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чень зменшувались до 0,78+0,02 см.вод.ст., або на 66,5% (p<0,01), ін-
декс спонтанної моторної активності зменшувався до 604,6±19,9 
ум.од./хв, або на 10,9% (p<0,05) у порівнянні з щурами контрольної 
групи. 

В групі щурів, яким упродовж 28 днів вводили омепразол, стимулю-
юча дія карбахоліну на скоротливу активність гладеньких м’язів товстої 
кишки була значно слабшою у порівнянні з контрольною групою: амплі-
туда скорочень зменшувалась на 80% (p<0,01) і становила 1,98±0,13 
см.вод.ст./хв, індекс стимульованої моторної активності зменшувався на 
20,3% (p<0,05) та дорівнював 788,1±73,1 ум.од./хв. 

За умов одночасного введення омепразолу та комбінованого пробі-
отика Опефера моторна активність товстої кишки зростала в більшій мірі, 
ніж в шлунку, у порівнянні з групою щурів, яким вводили один омепразол. 
Амплітуда спонтанних скорочень зростала на 60,2% (p<0,001). Зростання 
індексу спонтанної моторної активності було статистично не значимим. 
При цьому індекс спонтанної моторної активності мав лише тенденцію до 
зростання у порівнянні з групою щурів, яким упродовж 28 днів вводили 
лише омепразол. 

В групі щурів, яким упродовж 28-ми днів одночасно вводили 
омепразол та Опеферу, амплітуда скорочень і індекс моторної активності, 
стимульованих карбахоліном, були відповідно більшими на 129,3% 
(p<0,001) та 10,1% (p<0,05) у порівнянні з групою щурів, яким вводили 
один омепразол. 

Слід зазначити, що амплітуда спонтанних та стимульованих кар-
бахоліном скорочень товстої кишки щурів, яким упродовж 28-ми днів од-
ночасно з омепразолом Опеферу, залишалася статистично достовірно мен-
шою за контрольні значення. Аналогічна спрямованість ефекту була вияв-
лена після підрахунку індексу моторної активності товстої кишки. 

Таким чином, застосування Опефери стимулює спонтанну та стиму-
льовану моторику товстої кишки, пригнічену тривалою гіпохлоргідрією 
шлункового соку. Зроблено висновок про доцільність застосування Опе-
фери у пацієнтів з тривалою гіпохлоргідрією різного ґенезу для нормалі-
зації скоротливої активності товстої кишки. 

ВПЛИВ СКЛАДУ КУЛЬТУРАЛЬНОГО СЕРЕДОВИЩА НА 

НАКОПИЧЕННЯ БІОМАСИ ПРОДУЦЕНТОМ МЕЛАНІНУ 

PSEVDONADSONIELLA BRUNNEA  
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«Інститут біології та медицини» 

Використання потенціалу мікроорганізмів в отриманні біологічно 
активних сполук (БАС) є одним із стратегічних напрямків розвитку сучас-
ної біотехнології. Найпильніша увага науковців зосереджена на досліджен-
нях мікроорганізмів, які зберігають життєздатність та розвиваються за 
умов дії екстремальних факторів довкілля. Такі мікроорганізми є потуж-
ними джерелами метаболітів із протимікробною, антифунгальною, проти-
пухлиною активністю та ін. властивостями, що можуть бути об’єктами фа-
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рмацевтичної індустрії, застосовуватися в медицині, різнопланових біоте-
хнологічних процесах [2, 5-7].  

Нами було з’ясовані та описані культуральноморфологічні, фізіо-
логобіохімічні та генетичні особливості штаму антарктичних чорних дріж-

джоподібних грибів, що дозволило встановити їхню таксономічну прина-
лежність до нового роду Pseudonadsoniella та нового виду Pseudonadso-
niella brunnea. Отримані дані молекулярно-генетичних досліджень депози-
товано у всесвітньому Генетичному банку (№ КТ456204) [1, 4]. Вказані 
чорні дріжджоподібні гриби Ps. brunnea синтезують і екскретують у куль-
туральне середовище темний пігмент меланін. Багаторічні дослідження, 
проведені нами щодо властивостей меланіну, продуцентом якого є Ps. 
brunnea, показали, що меланін проявляє цитопротекторну, стрес-протек-
торну, антибактеріальну, антифунгальну, антиоксидантну, дерматотро-
пну, ранозагоювальну дію тощо. Це дозволяє розглядати його як перспе-
ктивну субстанцію для ряду лікарських препаратів з численними позитив-
ними властивостями. Нами встановлено, що нова фармакологічна компо-
зиція (ФК), до складу якої входить 0,1 % меланін, розчинений в 0,5% ка-
рбополу, чинить бактерицидну дію на тест-культури Staphylococcus aureus 
і Pseudomonas aeruginosa та фунгістатичну дію на тест-культуру дріжджо-
вих грибів роду Candida. Отже нанесення вказаної ФК на рану запобіга-
тиме її вторинному інфікуванню. При використанні нової ФК загоєння ран 
у щурів відбувалося без утворення грубого келоїдного рубця, що підтвер-
джено зменшенням вмісту колагену і виплавленої желатини в шкірі та те-
мператури її зварювання, а також зростанням вмісту вологи в рановій по-
верхні шкіри у порівнянні з тваринами з ранами без обробки ранової по-
верхні. Показано також, що гоєння повношарових площинних вирізаних 
та гнійно-некротичних ран шкіри супроводжується підвищенням рівнів 
експресії мРНК генів Ptgs2, Tgfb1 та Tlr2 і зменшенням рівня експресії мРНК 

гену Tjp1. Застосування гелю карбополу з меланіном знижувало рівні екс-
пресії мРНК генів Ptgs2, Tgfb1 і Tlr2 та збільшувало рівень експресії мРНК 
гену Tjp1, що є необхідною передумовою для швидкого загоювання ран 
без виражених рубців [3, 8].  

Отже, з огляду на актуальність висвітлених вище питань, метою на-
шої роботи є дослідження умов культивування продуценту меланіну Ps. 
brunnea для отримання кінцевого продукту (ПФК) та накопичення біомаси 
Ps. brunnea.  

Раніше нами було охарактеризовано особливості росту Ps. brunnea 
на 32-х живильних середовищах. Серед них найкращими для культиву-
вання було визначено агар Сабуро, агар Сабуро із 10%-м розчином саха-
рози, оригінальне середовище з вівсяних пластівців із клітковиною та 
10%-м розчином сахарози, шматочки сирої картоплі без додавання та з 
додаванням 10%-го розчину сахарози, модифіковане глюкозопептонно-
дріжджове середовище, пептонна вода із сахарозою, м’ясо-пептонний бу-
льйон із глюкозою та желатиною. Оптимальними для росту Ps. brunnea 
визнано кислі (рН 3-4) живильні середовища [1]. Сьогодні наші дослі-
дження зосереджено на встановленні впливу складових рідких культура-
льних середовищ на накопичення біомаси Ps. brunnea. В роботі викорис-
товуються як стандартні живильні середовища (Malt extract broth (MEB), 
рідке середовище Сабуро, триптіказо-соєвий бульон (ТСБ) виробництва 
«Фармактив», Україна; Merck KGaA, Німеччина; HiMedia Laboratories, Ін-
дія), так і оригінальні (модифіковані) живильні середовища основою яких 
слугує ячмінно-солодовий екстракт (ЯСЕ) з урахуванням здатності Ps. 
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brunnea рости за низьких значень кислотності. Регулювання кислотності 
культуральних середовищ здійснюється додаванням 1М соляної кислоти 
або стерильної 80%-ї молочної кислоти. Для оцінки рівня накопичення бі-
омаси Ps. brunnea використовуються як методи спектрофотометричних 
спостережень, так і стандартні методи із використанням фільтрів та зва-
жування. Окрім цього додатково оцінюються культурально-морфологічні 
особливості продуценту ПФК (інтенсивність брунькування клітин — фор-
мування ланцюжків клітин за типом псевдоміцелію, утворення однієї-двох 
клітин на основі материнської тощо; наявність характерних для Ps. brun-
nea двох типів скупчень сферичних клітин, що представлені великими те-
мно-коричневими зернистими із товстою оболонкою клітинами (до 3,0-4,5 
мкм у діаметрі) та світлими також сферічними клітинами значно менших 
розмірів (1,5-2,0 мкм). Фотографування препаратів Ps. brunnea здійсню-
ється за допомогою мікроскопа Primo Star компанії Carl Zeiss (Німеччина) 
та камери Scope Tek, DCM-510, зі збільшенням ×400. Довжина та ширина 
клітин вимірюється з використанням морфометричної комп’ютерної про-
грами AxioVision 4.8 (Carl Zeiss).  

З урахуванням отриманих нами результатів нами було розроблено 
та затверджено «Регламент на основі ТУ У 15.9-30034243-004:2014 
«Отримання поліфенолкарбонового комплексу з антарктичних чорних дрі-
жджоподібних грибів Pseuonadsoniella brunnea «мелавіт» із змінами назви 
штаму, доповненнями та змінами в пп. 2.2.1, 2.2.3, 5.9.3». Для накопи-
чення біомаси Ps. brunnea найсприятливішими визнано рідкі живильні се-
редовища МЕБ, середовище Сабуро, ЯСЕ (6,2% за ареометром) з додаван-
ням до ЯСЕ пептону ферментативного (1%), дріжджового екстракту 
(0,5%) та суміш вказаних середовищ у різних співвідношеннях.  

З урахуванням властивостей ПФК (меланіну), що продукується чо-
рними дріжджоподібними грибами Pseuonadsoniella brunnea, проведення 
подальших досліджень у напрямку з’ясування оптимальних умов культи-
вування продуценту меланіну є актуальним та перспективним.  
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In the previous study, we have showed the effects of exogenously ad-
ministered melanin produced by yeast Nadsoniella nigra strain X-1 on the 
obesity parameters of rats and the development of NAFLD/NASH. It was 
shown significant decrease of mass indexes and fat accumulation in visceral 
adipose tissue of treated rats that suggests preventive influence of melanin 
on obesity. The present study was performed to investigate the anti-inflam-
matory mechanism of melanin by the expression of TNF-α, NF-κB in rat liver 
with NAFLD/NASH.  

There were 30 newborn Wistar male rats, divided into 3 groups: intact 
(n=10), monosodium glutamate (MSG) (n=10) and MSG + Melanin treated 
(n=10). Newborns rats of MSG-group and MSG + melanin group received a 
solution of MSG (4.0 mg/g of body weight) s.c. at 2nd-10th days after birth. 
Within 4 months after birth, rats had a normal diet. MSG + melanin group 
received aqueous solution of melanin in dose 1 mg/kg at volume 2.5 ml/kg 
per os (p.o.). Melanin was obtained from Pseudonadsoniella brunea (before 
Nadsoniella nigra X1 strain) from Ukrainian Antarctic station. The impact of 
MSG on NAFLD development was assess by histological evaluation of the liver. 
As low-grade inflammation is one of the leading mechanisms of liver lesion in 
obesity, the proinflammatory activation of liver cells was analyzed by immuno-
histochemical assessment of CD68 cells, NF-kB and TNF-α expression.  

Histological analysis of liver micropreparations confirmed the develop-

ment of NAFLD in rats. We indicate the activation of NF-κB signaling pathway 
which cause NAFLD due to TNF-α overexpression in liver Kupffer cells of 4-
month MSG-rats. The administration of melanin provided ameliorating effect 
on liver structure significantly decreasing the degree of steatosis and prevent-
ing injury of hepatocytes. The protective effect of polyphenol compounds mel-
anin were confirmed histopathologically of TNF-α and NF-κB in the rat liver 
was analyzed using immunohistochemistry. 


