si substrat. Substratul alcoolic era pulverizat intr-un circuit continuu pentru a
obtine concentratia dorita de acid acetic. Caldura reactiei era controlata prin trecerea aerului prin sistem.
Totusi, procesul prezinta dezavantajul acumularii unui material gelatinos pe suprafata membranei, ceea ce
reduce viteza reactiei pe parcursul timpului.

Cea mai raspandita metodd este fermentatia imersatd, deoarece oferd un randament ridicat,
impreuna cu o rata rapida de oxidare comparativ cu metoda precedenta. Aceastd metoda este de 30 de ori
mai rapidd decat metoda Orléans si are o eficientd mai mare in producerea acidului acetic. Fermentatia
imersd ofera un randament de 10 ori mai mare pe metru cub decat fermentatia de suprafatd si este o
metodd rentabild. Aceasta necesita doar 20% din suprafata fabricii pentru instalarea echipamentului.
Constructia reactorului este realizat din otel inoxidabil. Reactorul este dotat cu agitare mecanicd, un tub de
barbotare pentru asigurarea aerarii, schimbator de cdldura pentru controlarea temperaturii a mediului de
cultura si spargator de spuma mecanic care este situat in partea de sus a bioreactorului pentru eliminarea
spumei formate.

Procesul decurge in felul urmator: etanolul este inoculat cu tulpina bacteriana Acetobacter
acetigenum. Fermentatia se realizeaza timp de 35 de ore la 40 OC. Bacteriile cresc si fermenteaza etanolul
in acid acetic prin agitare continua si aerare. Lipsa de oxigen din cauza conditiilor extrem de acide ale
productiei imerse ar duce la moartea bacteriilor in 30 s. In plus, datoriti degajarii mari de cildur, trebuie
prevazut un sistem eficient de racire. Acidul acetic produs in urma fermentatiei poseda turbiditate din
cauza continutului ridicat de bacterii si necesita purificare.

In etapa de purificare are loc separarea particulelor grele, masa bacteriani, poate fi realizati prin
metoda de centrifugare sau filtrare. Pentru metoda de filtrare, sunt folosite extensiv filtrele cu placi.
Lichidul, acidul acetic tulbure este introdus in sistemul de filtrare. Pe masura ce lichidul trece prin placi,
particulele solide, inclusiv bacteriile sunt retinute pe placi, iar lichidul clarificat trece mai departe. Aceasta
se face prin aplicarea presiunii sau printr-un sistem de vacuum, pentru a facilita trecerea lichidului prin
placi. Dupa ce o parte semnificativd din impuritatile solide sunt retinute, placile pot deveni Infundate si
trebuie curatate periodic pentru a mentine eficienta filtrarii. Dupd filtrare, acidul acetic este supus
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decolorarii prin adaugarea de K4[Fe(CN)g]. Prin utilizarea acestor etape, se obtine acidul acetic ce este
utilizat in industrie si alte domenii.

Concluzii
1. Bioprocesul de obtinere a acidului acetic este ecologic, deoarece foloseste materii prime naturale
si produce mai putine substante poluante. Acesta contribuie la reducerea emisiilor de gaze cu efect
de serd comparativ cu procesele chimice.
2. Desi fermentarea este ecologica este folositd la scara micd, carbonilarea metanolului ramane
metoda industriald mai eficientd de obtinere a acidului acetic.
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Cuvinte cheie: acid L-ascorbic, vitamina C, metoda Reichstein.

Introducere

Acidul L-ascorbic (vitamina C) cunoscut si sub denumirea de acid hexuronic, vitamina
antiscorbutica este un acid organic cu proprietati antioxidante. Se prezinta sub forma cristale de culoare
alba. L-enantiomerul acidului ascorbic se mai numeste vitamina C (numele de ascorbic vine de la
proprietatea sa de a preveni si vindeca scorbutul cunoscut incd din antichitate). Boala era frecventa in
randul navigatorilor si soldatilor care consumau alimente conservate, avand o dietd saraca in fructe si
legume.

Valoarea vitaminei C pentru corpul uman este foarte mare, este implicatd in procesele de
metabolism a carbohidratilor si proteinelor, creste rezistenta organismului la boli infectioase, regleaza
metabolismul colesterolului. Acidul ascorbic este utilizat in tratamentul scorbutului, bolilor infectioase,
reumatismului, tuberculozei, ulcerului peptic, hepatitei, socului etc. Deficienta de acid ascorbic determina
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aparitia hipovitaminozei C si, in cazuri severe, a scorbutului, care se manifestd prin uscaciunea pielii,
slabirea si caderea dintilor, dureri la nivelul membrelor si o scidere semnificativa a imunitatii. Tn cele din
urma, daca nu este tratat corespunzator, scorbutul este fatal.

Deoarece acidul ascorbic nu este sintetizat in corpul uman, din cauza lipsei de enzime necesare
sintezei, existd o necesitate stringentd de suplinire al acestuia prin dietd. Prin urmare, productia de acid
ascorbic este de mare importanta si determina 0 cerere tot mai mare la nivel global. Prin implicarea
metodelor biotehnologice, sinteza acidul ascorbic poate implica materie prima regenerabila.

Structura chimicd a vitaminei C a fost propusad de Karrer in 1932 si de Haworth, Hirst si Reynolds,
fiind ulterior confirmata prin sinteza chimica.

Producerea acidului ascorbic poate fi efectuata prin diferite metode: metoda benzoinului; metoda
cianohidrinei; obtinerea acidului ascorbic din pulpa de sfecla (deseuri din productia de zahar din sfecla);
o metoda partial microbiologica bazata pe conversia D-glucozei, metoda Reichstein etc.

La nivel industrial, sunt aplicate doud metode principale: biosinteza cuplatd cu transformarea
chimicd (metoda Reichstein), dezvoltatd in anii 1930 si utilizatd de companii precum BASF, Takeda si La
Roche, precum si fermentatia in doud etape, metoda utilizatd pe scard larga in China incepand cu anii
1960. Procedeul chimic nu se utilizeaza din cauza randamentului mic.

Cea mai utilizata metoda de sintezd a acidului ascorbic este metoda Reichstein. Aceastd metoda
include 6 etape (Fig. 1).

CHO CH,OH CH,OH
H—y1—OH H——OH —0
Ho H Ni** HO—T—H A suboxydans HO——H  CH,COCH,
—_— —_— —_—
H——0OH H——OH H—T—0OH H,SO, conc.
H—1—OH H—1—OH H—F—OH
CH,OH CH,OH CH,OH
= H,C CH,
D-glucoza D-sorbitol L-sorboza Diactetona-L-sorboza
Pd2+
CH,OH
—0
HQ HQ HO——H
B 0 E tl:
HO g H——OH
HCI
—_— ~—  HO——H
0
HO on 100°C HO OH C4H,0H CH,OH
Vitamina C Acidul L-ascorbic Acidul 2-ceto-L-gluconic

Figura 1. Biotehnologia acidului ascorbic prin metoda Reichstein

1) Obtinerea D-sorbitolului din D-glucoza prin metoda reducerii catalitice a hidrogenului.
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2) Obtinerea L-sorbozei din D-sorbitol prin oxidarea aeroba profunda, de catre bacteriile

(Acetobacter suboxydans, Bacterium xyliaum, Erwunuaso, Corynebacterium).

3) Obtinerea diaceton-L-sorbozei din L-sorboza prin acetonarea acesteia.
4) Prepararea hidratului de acid diacetona-2-ceto-L-gulonic prin oxidarea diacetonei-L-sorbozei.
5) Prepararea acidului L-ascorbic din hidrat de acid diacetona-2-ceto-L-gulonic (deacetonare —
esterificare — ,,enolizare” — ,,lactonizare”).
6) Obtinerea acidului ascorbic de puritate avansata, prin recristalizarea acidului ascorbic tehnic.
Randamentul in produs este de pana la 54%.

Acidul ascorbic este un produs esential pentru buna functionare a corpului uman, din aceasta cauza
sinteza acestui produs organic este de o insemnatate majora pentru Republica Moldova. Sinteza acidului
ascorbic ar putea fi o oportunitate din punct de vedere economic pentru RM, conform datelor analizate
pentru anul 2020 producerea acidului ascorbic pe plan mondial se estimeaza in jur de 40 mii tone si cu
fiecare an aceste cifre cresc. Un factor esential care determina cresterea productiei de vitamina C este
expansiunea populatiei globale, ceea ce duce la o cerere tot mai mare pentru acest compus. In anul 1985
cantitatea necesara de vitamina C pe plan mondial era de 30 - 35 mii tone/an, pentru 4,5 milioane de
persoane, iar pentru numarul actual de populatie se estimeaza a fi in jur de 60 mii tone/an, astfel se
observa ca necesarul de vitamina C practic s-a dublat.

Pozitionarea geografica a Republicii Moldova in Europa de Sud-Est faciliteaza exportul acidului
ascorbic catre diverse piete internationale. Totodata RM dispune de materie prima din care se poate obtine
glucoza, necesara pentru procesul biotehnologic. D-sorbitolul este o materie prima costisitoare, estimata la
aproximativ 44% din costul glucozei, ceea ce justifica utilizarea glucozei ca precursor in sinteza acidului
ascorbic.

Concluzii

1. Producerea acidului ascorbic prin metoda Reichstein este un proces complex, care implicad mai
multe etape succesive, ceea ce conduce la pierderi inevitabile ale produsului final si necesitd un
consum ridicat de energie. Avantajul acestei metode consta In integrarea unei etape microbiologice,
care contribuie la un randament global de 54%.

2. Acidul ascorbic este un compus esential utilizat in industria alimentara, farmaceutica si cosmetica,
cu o productie anuala estimata la aproximativ 60.000 de tone. Cresterea continud a cererii de acid
ascorbic evidentiaza necesitatea dezvoltarii unor metode de productie mai eficiente si sustenabile.
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Lucrarea prezintd un studiu detaliat asupra procesului biotehnologic de obtinere a acidului azelaic,
un compus chimic cu aplicatii extinse in industria cosmetica, farmaceutica si chimica. Acidul azelaic este
un acid dicarboxilic natural, cunoscut pentru proprietitile sale antimicrobiene, antiinflamatoare si
keratolitice, fiind utilizat in tratamente pentru afectiuni dermatologice precum acneea, rozaceea si
hiperpigmentarea [1].

Acidul azelaic (HOOC-(CH:);-COOH) este un compus organic cu aplicabilitate extinsa, obtinut fie
din surse naturale, precum cerealele (grau, orz, secard), fie prin metode biotehnologice. Datorita
proprietatilor sale antibacteriene si antioxidante, inhibd dezvoltarea bacteriilor implicate in aparitia acneei
si contribuie la sanatatea pielii. Este produs in mod natural de ciuperca Malassezia furfur si este utilizat in
concentratii de pana la 20%, sub forma de crema sau gel [2].

Producerea acidului azelaic prin metode biotehnologice presupune utilizarea unor microorganisme
precum bacteriile (Pseudomonas, Acinetobacter, Aeromonas) sau fungii (Malassezia furfur), care
catalizeaza conversia acidului linoleic in acid azelaic. Procesul presupune mai multe etape esentiale:

o fermentarea acidului linoleic — Tn aceasta faza, bacteriile sau fungii sunt cultivati Tntr-un mediu de
culturd bogat 1n nutrienti, unde metabolizeaza acidul linoleic si il transforma in acid azelaic;

e separarea acidului azelaic — dupa fermentare, produsul este supus unui proces de filtrare si
extractie pentru eliminarea biomasei si a compusilor reziduali;

e purificarea acidului azelaic — se realizeaza prin metode precum distilarea sau cristalizarea, pentru a
obtine un produs pur;

e Obtinerea cristalelor de acid azelaic — n ultima etapa, acidul azelaic este cristalizat si uscat pentru a
fi utilizat in aplicatiile industriale.

Fluxul tehnologic presupune utilizarea materiilor prime precum uleiuri vegetale (surse de acid
linoleic), nutrienti esentiali si solventi ca etanolul si cloroformul. Procesul se desfasoara intr-un
fermentator, unde microorganismele catabolizeaza acidul linoleic, producénd acid azelaic. Acesta este
ulterior extras, purificat si cristalizat pentru utilizare finala [3].

Compozitia mediului nutritiv si parametrii esentiali ai procesului de biosinteza:
sursa de carbon — acidul linoleic, obtinut din uleiuri vegetale (soia, ricin);
sursa de azot — nitrati, amoniac sau aminoacizi necesari pentru cresterea microorganismelor;
pH-ul optim — 5,0-7,0 pentru o conversie eficienta;
temperatura optima — 25-30 °C;
durata fermentarii — de la 2 pana la 10 zile.

Ok wbdE

Acidul azelaic prezinta urmatoarele caracteristici fizico-chimice:
- punct de topire — 109-110 °C;
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- punct de fierbere — 286-288 °C;
- moderat solubil in apa si solventi polari (alcooli), dar putin solubil in solventi nepolari precum
cloroformul;

Reactiile de biosinteza implica oxidarea si decarboxilarea acizilor grasi, fiind catalizate de enzime
specifice ale microorganismelor utilizate Tn proces [3].

Acidul azelaic este utilizat in mai multe domenii precum indsutria chimica, farmaceutica,
cosmeticd etc. Industria chimica si a polimerilor — 1n sinteza plastifiantilor si lubrifiantilor. Prin reactia cu
hexametilendiamina, conduce la formarea polimerului nylon-6,9, utilizat in materiale plastice specializate.
Industria farmaceutica si cosmetica — ingredient activ in tratamentele dermatologice pentru acnee, rozacee
si hiperpigmentare. Functioneazd prin inhibarea sintezei de keratind si reducerea inflamatiei pielii. Este
inclus in creme si geluri pentru tratamente topice [3].

Concluzii
1. Obtinerea acidului azelaic prin metode biotehnologice implica procese complexe si consumatoare
de resurse, insd permite obtinerea unui produs cu puritate ridicata, utilizat pe scara largd in
industria farmaceutica si cosmetica.
2. Desi in prezent producerea acidului azelaic prin biotehnologie nu este fezabila economic in
Republica Moldova, progresele in domeniul biotehnologiilor si cresterea cererii globale ar putea
deschide oportunitati pentru dezvoltarea unei industrii locale.
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Introducere
Acidul citric este unul dintre cele mai importante ingrediente din industria alimentara.
Functioneaza ca un regulator de aciditate, conservant, antioxidant si este 0 componentd indispensabila in

14


https://doi.org/10.5114/ada.2023.133955
https://doi.org/10.25081/jpsp.2024.v10.8725
https://doi.org/10.1016/S0190-9622(87)70294-1

BIOTEHNOLOGIILE SI TENDINTELE ACTUALE, 2025

productia de alimente, bauturi, produse chimice de uz casnic, produse farmaceutice, sectorul agro-
industrial si multe alte industrii, ceea ce subliniaza importanta sa strategici pentru economie. In natura,
acidul citric se gaseste in diferite fructe citrice. Pentru a satisface cererea industriald, productia pe scara
larga de acid citric se bazeaza pe diverse hidrolizate de amidon, melasd de trestie sau sfecld sau zahar.

In industria farmaceutic3, este folosit ca antioxidant pentru conservarea vitaminelor, efervescent,
corector de pH, conservant al sangelui, tablete de citrat de fier ca sursa de fier pentru organism, unguente
si preparate cosmetice. In industria chimica, pentru producerea unor esteri, cernelilor, colorantilor,
fabricarea detergentilor. In plus, este frecvent incorporat in pachetele si mastile faciale, deoarece
lumineaza in mod natural nuanta pielii, minimizeaza eruptiile si grasimea si regenereaza celulele pielii.

Multa vreme productia de acid citric s-a bazat pe utilizarea melasei si a diferitelor tulpini de
Aspergillus niger, sau multe alte specii microbiene capabile si acumuleze acid citric in timpul
metabolismului primar; atat ciuperci, cum ar fi A. niger, A. wentii, Penicillium luteum si Trichoderma
viride, drojdii precum Candida guilliermondii si Saccharomycopsis lipolytica, cat si bacterii
precum Arthrobacter paraffineus. Randamentul in acid citric depinde de nutrienti, urmele de metale si, cel
mai important, de pH si de continutul de oxigen in bioamestec.

Melasa din trestia de zahar si din sfecla de zahar contine 52-57% si 48-52% hidrati de carbon
corespunzator. Melasa trebuie purificatd inainte de utilizare. Purificarea se poate efectua prin tratare cu
H2SO4, Ks[Fe(CN)g], Cas(POs), si HCl. Melasa este aditionata intr-un vas prevazut cu agitator. Procesul
se mentine pana la pH-ul 2,5. Aciditatea se ajusteaza cu HSO4(q). Mentinerea unui pH puternic acid este
importantd si pentru diminuarea contaminarii. La valori de pH mai mici de 2,5 are loc formarea acidului
gluconic si oxalic ceea ce complica separarea.

Se adauga compusi care vor servi ca sursa de P, K si N, necesari pentru cresterea A. Niger si
producerea acidului citric. Amestecul se sterilizeaza cu vapori de apa, apoi se adauga apa sterila pand la o
concentratie a hidratilor de carbon de 15-20%. Mediul se pastreaza in tancuri speciale cu capacitatea de
pani la 500 m®, in camere sterile la temperatura 28-32 °C si umiditate, 40-60%. Dupa ce mediul nutritiv a
fost preparat acesta se va supune unei demineralizari suplimentare, unei sterilizari si unei raciri, dupa care
se introduce Tn fermentator cu capacitatea de 120-900 m®, unde se vor inocula si sporii de A. Niger. Sporii
de A. Niger germineaza la temperatura 32 °C, concentratia glucozei in melasa este 140-150 g/L. Uneori se
adauga ioni cianurd pentru a favoriza cresterea miceliului. A. Niger este instabil genetic suferind mutatii,
de aceea sporii se inoculeaza direct in fermentator unde va avea loc biosinteza acidului citric la agitare si
aerare.

Tn timpul procesului de fermentare, pH-ul se mentine la valoarea 3 si temperatura de 30 °C.
Respectandu-se aceste conditii, timp 4-5 zile fermentatia se terminad, astfel fiind convertita 65-70% din
cantitatea totala de hidrati de carbon utilizatd in proces. Dupa filtrarea miceliului, la solutia obtinuta se
adauga carbonat de calciu. Precipita citratul de tricalciu, care se filtreaza.

Precipitarea citratului de tricalciu depinde de: concentratia acidului citric, temperatura de 90°C,
pH-ul in timpul precipitarii, spre 7,2, viteza de aditie. Ulterior citratul de calciu se trateaza cu acid sulfuric
concentrat 60-70% (in exces pentru a asigura reactia completd). Se formeaza sulfatul de calciu insolubil si
acidul citric care ramane in solutie. Sulfatul de calciu se filtreaza, iar solutia apoasd de acid citric este
trimisa in demineralizator, unde se va retine sulfatul de calciu (ramas) si alti ioni metalici.

Dupa demineralizarea solutiei de acid citric, solutia se va purifica pe o coloana cu cérbune activ,
unde vor fi retinute substantele colorate si impuritatile hidrofobe. Acidul citric obtinut, se redizolva, se
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trimite la reconcentrare din nou, dupa la cristalizare, centrifugare, uscare si ambalare.

Acidul citric se obtine cu un randament de 65-70% in raport cu cantitatea de hidrati de carbon

utilizata in bioconversie.

Pregatireamediului | » | Inoculareamediului | » Fermentare
Fil < Precipitare cu Evacuare bioamestec
iltrare carbonat de calciu i
|
v
Precipitare cu acid |—» Filtrare — | Purificare pe coloana
sulfuric de carbune
Acid citric Cristalizare

Figura 1. Fluxul tehnologic al procesului de obtinere a acidului citric

Concluzii

1. A fost studiatd metoda biotehnologica de obtinere a acidului citric.

2. Controlul adecvat al substratului, conditiilor de culturd si tipului bioreactorului este important
pentru a asigura productia de succes a acidului citric.

3. Valoarea pH-ului, temperatura, aerarea, concentratia substratului, concentratia ionilor metalici,
sunt cei mai importanti factori care influenteaza productivitatea acidului citric.

4. Randamentul crescut al acidului citric poate fi obtinut prin aborddri de optimizare, iar tehnicile
eficiente de recuperare a produselor sunt esentiale pentru reducerea pierderilor si a costurilor de
productie.
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Cuvinte cheie: acid elagic, antioxidant, Aspergillus niger, industria farmaceutica si cosmetica.

Introducere

Polifenolii reprezinta o clasa larg raspanditd de compusi organici naturali, care au atras atentia
cercetatorilor datorita proprietatilor lor biologice remarcabile. Acidul elagic, un compus polifenolic, este
recunoscut pentru activitatea sa antioxidantd si anticancerigend. Acest compus are aplicatii in diverse
industrii, precum cea farmaceuticd, cosmetica si alimentara.

Relevanta acestui studiu consta in explorarea unor metode sustenabile de biosinteza, utilizand
deseuri agro-industriale bogate Tn elagitaninuri, precum coaja si semintele de rodie. Domeniul este actual
datorita cresterii continud a cererii globale pentru produse naturale cu valoare adaugata.

Problema abordata in aceastd lucrare consta in identificarea unei metode eficiente de obtinere a
acidului elagic, care sd fie accesibild din punct de vedere economic si sustenabild din punct de vedere
ecologic. Scopul lucrérii constd in studierea metodelor de obtinere pe cale biotehnologica a acidului elagic,
evidentiind proprietdtile antioxidante si anticanceroase, precum si aplicatiile in industria farmaceutica si
cosmetica. Pentru atingerea acestui scop, au fost propuse urmatoarele sarcini: analiza materiilor prime
utilizate pentru obtinerea acidului elagic si a mecanismelor de biosinteza; descrierea detaliata a schemei
tehnologice, a conditiilor de biosinteza si a bilantului de materiale; evidentierea proprietatilor produsului
obtinut si a domeniilor de aplicare ale acestuia.

Materiale si metode

Pentru biosinteza acidului elagic s-au utilizat diverse materiale si metode specifice. Materia prima
a constat in coaja si seminte de rodie (Punica granatum), considerate surse bogate in elagitaninuri.
Acestea au fost colectate si pregatite prin spalare pentru indepartarea impuritatilor, urmata de uscare la
temperaturi de 50-60 °C pentru a preveni degradarea polifenolilor. Microorganismul utilizat a fost
Aspergillus niger, cultivat initial pe agar cu dextroza de cartofi, un mediu cunoscut pentru capacitatea sa
de a induce productia de enzime taninazice, esentiale in biosinteza acidului elagic.

Mediul nutritiv necesar fermentarii este compus din glucoza, sulfat de amoniu si extract de drojdie,
intr-un raport determinat. Dupa sterilizare, mediul nutritiv este racit si inoculat cu spori de Aspergillus
niger. Fermentarea se desfasoard in conditii controlate, la temperatura de 28-32 °C si pH-ul de 5,5-6,5, cu
aerare si agitare continui. Procesul de fermentare dureazi pana la 7 zile. In timpul acestui proces,
taninazele produse de microorganism hidrolizeaza punicalaginele din substrat, generand acid
hexahidroxidifenic, care sufera ulterior o ciclizare spontand, rezultdnd acid elagic (Fig. 1).

Dupa finalizarea fermentarii, acidul elagic a fost extras utilizdnd solventi organici precum acetatul
de etil. Procesul de extractie a inclus filtrarea initiald, urmatd de contactul lichidului de fermentare cu
solventul, la o temperatura de 30-40°C pentru 2-4 h. Solventul utilizat a fost evaporat sub vid pentru a
concentra produsul, care ulterior a fost uscat la temperaturi de 40-50°C. In final, produsul obtinut a fost
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purificat prin recristalizare, utilizind amestecuri de solventi precum etanol si apa, pentru a obtine acidul
elagic de inaltd puritate. Procesul descris optimizeaza utilizarea resurselor naturale si reduce generarea

deseurilor, reprezentand o alternativa sustenabild la metodele de sinteza.
OH

H,0

o o taninazi/esteraza

o
OH OH
o
o

OH

Acid hexahidroxidifenic

O Punicalini

Punicalagini

Lactonizare

lactonazéd/oxido-reductaze

Acid elagic
Acid hexahidroxidifenic

Figura 1. Obtinerea acidului elagic prin hidroliza enzimatica a punicalaginei
in prezenta Aspergillus niger

Conform bilantului de materiale, procesul utilizeaza 1008 kg de glucozd, impreuna cu o cantitate
corespunzatoare de aer si sulfat de amoniu, generand aproximativ 302 kg de acid elagic. Alte produse
rezultate includ biomasa microbiana (aproximativ 107,87 kg), dioxidul de carbon (672,32 kg) si apa.
Totalul materialelor utilizate si generate este aproape echilibrat (67 312,16 ~ 67 313,19), ceea ce reflecta
eficienta ridicata a procesului biotehnologic. Costul de productie pentru 1 kg de acid elagic este de 726,36
lei, semnificativ mai mare decat pretul de piatd international, estimat la 350 $. Aceasta diferenta se
datoreazd faptului cd sinecostul reflectd costurile de productie la scard mica, utilizdnd metode
experimentale sau de laborator.

Concluzii

1. Biosinteza acidului elagic utilizeaza surse regenerabile de materii prime, precum resturile de rodie
si alte deseuri agro-industriale bogate in elagitaninuri, contribuind astfel la reducerea impactului
asupra mediului prin eliminarea solventilor toxici si diminuarea consumului de energie.

2. Acidul elagic este un compus polifenolic natural cunoscut pentru proprietatile sale antioxidante,
antiinflamatoare si anticancerigene. Este utilizat pe scara largd in industria farmaceutica pentru
prevenirea si tratarea bolilor cronice, In industria alimentard ca antioxidant natural pentru
prelungirea duratei de valabilitate a produselor si in industria cosmeticad pentru fotoprotectie,
prevenirea Tmbatranirii premature si reducerea hiperpigmentarii. Datoritd versatilitatii si
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beneficiilor pentru sanatate, acidul elagic reprezinta un ingredient valoros pentru dezvoltarea de
produse eficiente si sustenabile.

3. Biosinteza acidului elagic ofera o oportunitate semnificativa de valorificare a resurselor naturale
abundente ale Republicii Moldova, precum vita de vie si nucile, permitand transformarea acestora
in produse inovatoare cu valoare addugata mare.
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Introducere

Dezvoltarea penicilinelor semisintetice a fost determinata de limitarile benzilpenicilinei, cum ar fi
eficienta redusd impotriva bacteriilor Gram-negative si vulnerabilitatea la penicilaze. Cercetérile s-au
concentrat pe modificarea catenei laterale si sinteza chimica, insa aceste metode prezentau randamente
reduse in productia industriala.

In acest context, biotehnologia joaca un rol important in dezvoltarea penicilinelor semisintetice,
optimizand procesele de productie pentru a obtine antibiotice mai eficiente, sigure si sustenabile. Un
exemplu de penicilind semisintetica este amoxicilina, un antibiotic beta-lactamic cu spectru larg, utilizat
frecvent in tratarea infectiilor bacteriene.
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Materiale si metode

La nivel mondial sunt cunoscute doua tehnologii principale de obtinere a penicilinelor
semisintetice: tehnologia separatd (initiald) si integratd (actuald). Aceastd lucrare vizeaza studiul
tehnologiei integrata de producere a amoxicilinei.

Biosinteza integratd a amoxicilinei cuprinde trei etape principale: fermentatia cu Penicillium
chrysogenum pentru obtinerea penicilinei G, hidroliza enzimatica a acesteia pentru a produce acidul
6-aminopenicilanic (6-APA) si acilarea 6-APA cu esterul metilic al 4-hidroxifenilglicinei (HPGM) sau cu
amida sa.

Etapele procesului biotehnologic de obtinerea a penicilinei G includ etapa de prebiosinteza, ce
presupune pregatirea mediului de culturd si selectia microorganismului. Se prepara un mediu nutritiv
bogat Tn zaharide brute si zaharide de puritate inalta. Compozitia mediului de inoculare variaza in functie
de proces. Una dintre cele mai optime compozitii pentru cresterea acestor fungi este: hidrati de carbon
(0,5-2,0 %), sursa de azot (0,2-1,0 %), CaCO; (0-1 %), Ko;HPO4 (0-1 %), MgSOa4, NaySOs4, MNnSQOy,
ZnS0O,, FeSO4 (0-0,5 %), agar Oxoid (30 %), care este un amestec de polizaharide extrase din algele rosii
numite agarofite, utilizat ca suport solid. Dupa prepararea mediului nutritiv si pregatirea lui prin sterilizare
cu abur direct, se inoculeaza cu tulpini de Penicillium chrysogenum. Deoarece aceste microorganisme sunt
aerobe, este necesar administrarea aerului sterilizat pe tot parcursul procesului. Etapa de crestere a
microorganismelor dureaza in jur de 20-40 h, iar fermentarea propriu zisd dureaza 90-120 h. Pe tot
parcursul biosintezei penicilinei G, pH-ul este mentinut in intervalul 6,7-7,0, iar temperatura este de
25-27 °C. Procesul de fermentare se considera terminat atunci cand concentratia zaharului scade pana la
0,2-0,6%, iar concentratia penilicinei este de 1,0-1,8%.

Recuperarea penicilinei include mai multe etape: separare, extractie, cristalizare si purificare.
Initial, impuritatile sunt indepartate prin centrifugare si microfiltrare. Extractia se realizeaza prin extractia
lichid-lichid, utilizand solventi organici precum acetat de etil, acetat de butil si acetat de izobutil.
Metodele moderne folosesc lichide ionice hidrofobe pentru o recuperare mai eficienta. Cristalizarea separa
penicilina de solventi prin racire, evaporare sau reactii chimice, iar purificarea finala implica
cromatografie si utilizarea carbunelui activ pentru eliminarea impuritatilor.

In etapa urmitoare are loc hidroliza enzimatici a penicilinei G la 6-APA, care decurge in prezenta
penicilin acilazei. Amestecul cu continut de 6-APA, se concentreaza sub vid si se aciduleaza cu HCI
concentrat, in scopul obtinerii cristalelor. Cristalele de 6-APA se filtreaza, se spald cu solvent si se usuca
cu aer fierbinte. In ultima etapa a procesului are loc acilarea chimica sau enzimatica a 6-APA cu HPGM 1n
prezenta unui catalizator chimic sau a unei enzime pentru a facilita reactia.

Amoxicilina este utilizata pe scara larga atat In medicina umand, cat si in cea veterinard pentru
tratarea infectiilor bacteriene.

Oportunitate pentru Republica Moldova: implementarea biosintezei amoxicilinei Tn Republica
Moldova ar putea aduce multiple beneficii economice si sociale. In primul rand, ar contribui la reducerea
dependentei de importuri, oferind acces la medicamente la un cost mai redus. In al doilea rand, ar stimula
industria farmaceutica locala, generand locuri de muncd si promovand dezvoltarea tehnologicd si
biotehnologica. Mai mult, productia locald ar putea facilita exportul citre piata internationala, sporind
competitivitatea Moldovei in domeniul farmaceutic.

Concluzii
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1.

Biosinteza integratd a amoxicilinei este o metodd sustenabild, bazata pe procese enzimatice si
fermentative, care reduc utilizarea substantelor chimice agresive si limiteazd impactul asupra
mediului. Aceasta contribuie la 0 productie sustenabild, cu emisii reduse de poluanti.

Pentru a asigura eficienta si puritatea produsului final, este esentiald respectarea strictd a
parametrilor tehnologici, prevenind astfel contaminarea si pierderile.

Implementarea biosintezei amoxicilinei in Republica Moldova ar putea reduce dependenta de
import, oferind medicamente mai accesibile. De asemenea, aceasta ar contribui la dezvoltarea
industriei farmaceutice locale, generand locuri de munca si stimuland inovatia tehnologica.
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Introducere

Cefalosporina C este un antibiotic S-lactamic produs prin fermentatie microbiana, utilizata pentru

obtinerea acidului 7-aminocefalosporanic (6-ACA), care este utilizat ca precursor pentru obtinerea unui
numar mare de cefalosporine semisintetice cu eficienta ridicata in tratarea infectiilor bacteriene [1]. Avand
o importantd majord in industria farmaceutica, biosinteza cefalosporinei C implica un proces tehnologic
bine definit, care cuprinde selectia materiilor prime, etapele de fermentatie, izolarea si purificarea
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produsului, precum si analiza eficientei economice a productiei [2]. Tn acest context, optimizarea
subiecte de interes pentru industria farmaceutica [3].

Productia cefalosporinei C incepe cu selectia si pregatirea materiilor prime necesare procesului de
fermentatie. Principalele componente ale mediului nutritiv includ surse de carbon, precum glucoza si
lactoza, surse de azot, cum ar fi sarurile de amoniu si extractele de drojdie, dar si factori de crestere,
esentiali pentru dezvoltarea microorganismului producator [4]. Un element crucial in biosinteza este si
prezenta compusilor cu sulf, precum metionina, necesari pentru formarea structurii chimice a
cefalosporinei [4].

Dupa pregatirea mediului nutritiv, procesul biotehnologic continua cu faza de prebiosinteza, in
care tulpinile de Acremonium chrysogenum sunt cultivate pe medii solide si ulterior transferate in
bioreactoare specializate. Aceasta etapa este esentiald pentru asigurarea unei culturi pure si active,
capabile sa produca cefalosporina C in cantitati optime [5].

Biosinteza propriu-zisa se desfasoara in conditii strict controlate, cu o temperatura mentinuta intre
25 si 28 °C si un pH optim de 6,0-7,0 [6]. Procesul dureaza intre 5 si 7 zile, timp in care microorganismele
secretd antibioticul in mediul de fermentatie. In acest interval, oxigenarea si amestecarea sunt reglate
constant pentru a asigura o productie maxima.

Dupi finalizarea fermentatiei, cefalosporina C este izolatd si purificata. In aceasti etapd, biomasa
microbiand este Tndepartatd prin filtrare sau centrifugare, iar cefalosporina C este purificatd prin metode
precum cromatografia de schimb ionic. La final, cefalosporina C este cristalizata, uscata si conditionata
sub forma de pulbere sau solutie, fiind pregatita pentru conversia in derivati semisintetici [7].

Din perspectiva costurilor, productia de cefalosporina C este influentatd de mai multi factori.
Materiile prime reprezinta aproximativ 40-50% din costul total, in timp ce procesele de fermentatie si
purificare contribuie cu 30-35% [7]. Restul 15-20% le revine costurilor de energie si logistica.
Optimizarea bioreactoarelor, automatizarea procesului si utilizarea tulpinilor modificate genetic pot reduce
semnificativ aceste costuri, ficand productia mai eficienta.

Cefalosporina C are o structura chimica complexa, ce include un nucleu f-lactamic fuzionat cu un
inel dihidrotiazidinic [5]. Aceasta configuratie ii confera stabilitate si o rezistentd mai mare la actiunea -
lactamazelor bacteriene, in comparatie cu penicilinele. Spectrul de actiune al cefalosporinei C este limitat,
motiv pentru care este utilizatd preponderent ca precursor pentru obtinerea antibioticelor semisintetice [7].
Derivatii semisintetici, precum cefalexina, cefuroxima, ceftriaxona si cefepima se folosesc n tratarea
infectiilor respiratorii, urinare, osoase etc. [2].

Biosinteza cefalosporinei C in Republica Moldova ar putea aduce beneficii economice si
farmaceutice considerabile. In prezent, majoritatea antibioticelor utilizate in tard sunt importate, ceea ce
implica costuri ridicate si dependenta de pietele externe. Implementarea unei linii de productie locale ar
contribui la reducerea acestor costuri si la dezvoltarea sectorului farmaceutic autohton [7]. Mai mult,
dezvoltarea unei astfel de biotehnologii ar putea stimula cercetarea si inovatia in domeniul farmaceutic,
creand oportunitdti pentru specialistii din domeniu si pentru colaborari internationale. Cu toate acestea, 0
astfel de initiativd necesita investitii semnificative in infrastructura de productie, in formarea resurselor
umane si in tehnologiile de purificare [7].
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Concluzii

1. Cefalosporina C are un rol esential in industria farmaceutica, fiind utilizatd ca precursor pentru
antibioticele semisintetice destinate tratamentului infectiilor bacteriene.

2. Biosinteza cefalosporinei C implica etape complexe de fermentatie, izolare si purificare, care pot fi
optimizate prin inginerie genetica si automatizare.

3. Din perspectiva economica, biosinteza cefalosporinei C este un proces costisitor, dar eficient, iar
implementarea sa in Republica Moldova ar putea contribui semnificativ la reducerea importurilor
si la dezvoltarea industriei farmaceutice.
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Introducere

Insulina este un hormon proteic, cu o masd moleculard de 5808 Da, esential in reglarea
metabolismului hidratilor de carbon si al altor substante din organism, fiind produsd de pancreas, mai
exact de celulele f ale insulelor Langerhans. Rolul principal al insulinei si glucagonul este de a regla
nivelul de glucoza din sange, facilitind absorbtia acesteia in celule pentru a fi, ulterior, utilizata ca sursa
de energie. Un deficit de insulina sau absenta raspunsurilor celulare adecvate la insulina disponibila poate
duce la diabet zaharat.
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Insulina stimuleaza polimerizarea glucozei in glicogen (proces numit glicogeneza), determinand
scaderea glicemiei (hipoglicemie — micsorarea concentratiei de glucozd in singe). De asemenea, ea
promoveaza absorbtia glucozei in celule si utilizarea acesteia ca sursa de energie.

Insulina este compusd din doud lanturi polipeptidice (bicatenard): lantul A, format din 21 de
aminoacizi, si lantul B, din 30 de aminoacizi, insumand 51 de aminoacizi legati prin doud punti disulfurice
intre lanturi si o punte disulfurica internd in lantul A. Iar glucagonul este monocatenar si contine 29
fragmente de aminoacizi, aminoacidul N terminal este histidina si aminoacidul C terminal este treonina.

Rezultate si discutii

Insulina poate fi produsa prin diferite procese biotehnologice, care variazd in functie de tipul
microorganismelor utilizate, precum si de metodele de izolarea si purificarea insulinei. In prezent, cele
mai utilizate procese sunt cele care implicd Escherichia coli sau Saccharomyces cerevisiae. Mediul
nutritiv trebuie sd furnizeze surse de carbon, azot, minerale, vitamine si alti factori de crestere necesari
pentru metabolismul bacterian si sinteza proteica.

Obtinerea insulinei recombinate prin metoda biologica este determinata de o serie de etape, printre
care izolarea, clonarea genei, inducerea expresiei proteinei etc.

1. Izolarea genei care codifica insulina

La aceasta etapa se izoleaza secventa genetica care codificd insulina din ADN-ul uman folosind
tehnici de clonare moleculard. Aceasta include utilizarea de enzime de restrictie pentru a izola ADN-ul in
secvente specifice. Genul care codifica insulina este introdus Intr-un plasmid, un fragment mic de ADN
care poate fi manipulat usor si introdus in E. coli.

2. Clonarea genei in E. coli

Plasmidul care contine gena insulinei este introdus in E. coli printr-un proces numit transformare.
Aceasta presupune tratamente chimice sau electrice care permit bacteriilor sa absoarba plasmidul. E. coli
modificate genetic sunt cultivate Intr-un mediu nutritiv care contine substante necesare pentru cresterea
bacteriilor si exprimarea genei de insulina.

3. Inducerea expresiei proteinei

In aceasta etapa, se adaugi un compus chimic (de exemplu, IPTG) in cultura bacteriana pentru a
activa expresia genei de insulina. Acesta controleaza momentul in care E. coli incepe sa producd insulina
recombinatd. Dupd addugarea inducatorului, E. coli incepe sd producd insulind in cantitati mari. Proteina
produsa este de obicei exprimatda sub formd de precursor, care necesitd procese suplimentare pentru a
deveni activa.

4. Izolarea si extragerea insulinei

Dupa ce E. coli a produs insulind, bacteriile sunt supuse unui proces de lizd celulard
(descompunere) pentru a elibera proteinele produse, inclusiv insulina. Insulina este recuperatd din
suspensia celulara prin diferite metode, inclusiv centrifugare.

5. Refacerea insulinei active

La inceput, insulina produsa este intr-o forma inactiva, numita proinsulind. Aceasta trebuie sa fie
procesatd pentru a deveni activa. Procesul include scindarea legéturilor peptidice care leaga lanturile A si
B ale moleculei de insulini si eliminarea peptidului C. In mod frecvent, se folosesc enzime ca tripsina sau
alte proteaze pentru a facilita aceasta conversie.

6. Purificarea insulinei
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Insulina obtinuta este purificata prin metode de cromatografie, care ajutd la separarea proteinelor
bazate pe dimensiune, sarcina sau afinitate. Aceasta include tehnici cum ar fi cromatografia pe coloane de
afinitate sau gel filtrare. Dupa purificare, insulina este testatd pentru a se asigura ca este de o puritate
suficient de mare si cd nu contine contaminanti sau alte proteine.

7. Formularea si ambalarea

Dupa purificare, insulina poate fi formulata sub diferite forme farmaceutice, cum ar fi solutii sau
suspensii pentru injectare. Inainte de a fi ambalata si distribuitd, insulina este supusd unor teste riguroase
de siguranta si eficienta. Insulina este ambalata in fiole sau cartuse, gata pentru utilizare medicala.

Insulina recombinantd este standardizata, sigurd si mai bine tolerata decat cea de origine animala.
Insa, totodati producerea biotehnologici implicd costuri ridicate, necesitatea unor procese stricte de
control si investitii mari in linia tehnologica.

Insulina recombinanta este utilizatd in tratamentul diabetului de tip 1 si 2, cu diverse formulari
(actiune rapida, intermediard, lungd) pentru a imbunatati controlul glicemiei si calitatea vietii pacientilor.

Concluzii

1. Procesul de obtinere a insulinei recombinate implicd mai multe etape esentiale, inclusiv izolarea
geneli, clonarea in E. coli, exprimarea proteinei, izolarea, purificarea si formularea finala, pentru a
asigura eficienta si siguranta produsului.

2. Productia biotehnologica a insulinei permite obtinerea unui produs standardizat si sigur, utilizand
microorganisme precum Escherichia coli sau Saccharomyces cerevisiae, insd necesitd procese
tehnologice complexe si investitii semnificative.

3. Insulina recombinantd este utilizatd pe scard larga in tratamentul diabetului zaharat de tip 1 si 2,
oferind formuldri cu actiune rapida, intermediard si lungd, contribuind la un control mai bun al
glicemiei si la imbunatatirea calitatii vietii pacientilor.
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Cuvinte cheie: biosintezd, streptomicind, Streptomyces griseus.

Introducere
Streptomicina este un antibiotic aminoglicozidic produs de Streptomyces griseus, esential in
tratamentul tuberculozei si al altor infectii bacteriene. Descoperirea si dezvoltarea ei au revolutionat
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medicina, fiind primul antibiotic eficient impotriva Mycobacterium tuberculosis. Pe langa utilizarea ei in
medicina, streptomicina este folositd si in agriculturd pentru combaterea bolilor bacteriene la plante,
precum focul bacterian al pomilor fructiferi [1].

De asemenea, este utilizatd in cercetare pentru selectia bacteriilor modificate genetic. De-a lungul
anilor, biotehnologia streptomicinei a evoluat semnificativ, implicand procese complexe de fermentatie,
optimizarea mediului de cultura si utilizarea ingineriei genetice pentru Tmbunatdtirea randamentului de
productie. Aceasta lucrare analizeaza importanta obtinerii Streptomicinei prin proces biotehnologic,
metodele de obtinere si perspectivele ale acestui domeniu [1].

Rezultate si discutii

Productia biotehnologica a streptomicinei se bazeazd pe fermentatia in prezenta Streptomyces
griseus, iar eficienta acestui proces este influentata de mai multi factori, precum compozitia mediului de
culturd, conditiile de fermentatie si optimizarea genetica a microorganismului.

Procesul tehnologic de obtinere a streptomicinei include pregatirea mediului de culturd, inocularea
si fermentatia, izolarea, extractia, purificarea si identificarea [2]. Cultura microorganismului Tncepe cu
selectarea si mentinerea unei tulpini productive de Streptomyces griseus, urmata de pregatirea inoculului,
pentru ca celulele sa atinga o faza activa de crestere inainte de transferul in fermentator [2].

Fermentatia se desfasoard intr-un bioractor cu aerare intensd si agitare, utilizind un mediu de
cultura optimizat pentru productia de streptomicind. Mediul de cultura contine glucoza ca sursa principala
de carbon, faind de soia si lichior de porumb ca surse de nutrienti organici, (NH4)>SO4 ca sursd de azot,
NaCl pentru echilibrarea presiunii osmotice, KH>POa pentru reglarea pH-ului si aportul de fosfor, CaCOs
pentru mentinerea stabilitatii pH-ului si ulei de soia pentru controlul spumei si ca sursd suplimentara de
energie. Procesul are loc la o temperatura optima de 28 °C, un pH de 7,6-8,0, iar durata este de 5-7 zile,
timp n care microorganismele secreta streptomicina in mediul de cultura [2].

Separarea si purificarea streptomicinei incepe prin filtrare sau centrifugare pentru indepartarea
biomasei. Streptomicina este apoi izolata prin precipitare cu solventi organici. Dupa aceasta, urmeaza
purificarea prin cromatografie pe rasini schimbatoare de ioni, pentru a separa streptomicina de impuritdti.
La final, se obtine streptomicina sub forma de sulfat de streptomicina, un compus stabil care poate fi
utilizat ulterior Tn produse farmaceutice [3].

Uscarea si formularea produsului implica liofilizarea streptomicinei pentru a-i asigura stabilitatea
pe termen lung, urmatd de formularea acesteia sub forma de pulbere sterild pentru injectare sau solutie
farmaceutica destinata tratamentului infectiilor bacteriene [3].

Streptomicina este esentiala pentru Republica Moldova datorita contextului economic si de
sanatate publica al tarii, avand un rol important in tratamentul tuberculozei, care este o problema majora in
Moldova, in special pentru formele rezistente la medicamentele de prima linie. Rentabilitatea productiei
dezvolta o infrastructurd eficientd si de a imbunatati procesul de productie. Va trebui sa fie analizatd
cererea interna si posibilitatea de a reduce costurile prin cercetare si inovatie. Pe termen scurt, procesul ar
putea fi scump, dar pe termen lung, ar putea aduce beneficii importante economiei si sdnatatii publice,
daca se aplicd solutii eficiente.

Concluzii
1. Productia de streptomicina a evoluat semnificativ datoritd optimizarii proceselor de fermentatie.
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Factori precum compozitia mediului de cultura, pH-ul, temperatura si aerarea sunt esentiali pentru
cresterea randamentului biosintezei.

2. Streptomicina ramane un antibiotic esential in tratamentul tuberculozei si altor infectii grave.
Optimizarea procesului de productie poate contribui la asigurarea unui acces mai larg si mai
constant la acest medicament. De asemenea, utilizarea streptomicinei in agriculturd pentru
combaterea bolilor bacteriene ale plantelor demonstreaza aplicabilitatea ei extinsa.

3. Streptomicina continud sd fie un instrument important in combaterea infectiilor bacteriene, in
special 1n fata cresterii rezistentei bacteriene. O productie eficientd si sustenabild a acestui
antibiotic poate contribui la reducerea presiunii asupra altor clase de antibiotice si la prevenirea
dezvoltarii rezistentei bacteriene, un factor critic pentru sdnatatea publicd globala.
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Propionibacterium.

Introducere

Vitaminele sunt substante chimice complexe, esentiale pentru functionarea normala a organismului
uman. Deoarece organismul nu este capabil si le sintetizeze, acestea sunt consumate prin dieta. In functie
de solubilitate, vitaminele se clasifica in doua categorii:

- vitamine liposolubile, dintre care pot fi mentionate vitaminele A, D, E, K;
- vitamine hidrosolubile, precum vitaminele complexului B, vitamina C.

Vitaminele hidrosolubile care pot fi obtinute prin biosinteza industriald sunt vitamina B; si By, iar
procedee mixte de sinteza si biosintezd sunt aplicate la obtinerea vitaminei C. Aceste substante nu sunt
distruse in procesul digestiv, fiind absorbite in forma lor naturald. Datoritd acestui fapt, toate vitaminele
sunt eficiente atunci cand sunt administrate pe cale orala.

Avantajele economice oferite de biosinteza fac ca aceasta sd fie tot mai mult utilizatd pentru
obtinerea vitaminelor hidrosolubile.
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Multe dintre vitaminele complexului B sunt sintetizate de microorganisme si reprezintd factori
esentiali pentru cresterea acestora, acumuldndu-se atdt in interiorul, cat si in exteriorul celulelor.
Continutul de vitamine din anumite subproduse biotehnologice este exprimat in pg/g de substanta uscata.

Cele mai mari cantititi de vitamine se regasesc in drojdii. Utilizarea extractului de porumb, a
maltului si a melasei In compozitia mediului de culturd contribuie la cresterea productiei vitaminelor din
complexul B. Sinteza acestora poate fi stimulatd prin adaugarea unor componente specifice, precum
tiamina, acidul pantotenic, acidul nicotinic, biotina sau a unor precursori. De exemplu, p-alanina
favorizeaza acumularea acidului pantotenic, in timp ce introducerea precursorilor piridinici si tiazolici ai
tiaminei poate creste concentratia acesteia de la 20-40 ug/g la 650 ug/g.

Drojdia industriald nu permite obtinerea unei singure vitamine B intr-un mod economic avantajos,
dar faciliteaza productia Intregului complex de vitamine B.

Vitamina B, cunoscutd si sub numele de cobalamind, este o moleculd hidrosolubila esentiala in
metabolismul multor organisme. Biosinteza ei este una dintre cele mai complexe cdi metabolice
cunoscute, Insa nu este pe deplin elucidatd. Productia acestei vitamine are loc exclusiv prin fermentatie,
fiind sintetizata de bacterii precum Pseudomonas denitrificans si Propionibacterium.

Materiale si metode

Fabricarea industriala a vitaminei B, include mai multe etape: sterilizarea aerului si a mediului de
culturd, fermentatia, separarea, purificarea si cristalizarea produsului final. Tn acest proces sunt utilizate
microorganisme precum S. olivaceus, P. shermanii, P. freudenreichii si P. technicum. Eficienta procesului
de biosinteza este influentat semnificativ de numerosi factori precum temperatura, pH-ul, compozitia
mediului de nutritiv, aerarea, prezenta precursorilor si metodele de sterilizare.

Mediul nutritiv trebuie sa fie bogat in aminoacizi esentiali, saruri de cobalt, dimetilbenzimidazol si
carbohidrati. In prezenta oxigenului, biosinteza vitaminei Bj, are loc cu randamente mici, de aceea
procesul are loc in 2 etape. In primele 3 zile fermentarea este anaeroba, in aceasta perioada bacteriile cresc
si produc cobamida si acid propionic (acid propionic 10% din volumul bioamestecului). In urmatoarele
1-3 zile biosinteza are loc la agitare si acrare, 2 m> aer / (m® mediu-h). In aceasta etapi are loc biosinteza
5,6-dimetilbenzimidazolului (5,6-DBI), o componentd esentiald a cobalaminei (vitamina Bjp). Tn
biosinteza vitaminei Bj,, 5,6-DBI este un precursor cheie care se leaga de nucleotida cobalaminica,
formand nucleotida cobamamidica. Suplimentarea cu 5,6-DBI in procesul de fermentatie accelereaza
procesul de producere a vitaminei Bj,. Fermentatia are loc la temperatura de 30 °C, la un pH de 6,8-7,0,
durata procesului este de 70-120 h, pana la epuizarea surselor de carbon. Fermentarea principala se
realizeaza in fermentatoare cu un volum de 120 m?®. Pentru a imbunatati randamentul, in mediul de cultura
se adaugd nitrat de cobalt (II) in concentratii de 40-200 mg/L, precum si betaind sau colind, care
stimuleaza sinteza acidului aminolevulinic, procesele de metilare si sinteza aminoacizilor L-glutamic,
glicind si metionind. Aceste substante imbunatatesc, de asemenea, permeabilitatea membranei celulare,
facilitdnd transportul nutrientilor.

Industria alimentard si furajerd constituie principalul sector de consum al produselor care contin
vitamina B, datorita eficientei si sigurantei acestora. Aceasta este utilizata si in productia de suplimente
alimentare, in industria farmaceuticd, precum si in sectorul produselor de ingrijire personald. De
asemenea, vitamina Bj; este folositd ca aditiv alimentar in preparate precum suncd, salamuri, inghetata,
peste si produse din carne.
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Vitamina By, este cruciald pentru functionarea normala a sistemului nervos. De asemenea, ea este
implicatd in formarea globulelor rosii din sange si in maduva osoasa, facilitand sinteza si reglarea ADN-ului.
Deficitul de vitamina By, (avitaminoza Bj;) se manifesta prin anemie, pierderea memoriei si tulburari
neurologice caracteristice.

in Republica Moldova, biosinteza locald a vitaminei By, ar fi o solutie viabild pentru reducerea
importului de suplimente si preparate farmaceutice, facilitind accesul consumatorilor la produse mai
ieftine, datoritd unui cost de productie mai redus comparativ cu cel al produselor importate.

Concluzii

1. Pentru producerea vitaminei B, cel mai frecvent sunt utilizate culturile bacteriene din genurile
Pseudomonas denitrificans si Propionibacterium, datoritd randamentului ridicat si rezistentei
sporite la contaminarea cu microflora straina.

2. Procesul de sintezd a vitaminei Bj, este influentat de factori precum temperatura si durata
fermentatiei, compozitia mediului nutritiv si concentratia ionilor de cobalt, precursori esentiali Th
biosinteza. Deoarece mediile naturale contin cantitati reduse de cobalt, suplimentarea cu ioni de
cobalt este necesara pentru a optimiza randamentul vitaminei Bjs.

3. Pe baza fluxului tehnologic propus, s-a realizat bilantul material al etapelor de productie, care
include pregatirea si sterilizarea mediului nutritiv, inocularea, fermentarea, stabilizarea prin
addugarea de sulfit de sodiu, evaporarea in vid, uscarea prin pulverizare, a doua stabilizare (cu
sulfit de sodiu si tarate) si ambalarea produsului final.

4. Implementarea biosintezei vitaminei B, in Republica Moldova ar putea reduce dependenta de
import si costurile de productie, facilitind accesul populatiei la suplimente si produse farmaceutice
cu continut de vitamina By, mai ieftine.
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Introducere

Tema seclectatd abordeaza problema dezvoltarii biotehnologiei industriale autohtone. Scopul
principal ale acestui studiu a fost obtinera vitaminei C prin metode biologice. Pentru a realiza acest scop,
s-au trasat mai multe obiective, cum ar fi: investigarea si analiza procesului biotehnologic de obtinere a
vitaminei C, descrierea particularitatilor acestui proces si determinarea costului de productie.

Vitamina C, cunoscuta si sub denumirea de acid ascorbic, este o vitaminad hidrosolubild esentiala
pentru organismul uman. Aceasta joaca un rol important in procesele biologice, avand o puternica actiune
antioxidanta, participd la sinteza colagenului, sustine sistemul imunitar, faciliteazd absorbtia fierului in
organism si, nu in ultimul rand, actioneaza ca un cofactor enzimatic. Astfel, prezenta sau absenta ei
afecteaza direct procesele enzimatice din organism.

Pe langa functiile ei vitale, acidul ascorbic este utilizat ca materie prima intr-0 varietate de procese
industriale, datorita proprietatilor ei antioxidante si biologice. Astfel, elaborarea unei metode de sinteza
eficiente pentru productia industriald de acid ascorbic in cantitdti mari este deosebit de importanta.
Productia anuala de acid ascorbic ajunge la aproximativ 110 mii tone, ceea ce il face sa fie produsul
vitaminic obtinut in cea mai mare cantitate.

La nivel industrial, sunt utilizate mai multe metode de sinteza a acidului ascorbic: metoda exclusiv
chimica, metode ce implica una sau mai multe etape biochimice si metode exclusiv biochimice.

Metoda Reichstein a fost prima metoda de sintezd a vitaminei C brevetatd si implicd sase
transformari chimice si una biochimica. Din cauza utilizarii unor reactivi toxici, precum acetona, a
costurilor ridicate de productie si a puritatii scdzute a produsului finit, aceastd metoda nu mai este utilizata
pe scard largd, Insa a stat la baza proceselor folosite in prezent [1]. O alta metoda, exclusiv biochimica,
implica o singurd fermentatie, cu alge sau drojdii, dar aceasta este utilizatd rar, din cauza costurilor
ridicate ale cultivarii algelor.

In prezent, cea mai utilizati metoda pentru productia industriald a acidului ascorbic este cea care
implicad doua etape de fermentatie succesive [1]. Aceasta metoda prezintd mai multe avantaje, printre care:
puritatea ridicatd a produsului finit (=95%), consumul redus de energie si apa, precum si limitarea
reactivilor toxici in transformarile chimice.

Procesul incepe cu selectia microorganismelor adecvate. Pentru prima etapa, cel mai frecvent sunt
utilizate culturile de Gluconobacter oxydans, modificate prin ingineria biochimica, pentru optimizarea
productivitatatii [2]. Substratul optim pentru aceste bacterii este format, in principal, din D-sorbitol
(aproximativ 70%), restul masei solide fiind alcatuit din extract de porumb, peptona, uree sau extract de
drojdii (sursa principala de azot) (Tab. 1) [2].
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Tabelul 1. Compozitia mediului nutritiv pentru procesele de fermentare

Mediul Componentul Continutul Alti parametri
Sorbitol 70% 14-24 h
Sirop de porumb 14% Randamentul — 98%
Fermentarea | Peptona 1% 30-32°C
Gluconobacter oxydans Uree 10% pH-6
Extract de drojdie 5% Debit de aer - 300-500
mM/h
Fermentarea Il Sorboza 10 g/L 40-72 h
Pseudoglyconobacter 29 °C
Saccharoketogenes Substratul din Randamentul — 76%
fermentatorul | Debit de aer - 100
mM/h
pH-7

Un avantaj semnificativ al acestei metode este posibilitatea utilizarii aceluiasi mediu nutritiv pentru
a doua fermentatie, cu adaugarea sorbozei obtinute in prima etapa. Pentru a doua etapa, se utilizeaza
culturi de Pseudoglyconobacter saccharoketogenes, care transforma sorboza in cetogluconat de sodiu.

Pentru obtinerea produsului finit, 2-ceto-L-gluconatul de sodiu este supus unui sir de transformari
chimice. Initial, prin electroliza, in prezenta unei solutii de hidroxid de sodiu, se obtine acid cetogluconic.
Acesta este ulterior esterificat, obtindndu-se metilgluconatul, care reactioneaza cu hidrogenocarbonatul de
sodiu, formand ascorbatul de sodiu. Ascorbatul de sodiu este din nou supus electrolizei, rezultand, in final,
acidul ascorbic. Procesul este finalizat prin cristalizare, filtrare, uscare la temperaturi scdzute si
depozitarea cristalelor obtinute [2].

Biosinteza datd permite obtinerea a 500 tone de acid ascorbic anual, cu un randament inalt. Metoda
este ecologica, consumul de apa si materie prima este redus datoritd utilizarii aceluiasi substrat in ambele
etape de fermentare. Pretul materiilor prime utilizate la producerea acidului ascorbic sunt prezentate n
tabelul 2.

Tabelul 2. Pretul materiilor prime utilizate la producere acidului ascorbic

Materiile prime utilizate Pret, lei/kg

Sorbitol 20,00

Hidrogenocarbonat de sodiu 19,00

Carbonat de sodiu 25,50

Metanol 16,00

Sare amoniacala 268,80

Total cheltuieli pentru materiile prime 103,82
utilizate la producere acidului ascorbic

Analiza costurilor materiilor prime indica un total de 103,82 lei/kg, demonstrand fezabilitatea
economicd a procesului. Astfel, aceasta metoda reprezintd o alternativa sustenabild si eficientd pentru
productia industriald de acid ascorbic.
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Concluzii
1. Conform studiului efectuat si particularitatilor metodei alese, s-a stabilit ca o astfel de metoda de
biosinteza a vitaminei C ar fi oportuna pentru Republica Moldova.
2. Dezvoltarea acestei ramuri industriale ar permite utilizarea deseurilor agricole ca materii prime,
reducerea costului de productie a acidului ascorbic si, in final, productia vitaminei C prin metoda
biochimica ar putea atrage noi investitii in tara.
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Acidul Kkojic este un compus organic din clasa y-pironelor, avand formula chimica moleculara
CeHsO4. Datorita prezentei gruparii hidroxil (-OH) la pozitia 5 si a gruparii cetonice din inelul pironic,
acidul kojic prezinta o usoara aciditate si reactivitate ridicata in procese de oxido-reducere. Este un derivat
cu proprietdti chelatoare si antioxidante, avand capacitatea de a forma complecsi cu ionii metalici, in
special cu Fe** si Cu**, formand saruri metalice si compusi utili in diverse industrii [1].

Printre proprietatile fizico-chimice ale acidului kojic se numara cristalizarea sub formd de ace
incolore, cu structurd prismatica. Punctul de topire variaza intre 151 si 154 °C. Este solubil in apa, etanol
si acetat de etil, Insd are o solubilitate redusa in eter, amestecuri alcool-eter, cloroform si piridind. Masa
moleculard a acidului kojic este de 142,1 g/mol, valoare determinatd prin metoda crioscopica. De
asemenea, acidul kojic prezintd un maxim de absorbtie in domeniul ultraviolet la lungimea de unda
280-284 nm, fiind utilizat 1n aplicatii spectroscopice [2].

Procesul tehnologic de obtinere a acidului kojic cuprinde etapele de pregatire a mediului de culturd,
inoculare si fermentatie, urmate de izolarea, extractia, purificarea si caracterizarea produsului final.

Acidul kojic este produs de diverse specii de fungi, in special de speciile Aspergillus oryzae si A.
Flavus. Biosinteza in prezenta A. flavus necesitd un control riguros pentru a preveni producerea
aflatoxinelor. Biosinteza acidului kojic necesita surse de carbon si azot. Glucoza este cea mai optima sursa

de carbon, iar peptona si extractul de drojdie, sursa principala de azot, care sustin cresterea si Inmultirea
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fungilor. Mediul nutritiv contine minerale esentiale precum KH,PO,, KCI, NaNO3z, MgSQO,, FeSO,:7H,0,
care stimuleaza sinteza acidului kojic. Ajustarea compozitiei mediului optimizeaza productia si limiteaza
formarea metabolitilor secundari [1].

Procesul de biosinteza al acidului kojic incepe cu pregatirea mediului nutritiv, care este sterilizat
prin autoclavare la temperatura de 120-130 °C. Dupa sterilizare, mediul se raceste si este inoculat cu
tulpina de Aspergillus aleasa. Conditiile optime pentru biosinteza includ pH-ul cu valori cuprinse intre 2 si
4, temperatura de 28-30 °C si viteza de agitare de 240 rpm. Fermentatia dureaza intre 5 si 7 zile, iar
raportul intre carbon si azot este esential pentru cresterea productivitatii [3].

Glucoza, utilizata ca sursa de carbon, este convertitd in acid gluconic, iar ulterior, prin reactii de
deshidratare (in prezenta dishidratazelor) si decarboxilare, se formeaza acidul kojic. Dupa fermentatie,
biomasa este separatd de supernatant prin filtrare sau centrifugare. Acidul kojic este extras din solutie
folosind solventi organici, iar solventul este evaporat, rezultand acidul pur [3].

Purificarea se realizeaza prin recristalizare, iar dacd produsul contine impuritti, se utilizeaza
carbune activ sau dietil eter. Sublimarea poate fi utilizatd ca metoda alternativa de purificare. Acidul kojic
purificat este uscat sau concentrat sub forma de cristale sau pulbere, si depozitat pentru utilizarea
ulterioara in diverse industrii precum cosmetica, alimentara si farmaceutica [3].

Biosinteza unui kg de acid kojic necesita 2,43 kg de glucoza, 0,41 kg de aer si 0,10 kg de extract
de carne, totodatd generand 0,65 kg de biomasa, 0,47 kg de CO- si 22,54 kg de apa. Bilantul de materiale
indicd un echilibru intre materiile prime adaugate in proces si cele rezultate, cu un total de 24,66 kg.
Costul de productie pentru 100 g de acid kojic a fost estimat la 1992,51 lei, iar pretul producatorului este
de 1400 lei, diferenta se explica prin optimizarea procesului tehnologic si strategii comerciale.

Acidul kojic are diverse aplicatii in agricultura, industria alimentard, cosmetici si farmaceutica. In
agricultura, previne deteriorarea fructelor si legumelor prin inhibitia reactiilor oxidative care cauzeaza
innegrirea enzimaticd a produselor agricole, prelungindu-le durata de pastrare. Protejeazd plantele de
razele UV, reducdnd stresul oxidativ, are rol de agent de chelare a microelementelor, marind
biodisponibilitatea lor. In industria alimentara, acidul kojic actioneazi ca antibacterian si antioxidant,
prevenind deteriorarea alimentelor. La fel, acidul kojic are proprietati antibacteriene, antifungice,
antiinflamatorii si antiproliferative, fiind utilizat in calitate de radioprotector. Tn produsele cosmetice este
eficient pentru albirea pielii si combaterea semnelor de imbatranire [3].

Implementarea biosintezei acidului kojic in Republica Moldova reprezintd o oportunitate
cereale si fructe. Aceste resurse pot reduce costurile de productie si pot valorifica deseurile
agroalimentare, iar investitiile In acest domeniu ar stimula industria biotehnologicd. Cererea crescutd
pentru acidul kojic in industriile cosmetica, farmaceutica si alimentara ar putea contribui la integrarea pe
piata globala, si totodata, la dezvoltarea unor industrii inovatoare si ecologice.

Concluzii
1. Producerea acidului kojic prin biosinteza implica utilizarea carbohidratilor fermentescibili si etape
precum izolarea, purificarea si conditionarea. Alegerea microorganismului si optimizarea
compozitiei mediului nutritiv sunt factori determinanti pentru maximizarea randamentului.
2. Temperatura, pH-ul si compozitia mediului influenteaza semnificativ biosinteza acidului kojic.
Optimizarea acestor variabile contribuie la cresterea eficientei procesului, iar analiza bilantului de
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materiale si a costurilor de productie confirma fezabilitatea economica a metodei analizate.

3. Acidul kojic este un compus valoros pentru industria cosmeticd, farmaceuticd si alimentara,
datoritd proprietdtilor lui antimicrobiene, antioxidante si capacitatii de inhibitie a melanogenezei.
Tn Republica Moldova, disponibilitatea resurselor naturale si cererea crescutid pentru produse
cosmetice naturale oferd oportunitati semnificative pentru producerea lui la nivel local.
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Cuvinte cheie: actinobacterii, biotehnologie, cultivare, S. spinosa, spinosad.
Introducere

Agricultura intensivd este bazata pe cultivarea plantelor in monoculturd si densitatea mare, cu
inputuri si mecanizare. Deseori agricultorii aleg sd cultive doar culturile economic convenabile, ceea ce in
ultimul timp a dus si la incalcarea asolamentelor. Aceasta favorizeazd dezvoltarea in masd a agentilor
fitopatogeni si a daunatorilor. Pentru a-si proteja culturile agricultorii sunt nevoiti de a utiliza pesticidele
de origine chimica. Utilizarea multipla a cantitatilor mari de pesticide chimice duce la acumularea acestora
n sol, ape subterane si ca rezultat are loc dezechilibrarea agrocenozelor. Pentru a ajuta ecosistemul sa
revina la echilibrul natural fara a pierde din productivitate si calitatea produselor este nevoie de a utiliza
produse fitosanitare in baza de produse de origine biologica. Inputurile avand functia de a ajuta la reglarea
si controlul populatiilor, nu a de a distruge tot si a lasa in urma ,,Pamant parjolit”. Saccharopolyspora
spinosa este o actinobacterie cu o relevanta industriald semnificativa, in principal pentru productia de
spinosad, un insecticid utilizat pe scard larga. Aceasta lucrare exploreaza aplicatiile biotehnologice ale
S. spinosa, Tn special, in productia de spinosad si analizeaza strategiile de cultivare pe medii lichide. Sunt
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discutate conditiile specifice de cultivare, inclusiv compozitia nutritiva, temperatura, pH-ul si aerarea care
optimizeaza productia de spinosad. Utilizarea acestui grup de substante biologic active va minimiza
efectul asupra mediului Inconjurdtor, deoarece conform surselor studiate, substanta activa la actiunea
luminii UV are un timp de injumatatire de circa 2 saptimani. Astfel, la aplicari pe parcursul perioadei de
vegetatie va permite obtinerea productiei fara reziduuri.

Materiale si metode

Obiectul de studiu Saccharopolyspora spinosa Mertz and Yao, DSM 44228. Cultivarea speciei de
actinobacterie a fost efectuatd pe medii nutritive solide, lichide. Pentru determinarea conditiilor optime a
fost efectuata cultivare in incubatorul termostat. Cultivarea in profunzime a fost efectuata in vase culturale
cu volumul de 700 mL, utilizandu-se cate 100 mL de mediu. lzolarea spinosadului a fost efectuata prin
centrifugarea la diferite etape cu eliminarea diferitor faze. Pentru purificare produsului obtinut au fost
utilizati solventi organici.

Rezultate si discutii

Cresterea S. spinosa si productia de spinosad sunt influentate de sursele de carbon si azot prezente
in mediul de culturd. Studiile au ardtat ca sursa optimd de carbon pentru productia de spinosad este
glucoza, in timp ce sursele de azot precum extractul de drojdie si peptona Iimbunatatesc atat cresterea, cat
si biosinteza spinosadului [1]. In plus, oligoelementele precum fierul, magneziul si manganul sunt
esentiale pentru activitatea enzimatica implicata in biosinteza spinosadului [2]. Concentratia optima a
acestor nutrienti este cruciald in echilibrarea cresterii celulare si a sintezei spinosadului.

In metabolismul microbian si in productia totald de spinosad pH-ul mediului joaci un rol vital.
Pentru S. spinosa, un pH usor alcalin de 7,1-8,2 este de obicei optim pentru crestere si productia de
spinosad [3]. Abaterile de la acest interval pot duce la reducerea productiei de spinosad sau la producerea
de subproduse nedorite. Temperatura este un alt factor critic, cu un interval optim de 28-30 °C raportat
pentru cele mai bune productii de spinosad [4]. Temperaturile mai ridicate sau mai scazute pot determina
o scadere atat a cresterii microbiene, cat si a productiei de spinosad.

Aerarea si agitatia sunt cruciale pentru asigurarea transferului adecvat de oxigen in mediile lichide,
care are un impact direct asupra ratei de crestere si a productiei de spinosad. S. spinosa necesita niveluri
ridicate de oxigen dizolvat in timpul fermentarii, iar rata optima de aerare este cuprinsa intre 0,3 si
0,4 vvm (volum de aer pe volum de mediu pe minut) [5]. La acest capitol, in studiul realizat de catre noi,
sunt mari rezerve, deoarece au fost utilizate vase clasice, fara sicane, ceea ce nu permite o aerisire
adecvata. Vitezele de agitare de 200-250 rpm sunt utilizate in mod obisnuit pentru a mentine un amestec
omogen si a preveni formarea de aglomerari care ar putea restrictiona disponibilitatea oxigenului pentru
celule [6]. Aceste probleme vor tine de trecut atunci cand se va trece la cultivarea in bioreactor.

Figura 1. Cultivarea S. spinosa pe mediu nutritiv solid, lichid si etapa de separare a spinosadului
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Concluzii

Saccharopolyspora spinosa este un microorganism important in biotehnologie, in special pentru
productia de spinosad. Optimizarea conditiilor de cultivare, inclusiv compozitia nutritivd, pH-ul,
temperatura si aerarea, este esentiala pentru maximizarea productiei de spinosad. Progresele recente in
domeniul tehnicilor de fermentare si al ingineriei metabolice sunt promitatoare pentru imbunatatirea in
continuare a productiei. Prin continuarea cercetarii si dezvoltarii, S. spinosa poate deveni o sursa mai
eficientd si durabila de bioinsecticide, oferind o alternativa ecologica la substantele chimice sintetice.
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Introducere

Bioetanolul este un alcool obtinut ca rezultat al procesului de fermentare a carbohidratilor din
materii prime organice precum cereale, tuberculi si deseuri vegetale cu utilizarea microorganismelor.
Datoritd proprietatilor sale, etanolul este utilizat in diverse domenii industriale cum ar fi: cel farmaceutic,
cosmetic, alimentar si chimic. In ultimii ani, s-a dezvoltat foarte mult domeniul energetic care pune
accentul pe aspectul ecologic. Astfel, se utilizeaza etanolul ca aditiv in combustibili cu scopul de a reduce
emisiile de gaze cu efect de serd si de a diminua dependenta de combustibilii fosili care se regenereaza
mai greu decat ponderea cu care sunt exploatati [1].

Tarile sau regiunile dominante in producerea etanolului la nivel global sunt Statele Unite ale
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Americii, Brazilia si Uniunea Europeana (UE). Sursele principale de materii prime fiind porumbul in SUA,
trestia de zahar in Brazilia si graul in UE [2].

Odata cu cresterea populatiei la nivel global, se atestd o crestere de consum a produselelor
alimentare, ceea ce duce la generarea deseurilor alimentare. Este cunoscut ca productia de etanol pe de-0
parte, necesita cantitati semnificative de materii prime regenerabile ceea ce creeaza o competitie crescuta
pentru resursele agricole, iar pe de-alta parte, pe masurd ce industriile se extind, creste productia si
consumul de etanol, amplificand aceasta competitie.

Ca solutie pentru aceastd problemd se propune valorificarea deseurilor rezultate de la industria
alimentara si activitatile menajere. Anual, dupa statisticile publicate de FAO, sunt produse 1,8 miliarde de
tone cubice de deseuri dintre care 46% sunt resturi de fructe, legume si raddcini. La nivel local, tot se
produc cantititi semnificative de deseuri vegetale care pot fi valorificate. In anul 2020 s-au inregistrat
415 mii de tone de deseuri dintre care 217,1 mii de tone provin din agriculturd si industria prelucrarii
produselor alimentare [3]. Valorificarea acestor deseuri nu doar cd permite obtinerea etanolului cu
reducerea impactului asupra aprovizionarii cu alimente, dar are loc si reducerea deseurilor. Ca rezultat se
diminueaza impactul asupra mediului, deseurile fiind una din sursele de emisie a gazelor de sera.

Deseurile vegetale, contin cantitati semnificative de carbohidrati, In cojile de cartof se contine in
jur de 52% de amidon, Tn cojile de morcov, 70-80% de carbohidrati, cojile de ceapa in jur de 88% de
carbohidrati, care pot fi convertiti in etanol prin fermentare [4-6].

Scopul acestei lucrari este de a determina potentialul de valorificare a deseurilor vegetale pentru
obtinerea etanolului.

Rezultate si discutii

Pentru studiu, s-au utilizat coji de cartofi, morcov si ceapa de la o cantina din apropierea
randament de 10% din cojile de ceapa si cu un randament de 19% din cojile de morcov. Comparativ cu
studiile efectuate pe aceastd tema, s-au obtinut randamente de doud ori mai mari, insa, acestea sunt pe
departe de randamentele teoretice de obtinere a etanolului din materiile prime traditionale acesta fiind de
50%. In vederea apropierii valorilor randamentelor obtinute experimental cu cea teoreticd, se va studia
ajustarea parametrilor necesari pentru conversia maximal posibild a carbohidratilor din deseuri.

Concluzii

1. Valorificarea deseurilor vegetale este un subiect care necesitd importanta si aplicare in procesul de
obtinere a etanolului. Studiul a demonstrat ca este posibild obtinerea etanolului din coji de cartofi,
morcov $i ceapd, Insa randamentele obtinute (10% din coji de ceapa si 19% din coji de morcov)
sunt Inca departe de cele teoretice ale materiilor prime traditionale (50%).

2. Comparativ cu alte studii similare, randamentele obtinute in acest experiment au fost de doua ori
mai mari, indicand un potential semnificativ pentru optimizarea procesului si cresterea eficientei
bioconversiei.

3. Pentru a Tmbunatati randamentul etanolului obtinut din deseuri vegetale, este necesara ajustarea
parametrilor de conversie astfel incat sa se maximizeze transformarea carbohidratilor in etanol.
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Introducere

Utilizarea pe scard larga a colorantilor sintetici in industria alimentara, farmaceutica, cosmetica si
textilda a generat, in ultimii ani, preocupdri legate de siguranta acestora, riscurile fiind asociate cu
potentiale efecte teratogene si carcinogene. Studiile recente au evidentiat faptul ca unii coloranti sintetici
pot interactiona cu structurile celulare, inducand stres oxidativ si modificdri genetice care contribuie la
dezvoltarea unor afectiuni grave. In plus, acumularea acestor compusi in organism sau in mediul
inconjuritor poate avea efecte toxice pe termen lung, afectand atat sinitatea umani, ct si ecosistemele. In
contextul cresterii interesului pentru componentele alternative naturale si ecologice, colorantii produsi de
microorganisme au aparut ca o solutie viabild, oferind nu doar o alternativd sigurd, ci si beneficii
suplimentare. Acesti pigmenti biologici sunt sintetizati de bacterii, fungi si alge si se remarca printr-0
stabilitate bunad, biodisponibilitate ridicata si un impact ecologic redus. Pe langa rolul lor de coloranti,
multe dintre aceste substante au demonstrat activitati benefice, cum ar fi proprietdti antioxidante, care
contribuie la neutralizarea radicalilor liberi, efecte antimicrobiene, ce inhiba dezvoltarea bacteriilor
patogene, si actiuni anticancerigene, prin care pot bloca sau incetini proliferarea celulelor maligne. Astfel,
utilizarea colorantilor microbieni nu doar ca raspunde cerintelor actuale de siguranta si sustenabilitate, dar
ofera si un potential terapeutic valoros, extinzand aplicatiile acestora in diverse domenii industriale [1].

38


https://www.eubia.org/cms/wiki-biomass/biofuels/bioethanol/
https://afdc.energy.gov/data
https://am.gov.md/ro/content/gestionarea-de%C8%99eurilor-%C3%AEn-republica-moldova-%C3%AEn-anul-2020
https://am.gov.md/ro/content/gestionarea-de%C8%99eurilor-%C3%AEn-republica-moldova-%C3%AEn-anul-2020
file:///C:/Users/nicol/Documents/teza_experimental/10.1016/j.wasman.2010.04.017
https://iosrphr.org/papers/vol10-issue5/E1005013239.pdf
https://ijsrm.humanjournals.com/wp-content/uploads/2017/11/3.Beatrice-O.-T.-Ifesan.pdf
mailto:cojocaru.ciprian@usm.md

BIOTEHNOLOGIILE SI TENDINTELE ACTUALE, 2025

Materiale si metode

Aceasta lucrare a fost realizata prin analiza sistematica a literaturii de specialitate, integrand date
din studiile recente privind producerea colorantilor din surse microbiene (fungi, bacterii si micro-alge).
S-au examinat diverse metode de biosinteza, tehnici de extractie si purificare, precum si strategii de
imbunatatire a randamentului de productie, inclusiv utilizarea deseurilor agroindustriale ca sursd de
carbon si azot. In plus, s-au discutat aplicatiile practice in diverse domenii (alimentar, cosmetic,
farmaceutic) si provocarile tehnice care trebuie depasite pentru implementarea pe scara larga [2].

Rezultate si discutii

Studiile analizate indica faptul, ca numeroase specii microbiene, precum Monascus spp.,
Rhodotorula, Pseudomonas si altele, sunt capabile sa sintetizeze o gama variata de coloranti naturali [2].
Acesti coloranti nu doar conferd culoare produselor, dar prezintd si activitati benefice pentru sdnatate,
inclusiv prin efecte sale antioxidante, antimicrobiene, antiinflamatorii si anticancerigene [1].

Metodele de fermentatie, fie in stare solida, fie submersd, s-au dovedit esentiale pentru obtinerea
unui randament ridicat. Tn studiile recente, optimizarea parametrilor de cultivare — cum ar fi concentratiile
de carbon si azot, pH-ul, temperatura si conditiile de aerare — a dus la imbunatitirea semnificativd a
productiei de pigmenti. De asemenea, aplicarea tehnicilor de inginerie genetica (prin mutagenezd sau
tehnologii moderne) a permis modificarea metabolismului tulpinilor de microorganisme pentru a favoriza
sinteza pigmentilor cu potential comercial [2].

Un alt aspect il constituie utilizarea deseurilor agroindustriale ca substrat pentru culturile
microbiene, ceea ce reduce semnificativ costurile de productie si contribuie la o economie circulara.
Totusi, existd provocari tehnice majore: stabilitatea pigmentilor, costurile ridicate ale proceselor de
extractie si purificare, precum si posibila producere de metaboliti toxici (ex. citrinina in cazul unor specii
de Monascus). Aceste aspecte necesitd o atentie sporita in etapele de cercetare si dezvoltare, pentru a
asigura siguranta si eficacitatea produselor finale destinate consumatorilor [3].

Din punct de vedere industrial, pigmentii microbieni prezintd avantaje competitive importante fata
de colorantii sintetici. Procesul de fermentatie este independent de factori sezonieri, oferind astfel o
productie constantd si fiabila. Mai mult, proprietatile antioxidante si antimicrobiene ale acestor pigmenti
aduc valoare adaugata produselor alimentare si cosmetice, contribuind la dezvoltarea unor formulari mai
sanitoase si ecologice. In acelasi timp, aprobarea reglementirilor nationale si internationale (FDA, WHO)
ramane un pas esential in integrarea acestor compusi in lantul de productie industriala [4].

Concluzii

1. Prin optimizarea conditiilor de culturd si aplicarea tehnologiilor de inginerie genetica, este posibild
obtinerea unui randament sporit si a unor produse de Tnaltd calitate. Totusi, pentru a asigura o
tranzitie industriald de succes, sunt necesare eforturi suplimentare pentru a reduce costurile de
extractie si pentru a elimina riscurile asociate cu potentialul de producere a toxinelor.

2. Pigmentii microbieni reprezinta o directie promitatoare in dezvoltarea aditivilor alimentari naturali,
contribuind, atat la siguranta consumatorilor, cét si la protejarea mediului.

3. Perspectivele pentru viitor includ cercetéri orientate spre Imbunatatirea tehnicilor de fermentatie,
explorarea de noi tulpini microbiene si dezvoltarea unor metode de extractie sustenabile, toate
acestea avand potentialul de a transforma fundamental industria colorantilor naturali.
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Introducere

Industria chimica cauti alternative durabile la monomerii petrochimici, iar acidul itaconic (1A) este
un compus valoros Tn acest sens. Acidul dicarboxilic este un acid nesaturat, produs de microorganisme cu
aplicatii industriale ca precursor pentru polimeri si alte substante chimice [1]. Acidul itaconic este produs
in fermentatia discontinud intr-un proces similar cu cel al acidului citric. Sursa de carbon trebuie sa fie
intr-o forma usor metabolizabila. Microorganismul utilizat la fermentarea acidului itaconic este
Aspergillus terreus [2]. Compozitia mediului nutritiv este redata in tabelul 1.

Tabelul 1. Compozitia mediului nutritiv pentru producerea [2]
acidului itaconic de citre Aspergillus terreus

Component Continutul, g/LL
Glucoza 10,0
KH,PO, 0,1
NH,NO; 3,0

MgSO, - 7 H,0 1,0
CaCl, - 2 H,0 5,0
FeCl;- 6 H,O 1,7-107
ZnS0O, - 7 H,0 8,0-107
CuSO,- 7 H,0 15,0 - 107
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Procesul biotehnologic de obtinere a acidului itaconic include urmatoarele etape: pregatirea
mediului, inocularea mediului, fermentare, separare, precipitarea acidului itaconic, filtrare, purificare si
cristalizare. Este necesar ca fermentarea sa se realizeze la pH-ul 3, iar viteza de agitare de 150 rpm [2].

Scopul acestei lucrari consta in familiarizarea cu bioprocesul de obtinere a acidului itaconic.

Sarcinile propuse sunt:

e studiul literaturaturii de specialitate cu privire la obtinerea acidului itaconic;

e identificarea metodelor de separare si purificare a produsului.

Rezultate si discutii

Tn rezultatul studiului m-am familiarizat cu bioprocesul de obtinere a acidului itaconic. Daci se
respectd parametrii indicati mai sus: pH = 3, viteza de agitare de 150 rpm, temperatura 30-35 °C cat si
compozitia mediului nutritiv indicata in tabelul 1, acidul itaconic se poate obtine cu un randament de pana
la 98% [2,3,5]. La scara industriala se aplica mai multe metode de izolare si purificare a acidului cum ar fi
cristalizarea care presupune evaporarea, precipitarea care presupune utilizarea sarurilor de calciu, extractia
reactiva care consta in utilizarea compusilor organofosforici sau aminele tertiare, separarea prin membrana
care presupune utilizarea unei membrane permeabile si un gradient de concentratie. Metodele standard
care se utilizeaza sunt cristalizarea si precipitarea prin care acidul itaconic se obtine cu o puritate de
97-99% [4]. Desi separarea prin membrand asigurd obtinerea produsului cu o puritate de 100%, aceasta
metoda nu este rentabild din cauza costurilor ridicate.

Concluzii

1. Acidul itaconic are multiple utilizari industriale, insa costurile de productie il fac nerentabil.

2. Proprietatile sale inovatoare permit noi aplicatii In sectoarele polimerilor, farmaceutic, textil,
alimentar si agroindustrial.

3. Studiile viitoare se vor concentra pe scaderea costurilor de productie prin reducerea costurilor
materiilor prime si valorificarea unor substraturi noi, accesibile si nealimentare. De asemenea, se
va urmari producerea altor produse secundare semnificative din punct de vedere industrial.

4. Randamentul crescut al acidului itaconic poate fi obtinut prin abordari de optimizare, iar tehnici
mai eficiente de recuperare a produselor sunt esentiale pentru reducerea pierderilor si a costurilor
de productie.
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Introducere

Biopolimerii, cat si interactiunile dintre acestia au fost studiate pe scara larga pentru importanta sa
stiintifica si noile sale aplicatii. Astfel pentru obtinerea de noi materiale avansate cu proprietati prestabilite,
este esential sa intelegem interactiunile care au loc intre diferite amestecuri de biopolimeri, pentru
dezvoltarea de compozite biopolimerice cu o stabilitate inalta [1].

Pectina si chitosanul sunt polimeri naturali ce poseda capacitatea de a forma complecsi
biodegradabili, biocompatibili si nontoxici, proprietati esentiale pentru aplicatii In industria alimentara sau
farmaceutica. Din punct de vedere chimic, acesti biopolimeri sunt considerati a fi polielectroliti, deci au
capacitatea de a forma ,,complecsi de polielectroliti” [2].

Chitosanul este o baza slaba, iar pectina un acid slab, deci in solutie, acest lucru poate duce la
formarea de legaturi electrostatice intre gruparile amino-, incarcate pozitiv si gruparile carboxil incarcate
negativ, prezente in ciclurile piranozice ale chitosanului si pectinei (Fig. 1) [3].

Investigatia data a avut ca scop sinteza si caracterizarea unor compozite biopolimerice de tip film
pe baza de polimeri naturali (chitosan, pectind), cu proprietati fizico-chimice si functionale, ce au un
potential de aplicare in industria alimentard, biomedicina sau industria farmaceuticd. Pentru atingerea
scopului propus au fost sintetizate si obtinute compozitele biopolimerice prin metoda de evaporare a
solventului, urmate de caracterizarea acestora in baza urmatoarelor analize: grosimea, proprietatile optice
si analiza FT-IR.

HOH,C HOH,C
. o o)
o A OH o AOH o
+
WNH, NH,
-ooc” CO,CH;
o o)
- OH OH
o o O—
OH OH

Figura 1. Complexul Chitosan-Pectini

42


https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S0960852413004124
https://www.mdpi.com/2306-5354/10/6/723

BIOTEHNOLOGIILE SI TENDINTELE ACTUALE, 2025

Materiale si metode

Reactivi: chitosan (Chem-lab, CAS 9012-76-4), pectind de citrice (Fisher Chemical, CAS 9000-
69-5), glicerind 99,5% (Centrochem, CAS 56-81-5), acid acetic concentrat.

Aparate si ustensile: balanta analiticd (AXIS ALN220), agitator magnetic multipost cu incalzire
(OVAN MMH50E), bare magnetice PTFE (cilindrice universale cu profil finisat 8 mm), pompa de vid cu
membrane (Biobase, GM-0.50), etuva de laborator (POL-EKO-APARATURA, SLN STD 53/115/240),
spectrofotometru (T70 UV-VIS), baie de apa cu termostat (TW-2.02), FT-IR (Agilent, Cary 630), penseta,
rigla, bisturiu, micrometru.

Sinteza compozitelor biopolimerice de tip film

Filmele au fost preparate folosind o metoda conventionald de evaporare a solventului. Solutia de
chitosan (CS, 1%) a fost preparata prin dizolvarea acestuia in solutie de CH3COOH (1%), la temperatura
camerei, prin agitare constantd 600 rpm, timp de 30 min. Solutia apoasa de pectina (PC, de 1%) a fost
preparata paralel in conditii identice. Solutiile de CS si PC au fost amestecate in raport de 1:3, 1:1, 3:1
pentru a obtine amestecul filmogen, care a fost agitat timp de 60 min pe un agitator magnetic la 1000 rpm.
Amestecul a fost lasat la temperatura camerei timp de 48 h, apoi filtrat in vid. La amestecul obtinut s-a
adaugat cate 2% de glicerol (v/v), volumul final fiind de 25,5 mL, dupa care amestecul a fost agitat
suplimentar timp de 30 min la 1000 rpm. Ca referinta au fost preparate filme formate doar dintr-un singur
polimer si emulgator. Amestecurile finale au fost transferate in cesti Petri din sticla, uscate ntr-un cuptor
la 50 °C, timp de 12 h. in cele din urma, filmele uscate: (Csloo, PC1gg, CSy5:PC75, CS50:PCsyp, CS75:PC25)
au fost inlaturate din cestile Petri [4].

Caracterizarea compozitelor biopolimerice de tip film

Masurarea grosimii filmului

Grosimea filmelor a fost determinata cu ajutorul unui micrometru manual. Pentru fiecare film,
masurdtorile au fost efectuate in locatii aleatorii (un total de 5) si a fost calculatd grosimea medie [5].

Proprietatile optice

Proprietatile optice ale filmelor preparate au fost determinate prin realizarea masurarilor folosind
spectrofotometru UV-Vis. Metoda prevede taierea unei benzi de film dreptunghiulare (8x3,5 mm),
pozitionarea ei in celula de testare a spectrofotometrului UV-Vis si folosirea unei celule de referinta goala.
Absorbanta pentru fiecare dintre benzile de film a fost inregistrata in intervalul de lungimi de unda de la
200 pana la 800 nm. Absorbanta la 600 nm (Agp) a fost utilizatd pentru a calcula transparenta in baza
formulei (1) bazata pe definitiile oferite de ASTM standard.

Transparenta = T% = 102=4) (1)
unde, T% este transmisia procentuald, iar A este absorbanta [6].

Analiza FT-IR

Spectroscopia FT-IR a fost utilizata pentru a determina gruparile functionale si gradul de reticulare
a polimerilor din filmele obtinute. Spectrele IR ale filmelor: CSigo, PCigo, CSzs5 : PCrs, CSsp @ PCsy,
CSys: PCys au fost inregistrate folosind un spectrofotometru IR portabil Agilent Cary 630 [5].

Rezultate si discutii

Au fost obtinute 4 filme compozite biopolimerice: CS100, PC100, CSsg : PCso, CS7s5: PCys, iar filmul
CSys5: PCys5 (CS : PC 1:3) a fost mult prea subtire si nu a putut fi inlaturat din ceasca Petri, astfel acesta nu
a putut fi analizat ulterior.
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Grosimea filmelor obtinute variaza dupa cum urmeza: CSj0 = (0,07 = 0,000 mm;
PCi00 = (0,11 = 0,00) mm; CSsp : PCsp = (0,04 + 0,00) mm; CSys: PCys = (0,03 £ 0,00) mm. Grosimea
influentiaza direct proprietatile mecanice ale filmelor, astfel, cu cat filmele sunt mai subtiri, cu atat ele
sunt mai susceptibile la actiunile mecanice, respectiv filmele CSsg: PCsp si CS7s: PCyssau rupt mai rapid,
decat filmele CSyq §l PCqo0.

Transparenta filmelor este urmatoarea: T(CS100) = 87%; T(PCi00) = 87%; T(CSso: PCsp) = 92%j;
T(CSys: PCys) = 85%, astfel din punct de vedere a proprietatilor optice, filmul CSsp: PCsp este cel mai
transparent.

Analiza FT-IR a filmelor a fost efectuata pentru a determina gruparile functionale si gradul de
reticulare a polimerilor. Spectrele filmelor au fost comparate cu polimeri de referinta, inclusiv CS, PC
(Figura 2a, 2c). Spectrele filmelor de referinta (Figura 2b, 2d) au prezentat benzi/maxime si intensitati
distincte de absorbtie in comparatie cu cele ale polimerilor de referinta (CS, PC).
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Figura 2. Specrele IR: a) chitosan; b) film CSyg; ¢) pectini; d) film PCqp;
E) film CSsp: PCsp; f) film CS75: PCys
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Analizand spectrele IR ale filmelor obtinute, atestim prezenta unei benzi largi de absorbtie la
3425.4 - 3367,6 cm™ care reprezinta vibratia de intindere a gruparilor —OH, specifice, atat chitosanului,
cat si pectinei, datoritd multiplelor grupari hidroxil si carboxil prezente in structurile lor polizaharidice, o
contributie avand si legaturile de hidrogen dintre molecule. Banda la 3153,3 cm™ prezenta in spectrul IR
al filmului (CSsp: PCsp) si 3155,2 cm? prezenta in spectrul IR al filmului (CS7s: PCys), reprezinta vibratia
de intindere a legaturilor N-H, caracteristici grupei aminice (-NH,) din chitosan. Benzile de la
2868,2 - 2952,1 cm™ reprezintd vibratia de intindere a legaturilor C-H din lanturile polizaharidice.
Maximele de absorbtie de la 1654,9 - 1656,8 cm™ sunt caracteristice gruparilor >C=0 din grupele carboxil
din pectini sau interactiunilor electrostatice intre gruparile ionizate (NH,") ale chitosanului si gruparea
COO" ale pectinei. Benzile de la 1578,5 cm™ si 1586,0 cm™ reprezintd vibratiile de deformare a gruparilor
N-H din chitosan. Vibratia C-N ce confirma prezenta chitosanului in filmele analizate, sunt reprezentate
de benzile 1326,9 cm™ (CSso: PCsg) si banda la 1328,8 cm™ (CS7s : PCys). Pe cand semnalele de la 1254,2
cm™; 1149,9 cm™; 1080,9 cm™ sunt vibratiile gruparilor eterice (C-O-C) din structura polizaharidica a
chitosanului si pectinei, iar cele de la 9859 Cm'l; 926,0 Cm'l; 803,2 Cm'l; 715,6 cm? sunt vibratii
caracteristice legaturilor glicosidice (-C-O). Interactiunile dintre chitosan si pectina pot fi evidentiate prin
modificarea benzilor din zona 1650 - 1580 cm™, sugernd formarea unor complecsi prin legaturi de
hidrogen sau interactiuni ionice.

Concluzii

Spectrele IR confirma prezenta ambelor componente: a chitosanului datorita identificarii grupelor
amine (-NHy), a vibratiilor caracteristice legaturilor C-N si a interactiunii electrostatice cu pectina.
Prezenta pectinei este confirmatd datorita prezentei grupelor carboxilat (-COO’), a vibratiilor
caracteristice grupelor >C=0 si a legaturilor C-O-C din polizaharide.
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Introducere

Cianobacteriile sunt sursa importantd de ficobiliproteine [1]. Cercetarile demonstreaza ca
ficobiliproteine manifesta efectele antioxidative pronuntate [2], antidiabetice [3] si antibacteriene [4]. Din
aceste considerente cultivarea cianobacteriilor si extragerea ficoeritrinei si ficocianinei din biomasa lor
prezintd un interes sporit. Este cunoscut cd unii dintre compusi organici pot stimula cresterea biomasei
cianobacteriilor, astfel in aceasta lucrare este evaluat efectul cresterii biomasei tulpinelor cianobacteriilor
Calothrix marchica Lemm. si Nostoc halophilum Hansg, utilizand in calitate de stimulator de crestere
2-((E)-2-((E)-2-benzilidenoctiliden)hidrazincarbotioamido)acetat de etil.

Materiale si metode

Pentru cultivarea si conservarea tulpinilor Nostoc halofilum si Calotrix marchica a fost utilizat
mediul nutritiv BG11 modificat cu un continut balansat de macro- si microelemente. Pentru cultivare s-a
folosit 0,200 g de Dbiomasa vie, pentru fiecare incubator si  2-((E)-2-((E)-2-
benzilidenoctiliden)hidrazincarbotioamido)acetat de etil in calitate de supliment, in concentratii de la
0 mg/mL (proba fara supliment) pana la 5 mg/mL. Cultivarea a durat 7 zile.

Sinteza compusului organic 2-((E)-2-((E)-2-benzilidenoctiliden)hidrazincarbotioamido)acetat de
etil a fost sintetizat conform protocului cu mici modificiri de optimizare, descrisd in sursa [5] si
reprezentata in Figura 1.

NH,

_NH__NH  aldehida a-hexilcinamica _ NH_ _NH =~
EtOC(O)H,C T >  EtOC(O)H,C T( N =
S

EtOH, CH,COOH, reflux

S CeH13

Figura 1. Schema de sintezi a 2-((E)-2-((E)-2-benzilidenoctiliden)hidrazincarbotioamido)acetat
de etil
Rezultate si discutii
Din datele prezentate in tabelul 1, se observa ca cele mai bune rezultate de cultivare au fost
obtinute la concentratia suplimentului de 2 mg/mL pentru C. marchica si 3 mg/mL pentru N. halophilum.
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Utilizarea 2-((E)-2-((E)-2-benzilidenoctiliden)hidrazincarbotioamido)acetat de etil Tn calitate de suplimet
a rezultat in stimularea cresterii biomasei pentru tulpinele studiate de 5 ori fatd de proba fara supliment
(martor).

Tabelul 1. Rezultatele obtinute la cultivarea tulpinelor de cianobacterii C. marchica si N.
halophilum cu si fara supliment

Calothrix marchica Nostoc halophilum
C(TSQC), Biomasa C(TSC), Biomasa
mg/L obtinuta, g mg/L obtinuta, g
1 1,790 1 0,550
2 2,220 2 0,830
3 1,830 8 1,520
4 1,420 4 1,020
5 1,100 5 1,000
0 0,420 0 0,320

*Cultivarea a durat 7 zile. Biomasa vie initiald in fiecare caz — 0,200 g

Concluzii

Compusul 2-((E)-2-((E)-2-benzilidenoctiliden)hidrazincarbotioamido)acetat de etil a fost sintetizat
si confirmat cu metode spectrale de cercetare; efectul de stimulare a cresteri tulpinelor de cianobacterii C.
marchica si N. halophilum este la o concentratie de 2 mg/mL si 3 mg/mL.
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Beenenne

[Tponan-1,3-1101, SBISETCS BAXXHBIM OPraHUYECKUM COCIUHEHHEM, IPEICTABISIONIMM COOOH
JBYXaTOMHBIM crupT ¢ xumudeckoil popmynoii C3HgOz. DTo OGecuBeTHas Bsi3Kasi KUAKOCTh C MITKUM
CIIQJIKOBAaTBIM BKYCOM U 3alaxoM, KOTOpas pacTBOpsieTcs B BOJE, CIHUPTE W MHOTHX JIPYTHX
pacTBOpUTENAX.

ITponan-1,3-11101 B OCHOBHOM HCHOJB3YETCS Ul MOJYy4eHUs MOJU-TPUMETHIIEH-Tepe(TaIaTHOro
[oJiuMepa, KOTOPbI MCHOIb3yeTcsl B BOJOKHAX M TKaHIX, HapUMeEp, KOBpaX, TEKCTUIIE, TEXHUYECKUX
TEPMOIIIACTaX, HETKAHBIX MaTepuaiax, INIEHKaX ¥ MOHOBOJOKHaX. IIpoman-1,3-nuon Taxke HaxOIuT
[IPUMEHEHHUE B KOCMETHKE U CPEJICTBAX JUYHON T'MIMEHBI, OXJIAXKIAIOUX KUAKOCTAX JUIsl [BUTATENEH U
PacTBOPUTENAX JJISl CTPYHHBIX U TpadapeTHbIX KPACOK.

Pe3yabTaThl M MX 00CYy:KIEHUS

[Tonyuenue 1,3-nponanauona nmyreMm pepMeHTaINK riuiepruHa 0but0 omrcano B 1881 roay, HO Ha
MPOTSHKEHUH  CTOJETUS OSTOMY MHUKPOOHMOIOTMYECKOMY TMPOILIECCY YAESNSIOCh Mallo BHUMAaHUS.
[IpeBparienue rauieprHa B MpomaH-1,3-A110in MOKET OBITh OCYIIECTBIEHO C MOMOIIBIO KIOCTPUIIUH,
KHIIIEYHOHN MaIOUKH, a TAKKe SHTEPOOAKTEPUH.

Kommanuun DuPont ymanocs cosmate mramM Escherichia coli  (kumreunas maiouka),
MO3BOJISIFONICH TPOM3BOIUTEL TpomnaH-1,3-71M0a B TPOMBINUICHHBIX MaciTadax IMmyTeM (QepMeHTaIun
roko3bl. [locne Toro, Kak KullleyHas MaloyKa MPOU3BENET JOCTATOYHOE KOJIMYECTBO MPOMYKTA,
kommanuss DuPont ucrnonb3yer MeToj OTIAeNeHUs MPOAyKTa, KOTOPBIM IMOCTymaeT U3 OuopeakTopa,
COCTOSAIIMNA W3 4YEThIPEX OTANOB: MHUKPOPMIbTpAIMM U  YIbTpapUIbTPAMK, HOHHOTO OOMEHa,
MTHOBEHHOT'O UCMIAPEHUs U AUCTUILISALIUH.

[TepBas u3 ABYX cTaauii GUIbTpAINK, MUKPODUIBTPAIS, UCTIONB3YETCs TSl YAAIeHUs KIETOK U3
PEaKTOPHOTO pacTBOpa. b0 0OHAPYKEHO, UTO BBICOKHE TEMIIEPATYPhl YBEIUYUBAIOT MOTOK KUAKOCTH
yepe3 MUKpODUIBTPAIIMOHHYI0 MeMOpaHy, MOSTOMY yKa3aHa MHHHMManbHas temmeparypa 74 °C. Ha
CIeNyIONEeM OJTarne, MOHHOM OOMEHE, YAAIAIOTCA MPUMECH, KOTOPBhIE TPHUBOASAT K TOXKEITECHUIO
MOJy4aeMoOro IMOJMMEPHOro TpoAykTa. s ypaneHus >STHUX NOPUMECEd HCHOJb3YIOTCS YEThIpE
MOHOOOMEHHBIE KOJIOHHBI, PACIIOJIOKEHHBIE TOCIAEAOBATEIbHO B CIEAYIOMIEM TMOPSIAKe: KaTHOHHBIA
0OMEH CHJIBHOM KHCJIOTHI, MHTEHCUBHEIA aHUOHHBIM OOMEH OCHOBAHMI, MHTEHCUBHEINA KaTHOHHEIA 0OMEH
KHUCJIOT, HHTCHCUBHBIN aHHMOHHBIA OOMEH OCHOBAHUH.

[Tocne craguy MOHHOTO OOMEHA M3 MOHOB BOAOPOAA M THAPOKCHIA 00pazyeTcs: M30BITOK BOJHI,
KOTOpBI MOXeET pa30aBUTh MPOAYKT A0 KoHIeHTpauuu wMeHee 10% mo wmacce. [lpum momaue
pa30aBICHHOTO PacTBOpa B CHCTEMY BBIMAPUBAHUS O] BAaKyyMOM BOJIa MCHApPSIETCS U3 pacTBOpa B Map
HU3KOTO JaBJIEHUS, B pe3ybTaTe 4ero mnojaydaercs pacTBop npomnanauona 1o 80% mo macce. 3ateM nap
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HU3KOTO JaBJICHUS C)KMMAETCs 10 0oJjiee BBICOKOTO JIaBJICHUSI U TEMIIEpaTyphl, a 3aT€M HaIpaBlIIeTCs BO
BHEUIHUI KOPITYC yCTPOWCTBa MTHOBEHHOT'O CIIapEHUs AJisi 000TrpeBa CUCTEMBI.

3aKIFOUMTENBHBIA 3TAll TpoIlecca, MUCTUIUIALNSA, BKIOYaeT B ceOs ABE PEKTU(UKAIMOHHBIC
KOJIOHHBI W, TP HEOOXOIMMOCTH, YETHIPE PEKTU(UKAIMOHHBIC KOJIOHHBL. TpeMs OCHOBHBIMHU THIIAMH
XUMHUYECKUX BEILIECTB, COJACPXKAIIMXCS B JKHAKOCTHM HAa 3TOM CTaJuM pa3lelieHus, SBIAIOTCS BOJA,
MPOMaHAMOI ¥ MPUMECH, TaKHME KaK TIIMLEPUH, caxapa W Oenku. M3 Tpex XMMHUECKHX BEIIECTB BOJA
MMEET CaMyI0 HHM3KYI0 TeMIEepaTypy KHUIEHHUs, MO3TOMY OHA YIAJsieTCs B BHJE JUCTUIUISITA B NEPBOM
KojoHHe. OCTaTKu U3 MEpPBOIl KOJIOHHBI 3aT€M HAMpaBISIOTCS BO BTOPYIO KOJOHHY, T'Ji€ MPOMaHIHOI
yaansieTcsl B BUJe JUCTHIUISATA U3-3a ero 0osiee HU3KOM Temneparypbl kunenus. O0e KOJIOHHBI paboTaloT
MIPU HU3KOM JaBjieHUU (55 MM pT.CT. B nepBoi KojioHHE; 20 MM PT.CT. BO BTOPOM KOJIOHHE), YTOOBI
MOHU3UTH TEMIIEPATypy KHUIEHHUS MOTOKOB AUCTHIUISTA M OCaJKa, TEM CaMbIM HCIOJIb3ys map Ooiee
HU3KOTO JIaBJICHUS, YeM B aTMOC(QEpHBIX KOJIOHHAX. JIJIs MOCTHIKEHUS OOJBIICH YUCTOTHI, JTUCTHILISAT
MPOMAHNOI W3 BTOPOW KOJIOHHBI HAMPABISETCS B PEAKTOp THAPUPOBAHUS JUIS TMPEOOPa30OBAHMS
OCTaBIIMXCS OKPAIIMBAIOIIUX MOJUMEpP MpUMEceld B HE-OKpAIIUBAIONIME XMMHUUYECKHE BEIIEeCTBA. 3aTeM
CTOYHBIC BOJIBI U3 PEAKTOpa HAMPABJISAIOTCS BO BTOPOM KOMILIEKT U3 JBYX PEKTU(MUKANMOHHBIX KOJIOHH,
KOTOpbIe pabOTarOT TaK kK€, KaK W MEPBbIA KOMIUIEKT KOJOHH. J[MCTHIUISAT MpPOMaHAMON U3 YETBEPTOM
PEKTU(DUKAIIMOHHONW KOJOHHBI HMMeEeT YHCTOTYy 99,97%, uYTO COOTBETCTBYET CTaHJapTaM KauecTBa
MOJINMEPOB U BOJIOKOH.

BriBoabI

CerogHsi cCyliecTBYeT 3HAYUTENbHBIM MPOMBIIUIEHHBI HWHTEpEC K MHUKPOOHMOIOTHYECKOMY
nponan-1,3-11Moay, TMOCKOJIBKY OH MOXET COCTaBHTh KOHKYPEHIIMIO TPOIYKTY IPOU3BOAUMOMY
Heprexumue. KoMOMHaIMsST COOTBETCTBYIOLIMX TI'€HOB JpOXkKe M OakTepuil 1aeT BO3MOXKHOCTb
MOJTy4yaTh JIMOJ HEMOCPEICTBEHHO M3 JICHIEBOTO CyOCTpara, Kak yTBEP)KAAeTCsl B HECKOJIBKUX MaTEeHTaXx.
OnHako BBIXO/ABI W TMPOJYKTUBHOCTH JUIsl TaKUX META0OJMYECKH aJalTHPOBaHHBIX MyTeH Bce elle
HezocTatouHbl. [1oaTOMY pa3zpaboTka yCcOBEpIICHCTBOBAaHHBIX OMOTEXHOJOTHUECKUX MPOLECCOB SABISAETCS
CIIO’)KHOM 3ajjaueil, Kak i OMOXUMHUYECKOM, TaK U JUI1 METa0OIMUECKOW HHKEHEPUH.
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Beenenune

BurtamuHBI TIPEACTAaBIAIOT COOOW TPYNIY CIOXHBIX OPraHUYECKUX COEAMHEHUH, KOTOphIe
HEOOXOAMMBI KakK JIOASM, TaK W IKUBOTHBIM JJIi HOPMAJIBHOW JKU3HemesATeNbHOCTH. OnmHuMm U3
BOXHEUIIMX BUTAMUHOB fBIseTCd BUTaMHH By umn puboduaBuH. OH BXOJUT B cOCTaB KOPEPMEHTOB
OMH u ®A]J], KoTOpBIE YY4aCTBYIOT BO MHOI'MX OMOXMMHMUYECKHX IPOLIECCaX B OpraHU3ME 4YelIOBEKa U
KMBOTHBIX, BKJIIOYasl KJIETOYHOE JIbIXaHHE, CUHTE3 U YCBOCHHE OEJIKOB, OKHUCJICHUE YIJIEBOJIOB U KUPOB
[1]. CyTouHast moTpeOHOCTH B3pOCIOro uenoBeka B puboduaBune cocrapiusiet 0,9-1,1 mr [2].

HecmoTpst Ha Ba)XHOCTb JAHHOTO BUTAMHHA OH HE CUHTE3UPYETCSl B OPraHU3ME 4eloBeKa, U IO
STOW NpPUYUHE JUIsl MOJIy4eHHUs BUTaMUMHA By B HEOOXOJMMOM CYTOYHOM KOJIMYECTBE HEOOXOAUMO
cOaTaHCUPOBAaHHOE THTAaHUE WM HMCIOJIB30BaHUE TMHIIEBBIX J00aBOK. DTO CTAN0 NMPUYMHOW Hadaia
MIPOU3BOJICTBA BUTAMHHA By B MPOMBINUIEHHBIX 00BbEMax, a TAK)KE MOKUCKA 0oJiee JICHIEBBIX CIIOCOOOB €ro
nojydyeHus. BHavane puGodiaaBuH B IPOMBIIIIEHHOCTH IOJy4aJld TOJBKO C MOMOIIBI0 XMMHUYECKOIO
CHHTE3a, KOTOpBIA BKJIIOYan B celOs 6-9 srtamoB [3]. JlaHHBI MeTOJ NMPOM3BOJACTBA HUMEET OOJbBIIOE
KOJIMYECTBO HEJIOCTATKOB: OoJibllloe MOTpeOJeHHue HHEPIruu, BBICOKAas CTOMMOCTb MPOM3BOJICTBA,
o0pa3oBaHNe TOKCUUYHBIX 0TX0/10B. 10 3T0# npuunHe 1715 Mpou3BoACTBa pHOOQIIaBUHA CTANIN TPUMEHSTh
OMOTEXHOJIOTMUECKUNA METOJ], KOTOPBI SBIJISETCS 3KOHOMUYECKH U IKOJIOTMUECKU Oosiee BHITOAHBIM. B
1990 romy w™MwupoBOe TPOU3BOACTBO pubodmaBuHa cocTaBmsuio 1600 TOHH, H3  KOTOPBIX
OMOTEXHOJIOTMUECKUM METOJI MPOU3BOAWIOCH JUIIb 5%. BHeapeHue OHMOTEXHOJIIOTMYECKOTO METO/a
MO3BOJIMJIO YBEIUYHUTH €XKETOoJAHOe Mpou3BoJAcTBO pubodnaBuna mo 4000 tonn k 2002 romy. Hus
MIPOM3BOJICTBA puOO(dIaBUHA MOTYT HCIOJIb30BAThCS pa3finyHble OakTepuu W rpudbl. Ha cerogHsmiHmii
IeHb puOO(IaBUH MPOU3BOAUTCS HCKIIOYUTEIBHO OHOTEXHOJOTMUYECKHMM cHocoOoM, a o0beM
€XEroJHOro npousBojcTBa coctapisier 6oiee 9000 TonH [4]. PazButuio mpousBoactBa pubodaaBuHa
CIIOCOOCTBOBAJIO MOSIBIIEHUE TeHHOW MHXKeHepuH. [1o 3TOl mpuyuHE M3y4YeHHE U YCOBEPILIEHCTBOBAHUE
OMOTEXHOJIOTMYECKHX METOAOB MOJYYEHUs Pa3IUYHBIX BELIECTB SBISETCS aKTyaJlbHOW TEMOM MHOTHMX
uccinenoBanuii. Takum o0pa3om, ILeNnpl0 JaHHOW paOOThl SBISETCS H3y4Y€HHE OMOTEXHOJOTHYECKHUX
METOIOB MPOU3BOJICTBA puOOodIaBrHA.

Pe3yabTaThl M MX 00CYyKICHUSA

Ha ceromHsmHwii JeHh CaMbIM paCIpPOCTPAHEHHBIM TPOMBIIIICHHBIM METOJOM ITOJYYeHUS
pubodIiaBuHa SBISETCS OMOTEXHOJOTHUECKUIT METO]] ¢ UCTob3oBanueM Oaktepuu Bacillus subtilis wmu
rpuba Ashbya gossypii. buoxumuueckue criocoOwl cuHTe3a prudodaaBuHa y OakTepHid 1 rpUOOB MOXO0XKH,
HO HE SABJISIOTCS MOJHOCTBIO aeHTHYHBIME (Puc. 1) [1,3].

buocunre3 pubdoduaBuna y Bacillus subtilis u Ashbya gossypii HaunHaeTcst ¢ OHON MOJICKYJIbI
ryano3uH-5"-tpudocdara (I'TD) u aByx mMonekyn puOyno3o-5’-pocdara. IlepBbiM dTamom sBIsSICTCS
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oOpasoBanue 2,5-nuamMuHO-6-(prubo3uinamuno)-4(3H)-mupumuaunon-5'-pocdara. Jlamee mnpoucxogut
IPOLIECC JIe3aMUHUPOBAHMS U YMEHbIIICHHE OOKOBOM 11enu y OakTepHii, B TO BpeMs KaK y rpuOOB TaHHbIC
MPOIECCHl MPOUCXOAAT B OOpaTHOM MOpsAKEe. 3aTeM MPOUCXOAUT mpouecc aedochopuarnpoBanus u
obpazoBanue 6,7-TUMETUI-8-pUOUTIILTIOMAa3HA TIPU B3aUMOJICHCTBUN C 3,4- TUTHIPOKCU-2-OyTaHOH-4-
docdarom, KOTOpHII 0Opasyercs U3 pudy030-5-hocdara.

H,OH

° [e]
N RIBI H s TZO pubynoso-5’-hocdar
</ ' )"L thA /‘\ RibD l /K Hc|—0H
. PO—CH PO—CH, N
PPPO——CH, o F 2 o, i o “T—O”

N N NH,

CH,0P
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OH OH OH OH

OH OH
2,5-maMHHO-6-( pHOO3ITAMIIHO )- 5-aMIHO-6-pG03ILIaMIHO- CHy 3.4- anriapokc-
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Pudodnasia

Pucynox 1. Cxema 6uocunre3a pudodaasuna y Bacillus subtilis u Ashbya gossypii.

depMeHTDI, yuacTByWOIIHE B OnocuHTe3e pudodaasuna y Bacillus subtilis (RibA; RibB; RibD;
RibG; RibH; RibE) u y Ashbya gossypii (RIB1; RIB2; RIB3; RIB4; RIB5; RIB7)

Ha ¢unanpHOM 3Tame B pe3ynbTare TUCMYTAIlMH MPOUCXOIUT oOpa3zoBaHue pudogiaBuHa [1-3].
Kaxnplif U3 AaHHBIX 3TANOB MPOMUCXOIMUT 3a CUET (PEpPMEHTOB, KOTOPbIE KOHTPOJUPYIOTCS TeHamu. B
HACTOSIIIee BPEMsI 3a CUET Pa3BUTHs TCHHOW WH)KEHEPHUH W HCIOJIB30BAHUS T€HHOMOIU(MHUIIMPOBAHHBIX
MHKpPOOPraHU3MOB, IITAMMBI-TIPOYIICHTHI pubodaBuHa, Takue kak Bacillus subtilis u Ashbya gossypii
MOTYT MPOU3BOJUTH puOO(dIaBUH B ropaszno OOJBIIMX KOJIWYECTBAX, YeM OOBIYHBIE MUKPOOPTaHU3MBI.
[Ipu pa3nuuHBIX FeHHBIX MOAU(UKAIMAX MPOAYLEHTOB prbodiiaBUHA U MPU MPABUIBLHO MOJO0OPAHHBIX
YCIOBUAX (hepPMEHTAIUH MOKHO YBEIHMYUTh 00BEM MPOM3BOJACTBA puOO(IaBUHA U MPH ATOM YMEHBIINUTh
CTOMMOCTh TMpOM3BOJACTBA. B Tabmuue 1 mnpuBeneHbl CpaBHEHUs YCIOBUH (PEpPMEHTAlMM U BBIXOJ
pubodIiaBuHa Y HEKOTOPBIX OOBIYHBIX ¥ TEHHOMOAU(DUIIUPOBAHHBIX MUKPOOPraHu3MoB [1].
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Taoauua 1. YciaoBus ¢pepmeHTannu U BbIX0A puOOdIaBHHA NIPU UCIIOJIb30BAHUUI
Pa3JIMYHBIX MUKPOOPTraHU3MOB

HIramm OnTumanbHble yea0BHA epMeHTaAllnH Beixox pudoduiasuna
I'moko3a, 50 r; nmentoH, 30 r; KH,PO,, 2 r; MgSO,,
Eremothecium ashbyi 1 r; NaCl, 1 r; npoxokeBoii akcTpakt, 60 T; 1,50-3,10 r/n

pH =6,5-7,0,t = 28 °C, Bpems pepmenTaruu 144 u.

CeekonpHas natoka, 90 r; L-acmaparus, 1 1
Aspergillus terreus MgSQ,-7H,0, 0,5 r; K;HPOL/KH,PO, (1:1), 51 1,00 r/n
pH =8,0, t =30 °C, Bpems pepmenTanuu 16 auei

®pykrosa, 38,10 r; MgSO,, 0,85 r; K;HPO,, 2,27 1;
Bacillus subtilis FeSQy, 0,02 1; npoxokeBoii akcTpakT; 4,37 T, 3,85 mr/n
t =30 °C, Bpems pepmenTanuu 72 4.

I'moxo3a, 600,0 r; npoxxeBoit sxctpakt, 10,0 r;

Bacillus subtilis RF1, (NH4),HPO, 6,0 r; KH,POy, 5,01
TeHHOMOTU(UITPOBAHHBII MgSQO,-7H,0, 0,5 ; pH =6,9, t =40 °C,
BpeMs pepMeHTanuu 48 U.

9,40 r/n

I'moko3a, 80 r; apoxokeBol 3KcTpakt, S T; KoHPO,,
1 r; H,POy, 1 1, MgSO,4-7H,0, 1 1; pH =7,2, 16,36 r/n
t =41 °C, Bpems ¢pepmenTanuu 48 4.

Bacillus subtilis RH44,
reHHOMoz[I/Iq)HquOBaHHLH‘/'I

[laTtoka, 15,0 r; npoxcKeBoit SKCTpakT, 1,5 T
(NH,),HPO,, 14,2 r; K,SOy, 5,3 1;
MgSO,-7H;0, 0,7 ; pH = 6,5-7,2, t = 3741 °C,
Bpems GepMeHTanmu 42 .

Bacillus subtilis VKPM-B
6797,

TeHHOMOIN(UIIMPOBAHHBIH

12,40 t/n

Kykypysnsiii akctpakr, 60,0 r; sxenatus, 30,0 T;
KH,PO4, 1,5 r; mmuus, 1,5 r, Co?, 2,0 Mxr;
Mn?*, 5,0 mxr; Zn®*, 10,0 mxr; Mg, 1,0 mxr, 13,70 r/n
pancoBoe macio, 73,0 r; pH = 6,8, t = 28 °C,

BpeMs GepMeHTanuy 9 nHei

Ashbya gossypii W 122032,

TeHHOMOIN(UIIMPOBAHHBIH

TexHomornueckuil mporuecc (GpepMEHTaTUBHOTO TPOU3BOJCTBA pUOO(IaBHHA COCTOMT U3 TpeX
OCHOBHBIX JTAaIlOB: IMpPEABAPHUTENFHAS IMOJArOTOBKA CBHIPhs, (PEpPMEHTAIMs W TOCeayromas o0paboTka
nponykra. [IpenBapuTenbHas oOpaboTKa BKIIOYAeT pa3pabOTKy MITaMMa MHUKPOOpPTaHH3Ma-TPOIyLEeHTa
pubo(daBrHa ¥ MOATOTOBKY MUTATENBHBIX Cpell U MHOKyNsATa. Ha srane depmeHTanuu KyJIbTUBUPYIOT
MHKPOOPTaHU3Mbl TIPH ONTUMAJbHBIX 3Ha4YeHUsXx PH, Ttemmeparypel u aspanuu. Ilocnemyromas
00paboTKa BKIIFOYACT MACTEPHU3AIINIO, U3OJSIINI0, OYUCTKY, PEKPHUCTAUTM3AIUIO U CYIIKY pubodIiaBuHa
[1]. Ilpu cpaBHeHUU yclIOBUHM (pepMeHTalMM, MPUBEIEHHBIX B Tabmuue 1, BUAHO, YTO MPOM3BOACTBO
pubodaBuHa TpU KCIOIb30BaHMKM TeHHOMOAM(UIMpoBaHHbIX OakTepuit Bacillus subtilis sensercs
HanOoJsiee BHITOJHBIM 110 CPAaBHEHHUIO C OCTAJLHBIMH MUKpOOpraHu3Mamu. [Ipu mcnonp30BaHMU TPUOOB
Ashbya gossypii npouecc ¢epmeHTanuu sBIsieTCs OoJiee JUTMTENBHBIM, MUTATENbHAs Cpela COIEPKHUT
OoJTbIIIe KOMITOHEHTOB H SIBJISIETCS 00Jiee BS3KOM, a TaK)Ke M3-3a 3TOTO YCIOXKHSAETCS MPOLIECC pa3/ieeHus
U OYHCTKH pubOoduaBuHa [3]. DT0 sBIsSETCS MPUYMHON OoJiee BHICOKOW CTOMMOCTH MPOHM3BOJICTBA, YEM
npu Kcnojb3oBanuu Oaktepuit Bacillus subtilis.

Takum 00pa3om, UCIONB30BaHUe TeHHOMoanduimpoBanHbx Oaktepuii Bacillus subtilis, kotopsie
CIIOCOOHBI MPOAYIHUPOBaTh pubOodIaBUH 3a 48 YacOB C JOCTATOYHO OOJBIIMM BBIXOAOM, SIBIISCTCS
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HauboJiee MPEeANOYTUTEIbHBIM JJIsi KPYITHOMACIITAOHOTO MTPOMBIIIJIEHHOTO ITPOU3BO/ICTBA.

BriBoabl
BbII0 ycTaHOBJIEHO, YTO YIS MPOMBIILICHHOTO MPOM3BOACTBA puOOQIIaBiHa HaHO0JIEe BHITOIHO
UCIIOJIb30BaTh TeHHOMOAMuIMpoBaHHbie OakTepun Bacillus subtilis.
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Knouegvle cnosa: onumenvHocms npoyecca, Npou3BOOUMENbHOCHb Hpoyeccd, Npoyecc OYUCKU,
Gepmenmayusn Ha MEEPOLIX NOGEPXHOCHISIX.

Brenenne

@depMeHThl  SABIAIOTCA  OeiaKkaMu, OHOJIOTMYECKOW pOJNbI0  KOTOPBIX — SBJISIETCS  KaTallu3
OMOXMMHUYECKUX peaKkIUil B JKUBBIX opranusmax. lIpenmymiectBo (epMEeHTOB mepea TpagulMOHHBIMU
XUMHUYECKUMH KaTalu3aTopaMH 3aKjII04aeTcs B OTCYTCTBUM TOKCHYHOCTH, MEHbBIIEM KOJINYECTBE
MOOOYHBIX MPOAYKTOB peaKIinii, bosiee MATKUX YCIOBUAX peakiuii [1,2].

depMeHThl TPUMEHSIOTCS OoJblile BCero B OBITOBOM yXxoje (IpoTeas3a, amuiasza, JIMIA3za) U
NUIIEBOM TMPOMBIIUICHHOCTH (JIM30IIMM, JIaKTa3a, IIeKTHHA3a), a Takke B (apMaleBTUYECKON
NPOMBIIIJICHHOCTH (acmaparuHasa, KoJulareHasa), OMOTeXHOJOIMM, OWOIHEpreTHKEe M IPOU3BOJICTBE
KOPMOB JUIsl ’KMBOTHBIX. BONbIIyt0 4acTh (PepMEHTOB MOJIYYalOT MPU MOMOIIM MHKPOOPTaHU3MOB, 58—
60% mnpouzBoasTcs rpudamu, 24-30% OakTepusiMU; >KUBOTHbIE M PACTUTENbHBIE HCTOUHUKH MEHee
pacmpoCTpaHeHbl, U UX J0JIs cocTaBiseT 10 8 ¥ 4 % COOTBETCTBEHHO. [ 'Hpoa3sl cocTaBusioT Oonee 2/3
BCEX MPOM3BOIUMBIX (DEPMEHTOB, CIEAYIOIIUMU 10 00BbEMY IMPOU3BOJICTBA SABISIOTCS OKCHIOPEAYKTa3bl,
Tpanchepassl, Tuassl U ap. [2-4].
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Pe3yabTarhl M paccyxaeHust

OcCHOBHBIMHU TIPUMEHSIEMBIMHA MHKpoopranusmamu ssisiroTcst Bacillus subtilis, Aspergillus oryzae
U paznuuHble npencraButenu BumoB Trichoderma, Streptomyces u Kluyveromyces. Mx ocHOBHbIMU
MPEUMYIIIECTBAMU SIBIIIIOTCST MPOCTOTA B OOpAIICHWH, BO3MOXHOCTH PACTH U pa3MHOXKaThcs 0e3
COJTHEYHOTO CBETa C OOJBINOI CKOPOCTHIO. JITUTENFHOCTD Mpoiiecca B OCHOBHOM cOCTaBlisieT 24-48 yacos
s 6onpmmHcTBa Oaktepuii (Bacillus cereus, Pseudomonas fluorescens, Staphylococcus arlettae), Ho B
OTACIBHBIX Cllydasix Moxer jumrcs no 168 gacos (Bacillus flexus MSBC 2, Streptomyces sp.). s
rpuOOB JIUTEIBLHOCTH Mpoliecca B cpeaHeM Oonblie u coctaBiseT 4-5 cyrok (Aspergillus niger, Mucor
hiemalis, Penicillium sp.), B otaenpHbIX ciaydasx gocturaet 12 cyrok (Stereum ostrea). ITpumensirorcs
IITaMMBbI, KOTOPBIE HCIOJNB30BAIMCh B TPOMBIIUICHHOCTH HAa MPOTSDKEHHUH MHOTHX JIET, JIN0O WX
MPOU3BOJIHBIC, TOJYYCHHBIC MyTEM MYyTallMM M CEJICKIHMH. [IpOM3BOAMTENBHOCTh MPOMBIIUICHHBIX
mTaMMOB 00bIYHO JocTtrraet 50 rpaMm OETKOBBIX BEUIECTB Ha JIUTP cMecH [ 1,4,5].

CHIKEHUE MPOU3BOIUTEIBHOCTH IPOIECCa BO BPEMEHH OOBSCHSACTCS Pa3IMIHBIMU (PaKTOpaMH,
Cpell KOTOPBIX OCHOBHBIMH SIBJISIFOTCS HAKOIUIGHHE TOKCHYHBIX BTOPUYHBIX METAOOJIMTOB, CHIDKCHHE
KOHIICHTPAIM! THUTATECIBHBIX BEIICCTB B CMECH, Pa3pYIICHHE KEJIAeMOTO NPOAYKTA Pa3THYHBIMH
npoTea3aMy, W HAKOIUICHHMEM J>KUPHBIX KHCIOT M TJIMIEPHHA B PE3yJIbTaTe JIMIONKM3a B IPOIECCAX
MPOMU3BOACTBA Juma3 [1].

Yame Bcero ¢epMeHTamMs MPOUCXOMUT B pazdaBiieHHBIX pacTBopax. OOBEMBI MPOILECCOB

mMepsaoTes o 100 M

, 4YTO VIpOIIaeT KOHTPOJIb OCHOBHBIX MapameTrpoB (PH, Temmeparypa,
pPacTBOPEHHBIA KHUCIOPO), PETYIUPOBAHNE KOJIMYECTBA BBIACISIOLIEHCS MEHBl U YIPOIIAET MPOLECCHI
MaccorepeHoca Hu TermjonepeHoca. depMeHTalMsl Ha TBEPAOH IOBEPXHOCTHU IO3BOJIIET MOJIYyYUTh
O0rocMech ¢ OOJIbINEH KOHIICHTPAIMEH MPOAYKTa MPHU UCIOJIB30BAHUU 0oJiee TTPOCTOTO 000PYyI0BaHUS, a
TaKXKe MO3BOJSET NPUMEHSTHh Oosiee NemI€Bble CyOCTpaThl, KOTOPBIMHU SIBIISIOTCS OTXOJNBI arpapHoOu
MIPOMBIIIIJIEHHOCTH (KypHHBIE TIEphs, MIIICHUYHbIE U PUCOBBIC OTPyOH, omuiikn) [1,4].

B nmocnennee Bpems mpennmouTeHue OTAaeTcs (epMEHTalMh Ha TBEPIOM MOBEPXHOCTH.
[Tpumenenue Gonee AemEBBIX CyOCTPAaTOB MO3BOJSET CHU3UTh CTOMMOCTb MPOU3BOJCTBA M YCTPAHUTh
3arpsi3HEHUE OKpY’KaloIIel cpellbl OTXO0AaMH, a TaKXKe He TpeOyeT CTPOroro peryaupoBaHus HapaMeTpoB
dbepMeHTanuu. DTOT METOJl MPOU3BOACTBA (PEPMEHTOB M3HAYAIBHO OBLT MPUMEHEH B CIydyasx, KOrJa B
KauecTBe OMOKaTanu3aTopa NPUMEHSUIMCh TPUOBI, H3—3a CXOACTBA C UX €CTECTBEHHOM cpeioi oOuTaHus U
npocrorod amanTtanuu. OCHOBHBIMU MpoOJeMaMHM 3TOTO METO/Aa SBISETCS LUPKYIALUS KHUCIOPOJa,
paccerBaHMe TeIUia, O KaHke MTOCTOSTHHOTO YPOBHS BIIAKHOCTH [3].

B HekoTOpBIX ciy4asx, KOTJa BbIAeNsseMble (EPMEHTHI BBITOJHSIOT POJb BTOPHYHBIX
MeTabOIMTOB WK UMeeTCs U30BITOK CyOcTpaTa, 3TH (PepMEHTHI SBISIOTCS BHEKJIETOYHBIM MPOIYKTOM, U
IpoIlecC OYMCTKM HAYMHAETCS C pa3fefieHHusl KJIETOK M OmocMecH. B ocTanmbHBIX ciydasx HE0O0XOauM
mu3uc knetok. [lanee mporeccsl GunmbTpanuu, HeHTpUGyrupoBanus, GIOKYISIIIHA U KOHIIEHTPUPOBAHUS
MIOMOTAIOT YBEJIIMYHUTH COJEPKAHUE JKEJIAeMOro MpojaykTa B cMmecu. OcaxJeHHe IMpH MOMOIIU CoJIed U
pacTBopuTeNiell MPUMEHSETCS B NMPOMBIIUIEHHOCTH, 0COOYI0 MONYJISPHOCTh MOJMYYHIIO OCAXKICHHE NPHU
MOMOIIM alleTOHa B CBA3UM C BO3MOXKHOCTBIO €r0 BOCCTaHOBJIEHUS M3 cMecu. MToromas ouucTKa
MPOU3BOUTCS  yibTpadruibTpaniuend, saexkTpodope3oM Wik XxpomaTtorpadueid, B 3aBUCHUMOCTH OT
YKEITaeMOU YUCTOTHI TPOAYKTa [4].

[TpumeHenue (hepMeHTOB, HE OTHENSAS OT KIETKHM MMEET CBOU IMPEUMYIIECTBA, CPEIH KOTOPBIX
OTMeYaeTcsi O0ECIeYeHHE ONTHUMAJIbHBIX YCIOBUH paboThl (hepMeHTa, OTCYTCTBHE HEOOXOAWMOCTH
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no0aBieHHs! KOPAKTOPOB U ITANOB pa3pbiBa KJIETKU U MOCIEAYIOIIET0 pa3/ieleHus MpoayKToB [3].

BriBoabl

[Tpou3BoacTBO hepMEHTOB HEOOXOIUMO JIJisi 0OeCIIeYeHHsI MHOTUX 00JIaCTEl MPOMBIIIJICHHOCTH C
pPa3IMYHBIME TPEOOBAHUSAMU K MUTOTOBOMY IMPOIYKTY, YTO IO3BOJISIET PETYJIHPOBATH IIEHY NPOAYKTA B
COOTBETCTBUH C TPEOOBAHUSIMHU MOTPEOUTENS 32 CUET MCKIIOUCHUS WM MOAU(DUKAIINK STAllOB OYHCTKH.
PaznooOpa3zue MHKPOOPraHW3MOB, CIOCOOHBIX BBLICTATH HEOOXOAWMBIC (DEPMEHTHI IO3BOJISET
MIPUMEHSITh Pa3HOOOPAa3HOE ChIPbE, KOTOPOE BKIIIOYACT B CE0S pa3IMYHBbIC OTXOJBI, YTO TO3BOJSET HE
TOJBKO CHU3UTHh CTOUMOCTH ITPOU3BOICTBA, HO U PEIIUTH MPOOJIeMy C M30aBJICHUEM OT OTXOJIOB.
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BUOTEXHOJIOTHSI B TPOU3BOCTBE KBACA. DTANBI TEXHOJOTMYECKOT'O
MPOLIECCA
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[TumeBass OMOTEXHOJOTMS — BaXXHOE HAlpaBlIeHHME HAayKH, I03BOJISIONIEe ONTHUMU3MPOBATH
MIPOU3BOJICTBO M YJIYUIIUTh Ka4€CTBO MPOAYKTOB. B naHHO# paboTe mpeacTaBieH Mpolecc Nporu3BoACTBa
KBaca C MHCIOJb30BaHMEM MOJOYHOKUCIOIO M chnuproBoro OposkeHus. Llenp paboTrel — ananms
OMOTEXHOJIOTMYECKUX METO/IOB MPOM3BOJACTBA KBaca M OILEHKAa MX BJIMSHUS Ha KadecTBO T'OTOBOIO
HanuTKa. OCHOBHBIE 3a7]aul BKJIIOYAIOT M3Y4YEHHE CBIPhS, KIIFIOUEBBIX ATAoOB ()epPMEHTAIMU U METOJOB
KOHTPOJISl KaueCTBa.

KBac — panunuoHHBI HamUTOK ¢ 0OOraroil MCTOpHeW, KOTOpBIM MOJIYy4aloT B pe3yibTare
MOJIOYHOKHCJIOTO U CIIUPTOBOr0 OpoxkeHus. CoBpeMeHHbIE OMOTEXHOIOTHH TO3BOJISIIOT ONTUMHU3UPOBATh
IIPOU3BOJICTBO, yIyulllasi KAYeCTBO U YBEIUYMBAsI CPOK TOAHOCTH MPOIYKTA.
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Hcnonb3oBaHue OMOTEXHOJIOIMH B NMPOU3BOJCTBE KBaca MO3BOJIAET CO3/1aBaTh (YHKIIMOHAIbHBIE
HAaIMUTKU C IPOOMOTUYECKMMHU CBOMCTBAMH, CHIXKATh ITOTEPH ChIPbs 1 MUHMMU3UPOBATH BO3JEHCTBUE HA
OKpy>Karomiyto cpeny. MccnemoBanust B 3TOil 007aCTH OTKPHIBAIOT HOBBIE BO3ZMOXKHOCTH JUISL Pa3paboOTKU
MHHOBAIIMOHHBIX MPOJYKTOB Ha OCHOBE TPAIUIIMOHHBIX PELEHTYP.

[IpumeHeHne OHMOTEXHOJOTMI B TPOU3BOACTBE KBaca CIIOCOOCTBYET YIYYIICHHIO KauecTBa
HAIKTKA, PACHIMPEHUIO ACCOPTHUMEHTA M YBEIMUYEHHIO 3(PPEKTHUBHOCTH MPOM3BOJCTBA. DTO JETaeT KBac
HE TOJILKO BOCTPEOOBAaHHBIM MPOJIYKTOM, HO U TIEPCIIEKTHBHBIM HAIIPABJICHUEM JIJIsl HAYYHBIX pa3padoTOK.

[Tpon3BOICTBO KBaca BKJIIOYAET HECKOJIBKO KJIIOUEBBIX 3TAIOB: MOATOTOBKY ChIPbs, (hepMeHTalHIO,
OCBETJICHUE U CO3PEBaHME HAIIMTKa

CelppeM 1711 NPOM3BOJACTBA KBaca CIy)KaT MOJOYHAas ChIBOPOTKA, caxapocoleprKaline
KOMIIOHEHTBHI (caxap, COJIOAOBBIA IKCTPAKT) U PEryssTOpPbl KUCIOTHOCTH, TAKME KaK JIMMOHHAs KUCIIOTA.
Mono4Has CBIBOPOTKa oO0Oram@aer cyciao OeIKaMHd M MHKPOIJIEMEHTaMH, CIIOCOOCTBYS Pa3BHTHIO
MOJIOUHOKHUCIIBIX OaKTepuil.

KmroueBoit stam — (¢epMeHTanus, B X0A€ KOTOPOH MOJIOYHOKHCIBIE OaKTEpUU M IPOXIKH
[IpEeBpaLIalOT caxapa B OpPraHMYECKHUE KHUCIOTbI, 3TaHOJI U YIJIEKUCIbIN ra3. bUOTEXHOIOTMU MO3BOJISIOT
KOHTPOJIMPOBATh COCTaB MHUKPO(MIOPHI U YCIOBUS OpOKEHHUS, YTO IMOBBIMIAET CTAOMJIBHOCTh BKyca U
apomara.

depMeHTaIUs OCYIIECTBISIETCS C UCIOIb30BAHUEM TEPMO(PHUIBHBIX MOJOYHOKUCIBIX OAKTEpH U
aposxokei. OnTuManbHas TemIeparypa CKBalluBaHus coctabisieT 42-43 °C, a KUCIOTHOCTb AOBOJIUTCS J10
15-25 cm® 1 H pactBopa NaOH na 100 cm?® kBaca. bpoxkeHune mpo1oimkaeTcst 10 JOCTHKEHUS CTaOMILHOTO
OanaHca OpraHM4YeCKHX KHUCJIOT, 3TAaHOJIa U YIJIEKHCIIOro rasa, CO3/alolluX XapaKTepHbId BKYC M apoMar
HaIHTKA.

®epMeHTaIUs TPOXOJAUT B JABE CTAJAMM: HA MEPBOM CTaJMK MOJOYHOKHCIIbIE OAKTEPUHN pasiaraioT
caxapa ¢ 00pa30BaHMEM MOJIOYHOM KUCIIOTHI, YTO NPUIAET HAMUTKY JETKYIO0 KUCIUHKY U CTaOWIN3UPYET
ero mukpoduiopy. Ha BTopoii craguu Ipoxoku NpeBpalaroT OCTaBIINECs caxapa B 3TAHOJ U YIIIEKUCIBIN
ras, co3aBas €CTECTBEHHYIO KapOOHHU3aIUI0. DTOT MPOIECC PEryIMpyeTcss 0 BPEMEHU U TeMIleparype
JUIsL JOCTHXKEHMSI ONITUMAJIBHOTO OajlaHCca BKYCOB.

OcsetnieHue ocymiecTBiusercs HarpeBanueM g0 65-70 °C ¢ mocnemyromeit ¢unbTpanueil yepes
OuonosuMepHble (QUIBTPBI, YTO MO3BOJIAET YAAJIUTh CHIBOPOTOUHBIE OENKH U YIYYIIUTh MPO3pPauyHOCTD
HaIHTKA.

CozpeBanue MpoJoKaeTcs OT HECKOJbKMX YacoB J0 CYTOK, B 3aBUCHUMOCTH OT >KE€IaeMOro
BKycoBoro mpodwmis. B mporecce co3peBaHusi (PopMUPYETCS OKOHYATENbHBIA OyKeT BKYCO-
apOMaTUYECKUX BEUIECTB, BKIIOYas 3(UPBI M CIIOKHBIE OPraHUYECKUE COEIUHEHMs, BIHUAIOUIME Ha
IIOCJIEBKYCHE.

KoHTponb kayecTBa MOJlyueHHOTO KBaca BKIIIOYAET M3MEPEHHE KHCIOTHOCTH, MPOBEPKY YPOBHS
OCTaTOYHBIX CaXapoB U MUKPOOMOJOTMYECKHI aHaIM3 Ha NMPUCYTCTBUE HEXeJaTelnbHbIX OakTepuil. Bee
3TH MapaMeTphbl KPUTUYECKU Ba)KHBI 711 0OecrieueHusl CTaOUIbHOCTH MPOAYKTa M MPOJJIEHHUS €r0 CpoKa
TOJTHOCTH.

B mpornecce nmpousBoacTBa KBaca MOTYT BO3HUKATh pa3sIMyHbIe MPOOJIEMbI, €CIM HE COOJI0IaTh
pPEeKOMEHIallK 10 HM3roToBIeHUI0. Hampumep, HeycTOHUMBOE OpOKEHHE MOXKET MPOU30WTH, €CIU He
KOHTPOJIMPOBATh TEMIIEPAaTypy MM COCTaB 3aKBaCKH, 4YTO NPUBEIECT K HECTaOWJIBHOMY IIpoIeccy
OpOXXKeHMs M, KaK CIIEZICTBHE, K HEPAaBHOMEPHOMY BKYCY M KauyeCTBY NMpPOJYyKTa. Takke, UCIOIb30BAHUE
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BOJIbI C BBICOKHUM COJIEP:KaHHUEM XJIOpa WIIM IPYTHX IpUMecel MOKET HEraTUBHO MOBIUATH Ha BKYC KBaca,
0COOEHHO ecliu BoJla He Oblila MpeABapUTEIbHO OUYHUIIeHA WM OTGuiIbTpoBaHa. [IpobiemMsl ¢ yrakoBKoOi
MOTYT BO3HHUKHYTh M3-32 MHCIIOJIb30BaHMSI HEKAYECTBEHHBIX MAaTEpUaJOB WM  HENPABUIBHOIO
TepPMETUYHOTO 3aKPBITHS, YTO MOXKET IIPUBECTU K MOpYE KBaca MK €ro ObIcTpoMy Mpokucanuio. [lnecens
u 0aKTepuu MOTYT pa3BUBATHCS, €CIIM HE COONIOAaTh CAaHUTapHBIE HOPMBI U HE OYMIIATH 000pyIOBaHHE
JOJDKHBIM 00pa30M, U4TO TAaK)Ke HETATUBHO BIIMSET HAa Ka4eCTBO MpoaykTa. Hepocrarounas kapOoHU3aus
MOET OBITh PEe3yJabTATOM ILIOXOTO KOHTPOJIS HAJ MPOLIECCOM OpOKEHHS M JIO3UPOBAHHEM caxapa, 4To
MIPUBEJET K TOMY, UTO KBac OyJeT HeJJOCTaTOYHO ra3upPOBAHHBIM.

BriBoabl

buoTtexHonornueckre moaxo bl B IPOM3BOJICTBE KBAaca UTPAIOT KIIOUEBYIO POJIb B JOPMUPOBAHUU
BKyca, TEKCTYpbl M YCTOWYMBOCTM HANWTKa. YTPABICHUE TMPOIEcCaMyd OpOXKEHUS W TNPUMCHCHHE
COBPEMEHHBIX METOJIOB (PHIIBTPAIIMH ITO3BOJISICT IMOJIYUYUTh BBICOKOKAYECTBEHHBIA MPOAYKT C JIOJTHUM
CpokoM XxpaHeHus. llomydeHHbIE pe3ynbTaThl BaXKHBI IS JAJIbHEHIIMX pa3pabOTOK B obsactu
(YHKIIMOHATBLHBIX HAITUTKOB U ONITUMU3AIMHA TPATUITUOHHBIX PEICTITYP.
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BUOTEXHOJIOI'UA L-©EHUJIAJTAHUHA

Huxuma ®UJIHIIEHKO, nikitagreen182@gmail.com
Monoaeckuii I'ocyoapcmeennwviit Ynueepcumem, @axyaomem Xumuu u Xumuueckux Texunonozuii

Jenapmamenm Ipomviuinennoi u Ixonozuueckoit Xumuu ,, Akaoemux I'eopeuii /lyka”
Bnaoucnae bBJIOHCKH, 0okmop xumuueckux HayK, 1eKmop

Krouesvlie crosa: buoxumuueckuil nynib, onmumdaijibHvle yCl106UA, np0u3600um€./leOCWZb npoyecca.

BBenenue

L-®ennnananun  gBISIETCA NPOTEMHOTCHHOM HE3aMEHUMOM AaMUHOKHUCIOTOM. B opranusm
YeNloBeKa MOCTYMAaeT BMECTE C MUIICH; SBISETCS MPEKypCcOpoM THUPO3WHA, Ao(aMuHA, HOpaJpeHaInHA.
[ToBeimenne ypoBHs nodamuHa W HOpINMUHEDPHHA, BBI3BAaHHOE MOCTyIUIeHHeM L-(deHunananvHa B
OpraHu3M CBSI3BIBAIOT C €r0 aHTHAENpecCUBHBIM 3¢dektoMm. B mpomemuienHoctu L-penunamanna
MpUMEHsIeTCs B (papMalleBTUYECKUX M MULIEBBIX Npou3BojacTBax; B 2024 romy miodanbHbIM phIHOK L-
(deHnTaaHuHa OLICHUBAJICS B 945 MUUTHOHOB $; OCHOBHBIM MOTpeOHTENeM L-(peHnnananuHa sBiseTcs
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IMPOU3BOACTBO aclaprama, KOTOpBIfI SABJISACTCS HHSKOKaHOPHﬁHBIM MMOACIACTUTECIIEM H HCIIOJIB3YCTCSA
BMECTO Caxapa B ra3upOBaHHBIX HAIIUTKax.

Pe3ynbrarsl U paccy:kaeHus

[TpousBoacTBo L-pennnanannaa OMOXUMHYECKUM ITyTEM MOXKET OCYIIECTBIATHCS MPH y4acTUU B
npouecce 0akrepuit Rhodotorula glutinis, Brevibacterium fermentum w Escherichia coli. B coBpemeHHOM
MIPOM3BOJACTBE TPHUMEHSIOTCS Pa3IMYHbIC IITAMMBI-CYNEPIPOAYIEHThl OakTepun Escherichia coli ¢
perynupyeMoil akTUBHOCTBIO KJIIOYEBBIX (DEPMEHTOB.

[IpyMeHeHre TeHeTHYEeCKH U3MEHEHHBIX OaKTepUil MO3BOJISIET YBEIMUUTh BBIXOJ MPOAYKTa Oojee
yeMm Ha 15%, npu yBenuueHUH MOTpeOsieHus TIIOKO3bI JIUIIb Ha 5%. A3pupoBaHue sBISETCS (aKkToOpoM,
OTIpEICTISIOUINM BBIXOJ Mpoliecca, B CBsA3U ¢ TeM, YTo E. Coli noka3bIiBaeT OOJBIIYIO TPOU3BOAUTEIHLHOCTD
B pe3yibrare a3poOHOro MeTa0oIu3Ma, OJHAKO CIUIIKOM aKTUBHOE a3pUPOBAHUE MPUBOAUT K OOIBIIMM
3arparaM SHEPruu U MOBPEXKACHUIO KJIETOK, M3-3a YEro CHUXKAeTcs Onomacca U BbIXOJ Ipolecca. Pemuts
3Ty po0IeMy MOXKHO ITyTEM MPUMEHEHHS IITaMMOB, IMEIONINX OakTepraibHbIi remornoounn (VHb), uro
MO3BOJISIET YBEJIMYUTH BBIXOZ MNpoaykra Ha 10,1% mpu AIuTensHOCTH Tpoliecca B 48 4acoB, a Takxke
yckoputb poct E. Coli, He noBbIlIasi aKTUBHOCTb aspupoBaHus [1].

Taoauua 1. CocraB nuTareJbHOM cpeabl B Ononpounecce nojaydyenusi L-pennnanannna npu
nomoum E. Coli |2]

HcToununkn

OcHoBa cy0cTpaTa Cosmmn HcTounuk a3ora

MHUKPOJIEMEHTOB

I'mroxo3a, 1o 20 r/n

NaCl - 10,0 r/m,
MgSO,4 - 0,3 /7,
KzHPO4 — 3,0 /1

JpoxckeBol SKCTPaKT —
51/7,
NH,Cl -1 1/n

FeSO, — 0,024 1/,
MnSO, — 0,004 r/m,
ZnSO, — 0,004 r/m.

Tabauna 2. OnTuMajbHbIe yCJI0BUS Ononpouecca nojayyenus L-genunanannna npu
nomouu E. Coli |2]

CxopocTh
T H A
eMmeparypa p JlaBneHue IpUpOBaHUE s ———
37 °C 6,5-38,0 AtmochepHoe 1,5 vvm 800 06/mMuH

CHuxenue KoHUEHTpaluu L-eHnnananuna BHYTpU KJIETKH, 32 CYET €ro MepeHoca BO BHEUIHIOK
Cpely YBEIWYMBAET MPOM3BOJAUTEIBHOCTh MpOIECCa, TaK KaK IMOBBIIICHHAs KOHIIEHTPALUS OKa3bIBAaeT
HEraTMBHOE BIUSHHUE Ha KJIETKHU, YTO TaKXe o0Jieryaer nocjieayomee ero otaenenue [3].

B cBs3u ¢ TeM, 4yTO MPOAYKT SBISETCS BHEKJIETOYHBIM, YUCTKA UTOTOBOTO MPOAYKTA MIPOU3BOIUTCS
P TOMOIIM KPUCTAUIU3ALIUU 110 JOCTHKEHUE U303IEKTPUUECKON TOUKH C TIOCIEAYIOUIe OYUCTKOM pu
MTOMOIIM MOHOOOMEHHBIX WJIM aHHOHHBIX CMOJ. DJIOMPOBAaHME HAa MOHOOOMEHHOW CMOJIE MPOU3BOIAUTCS
IpU TOMOLIM cHcTeMbl Oy(hepHBIX pacTBOPOB Ha OCHOBE LMTpara Harpus. B cimyudae ¢ ounctkoil u
pasnenenuem L-¢denunanannna npumeHnsiercss OydepHblii pacTBOp HUTpaTa HaTpus co 3HaueHueMm pH 7,9
u OydepHbIii pacTBOp HMTpara JIuTHs co 3HaueHueMm pH 4,65 [4].

Takxe BO3MOKHO JTIOMPOBAHME HA aHMOHHBIX CMOJIaX C MCIIOJIb30BAaHUEM PAcTBOPOB THIPOKCHIIA
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HaTpus C TOBBIMAIONIUMUCS KoHIEeHTpanusMu (o1 20 mo 120 mmosns/im). MtoroBoe smompoBanue L-
(deHmnanaHuHa NPOU3BOAUTCS OoJiee CUIBHBIM JIIOCHTOM, KAaKUM SIBISETCSA alerar Harpus. Bpews
AIIOUPOBAHUS CHMYKEHO MO CPABHEHUIO C MPEABLAYIIIUM METOI0M [4].

Hpyrue (akTopbl, KOTOPHIMU SIBISIOTCS TemIieparypa, pH cpensl, naBieHHE B KOJIOHHE W €€
pa3Mepbl TaK)Ke OKA3bIBAIOT BIMSIHAE HA KAYECTBO OYUIAEMOTO MPoAyKTa. Mcmonbp3oBanue 00jiee TOHKIX
Xpomarorpaguuecknx KOJIOHH TO3BOJSET AOOUTHCS 0OOjee BBICOKOW YUCTOTHI MPOMYKTa. VI3MeHeHue
Temreparypsl OypepHOro pacTBopa IO3BOJISAET MPOBECTH pa3ACICHHE aMHUHOKHCIOT CO CXOXHMHU
3HaYEHUSAMH (PAKTOPOB yACPKUBAHMS, PU PA3IUYHBIX 3Ha4eHUIX pH [4].

BriBoabl

[Tpu ocymiecTBiIeHUN OUOTEXHOJOTHYECKOTO CHHTE3a aMHHOKHCIOTHI L-(heHunnanraHnHa akTUBHO
MPUMEHSIIOTCS  pa3imyable mTamMMmbl E. Coli, yBeIMYMBAIOIINE BBIXOJ MPOAYKTa U IPPEKTUBHOCTH
rpoiiecca 3a C4€T COKpaIlEHUs JTUTEIIBHOCTH MPOIECCa U YIYUYIICHUS! YCBOSEMOCTH MHUKPOOPTaHU3MOM
PacTBOPEHHOTO KMCIOPOJAa U CyOCTpara.

HeB0o3MOXXHOCTh IOJIHOCTBIO HMCKJIFOUYUTH 0Opa3oBaHUE IMOOOYHBIX TMPOIYKTOB H3-32 TPHPOIIBI
nporecca 00s3pIBaeT MPOBOAUTD TIIATENbHBIE Pa3/IeJICHHE U OYUCTKY MPOIYKTOB. OUUCTKAa aMUHOKHUCIIOT
Xpomarorpa@uueckuM MTyTEM TMO3BOJISIET MOJYYHTh MPOAYKT BBICOKOM UHCTOTHI, a NpPHUMEHEHUE
pa3nuyuHbIX Oy(pepHBIX pacTBOPOB M MoAUdUKAIMs TaKUX MapaMeTpoOB Kak TeMIleparypa, JaBlICHUE,
IUaMeTp U JUIMHA KOJOHHBI MO3BOJISIOT YCKOPUTH Mpoliecc. Bricokas yucTora mpoaykTa HE0OXoauMa B
CBSI3H C €T0 JTAJTHHEUIINM IPUMEHEHHUEM B TTUIICBON M (hapMaIieBTHUECKOM TPOMBIIIIICHHOCTH.
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Beenenne

AHTHOMOTHKH CHITPAIH PEBOJIOIUOHHYIO POJIb B MEAMILIMHE, 3HAUUTEILHO CHU3UB CMEPTHOCTH OT
OaktepuanbHbIX HHPeKIMi. Cpenn HUX neHNIWUINH V ((heHOKCUMETHIINCHUIMIUTIH) OCTAETCS OJHUM M3
HauboJiee HIMPOKO MPUMEHSEMBIX [-IaKTaMHBIX aHTMOMOTHUKOB, OCOOCHHO JIsi NMEPOPAILHOIO MpUEMA,
Onarosapst ero yCTOW4MBOCTH K KHCIIOTHOW cperie xenyaka. HecMoTps Ha mosiBJeHne MHOYKECTBAa HOBBIX
aHTUOMOTHKOB, TIPOM3BOJCTBO M COBEPIICHCTBOBAHME OMOCHHTE3a MEHUILIMHA V  OCTalTcs
aKTyaJIbHbIMU B YCIIOBHUSX pacTylleil aHTUOMOTUKOPE3UCTEHTHOCTH U HE00X0AUMOCTHU B 3(h(hEKTUBHBIX U
JOCTYIIHBIX JIEKAPCTBEHHBIX Ipenaparax.

Lenpto paboThl SBIsETCS H3y4eHHE OWOTEXHOJOTMH (peHOKCHMMeTWINeHHIuMHa. s
JOCTUKEHUSI 3TOM e MOCTaBJIEHBl CIEAYIOIINE 33aJaul: JETAIbHOE PACCMOTPEHUE TEXHOJIOIMYECKOM
cXeMbl OMOCHMHTE3a aHTUOMOTHKA, pacdeT Cce0eCTOMMOCTH MEHHUIWUIMHA V U OIpedeeHue
PEeHTabeIbHOCTH €ro Npou3BoACTBa i PecnyOnnku Moiosa.

Pe3yabTaTsl u 06cyKIeHHS

JIns mpow3BOACTBA TMEHUIWIUIMHA V B KauecTBe OHMOKAaTaIM3aTropa HCIOJIB3YIOTCS T'PUOBI
Penicillium chrysogenum — a’poOHble MHKPOOPraHH3MBI, OOJIQAIONIHE BBICOKOW YCTOWYHUBOCTHIO K
YCIIOBUSIM BHEWIHEW cpenpl. [IuTarenbHON cpemod Uil UX KYJbTHBHUPOBAHMS CIIYKUT KYKYpY3HBII
IKCTPAKT C J00aBICHHUEM a30TCOJCPIKAIIMX COCJAMHCHUH, MHUHEPAJbHBIX COJICH W BHUTAMHUHOB,
HEOOXOAUMBIX JIJISI pOCTa KyJabTypbl. Peakimm OuocuHTe3a mneHunwumHa V, rpubamu Penicillium

chrysogenum npeacrasieHsl Ha pucyHKe 1.
HOOC NH

H
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Pucynok 1. Peakuus 6nocunres3a peHoOKCHMeTHINeHUIMILITMHA rpudamu Penicillium chrysogenum
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VYcnoBuss OWocHHTE3a MEHWIULIMHA V: TemIeparypa MOJJepKuBaeTcss Ha ypoBHEe 26 °C,
nasieHue - HopmanbHoe. CkopocTh nepememnirBanus (N) B HHOKysTopax cocraBiser 180 o6/mun (rpm),
B (epmenTarope - 120 06/mMuH. CreneHs aspauuu BeICOKas -1 J1 Bo3ayxa Ha 1 J1 cpeapl B MUHYTY.

buorexHonornyeckass cxemMa MPOW3BOJCTBA NEHUIWUIMHA V HAYMHACTCS C TOJTOTOBKH H
CTepWIIM3AIUH TTUTATEILHOW CPEeJIbl, KOTOpas 3arpyKaeTcsi MOITAHO B OMOpeaKTopax JJisi HHOKYIISIIHHA U
depmenrtarop. PasButHe KyiabTYyphl MHUKPOOPTAaHM3MOB HA4YMHAETCS B IEPBOM OHOpEAKTOpe IS
UHOKYIsAMK o0bemoM 100 11, yepe3 2 qHS BCE COMEPIKUMOE MEPEHOCUTCS BO BTOPOW OMOpEaKTOp st
nHOKYIsiuu oobemoM 1000 11, emte uepe3 2 nHs - B TpeTuid OmopeakTop it uHOKyssuuu Ha 10 000 o,
r7ie TMpoLecC pPa3BUTHUS KYyJIbTYyphl IUIECHEBOTO TIpuba mponpomkaercss okoigo 100 uwacoB. Bo Bce
OMOpPEeaKTOPHI U1 MHOKYJISAILUU OJAIOTCS YIIIEBObI M 00ECIICUNBACTCS adPallts.

[Tocne 3aBepiieHHs] Mpollecca WHOKYISIMHU, OMOMacca MEepeHOCUTCs B (epMeHTaTop, rae B
MUTATEIBHON cpesie MPUCYTCTBYET (DEHOKCHYKCYCHAsI KUCIIOTA, SBISIOMIASCS TPEKYPCOPOM MEHUIMIUTHHA
V. Takxke B (epMEeHTATOp IMOAAIOTCS YITEBOIBI, OCYLIECTBISIETCS a’palusi U Koppekrupyercs pH c
MOMOIIBI0 pPAcTBOpa THAPOKCUIA HATPHUsS, TaK KaK BBIICISICMBIH MHUKPOOPTaHH3MAaMH TECHUIMILIHH
3akuciusier cpeny. [Iponece hepMenTanuu IIUTCS OKOJIO 7 THEH.

Jlanee ocyiecTBIsieTCs U30JIALUA OMOMAacChl U3 epMeHTaTOpa U MOCIEAYIONIUE ITAMbl OYHUCTKU
neHuIuUInHa V: GuiIbTpoBaHHe, OXJIKICHUE U MOAKUCICHUE (UIbTpaTa, IEHTPOOSKHAsI HIKCTPAKIUS B
OyTuialeraT, pedKCTpakuus ¢ J00aBlIeHUEM aleraTa HaTpUs, KpHUCTaUIM3alMs HATPUEBOH CONH
(eHOKCUMETHIITIEHUIWIIINHA, [eHTPUGYTUPOBaHUE IS OTHAEJCHHS KPUCTAIIOB, CYIIKAa KPUCTAIJIOB B
IICEBI00KMKEHHOM CJIO€.

Paccunrannas cebecroumocts 1 Kr QeHOokCUMeTHINEeHUIMIUIMHA (0€3 ydera 3aTpar Ha
o0opynoBaHue, 3apabOTHYIO TUIATY M JJIEKTpodHEpruro) cocraBwia 1035,75 neit. PoiHouHas 1ieHa
nenuiinaa V cocrasiisier 1994,6 neii 3a 1 kr.

K ocHOBHBIM mpeuMyIIecTBaM MPOU3BOACTBA MEHUIUUTMHA V B MOJIOBE OTHOCSTCS CHHXKEHUE
3aBHCHMOCTH OT UMIIOPTA, CO3/IaHUE HOBBIX pabOYMX MECT U SKOHOMUYECKOE PA3BUTHE 32 CUET IKCIIOPTA.
Opnako mporecc TpeOyeT 3HAUMTENbHBIX HAYadbHBIX WHBECTUIUHN, CIOXHOW cepTHPUKAUU U
JUTUTEIHHOTO TIEPUOA IO MOIYIeHUS TPUOBLIH.

BriBoabI

1. Bbuia uzydyeHa OMOTEXHOJIOTUSI IEHUITWUIMHA V, 9TO JOCTATOYHO CJIOXKHBIHN, TOJTUN U 3aTPaTHBINA
mpomecc, HO  OcoOeHHO  BaxHbBIM  jans mojged.  Ilpomykt — mpomsBoiacTtBa —
(EHOKCUMETIIINCHUIIWIITUH ~ SIBJISIETCS  pACIPOCTPAHEHHBIM K TMPUMEHEHHIO aHTHOMOTHKOM
UMEIOIITUM OOJIBIIIOE TPEUMYIIECTBO MepeT MEHUIMLTHHOM G, 3a CYET YCTOWYMBOCTH HATPUEBOM
COJIM K KHCTION CpeJie KeNy/IKa, YTO TO3BOJISIET MepopaIbHOe YIOTpeOIeHe aHTHONOTHKA.

2. B kpaTKoCpodHOH MEepCHeKTHBE 3aKylka MeHWIWUTMHA V y JApYyrux CTpaH, sBIsSETCS Oolee
BBITO/THOM M3-32 HU3KHX 3aTpaT U OTCYTCTBUS HEOOXOAMMOCTH B KPYMHBIX MHBECTUIIUAX. OTHAKO
B JIOJTOCPOYHOM IEPCIEKTUBE, NPU YCIOBUU HAIUYMUSA TOCYIAPCTBEHHOW MOJIEPKKH, JOCTYIA K
JICIIEBbIM KPEAUTaM M BBIXOJAa HA AKCIOPTHBIE PHIHKH, JIOKAJIIBHOE MPOU3BOJCTBO MOXET CTaTh
pEHTA0CITHHBIM.
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BBenenue

[TonuMUKCHHEI, BKIIOYas HOJIUMHUKCUH B, OTHOCSTCS K HMOIUIIENTUAHBIM aHTHOMOTHKAaM. K 3Toit
Tpynne TakXe OTHOCATCSA OaluTpalMH M KOJMHCTUH. DTH aHTHOUOTUKU MPOAYLHUPYIOTCS B OCHOBHOM
oakrepusimu pona Bacillus u Paenibacillus u Beimonusiror 3amuTHbie GyHkiun. OHU AEHCTBYIOT, Hapyiiast
MIPOHUIIAEMOCTh MeMOpaHbl OaKTepuanbHOW KIETKH WM B3aHMMOJCHCTBYS C JIHMIOIOJIHCAXapUIaMH
MeMOpaHBbI, YTO MPUBOJIUT K THOEN OakTepuii. B KIMHHMYECKON MPAKTUKE MOTUMUKCHHBI TPUMEHSIIOTCS
MPEUMYIIECTBEHHO MECTHO, a WX HCIOJb30BAaHHE B CHCTEMHOW TEpaMH OTPAaHUYEHO M3-3a BBICOKOU
TOKCHUYHOCTH.

Ilenpto maHHOW pPabOTHI SABJISETCS HCCIICIOBAHHE OMOTEXHOJOTHYECKOrO CIoco0a MOydeHUs
noaTuMHuKcHHA B.

PesynbTaTsl H 00cyRI1eHUS

AKTyaqbHOCTb  NIPUMEHEHHUS  NOJUMHUKCHHOB  OOYCJIOBJI€HAa  POCTOM  MHOXECTBEHHOMU
AHTUOMOTHUKOPE3UCTEHTHOCTH. DTH aHTHUOAKTepUalbHble Mpenapartbl 0COOEHHO A(PQPEKTHBHBI MPOTUB
MHO>KE€CTBEHHO PE3UCTEHTHBIX IPAMOTPULIATEIBHBIX MUKPOOPTaHU3MOB.

[TonumukcuH B — 3T0 monunenTHAHBIN aHTUOMOTHK, MPUHAAIEKAIIUN K TPYIIe MOJTMMUKCUHOB,
KOTOPBIM IIMPOKO HCHONB3YETCS B MEIUIIMHCKOW mpakTuke. lIpuMeHeHue MOJUMHUKCHHOB OCOOEHHO
BAXHO B OHKOJIOTMUYECKOM MpPAaKTHKE, MOCKOJBKY y OHKOJOTMYECKMX MAllMeHTOB 4YacTO HalJIonaloTcs
UMMYHOJE(PUIIUTHBIE COCTOSIHUS, a MH(EKIMH, BHI3BAHHBIE BBICOKOPE3UCTEHTHBIMU IITAMMaMH, MOTYT
IIPUBOJUTH K JIETAIbHOMY HCXO.Y.

[TomumukcuH B pon3BOANUTCS € HCTIOJIB30BAaHUEM OMOTEXHOJOTHUECKUX METOJIOB, B YACTHOCTH, C
MOMOIIBI0  (DepMEHTAllMM MHUKPOOPraHu3MOB. (OCHOBHBIMHM IPOU3BOJUTENISIMU 3TOTO AaHTUOMOTHKA
SBJSIFOTCSL ITaMMBbl Oaktepuit Bacillus polymyxa, koropsie B mporiecce cBoero pocra Ha ONpeIeIeHHBIX
MUTATENbHBIX CpeaX CUHTE3UPYIOT MOJUMUKCHH B.

TexHonornueckuil mpouecc MOJy4YeHUs MOJUMHUKCMHA B, OHOTEXHOIOrMYecKHM CrocoOoM,
BKJIIOUYAET B ce0sl CIETYIOIINE ITAlbL:

1. TlosydeHne MOCEBHOIO MaTepHala - MpopaliuBaHue crop nmpoo AT npu temneparype 30 °C Ha cpefe,
colepxkalel Kpaxmaia, JHMMOHHYK KHUCIOTY, CyibhaT MarHus U JApyrde KOMIIOHEHTHI.
[TponomKUTENLHOCTD BhIpAalIUBaHUS CIIOPOBOM KYJIbTYypbl — 0Kouio 120 gacos.

2. Pa3MHOXeHHe MPOU3BOACTBEHHOMN KYJIBTYPhI - OCYIIECTBIISIETCS B KOJIOAX M MOCEBHBIX amnmaparax npu
30 °C Ha cpene, coiepkaiieil Kpaxmal, COEBYI0 MYyKy, KapOOHAT KalbLus U Cydb(haT aMMOHUS.
JIMMTENbHOCTD MOTYYEHUS TOCEBHOTO MaTepHaia Ha Kakaou craauu - 16-18 u.
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3. OcHoBHas (pepmeHTaMs - TPOBOAUTCA TIyOMHHBIM MetofoM mipu 37 °C B teuenue 30-40 yacoB Ha
cpele, coaepskamiei kpaxmani, cyib(ar MarHusi, COeByl0O MYyKy M KapOoHaT Kaibius. B xone
KYJIbTUBHPOBAHUS OCyIecTBisieTcss adpaius (1 o0bém Bozayxa Ha 1 00BEM cpensl B 1 MUHYTY) U
nepeMenInBaHue ¢ 100aBKOW CTEPIIILHOTO TICHOTacuTe 1. B kauecTBe eHoracuTeNel s MoJTydeHus
HOJIUIETITUIHBIX AHTUOMOTHUKOB UCTIONB3YIOT PACTUTENBHBIEC U )KUBOTHBIE KHUPBI, MUHEPAJIbHBIC MacJa,
a TaKke 100aBISIOT MOBEPXHOCTHO-aKTUBHBIE BemiecTBa (IIAB), koTopbie CHHKAIOT CTOMKOCTH TICHBI
U CIIOCOOCTBYIOT €€ pa3pyIICHHUIO.

4. PazneneHve MuUENHs U KyJIbTypaJbHOM KHIKOCTH: buomaccy otnenstor Ha HyT4Y-QMIbTpe, a K
MOJIyYUeHHOMY HaTUBHOMY PacTBOpY 100aBIsAIOT Mpu nepemeninBanuu 20% pacTBOp €IKOro HaTpa 10
pH 6,0-6,6, 3arem nob6assitor karmonut Dowex MSC.

5. Ouuctka - cMOdy OT(QWIBTPOBBIBAIOT, MPOMBIBAIOT BOJONW U DJIIOUPYIOT MNOMMMHUKCUH B 3%
pacTBOPOM COJISTHOM KHMCIIOTHL. st HelTpanuzanuu ucnonb3yoT 20% pactBop eakoro Harpa o pH
4,5-5,0. [lamee aKTHBHPOBAHHBIA YroJjib MEPEMEIINBAIOT C PAaCTBOPOM B TeueHHe 30 MHUHYT U 3aTeM
ordmibTpoBeiBatoT. Jlooasisror 1o pH 10-10,5, HarpeBarot B Tedenue 10-15 MuHYT nipu Temmieparype
60 °C. OT¢hunbTpOBHIBAIOT BHIMABIINI 0CagoK (MmoduMHuKcHHA B ocHoBanms). Ocasok pacTBOPSIOT B
Boge ¢ pH 4,5-5,5 (nmomkucineHue MPOBOAST C HCIONb30BAHHEM KOHIICHTPUPOBAHHOM CEpHOM
KUCTOTHI). DUHMIIHAS OYHCTKAa PACTBOpPA OCYIIECTBISETCS Ha CyIb(OKHUCIOTHOM KaThuoHUTe. B
KauyecTBE MaKpPOIOPHUCTOTO CUILHOKUCIOTHOTO KaTHOHUTA HcTonb3ytoT Dowex-MSC-1, a B kauecTBe
cynb(okuciaoTHoro karnonura - KVY-2-20. K nomyyenHomy pacTtBopy noiumukcuHa B cynbdara
nobasisitor cmoiry KY-2-20, nepememmBaior B TeueHue 30 MUHYT, 3aT€M CMOJY OT(HIBTPOBHIBAIOT,
npoMmbiBatoT 100 M1 Bogbl. @UIIBTpAT ¥ IPOMBIBHYIO BOAY OOBEAUHSIOT U CyIIAT.

BriBoabI

1. IlpousBoacTBO MOJMMUKCHHA B sBIseTcs JOPOrMM U TPYJOEMKO THPOIECCOM, MOCKOJBKY
HE00XO0/AMMO MOCTOSIHHO KOHTPOJIMPOBATH HECKOJIBKO (pakTopoB (PH cperbl, ypoBeHb KUCIOPO/a,
[JIFOKO3bI, TEMIIEpaTypa, JABJICHHE U KOHIIEHTPALMS MUHEPAIOB) Ha MPOTSIKEHUU JJIUTEIBHOTO
BpEMEHH (OJIUH ITUKI MOXET JUTUThCS 5-7 AHEH).

2. TlonumukcuH B BocTpeOoOBaH Ha pBIHKE, TaK Kak SIBISIETCS aHTHOMOTHKOM ,,TIOCTEAHEN JIUHUU
3alUThL. Y TPaMOTPHUIATEIbHBIX OaKTepuil HE pa3BHBAETCSd PE3UCTEHTHOCTh K HEMY, U OH
UCIOJIb3YETCSl JJIsl JIEUYEHUS NAIMEeHTOB C OCIa0JeHHbBIM HMMMYHUTETOM, B TOM 4YHCIE
OHKOOOJIbHBIX U Npu 3a0oneBanusx JIOP-opranos.

bubauorpadgus

1. VARGA, |, BOBALOVA, M., MICHALKOVA, E., JAKUBCOVA, M. Method of Polymyxin
Recovery from Fermentation Broth. United States Patent #7951913. 2011.

2. CKPdAbUH, KI. JDKABAXUA, B.B., TJIATOJIEBA, E.B., IIETYXOB, /.B.,
OBUMHHUKOB, A.U. Cnoco6 noayuenus ¢apmayesmuueckou cyocmanyuu noiumMukcura B.
[Tatent PD Ne 2492180. 2013.

3. MAMUO®E, CUHUIIBIHA, XOXJIOB Croco6 nonyuenus anmubuomuxa NOIUMUKCUHA.
[Marent Ne 111195 01.01.1957.

4. ATEEBEI], B.A. Bropas >xwu3Hb TOJMMMHUKCUHOB. B: Kiunuueckas mukpoouonocus u
anmumuxpobrnas xumuomepanus, 2024, 26(3), pp. 311-317.
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BBenenue

buorexnomnorusa sBisgeTcs BaXKHOU 06HaCTbIO HAayKM W IIPOMBINUICHHOCTH, KOTOpasd aKTUBHO
pa3BUBAETCA M OKA3bIBAET 3HAUMTENIBHOE BJIMSHUE HA IPOU3BOACTBO KOCMETUYECKHX M JIEKAPCTBEHHBIX
cpenctB. OAHUM M3 KIFOYEBBIX KOMIIOHEHTOB B 3THUX O0JACTAX SBISETCS KOJIAreH — OEJIOK, KOTOPHIi
WUrPAaeT BAXKHEWILYID POJb B MOAJEPNKAHUU CTPYKTYpbl KOXH, KOCTEH, CyCTaBOB M JPYIrUX TKaHEU
opranuzma. C pa3BUTHEM OMOTEXHOJOTHYECKHX METOJIOB CTaJI0 BO3MOXHBIM MTPOU3BOJICTBO KOJIJIareHa He
TOJIBKO M3 JXUBOTHLIX MCTOYHHMKOB, HO U C HCIIOJIb30OBAHHUEM MHUKPOOPIraHU3MOB U KJIICTOYHBLIX KYJIBTYP,
9TO OTKPBIBACT HOBBIC TOPU3OHTHI IS Co3Aanus OoJiee 0e30macHbIX M 3P PEKTUBHBIX TPOITYKTOB.

AKTYaJIbHOCTh HCCJICIOBaHUsI OMOTEXHOJIOTHH TIPOU3BOJICTBA KOJUIAreHa 00YCIIOBIIEHA PACTYIIUM
CIIPOCOM Ha MHHOBAIIMOHHBIC PCHICHUSA B KOCMCTOJIOIMHW U MCIAUIHUHC, T'AC KOJUIArCH MCIIOJIB3YCTCA IJIA
AHTHBO3PACTHBIX TMPENapaTroB, CPEICTB BOCCTAHOBJICHHS TKAHEW M JIeUeHUs 3a00JIeBaHUN CYCTaBOB.
OnHako TpaJUIIMOHHBIE METOJbl €ro TMOJYYEHHs HMMEIOT psJ OrPaHUYEHHUM, BKIIIOYash STHUYECKUE,
DKOJIOTMUECKHEe W OKOHOMHYECKHE acmeKkThl. B 93Toil  cBsi3u pa3paboTka albTepPHATHBHBIX
OMOTEXHOJIOTHUECKUX MPOIIECCOB JJIsI CHHTE3a KOJIJIareHa, ero MoAu(UKalud U MPUMEHEHUS! CTAaHOBUTCS
BA)KHOM 3aJ1ayell COBPEMEHHOW HAYKH.

[enpto paboOTHI SIBISIETCS aHAJTU3 COBPEMEHHBIX METOJ0B OMOTEXHOJIOTMUYECKOTO MPOU3BOJCTBA
KOJlJlIar€Ha, OII€HKa HX Bq)(i)eKTI/IBHOCTI/I U TICPCIICKTUB pPa3sBUTHA. 3a)1aq1/1 HUCCIICA0BAHUA BKIOYAKOT
pPacCMOTPCHUEC Pa3JINIHBIX OMOTEXHOJIOTMYECKUX II0AX040B, TaKHX KaK HCIIOJbB30BAHUE TI'CHHO-
HHXXCHCPHBIX MHUKPOOPraHM3MOB M KIICTOYHBIX KYJIBTYP, a4 TAKXKE aHallu3 HNPHUMCHCHUA I10J1Yy4acMOro
KOJIJIareHa B MPOU3BOJICTBE KOCMETUYECKUX U (DapMaIieBTHUECKHUX CPEJICTB.

Pe3yabTaTsl u 06cyKIeHHS

CymiecTByeT JBa OCHOBHBIX IIOAXOAa K OMOTEXHOJOTMYECKOMY TPOU3BOJCTBY KOJUIareHa:
UCIIOJIb30BAHUE MIICKONUTAIONIMX KJIETOYHBIX KYNbTyp (Hampumep, (puOpoOIacTOB) M HMCHOIB30BaHUE
MHKpPOOpPraHu3MoB, Takux kak Escherichia coli wmu apoxoku.

st mpown3BojacTBa KoyuiareHa (GuOpoOiacTsl KyJIbTUBHPYIOTCS B Cpellax C aMHHOKHUCIOTaMH,
BUTAMHUHAMH U YIJIEBOJAMH, MOJICPKUBAIONIMMHU CHHTE3 KoJlareHa. KiieTouHble KyJIbTypbl MOTYT OBITh
MOJyYeHbl M3 TEPBUYHBIX WM TPaHC(HOPMHUPOBAHHBIX KIIETOK IS YJIYYIIECHHS BBIXOAA MPOIYKTA.
BakxHbIM 3TaroM sBISIETCS ONTUMH3ALUS YCIOBHI MHKYOAIMU U UCTIOb30BAHUE TPUIICUHA JUTSI OYUCTKH
KOJUTareHOBBIX parmeHToB [1].

C pa3BUTHEM TEHHOW WH)XEHEpPHH, OBLI TPEIUIOKEH METOJA MOJIyYeHHs PEKOMOWHAHTHOTO
KOJUITareHa C TIOMOIIBI0 MHUKPOOPraHM3MOB, Takux Kkak Escherichia coli. Jlns storo B renom
MHKPOOPTaHU3MOB BBOJSAT T'€HBI, KOIUPYIOIINE PAa3IMYHbIC IICMH KOoJUIareHa, HarmpuMmep, o-nernd Tamna |
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KoJJIareHa, 4YTO TI03BOJISIET MHUKPOOPTaHW3MaM CHHTE3MPOBATh KOJUIATeH, KOTOPBIH 3aTeM MOXKHO
OYHMCTUTH C TIOMOIIBIO0 XPOMATOrpaUIECKUX METOI0B. DTO MO3BOJISET 3HAUUTESILHO CHU3UTH 3aTPaThl Ha
MIPOM3BOJICTBO KOJIJIareHa U YMEHBIIUTh 3aBUCUMOCTD OT )KMBOTHBIX UCTOUHUKOB.

I'enetnueckas mMoauduKanys MUKPOOPTaHM3MOB C LENbIO CHHTE3a KOJUIareHa Obula BIEpPBBIC
npemyioxkeHa B 1980-x rogax u ¢ Tex Mop akTUBHO pa3BuBaeTcs. OJIHUM U3 KIIIOUYEBBIX 3TAIOB SIBJISCTCA
noinyyeHne pekoMOMHaHTHBIX JIHK-KOHCTpyKIMii, KOTOpBIE 3aTeM BCTPAMBAIOTCA B  IUIa3MHIBI
MHUKpoOpranu3mMoB. [Ipu KynbTHBHpPOBaHMM TaKMX MHKpOOpraHm3MoB, kak Escherichia coli, B cpenax c
VIJIEBOJAMA W AMHHOKHCIIOTAMH, TPOHMCXOIHWT CHHTE3 KOJUIAreHa, KOTOPBIM 3aTeM OYHINACTCS C
nomo1ipio adpGuHHON XpoMaTorpaduu U IPyrux MeTo0B [2].

HecmoTpst Ha ycniexu OMOTEXHOJIOTHH B MPOHM3BOJICTBE KOJIJIareHa, OCTAOTCS MPOOJIEMbI, TaKue
KaK IIOJIydCHHE KOJUIareHa ¢ HYXHBIMH (DYHKIIMOHAJIBHBIMUA XapaKTePUCTUKAMU M €ro MacCOBOE
npou3BOACTBO. [yl pemieHust 3TUX MpoOiieM HEOOXOIUMBI HUCCIIEAOBAaHUS TOCTHEPEPaOOTKH, a TaKKe
yIy4lIeHHe KOMMEPYECKOW YCTOWYMBOCTH IMPOIECCOB. B mociennne rojpl akTUBHO pa3padaThIBArOTCS
METOJIbI ONTHMH3AINK OuopeakTopoB u mnpumeHeHus TexHonoruii CRISPR-Cas9 mis ymydmenus
KavecTBa KoJuiareHa [3].

Bynyiee OMOTEXHOJOTMM MPOW3BOJACTBA KOJIAr€Ha CBSI3aHO C YIYYIICHHUEM CYIIECTBYHOIIMX
METOZIOB M TIOMCKOM HOBBIX pEIICHUH, BKJIIOYAs HCIOJIb30BAaHHEC OWOPEAKTOPOB M TCHETHUYECKUX
texHosoruii, Takux kak CRISPR. Baxnoil 3amaueii siBiasieTcss pa3pabOTKa DKOJIOTHYECKH YHUCTBIX M
AOKOHOMHYECKH 3(P()EKTUBHBIX METOJIOB IMOJIyYeHHs] KOJUIareHa W3 aJlbTEPHATUBHBIX HCTOYHHKOB.
[lepcneKTHBHBIM HANpaBIIEHUEM SIBIISICTCS CO3/IaHUE KOJUIAT€HOBBIX IIPENapaToB C ITOBBIIICHHOM
OMOJIOTUYECKOI aKTUBHOCTBIO JJISl METUIIHBI H KOCMETOJIOTHH.

BriBoabI

1. buorexHONOTHS KOJJIareHa o0yagaeT 3HAYNTEIHHBIM TOTEHIIMAIOM ISl IPUMEHEHHS B MEITUIIIHE
U KOCMETOJIOTMH, Tpejaras peleHus 3TMYECKMX M HKOJOTHYECKUX MpoOjIeM TpaaMIMOHHBIX
METOIOB €r0 MOJIyYSHHS.

2. Pa3paboTka peKOMOMHAHTHBIX MHUKpPOOPTaHW3MOB M NMPUMEHEHHE METOAO0B I'€HHOW HH)KEHEepHUH,
takux kak CRISPR/Cas9, no3BossitoT CHU3UTH 3aTpaThl Ha MPOU3BOJICTBO KOJUIATCHA U YITYUIIHTh
ero (pyHKIIMOHAIbHbIE XapaKTEPUCTUKH.

3. Jlna pemenuss mpoOiieM ¢ TPOM3BOACTBOM KoJulareHa B OONBIINX O00BEMax HEOOXOJIUMO
MPOJOIDKATh HCCIENOBAaHUS M WCIOJIB30BaTh OHMOPEAKTOPHBIE CHCTEMBI JUISI ONTHMH3AIHN
YCIIOBHIA KyJIbTUBUPOBAHHS KJIETOK U MUKPOOPTaHH3MOB.

4. Bynaymuiee OMOTEXHOJIOTHUH KOJUTareHa CBS3aHO C MHHOBAIMSMHU B OOJIACTH T€HHOW WHXKECHEPUH H
OMOpPEaKTOPHBIX TEXHOJOTWH, YTO MO3BOJMT YJIYUIIUTH €ro OHOJOrMYECKYI0 AaKTHBHOCTb M
pacmpuTh cepy NpuMEHEHHUSI.

bubéanorpagus
1. SMITH, T., et al. Collagen production from cell cultures: Current methodologies and future
directions. In: Journal of Biotechnology, 2020, 250, pp. 120-130.
2. BROWN, R., LEE, M. Genetic engineering of microorganisms for collagen production: Advances
and challenges. In: Microbial Biotechnology, 2019, 12(2), pp. 351-362.
3. JOHNSON, A., et al. CRISPR/Cas9-mediated enhancement of collagen synthesis in bacterial
systems. In: Journal of Molecular Biology, 2021, 433(3), pp. 352-365.
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Kniouesvle cnosa: qu)eKZ/;uOHHble ompasieHus, namoceHHble MUKPOOp2aAHU3mMbl, nuuiesble ompaeieHusl,
cnocobwl KOHCEPBUPOBAHUAL.

BBenenue

3a0osieBaHus MUIIEBOTO MIPOUCXOXKICHHUS, TAKKE HA3bIBAEMbIE MTUIIEBBIM OTPABICHUEM, SIBIISIFOTCS
00JIe3HSAMH, BBI3BAHHBIMH  YIIOTPEOJICHHEM  WCIIOPYCHHOW THINM, 3apaXEHHOW  MMAaTOTCHHBIMH
MHUKPOOpPTraHU3MaMHu WM TOKCMHAMU, TIOJYUYUBIIMXCS B PE3YyJbTaTe UX JKU3HEACATEIHLHOCTH. 3apasKeHUE
MOJKET MPOMCXOJUTH Ha JIIOOOM dTare MPOM3BOACTBA M MOTPEOJICHUS MUIIH, 2 OCHOBHBIM HUCTOYHHUKOM
CIIyXaT JIOMaIlTHUE U JUKUE )KUBOTHBIE, a TAK)KE YEJIOBEK U 3arpsi3HUTENN U3 Bo3ayxa [1,2].

Cornacuo BO3, exeroano 6oisee 600 MIIUIHOHOB JroAek 3a001eBaroT, U 420 ThICSY IOrH0AarOT B
pe3ynbTaTe MUIIeBoro orpaBieHus. OCHOBHBIC MATOT€HHbIE MUKPOOPTaHU3MBI, BHI3BIBAIOIINE MHUIIEBOE
OTpaBJICHHE MOXXHO Pa3JeNIuTh Ha TPH KATETOPUU: MUKPOOPTaHU3MBI, TEIbMUHTHI U BUPYCHL. [luieBsie
OTpaBIICHUS Pa3JICAIOT Ha MHPEKIIMOHHBIC 1 MHTOKCUKAIMOHHEIE [ 1,3,4].

PesyabTaTsl H 00cy:KI1eHUSA

K matoreHHbIM OakTepusiM, mepenaroiumcs 4epe3 muiry, otHocstes Salmonella typhirium, S.
aureus, C. perfringens, C. Botulinum. OTtxmenbHO MOXHO TakKe BBIACIUTH MHUKPOOPTaHU3MBI,
nepeamnmecss yepe3 onpeaeiaéHubie mpoaykTel: Mosoko (Brucella abortus, Brucella melitensis.
Mycobacterium bovis), msico (Balantidium coli), 3maku u opexu (Aspergillus sp., Claviceps sp.).

bakTepuu MOTyT momacTh B MUILY Ha JIIOOOM 3Tare, oT coopa, 00pabOTKH M XpaHEHUsI CBIPbS, 710
CaMoro Tpolecca MPUroTOBICHNUS, B TEX CIyYasxX, KOT/ia pyKH, IPHHAIICKHOCTH M padovHe TIOBEPXHOCTH
HeJI0CTaToOyHO oOpabarkiBatoTcst. YacTo GakTepry MOKHO HAUTH B CBHIPBIX MPOAYKTaX, B YHCIO KOTOPBIX
BXOJIUT MSICO, pbI0a, MOJITFOCKH, SIHIIA, HETIACTEPH30BAaHHOE MOJIOKO U IpyrUe MOJIOYHBIE POIYKTHI [ 1,2].

OcHoBHbIMU TIaTOTeHHBIMU Tpubamu sBisitoTcst Aspergillus flavus, Claviceps fusiformis, Claviceps
purpurea, Fusarium incarnatum. Aspergillus flavus gamie Bcero pa3suBaeTcs Ha opexax, 3epHe, COe, pUce,
MIIEHE, B ClIydasx, KOrja TeMIepaTypa XpaHeHHs IPOIyKTa JOCTUTaeT 30-37° C u HabroaeTCs BRICOKAS
BJI&XHOCTb, YTO SIBJIACTCS YaCThIM SIBJICHHEM B JIOXK/UIMBBIC CE30HBI, BO BPEMs MOTOIMOB U IIMKJIOHOB.
I'pubsl Buma Claviceps 3apaxkaioT 37aku BO BpeMsl IMOC3JAKH M pOCTa pacrteHus. Yamie BCero OHH
MOPaXarT MPOCO, OOJBIIMHCTBO CIy4aeB OTpaBiieHHs peructpupyercss B Muaun. CaMbIMU ONaCHBIMH
TOKCHHAMU B JIAHHBIX CIIy4dasX sIBJISFOTCS ahaTOKCHHBI M AproraMuH. AQIaToOKCHHBI TIPU MONAJIaHUH B
OpraHM3M BBI3BIBAIOT T€MATO3, aCLUT, HOPTAIBHYIO TUIIEPTEH3UIO, HUPPO3 MIEYECHH U TENaTOLEILTIOISPHYIO
KapluuHOMY. DproTaMUH MEHEe TOKCHYCH; BBI3bIBACT TOIIHOTY, PBOTY, CYIOPOTHM B 00JACTH KHUBOTA,
MBIIICYHBIE CYI0POTH, TOJIOBOKPYKEHHE, YECOTKY M TaHTPEHY KOHEYHOCTEH [4].

B ciyuae GakTepHanbHOTO 3apa)KEHHsI, CHMIITOMBI TPOSIBIISIFOTCS TO-Pa3HOMY B 3aBUCHMOCTH OT
MaTOreHHOTO0 MHKpoopraHu3ma. Tak, ans OakTepuil UTUTETBHOCTh MOSIBICHHS CHMIITOMOB MOXET
coctaBisATh OoT 1-6 uacoB (B. cereus, S. aureus) mo 12-96 uacos (Clostridium botulinum, E. coli).
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CumnToMBI 0aKTEpUATTLHOTO OTPABJICHHS BKIIFOYAIOT B ce0s1 007U B 00JaCTH KUBOTA, CYIOPOTH, TUAPEIO;
B 3aBHCHMOCTH OT BUJa OaKTEPHUH TaK K€ MOXET BCTPEUaThCs PBOTA, CJIadOCTh, xkap [4].

[TumeBbie OTpaBICHUST MOXKHO NPHOOPECTH IO CICAYIOMIMM IyTAM: YHOTPEONsAs COAEpIKaIIyro
TOKCHHBI NUILY (HEKOTOpbIE BBl TpUOOB, pbIO), (PpeKaTbHO-OpaNIbHOMY MyTH (He0OpaOOTaHHBIE PYKH,
IIOBEPXHOCTHU, MYXH) U HEMOCPEICTBEHHO Uepe3 3apaKEHHYI0 Uity [4].

[IpenoTBpaiieHue MUIIEBOTO OTPABJICHHS MPOBOJUTCA KaKk Ha HWHIMBUAYAJbHOM, TaK W Ha
MPOMBIIIICHHOM ypoBHe. K OIHMM M3 cambIX CTapbhlX CIIOCOOOB KOHCEPBHUPOBAHUS OTHOCAT CYIIKY,
3acajuBaHue, HarpeBaHue u ¢epMmeHTanuioo. B HacTosmee BpeMs MNPUMEHSIOTCS OJHOBPEMEHHO
HECKOJIbKO CITOCOO0B KOHCEPBUPOBAHUS [6].

Jlis mpenoTBpallleHUs] MUIIEBOrO OTPABJICHHSI PEKOMEHAYETCSl MPUMEHSTH CIEIYIOIIUE MEpbI:
pa3JeNuTh ChIpble U TOTOBBIE MPOIYKTHI; MCIOJIb30BaTh BO BpPEeMs T'OTOBKU pa3Hble MPUCIIOCOOICHUS U
MOBEPXHOCTHU; MBITh PYKH IO U MOCIIE€ KOHTAKTa C €10i, B OCOOCHHOCTH C CBIPBIM MSCOM; IS XPaHEHUS
TéruIbie OJII0J1A TOJDKHBI OBITh KAK MOKHO ObICTpEe OXJIaXKACHBI, I N30eKaHHs pa3MHOKEHHUS OaKTepHil.
YnorpebiieHue 3apaHee MPUTOTOBICHHBIX OO M MX MOBTOPHBINA MOJOTPEB HEIOIYCTUMBI B CIy4asix C
yrnoTtpebiieHrneM KapTodelis U puca, He MoABEpPraBIInxcs oxaakacHuo [1,4].

BrpiBOABI

1. TlaroreHHble MHKPOOPTaHU3MBbI, BCTPEUAIOIINUECS B €/1e, IPUBOJIAT K PA3IUYHBIM 3a00JI€BaHUSIM, &
Takke K mopye MpoaykToB. JIMuHas rurueHa u coOJIOJEHHE CaHUTAapPHBIX HOPM BO BpeMs
MIPUTOTOBIICHUS MHILH, a TAKKe €€ MPaBUIIbHOE XPAaHEHHUE MTOMOTal0T N30aBUTHCS OT OOJIBIIMHCTBA
MAaTOTEHHBIX MUKPOOPTaHW3MOB M M30€KaTh MUIICBOTO OTPABJIICHHS. | 0OCyIapCTBEHHBIC OPraHbI,
PEeryIupyIOIINe CTaHAaPTHI 0€30MaCHOCTH MUIIEBHIX MPOIYKTOB TaK)KE BBHITIOIHSIIOT BAXKHYIO POJIb
B CHIDKEHUH PUCKA MMUIIEBOTO OTPABJICHHS.

2. Pa3H000pa3ue maTOreHHBIX MUKPOOPTaHU3MOB, BKITOUarolee B ce0s OaKTepuu U TpuObI, TpeOyeT
KOMIUIEKCHOTO TOJX0/1a K PEIICHUI0 MPOOIeMbl XpaHEHHUS U TPUrOoTOBJIeHUS muiy. CriocoOOHOCTh
OJIHUX BHJIOB K OBICTPOMY Pa3MHOKEHHIO U YCTOMYMBOCTH JAPYTHUX BHUIOB K IKCTPEeMaIbHBIM
YCIOBUSIM MPUBOJIAT K YBETUUCHHBIM 3aTpaTaM Ha XpaHeHHe U 00paboTKy MUILU U CTUMYIHPYET K
pa3paboTKe HOBBIX METO/I0B KOHCEPBUPOBAHHS 1 00PaOOTKU MUIIEBBIX MPOTYKTOB.
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Knroueswvie cnosa: 6u0n0ﬂuM€pb1, 6u0pa3fzaeaeMocmb, buocoemecmumocno.

BBenenue

buononmumepsl — 9TO NEPCIEKTHBHBIE MaTepHalbl U3  BO30OHOBISIEMOTO  CHIPbSI  C
OMOCOBMECTHMOCTBIO M OumopaszmaraeMocTtbio. K HHM OTHOCSTCS O€NKH, HYKJIEWHOBBIE KHCIIOTHI W
MOJICAaxXapuIbl, BBIIOJIHIIOMINE KIIIOUYEBble (DYHKIMM B JKMBBIX OpraHm3Max. BenKu KaTalu3upyroT
peakmu U (GOPMUPYIOT CTPYKTYpBI, HYKJICHHOBBIE KHCIIOTHI XPaHSAT T€HETHYECKYI HH(popmanuio, a
noJiucaxapuapl ooecreunBaroT sHeprueii. IaTepec k GHomoaumMepam CBsi3aH ¢ MX NOTEHIMAIOM 3aMEHHUTh
BpEAHBIC JUIsI MPUPOABI MIACTHKU. [IpuMepoM TakuxX MaTepuanoB SBJISIOTCS MOJIMMOJIOYHAS KHUCIOTa
(PLA) u mnomuruapokcuankanoatsl (PHA), akTHBHO wuCCIeAyeMble sl CO3JAHHS 3KOJIOTHYHBIX
aIIbTePHATUB TPAJAULIMOHHBIM TLIACTMACCAM.

AKTYalnbHOCTh H3yU€HHUs OHOIMONIMMEPOB OO0YCJIOBIEHA HE TOJBKO HX (yHIAaMEHTaTbHBIM
3HAYECHUEM JIsl TIOHUMAaHUS MTPOIECCOB KU3HH, HO U IIUPOKUMH TEPCIIEKTHBAMU MPUMEHEHUS B HayKe U
TeXHUKe. B mocennue necaruinerus: pacTeT HHTepeC K OMOoIoIuMepam JUtst pa3padOTKH TepaneBTHYECKIX
CpeICTB, OMOpa3naraeMblXx MaTepuaioB M YyimydlleHus nuarHoctukud. Hampumep, PLA nonyuator u3
PaCTUTENFHBIX CaxapoB, U OH pa3iaraercsi B MPOMBIIIICHHBIX YCIOBUSX KOMIIOCTUPOBAHUS, YTO JeaeT
€ro BOCTpeOOBaHHBIM B ynakoBke U MeauuuHe. PHA cuHTe3npyeTcss MUKPOOPraHU3MaMHU M MOJHOCTBIO
pasnaraercsi B IpUpPOJIe, YTO OTKPHIBAET BO3ZMOKHOCTH JUIsl OMOMEIUIIMHBI U IIPOU3BOJICTBA OJHOPA30BOM
MOCY/IBL.

Ilens naHHOM paboTBl — U3yYEHHE METOJOB TMOJIyuYeHHs OHOMOJIMMEPOB, HMX CBOWCTB U
BO3MOJKHBIX HAallpaBIEHUH NPUMEHEHUs C YYETOM CTPYKTYpPHBIX OCOOEHHOCTeH M (yHKLIHMOHAIbHOMN
aKTUBHOCTH. VcciemoBaHne TOCBSIIIEHO W3YYEHHIO B3aWMOCBSI3M MEXIY XHMHYECKOH CTPYKTYpoi
OMOTIOIMMEPOB M WX (YHKIUSAMH, a TakXKe MOHCKY CINOCOOOB YIYUIICHHS WX XapaKTEPUCTHK.
PaccmarpuBaroTcsi ChIpbeBbIE UCTOYHHUKH, OCOOCHHOCTH CTPYKTYpPHI M BIUSTHHE Ha aKTUBHOCTB, POJIb B
OonocucTeMax M MepCreKTUBbI NCTIOTB30BAHMS.

Pe3yabTaThl U HX 00CY:KIEHUS

B mpousBoacTBe OHOMONIMMEPOB MOXKHO HUCIHONIB30BAaTh PA3NUYHBIE BUJBI CHIPhS, KaXKIOE W3
KOTOPBIX UMEET CBOM TUTIOCH 1 MUHYCHI.

1. PacturensHOE ChIphe (Kpaxmai, IEJUTI0N03a, JIUTHUH, caxap): TUIFOCHl - BO30OHOBISIEMOCTb,
HU3Kasg CTOMMOCTh, OMOpa3iIaraeéMocTh, MUHYCHI - CIIOKHasi 0O0paOOTKa, BO3MOXKHAs KOHKYPEHIIHS C
MPOJIOBOJILCTBEHHBIM CeKTOpoM. Ha ocHoBe Takoro ceipbsi mpomsBoautcs PLA, duto nemaer ero
JOCTYITHBIM M 3KOJIOTUIHBIM.

2. Muxkpoopranusmel (PHA, OakTepuanbHas IEIUII003a): IUTIOCHI - BO3MOXKHOCTH TOYHOM
HACTPOUKHU CTPYKTYPHI, SKOJIOTHYHOCTh, MHHYCHI - JIOpOTHE THTAaTEIbHBIC CpEAbl, HU3Kas
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MPOM3BOIUTENHHOCTh MpU  MacmTabupoBannu. PHA  Beigemsiercss Onaromapss CBOed  BBICOKOH
OMOCOBMECTHUMOCTH U MOJIHOM pa3iaraeMoCTH.

3. XKuBoTHOE ChIpbe (XUTO3aH, KOJUIATCH, KEPAaTHH): IUIIOCHI — OHOCOBMECTHUMOCTH, JETKOCTh
MOJTyYEHHUS U3 OTXOJIOB MUIIEBOM MPOMBIIIJICHHOCTH; MUHYChl — BapHATUBHOCTH COCTaBa, OTPaHUYCHHAS
CTaOMIIBHOCTb.

4. Mopckue BOJIOpOCH (aIbrUHATHI, arap): IUTIOCBl — BBICOKAs resieo0pasyromias criocoOHOCTbD,
HET KOHKYPEHIIMH C CENbCKUM XO3SHCTBOM; MUHYCHI — 3aBHCHMOCTh OT CE30HHOCTH, OrpaHHMYCHHAs
MeXaHU4YecKas MPOYHOCTb.

Br160p CchIpbs 3aBUCUT OT TpeOOBaHUHN K OMOMOIMMEPY, @ ONTHUMH3AIMS [IPOLIECCOB MepepadOTKU
MOKET MUHUMH3UPOBATh HEIOCTATKH Ka)KJOTO0 BapHaHTa, CAEJaB MPOU3BOACTBO Ooyiee YCTOMUMBBIM U
3¢ PEKTUBHBIM.

Jns noBbimeHust 3(p(EeKTUBHOCTH MPOU3BOACTBA OMOIMOIMMEPOB MOXKHO BHEIPUTH HECKOJIBKO
WHHOBAIIMOHHBIX ~ pelIeHWd. Bo-TIepBBIX, WCIONB30BAaHHE TEHHOW WHXKCHEPHH Ui CO3JaHHS
MUKPOOPTaHU3MOB C IOBBIIICHHOW MPOAYKTUBHOCTHIO CHHTE3a YBEIWYHUT BBIXOJA MPOIYKTa U CHU3HT
cebecTonMocTh. Bo-BTOPBIX, onTUMU3aIis PepMEHTAIMOHHBIX MPOLIECCOB U pa3paboTka OMOPEaKTOPOB C
yIAYUIIEHHOW aj’paiyeil yCKOPUT POCT KJIETOK M HaKOIUICHHE NOJUMEpoB. B-TpeThux, BHeIpeHue
3aMKHYTBHIX LMKIOB MPOU3BOJCTBA C TOBTOPHBIM HCIOJIB30BAHHUEM DPACTBOPHUTENCH M KaTalau3aTOPOB
MTOMOYXET MUHUMU3UPOBATh OTXOIbI U CIEaTh Mpoliecc 001ee IKOIOTHUHBIM.

Opnako MPOU3BOJACTBO OWOMOJIMMEPOB CTAJKHUBAeTCA C BbhI3OBaMH. MacmrabupoBaHue
71a00paTOPHBIX MPOIECCOB HA TMPOMBIIUICHHBIH YPOBEHb MOXET CHH3UTHh BBIXOJ TMPOAYKTa H3-3a
M3MEHEHHS YCJIOBUN peakuuu. BricOKas CTOMMOCTh 00OPYIOBaHUS M CIOXHOCTH KOHTPOJIS ITapaMeTpOB
CHUHTE3a YBEIMYMBAIOT 3arparhl. KpoMe TOro, HecTaOMIBLHOCTH CBOMCTB OWOIOJMMEPOB, TAKUX Kak
YYBCTBUTEIHHOCTD, K BJIAre€ MJIM OTPaHUYCHHAS TEPMUYECKass CTa0MILHOCTD, TPEOYeT MOTUBUKAIIIA /s
yIOy4dIIeHUs] XapakTepUCTUK. PemieHue »THX 3a7ad € TOMOIIBI0 HAyYHBIX HCCIEIOBaHUN |
TEXHOJIOTUYECKHX WHHOBAIIMMA YCKOPUT TMEPEXo] K YCTONYMBBIM U PEHTA0ENbHBIM MPON3BOJACTBEHHBIM
MPOILIECCaM.

BuiBoabI

[lepcrieKTUBHBIMU ~ METOAAMH  SIBISIOTCA  OMOTEXHOJOTHYECKHE TMOJIXOJbI, TO3BOJISIOLINE
CHUHTE3UPOBATH MOJIUMEPHI C 33JaHHON CTPYKTYpPOM MPH MHUHUMAJIBLHOM BO3JCHCTBHM HA OKPYKAIOIIYIO
cpeny. TpaaulMOHHBIE XWMHYECKHE TIPOIECCHl TOCTENEHHO YCTYIMAIT MECTO 00Jie€ YCTOMYHUBBIM
TEXHOJIOTHSIM. BaykHBIM HarpaBieHHEM OyIYIINX HCCICIOBAHUN SBISIETCS ONMTHMHU3AINSI CYIIECTBYIONINX
METOZOB M pa3paboTka THOPUIHBIX TEXHOJIOTHH, COUYETAIOIIUX MPEUMYIIECTBA OMOJOTHUUECKUX H
XUMHYECKHUX TMOJXOA0B. JTO MO3BOJIUT MOBBICUTH KQUeCTBO OMOMOJIMMEPOB M YCKOPUTH X BHEAPEHUE B
MIPOMBILUIEHHOCTh U MEIUIMHY.
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BUOTEXHOJIOTYMH B ITPOU3BOICTBE XJIEBOITEKAPHBIX JIPOKKEMN. DTAIIBI
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T'ocyoapcmeennstit Yuusepcumem Monooewl, ghakynvmem Xumuu u XumuuecKkoil mexHonozuu,
Jlenapmamenm npomviuiieHHOU u IKo102udecKkoi xumuu ,Axademux I'eopzuit /[yxa”
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B mnpousBoactBe xaeO00YNTOUYHBIX HU3IEIMA M3 MIICHUYHOM MYKH NPUMEHSIOT B OCHOBHOM
npoxokd. OHM TPEACTaBIAIOT co00M OuoMaccy OAHOKIETOYHBIX MHMKPOCKOMHYECKUX TIpuOOB BHIA
Sacharomyces cerevisae, ob6namaromux OOraTbiM KOMILICKCOM OHOJOTMYECKH AaKTHUBHBIX BEIIECTB H
(hepMEHTATHBHON aKTUBHOCTBIO, YTO 00ECIIeUrBACT COPAKUBAHUE YTIIEBOJOB MYKH U Pa3pPhIXJICHUE TECTA.
B nmpousBojicTBE TecTa MCIONB3YIOT MPECCOBAHHBIC, CYIICHBIE XJIEOOTIEKAPHBIE IPOXIKUA U APOAOKEBOEC
MOJIOKO (TI0JTy(paOpHKaT IPOKKEBOr0 MPOU3BOCTBA, OTIYCKAETCS OJIM3JIeKAIUM XJ1e003aBOaM B3aMeH
IIPECCOBAHHBIX JPOAOKEN; MpEeACTaBisieT co00l HeOpOAAIIyI0 BOASHYIO CYCIEH3UIO C KOHIIEHTpalueu
napoxoxeit 600 - 700 1/i).

[IpeccoBanHbIE APOXIKUM - ITO OPUKETHI CBETJIO-CEPOrO HIIM CBETJIO-)KEITOBATOTO IIBETa C
coJiep;kaHueM Biard okojio 75%. B 1 r nmpeccoBaHHBIX APOKKEH cogepKUTcs oT 8 10 12 MipA. KIETOK.
Cymienble IpoXoKd UMEIOT (opMy BEpMHUIIENN WM OOKAaTaHHBIX TPAHYIN CBETIIO-)KENTOTO WM CBETJIO-
KOPUYHEBOI'0 IBeTa BIaXHOCTbIO 7,5-8,0%. IlomydaroT MX W3 NMPECCOBAHHBIX JIPOAOKEH IOCIE CYLIKH
dbopmoBanHbIX vactuil. Ileped HCMOTB30BaHMEM HMX pa3MayMBalOT B BOAEC U AKTHBUPYIOT, TO €CTh
MEPEBOAT KIETKH B )KU3HECTIOCOOHOE COCTOsSIHUE. Pacxo| CylIeHbIX APOAOKEH I MPUTOTOBIICHUS TECTa
B 2 pa3a 00JbllIe, YeEM ITPECCOBAHHBIX.

JIpoX>KM HE3aBHCHMO OT HMX TOBapHOM ¢opMbl (IIpecCOBaHHBIC, CYIIEHbIE W JKUIKHE) TpU
MPUTOTOBIICHUH TECTa BBICTYMAIOT BO30YIWJI CHUPTOBOTO OpPOKEHHUS, OAHHM U3 MPOIYKTOB KOTOPOTO
SIBIIIOTCSI MY3bIPBKH TUOKCUAA yriaepoaa. OHu 00yclIaBIMBAIOT CO3/IaHUE B XJIeO€ MOPUCTOM CTPYKTYPHI.
OOBIYHO I POMBIIIEHHOTO TPOM3BOACTBA IPOXOKEH HCIONB3YIOT MUTATENbHYIO CpPEely, OCHOBHBIM
KOMITOHEHTOM KOTOPOW SIBISIETCSI MeNacca—O0TXOJ CaxapHOTO MPOHM3BOJACTBA (CBEKJIOBHYHAS WIH U3
caxapHOTO TPOCTHHKA). J[pOskiK1 BBIpAIIUBAIOT B OMOpeakTopax B adpoOHoit cpene npu pH 4,4-4,5.

B ugucterii anmapar BBogsaT 70-80% Temuioil BOJIBI OT HEOOXOJAMMOTO KOHEYHOTO pPAa3BEIACHHUS
menaccel (1:17-1:30), B 3aBHCHMOCTH OT IEPBOHAYAIBHOW KOHIIEHTpAIMU caxapoB), noOaBisioT 10%
MeJIacChl W PACTBOPHI COJIEH, YCTAaHABIWBAIOT ONTHMalbHbIE pH cpenbl m TeMmrepaTypy W HauyWHAIOT
YMEPEHHYIO a’painuio. B Takylo cpeny BHOCAT MOCeBHOW Mmartepuan. B Teuenue 1-ro vaca cpeay He
N00aBISIOT, a B ocneaytonue 10 4acoB ee BBOAST HEMPEPHIBHBIM MIOTOKOM B KOJIMYECTBax 3; 6; 7,2; 8,2;
9,2; 10,2; 12,8; 11,0 u 9% B yac oT 00IIEr0 KOJTUYECTBA MUTATEIHHON Cpebl. Adpallis B TEUEHHUE BCETO
mporecca (pepMeHTallUU TaKKe MEHsSeTCs. B mepBblil U MmocieqHuil 4yac KyJIbTUBUPOBAHHUS OHA MEHbIIE
(1:1). B Takux ycloBHSX APOXIKH IMPOXOIAT BCE CTaJAUM pPa3BuUTUSA. B crammonapHoil ¢asze pocrta
KYJIbTYPY BBIIEPKUBAIOT JI0 TIOJIHOTO MTPEKPAIICHUSI MHTEHCUBHOTO MMOYKOBAHUS.

Bo Bpems depmeHTanmu HE3HAYUTENIBHO BO3pacTaeT KoHIeHTpainus cpenasl (ot 0,9 mo 2,2 mo
caxapumeTpy) u TuTpyemas kucioTHocTh (0T 0,3 10 0,8 mur 1 H pactBopa kucnotel Ha 100 mut cpensr). B
TaKMX YCJIOBMSX BBIXOJ| MPECCOBAHHBIX Jpoioked coctaBiseT 150% oT KoiauuecTBa MCHOIb30BAaHHOTO
caxapa (mmu 37,5% ot cyxoii 6momaccel). [locne ¢epMeHTaUU APOAOKU OTHCISAIOT OT Cpelbl IMyTeM
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neHTpudyrupoBanus Wik (QuiIbTpallud Ha (QUIBTpP-TIpEcce, 3aTeM OHOMAacCy TINATEeIbHO IPOMBIBAIOT
Bozoi. ToBapHbBIE APOXKIKU MOTYT OBITH CYXHUMH U IIPECCOBAHHBIMH.

[IpeccoBaHHBIE IPOKIKU XPAHAT MPH TIOHMKEHHOU Temiiepatype (4-6 °C), Tak Kak mpyd KOMHATHOU
Temreparype OaKTeprH U MUKPOMHIIETBI OBICTPO MOBPEXIAIOT IPOXKIKEBBIE KIECTKH.
BriBOaBI

[Iporiecc mpou3BojacTBa  XJEOONMEKAPHBIX JPOXKIKEH SBIACTCS BBHICOKOTEXHOJOTHYHBIM U
MHOTOKOMIIOHEHTHBIM HPOIIECCOM, TPEOYIOIUM CTPOTOTO KOHTPOJIS Ha KaKJOM 3Tamle IS MOIydeHHs
xopoiero Bbixoza. [IpuMenenue cuctem ympaBieHHs MPOLECCAaMH M aBTOMAaTH3allMU Ha MPOU3BOJCTBE
MO3BOJISIET 3HAYUTEIHLHO MOBBICUTH 3()(PEKTUBHOCTh M CHU3UTH PUCKHU HAPYIIEHUS TEXHOJIOTUYECKOTO
polecca, YTO BaXKHO JUIsl CTAOMIIBHOCTH KauecTBa MPOAYKTA.
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