
Из вес т но, что по ли са ха ри ды, по па дая в ор -
га низм че ло ве ка, сна ча ла под вер га ют ся дей с т вию
ами ла зы слю ны, что при во дит к об ра зо ва нию нез -
на чи тель но го ко ли чес т ва глю ко зы и оли го са ха ри -
дов, ко то рые да лее ста но вят ся объ ек том гид ро ли -
ти чес ко го дей с т вия глю ко зи даз тон ко го ки шеч ни -
ка. Ин ги би то ры ами лаз пред с тав ля ют ин те рес в ка -
чес т ве би о ло ги чес ки ак тив ных ве ществ, ко то рые,
за мед ляя про цесс пе ре ва ри ва ния уг ле во дов, об ра -
зо ва ния глю ко зы и пос туп ле ния ее в кровь, зна чи -
тель но сни жа ют риск за бо ле ва ния са хар ным ди а -
бе том и со пут с т ву ю щих на ру ше ний уг ле вод но го
об ме на. За ру беж ны ми ис с ле до ва те ля ми по ка за на
пер с пек тив ность при ме не ния ин ги би то ров ами лаз
в ка чес т ве суб с тан ций для раз ра бот ки ан ти ди а бе -
ти чес ких ле кар с т вен ных средств [1—3]. 

Из вес т ные ин ги би то ры ами лаз в ос нов ном
яв ля ют ся про дук та ми мик роб но го син те за и пред -

с тав ля ют со бой по ли пеп ти ды, не ус той чи вые при
наг ре ва нии, с тру дом или сов сем не под да ю щи е ся 
ди а ли зу и те ря ю щие ак тив ность при об ра бот ке
про те а за ми, что соз да ет труд нос ти при их вы де ле -
нии и хра не нии. Сре ди на шед ших прак ти чес кое
при ме не ние ин ги би то ров из вес т ны ве щес т ва, име -
ю щие наз ва ние «псев до са ха ри ды», так как их
струк ту ра по ми мо глю коз ных еди ниц вклю ча ет,
нап ри мер, ами но са ха ра, цик ли тол [4]. Они ус той -
чи вы в ши ро ком ин тер ва ле рН и тем пе ра ту ры и
час тич но под да ют ся ди а ли зу. Сре ди них акар бо за
в сос та ве ком мер чес кой фор мы Глю ко бай, ной и ри -
ми цин и 1-дезокси-нойиримицин — ак тив ные ос -
но вы пре па ра тов Миг ли тол и Эмиг ли тат (Bayer AG,
Гер ма ния). Про из вод ные ука зан ных ин ги би то ров
вош ли в сос тав пре па ра тов Вог ли бо за, Glyset,
Xenical, Glucophage XR, TZDs. Из вес т ны оди ноч -
ные пуб ли ка ции о вве де нии ин ги би то ров ами лаз в 
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Би о  син тез ин ги би то  ра  ам и лаз куль т у ра ми  стреп то ми  це тов

Ис с ле до ва но вли я ние ис точ ни ков уг ле ро да и азо та, мак ро- и мик ро э ле мен тов на би о -
син тез ин ги би то ра ами лаз, син те зи ру е мо го штам ма ми Streptomyces violaceus
ВКПМ Аc-1734 и Streptomyces lucensis ВКПМ Аc-1743. По ка за но, что ре гу ля ция
би о син те за ин ги би то ра ами лаз мо жет осу щес т в лять ся за счет ли ми ти ро ва ния по уг -
ле ро ду и кис ло ро ду, пу тем под дер жа ния пос то ян но го со от но ше ния кон цен т ра ций
уг ле вод ных ком по нен тов сре ды (дек с т ри ны, маль то за, глю ко за) и со от но ше ния
С:N, а так же до пол ни тель но го вве де ния в пи та тель ную сре ду ор га ни чес ко го азот со -
дер жа ще го ком по нен та. Син те зи ру е мые ин ги би то ры име ют псев до о ли го са ха рид -
ную при ро ду.

Клю че вые сло ва: би о син тез, ин ги би тор ами лаз, штамм Streptomyces lucensis ВКПМ Ас-1743, штамм Streptomyces vio -
laceus Ас-1734.

                                 
Ша ро ва На та лья Юрь ев на.

Спи сок со кра ще ний: АС — ами ло ли ти че ская спо соб ность; БАВ — био ло ги че ски ак тив ное ве ще ст во; БАД — био ло ги че ски
ак тив ная до бав ка; ИЕ — ин ги би тор ная еди ни ца; КЖ — ку ль та ра ль ная жид кость, КМЦС — спо соб ность гид ро ли зо вать кар -
бок си ме тил цел лю ло зу; ММ — мо ле ку ляр ная мас са; DE — дек ст роз ный эк ви ва лент.



ра ци он пи та ния в со че та нии с вы со ко ка ло рий ны -
ми пи ще вы ми про дук та ми, в час т нос ти, слад ки ми 
на пит ка ми (ной и ри ми цин и его про из вод ные), хле -
бом и кон ди тер с ки ми из де ли я ми пше нич ных сор -
тов (трес та ти ны). Упо мя ну тые выше ин ги би то ры
в боль шей мере по дав ля ют ак тив ность фер мен тов 
вто рой ста дии рас щеп ле ния уг ле во дов пищи, т.е.
глю ко зи даз тон ко го ки шеч ни ка. Од на ко дос ти же -
ние бо лее вы ра жен но го эф фек та сни же ния ско рос -
ти пос туп ле ния глю ко зы в кровь мо жет быть обес -
пе че но за счет при ме не ния ин ги би то ра, об ла да ю -
ще го вы со ким срод с т вом не толь ко к глю ко зи да -
зам тон ко го ки шеч ни ка, но к ами ла зам слю ны и
под же лу доч ной же ле зы. Рос сий с ки ми ис с ле до ва -
те ля ми по лу чен пре па рат Ги пог лю кин (на хо дя -
щий ся на ло бо ра тор ной ста дии ис с ле до ва ния), ко -
то рый в вы со кой сте пе ни уг не та ет -а ми ла зу и
глю ко а ми ла зу из ор га низ ма жи вот ных и про яв ля -
ет ин ги би тор ную ак тив ность бо лее вы со кую, чем
акар бо за [5]. Про ду цен та ми ука зан ных выше ин -
ги би то ров яв ля ют ся стреп то ми це ты, ко то рые от -
ли ча ют ся осо бой тре бо ва тель нос тью к ус ло ви ям
вы ра щи ва ния и нес та биль нос тью [6]. Уро вень их
ин ги би тор ной ак тив нос ти мо жет быть по вы шен
за счет из ме не ния ус ло вий куль ти ви ро ва ния. 

Стреп то ми це ты об ла да ют слож ной фер мен -
т ной сис те мой, бла го да ря ко то рой хо ро шо ус ва и -
ва ют ор га ни чес кие ве щес т ва, что де ла ет лег ким и
быс т рым их куль ти ви ро ва ние в ис кус с т вен ных ус -
ло ви ях и объ яс ня ет их ши ро кое рас п рос т ра не ние
в при ро де. В ре зуль та те скри нин га штам мов р.
Strep tomyces из кол лек ции ФГБНУ ВНИ ИПД и их
се лек ции вы де ле ны два на и бо лее про дук тив ных
штам ма, син те зи ру ю щих ин ги би тор пан к ре а ти -
чес кой ами ла зы: Streptomyces lucensis ВКПМ
Ас-1743 и Streptomyces violaceus ВКПМ Ас-1734.

Целью ис с ле до ва ний яв лялось ус та нов ле -
ние пу тей ре гу ля ции би о син те за ин ги би то ра эти -
ми штам ма ми. 

УСЛОВИЯ ЭКСПЕРИМЕНТА

Объ ек том ис с ле до ва ния слу жи ли штам мы
Streptomyces lucensis ВКПМ Ас-1743 [5] и Strep -
tomyces violaceus ВКПМ Ас-1734 [6].

По сев ной ми це лий вы ра щи ва ли на сре де
сле ду ю ще го сос та ва, г/л: со е вая мука (со е вая по лу -
о без жи рен ная де зо до ри ро ван ная мука 1 сор та,
ООО “Таг рис Мо ло ко», Рос сия) — 10,0; глю ко за
(«Днеп ров с кий крах ма ло па точ ный ком би нат», Ук -
ра и на) — 10,0; нат рий хло рис тый (ООО «Хло рен -
Хи ма», Рос сия) — 5,0; каль ций уг ле кис лый (ООО

«Хим фар мин вест», Рос сия) — 1,0; рН сре ды 7,0.
Ино ку лят вно си ли в фер мен та ци он ную сре ду, со -

дер жа щую, г/л: гид ро ли зат крах ма ла или муки
(см. ниже) — 20; со е вую му ку — 5,0; нат рий хло -
рис тый — 3,0; ка лий фос фор но кис лый од но за ме -
щен ный (ООО «Ком по нен т - Ре ак тив», Рос сия) —
1,0; маг ний сер но кис лый се ми вод ный (ООО «Ком -
по нен т - Ре ак тив») — 0,5, рН сре ды 7,0. Куль ту ры
вы ра щи ва ли в ка ча лоч ных кол бах (750 мл) со 100 мл
сре ды при 28° и час тоте вра ще ния 200 об/мин; вре -
мя вы ра щи ва ния в шей ке ре -ин ку ба то ре Multi tron
(INFORS, Швей ца рия) [5, 6] сос тав ля ло 96 ч. Фер -
мен та цию про во ди ли в би о ре ак то ре Bio stat®
Cplus вмес ти мос тью 30 дм3 (Sartorius, Гер ма ния).

В ка чес т ве ис точ ни ка уг ле ро да ис поль зо ва -
ли крах мал со дер жа щее сырье и его гид ро ли за ты
(ГОСТ Р 52672-2006): крах мал — ку ку руз ный
(ООО «Яр с наб», Рос сия), кар то фель ный (на тив -
ный, ООО «Ал ти ка- П райм» и рас т во ри мый, Avebe,
Гер ма ния), пше нич ный (Roquette, Фран ция) и ржа -
ной (опыт ная пар тия ГНУ ВНИИ крах ма ло п ро -
дук тов); муку — ржа ную об дир ную (ООО «Рич -
лан», Рос сия), ри со вую («Бал тий с кая мель ни ца»,
Рос сия). В ка чес т ве аль тер на тив но го уг ле вод но го
суб с т ра та ис с ле до ва ли глю ко зу (ПАО «Днеп ров с кий
крах ма ло па точ ный ком би нат», Ук ра и на), маль то зу
(Anhui Elite Industrial Co., Ltd., Ки тай), са ха ро зу
(Advanced Technology & Industrial Co., Ltd, Ки тай) 
и дек с т ри ны (ЗАО «Дек с т ри но за вод», Рос сия).

Гид ро ли за ты крах ма ла и ри со вой муки по лу -
ча ли ме то дом фер мен та тив но го гид ро ли за с ис -
поль зо ва ни ем Ами ло суб ти ли на Г3Х (ОАО «Вос -
ток»,  Рос сия), а гид ро ли зат ржа ной муки — пос ле -
до ва тель ным фер мен та тив ным гид ро ли зом пре па -
ра та ми Цел ло ви ри дин Г3Х и Ами ло суб ти лин
Г3Х (ООО ПО «Сиб би о фарм»,  Рос сия) [7]. В гид -
ро ли за тах оце ни ва ли ко ли чес т во уг ле во дов ме то -
дом Зи хер да- Б лей е ра в мо ди фи ка ции Смир но ва и
рас с чи ты ва ли зна че ние дек с т роз но го эк ви ва лен та 
(DЕ) по ве ли чи не сум мар но го ко ли чес т ва глю ко -
зы и маль то зы в пе рес че те на су хие ве щес т ва [8].

В ка чес т ве ис точ ни ков азо та, аль тер на тив -
ных со е вой по лу о без жи рен ной де зо до ри ро ван ной 
му ке пер во го сор та (ООО «Таг рис»), ис с ле до ва -
ли ам мо ний азот но кис лый (ООО «Хло рен Хи ма»), 
пеп тон су хой фер мен та тив ный (ФГУП ГНЦПМ,
Рос сия) и дрож же вой эк с тракт («Хе ли кон», Рос -
сия).

Ин ги би тор ную ак тив ность по от но ше нию к 
пан к ре а ти чес кой -а ми ла зе (КФ 3.2.1.1; 1,4-- D-
 глюкан-глюкангидролаза, Sigma, CША) оп ре де ля -
ли спек т ро фо то мет ри чес ким ме то дом, опи сан -
ным в ра бо те [9], де гид ро ге наз ную ак тив ность —
по ме то ду [10]. Вза и мо дей с т вие с гриб ной глю ко а -
ми ла зой (КФ 3.2.1.3; 1,4--D-гликан- глюко гид ро -
лаза) Aspergillus awamori (ООО «Ла ды жин с кий за -
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вод био- и фер мен т ных пре па ра тов «Эн зим»», Бе -
ла русь) изу ча ли с по мощью глю ко зо ок си даз но го
ме то да [11].

В ка чес т ве бак те ри аль ной ами ла зы ис поль -
зо ва ли -а ми ла зу Bacillus subtilis (ООО ПО «Сиб -
би о фарм», Рос сия); вза и мо дей с т вие ин ги би то ра с
ней изу ча ли ме то дом [9].

Пре па рат ин ги би то ра по лу ча ли в со от вет с т -
вии со спо со бом, опи сан ным в па тен тах [5, 6].

За еди ни цу ак тив нос ти ин ги би то ра (ИЕ)
при ни ма ли ко ли чес т во ин ги би то ра, ко то рое при
37° и pH 7,0 по дав ля ет ак тив ность пан к ре а ти чес -
кой -а ми ла зы на 50%.

ММ ин ги би то ра оп ре де ля ли ме то дом гель -
 филь т ра ции на се фа дек се G-25 (Pharmacia, Шве -
ция) (ко лон ка 2,2  65 см) с ис поль зо ва ни ем в ка -
чес т ве мар ке ров N--бензоил-аргинина (ММ
439,95 кДа; Sigma-Aldrich GmbH, Гер ма ния),
NАDF-Na (ММ 765,4 кДа; Sigma-Aldrich GmbH),
ви та ми на В12 (ММ 1579,6 кДа; ОАО «Ве ро фарм»,
Рос сия), по ли э ти ле нок си да (ММ 2000 кДа; ООО

«Рус Хим т рейд», Рос сия), a в ка чес т ве элю ен та —
дис тил ли ро ван ной воды; ско рость элю ции сос та -
ви ла 6 мл/ч/см2.

Для оп ре де ле ния рН-ста биль нос ти 0,1%-ный
рас т вор ин ги би то ра в 0,1 М уни вер саль ном бу фер -
ном рас т во ре (рН 1,68—10,01) (HANNA Instru -
ments, Гер ма ния) тер мос та ти ро ва ли в те че ние 3 ч
при тем пе ра ту ре (25±1), пос ле чего из ме ря ли ин -
ги би тор ную ак тив ность.

Тем пе ра тур ную ста биль ность ин ги би то ра
изу ча ли, вы дер жи вая его 0,1%-ный рас т вор в дис -
тил ли ро ван ной во де в ин тер ва ле тем пе ра тур от
25° до 200° не ме нее 3 ч и за тем так же оп ре де ляя
ин ги би тор ную ак тив ность.

ИК - спек т ры ин ги би то ров ре гис т ри ро ва ли на
при бо ре Specord 75 R (Гер ма ния) в ре жи ме про -
пус ка ния: раз ре ше ние — 4,000, уси ле ние — 8,0,
ско рость зер ка ла — 0,6329; ди аф раг ма — 100,00;
де тек тор — DTGS KBr, све то де ли тель — KBr.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Вли я ние ис точ ни ков уг ле ро да на био син тез
ин ги би то ров ами лаз

При би о кон вер сии по ли са ха ри дов ак ти но -
ми це ты син те зи ру ют ин ги би то ры ами лаз (-а ми -
ла зы, глю ко а ми ла зы). В дан ной ра бо те ин ги би тор -
ную ак тив ность оце ни ва ли в от но ше нии сви ной
пан к ре а ти чес кой -а ми ла зы, по спе ци фич нос ти
дей с т вия близ кой к ами ла зе из под же лу доч ной же -

ле зы че ло ве ка и ка та ли зи ру ю щей гид ро лиз слож -
ных уг ле во дов, в час т нос ти, крах ма ла. Рас п рос т -
ра нен ны ми ис точ ни ка ми уг ле ро да для би о син те за 
ин ги би то ров ами лаз яв ля ют ся крах мал и про дук -
ты его гид ро ли за — дек с т ри ны, оли го са ха ри ды
[12]. Для ис с ле до ва ний ис поль зо ва ли рас т во ри -
мый крах мал, фер мен та тив ные гид ро ли за ты крах -
ма ла раз лич но го про ис хож де ния, ри со вой и ржа -
ной муки и ин ди ви ду аль ные са ха ра, та кие как глю -
ко за, маль то за, дек с т ри ны. В за ви си мос ти от до зи -
ров ки фер мен т но го пре па ра та по лу че ны гид ро ли -
за ты с раз лич ным со дер жа ни ем мо но, ди- и по ли -
са ха ри дов (табл. 1). Рас т во ри мый крах мал бли зок
по сос та ву к гид ро ли за там на тив но го кар то фель -
но го крах ма ла, по лу чен ным при до зи ров ке Ами -
ло суб ти ли на Г3Х 1—1,5 ед. АС/г. 

Мука име ет бо лее слож ный сос тав по срав -
не нию с крах ма лом. В ней при сут с т ву ют мо но са -
ха ри ды (глю ко за, фрук то за, ара би но за, га лак то за), 
ди са ха ри ды (са ха ро за, маль то за, раф фи но за) и по -
ли са ха ри ды, та кие как крах мал, цел лю ло за и ге ми -
цел лю ло зы. Ге ми цел лю ло зы пред с тав ле ны гек со -
за на ми, сос то я щи ми из ман но зы, га лак то зы, фрук -
то зы, или пен то за на ми, со дер жа щи ми кси ло зу и
ара би но зу, ко то рые на бу ха ют в во де и об ра зу ют
вяз кую сли зе об раз ную мас су. Пе ре чис лен ные ве -
щес т ва, вза и мо дей с т вуя с крах ма лом, зат руд ня ют
дос туп к крах маль но му суб с т ра ту ами лаз, как при -
сут с т ву ю щих в муке, так и вво ди мых из в не. Гид ро -
лиз фер мен та ми цел лю ло ли ти чес ко го и ами ло ли -
ти чес ко го дей с т вия поз во лил дес т рук ту ри ро вать
по ли са ха ри ды муки, в том чис ле и сли зе об ра зу ю -
щие со е ди не ния, и по лу чить гид ро ли за ты, по вяз кос -
ти сход ные с гид ро ли за та ми крах ма ла ((0,88±0,01
—1,69±0,03) мПа·с). 

В ре зуль та те эк с пе ри мен тов ус та нов ле но,
что на и бо лее про дук тив но ин ги би тор ами лаз син -
те зи ру ет ся при куль ти ви ро ва нии стреп то ми це тов
на гид ро ли за тах ку ку руз но го крах ма ла: для штам -
ма S. lucensis ВКПМ Ас-1743 пред поч ти те лен гид -
ро ли зат с DЕ 22—33%, а для штам ма S. violaceus
ВКПМ Ас-1734 — с DЕ 32—35 %. В опы тах с кар -
то фель ным крах ма лом (рас т во ри мым и гид ро ли за -
том на тив но го) и гид ро ли за та ми пше нич но го крах -
ма ла и ри со вой муки штам мы тем бо лее про дук тив -
но син те зи ро ва ли ин ги би тор при фер мен та ции, чем
выше была сте пень дес т рук ции суб с т ра та (табл. 2).

Ин ги би тор ная ак тив ность в на тив ном рас т -
во ре, по лу чен ном в ре зуль та те фер мен та ции гид -
ро ли за тов кар то фель но го крах ма ла, была ниже в
1,2—2 раза по срав не нию с та ко вой для гид ро ли за -
тов ку ку руз но го крах ма ла (см. табл. 2), что, по- ви -
ди мо му, свя за но со струк тур ны ми осо бен нос тя ми 
при сут с т ву ю щих в них по ли са ха ри дов. Ис поль зу е -
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мый в опы тах кар то фель ный крах мал со дер жит
20%, а ку ку руз ный — 15% ами ло зы; со от вет с т вен -
но в гид ро ли за тах кар то фель но го крах ма ла при -
сут с т ву ет боль ше не раз вет в лен ных дек с т ри нов,
ко то рые бо лее пред поч ти тель ны в ка чес т ве суб с т -
ра тов -ин дук то ров для ами лаз (рис. 1). При фер -
мен та ции гид ро ли за тов ри со вой му ки и гид ро ли за -
тов пше нич но го крах ма ла ин ги би тор пан к ре а ти -
чес кой -а ми ла зы син те зи ро вал ся с низ ким уров -
нем ак тив нос ти (в 3—7 раз ниже по срав не нию с
гид ро ли за та ми ку ку руз но го крах ма ла) (см. табл.
2), что при во ди ло к бо лее вы со кой АС при рос те
на ука зан ных суб с т ра тах (см. рис. 1). Воз мож но,
это свя за но с боль шим со дер жа ни ем ами но кис -
лот, ко то рые спо соб с т ву ют син те зу фер мен тов, в
час т нос ти, ами ло ли ти чес ких. Нес мот ря на то, что 
ко ли чес т во глю ко зы, маль то зы и дек с т ри нов в ис с ле -
ду е мых гид ро ли за тах ржа ной му ки близ ко к та ко -
во му для гид ро ли за тов крах ма ла и ри со вой муки
(см. табл. 1), ин ги би тор ная ак тив ность ак ти но ми -

це тов при рос те на гид ро ли за те ржа ной муки в от -
но ше нии пан к ре а ти чес кой -а ми ла зы в на тив ном
рас т во ре не была об на ру же на (дан ные не при ве де -
ны). Од ной из воз мож ных при чин яв ля ет ся при -
сут с т вие в ржа ной муке ге ми цел лю ло зы, ко то рая
в крах ма ле от сут с т ву ет. Про дук ты ее гид ро ли за,
яв ля ясь ин дук то ра ми би о син те за соб с т вен ных
цел лю ла зы и кси ла на зы стреп то ми це тов, мо гут за -
мед лять или по дав лять син тез ин ги би то ра ами лаз. 
Не ис к лю че но и вли я ние вы со ко го со дер жа ния
фос фо ра, сти му ли ру ю ще го би о син тез про те аз и
ами лаз (в ржа ной муке — 0,49%, в ри со вой муке
— 0,305%, в крах ма ле — 0,045—0,176%). Ана ло -
гич ная тен ден ция об на ру же на и при оцен ке ак тив -
нос ти син те зи ру е мых ин ги би то ров бак те ри аль -
ной -а ми ла зы (см. табл. 2).

При за ме не гид ро ли за тов крах ма ла на ин ди -
ви ду аль ные уг ле во ды (дек с т ри ны, глю ко зу, маль -
то зу или са ха ро зу) син те зи ро вал ся ин ги би тор, ак -
тив ный в от но ше нии глю ко а ми ла зы A. awamori,
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Та б ли  ца  1

Со ста в де ст рук ту ри ро ван но го крах мал со дер жа ще го сы рья

До за фер мен т но го
пре па ра та, ед. АС/г*;

(ед. АС+ед. КМЦС)/г**

Доля уг ле во дов в сум ме са ха ров в гид ро ли за тах, %
DЕ, %

Глю ко за Ма ль то за Дек ст ри ны

Гид ро ли за ты на тив но го кар то фе ль но го, ку ку руз но го, пше нич но го,
ржа но го крах ма ла и ри со вой му ки*/ржа ной му ки**

0,5*;
(0,5+0,5)**

1,8±0,1;
1,7±0,1

10,3±0,1;
18,1±0,1

87,9±0,1;
80,2±0,1

12,5±0,1;
21,1±0,1

1,0* 3,1±0,1 19,8±0,1 77,1±0,1 20,9±0,5

1,5*;
(1,5+1,5)**

3,3±0,1;
3,7±0,1

24,2±0,1;
20,5±0,1

72,5±0,1;
75,8±0,1

25,1±0,1;
27,5±0,1

2,0*;
(2,0+2,0)**

4,4±0,1;
5,6±0,1

27,4±0,1;
21,8±0,1

68,2±0,1;
72,8±0,1

31,8±0,1;
32,2±0,1

2,5* 5,5±0,1 31,9±0,3 62,6±0,1 35,5±0,1

3,0*;
(3,0+3,0)**

6,3±0,2;
7,7±0,1

39,5±0,3;
42,1±0,1

54,2±0,3;
50,3±0,1

42,1±0,1;
44,5±0,1

Рас тво ри мый кар то фе ль ный крах мал

– 2,7±0,1 23,5±0,1 73,8±0,1 24,3±0,1

*Доза фер мен тно го пре па ра та вы бра на в пе ре сче те на 1 г аб со лют но су хо го крах ма ла по ами ло ли ти че ской спо соб но сти в от но -
ше нии гид ро ли за тов крах ма ла и ри со вой муки; 
**Доза фер мен тно го пре па ра та вы бра на в пе ре сче те на 1 г аб со лют но су хо го крах ма ла по кар бок си ме тил цел лю лаз ной и ами ло -
ли ти че ской спо соб но сти в отношении гид ро ли за та ржа ной муки.
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Та б ли  ца  2

Про дук ция ин ги би то ра -ами ла зы при ку ль ти ви ро ва нии ак ти но ми це тов на гид ро ли за тах
крах мал со дер жа щих суб ст ра тов

Штамм DЕ, %

Ин ги би тор ная ак тив ность, ИЕ/мл, в от но ше нии раз лич ных суб ст ра тов

Гид ро ли зат
ку ку руз но го

крах ма ла

Гид ро ли зат
кар то фе ль но го

крах ма ла, рас тво ри -
мый крах мал

Гид ро ли зат
пше нич но го

крах ма ла

Гид ро ли зат
ри со вой му ки

Пан к ре а -
ти че ская
ами ла за

Бак те-
ри а ль ная
ами ла за

Пан к ре а -
ти че ская
ами ла за

Бак те-
ри а ль ная
ами ла за

Пан к ре а -
ти че ская
ами ла за

Бак те-
ри а ль ная
ами ла за

Пан к ре а -
ти че ская
ами ла за

Бак те-
ри а ль ная
ами ла за

S. lucensis
ВКПМ Ас-1743

14,5 ± 1,5 1620±140 184±10 825±70 125±6 210±4 192±2 280±10 165±5

22,5 ± 2,5 3564±50 356±25 1200±100 185±10 310±8 205±7 650±10 245±7

33,5 ± 1,5 2336±120 402±12 1700±50 240±12 490±10 258±9 780±10 350±10

38,5± 1,5 1960±80 257±13 1536±70 185±8 510±14 200±8 320±10 254±5

S. violaceus
ВКПМ Ас-1734

14,5 ± 0,5 820±50 120±5 860±40 85±5 180±5 92±5 410±10 100±5

22,5 ± 2,5 2020±110 250±7 1750±120 110±8 310±5 128±6 820±10 145±8

33,5 ± 1,5 3000±20 354±15 2250±120 130±6 510±5 142±5 1000±10 162±8

38,5± 1,5 2310±56 250±12 2500±50 110±5 560±12 135±5 500±10 145±5

Рис. 1. Ами ло ли ти чес кая ак тив ность при фер мен та ции ак ти но ми це том S. lucensus ВКПМ Ас-1743 гид ро ли за тов крах ма -
ло со дер жа ще го сырья: 1 — ри со вая му ка; 2 — ржа ная му ка; 3, 4, 5 — крах мал со от вет с т вен но пше нич ный, кар то фель ный, ку ку -
руз ный



но не дей с т ву ю щий на -а ми ла зы (дан ные при ве -
де ны ниже). Син тез был бо лее про дук тив ным при
ис поль зо ва нии в ка чес т ве уг ле вод но го ис точ ни ка
маль то зы, хотя ак тив нее про ду цен та ми пот реб ля -
лись дек с т ри ны (рис. 2). Воз мож но, пос лед ние рас -
хо ду ют ся не толь ко на на коп ле ние би о мас сы, но и
на фор ми ро ва ние уг ле род но го ске ле та ин ги би то -
ра ами лаз, о чем упо ми на ет ся в ра бо те [13]. По на -
шим дан ным, ин ги би ру ю щая ак тив ность для S. lu -
censis ВКПМ Ас-1743 при рос те на маль то зе сос та -
ви ла (2000±100) ИЕ/мл, а для S. violaceus ВКПМ
Ас-1734 — (1500±80) ИЕ/мл. Ме нее ин тен сив ный 
би о син тез ин ги би то ра наб лю дал ся при фер мен та -
ции дек с т ри нов (800—1000 ИЕ/мл), глю ко зы
(500—660 ИЕ/мл) или са ха ро зы (250—300 ИЕ/мл). 
На ос но ва нии по лу чен ных дан ных мож но сде лать 
вы вод о том, что для би о син те за ин ги би то ра пан к -
ре а ти чес кой -а ми ла зы штам ма ми ак ти но ми це -
тов пред поч ти тель но при сут с т вие в сре де не толь -
ко ин ди ви ду аль ных са ха ров, но и по ли- и оли го са -
ха ри дов (см. табл. 1). Пред по ла га ем, что для ис с ле -
ду е мых штам мов стреп то ми це тов ха рак тер на тен -
ден ция к син те зу ин ги би то ра ак тив нос ти тех фер -
мен тов, для ко то рых в пи та тель ной сре де при сут с -
т ву ют спе ци фи чес кие суб с т ра ты, либо про дук ты
их гид ро ли за. Нап ри мер, акар бо за, по лу чен ная в

ре зуль та те куль ти ви ро ва ния куль ту ры Actino -
planes SP на са ха ро зо со дер жа щей сре де, пред с тав -
ля ет со бой ами ноп сев до тет ра са ха рид и по дав ля ет 
ак тив ность мик роб ных фер мен тов са ха ра зы Sac -
cha romyces cerevisiae (КФ 3.2.1.26; -фрук тофу -
ранозидаза) и маль та зы A. awamori (КФ 3.2.1.20;
кис лая - г лю ко зи да за), но не ин ги би ру ет дей с т вие
дек с т ра на зы (КФ 2.4.1.19; 1,6--D- глюкан- 6-глю ка -
ногидролаза) Aspergillus insuetus [12].

Ре зуль та ты ис с ле до ва ний по ка за ли, что ак -
тив ный би о син тез ин ги би то ра со от вет с т ву ет ста -
ци о нар ной фазе раз ви тия ак ти но ми це та и пе ри о -
ду сни же ния кон цен т ра ции уг ле во дов в сре де
(рис. 3). Оче вид но, что ли ми ти ру ю щим фак то ром
син те за ин ги би то ра ами лаз яв ля ет ся кон цен т ра -
ция уг ле во дов в пи та тель ной сре де. Эф фек тив ный 
син тез ин ги би то ра про ис хо дит при со дер жа нии уг -
ле во дов 20—40%, что в 5—10 раз ниже уров ня, не -
об хо ди мо го для про дук тив но го син те за ами лаз. В
дан ном слу чае мож но го во рить о спе ци фи чес кой
нап рав лен нос ти про цес са, выз ван ной из ме не ни -
ем ус ло вий, ко то рые под дер жи ва ют нор маль ное
фи зи о ло ги чес кое сос то я ние про ду цен та. Для на -
коп ле ния ин ги би то ра про ду цен ту S. violaceus ВКПМ
Ас-1734 тре бу ет ся боль ше уг ле во дов, чем штам -
му S. lucensis ВКПМ Ас-1743 (рис. 4). 
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Рис. 2. Ди на ми ка пот реб ле ния ин ди ви ду аль ных уг ле во дов ак ти но ми це та ми S. lucensis ВКПМ Ас-1743 и S. violaceus
ВКПМ Ас-1743 (ди на ми ка ус во е ния обо и ми штам ма ми сов па да ет): 1 — глю ко за; 2 — са ха ро за; 3 — маль то за; 4 — дек с т ри ны
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Рис. 3. Ами ло ли ти чес кая (1) и ин ги би тор ная (2) ак тив ность, а так же на коп ле ние би о мас сы (3) и со дер жа ние дек с т ри нов 
(4) и маль то зы (5) в куль ту раль ной жид кос ти и при фер мен та ции гид ро ли за тов ку ку руз но го крах ма ла (кон цен т ра ция 20 г/л) ак -
ти но ми це том ВКПМ Ас-1743

Рис. 4. За ви си мость ин ги би тор ной ак тив нос ти и на коп ле ния би о мас сы от кон цен т ра ции уг ле во дов в сос та ве гид ро ли за -
тов крах ма ла и со от но ше ния С:N в пи та тель ной сре де при куль ти ви ро ва нии ак ти но ми це тов: 1, 4 — S. lucensis ВКПМ Ас-1743;
2, 3 — S. violaceus ВКПМ Ас-1734; 1, 2 — ин ги би тор ная ак тив ность; 3, 4 — со дер жа ние би о массы



Вли я ние ис точ ни ков азо та, мак ро- 
и мик ро эле мен тов на био син тез 
ин ги би то ров ами лаз 

В ка чес т ве ис точ ни ка азо та для по лу че ния
ин ги би то ров ами лаз обыч но ис поль зу ют бе лок со -
дер жа щие со е ди не ния, та кие как ку ку руз ная
мука, дрож же вой эк с тракт, со е вая мука, рыб ная
мука, обез жи рен ное мо ло ко [12]. По- ви ди мо му,
бел ко вый азот в со че та нии с уг ле во да ми сре ды ин -
ду ци ру ет син тез ин ги би то ров ами лаз. Про ве ден -
ные эк с пе ри мен ты под т вер ди ли выс ка зан ное
пред по ло же ние. По ка за но, что при за ме не со е вой
муки на эк ви ва лен т ное по азо ту ко ли чес т во азот -
но кис ло го ам мо ния штам мы S. lucensis ВКПМ
Ас-1743 и S. vio laceus ВКПМ Ас-1734 про ду ци ру -
ют ами ла зы, но не их ин ги би тор. Уро вень ак тив -
нос ти ами ла зы сос та вил 20—25 ед/мл и сох ра нял -
ся на про тя же нии все го про цес са фер мен та ции (7
сут). При за ме не со е вой муки на дрож же вой эк с -
тракт или пеп тон стреп то ми це ты син те зи ро ва ли
ин ги би тор с по ни жен ной в 5—6 раз ак тив нос тью
(табл. 3). 

Со от но ше ние уг ле ро да и азо та С:N, обес пе -
чи ва ю щее на и бо лее про дук тив ный би о син тез ин -
ги би то ра ами лаз, для S. lucensis ВКПМ Ас-1743
сос та ви ло 20—22, для S. violaceus ВКПМ Ас-1734 
— 42—44 (см. рис. 4).

Вве де ние в сре ду нат рия, ка лия и маг ния по -
вы ша ло би о син те з ин ги би то ра ами лаз в 1,2—1,4
раза по срав не нию с кон т ро лем (без вне се ния в
сре ду мак ро- и мик ро э ле мен тов). Ионы меди и
цин ка не вли я ли на би о син тез ин ги би то ра пан к ре -
а ти чес кой -а ми ла зы (дан ные не при ве де ны). 

На ста дии при го тов ле ния по сев но го ма те ри -
а ла на и боль ший эф фект на пос ле ду ю щую про дук -
цию ин ги би то ров ами лаз ока за ли ионы нат рия
(или ка лия) и каль ция в ви де со лей со от вет с т вен -
но со ля ной и уголь ной кис лот. При фер мен та ции
гид ро ли за тов крах ма ла было эф фек тив ным вве де -
ние в сос тав сре ды ионов нат рия (или ка лия) и маг -
ния. По- ви ди мо му, эти со ли спо соб с т ву ют уве ли -
че нию про ни ца е мос ти кле точ ной стен ки стреп то -
ми це тов, о чем сви де тель с т ву ет не ко то рое уве ли -
че ние мас со вых кон цен т ра ций ре ду ци ру ю щих ве -
ществ и бел ка в КЖ по срав не нию с кон т роль ны -
ми ва ри ан та ми, ко то рое сох ра ня лось на уров не со -
от вет с т вен но 125±3 мг/мл и 0,42±0,02 мг/мл. В от -
сут с т вие ука зан ных ионов эти циф ры сос тав ля ли
120±3 мг/мл и 0,22±0,01 мг/мл, со от вет с т вен но.
Ионы ка лия и маг ния, ве ро ят но, вы пол ня ют фун к -
цию ста би ли за то ров ак тив нос ти фер мен т ной сис -
те мы. 

По со во куп нос ти про ве ден ных ис с ле до ва -
ний раз ра бо тан сос тав пи та тель ных сред для про -
дук тив но го би о син те за ин ги би то ра пан к ре а ти чес -
кой -а ми ла зы:
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Та б ли  ца  3

Вли я ние ор га ни че ско го ис точ ни ка азо та на уро вень ак тив но сти ин ги би то ров амилаз

На и ме но ва ние
ис точ ни ка азо та

Кон цен т ра ция ис точ ни ка
азо та в пи та те ль ной сре де,

г/л

Ин ги би тор ная ак тив ность, ИЕ/мл

S. lu cen sis
ВКПМ Ас-1743

 S. vi o la ce us
ВКПМ Ас-1734

Со е вая мука (кон т роль) 1,0
2,5
5,0
10,0

1500±30
3200±40
3700±50
3700±50

1100±50
3100±50
3500±20
3500±20

Дрож же вой эк с тракт 1,0
2,5
5,0
10,0

300±10
540±20
740±10
616±20

220±40
600±20
700±30
580±30

Пеп тон су хой 
фер мен та тив ный 

1,0
2,5
5,0
10,0

480±20
500±10
680±30
530±10

170±20
525±10
710±30
590±30



— сре да для по сев но го ми це лия, г/л: со е вая
мука — 10,0; глю ко за — 10,0; нат рий хло рис тый
— 5,0; каль ций уг ле кис лый — 1,0; вода до 1 л, рН
сре ды 7,0;

— сре да для фер мен та ции, г/л: гид ро ли зат
ку ку руз но го крах ма ла — 20 (DЕ 20—25 % для
S. lucensis ВКПМ Ас-1743) и 40 (DЕ 30—35 % для
S. violaceus ВКПМ Ас-1734); со е вая мука — 5,0;
нат рий хло рис тый — 3,0; ка лий фос фор но кис лый 
— 1,0; маг ний сер но кис лый се ми вод ный — 0,5;
вода до 1 л, рН сре ды 7,0.

При фер мен та ции сред с раз ра бо тан ным
сос та вом в ус ло ви ях шей ке ра -ин ку ба то ра (час то та
вра ще ния 160±20 об/мин) при тем пе ра ту ре (30±2)°
и дли тель нос ти про цес са 5 сут дос тиг ну ты сле ду ю -
щие зна че ния ин ги би тор ной ак тив нос ти, ИЕ/мл:
S. lucensis ВКПМ Ас-1743 — 3700±50; S. violaceus
ВКПМ Ас-1734 — 3500±20.

Вли я ние тех но ло ги че ских фак то ров 
на про дук цию ин ги би то ров ами лаз 

Нор маль ный рост и раз ви тие стреп то ми це -
тов про ис хо дит при тем пе ра ту ре (26—29). Про -
ду цен ты ин ги би то ров ами лаз син те зи ру ют це ле -
вые ме та бо ли ты в ши ро ком ин тер ва ле тем пе ра -
тур (от 24° до 40°) [14, 15]. Изу че ние вли я ния тем -
пе ра тур но- в ре мен ных фак то ров на про дук тив -
ность би о син те за ин ги би то ров ами лаз ис с ле ду е -
мы ми штам ма ми ак ти но ми це тов по ка за ло, что ин -
тен сив ная продукция це ле вых ме та бо литов
происходит при тем пе ра ту ре от (28±1)° до
(32±1)°. При тер мос та ти ро ва нии в ин тер ва ле от
(35±1)° до (38±1)° уро вень би о син те за ин ги би то -
ра ами лаз сни жал ся на (35±5) %, а при тем пе ра ту -
ре (24±1)° рост ак ти но ми це та от сут с т во вал.

Из вес т ные про ду цен ты ин ги би то ров ами лаз
яв ля ют ся аэро ба ми. При изу че нии вли я ния уров ня
аэра ции на спо соб ность ак ти но ми це тов син те зи ро -
вать ин ги би тор ами лаз най де но, что на и боль шая
ин ги би тор ная ак тив ность де тек ти ру ет ся в КЖ при
час то те вра ще ния (160±5)—(195±5) об/мин. Ус та -
нов ле но, что при зна че нии это го па ра мет ра 120
об/мин уро вень ин ги би тор ной ак тив нос ти сни -
жал ся в два раза. 

Объ ем куль ту раль ной сре ды для про дук тив -
но го би о син те за ин ги би то ра ами лаз дол жен сос -
тав лять не бо лее 200 мл (при ем кос ти ка ча лоч ной
кол бы 750 мл). Уве ли че ние его до 300 мл или сни -
же ние до 50 мл при во ди ло к умень ше нию ин ги би -
тор ной ак тив нос ти на 50—80%.

Важ ной ха рак те рис ти кой по сев но го ма те ри а -
ла яв ля ет ся ак тив ность его фи зи о ло ги чес ко го сос -

то я ния. Так, де гид ро ге наз ная ак тив ность куль ту -
ры, ко то рая оп ре де ля ет ся, нап ри мер, по вре ме ни
обес ц ве чи ва ния ве ге та тив ным ми це ли ем ме ти ле -
но во го си не го ха рак те ри зу ет ин тен сив ность ды ха -
ния куль ту ры. Так, В.А. Ко ло дяз ной [13] ус та нов -
ле но, что на и боль шей ак тив нос тью об ла да ет
48-часовой ми це лий штам ма Streptomyces sp.
К-20 — про ду цен та ин ги би то ра пан к ре а ти чес кой
-а ми ла зы: вре мя обес ц ве чи ва ния рас т во ра ме ти -
ле но во го си не го было ми ни маль ным (3 мин) при
срав не нии с по ка за те лем для ми це лия в воз рас те
24 ч (23 мин) и 72 ч (17 мин). На ми бы ло ус та нов -
ле но, что на и бо лее ак тив ный ми це лий ак ти но ми -
це тов, ко то рый мож но нап рав лять на ста дию фер -
мен та ции, фор ми ру ет ся в те че ние 43—48 ч куль ти -
ви ро ва ния как S. lucensis ВКПМ Ас-1743, так и
S. violaceus ВКПМ Ас-1734 (вре мя обес ц ве чи ва -
ния ме ти ле но во го си не го сос та ви ло 2—3 мин).
Ми це лий S. violaceus ВКПМ Ас-1734 в воз рас те
24 и 72 ч ме ти ле но вый си ний не обес ц ве чи вал.
Для S. lucensis ВКПМ Ас-1743 вре мя обес ц ве чи ва -
ния сос та ви ло со от вет с т вен но 12 и 4 мин. 

Ко ли чес т во по сев но го ма те ри а ла вли я ет на
нап рав лен ность и про дук тив ность би о син те за.
Нап ри мер, сог лас но спо со бу по лу че ния ин ги би то -
ра ами ла зы, син те зи ру е мо го Actinoplanaceen S/E
50/13, этот па ра метр сос тав ля ет лишь 1,2 % от объ -
е ма пи та тель ной сре ды [4]. Как по ка за ли наши ис -
с ле до ва ния, ко ли чес т во по сев но го ма те ри а ла,
обес пе чи ва ю щее фор ми ро ва ние ак тив но го ин ги -
би то роб ра зу ю ще го ми це лия в про цес се фер мен та -
ции, сос тав ля ет 10 % от объ е ма фер мен та ци он ной 
сре ды.

В ре зуль та те куль ти ви ро ва ния про ду цен тов
в фер мен те ре Biostat® Cplus вмес ти мос тью 30 л по -
ка за но, что уро вень ак тив нос ти син те зи ру е мо -
го(ых) ин ги би то ра(ов) за ви сит от ре жи ма про цес -
са. На и бо лее эф фек тив ным яв ля ет ся отъ ем но- до -
лив ной спо соб фер мен та ции, так как при прак ти -
чес ки оди на ко вой с пе ри о ди чес ким спо со бом ин -
тен сив нос ти би о син те за ин ги би то ра пан к ре а ти -
чес кой ами ла зы про дук тив ность 1 г би о мас сы и аб -
со лют ное зна че ние ин ги би тор ной ак тив нос ти при 
отъ ем но- до лив ном ре жи ме бы ли вы ше, чем при
пе ри о ди чес ком со от вет с т вен но в 1,5 и 1,3 ра за
(табл. 4). Про цесс фер мен та ции пе ри о ди чес ким
спо со бом с под пит кой ха рак те ри зо вал ся срав ни -
тель но низ ки ми по ка за те ля ми. Пе ре ход на отъ ем -
но- до лив ной ре жим осу щес т в ля ли со вто рых на
третьи сут ки фер мен та ции, ког да в КЖ наб лю да -
лось ак тив ное на коп ле ние ин ги би тор ной ак тив -
нос ти. Еже су точ но из фер мен те ра от би ра ли про -
бы в ко ли чес т ве 10 % от сум мар но го объ е ма КЖ и
до бав ля ли эк ви ва лен т ный объ ем гид ро ли за та ку -
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ку руз но го крах ма ла, что бы мас со вая кон цен т ра ция
са ха ра в сре де сос тав ля ла (9±1) г/л для S. lucensis
ВКПМ Ас-1743 и 18—20 г/л — для S. violaceus
ВКПМ Ас-1734. Сог лас но ли те ра тур ным дан ным, 
об ра зо ва ние вто рич ных ме та бо ли тов у ак ти но ми -
це тов про ис хо дит при ис чер па нии ка ко го- ли бо
ком по нен та пи та тель ной сре ды или при из ме не -
нии ус ло вий аэра ции [16]. Боль шин с т ву пред с та -
ви те лей ак ти но ми це тов свой с т венен срав ни тель -
но мед лен ный рост и вы со кий уро вень эн до ген но -
го ды ха ния. Од на ко ре зуль та ты ис с ле до ва ний по -
ка за ли, что ис с ле ду е мые штам мы стреп то ми це -
тов ак тив но син те зи ру ют ин ги би тор ами лаз при
ли ми ти ро ва нии кис ло ро да в сре де. При ин тен сив -
ных пе ре ме ши ва нии и рас хо де  воз ду ха  ин ги би -
тор ная ак тив ность сни жа лась в 1,5—10 раз.

Та ким об ра зом, ус та нов ле ны сле ду ю щие
тех но ло ги чес кие па ра мет ры про ве де ния про цес -
са в фер мен тере: ко ли чес т во по сев но го ми це лия
— 10 % от объ е ма фер мен та ци он ной сре ды; воз -
раст по сев но го ми це лия — 43—48 ч; тем пе ра ту ра

фер мен та ции — 28—30°; кон цен т ра ция уг ле во -
дов в пи та тель ной сре де — от 20 до 40 г/л; спо соб
фер мен та ции — отъ ем но- до лив ной; ско рость пе ре -
ме ши ва ния — от 80 до 150 об/мин и рас ход воз ду ха
— от 290 до 580 л/ч. 

Глав ное пре и му щес т во но вых штам мов
зак лю ча ет ся в спо соб нос ти син те зи ро вать ин ги би -
тор(ы) ами лаз с ак тив нос тью, рав ной или пре вы -
ша ю щей та ко вую для из вес т ных за ру бе жом про -
ду цен тов ин ги би то ров (табл. 5). 

Хи ми че ская при ро да син те зи ру е мых 
ин ги би то ров ами лаз

Сог лас но ли те ра тур ным дан ным, в за ви си -
мос ти от сос та ва сре ды ак ти но ми це ты син те зи ру -
ют ин ги би то ры ами лаз бел ко вой, са ха рид ной или
гли ко пеп тид ной при ро ды, при чем пред с та ви те ли
р. Streptomyces яв ля ют ся на и бо лее рас п рос т ра нен -
ны ми про ду цен та ми псев до са ха ри дов, со дер жа -
щих по ми мо глю коз ных ос тат ков про из вод ные са -
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Та б ли  ца  4

По ка за те ли про цес са фер мен та ции ку ль ти ви ро ва ния актиномицетов

По ка за тель Спо соб
фер мен та ции

Штамм

S. vi o la ce us  ВКПМ Ас-1734 S. lu cen sis ВКПМ Ас-1743

Ин ги би тор ная
ак тив ность, ИЕ/мл

П
О

П+П

2500±300
3375±500
2000±100

2800±200
3600±500
2200±150

Ин ги би тор ная
ак тив ность за цикл,

ИЕ/цикл

П
О

П+П

(40,0±4,8)·106

(54,0±8,0)·106

(32,0±1,6)·106

(48,0±3,2)·106

(56,0±4,8)·106

(35,2±2,4)·106

Ин тен сив ность
био син те за

ин ги би то ров,
ИЕ/л/сут

П
О

П+П

(4,4—5,6)·105

(4,8—5,5)·105

(2,7—3,0)·105

(5,2—6,0)·105

(4,4—5,9)·105

(2,9—3,4)·105

Со дер жа ние
био мас сы, г/л

П
О

П+П

10—11,7
6,0—6,9
6,0—6,8

8,2—9,3
5,8—6,2
5,7—6,1

Про дук тив ность
био массы, ИЕ/г

П
О

П+П

191,7—225,0
372,1—496,1
262,5—316,7

320,0—365,7
532,3—634,4
347,5—398,3

Дли те ль ность
про цес са, сут

П
О

П+П

5
7
7

5
7
7

Обо зна че ния: П — пе ри о ди че ский; О — отъ ем но-до лив ной; П+П — пе ри о ди че ский с под пит кой.



ха ров [12, 14, 15]. По ка за но, что ин ги би то ры ами -
лаз, син те зи ру е мые ис с ле ду е мы ми штам ма ми, от -
но сят ся к груп пе псев до са ха ри дов или гли ко пеп -
ти дов. Они со дер жат ве щес т ва уг ле вод ной при ро -
ды в мас со вой доле 85—88 %, из ко то рых 7—8 %
име ют ами ног руп пы. Ме то дом гель - филь т ра ции
по лу че ны две ак тив ные фрак ции ин ги би то ров ами -
лаз, име ю щие раз лич ную мо ле ку ляр ную мас су: ком -
по нент 1 — от 900 до 1200 кДа, ком по нент 2 — от
1800 до 2300 кДа. В ли те ра ту ре име ют ся дан ные о 
том, что не боль шие зна че ния ММ ха рак тер ны для
из вес т ных ин ги би то ров глю ко зи даз уг ле вод ной
при ро ды, син те зи ру е мых ак ти но ми це та ми при
куль ти ви ро ва нии на сре дах,со дер жа щих по ли- и
оли го са ха ри ды (от 1000 до 2000 кДа) [12]. 

Сог лас но дан ным про ве ден но го ИК - спек т -
раль но го ана ли за, ин ги би то ры со дер жат -1,2- и
-1,4- глю ко зид ные свя зи, двой ную связь, аль де -
гид ные, гид рок силь ные, =NН- и -NH2-группы. 

Ин ги би тор ная ак тив ность в пре па ра тах на -
хо дит ся на уров не и выше ак тив нос ти из вес т ных
ин ги би то ров ами лаз и са хар азы (500—700 ИЕ/мг) 
и сох ра ня ет ся на уров не прак ти чес ки 100 % при
дли тель ном хра не нии (12 мес), из ме не нии рН
(2—8) и тем пе ра ту ры (20—200°). По лу чен ные
дан ные сог ла су ют ся с из вес т ны ми об щи ми свой с -
т ва ми мик роб ных псев до са ха ри дов — ин ги би то -
ров глю ко зи даз. 

В ре зуль та те про ве ден ных ис с ле до ва ний сде -
лан вы вод о том, что би о син тез ин ги би то ра ами лаз
ис с ле ду е мы ми штам ма ми стреп то ми це тов мож но 
ре гу ли ро вать за счет:

— ли ми ти ро ва ния со дер жа ния уг ле ро да и
кис ло ро да;

— под дер жа ния пос то ян но го со от но ше ния
кон цен т ра ций уг ле вод ных ком по нен тов сре ды
(дек с т ри ны, маль то за, глю ко за), что поз во ля ет
дли тель ное вре мя сох ра нять мак си маль ную би о -
кон вер сию са ха ров;

— под дер жа ния со от но ше ния С:N в пи та -
тель ной сре де на уров не, спо соб с т ву ю щем би о -
син те зу це ле вых про дук тов;

— до пол ни тель но го вве де ния в пи та тель ную
сре ду ор га ни чес ко го азот со дер жа ще го ком по нен та,
ко то рый спо соб с т ву ет сба лан си ро ван нос ти уг ле -
род но го и азот но го пи та ния про ду цен та и поз во ля -
ет по вы сить ак тив ность ин ги би то ров фер мен тов.

Пред с тав лен ный эк с пе ри мен таль ный ма те -
ри ал сви де тель с т ву ет о воз мож нос ти эф фек тив но -
го ис поль зо ва ния по тен ци а ла ак ти но ми це тов для
по лу че ния ин ги би то ров ами лаз, яв ля ю щих ся БАВ 
и суб с тан ци ей для соз да ния БАД и пи ще вых ин г ре -
ди ен тов про фи лак ти чес ко го наз на че ния.

По лу че но 26.10.15

ЛИТЕРАТУРА

1. Chen, X. Vo gli bo se (Ba sen, AO-128), one of the most im por tant 
al p ha-glu co si da se in hi bi tors / X. Chen, Y. Zheng, Y. Shen //
Curr. Med. Chem. — 2006. — V. 13. — N 1. — Р. 109—116.

2. Wang, H. The ef fects of glic la zi de, met for min, and acar bo se
on body com po si ti on in pa ti ents with ne wly di ag no sed type 2
di a be tes mel li tu / H. Wang, Y. Ni, S. Yang, H. Li, X. Li, B.
Feng // Curr. Ther. Res. Clin. Exp. — 2013. — N. 75. — P.
88—92.

3. Scott, L.J. Mig li tol: a re vi ew of its the ra pe u tic po ten ti al in
type 2 di a be tes mel li tus / L.J. Scott, C.M. Spen cer // Grugs.
— 2000. — B. 59. — N 3. — P. 521—549.

32 Биотехнология, 2015, № 5

 ША РО ВА

Та б ли  ца  5

Ак тив ность ин ги би то ров ами лаз при ку ль ти ви ро ва нии раз лич ных ак ти но ми це тов

Штамм Ин ги би тор ная ак тив ность в КЖ,
ИЕ/мл Ис точ ник ин фор ма ции

S. luсensis ВКПМ Ас-1743 3600±140
Дан ные этой ста тьи

S. violaceus ВКПМ Ас-1734 3500±50

Streptomyces species 1328-D 2300±120 [12]

Actinoplanaceen S/E  50/13 2800±280* [17]

Streptomyces dimorphogenes nov. sp.
NR-320-OM 7HB

1240±120* [18]

* Ин ги би тор ная ак тив ность пред став ле на в ИЕ в ре зу ль та те пе ре сче та из AIU [9, 19].
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Bi o syn t  he  sis of In  hi  b i to r of Amy la  ses
by Strep to my ces  Cul tu res

The in f lu en ce of car bon and nit ro gen so ur ces, mac ro- and 
mic ro e le ments on the bi o syn t he sis of the in hi bi tor of amy la ses
syn t he si zed by Strep to my ces vi o la ce us VKPM Ac-1734 and
Strep to my ces lu cen sis VKPM Ac-1743 stra ins has been in ves ti -
ga ted. It is shown that the re gu la ti on of the in hi bi tor of amy la ses
bi o syn t he sis can be car ri ed out by the li mi ta ti on of car bon and
oxy gen, ma in te nan ce of the con s tant ra tio of car bo hyd ra te com -
po nents con cen t ra ti ons in the me di um (dex t rins, a mal to se, glu co -
se) and C:N ra ti o, and also by the ad di ti o nal in t ro duc ti on of an or -
ga nic nit ro gen-con ta i ning com po nent. The syn t he sied in hi bi tors
have the pse u do o li go sacc ha ri de ori gin.

Key words: bi o syn t he sis, in hi bi tor of amy la ses, Strep to -
my ces lu cen sis VKPM Ac-1743 stra in, Strep to my ces vi o la ce us
VKPM Ac-1734 stra in.
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