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ABSTRACT 

The qualification work is focused on studying the regulation of the biological activity 

of surfactants synthesized by Acinetobacter calcoaceticus IMV B-7241 in a liquid medium 

containing glycerol of varying quality, in the presence of the biological inducer Enterobac-

ter cloacae C-8 in different physiological states. 

It was established that, regardless of the cultivation method of E. cloacae C-8, the 

introduction of live cells of these bacteria into the A. calcoaceticus IMV B-7241 cultivation 

medium with glycerol of varying purity levels was accompanied by the synthesis of surfac-

tants, with minimum inhibitory concentrations (MICs) against bacteria and yeasts being 1.5 

to 28 times lower, adhesion of test cultures on abiotic materials treated with these surfactants 

being 1-42% lower, and biofilm degradation being 10-48% higher compared to surfactants 

produced in a medium without an inducer. A similar degree of biofilm destruction was ob-

served with the use of the supernatant after inducer cultivation. The use of inactivated E. 

cloacae C-8 cells as an inducer proved to be less effective: the MICs of surfactants synthe-

sized in their presence were 2.3 to 4.6 times lower, adhesion was 2-35% lower, and biofilm 

degradation was 4-25% higher compared to surfactants obtained in the medium without an 

inducer. 

The potential synergy of tea tree essential oil with surfactants synthesized by A. cal-

coaceticus IMB B-7241 in a glycerol-based cultivation medium of varying purity, in the 

presence of the biological inducer E. cloacae C-8 in different physiological states, was es-

tablished for the purpose of destroying dual-species biofilms. Specifically, the degree of 

destruction of dual-species bacterial biofilms when treated with a mixture of surfactants 

synthesized in a medium with glycerol of varying quality, combined with tea tree essential 

oil, was 2–21% higher compared to the use of these surfactants and essential oil separately. 

At the same time, the destruction of dual-species bacterial-yeast biofilms by a similar com-

bination of antimicrobial agents was 16–32% higher compared to the levels achieved with 

single biocides. 

The explanatory note consists of an introduction, 5 chapters, conclusions, a list of 

references containing 126 sources, and an appendix. The total volume of the work is 125 

pages and includes 27 tables. 

Key words: surfactants, Acinetobacter calcoaceticus IMV B-7241, inducer, physio-

logical state of inducer, biological activity, essential oil.  
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РЕФЕРАТ 

Кваліфікаційна робота направлена на дослідження регуляції біологічної актив-

ності поверхнево-активних речовин (ПАР), синтезованих Acinetobacter calcoaceticus 

IMВ B-7241 у середовищі з гліцерином різного ступеня очищення,  за наявності біо-

логічного індуктора Enterobacter cloacae С-8 у різному фізіологічному стані.  

Встановлено, що незалежно від способу вирощування E. cloacae С-8 внесення 

живих клітин цих бактерій у середовище культивування A. calcoaceticus IМВ В-7241 

з гліцерином різного ступеня очищення супроводжувалося синтезом ПАР, мінімальні 

інгібуючі концентрації (МІК) яких щодо бактерій і дріжджів були у 1,5−28 разів ни-

жчими, адгезія тест-культур на абіотичних матеріалах, оброблених такими ПАР, була 

на 1−42 % нижчою, а ступінь руйнування біоплівок на 10−48 % вищим порівняно з 

показниками, встановленими для ПАР, одержаних у середовищі без індуктора. Ана-

логічний ступінь деструкції біоплівок був встановлений й за використання суперна-

танту після вирощування індуктора. Використання як  індуктора інактивованих клі-

тин E. cloacae С-8 виявилося менш ефективним: МІК ПАР, синтезованих за їх наяв-

ності, були нижчими у 2,3-4,6 разів, адгезія – на 2-35% нижчою, деструкція біоплівок 

– на 4-25 % вищою порівняно з ПАР, отриманими у середовищі без індуктора. 

Встановлено можливість синергізму ефірної олії чайного дерева із ПАР, синте-

зованими A. calcoaceticus IMB B-7241 у середовищі культивування із гліцерином різ-

ної якості за внесення біологічного індуктора E. cloacae С-8 у різному фізіологічному 

стані, з метою руйнування двовидових біоплівок. Так, ступінь деструкції двовидових 

бактеріальних біоплівок за обробки сумішшю ПАР, синтезованих у середовищі з глі-

церином різної якості за внесення клітин E. cloacae С-8 у різному фізіологічному 

стані, з ефірною олією чайного дерева був вищим на 2-21 %, порівняно із використан-

ням таких ПАР і ефірної олії окремо. У той же час деструкція двовидових бактеріа-

льно-дріжджових біоплівок за дії аналогічної комбінації антимікробних препаратів 

була на 16-32 % вищою порівняно з показниками, встановленими для монобіоцидів. 

Пояснювальна записка включає вступ, 5 розділів, висновки та список викорис-

таної літератури із 126 найменувань та додаток. Загальний обсяг роботи – 125 сторі-

нок та 27 таблиць.  

Ключові слова: поверхнево-активні речовини, Acinetobacter calcoaceticus IMВ 

B-7241, індуктор, фізіологічний стан індуктора, біологічна активність, ефірна олія. 
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ВСТУП 

В останні роки підвищилася потреба у переробці відходів від продуктів ха-

рчування, деревинної промисловості та сільського господарства. Наприклад, від-

ходи виробництва біодизелю стають доволі масштабною проблемою через пот-

ребу в утилізації їх великих обсягів (Chmielarz, Blomqvist, Sampels, Sandgren, & 

Passoth, 2021). Найефективнішим способом утилізації таких відходів є їх вико-

ристання як субстратів у біотехнологічних процесах для отримання практично 

цінних продуктів. Збільшення ефективності технологій мікробних поверхнево-

активних речовин (ПАР) є одним із шляхів використання дешевих промислових 

відходів, зокрема відходів виробництва біодизелю, що дасть змогу суттєво зни-

зити собівартість цільового продукту і підвищити ефективність біотехнологіч-

ного виробництва (Crosse, Brady, Zhou, & Rumbold, 2019). 

Раніше було встановлено, що Acinetobacter calcoaceticus ІMВ B-7241 син-

тезує комплекс поверхнево-активних речовин (ПАР) аміно- і гліколіпідів на ши-

рокому спектрі вуглецевих субстратів, у тому числі й на очищеному гліцерині та 

відходах виробництва біодизелю (Pirog, Lutsai, & Muchnyk, 2021).  Разом з тим 

дослідження  біологічної активності ПАР, синтезованих на відходах виробниц-

тва біодизелю, показало, що такі поверхнево-активні речовини виявилися менш 

ефективними антимікробними агентами порівняно з утвореними на очищеному 

гліцерині (Pirog, Lutsay, Kliuchka, & Beregova, 2019). 

У наукових літературних джерелах [https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/] відмі-

чається значна кількість публікацій з ключовими словами «co-cultivation»  і «co-

culture», де мова йде про культивування продуцентів антимікробних метаболітів 

з іншими мікроорганізмами, які в більшості роботах називаються конкурент-

ними, або біологічними індукторами (Пирог, Іванов, & Ярова, 2021). Як резуль-

тат такого «комбінованого» культивування  є підвищення синтезу та/або актив-

ності антимікробних метаболітів, розширення спектру або навіть утворення   
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нових сполук, раніше не синтезовані монокультурою (Kumar, 2021). Так наприклад, 

культивування деяких новостворених асоціацій молочнокислих бактерій стимулю-

вало вироблення ними бактеріоцинів із підвищеною антимікробною активністю 

(Matevosyan, Bazukya, & Trchounian, 2019). 

Раніше (Пирог, Іванов, & Ярова, 2021) було встановлено позитивний вплив 

грампозитивних бактерій Bacillus subtilis БТ-2 на антимікробну активність поверх-

нево-активних речовин у A. calcoaceticus ІМВ В-7241, синтезованих на відходах ви-

робництва біодизелю. 

З літератури (Luti, 2018; Song, 2020) відомо, що біологічна активність вторин-

них метаболітів залежить від типу (грампозитивні чи грамнегативні бактерії, гриби, 

дріжджі) конкурентних мікроорганізмів, чи біологічних,індукторів. 

Крім того, зважаючи на те, що мікробні інфекції утворені біоплівками є широко 

дослідженою клінічною та харчовою проблемою, зокрема інфекції пов’язані з полімі-

кробними біоплівками спричиняють значно вищі показники смертності порівняно з 

тими, які пов’язані з біоплівками одного виду, це вимагає розробки нових антибіоп-

лівкових стратегій, оскільки мікробні клітини в біоплівці виявляють високу стійкість 

до антимікробних агентів, а полімікробні біоплівки здебільшого не піддаються руй-

нуванню за допомогою обробки монобіоцидами, і зазвичай вимагають комплексної 

дії біосумісних антимікробних сполук (Ceresa, 2021; Tan, 2020; Bai, 2022). До прик-

ладу, використання ефірних олій, як природних вторинних антимікробних метаболі-

тів широкого спектру дії, у поєднанні з антибіотиками можуть відновити чутливість 

мікробних інфекцій до них, при цьому зменшивши мінімальну інгібуючу концентра-

цію, розширивши спектр антимікробної дії та знизивши вартість такої обробки 

(Grădinaru, Trifan, Şpac, Brebu, Miron, & Aprotosoaie, 2018). 

У зв’язку з викладеним вище, мета даної роботи – дослідити біологічну актив-

ність, а також синергетичний ефект з ефірними оліями ПАР, синтезованих A. 

calcoaceticus ІМВ В-7241 у середовищі з гліцерином різного ступеня очищення,  за 

наявності конкурентних грамнегативних бактерій Enterobacter cloacae С-8 у різному 

фізіологічному стані. 
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ЛІТЕРАТУРНИЙ ОГЛЯД  

РОЗДІЛ 1 

ШЛЯХИ ВИКОРИСТАННЯ ВІДХОДІВ ВИРОБНИЦТВА 

БІОДИЗЕЛЮ 

Загалом виробництво біодизелю зростає в усьому світі, оскільки його отри-

мують з відновлюваних біологічних джерел (тваринних жирів, рослинних олій 

або перероблених ресторанних відходів кулінарної олії та жиру тощо), і він є 

екологічно чистою альтернативою нафтовому дизельному паливу за рахунок не-

токсичності та біорозкладним властивостям, що є головною причиною збіль-

шення кількості відходів виробництва біодизелю на ринку (Liu, 2022; Kaur, 

2020). 

1.1. Обсяги виробництва відходів виробництва біодизелю у світі: 

тенденції зростання та прогнози розвитку 

Поточне дослідження ринку від Trusted Business Insights у 2021 році 

[https://www.trustedbusinessinsights.com/details/glycerol-market-2020-and-forecast-

2021-2027] показує, що розмір світового ринку гліцерину становив 1,5 мільярда 

доларів США у 2020 році і, як очікується, зростатиме із сукупним річним темпом 

зростання (CAGR) 3,9% з 2021 по 2027 рік.  

За цими даними стає зрозуміло, що відходи виробництва біодизелю мають 

глибокий вплив на майбутній розвиток біодизельної промисловості, оскільки на  

кожні 10 кг виробленого біодизелю під час реакції переетерифікації генерується 

приблизно 1 кг побічного продукту. Деякі статистичні дані демонструють, що 

щорічно утворюється значна кількість залишків гліцеринової фази (не менше 

200-300 тонн, до сотень тисяч тонн на рік), в залежності від галузі виробництва 

біодизелю кожної країни (Mitrea, Trif, & Cătoi, 2017). Відповідно до останнього 

звіту Організації економічного співробітництва та розвитку (ОЕСР), світове ви-

робництво біодизелю становило близько 0,7 мільйонів тонн у 2022 році,   
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а світовий ринок біодизелю, як очікується, досягне 49 882 мільйонів літрів у 2030 

році, [https://www.apk-inform.com/uk/exclusive/topic/1528162]  що припускає, що буде 

вироблено близько 4 мільярдів галонів відходів виробництва, надлишок яких, як по-

бічного продукту при виробництві біодизелю, вплине на ринок рафінованого гліце-

рину.  

1.2. Галузі застосування відходів виробництва біодизелю  

Зважаючи на значний потік відходів виробництва біодизелю, як основного по-

бічного продукту низької вартості, це створює загрозу як для навколишнього середо-

вища, так і для економіки. Отже, існує потреба в розробці економічно привабливих 

та стійких процесів із залученням відходів виробництва біодизелю. Відходи виробни-

цтва біодизелю отримують у чотирьох різних галузях промисловості, наприклад, з 

миловарної промисловості, промисловості жирних кислот, біодизеля та промислово-

сті жирних ефірів, також його можна отримати з пропіленоксиду (Kumar, Yellapu, 

Tyagi, & Zhang, 2019). 

Основне споживання відходів виробництва біодизелю в 2020 році було відзна-

чене у таких галузях: полімерна промисловість (12%), косметична промисловість 

(13%), особиста гігієна (15%), харчова промисловість (23%), фармацевтична промис-

ловість (11%), промисловість вибухових матеріалів (2%), тютюнове виробництво 

(4%), алкідні смоли (8%), інші сфери (10-12%). Найвища категорія використання по-

бічного продукту включає його застосування у фармацевтиці, засобах особистої гігі-

єни для догляду за порожниною рота та у косметичній промисловості, оскільки він є 

чудовим інгредієнтом для збереження вологості 

[https://www.trustedbusinessinsights.com/details/glycerol-market-2020-and-forecast-

2021-2027]. За останні роки, з великою кількістю відходів виробництва біодизелю, що 

утворюються, з'явилися нові можливості перетворення його у хімічні речовини з до-

даною вартістю. Було вивчено багато підходів до використання даних відходів, таких 

як використання його у кормах для тварин та як джерело енергії при спалюванні 

(Kaur, Sarma, Jha, & Gera, 2020). 

https://www.apk-inform.com/uk/exclusive/topic/1528162
https://www.trustedbusinessinsights.com/details/glycerol-market-2020-and-forecast-2021-2027
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Окрім цього, у літературі відзначали застосування відходів виробництва біоди-

зелю у галузі товарної хімії, як природні органічні будівельні блоки для різноманіт-

них органічних хімікатів і кислот); у харчовій промисловості, як підсолоджувач, кон-

сервант та загущувач; у енергетиці, як заміна викопного талива та біогазу; у хімічній 

промисловості, як хімічно стійкі речовини для проклейки та пом’якшення пряжі й 

тканин, як антифризні та термохімічні продукти; а також у фармацевтиці як добавки 

до ліків, дерматологічних засобів та засобів по догляду за ротовою порожниною тощо 

(Kumar, Yellapu, Tyagi, & Zhang, 2019). 

Широкий спектр галузей промисловості, зазначених попередньо, можуть вико-

ристовувати відходи виробництва біодизелю в складі їх технологій або продукції, од-

нак дані відходи за рахунок високого вмісту домішок (метанол, хлориди натрію або 

калію, етанол, золу, смоли, нелеткі органічні речовини, важкі метали, сірчанокислі 

сполуки (Kumar, Yellapu, Tyagi, & Zhang, 2019) не мають достатньо високого класу 

чистоти для застосування у цих сферах. Зважаючи на високий рівень забруднення ві-

дходів виробництва біодизелю та великі обсяги їх утворення, вартість даної сировини 

була значно здешевлена. Ціна відходів виробництва біодизелю (з чистотою 80%) зни-

зилася з 0,25/фунт доларів США до 0,05/фунт доларів США (Vivek та ін., 2017), тоді 

як очищений гліцерин (>99% чистоти) коштує близько 0,70–1,96/фунт доларів США 

за кілограм (Yuliana, Trisna, Sari, & Lunardi, 2021).  

Для очищення відходів виробництва біодизелю доступні різноманітні практи-

чні техніки та методи, такі як центрифугування, відбілювання та хімічна обробка. У 

хімічній обробці реакція нейтралізації з використанням сильної кислоти для вида-

лення каталізатора та мила є найпоширенішим методом, який використовується в 

процесі попередньої обробки відходів. Солі, що утворюються в результаті нейтралі-

зації, можна видалити шляхом декантації та фільтрації. Процедура відбілювання ефе-

ктивно зменшує велику кількість вільних жирних кислот (ВЖК), запах і пігментовані 

сполуки (каротиноїди та хлорофіл), що містяться у відходах біодизельної промисло-

вості (Liu, Zhong, & Lawal, 2022).  
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Воду та метанол у фазі гліцерину можна розділити дистиляцією за допомогою 

простого процесу дистиляції, а шар гліцерину можна нейтралізувати каустичною со-

дою. Після відновлення продукту здійснюється процес очищення гліцерину до рівня 

чистоти, необхідного для харчового або фармацевтичного класу, які є дуже дорогова-

ртісними. У той час як неочищені відходи біодизельної промисловості можуть бути 

використані як підсилювач продуктивності осаду стічних вод, гліцерин високої чис-

тоти знайшов широке застосування в різних галузях промисловості, починаючи від 

полімерної, фармацевтичної, косметичної та закінчуючи харчовою продукцією 

(Yuliana, Trisna, Sari, & Lunardi, 2021). 

Одним із найпростіших способів утилізації відходів виробництва біодизелю є 

його спалювання як палива, до того ж без жодних дорого вартісних методів очи-

щення. Проте даний спосіб ще не був введений у дію, оскільки має власні технологі-

чні обмеження при його спалюванні, а саме: проміжна теплоутворювана здатність, 

підвищена в’язкість, є антипіреном, містить солі та воду, які ускладнюють горіння 

(Muelas, 2020; Liu, 2022). 

Setyawan зі співавт. (Setyawan, Zhu, Zhang, & Zhang, 2016) порівнювали відходи 

виробництва біодизелю з чистим гліцерином, нафтовим дизелем та етанолом для до-

слідження характеристики займання та горіння однієї краплі відходів виробництва 

біодизелю. За однакової температури загальний час згоряння та час затримки за-

ймання відходів виробництва біодизелю посідали друге місце після чистого гліце-

рину, тоді як швидкість згоряння була найбільшою. Результати показують, що домі-

шки, головним чином вода та метанол, сильно впливають на ефективність згоряння 

відходів виробництва біодизелю. 

Спільне спалювання відходів виробництва біодизелю з іншими відновлюва-

ними рідинами також є життєздатним варіантом, оскільки воно не сприяє викидам 

CO 2 і не збільшує концентрацію шкідливих продуктів (SO2, NOx і CO) зго-

ряння. Makarevičienė зі співавт. (Makarevičienė, Kazancev, Sendžikienė, & Gumbytė, 

2023) спалювали суміш відходів виробництва біодизелю з етанолом у поршневому 

двигуні з іскровим запалюванням для аналізу токсичного вмісту, термодинаміки зго-

ряння та продуктивності двигуна у вихлопних газах, що виділяються під час згоряння. 
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Відходи виробництва біодизелю можуть використовуватися в рідинах для під-

вищення вилучення нафти (Mota, Peres Pinto, & de Lima, 2017). Тим не менш, це ви-

користання обмежується логістикою, оскільки нафтові родовища мають бути в без-

посередній близькості від заводів з виробництва біодизелю, щоб уникнути надмірних 

витрат на транспортування. 

Як відомо гліцерин почали використовувати для годування тварин ще з 1970-х 

років, проте складність відзначалася у його постачанні. Підвищення цін на зернові 

культури та, відповідно до вищезазначених даних, надлишок відходів виробництва 

біодизелю сприяли зростання інтересу щодо його застосування у кормах для тварин. 

Тим не менш, варто зауважити, що перш ніж ввести його використання у корма, вони 

потребують попереднього очищення, яке є доволі дорого вартісним процесом для до-

сягнення відповідного рівня чистоти (Yuliana, 2021; Liu, 2022). Підвищення чистоти 

гліцерину вимагає кількох етапів обробки, включаючи нейтралізацію, осадження, ди-

стиляцію та відбілювання/очищення за допомогою активованого вугілля, тому спо-

стерігається ринкова ціна очищеного гліцерину в 14-40 разів вища, ніж ціна відходів 

виробництва біодизелю.  

Так, Louvado зі співавт. (Louvado, Coelho, & Palma, 2020) провели експерименти 

щодо вивчення впливу додавання очищених відходів виробництва біодизелю як до-

бавки під час годування Dicentrachus labrax. Результати показали, що додавання цієї 

добавки не вплинуло на склад кишкової мікрофлори даного виду риб, але при цьому 

зменшило катаболізм амінокислот. 

Також El-Hawarry зі співавт. (El-Hawarry, Shourbela, Haraz, Khatab, & Dawood, 

2021) у своїх дослідженнях з нільськими тілапіями використовували для їх вирощу-

вання очищені відходи виробництва біодизелю, патоку та крохмаль як джерела вуг-

лецю для формування різних біофлоків. Встановлено, що при низькій щільності по-

садки вміст білка та ліпідів у всьому тілі у біофлоках демонструє найвищу цінність за 

додавання очищених відходів. 

Для зменшення кишкових викидів метану великою рогатою худобою Karlsson 

зі співавт. (Karlsson, Ramin, Kass, Lindberg, & Holtenius, 2019) замінили пшеничний 
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крохмаль на очищені відходи виробництва біодизелю у трав’яному силосі та загаль-

них змішаних раціонах на основі ячменю, оскільки відходи виробництва біодизелю 

можуть забезпечити енергією, необхідною для виробництва молока без збільшення 

вироблення метану в кишківнику худоби. Проте результати науковців показали, що 

дана заміна збільшила викиди метану без впливу на врожайність. 

Гігроскопічні властивості гліцерину зробили його незамінним компонентом у 

косметичній промисловості, особливо в продуктах по догляду за шкірою та дермато-

логічних препаратах, які ефективно діють проти старіння та різних дерматологічних 

розладів, що супроводжуються сухістю шкіри (Basal, Issa, Mohammed, & Mazen, 

2020). За результатами досліджень (Yousef, Alhajj, & Sharma, 2023) впливу різного 

ступеня очищення відходів виробництва біодизелю було зафіксовано значні ура-

ження епідермісу неочищеними відходами виробництва біодизелю. Вплив концент-

рованого гідроксиду калію та метилового спирту, присутніх як домішки у відходах, 

можуть бути основною причиною появи виразок і деяких ерозійних плям. Тому для 

знешкодження цих токсичних сполук було використано метод очищення відходів за 

допомогою цеоліту, які реагують з фосфорною кислотою для перетворення алкокси-

дних солей і жирних кислот у відповідні спиртові та карбоксилатні солі. Отриману 

вільну жирну кислоту видаляють шляхом адсорбції за допомогою цеоліту або відбі-

люючої глини, що забезпечує низькі експлуатаційні витрати та високу ефективність. 

Після отримання частково очищених відходів виробництва біодизелю за викорис-

тання активованого цеоліту відзначалися незначні втрати епідермісу в одних плямах 

і нормальний вигляд в інших на додаток до неушкодженого шару шкіри, що можна 

пояснити частково підвищеною чистотою напівочищених відходів. Поліпшення зов-

нішнього вигляду шарів шкіри також можна пояснити початком підтягування води з 

глибоких шарів шкіри до епідермального шару, що призводить до зволоження. 

Таким чином, з вище описаної інформації стає зрозуміло, що досліджень із ви-

користання відходів виробництва біодизелю наведено недостатньо, оскільки саме 

очищений гліцерин набуває більш ширшого застосування, хоча методи для його очи-

щення несуть додаткові витрати. З цієї точки зору все ще є можливості для підви-

щення придатності відходів виробництва біодизелю для подальшого застосування, 
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так як різні модельні сполуки цих відходів слід вивчати як сировину, при цьому зме-

ншуючи витрати на очищення та розширюючи їх застосування. Наприклад, у сфері 

анаеробного культивування можна провести дослідження, щоб знайти мікрооргані-

зми, здатні переносити домішки в сирому гліцерині з хорошими результатами куль-

тивування. Через складний склад відходів виробництва біодизелю їх термічне перет-

ворення в H2 або синтетичний газ вимагає розробки відповідного реактора з активним 

і стійким до механізму реакції каталізатором (Liu, Zhong, & Lawal, 2022).  
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РОЗДІЛ 2 

 МІКРОБНІ ТЕХНОЛОГІЇ НА ОСНОВІ ВІДХОДІВ 

ВИРОБНИЦТВА БІОДИЗЕЛЮ 

Відходи виробництва біодизелю стали дуже конкурентоспроможними по-

рівняно з дорогими цукрами завдяки нижчій ціні, відповідно до чого вони пред-

ставляють себе як привабливе джерело вуглецю для промислового виробництва 

біомаси та мікробних продуктів з доданою вартістю (Crosse, Brady, & Zhou, 

2020). 

У наукових джерелах, де відходи виробництва біодизелю використовують 

як джерело вуглецю для мікробного культивування, налічуються чисельні праці 

щодо синтезу спиртів, а в особливості 1,3-пропандіолу, який застосовується як 

розчинник у косметичній промисловості (Mohd Zain, Paramasivam, Tan, Lim, & 

Lee, 2020). Крім того, відходи виробництва біодизелю можуть використовува-

тися як єдиний субстрат для виробництва органічних кислот, поліолів, ліпідів, 

вітамінів та поверхнево-активних речовин також поширені в літературі (табл. 

2.1-2.8).  У той час як відомостей про утворення кетоз, ферментів, фітогормонів, 

біоводню та інших продуктів мікробного синтезу на основі відходів виробництва 

біодизелю налічується менше. При цьому інформації щодо виробництва біополі-

мерів по типу полігідроксиалканоатів (Mohd Zain, Paramasivam, Tan, Lim, & Lee, 

2020) з високою здатністю до біологічного розкладання, полісахаридів тощо та-

кож представлено у чималій кількості.  

2.1. Спирти та розчинники 

З доступних у науковій літературі досліджень щодо отримання спиртів та 

розчинників більша частина присвячена саме отриманню 1,3-пропандіолу (Tan, 

2018; Jiang, 2021; Wang, 2022; Ju, 2021; Zhang, 2022; Wang, 2020) у той же час 

праці щодо синтезу ізопропанолу (Shi, Park, & Kim, 2022) та бутанолу (Zhang, 

Sharma, Ma, & Zeng, 2022) зустрічаються поодиноко. До того ж бактерії роду   
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Clostridium є найчастіше застосованими продуцентами із найвищими показниками 

синтезу даного класу сполук, проте молочнокислі бактерії роду Lactobacillus теж 

не відстають у кінцевих титрах культивування. Зазначимо, що найвищі концентра-

ції спиртів та розчинників були відмічені у разі повторюваного періодичного куль-

тивування продуцентів з підживленням, порівняно із класичним культивуванням. 

Оскільки висока вартість виробництва 1,3-пропандіолу є одним із факторів, що 

перешкоджають освоєнню даного процесу у промисловому масштабі, тому щоб зни-

зити витрати, відходи виробництва біодизелю можна використати на заміну очище-

ному гліцерину. Так зважаючи на домішки, що містяться у відходах виробництва бі-

одизелю, у дослідженні (Tan та ін., 2018) було запропоновано прямий та ефективний 

процес попередньої обробки відходів шляхом мікрофільтрації для видалення вільних 

жирних кислот (ВЖК), які можуть пригнічувати культивування. Такий підхід значно 

знижує витрати на попередню очистку відходів у порівнянні з іншими методами: пі-

дкислення, екстракція розчинником, електродіаліз, адсорбція активованим вугіллям 

та іонообмінні смоли. За результатами культивування Clostridium butyricum JKT37 

була зафіксована висока продуктивність 1,3-пропандіолу (10,6 г/л), яка була досяг-

нута за додавання 20,8 г/л очищених відходів виробництва біодизелю, що на 62,4% 

вище, порівняно із використанням відходів без попередньої очистки, що доводить ва-

гомий вплив домішок на культивування. 

Проте все ж використання попередньої очистки відходів виробництва біоди-

зелю є доволі затратним процесом як в часовому, так і грошовому еквіваленті, що у 

свою чергу, спонукає науковців досліджувати інші технології, які б виключали даний 

етап, і, в особливості, давали можливість використання відходів у нестерильному ви-

гляді. Так Jiang зі співавт. (Jiang та ін., 2021) розглянули перспективу використання 

мікробного консорціуму CJD-S, який складається з 85,99% видів бактерій 

Enterobacteriaceae та 13,75% Enterococcaceae, для синтезу 1,3-пропандіолу на відхо-

дах виробництва біодизелю. Відповідно до чого концентрація 1,3-пропандіолу, отри-

мана у нестерильному поживному середовищі з неочищеними відходами виробниц-

тва біодизелю при періодичному культивуванню (40 г/л) та культивуванню з піджив-
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ленням (20 г/л) у нестерильних умовах становила 41,47 г/л, що демонструє нам висо-

кий вихід продукту з доданою вартістю при спрощеному процесі культивування та 

знижених виробничих витратах. 

У іншій роботі (Wang та ін., 2020) дослідники припустили, послідовне періоди-

чне культивування з підживленням може забезпечити напівбезперервне виробництво 

1,3-пропандіолу з вищою продуктивністю, ніж повторне періодичне культивування з 

підживленням, що у висновку значною мірою сприятиме промисловому виробництву 

1,3-пропандіолу штамом C. butyricum DL07. Так, за початкової концентрації відходів 

виробництва біодизелю 40 г/л та контролю концентрації залишкових відходів на рівні 

близько 20 г/л, спостерігали високий рівень синтезу 1,3-пропандіолу – 94,2 г/л. Цей 

процес дозволяє уникнути культивування посівного матеріалу та вирішує потенційну 

проблему скорочення часу циклу, спричинену низькою якістю посівного матеріалу 

при повторюваному періодичному культивуванню з підживленням. 

Wang зі співавт. (Wang, Zhou, & Liu, 2022) також намагалися оптимізувати 

умови культивування C. butyricum DL07 для отримання 1,3-пропандіолу шляхом 

стратегії безперервної подачі відходів виробництва біодизелю з підживлення (почат-

кова концентрація становила 40 г/л, залишкова – 20 г/л). Відповідно до чого кінцева 

концентрація 1,3-пропандіолу, зафіксована за таких умов, становила 88,6 г/л.  

Відомо, що молочнокислі бактерії є «загально визнаними безпечними шта-

мами» (GRAS) та мають перевагу у тому, що виробляють 1,3-пропандіол природним 

шляхом навіть у мікроанаеробних умовах, проте індустріалізації даного процесу пе-

решкоджає підвищення концентрації синтезованих ними органічних кислот, які при-

гнічують їх ріст, а також отримання бажаних метаболітів. Для вирішення даної про-

блеми у дослідженні (Ju та ін., 2021) була зроблена спроба отримання молочнокислих 

бактерій з підвищеною резистентністю до органічних кислот шляхом мутагенезу еле-

ктронно-променевого опромінення з метою покращення їх культуральних характери-

стик на відходах виробництва біодизелю. Так, завдяки підвищенню стійкості до орга-

нічних кислот штаму Lactobacillus reuteri JH83 при періодичному культивуванні з пі-

дживленням на відходах виробництва біодизелю, була зафіксована найвища концен-

трація 1,3-пропандіолу – 93 г/л, порівняно зі штамом дикого типу (85,2 г/л). 
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Цікавий метод використано у роботі (Zhang, Sharma, Ma, & Zeng, 2022) для під-

вищення здатності C. pasteurianum C8 до утилізації відходів виробництва біодизелю 

з метою отримання 1,3-пропандіолу та бутанолу, а саме нова автоматична система 

ALE, розроблена для тривалої адаптації штаму до даних відходів. Використовуючи 

моніторинг росту клітин у реальному часі та точний контроль достатньо низької біо-

маси, дозволило отримати максимальний синтез 1,3-пропандіолу та бутанолу (81,21 

г/л та 2,47 г/л відповідно) штамом C8 на поживному середовищі із 120 г/л відходів 

виробництва біодизелю при задовільній швидкості росту. Таким чином цей інтегро-

ваний підхід забезпечує промислово привабливий шлях для одночасного виробниц-

тва двох привабливих продуктів із відходів виробництва біодизелю, що значно пок-

ращує економічність процесу та екологію. 

Іншим важливим метаболітом, який широко використовується як біопаливо та 

дезінфікуючий засіб, є ізопропанол. Так у дослідженні (Shi, Park, & Kim, 2022) Shi зі 

співавт. оптимізували поживне середовище для культивування Yarrowia lipolytica 

YLnphT7IPA шляхом додавання 70 г/л відходів виробництва біодизелю, що призвело 

до 4,47-кратного збільшення виробництва ізопропанолу, забезпечуючи при цьому 

більш дешевий та екологічний спосіб виробництва. Порівняння використання очище-

ного гліцерину та відходів виробництва біодизелю як джерела вуглецю для культиву-

вання Y. lipolytica YLnphT7IPA вказує, що максимальне виробництво ізопропанолу є 

майже ідентичне: 1,94 г/л та 1,60 г/л відповідно. 

Отже, розглядаючи різноманітні продуценти у широкому діапазоні доволі ви-

соких концентрацій відходів виробництва біодизелю (20,8-120 г/л) було зафіксовано 

відповідно високі концентрації 1,3-пропандіолу (10,6-94,2 г/л) та менш значні бута-

нолу (2,47 г/л) та ізопропанолу (1,60 г/л). Варто зазначити, що у роботах (Jiang, 2021; 

Wang, 2022; Ju, 2021; Wang, 2020), де автори застосовували культивування з піджив-

ленням спостерігали найвищі концентрації синтезу 1,3-пропандіолу: 41,47-94,2 г/л, 

хоча відповідно до результатів праці (Zhang, Sharma, Ma, & Zeng, 2022) за максима-

льної концентрації субстрату (120 г/л) без додаткового підживлення показники син-

тезу 1,3-пропандіолу були теж на рівні – 81,21 г/л. 
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Узагальнені дані щодо спиртів та розчинників, синтезованих на відходах виро-

бництва біодизелю розміщені у таблиці 2.1. 

2.2. Поліоли 

Окрім спиртів та розчинників, нам також вдалось знайти інформацію щодо ефе-

ктивного синтезу поліолів у середовищі з відходами виробництва біодизелю. Біль-

шість із останніх досліджень зосереджені на отриманні таких поліолів як еритритол 

(Rzechonek, 2018; Yang, 2022; Jagtap, 2021) та манітол (Rzechonek, 2018; Giacomobono, 

2022; Jagtap, 2021), у меншості спостерігаються роботи щодо синтезу ксиліту (Prabhu, 

Thomas, & Ledesma-Amaro, 2020) та арабітолу (Jagtap, Bedekar, & Singh, 2021), до того 

ж переважна кількість штамів здатна виробляти одразу комплекс поліолів. Варто за-

значити, що у всій опрацьованій літературі для синтезу поліолів була надана перевага 

виду Yarrowia lipolytica, штами якого проявляли різну біосинтетичну здатність зале-

жно від концентрації відходів виробництва біодизелю у поживному середовищі.  

Jagtap зі співавт. (Jagtap, Bedekar, & Singh, 2021) піддали відходи виробництва 

біодизелю переетерифікації, центрифугуванню та відновленню для очищення від су-

путніх домішок з подальшою можливість синтезу комплексу цукрових спиртів, а 

саме: еритритолу, манітолу і арабітолу. Так за результатами досліджень було вияв-

лено, що Y. lipolytica PO1f продукує еритритол, манітол і арабітол під час росту на 

середовищі з 100 г/л очищеними відходами виробництва біодизелю, у кількостях 16,7 

± 1,5 г/л; 9,9 ± 0,1 г/л; 5,0 ± 0,1 г/л відповідно, при чому утилізація відходів була збі-

льшена в 2,5 рази. 
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Таблиця 2.1 

Спирти та розчинники як практично важливі метаболіти, отримані на відходах виробництва біодизелю 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація відходів 

виробництва біодизелю 

у поживному середо-

вищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва 

біодизелю 

Спосіб очистки 

відходів вироб-

ництва біоди-

зелю 

Джерело інфор-

мації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 
1,3-про-

пандіол 

Clostridium 

butyricumJKT37 
10,6 г/л 20,8 г/л + 

Нагрівання (для 

видалення мета-

нолу). 

Мікрофільтрація 

(для очищення 

від вільних жир-

них кислот). 

Tan та ін, 2018 

Мікробний кон-

сорціум CJD-S 

(85,99% 

Enterobacteriaceae 

та 13,75% 

Enterococcaceae) 

41,47 г/л 

40 г/л (20 г/л гліцерину 

підтримували шляхом 

його додавання  

під час культивування) 

- - Jiang та ін., 2021 

Clostridium butyric

um DL07 
88,6 г/л 

40 г/л (20 г/л гліцерину 

підтримували шляхом 

його додавання  

під час культивування) 

- - 
Wang, Zhou, & 

Liu, 2022 

Lactobacillus 

reuteri JH83 
93 г/л 

25 г/л (Підживлюваний 

розчин складався з 450 г 

глюкози та 562,5 г не-

очищеного гліцерину в 1 

л дистильованої води) 

- - Ju та ін., 2021  

Clostridium 

pasteurianum C8 
81,21 г/л 120 г/л - - 

Zhang, Sharma, 

Ma, & Zeng, 2022 
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Закінчення табл. 2.1 
1 2 3 4 5 6 7 8 

1 
1,3-про-

пандіол 

Clostridium 

butyricum DL07 
94,2 г/л 

Початковий вміст 40 г/л, 

далі підтримувався на 

рівні 20 г/л. 

- - Wang та ін., 2020  

2 Ізопропанол 
Yarrowia lipolytica 

YLnphT7IPA 
1,60 г/л 70 г/л - - 

Shi, Park, & Kim, 

2022 

3 Бутанол 
Clostridium 

pasteurianum C8 
2,47 г/л 120 г/л - - 

Zhang, Sharma, 

Ma, & Zeng, 2022 
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У іншій роботі (Rzechonek, Dobrowolski, Rymowicz, & Mirończuk, 2018) науко-

вці провели експеримент з іншим штамом Y. lipolytica A101 за умов культивування на 

відходах виробництва біодизелю без попереднього очищення в асептичних умовах. 

Даний штам досяг аналогічних показників синтезу еритритолу (16,1 ± 0,7 г/л) та ма-

нітолу (10,3 ± 0,3 г/л) під час росту на середовищі з 100 г/л неочищеними відходами 

виробництва біодизелю, що дозволяє знизити витрати на етапи їх очистки в рази, по-

рівняно з результатами праці (Jagtap, Bedekar, & Singh, 2021). 

Для покращення синтезу еритритолу було використано низку раціональних ме-

таболічних підходів у нещодавно опублікованій роботі (Yang та ін., 2022). Так мута-

нтний штам Y. lipolytica Y-11, отриманий шляхом тандемної гіперекспресії 

GUT1, GUT2, TKL1 та TAL1, демонструє нам толерантність до високих концентрацій 

відходів виробництва біодизелю (250 г/л) та найвищий вихід еритритолу (150 г/л), 

коли-небудь зареєстрований у Y. lipolitica. Відходи виробництва біодизелю, як дже-

рело вуглецю, може ефективно обмежувати синтез побічних продуктів, одночасно по-

силюючи вироблення еритритолу, порівняно з глюкозою, що свідчить про значний 

потенціал синтезу продуктів з доданою вартістю Y. lipolitica з відходів, при цьому 

ефективно їх утилізуючи. 

У опрацьованій літературі чимало дослідників застосовують математичне мо-

делювання за допомогою методології Response Surface Methodology (RSM) з метою 

попередньої теоретичної оцінки комбінованого впливу тестованих параметрів для 

отримання подальшого успішного результату на практиці. Так у роботі 

(Giacomobono, Albergo, Valerio, Caporusso, & De Bari, 2022) з метою повної утилізації 

відходів виробництва біодизелю Y. lipolytica DSM 8218 та максимального виходу ма-

нітолу науковці змоделювали власне дослідження за допомогою методології RSM, 

яка пов'язує співвідношення C/N маси та концентрацію відходів виробництва біоди-

зелю. У результаті чого за оптимальних умов (дріжджовий екстракт, C/N 141, відходи 

виробництва біодизелю 33 г/л) конверсійний вихід манітолу становив 2 г/л, який є 

максимальним відповідно з повним вичерпанням субстрату відходів, проте необхідні 

подальші дослідження, щоб оцінити, чи є його виробництво вигідним або конкурен-

тоспроможним. 
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Prabhu зі співавт. (Prabhu, Thomas, & Ledesma-Amaro, 2020) також  намагалися 

застосувати один з математичних підходів з метою оптимізації середовища для син-

тезу ксиліту, а саме: двоетапну середню оптимізацію з використанням центрального 

композитного дизайну та штучної нейронної мережі в поєднанні з генетичним алго-

ритмом. Цей метод дозволив накопичити  50,5 г/л ксиліту, використовуючи штамом 

Y. lipolytica Po1t ко-субстрат відходи виробництва біодизелю (20 г/л)/ксилоза (55 г/л), 

порівняно з результатами синтезу ксиліту (53,2 г/л), де відходи були замінені на очи-

щений гліцерин. Таким чином, використання відходів виробництва біодизелю та кси-

лози як дешевих субстратів біосинтезу становлять економічно ефективну систему бі-

отехнологічного процесу на заміну очищеному гліцерину. 

Отже, інформації щодо синтезу поліолів (еритритолу, манітолу, ксиліту, арабі-

толу) різними штамами Y. lipolytica наведено чимало, концентрації відходів виробни-

цтва біодизелю (20-250 г/л) були на порядок вищими, порівняно з вищеописаними 

відомостями щодо синтезу спиртів і розчинників, при цьому концентрації поліолів 

варіювалися, наприклад, у роботі (Yang та ін., 2022) наведено, що за наявності 250 г/л 

відходів виробництва біодизелю концентрація еритритолу становила 150 г/л і була 

вищою, порівняно з показниками, наведеними у статті (Rzechonek, Dobrowolski, 

Rymowicz, & Mirończuk, 2018) – 16,7 ± 1,5 г/л за наявності 100 г/л субстрату. 

Узагальнені дані щодо поліолів, синтезованих на відходах виробництва біоди-

зелю розміщені у таблиці 2.2. 
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Таблиця 2.2 

Відходи виробництва біодизелю як перспективний субстрат для отримання поліолів 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація 

відходів виро-

бництва біоди-

зелю у пожив-

ному середо-

вищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва біоди-

зелю 

Спосіб очистки від-

ходів виробництва 

біодизелю 

Джерело інфор-

мації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 Еритритол 

Yarrowia lipolytica 

A101 
16,1 ± 0,7 г/л 100 г/л 

- 

 
- 

Rzechonek, 

Dobrowolski, 

Rymowicz, & 

Mirończuk, 2018 

Yarrowia lipolytica 

Y-11 
150 г/л 250 г/л - - Yang та ін., 2022 

Yarrowia 

lipolytica PO1f 
16,7 ± 1,5 г/л  100 г/л + 

Переетерифікація, цен-

трифугування, віднов-

лення  (для очищення 

від домішок, які 

містяться у відходах 

для отримання фракції 

гліцерину). 

Jagtap, Bedekar, & 

Singh, 2021  

2 Манітол 

Yarrowia lipolytica 

A101 
 10,3 ± 0,3 г/л 100 г/л - - 

Rzechonek, 

Dobrowolski, 

Rymowicz, & 

Mirończuk, 2018 

Yarrowia lipolytica 

DSM 8218 
2 г/л 33 г/л - - 

Giacomobono, Al-

bergo, Valerio, Cap-

orusso, & De Bari, 

2022 
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Закінчення табл. 2.2 
1 2 3 4 5 6 7 8 

2 Манітол 
Yarrowia 

lipolytica PO1f 
9,9 ± 0,1 г/л  100 г/л + 

Переетерифікація, цен-

трифугування, віднов-

лення (для очищення 

від домішок, які 

містяться у відходах 

для отримання фракції 

гліцерину). 

Jagtap, Bedekar, & 

Singh, 2021 

3 Ксиліт 
Yarrowia lipolytica 

Po1t 
50,5 г/л 

20 г/л (Додат-

кове джерело 

вуглецю: кси-

лоза – 55 г/л) 

- - 

Prabhu, Thomas, & 

Ledesma-Amaro, 

2020 

4 Арабітол 
Yarrowia 

lipolytica PO1f 
5,0 ± 0,1 г/л  100 г/л + 

Переетерифікація, цен-

трифугування, віднов-

лення (для очищення 

від домішок, які 

містяться у відходах 

для отримання фракції 

гліцерину). 

Jagtap, Bedekar, & 

Singh, 2021 
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2.3. Органічні кислоти 

Широкий спектр органічних кислот можна отримати при культивуванні різних 

мікроорганізмів, а в особливості грибів виду Aspergillus niger та дріжджів Yarrowia 

lipolytica, на відходах виробництва біодизелю. Так найбільше праць опубліковано 

саме щодо отримання яблучної (Iyyappan, 2018; Zambanini, 2016; Iyyappan, 2019; 

Iyyappan, 2020) та лимонної кислот (Rzechonek, 2018; Albergo, 2022; Książek, 2023), 

тоді як поодиноко можна розглянути дослідження щодо синтезу молочної кислоти 

(Jiang та ін., 2021), D-лактату (Wang, Liao, & Chiang, 2019) та бурштинової кислоти 

(Podleśny та ін., 2019). Варто зауважити, що для підсилення практичного виходу ор-

ганічних кислот у більшості робіт науковці проводили культивування з підживлен-

ням, а також впроваджували додавання ко-субстратів.  

Окрім 1,3-пропандіолу, Jiang зі співавт. (Jiang та ін., 2021) також розглянули 

варіант використання мікробного консорціуму CJD-S (85,99% видів бактерій 

Enterobacteriaceae та 13,75% Enterococcaceae) для синтезу молочної кислоти на від-

ходах виробництва біодизелю. Так концентрація молочної кислоти, отриманої у нес-

терильному поживному середовищі з неочищеними відходами виробництва біоди-

зелю при періодичній культивуванню (40 г/л) та культивуванню з підживленням (20 

г/л) становили 45,86 г/л, що характеризується доволі високим виходом продукту з до-

даною вартістю за економічно вигідних умов. 

У ще одній статті (Rzechonek, Dobrowolski, Rymowicz, & Mirończuk, 2018), де 

штам Y. lipolytica A101 також культивували на відходах виробництва біодизелю без 

попереднього очищення в асептичних умовах завдяки рН 3,0, яке запобігало бактері-

альному забрудненню,  показники синтезу суміші лимонної та ізолимонної кислот 

становили 14,2 ± 1,1 г/л під час росту на середовищі з 100 г/л неочищеними відходами 

виробництва біодизелю. 

У роботі (Giacomobono, Albergo, Valerio, Caporusso, & De Bari, 2022) для мак-

симізації виходу лимонної кислоти при культивуванні Y. lipolytica DSM 8218 на від-

ходах виробництва біодизелю дослідники скористалися методом попередньої теоре-

тичної оцінки впливу тестованих параметрів (RSM), де оптимальними умовами є вне-
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сення дріжджового екстракту, співвідношення C/N 141 та концентрації відходів ви-

робництва біодизелю 33 г/л. Так конверсійний вихід лимонної кислоти становив 10 

г/л, який є найбільш можливим відповідно з повним вичерпанням субстрату, і відпо-

відає 35% максимальної теоретичної врожайності.  

Książek зі співавт. (Książek, Janczar-Smuga, Pietkiewicz, & Walaszczyk, 2023) та-

кож намагалися оптимізувати склад поживного середовища для біосинтезу лимонної 

кислоти на відходах виробництва біодизелю за допомогою відповідного математич-

ного методу. Так відходи виробництва біодизелю та аміачної селітри були визначені 

як головні змінні, які мали значний вплив на кінцеву концентрацію лимонної кислоти 

штамом Aspergillus niger PD-66, відповідно до чого найвище корисне значення, а саме 

максимальний синтез лимонної кислоти A. niger PD-66 (69,7 г/л) було отримано за 

таких оптимальних умов: відходи виробництва біодизелю – 114,14 г/л та аміачна се-

літра – 2,85 г/л. 

Для культивування штаму Escherichia coli EcoB-170, адаптованого до високих 

концентрацій відходів виробництва біодизелю, з метою отримання ще одного важли-

вого метаболіту d-лактату Wang зі співавт. (Wang, Liao, & Chiang, 2019) запропону-

вали спрощену технологію дводозового культивування E. coli без контролю розчине-

ного кисню. Так початкова концентрація відходів складала 30 г/л, а після повного ви-

черпання субстрату (протягом 9 годин) у поживне середовище було додано ще 90 г/л 

відходів виробництва біодизелю, і після 35 год культивування практичний вихід d-

лактату становив 115 г/л, що вище порівняно  з умовою регуляції розчиненого кисню 

(105 г/л), яка є доволі складною та енерговичерпною у контролі. 

У дослідницькій роботі (Podleśny та ін., 2019) авторами представлено інтенси-

фікацію продукції іншої органічної кислоти, а саме бурштинової кислоти за допомо-

гою нового ізоляту Enterobacter sp. LU1, використовуючи ко-субстрат відходи виро-

бництва біодизелю/сироватковий пермеат (60 г/л/60 г/л) у мікроанаеробних умовах, 

що привело до синтезу бурштинової кислоти у кількості 69 г/л після 144-ї години. 

Результати, представлені у даній роботі, є перспективними для майбутньої реалізації 

нової стратегії культивування бурштинової кислоти з високим виходом у промислову 

практику, залучаючи дешеву сировину. 
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Окрім описаних вже вище органічних кислот, виробництво комерційно цінної 

яблучної кислоти екологічним шляхом біосинтезу носить привабливий характер. Так 

відповідно до дослідження (Iyyappan та ін., 2018) було проведено генетичні модифі-

кації A. niger MTCC 281 для поліпшення його культивування на попередньо очище-

них переетерифікацією відходах виробництва біодизелю у концентрації 60 г/л з дода-

тковими джерелами вуглецю (сорбітол – 10 г/л, K2CO3 – 5 г/л) з метою синтезу 

62,54±0,75 г/л яблучної кислоти, що у 1,72 рази вище ніж за використання очищеного 

гліцерину. 

Проте відповідно до наступних напрацювань, Iyyappan зі співавт. (Iyyappan, 

Bharathiraja, Baskar, & Kamalanaban, 2019) з використанням методології поверхні від-

гуку та штучної нейронної мережі оптимізували умови культивування A. niger PJR1 

на відходах (160 г/л), які стали спонукаючим фактором для максимального виробни-

цтва яблучної кислоти (92,61 ± 1,86 г/л) через 192 год. У той же час через рік згідно з 

подальшими експериментальними даними (Iyyappan, Baskar, Bharathiraja, & Gopinath, 

2020) науковці змогли досягти посиленого виробництва яблучної кислоти (131,48 ± 

3,4 г/л через 288 год) методом реактивного періодичного культивування in situ штаму 

A. niger PJR1, а саме: коли відходи виробництва біодизелю знижувалися до рівня ни-

жче 20 г/л, приблизно 140 г/л було додано до поживного середовища. Таким чином, 

реактивна екстракція в поєднанні з культивуванням in situ може стати ефективним 

методом для посиленого виробництва яблучної кислоти, у порівнянні із класичним 

способом культивування, при цьому за вищих концентрацій відходів. 

За винятком використання мікроорганізмів виду A. niger, до синтезу яблучної 

кислоти також спроможні гриби виду Ustilago trichophora. За результатами праці 

(Zambanini, Sarikaya, & Kleineberg, 2016) концентрація яблучної кислоти (5,3 ± 0,3 

г/л), синтезованої U. trichophora TZ1 на відходах виробництва біодизелю (50 г/л) є 

значно нижчою, порівняно з титрами культивування грибів роду Aspergillus 

(Iyyappan, 2018; Iyyappan, 2019; Iyyappan, 2020), що потребує здійснення додаткових 

оптимізаційних операцій для кращої валоризації відходів у органічну кислоту. При 

цьому U. trichophora TZ1 є багатообіцяючим промислово придатним виробничим мі-

кроорганізмом для отримання яблучної кислоти. 
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З опрацьованих досліджень видно, що оптимізація умов культивування мікро-

організмів на відходах виробництва біодизелю є перспективним напрямком для отри-

мання різноманітних органічних кислот (лимонна, бурштинова, молочна та яблучна). 

Використання математичних методів оптимізації дозволяє досягти максимальних ти-

трів продукції при мінімальних витратах ресурсів. Отримані результати свідчать про 

великий потенціал використання відходів виробництва біодизелю як дешевого і від-

новлюваного субстрату для виробництва цінних органічних кислот, що значно спри-

ятиме екологічності біодизельної промисловості. 

Узагальнені дані щодо органічних кислот, синтезованих на відходах виробниц-

тва біодизелю розміщені у таблиці 2.3. 
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Таблиця 2.3 

Синтез органічних кислот як практично цінних метаболітів на відходах виробництва біодизелю 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація відходів 

виробництва біодизелю 

у поживному середо-

вищі 

Попередня 

очистка відходів 

виробництва 

біодизелю 

Спосіб очистки 

відходів вироб-

ництва біодизелю 

Джерело ін-

формації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 
Яблучна 

кислота 

Aspergillus 

niger MTCC 

281 

62,54±0,75 г/л 

 

60 г/л 

(Додаткове джерело ву-

глецю: сорбітол – 10 г/л, 

K2CO3 – 5 г/л.) 

 

+ 

Переетерифікація 

(для очищення від 

домішок, які 

містяться у відхо-

дах для отримання 

фракції гліцерину). 

Iyyappan та 

ін., 2018 

Ustilago 

trichophora TZ1 
5,3 ± 0,3 г/л 50 г/л - - 

Zambanini, 

Sarikaya, & 

Kleineberg, 

2016 

Aspergillus 

niger PJR1 
92,61 ± 1,86 г/л 160 г/л - - 

Iyyappan, 

Bharathiraja, 

Baskar, & 

Kamalanaban, 

2019 

Aspergillus 

niger PJR1 
131,48 ± 3,4 г/л 

Коли відходи вироб-

ництва біодизелю зни-

жувалися до рівня нижче 

20 г/л, приблизно 140 г/л 

було додано до пожив-

ного середовища. 

- - 

Iyyappan, 

Baskar, 

Bharathiraja, 

& Gopinath, 

2020 

  



33 
 

Закінчення табл. 2.3 

1 2 3 4 5 6 7 8 

2 

Лимонна та 

ізолимонна 

кислоти 

Yarrowia 

lipolytica A101 
14,2 ± 1,1 г/л 100 г/л - - 

Rzechonek, 

Dobrowolski, 

Rymowicz, &  

Mirończuk, 

2018 

3 
Лимонна 

кислота 

Yarrowia 

lipolytica DSM 

8218 

10 г/л 33 г/л - - 

Giacomobono, 

Albergo, Va-

lerio, Capo-

russo, & De 

Bari, 2022 

Aspergillus 

niger PD-66 
69,7 г/л 114,14 г/л - - 

Książek, 

Janczar-

Smuga, 

Pietkiewicz, & 

Walaszczyk, 

2023 

4 
Молочна 

кислота 

Мікробний 

консорціум 

CJD-S (85,99% 

Enterobacteriac

eae та 13,75% 

Enterococcacea

e) 

45,86 г/л 

40 г/л (20 г/л неочищеного 

гліцерину підтримували 

шляхом його додавання  

під час культивування) 

- - 
Jiang та ін., 

2021 

5 D-лактат 
Escherichia coli 

EcoB-170 
115 г/л 

30 г/л (90 г/л неочищеного 

гліцерину було додано 

після повного вичерпання 

попередньо внесеного 

субстрату) 

- - 
Wang, Liao, & 

Chiang, 2019 

6 
Бурштинова 

кислота 

Enterobacter sp. 

LU1 
69 г/л 

60 г/л (Додаткове джерело 

вуглецю: пермеат сиро-

ватки – 60 г/л) 

- - 
Podleśny та 

ін., 2019 
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2.4. Вітаміни, попередники вітамінів та вітаміноподібні речовини 

Якщо розглянути нещодавно опубліковані літературні джерела щодо синтезу 

вітамінів, їх попередників та вітаміноподібних речовин, то можна зрозуміти, що 

гриби роду Rhodotorula є найбільш активним продуцентом даного класу сполук на 

відходах виробництва біодизелю (Szotkowski, 2023; Kot, 2019; Zhang, 2020; Bindea, 

2018), тим більше зі здатністю до синтезу їх у вигляді комплексу. Варто зауважити, 

що чимало робіт відзначаються використанням ко-субстратів, до того ж іншим субс-

тратом, відмінним від відходів біодизельної промисловості, є також вторинна сиро-

вина. Проте попри усі зазначені переваги, у більшості робіт відходи виробництва бі-

одизелю піддають попередній очистці або стерилізації, що можна пояснити особли-

востями культивування штамів роду Rhodotorula на даному субстраті з метою поси-

леного виробництва. 

Зважаючи на перспективу застосування ко-субстратів Szotkowski зі співавт. 

(Szotkowski та ін., 2023) розглянули використання суміші відходів виробництва біо-

дизелю та кавової олії для культивування каротиногенних дріжджів штаму 

Rhodotorula kratochvilovae CCY 020-002-026 з метою синтезу ними каротиноїдів, ер-

гостерину, убіхінону та токоферолу. У результаті для великомасштабного вирощу-

вання R. kratochvilovae CCY 020-002-026 було обрано більш високе співвідношення 

відходи виробництва біодизелю:кавова олія як 25:75% з підживленням при якому спо-

стерігалася підвищена здатність R. kratochvilovae CCY 020-002-026 до утилізації від-

ходів, а також високі показники утворення каротиноїдів, ергостерину, убіхінону та 

токоферолу: 10,757 ± 1,104 мг/г сухої маси клітини, 9,783 ± 1,198  мг/г сухої маси 

клітини, 14,225 ± 2,380  мг/г сухої маси клітини, 9,203 ± 0,489  мг/г сухої маси клітини 

відповідно. Варто зазначити, що відходи виробництва біодизелю попередньо підда-

вали переетерифікації для очищення від домішок, та стерилізації для усунення конта-

мінації. 

У іншій роботі (Kot, Błażejak, & Kieliszek, 2019) була відзначена нижча конце-

нтрація каротиноїдів (6,46 мг/л), синтезованих R. glutinis LOCKR13, порівняно з R. 

kratochvilovae CCY 020-002-026. Проте варто зазначити, що при культивуванні штаму 

LOCKR13, відходи виробництва біодизелю були єдиним джерелом вуглецю та мали 
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вищу концентрацію (50 г/л) у поживному середовищі, ніж при культивування штаму 

CCY 020-002-026, що відзначається високим потенціалом для індустріалізації. 

β-каротин, попередник вітаміну А, є одним з 600 різних каротиноїдів і викори-

стовується у функціональних продуктах харчування, кормових продуктах, медицині, 

косметичній промисловості. Останніми роками дослідження (Bindea, Rusu, & Rusu, 

2018) показали, що серед мікроорганізмів, які демонструють найбільший потенціал 

для продукування β-каротину, є Blakeslea trispora, до того ж за використання відходів 

виробництва біодизелю як джерела вуглецю. Так результати, представлені у даній ро-

боті вказують на те, що на вироблення β-каротину сильно впливає концентрація дже-

рела вуглецю. Продукція β-каротину B. trispora збільшувалася при підвищенні кон-

центрації відходів виробництва біодизелю до 60 г/л, після чого спостерігалося зни-

ження кількості метаболіту зі збільшенням концентрації відходів. Найвищі показники 

синтезу β-каротину становили 13,5-14 г/100 г вологої біомаси. Варто підкреслити, що 

β-каротин, отриманий з біомаси, був очищений із виходом вище 99%. Отже, відходи 

виробництва біодизелю можна використовувати як альтернативне джерело вуглецю 

глюкозі в середовищі культивування для виробництва β-каротину, як харчової доба-

вки. 

Відходи виробництва біодизелю можна використовувати замість очищеного 

гліцерину для виробництва вітаміну K2. У науковій роботі Zhang  зі співавт. (Zhang, 

Wu, & Ren, 2020) визначили оптимальний склад поживного середовища за допомогою 

методології поверхні відгуку, як і автори статті (Iyyappan, Bharathiraja, Baskar, & 

Kamalanaban, 2019), для отримання вітаміну K2 Bacillus subtilis Z-15. Результати по-

казали, що оптимальне середовище було таким: 50 г/л відходів виробництва біоди-

зелю, 3,0 % концентрації пептону соєвих бобів і 5,1 г/л дріжджового екстракту, від-

повідно до чого продукція вітаміну K2 була збільшена до 45,11 ± 0,62 мг/л. Випробу-

вання у ферментері також довели, що використання відходів виробництва біодизелю 

не вплинуло ні на синтез вітаміну K2 , ні на ріст B. subtilis Z-15. Ці дослідження могли 

б закласти основу для зменшення забруднення відходами та більш екологічного ви-

робництва вітаміну K2. 
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Таким чином, використання відходів виробництва біодизелю у комбінації з ін-

шими субстратами, такими як кавова олія, може значно підвищити потенціал мікроо-

рганізмів для синтезу цінних біопродуктів, таких як каротиноїди, ергостерин, убіхі-

нон, токоферол та вітамін К2. Оптимізація співвідношення компонентів поживного 

середовища та концентрації відходів виробництва біодизелю, як, наприклад, при біо-

синтезі β-каротину B. trispora (Bindea, Rusu, & Rusu, 2018), сприяє підвищенню ви-

ходу продукції та зниженню витрат ресурсів.  

Узагальнені дані щодо вітамінів, їх попередників та вітаміноподібних речовин, 

синтезованих на відходах виробництва біодизелю розміщені у таблиці 2.4. 

2.5 Ліпіди  

Загалом одні з найбільш часто зустрічних на наукових інтернет-джерелах ста-

тей є синтез суміші ліпідів (Bansal, 2020; Karayannis, 2023; Polburee, 2020 різними ви-

дами дріжджів на відходах виробництва біодизелю, порівняно із отриманням монолі-

підного продукту: фосфоліпідів, фосфатидилхоліну (Szczepańska та ін., 2022), доко-

загексаєнової кислоти (Bindea, Rusu, & Rusu, 2018). 

Karayannis зі співавт. (Karayannis, Papanikolaou, Vatistas, Paris, & Chevalot, 2023) 

досліджували 5 штамів дріжджів (Мetschnikowia 

pulcherrima, Rhodotorula sp., Rhodosporidium toruloides і Cryptococcus curvatus) ди-

кого типу при культивуванні на нестерильних відходах виробництва біодизелю для 

отримання мікробних ліпідів. За отриманими науковцями результатами експеримен-

тів штам C. curvatus ATCC 20509 показав найвищу продукції ліпідів – 4,98 г/л за ви-

користання відходів виробництва біодизелю як джерела вуглецю у кількості 50 г/л. 

Жирнокислотний склад клітинних ліпідів, що утворилися C. curvatus ATCC 20509 на 

відходах виробництва біодизелю, показав такі співвідношення пальмітинова кислота 

– C16:0=39,2%; пальмітолеїнова – C16:1=4,2%; олеїнова – C18:1=54,9%; лінолева – 

C18:2=8,8%; ліноленова – C18:3=0,5%. 
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Таблиця 2.4 

Вітаміни, попередники вітамінів та вітаміноподібні речовини синтезовані на відходах виробництва біодизелю 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація відходів 

виробництва біодизелю 

у поживному середо-

вищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва біоди-

зелю 

Спосіб очистки від-

ходів виробництва 

біодизелю 

Джерело ін-

формації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 Ергостерин 

Rhodotorula 

kratochvilovae CC

Y 020-002-026 

9,783 ± 1,198  

мг/г сухої маси 

клітини 

25 г/л (Додаткове дже-

рело вуглецю: кавова 

олія – 75 г/л) 

+ 

Переетерифікація (для 

очищення від домішок, 

які містяться у відходах 

для отримання фракції 

гліцерину), стерилізація 

(для усунення кон-

тамінації фракції гліце-

рину).  

Szotkowski та 

ін., 2023 

2 Каротиноїди 

Rhodotorula 

glutinis LOCKR13 
6,46 мг/л 50 г/л - - 

Kot, Błażejak, 

& Kieliszek, 

2019 

Rhodotorula 

kratochvilovae CC

Y 020-002-026 

10,757 ± 1,104 

мг/г сухої маси 

клітини 

25 г/л (Додаткове дже-

рело вуглецю: кавова 

олія – 75 г/л) 

+ 

Стерилізація (усунення 

контамінації поживного 

середовища відходами). 

Szotkowski та 

ін., 2023 

3 Убіхінон 

Rhodotorula 

kratochvilovae CC

Y 020-002-026 

14,225 ± 2,380  

мг/г сухої маси 

клітини 

25 г/л (Додаткове дже-

рело вуглецю: кавова 

олія – 75 г/л) 

+ 

Стерилізація (усунення 

контамінації поживного 

середовища відходами). 

Szotkowski та 

ін., 2023 

4 Токоферол 

Rhodotorula 

kratochvilovae CC

Y 020-002-026 

9,203 ± 0,489  

мг/г сухої маси 

клітини 

25 г/л (Додаткове дже-

рело вуглецю: кавова 

олія – 75 г/л) 

+ 

Стерилізація (усунення 

контамінації поживного 

середовища відходами). 

Szotkowski та 

ін., 2023 

5 
Менахінон 

(К2) 

Bacillus subtilis Z-

15  

45,11 ± 0,62 

мг/л 
50 г/л - - 

Zhang, Wu, & 

Ren, 2020 

6 β-каротин Blakeslea trispora 
13,5-14 г/100 г 

вологої біомаси 
60 г/л - - 

Bindea, Rusu, & 

Rusu, 2018 
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У роботі (Bansal та ін., 2020) було зафіксовано вищу продукцію ліпідів R. 

mucilagenosa IIPL32 MTCC 25056 – 5,6 г/л за використання відходів виробництва бі-

одизелю як джерела вуглецю у кількості 20 г/л. Проте відходи виробництва біодизелю 

піддали відновленню з метою очищення їх від вільних жирних кислот, що вимагає 

додаткових витрат на додаткові операції, ніж у разі культивування C. curvatus ATCC 

20509 (Karayannis, Papanikolaou, Vatistas, Paris, & Chevalot, 2023). Жирнокислотний 

склад клітинних ліпідів, що утворилися R. mucilagenosa IIPL32 MTCC 25056 на від-

ходах виробництва біодизелю, був теж дещо вужчий, ніж у попередній праці, та мав 

такі співвідношення: олеїнова кислота – C18:1=61,88%; лінолева – C18:2=16,17%; лі-

ноленова – C18:3=1,03%. 

Для посиленого виробництва ліпідної сировини за внесення високих концент-

рацій (81,54 г/л) відходів виробництва біодизелю  Boonyarit зі співавт. (Boonyarit, 

Polburee, Khaenda, Zhao, & Limtong, 2020) також намагалися оптимізувати культиву-

вання Rhodosporidiobolus fluvialis DMKU-SP314 за допомогою методології «один фа-

ктор за раз» разом із методом поверхні відповіді, що в кінці дало змогу отримати ви-

сокий вихід ліпідів – 15,85 г/л із широким жирнокислотним складом: C14:0, міристи-

нова кислота; С16:0, пальмітинова кислота; С18:0, стеаринова кислота; C18:1, олеї-

нова кислота; C18:2, лінолева кислота; С18:3, α-ліноленова кислота). Таким чином, R. 

fluvialis DMKU–SP314 має багатообіцяючу здатність перетворювати відходи біодизе-

льного палива в мікробні ліпіди з високим титром при цьому у екологічно вигідних 

умовах. 

Докозагексаєнова кислота є важливим структурним компонентом клітинної 

мембрани у різних тканинах людини, будучи поліненасиченою омега-3 жирною кис-

лотою. Тому паралельно з отриманням β-каротину B. trispora у роботі (Bindea, Rusu, 

& Rusu, 2018) Bindea зі співавт. паралельно дослідили синтез докозагексаєнової кис-

лоти Schizochytrium limacinum SR21  на відходах виробництва біодизелю. Результати 

продемонстрували, що за оптимізованих умов поживного середовища (25°C; концен-

трація відходів виробництва біодизелю становила 90 г/л), показники виходу докоза-

гексаєнової кислоти становили 400-420 г/100 г вологої біомаси, які є аналогічні за 

використання 70 г/л очищеного гліцерину як джерела вуглецю. Таким чином, відходи 
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виробництва біодизелю можуть успішно замінити очищений гліцерин, тим самим 

зменшуючи витрати на культивування S. limacinum для отримання біомаси та цінного 

метаболіту – докозагексаєнової кислоти.  

Шляхом вдосконалення генетичної інформації різноманітних штамів мікроор-

ганізмів можна досягти підвищення ефективності синтезу біопродуктів, що відкриває 

нові перспективи для створення більш продуктивних та стійких до негативних умов 

штамів. Автори статті (Szczepańska та ін., 2022) встановили, що вид Y. lipolytica має 

здатність до синтезу не лише органічних кислот, а й – ліпідів, а саме: фосфоліпідів та 

фосфатидилхоліну. Їх дослідження було спрямоване на створення штаму з покраще-

ною продукцією фосфоліпідів, з особливим акцентом на підвищений біосинтез фос-

фатидилхоліну. Так після проведення кількох генетичних модифікацій було створено 

штам Y. lipolytica PS08, який при заміщенні глюкози відходами виробництва біоди-

зелю продукував фосфоліпіди та фосфатидилхолін майже на 280% краще, а саме 653,7 

мг/л та 352,6 мг/л відповідно, що в котрий раз доводить перспективу використання 

відходів виробництва біодизелю Y. lipolitica для потенційного виробництва як органі-

чних кислот, так і фосфоліпідів. 

З вище описаної інформації, можна узагальнити, що штами дріжджів, такі як 

Cryptococcus curvatus, Rhodosporidiobolus fluvialis і Schizochytrium limacinum, демон-

струють високу продуктивність у синтезі ліпідів на відходах біодизельної промисло-

вості за оптимізації умов культивування і складу поживних середовищ. При цьому, 

врахування жирнокислотного складу отриманих ліпідів та інших параметрів дозволяє 

ефективно планувати й контролювати процеси синтезу. 

Узагальнені дані щодо ліпідів, синтезованих на відходах виробництва біоди-

зелю розміщені у таблиці 2.5. 
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Таблиця 2.5 

Відходи виробництва біодизелю як перспективний субстрат у мікробному синтезі ліпідів 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація відходів 

виробництва біодизелю 

у поживному середо-

вищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва біоди-

зелю 

Спосіб очистки від-

ходів виробництва 

біодизелю 

Джерело ін-

формації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 Фосфоліпіди 
Yarrowia lipolytica 

PS08 
653,7 мг/л 100 г/л - - 

Szczepańska 

та ін., 2022 

2 
Фосфатидил-

холін 

Yarrowia lipolytica 

PS08 
352,6 мг/л 100 г/л - - 

Szczepańska 

та ін., 2022  

3 

Ліпіди 

(олеїнова 

кислота – 

61,88%, ліно-

лева кислота 

– 16,17%) і 

ліноленова 

кислота – 

1,03%) 

Rhodotorula 

mucilagenosa 

IIPL32 MTCC 

25056 

5,6 г/л 20 г/л + 

Відновлення (для 

очищення від віль-

них жирних кислот 

та отримання фракції 

гліцерину). 

Bansal та ін., 

2020 

4 

Ліпіди 

(C16:0=39,2%

; C16:1=4,2%; 

C18:1=54,9%; 

C18:2=8,8%; 

C18:3=0,5%) 

Cryptococcus 

curvatus ATCC 

20509 

4,98 г/л 50 г/л - - 

Karayannis, 

Papanikolaou, 

Vatistas, Paris, 

& Chevalot, 

2023 
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Закінчення табл. 2.5 
1 2 3 4 5 6 7 8 

5 

Ліпіди 

(C14:0, міри-

стинова кис-

лота; С16:0, 

пальмітинова 

кислота; 

С18:0, стеа-

ринова кис-

лота; C18:1, 

олеїнова кис-

лота; C18:2, 

лінолева кис-

лота; С18:3, 

α-ліноленова 

кислота) 

Rhodosporidiobolu

s fluvialis DMKU-

SP314 

15,85 г/л 81,54 г/л - - 

Boonyarit, Pol-

buree, 

Khaenda, 

Zhao, & 

Limtong, 2020 

6 

Докозагек-

саєнова кис-

лота 

Schizochytrium 

limacinum SR21  

400-420 г/100 г 

вологої біомаси 
90 г/л - - 

Bindea, Rusu, 

& Rusu, 2018 
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2.6 Полімери 

Розглянувши біосинтез полімерів на відходах виробництва біодизелю, можна 

відзначити, що найбільша кількість праць базується саме на виробництві полігідрок-

сиалканоатів (PHA) (Borrero-de Acuña, 2021; Lascu, 2022; Dubey, 2021; Mohd Zain, 

2021) та целюлози (Lee, 2021; Ho Jin, 2019; Dikshit, 2020; Cannazza, 2021), рідше спо-

стерігається отримання полі-γ-глутамінової кислоти (Zhan, Sheng, & Wang, 2018) та 

інших полісахаридів (Wang, Ning, Gao, He, & Zhang, 2019). Чимало робіт по отри-

манню PHA характеризуються застосуванням методологією поверхні відгуку для по-

силення виробництва полігідроксиалканоатів на відходах виробництва біодизелю, 

тоді як у разі отримання целюлози автори відзначали використання генетичних моди-

фікацій. 

Наразі багато компаній виробляють PHA у великих масштабах, однак промис-

лове виробництво PHA є дорогим, враховуючи високі експлуатаційні витрати через 

вуглецевий субстрат і подальшу переробку. Відповідно до чого Borrero-de Acuña зі 

співавт. (Borrero-de Acuña, Rohde, Saldias, & Poblete-Castro, 2021) встановили, що P. 

putida KT2440 є підходящою платформою для їх отримання, використовуючи при 

цьому відходи виробництва біодизелю. Так штам P. putida KT2440 був відзначений 

посиленим виробництвом PHA (9,7 г/л) з концентрацією відходів у середовищі куль-

тивування 20 г/л, що дає перспективу більш економічному і ефективному способу ви-

робництва полігідроксиалканоатів. 

Оскільки відходи виробництва біодизелю є досить токсичним субстратом, тому 

пріоритетом у роботі (Dubey, & Mishra, 2021) був збір зразків з екстремальних сере-

довищ для виділення виду бактерій, адаптованих до таких суворих умов, які здатні 

продукувати PHA на відходах виробництва біодизелю. Таким осередком стали соло-

нчаки, з яких було виділено Halomonas daqingensis, потенційний продуцент PHA з 

максимальною продуктивністю 0,236 ± 0,003 г/100 мл у присутності відходів у кон-

центрації 30 г/л. 

Як і у вище описаних експериментах, автори статті (Mohd Zain, Paramasivam, 

Tan, Lim, & Lee, 2021) також скористалися методологією поверхні відгуку для опти-
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мізації умов культивування ще одного штаму бактерій, здатних продукувати полігід-

роксиалканоати на відходах виробництва біодизелю, а саме: Burkholderia 

cepacia BPT1213. Так за оптимальних умов для росту на накопичення РНА штам 

BPT1213 упродовж 72 годин на поживному середовищі з вмістом відходів виробниц-

тва біодизелю 20 г/л та інтенсивністю перемішування 300 об/хв синтезував 3,35 г/л 

РНА, концентрація яких була втричі вища порівняно з неоптимізованими умовами. 

Морські бактерії Photobacterium ganghwense C2.2 представлені як перспективні 

продуценти РНА, які здатні використовувати відходи виробництва біодизелю, у дос-

лідженні (Lascu та ін., 2022). Виявлені у них метаболічні шляхи відповідно до гено-

мних і фенотипових даних вказували на придатність сечовини як джерела азоту, а 

головне – на здатність штаму засвоювати та перетворювати відходи виробництва бі-

одизелю. Порівняння очищеного гліцерину та відходів виробництва біодизелю вка-

зує, що максимальний вміст PHA є майже ідентичний при культивуванні P. 

ganghwense C2.2 через 120 год (на відходах виробництва бідизелю – 2,066 г/л (±0,273), 

на очищеному гліцерині – 2,191 г/л (±0,087)). Таким чином, використання відходів 

виробництва біодизелю та сечовини як дешевих субстратів біосинтезу становлять 

економічно ефективну систему біотехнологічного процесу на заміну очищеному глі-

церину. 

Ще одним цікавим метаболітом з багатообіцяючими перспективами є бактеріа-

льна целюлоза, яка у порівнянні з целюлозою рослинного походження має унікальні 

властивості та структуру, такі як чудова механічна міцність, здатність до біологічного 

розкладання, висока чистота та волого утримуюча властивість, до того ж вона не по-

требує додаткового процесу попередньої обробки, і відразу готова до використання. 

Ho зі співавт. (Ho Jin, Lee, Kim, Choi, & Park, 2019) також порівнювали продуктив-

ність бактеріальної целюлози при використанні відходів виробництва біодизелю та 

очищеного гліцерину Gluconacetobacter xylinus KCCM 41431. Відповідно до чого 

були зафіксовані схожі показники синтезу целюлози на обох субстратах у концентра-

ції 20 г/л (на відходах – 6,95 г/л, на очищеному гліцерині – 7,35 г/л). 

Крім того, інше дослідження (Cannazza та ін., 2021) продемонструвало здат-

ність оцтовокислих бактерій Komagataeibacter spp. також синтезувати целюлозу, 
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проте на мінімальному поживному середовищі, яке містить очищений гліцерин і від-

ходи виробництва біодизелю (20 г/л). Даний ізолят продемонстрував аналогічні пока-

зники синтезу бактеріальної целюлози на обох субстратах, а саме: 2,1 ± 0,1 г/л на від-

ходах та 2,2 ± 0,1 г/л на очищеному гліцерині. 

У науковій праці (Dikshit, & Kim, 2020) було відмічено схожу продуктивність 

Gluconobacter xylinus KCCM 41431 бактеріальної целюлози (2,93 г/л) відповідно до 

синтезуючих можливостей Komagataeibacter spp. (Cannazza та ін., 2021), проте кон-

центрація відходів виробництва біодизелю як джерела вуглецю була майже втричі 

вищою (50 г/л), що вказує на підвищений рівень толерантності клітин Gluconobacter 

xylinus KCCM 41431 до високих концентрацій відходів виробництва біодизелю. 

Нещодавні дослідження (Lee та ін., 2021) представили новий клас бактеріальної 

целюлози, а саме – наноцелюлозу, синтезовану оцтовокислими бактеріями 

Komagataeibacter sucrofermentans DSM15973, яка характеризується аналогічними по-

казниками, як і звичайна бактеріальна целюлоза, до того ж володіє високою криста-

лічністю, проте все ж синтез такого продукту є доволі затратний. Саме тому одним із 

логічних рішень для здешевлення виробництва наноцелюлози можуть слугувати від-

ходи промисловості. Так Lee зі співавт. (Lee та ін., 2021) вирішили внести 20 г/л від-

ходів виробництва біодизелю у середовище культивування штаму DSM15973, але 

оскільки домішки, що містяться у субстраті є деяким перешкоджаючим фактором, 

відходи виробництва біодизелю піддали ультрацентрифугуванню та розбавленню для 

зменшення концентрації токсичних сполук, у результаті чого практичний вихід нано-

целюлози становив 6,4 г/л. Таким чином, пряма валоризація відходів біодизельної 

промисловості для виробництва наноцелюлози підвищує економічність процесу та 

дозволяє знизити собівартість продукту. 

Завдяки вдалим генетичним модифікаціям у праці (Zhan, Sheng, & Wang, 2018) 

було змінено метаболічний шлях Bacillus licheniformis WX-02, щоб покращити ефек-

тивність асиміляції відходів виробництва біодизелю і постачання НАДФН для поси-

леного синтезу полі-γ-глутамінової кислоти, природного полімеру з хорошим потен-

ціалом для застосування у медичні, харчовій та косметичній промисловості. Викори-
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стання глюкози та глутамату підвищує вартість кінцевого продукту, тому автори вва-

жали за перспективу заміни даного субстрату на дешевший – відходи виробництва 

біодизелю (78 г/л), що в результаті стимулювало високу продуктивність полі-γ-глута-

мінової кислоти – 18,41 г/л, яка перевищувала показники синтезу дикого штаму у 1,5 

рази. Варто зазначити, що відходи піддавали попередньому очищенню, обробці акти-

вованим вугіллям. 

Wang зі співавт. (Wang, Ning, Gao, He, & Zhang, 2019) довели кращу здатність 

ендофітного гриба Chaetomium globosum CGMCC 6882 утилізувати неочищені від-

ходи виробництва біодизелю, порівняно з глюкозою, для виробництва полісахаридів. 

Результати показали, що титри полісахаридів, синтезованих на глюкозі та відходах 

виробництва біодизелю становили 1,85 та 2,6 г/л відповідно. Полісахарид, отриманий 

з відходів виробництва біодизелю, включає (мкмоль/л): галактозу – 8,16, глюкозу – 

43,77, манозу – 5,84, глюкуронову кислоту – 0,43, склад якого може змінюватися за-

лежно від метаболічних шляхів та енергозабезпечення C. globosum CGMCC 6882. 

Отже, з нещодавно опублікованих експериментальних результатів можна під-

сумувати, що на основі відходів виробництва біодизелю синтезується доволі широкий 

спектр полімерів з багатообіцяючими властивостями. Так, наприклад, можна відмі-

тити високу продуктивність синтезу полігідроксиалканоатів P. putida KT2440 – 9,7 

г/л (Borrero-de Acuña, Rohde, Saldias, & Poblete-Castro, 2021), полі-γ-глутамінової ки-

слоти B. licheniformis WX-02 – 18,41 г/л (Zhan, Sheng, & Wang, 2018),  бактеріальної 

целюлози G. xylinus KCCM 41431 – 6,95 г/л Ho Jin, Lee, Kim, Choi, & Park, 2019) та 

наноцелюлози K. sucrofermentans DSM15973 – 6,4 г/л (Lee та ін., 2021). Така інтегра-

ція відходів виробництва біодизелю у біотехнологічні процеси не лише сприяє підви-

щенню продуктивності, але й зменшенню негативного впливу на навколишнє середо-

вище, економічному використанню ресурсів, а найголовніше – зниженню собіварто-

сті високоякісних метаболітів. 

Узагальнені дані щодо полімерів, синтезованих на відходах виробництва біоди-

зелю розміщені у таблиці 2.6. 

2.7 Поверхнево-активні речовини 
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Частина інформації, що представлена у доступних наукових джерелах щодо ви-

користання відходів виробництва біодизелю, присвячена дослідженню особливостям 

біосинтезу мікробних поверхнево-активних речовин (ПАР), а саме: рамноліпідам 

(Zhao, 2021; Zhao, 2021; Bezerra, 2019; Baskaran, 2021) та ліпопептидам (Janek, 2021; 

Biniarz, 2018; Ciurko, 2023), які характеризуються достатньо високим практичним ви-

ходом. Крім того, як видно з інформації, найбільш часто використовуваним проду-

центом для отримання даного класу сполук є бактерії виду Pseudomonas aeruginosa, і 

лише синтез сурфактину було сконструйовано за допомогою виду Bacillus subtilis 

(Janek та ін., 2021). Зауважу, що у деяких працях (Baskaran, 2021; Ciurko, 2023) від-

ходи піддавали попередньому очищенню, проте переважній більшості робіт прита-

манні високі концентрації ПАР, уникаючи дані операції. 
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Таблиця 2.6 

Полімери як практично цінні метаболіти, синтезовані на відходах виробництва біодизелю 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація відходів 

виробництва біодизелю 

у поживному середо-

вищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва 

біодизелю 

Спосіб очистки від-

ходів виробництва 

біодизелю 

Джерело ін-

формації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 

Полі-γ-глу-

тамінова кис-

лота 

Bacillus 

licheniformis 

WX-02 

18,41 г/л 
78 г/л 

(Лужний гліцерин) 
+ 

Обробка активованим 

вугіллям (для очи-

щення відходів від заб-

руднюючих домішок 

для отримання фракції 

гліцерину). 

Zhan, Sheng, 

& Wang, 2018 

2 
Полігідрокси-

алканоати 

Pseudomonas 

putida KT2440 
9,7 г/л 20 г/л - - 

Borrero-de 

Acuña, Rohde, 

Saldias, & 

Poblete-Cas-

tro, 2021 

Photobacterium 

ganghwense C2.2 
2,066 г/л 20 г/л - - 

Lascu та ін., 

2022 

Halomonas 

daqingensis 

0,236 ± 0,003 

г/100 мл 
30 г/л - - 

Dubey, & 

Mishra, 2021 

Burkholderia 

cepacia BPT1213 
3,35 г/л 20 г/л - - 

Mohd Zain, 

Paramasivam, 

Tan, Lim, & 

Lee, 2021 
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Закінчення табл. 2.6 
1 2 3 4 5 6 7 8 

3 

Полісахарид 

складається з: 

галактози, 

глюкози, ма-

нози, глюку-

ронової кис-

лоти. 

Chaetomium 

globosum CGMCC 

6882 

2,6 г/л. 

Полісахарид 

складається з 

(мкмоль/л): га-

лактози – 8,16, 

глюкози – 43,77, 

манози – 5,84, 

глюкуронової 

кислоти – 0,43. 

40 г/л - - 

Wang, Ning, 

Gao, He, & 

Zhang, 2019 

4 
Нано-целю-

лоза 

Komagataeibacter 

sucrofermentans 

DSM15973 

6,4 г/л 20 г/л + 

Розбавлення, центри-

фугування (для очи-

щення від домішок та 

залишків розчину, які 

містяться у розбавле-

ному 20%-му розчині 

відходів для отримання 

фракції гліцерину). 

Lee та ін., 

2021 

5 Целюлоза 

Gluconacetobacter 

xylinus KCCM 

41431 

6,95 г/л 20 г/л - - 

Ho Jin, Lee, 

Kim, Choi, & 

Park, 2019 

Gluconobacter 

xylinus KCCM 

41431 

2,93 г/л 50 г/л - - 
Dikshit, & 

Kim, 2020 

Komagataeibacter 

rhaeticus ENS9b 
2,1 ± 0,1 г/л 20 г/л - - 

Cannazza та 

ін., 2021 
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Більшість ПАР отримують з використанням дорогих поживних середовищ і 

процесів очищення, що обмежує їх широке промислове використання. Сталість цих 

виробничих процесів може бути досягнута, зокрема, за рахунок використання деше-

вих субстратів, що знаходяться серед сільськогосподарських і харчових відходів або 

побічних продуктів. Відповідно до цього у дослідженні (Janek та ін., 2021) відходи 

виробництва біодизелю були оцінені як потенційне недороге джерело вуглецю для 

зниження витрат на виробництво ПАР B. subtilis #309. Поживне середовище, що міс-

тить відходи виробництва біодизелю (40 г/л), привело до найкращого виробництва 

ПАР, досягнувши концентрації близько 1,3 г/л. Застосування цієї сировини дозволило 

в п'ять разів збільшити біосинтез ПАР в порівнянні з аналогічним середовищем з очи-

щеним гліцерином в якості субстрату. Крім того, поверхнево-активна речовина, отри-

мана в даній роботі, була ідентифікована під назвою – сурфактин, яка продемонстру-

вала хорошу стабільність у широкому діапазоні рН, солоності та температури, що сві-

дчить про її потенціал для кількох застосувань у біотехнології. 

Рамноліпіди є найбільш вивченими біосурфактантами в даний час. Zhao зі спів-

авт. (Zhao, Wu, & Wang, 2021) використовували різні субстрати (відходи виробництва 

біодизелю, глюкозі та соєвій олії) для анаеробного росту штаму Pseudomonas 

aeruginosa FA1 з метою синтезу рамноліпідів. Вони виявили, що відходи виробниц-

тва біодизелю (40 г/л) використані як джерело вуглецю були найефективнішим субс-

тратом для синтезу рамноліпідів (244 мг/л) під час анаеробного росту штаму P. 

аeruginosa FA1, порівняно з культивуванням на глюкозі та соєвій олії, а поверхневий 

натяг повітря-вода зменшився з 72,6 мН·м -1 до менше 29 мН·м -1. 

Baskaran зі співавт. (Baskaran та ін., 2021) також оцінили потенціал викорис-

тання даного субстрату P. aeruginosa RS6 для виробництва рамноліпідів, де максима-

льний синтез становив 2,73 г/л з можливістю зниження поверхневого натягу води з 

72,13 мН·м -1 до 29,4-30,4 мН·м -1. Варто зауважити, що концентрація ПАР, виробле-

них штамом FA1 (Zhao, Wu, & Wang, 2021), є нижчою у 11 разів, порівняно із штамом 

RS6, проте відходи виробництва біодизелю були піддані попередньому багатостадій-

ному очищенню (фільтрування, обробка конц.  H2SO4, нагрівання, центрифугування), 
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що значно ускладнює процес виробництва, а також підвищує собівартість кінцевого 

метаболіту, порівняно із застосуванням неочищеного субстрату. 

Схожі результати були зафіксовані у роботі (Zhao та ін., 2021), де штам P. 

aeruginosa PrhlAB продемонстрував продуктивність рамноліпідів у кількості 2,87 г/л 

на відходах виробництва біодизелю з концентрацією 60 г/л у поживному середовищі, 

до того ж які не потребували додаткових операцій щодо очищення субстрату, як у 

праці (Zhao, Wu, & Wang, 2021). Крім того, вища концентрація відходів у середовищі 

вказує на покращену толерантність P. aeruginosa PrhlAB до їх утилізації. 

Найвища концентрація рамноліпідів (11 г/л), синтезованих P. aeruginosa TGC01 

на неочищених відходах виробництва біодизелю (60 г/л), серед розглянутих літерату-

рних джерел була відмічена у дослідженні (Bezerra, Gomes, Silva, Sarubbo, & Ribeiro, 

2019). Рамноліпіди були здатні знизити поверхневий натяг води з 72 мН·м -1 до 27 

мН·м -1 з критичною концентрацією міцел 100 мг/л і стабільним індексом емульсії 

(вище 60%) при ферментативному гідролізі. 

Визначення критичних параметрів продукуючої культури, важливих для виро-

бництва ліпопептидів, та їх високих виходів може призвести до зниження собіварто-

сті виробництва цих молекул. Так у роботі (Biniarz, Coutte, & Gancel, 2018) повідом-

ляють про успішну високопродуктивну оптимізацію поживного середовища та умов 

для ефективного виробництва ліпопептиду псевдофактину P. fluorescens BD5. Вико-

ристовуючи методологію Плакетта-Бурмана та центрального композитного проекту-

вання, автори визначили критичні фактори, важливі для ефективного виробництва 

псевдофактину, головним чином високу концентрацію відходів виробництва біоди-

зелю (100 г/л), у результаті чого кінцева продуктивність псевдофактину становила 

1187 ± 13,0 мг/л.   

У роботі (Ciurko та ін., 2023) також було показано, що відходи виробництва бі-

одизелю (40 г/л), як єдине джерело вуглецю та енергії, мають великий потенціал щодо 

підвищення росту клітин виду Pseudomonas, а також впливають на синтез поверх-

нево-активних речовин (ПАР), а саме ліпопептидів. Про продукцію ПАР свідчило 

зниження поверхневого натягу, який за оптимальних умов культивування знизився з 
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72,13 мН м−1 до 29,4–30,4 мН м−1.  За даними інфрачервоної спектроскопії з перетво-

ренням Фур'є (FTIR) та мас-спектрометрії з електророзпиленням іонізації (ESI-MS) 

ліпопептид ідентифікували як віскозин, критична концентрація міцел яких становила 

20 мг/л. Відходи виробництва біодизелю попередньо піддавали стерилізації для усу-

нення контамінації поживного середовища. 

Таким чином, у результаті досліджень, проведених різними науковими гру-

пами, було показано високий потенціал використання відходів виробництва біоди-

зелю для синтезу поверхнево-активних речовин, зокрема рамноліпідів та ліпопепти-

дів. Інформації щодо синтезу ПАР різними штамами P. aeruginosa, а також  B. 

subtilis,  наведено чимало, концентрації відходів виробництва біодизелю (10-100 г/л) 

у поживних середовищах були достатньо високими, при цьому концентрації ПАР ва-

ріювалися, наприклад, у дослідженні (Zhao, Wu, & Wang, 2021) наведено, що за ная-

вності 40 г/л відходів виробництва біодизелю концентрація рамноліпідів становила 

244 мг/л і була значно нижчою, порівняно з показниками, наведеними у статті 

(Bezerra, Gomes, Silva, Sarubbo, & Ribeiro, 2019) – 11 г/л за наявності 60 г/л субстрату. 

Варто зазначити, що у більшості працю відходи біодизельної промисловості не під-

давали попередній очистці, зважаючи на значну токсичність, що в рази спрощує про-

цес виробництво, а найголовніше – знижує собівартість ПАР. 

Узагальнені дані щодо поверхнево-активних речовин, синтезованих на відходах 

виробництва біодизелю розміщені у таблиці 2.7. 
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Таблиця 2.7 

Відходи виробництва біодизелю як джерело вуглецю для синтезу поверхнево-активних речовин 

№ 
Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація відходів 

виробництва біоди-

зелю у поживному се-

редовищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва 

біодизелю 

Спосіб очистки відходів 

виробництва біодизелю 

Джерело ін-

формації 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 Рамноліпіди 

Pseudomonas 

aeruginosa FA1 
244 мг/л 40 г/л - - 

Zhao, Wu, & 

Wang, 2021 

Pseudomonas 

aeruginosa PrhlAB 
2,87 г/л 60 г/л - - 

Zhao та ін., 

2021 

Pseudomonas 

aeruginosa TGC01 
11 г/л 60 г/л - - 

Bezerra, 

Gomes, 

Silva, 

Sarubbo, & 

Ribeiro, 2019 

Pseudomonas 

aeruginosa RS6 
2,73 г/л 10 г/л + 

Фільтрування (для вида-

лення домішок у відхо-

дах). Обробка конц.  

H2SO4. Нагрівання (для 

видалення метанолу та 

води). Центрифугування 

(для отримання надлиш-

кової рідини). 

Baskaran та 

ін., 2021 

2 Сурфактин 
Bacillus 

subtilis # 309 
1,3 г/л 40 г/л - - 

Janek та ін., 

2021 

3 
Псевдо-фак-

тин 

Pseudomonas 

fluorescens BD5 

1187 ± 13,0 

мг/л 
100 г/л - - 

Biniarz, 

Coutte, & 

Gancel, 2018 

4 Віскозин 
Pseudomonas 

antarctica 28E 

Критична кон-

центрація 

міцел 20 мг/л 

40 г/л + 

Стерилізація (усунення 

контамінації поживного 

середовища відходами). 

Ciurko та ін., 

2023 
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2.8 Інші продукти мікробного синтезу 

Окрім вище описаних груп практично цінних продуктів мікробного синтезу, по-

одиноко зустрічалися доволі «екзотичні» метаболіти (кетози, ферменти, біоводень, 

нейроактивні сполуки, фітогормони, модифіковані амінокислоти, антимікробні 

сексвітерпени), отримані із залученням сучасних методів оптимізації та розробки до-

сліджень, які теж мають значний майбутній потенціал у різних галузях промислово-

сті. 

Шляхом вдосконалення генетичної інформації різноманітних штамів мікроор-

ганізмів можна досягти підвищення ефективності синтезу біопродуктів, що відкриває 

нові перспективи для створення більш продуктивних та стійких до негативних умов 

штамів. Так, наприклад, Rakicka-Pustułka зі співавт. (Rakicka-Pustułka та ін., 2022) під-

дали генетичній модифікації дріжджі виду Yarrowia lipolitica, які здатні виробляти кі-

нуренову кислоту – дуже цінну сполуку, яка діє як нейропротекторний і антиоксида-

нтний агент у людини, у більш високих концентраціях, використовуючи відходи ви-

робництва біодизелю. Отримані результати свідчать про збільшення виробництва кі-

нуренової кислоти мутантним штамом Y. lipolytica A-1-1.1.31 GUT1/1 з використан-

ням 40 г/дм3 відходів виробництва біодизелю і становлять 357,9 мг/кг сухої маси клі-

тини, кількість якої є найвищою серед усіх трансформантів. 

У іншій роботі Robert зі співавт. (Robert та ін., 2021) описали вплив дозування 

генів (CalB) Candida antarctica  на продукцію ліпази B у метилотрофних дріж-

джах Komagataella phaffii X-33 при високій щільності у простому середовищі, що мі-

стить відходи виробництва біодизелю як єдиного джерела вуглецю. Штам з трьома 

копіями гена LipB (оптимізованої версії гена, що кодує CalB) досяг більш високого 

виходу фермента – 48 760 Од/л, що в 2,3 рази вище, ніж штам з однією копією без 

впливу на ріст. 

Ще один важливий метаболіт було отримано у роботі (Chan та ін., 2021) при 

оптимізації поживного середовища за допомогою простерилізованих відходів вироб-

ництва біодизелю у кількості 20 г/л культивуванням роду Klebsiella pneumoniae для 

отримання біоводню. Так при оптимізованій інтенсивності опромінення видимим сві-
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тлом та концентрації гібридно органічно-мікробної системи з безметалевими гідроте-

рмальними вуглецевими мікросферами було посилено виробництво біоводню K. 

рneumoniae. Відповідно до цього протягом 3-ох годин було згенеровано 1020 

мкмоль/л, що продемонструвало доцільність використання гібридної системи орга-

ніки та мікроорганізмів як ефективної технології перетворення відходів на енергію. 

У дослідженні (Wang та ін., 2020) автори паралельно з отриманням 1,3-пропан-

діолу штамом C. butyricum DL07 вивчали також можливість синтезу біоводню. Так, 

за початкової концентрації відходів виробництва біодизелю 40 г/л та контролю кон-

центрації залишкових відходів на рівні близько 20 г/л, спостерігали синтезу біоводню 

у кількості 15,9 ммоль/л, що нижче порівняно з продуктивністю K. рneumoniae (Chan 

та ін., 2021), але економніше без витрат на попередню стерилізацію субстрату. 

Використання методології RSM для продукування індол-3-оцтової кислоти, 

найпоширенішої рослинним гормоном класу ауксинів, на відходах виробництва біо-

дизелю також було показано у роботі (Bunsangiam, Thongpae, & Limtong, 2021). Так 

отримання базидіоміцетними дріжджами Rhodosporidiobolus fluvialis DMKU-CP293 

індол-3-оцтової кислоти було оптимізовано спершу у колбі з використанням еконо-

мічно ефективного середовища, що містить 45 г/л відходів виробництва біодизелю і 

0,55% кормового l-триптофану, що призвело до збільшення виробництва індол-3-оц-

тової кислоти та зниження вартості в 3,6 раза порівняно з тими, що були отримані з 

неоптимізованим середовищем. Після виробництво було розширено до біореактора 

об’ємом 15 л та пілотного масштабу об’ємом 100 л. Таким чином, виробництво індол-

3-оцтової кислоти було підвищене до концентрації 3569,32 мг/л за пілотною шкалою. 

Використовуючи методологію Плакетта-Бурмана та центрального композит-

ного проектування, як у роботі (Biniarz, Coutte, & Gancel, 2018), Liu зі співавт. (Liu, 

Liu, Zhang, Liu, & Zheng, 2020) провели оптимізацію умов культивування Escherichia 

coli W3110, яка дозволила підвищити синтез ще однієї високо цінної сполуки О-аце-

тилгомосерину до 7,01 г/л  за внесення відходів виробництва біодизелю у кількості 

40 г/л. Отже, за рахунок відповідних оптимізуючих маніпуляцій, було посилено ви-

робництво О-ацетилгомосерину на відходах виробництва біодизелю E.coli W3110, що 

може слугувати для його економічно вигідної індустріалізації у майбутньому. 
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Окрім виробництва фермента ліпази В K. phaffii X-33 (Robert та ін., 2021), вда-

лося знайти літературу щодо експериментальних досліджень синтезу β-глюкозидази, 

яка є основним вузьким місцем для промислової деградації рослинної біомаси. У цій 

роботі, попередньо очищені переетерифікацією, відходи виробництва біодизелю (20 

г/л) були випробувані як джерело вуглецю для гриба Talaromyces amestolkiae з метою 

отримання ферментних коктейлів, збагачених β-глюкозидазою. Так, було виявлено 

приблизно 11 Од/мл β-глюкозидази, що становить основну целюлозолітичну актив-

ність, який був успішно використаний для доповнення базального комерційного це-

люлозолітичного коктейлю (Celluclast 1,5 л) для оцукрювання попередньо обробленої 

пшеничної соломи, підтверджуючи, що навіть промислові відходи, які важко експлу-

атуються, наприклад, відходи біодизельної промисловості, можуть бути використані 

як вторинна сировина для виробництва цінних ферментативних препаратів в рамках 

економіки замкненого циклу. 

Dikshit зі співавт. (Dikshit, Kharmawlong, & Moholkar, 2018) повідомляли про 

культивування Gluconobacter oxydans MTCC 904 на поживному середовищі з відхо-

дами виробництва біодизелю (20 г/л) з метою отримання дигідроксиацетону, який є 

важливим компонентом у косметичних засобах та як прекурсор у фармацевтиці. Екс-

периментальні дані показали, що через значний вміст токсичних сполук у субстраті 

відбувається інгібування клітин G. oxydans MTCC 904, відповідно до чого спостері-

гається менший вихід дигідроксиацетону. Так для усунення негативного впливу до-

мішок, що містяться у відходах, було проведено їх переетерифікацію. Крім того, дос-

лідники змогли підвищити рівень толерантності штаму MTCC 904 до відходів виро-

бництва біодизелю за рахунок обробки ультразвуком, що збільшило споживання дже-

рела вуглецю на 60–84% без істотних змін у морфології клітин, а найголовніше – 

практичний вихід дигідроксиацетону за таких умов складав 11,64 г/л.  

У іншій праці (Yao, Li, & Feng, 2019) кінцева концентрація дигідроксиацетону, 

отриманого E. coli HJ06PN на неочищених відходах біодизельної промисловості, ста-

новила 2,81 г/л. Зважаючи на те що вміст джерела вуглецю у даному дослідженні є 

удвічі нижчий (10 г/л), це пояснює й відповідно нижчий практичний вихід дигідрок-

сиацетону, ніж у роботі (Dikshit, Kharmawlong, & Moholkar, 2018). 
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Таким чином, розглянуті дослідження підтверджують великий потенціал вико-

ристання відходів виробництва біодизелю для отримання корисних біопродуктів, та-

ких як ферменти, кетози, біоводень, фітогормони, нейроактивні сполуки тощо. Опти-

мізація умов культивування та генетична модифікація продуцентів відіграють клю-

чову роль у досягненні високих титрів. Переетерифікація та інші методи попередньої 

обробки відходів можуть покращити їх біологічну доступність для мікроорганізмів 

для отримання даних продуктів, проте дещо підвищити їх кінцеву вартість виробни-

цтва.  

Узагальнені дані щодо інших метаболітів, синтезованих на відходах виробниц-

тва біодизелю розміщені у таблиці 2.8. 
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Таблиця 2.8 

Інші продукти мікробного синтезу, отримані на відходах виробництва біодизелю 

№ 

Група про-

дуктів 

мікробного 

біосинтезу 

Назва мета-

боліту 
Продуцент 

Концентрація 

продукту 

Концентрація 

відходів виро-

бництва біоди-

зелю у пожив-

ному середо-

вищі 

Попередня 

очистка від-

ходів вироб-

ництва 

біодизелю 

Спосіб очистки 

відходів вироб-

ництва біоди-

зелю 

Джерело ін-

формації 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

1 Кетози 

Дигідрокси-

ацетон 

Gluconobacter 

oxydans MTCC 

904 

11,64 г/л 20 г/л + 

Переетерифікація 

(для очищення від 

домішок, які 

містяться у відхо-

дах для отри-

мання фракції 

гліцерину). 

Dikshit, 

Kharmawlong, 

& Moholkar, 

2018 

Ацетол (ди-

гідрокси-

ацетон) 

Escherichia coli 

HJ06PN 
2,81 г/л 10 г/л - - 

Yao, Li, & 

Feng, 2019 

2 Ферменти 

Β-глюкози-

даза 

Talaromyces 

amestolkiae 

11 Од/мл β-

глюкозидази  
20 г/л + 

Переетерифікація 

(для очищення від 

домішок, які 

містяться у відхо-

дах для отри-

мання фракції 

гліцерину). 

Méndez-Líter, 

de Eugenio, 

Hakalin, 

Prieto, & Mar-

tínez, 2021 

Ліпаза В 
Komagataella 

phaffii X-33 
48 760 Од/л 100 г/л - - 

Robert та ін., 

2021 
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Закінчення табл. 2.8 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 

3 

Альтернативні 

джерела 

енергії 

Біоводень 

Klebsiella 

pneumoniae  

1020 

мкмоль/л 
20 г/л + 

Стерилізація (усу-

нення контамінації 

поживного середо-

вища відходами). 

Chan та ін., 

2021 

Clostridium  

butyricum DL07 
15,9 ммоль/л 

40 г/л (20 г/л 

гліцерину 

підтримували 

шляхом його 

додавання  

під час культи-

вування) 

- - 
Wang, Zhou, & 

Liu, 2022 

4 
Нейроактивні 

сполуки 

Кінуренова 

кислота 

Yarrowia 

lipolytica A-1-

1.1.31 GUT1/1  

357,9 мг/кг 

сухої маси 

клітини 

40 г/дм3 - - 

Rakicka-

Pustułka та ін., 

2022 

5 

Модифіковані 

(заміщені) 

амінокислоти 

О-ацетил-

гомосерин 

Escherichia coli 

W3110 
7,01 г/л 40 г/л - - 

Liu, Liu, Zhang, 

Liu, & Zheng, 

2020 

6 
Антимікробні 

сексвітерпени 
β-фарнезен 

Escherichia coli 

F4 
10,31 г/л 22,2 г/л - - 

Yao, You, Qi, 

Su, & He, 2020 

7 Фітогормони 

Індол-3-

оцтова кис-

лота 

Rhodo- 

sporidiobolus flu-

vialis DMKU-

CP293 

3569,32 мг/л 45 г/л - - 

Bunsangiam, 

Thongpae, & 

Limtong, 2021 



*** 

Отже, інформації щодо мікробного синтезу на основі відходів виробництва бі-

одизелю на сьогодні налічується чимало, і представлені вище статті є лише частиною 

досліджень на дану тематику, які на сьогодні також активно продовжуються з вели-

чезними перспективами у майбутньому.  

Таким чином, відходи виробництва біодизелю можуть бути ефективно викори-

стані у біотехнології для отримання різноманітних мікробних продуктів. Наукові до-

слідження демонструють, що ці відходи можуть слугувати джерелом для вирощу-

вання багатьох видів мікроорганізмів, як дріжджових, так і бактеріальних клітин, які 

виробляють практично цінні продукти, такі як спирти, поліолі, ліпіди, каротиноїди, 

органічні кислоти, ферменти, поверхнево-активні речовини, полісахариди, ферменти 

та інші хімічні сполуки (табл.2.1.-2.8.). Крім того, ефективність використання відхо-

дів біодизелю підкреслена оптимізацією процесів їх обробки та культивування, таких 

як мікрофільтрація, переетерифікація, ультразвукова обробка, стерилізація тощо для 

очистки та підготовки відходів, використання мікробних консорціумів, ко-субстратів 

(поєднання відходів біодизельної промисловості з іншою вторинною сировиною) для 

ефективного синтезу біопродуктів, до того ж застосування генетичних модифікацій 

та математичних методів теж мають не менш багато обіцяючі перспективи. 

Загалом, використання відходів виробництва біодизелю у біотехнологічних 

процесах відкриває нові варіанти та можливості для відновлення ресурсів та змен-

шення негативного впливу на довкілля, утилізуючи промислові відходи. Оптимізація 

процесів на відходах виробництва біодизелю не лише сприяє створенню стійких біо-

технологічних систем, але й пропонує економічно ефективні та сталі замінники для 

традиційної сировини.  
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА ЧАСТИНА 

РОЗДІЛ 3 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 

3.1. Об’єкти досліджень 

Із зареєстрованих у Депозитарії мікроорганізмів Інституту мікробіології і 

вірусології ім. Д. К. Заболотного НАНУ було обрано нафтоокислювальний штам 

бактерій, ізольований зі зразка ґрунту під номером IМВ В-7241 та ідентифікова-

ний як Acinetobacter calcoaceticus К-4 (Рirog, Shevchuk, Voloshina, Gregirchak, 

2005).  

Для регулювання біологічних властивостей поверхнево-активних речовин 

(ПАР), синтезованих штамом A. calcoaceticus ІМВ В-7241, використовували гра-

мнегативні бактерії Enterobacter cloacae С-8 як біологічний індуктор. З метою 

оцінки біологічної активності ПАР, зокрема їх антимікробних та антиадгезивних 

властивостей, а також здатності руйнувати біоплівки, було залучено різноманітні 

тест-культури. Серед них бактеріальні штами: Escherichia coli ІЕМ-1, Bacillus 

subtilis БТ-2, Staphylococcus aureus БМС-1, Pseudomonas sp. МІ-2, Enterobacter 

cloacae С-8, Proteus vulgaris ПА-12, а також дріжджові культури: Candida 

albicans Д-6, Candida tropicalis PE-2, які належать до колекції живих культур Ка-

федри біотехнології та мікробіології Національного університету харчових тех-

нологій. 

3.2. Умови культивування Acinetobacter calcoaceticus ІМВ B-7241 

Штам A. calcoaceticus ІMВ B-7241 вирощували у рідкому мінеральному се-

редовищі зазначеного складу (г/л):  

– (NH2)2CO – 0,35;  

– NaCl – 1,0; 

– Na2HPO4·12H2O – 0,6;  

– KH2PO4 – 0,14;   
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– MgSO4·7H2O – 0,1;  

– дріжджовий автолізат – 0,5%(обʼємна частка); 

– розчин мікроелементів – 0,1% (обʼємна частка), що включав такі компоненти 

(г/100 мл): ZnSO4∙7H2O – 1,1; MnSO4∙H2O – 0,6; FeSO4·7H2O – 0,1; CuSO4∙5H2O – 

0,004; CoSO4∙7H2O – 0,03; H3BO3 – 0,006; KI – 0,0001; Трилон Б – 0,5; 

– вода дистильована – до 1 л.  

Як джерело вуглецю та енергії в середовище додавали (%, об’ємна частка): очи-

щений гліцерин – 3, відходи виробництва біодизелю – 5, підтримуючи еквімолярність 

за вмістом вуглецю для гліцерину різного ступеня очищення. рН підтримували в ме-

жах 6,8–7,0. 

Посівний матеріал штаму ІMВ B-7241, отриманий на експоненційній фазі ро-

сту, культивували в середовищі наведеного складу з додаванням 0,5% обраного суб-

страту. Кількість інокуляту становила 10% від загального об'єму середовища, з кон-

центрацією бактеріальних клітин на рівні 104 –105 кл/мл. 

3.3. Підготовка біологічного індуктора Enterobacter cloacae С-8 

Для введення конкурентних грамнегативних бактерій (біологічного індуктора) 

E. cloacae С-8 у середовище культивування продуцента ПАР, до початку процесу до-

давали суспензію цих бактерій, представлених живими та інактивованими клітинами, 

а також відповідним супернатантом.  

У експерименті використовували два варіанти підготовки біологічного індук-

тора 9конкурентних мікроорганізмів. 

• Варіант 1. Бактерії E. cloacae С-8, вирощені протягом 24 годин на м'ясо-пептон-

ному агарі (МПА), суспендували у 100 мл стерильної води. На кожні 100 мл живиль-

ного середовища для продуцента ПАР додавали по 2,5 мл суспензії. Інактивовані клі-

тини готували автоклавуванням при 131 °C протягом 1 години, після чого додавали 

10 мл цієї суспензії на 100 мл середовища. Стерилізований у автоклаві супернатант 

(112 °C, 30 хвилин) вносили по 2,5 мл на 100 мл середовища для культивування штаму 

A. calcoaceticus ІМВ B-7241. 
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• Варіант 2. Бактерії E. cloacae С-8 культивували в аналогічному середовищі, 

призначеному для продуцента ПАР, протягом 24 годин на качалці, але з використан-

ням глюкози як джерела вуглецю (0,5% масової частки). 

Культивування штаму A. calcoaceticus ІМВ B-7241 з додаванням супернатанту, 

живих та інактивованих клітин біологічного індуктора E. cloacae С-8, а також без вне-

сення конкурентних мікроорганізмів проводили у колбах об’ємом 750 мл, заповнених 

100 мл живильного середовища. Умови культивування: швидкість 320 об/хв, темпе-

ратура 30 °C, тривалість 7 діб. 

Експерименти складалися з декількох етапів: оцінка концентрації ПАР як ці-

льового продукту, визначення їх антимікробних та антиадгезивних властивостей, а 

також оцінка ступеня руйнування одно- та двовидових бактеріальних і дріжджових 

біоплівок. 

3.4. Виділення і визначення концентрації поверхнево-активних речовин 

Масу позаклітинних поверхнево-активних речовин (г/л), синтезованих бактері-

ями, визначали гравіметричним методом після екстракції із супернатанту культура-

льної рідини за допомогою модифікованої суміші Фолча (хлороформ–метанол у про-

порції 2:1), адаптованої згідно з методикою Блая-Даєра (Gomes, Nitschke, 2012). Оскі-

льки штам A. calcoaceticus ІMВ B-7241 продукує як полярні, так і неполярні ліпіди, 

стандартний підхід Блая-Даєра (Bligh, Dyer, 1959) модифікували для підвищення ефе-

ктивності вилучення полярних ліпідів, додавши до суміші 1 М розчин HCl (співвід-

ношення хлороформ–метанол–вода = 4:3:2). Така методика, описана в дослідженні 

(Пирог, Іванов, Ярова, 2021), забезпечує повніше виділення обох типів ліпідів. 

На початковому етапі культуральну рідину піддавали центрифугуванню при 

5000 g протягом 20 хвилин для відділення біомаси. Після цього 25 мл супернатанту 

переносили в ділильну воронку об’ємом 100 мл, додаючи приблизно 5 мл розчину 1 

М HCl, щоб довести рН до 4,0–4,5. Суміш у воронці закривали корком і струшували 

протягом 5 хвилин, щоб провести екстракцію ліпідів. Після цього фазам давали відо-

кремитися, нижню органічну фазу збирали як органічний екстракт 1, а водну фазу 

повторно піддавали екстрагуванню. Для другого етапу екстракції до водної фази 
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знову додавали 5 мл 1 М HCl та 15 мл суміші хлороформу з метанолом (2:1) і стру-

шували протягом 5 хвилин. Після розподілу фаз знову збирали нижній органічний 

екстракт 2. На третьому етапі до залишкової водної фази додавали 25 мл тієї ж суміші 

розчинників і повторювали процедуру, отримуючи органічний екстракт 3. Усі орга-

нічні екстракти (1–3) об'єднували та випарювали на роторному випарнику ІР-1М2 при 

температурі 50 °С і тиску 0,4 атм до постійної маси (Пирог, Іванов, Ярова, 2021).  

Для досліджень готували розчини ПАР A. calcoaceticus ІMВ B-7241 у концент-

раціях від 5 до 640 мкг/мл. Сухий залишок ПАР розчиняли в 25 мл стерильного фос-

фатного буфера (0,1 М, рН 7,0), потім здійснювали послідовні розведення до необхід-

ної концентрації. Отримані розчини стерилізували автоклавуванням при 112 °С про-

тягом 30 хвилин (Пирог, Іванов, Ярова, 2021).  

3.5. Дослідження антимікробної активності поверхнево-активних речовин 

Оцінку антимікробної активності поверхнево-активних речовин (ПАР) здійс-

нювали, визначаючи мінімальну інгібуючу концентрацію (МІК) згідно з методикою 

(Chebbi, 2017). Для цього застосовували метод серійних двократних розведень у 

м'ясо-пептонному бульйоні (МПБ) для бактерій та у рідкому суслі для дріжджових 

культур. 

Підготовка розведень ПАР проводилась у стерильних умовах. До 10 стерильних 

пробірок спочатку вносили по 1 мл відповідного живильного середовища. У першу 

пробірку (№1) додавали 1 мл розчину ПАР заданої концентрації, обережно перемішу-

вали, відбирали 1 мл і переносили у наступну пробірку (№2). За аналогічним принци-

пом виконували розведення в кожній наступній пробірці, як висновок, знижуючи кон-

центрацію ПАР у 2 рази. Таким чином, кінцевий об'єм у кожній пробірці складав 1 мл 

(МПБ чи рідке сусло + розчин ПАР). Для контрольної проби використовували 1 мл 

МПБ (для бактерій) або рідке сусло (для дріжджів) без додавання розчину ПАР. Далі 

у кожну з пробірок (дотримуючись умов стерильності) вносили по 0,1 мл суспензії 

відповідних тест-культур (чисельності 105-106 КУО/мл) та обережно перемішували. 

Пробірки інкубували впродовж 24 год при 28–30 °С (для бактеріальних тест-культур) 

та 24–26 °С (для дріжджових тест-культур). 
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Оцінка результатів базувалася на візуальному спостереженні: наявність або ві-

дсутність помутніння середовища. Якщо помутніння з'являлося, це відзначали як (+), 

що вказувало на ріст культури. За відсутності помутніння ставили позначку (–), що 

означало відсутність росту культури. Мінімальну інгібуючу концентрацію ПАР ви-

значали як найменшу концентрацію в останній пробірці, де спостерігалася повна від-

сутність росту культури.  

3.6. Визначення антиадгезивної активності поверхнево-активних речовин 

Метод оцінки антиадгезивної дії поверхнево-активних речовин був розробле-

ний за прикладом методики, описаної в дослідженні (Rufino, 2011). 

Попередньо очищені з використанням мийного засобу та висушені пластинки 

твердих матеріалів розміром 1 см² піддавали стерилізації відповідно до їх властивос-

тей: кахельні й сталеві пластинки стерилізували при температурі 121 °C протягом 30 

хвилин, а лінолеум — при 112 °C, також протягом 30 хвилин. Далі зразки обробляли 

розчином ПАР у концентраціях від 8 до 64 мкг/мл; для контрольної групи використо-

вували стерильний фосфатний буфер. Інкубація пластинок тривала 18-24 години при 

30 °C. Потім оброблені та контрольні зразки промивали стерильним фосфатним бу-

фером або дистильованою водою для видалення залишків реагентів. 

Для експерименту використовували однодобові культури бактерій і дріжджів, 

вирощені на МПА або сусло-агарі відповідно, які суспендовані в 100 мл стерильної 

водопровідної води. У суспензію поміщали підготовлені зразки, витримуючи їх при 

30 °C протягом двох годин. Далі пластинки промивали стерильною водою для вида-

лення клітин, які не прилипли до поверхні. 

Зразки з адгезованими клітинами висушували за кімнатної температури, обро-

бляли метанолом (99 %) протягом 15 хвилин (під витяжною шафою) для закріплення 

клітин, після чого знову залишали для висихання. Пластинки занурювали в розчин 

генціанвіолету (1 %) на 5 хвилин, промивали водопровідною водою і залишали суши-

тися при кімнатній температурі. Після повного висихання зразків обробляли повер-

хню 1 мл льодової оцтової кислоти, і отриману суспензію вимірювали на спектрофо-

тометрі при 540 нм для визначення оптичної щільності.  
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Відсоток клітин, що адгезувалися, розраховували, як співвідношення оптичних 

густин суспензій зразків оброблених та контрольних зразків. 

3.7. Дослідження ступеня руйнування одновидових біоплівок за дії поверхнево-

активних речовин 

Для аналізу ступеня руйнування біоплівок був обраний і застосований метод, 

описаний у дослідженні (Gomes & Nitschke, 2012. У полістиролові мікропланшети для 

утворення бактеріальних або дріжджових біоплівок додавали 180 мкл поживного се-

редовища (МПБ або рідке сусло) та 20 мкл суспензії однодобової культури відповід-

ного тест-організму. Культивування тривало 24 години за оптимальної температури 

для досліджуваних культур.  

Після завершення першого етапу інкубації культуральну рідину переносили у 

кристалізатор, а до лунок повторно додавали свіжі 180 мкл поживного середовища 

(МПБ чи сусло) разом із 20 мкл суспензії культури, яку знову інкубували ще 24 го-

дини. Дводобове (48 годин) культивування забезпечувало необхідне формування бі-

оплівки на полістиролових мікропланшетах. 

По завершенню інкубації культуральну рідину зливали, і в лунки з утвореною 

бактеріальною або дріжджовою біоплівкою додавали по 200 мкл розчинів із ПАР у 

діапазоні концентрацій від 5 до 640 мкг/мл. У контрольні лунки вносили по 200 мкл 

стерильної водопровідної води без додавання ПАР. Після 24-годинної дії розчинів лу-

нки тричі промивали 200 мкл дистильованої води, а кількість прикріплених клітин 

визначали спектрофотометрично, як це проводилося при оцінці антиадгезивних хара-

ктеристик. 

Відсотковий рівень деструкції біоплівки розраховували на основі різниці в чи-

слі клітин, що прикріпилися у контрольних та оброблених ПАР лунках мікроплан-

шета. 

3.8. Дослідження ступеня руйнування двовидових бактеріальних біоплівок під 

впливом суміші поверхнево-активних речовин з ефірною олією 

Експеримент для вивчення ступеня руйнування двовидових бактеріальних біо-

плівок був виконаний за методикою, поданою в роботах (Zacchino, 2017; Jeong, 2024), 

із внесенням низки адаптацій.  
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Для створення біоплівки в лунки полістиролових мікропланшетів додавали 180 

мкл живильного середовища МПБ та 20 мкл суспензії, яка містила однодобові куль-

тури бактерій. Таку композицію інкубували при температурі, що є оптимальною для 

двох видів бактерій, протягом 24 годин.  

Після цього культуральну рідину переносили у кристалізатор, знову додавали 

до мікропланшетів 180 мкл свіжого середовища МПБ і 20 мкл суспензії бактеріальних 

культур, і знову інкубували протягом наступних 24 годин. Подвійне інкубування за-

гальною тривалістю 48 годин забезпечувало формування двовидової біоплівки на мі-

кропланшетах.  

Через 48 годин культуральну рідину зливали, а в лунки, на поверхні яких уже 

утворилася біоплівка з двох бактеріальних видів, додавали по 200 мкл розчинів пове-

рхнево-активних речовин, ефірної олії чайного дерева (виробництва «Ароматика», 

без додаткової обробки), а також їх сумішей у концентраціях від 5 до 640 мкг/мл. У 

контрольні лунки додавали по 200 мкл стерильної водопровідної води. Після 24 годин 

витримки лунки три рази промивали по 200 мкл дистильованої води, а кількість клі-

тин, що залишилися на поверхні, визначали спектрофотометричним методом, анало-

гічним тому, що використовувався для оцінки антиадгезивних властивостей. 

Ступінь деструкції двовидової бактеріальної біоплівки обчислювали у відсот-

ках, порівнюючи адгезію клітин у контрольних і оброблених ПАР, ефірною олією та 

їх сумішшю зразках мікропланшетів. 

3.9. Дослідження ступеня руйнування двовидових бактеріально-дріжджових  

біоплівок за дії суміші поверхнево-активних речовин з ефірною олією 

Для оцінки ступеня руйнування бактеріально-дріжджових біоплівок, утворених 

двома видами мікроорганізмів, був використаний метод, адаптований на основі робіт 

(Liu, 2019; de Alteriis, 2018) з додатковими модифікаціями.  

Для утворення біоплівки на полістиролових мікропланшетах додавали 180 мкл 

живильного середовища (по 90 мкл рідкого сусла та МПБ) і 20 мкл суміші, що містить 

добові бактеріальні та дріжджові культури. Культивування тривало 24 години за оп-

тимальної температури для досліджуваних культур.  
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Після завершення першого етапу культуральну рідину зливали, а потім знову 

вносили у лунки свіжу суміш із 180 мкл живильних середовищ та 20 мкл суспензії 

культур для подальшого 24-годинного інкубування. Дводобове інкубування (48 годин 

загалом) забезпечувало формування повноцінної біоплівки на мікропланшетах.  

Після цього культуральну рідину зливали, а в лунки з утвореною біоплівкою 

додавали по 200 мкл розчинів із поверхнево-активними речовинами, ефірною олією 

чайного дерева (використовувалася продукція від «Ароматика», без додаткової обро-

бки), а також їхніми сумішами в різних концентраціях (5–640 мкг/мл). Для контролю 

в інші лунки вносили 200 мкл стерильної води без додавання препаратів. Після 24 

годин витримки лунки три рази промивали по 200 мкл дистильованої води, після чого 

за допомогою спектрофотометричного аналізу визначали кількість клітин, що зали-

шилися. 

Ступінь деструкції двовидової бактеріально-дріжджової біоплівки обчислю-

вали у відсотках, порівнюючи адгезію клітин у контрольних і оброблених ПАР, ефі-

рною олією та їх сумішшю зразках мікропланшетів. 

3.10. Статистична обробка даних 

Дослідження, детально описані вище, були проведені в трьох повтореннях, при-

чому кожен експеримент складався з 3–5 паралельних вимірювань. Статистичний 

аналіз даних проводився за методикою, описаною раніше (Пирог, Іванов, Ярова, 

2021). Відмінності між середніми результатами вважались значущими, якщо ймовір-

ність випадкового отримання таких або більших відмінностей менш як 5%.  
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РОЗДІЛ 4  

БАКТЕРІЇ РОДУ ENTEROBACTER ЯК ФАКТОР РЕГУЛЯЦІЇ БІОЛОГІЧ-

НОЇ АКТИВНОСТІ ПОВЕРХНЕВО-АКТИВНИХ РЕЧОВИН 

ACINETOBACTER CALCOACETICUS IМВ В-7241 

Відомо, що поверхнево-активні речовини володіють рядом біологічних 

властивостей, такими як антимікробна та антиадгезивна активності, включно із 

здатністю до руйнування біоплівок, які є головними критеріями оцінки їх ефек-

тивності.  

4.1. Антимікробна активність поверхнево-активних речовин, синте-

зованих за наявності біологічних індукторів 

Так, у табл. 4.1 наведено мінімальні інгібуючі концентрації  поверхнево-

активних речовин Acinetobacter calcoaceticus ІМВ B-7241, синтезованих у сере-

довищі з конкурентними грамнегативними бактеріями Enterobacter cloacae С-8. 

Результати досліджень показали, що культивування A. calcoaceticus ІМВ B-7241 

у середовищі з відходами виробництва біодизелю за внесення живих клітин біо-

логічного індуктора, отриманих на рідкому середовищі з глюкозою, супроводжу-

валось синтезом ПАР з підвищеною антимікробною активністю щодо бактеріа-

льних тест-культур, порівняно з МІК ПАР, утворених без цього індуктора. Так, 

мінімальні інгібуючі концентрації таких ПАР (11,8−23,7 мкг/мл) були у 1,5−16,7 

разів нижчими, порівняно з МІК ПАР, утворених на середовищі  без цього інду-

ктора  (17,5−197,5 мкг/мл) (див. табл. 4.1). Схожі показники прослідковуються і 

у випадку використання ПАР, отриманих на відходах виробництва біодизелю за 

додавання супернатанту індуктора, МІК ПАР яких були нижчими у 4,5-18,1 ра-

зів, порівняно з показниками ПАР, утворених без E. cloacae С-8. У той же час 

інактивовані клітини виявилися менш ефективним індуктором, порівняно з жи-

вими клітинами та супернатантом, і були лише на 2,3-4,6 разів нижчими від МІК 

ПАР, отриманих без додавання штаму С-8.   
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У випадку вирощування індуктора на МПА (див. табл. 4.1) та внесення його у 

різному фізіологічному стані у середовище культивування A. calcoaceticus ІМВ B-

7241 з очищеним гліцерином було отримано ПАР, антимікробна активність яких була 

значно нижчою (56,2-85 мкг/мл) щодо усіх бактеріальних тест-культур порівняно з 

використанням E. cloacae С-8, одержаних на рідкому середовищі з глюкозою, окрім 

МІК щодо S. aureus БМС-1 (28,1 мкг/мл) встановлених за обробки ПАР, отриманих 

за внесення живих клітин індуктора, культивованих на агаризованому середовищі. 

Разом з тим дані, наведені у табл. 4.1, засвідчують, що антимікробна активність 

ПАР, синтезованих за наявності живих клітин E. cloacae С-8, одержаних на рідкому 

середовищі з глюкозою, при культивування на відходах виробництва біодизелю, була 

вищою, ніж поверхнево-активних речовин, одержаних на очищеному гліцерині (МІК 

щодо досліджуваних тест-культур становили 11,8-23,7 і 10-56,2 мкг/мл відповідно). 

Таблиця 4.1 

Антимікробна активність ПАР, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ B-7241 на  

гліцерині різної якості за наявності E. cloacae С-8 щодо бактерій 
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Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культиву-

вання інду-

ктора 

Мінімальні інгібуючі концентрації (мкг/мл) щодо 

Bacillus 

subtilis 

БТ-2 (cпори) 

Escheri-

chia coli 

ІЕМ-1 

Staphylococcus 

aureus БМС-1 

Pseudomo

nas sp. 

МІ-2 

О
ч
и

щ
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и
й
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л
іц
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и
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Контроль (без індуктора) 280 140 140 280 

Живі клі-

тини 

МПА 

56,2 56,2 28,1 56,2 

Інактивовані 

клітини 
85 85 85 85 

Супернатант 120 120 60 120 

Живі клі-

тини 
Рідке з глю-

козою 

40 40 20 10 

Інактивовані 

клітини 
45 80 24,2 24,2 

Супернатант 82,5 41,2 41,2 41,2 
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Контроль (без індуктора) 197,5 98,7 17,5 197,5 

Живі клі-

тини 
Рідке з глю-

козою 

23,7 11,8 11,8 23,7 

Інактивовані 

клітини 
42,5 85 43,7 85 

Супернатант 21,8 21,8 10,9 43,7 
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У той же час внесення супернатанту після вирощування E. cloacae С-8 у середо-

вище з відходами виробництва біодизелю супроводжувалося утворенням ПАР з ви-

щою антимікробною активністю порівняно з препаратами, синтезованими на середо-

вищі очищеним гліцерином (10,9−21,8 і 10,3−120 мкг/мл відповідно, див. табл. 4.1). 

Крім того, ефективність поверхнево-активних речовин, отриманих за внесення інак-

тивованих клітин індуктора, отриманих на рідкому середовищі з глюкозою, доданих 

у середовище культивування A. calcoaceticus ІМВ B-7241 з очищеним гліцерином, 

була значно вищою щодо тест-культур Staphylococcus aureus БМС-1 та Pseudomonas 

sp. МІ-2, ніж у разі культивування продуцента на відходах виробництва біодизелю 

(24,2 та 43,7-85 мкг/мл відповідно), тоді як для Bacillus subtilis БТ-2 та Escherichia coli 

ІЕМ-1 показники МІК ПАР були практично однакові (45-80 та 42,5-85 мкг/мл відпо-

відно). Проте синтезовані за їх наявності ПАР характеризувалися дещо нижчою ан-

тимікробною активністю щодо бактеріальних тест-культур порівняно з препаратами, 

утвореними за використання живих клітин С-8 (див. табл. 4.1).  

Таблиця 4.2 

Вплив ПАР, отриманих A. calcoaceticus ІМВ B-7241 на гліцерині різної якості за 

наявності E. cloacae С-8, на антимікробну активність щодо дріжджів 
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Біологічний 

індуктор 

Середовище ку-

льтивування ін-

дуктора 

Мінімальні інгібуючі концентрації (мкг/мл) 

щодо 

Candida albicans Д-6 Candida tropicalis PE-2 
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и
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Контроль (без індуктора) 280 140 

Живі клітини 

МПА 

28,1 14 

Інактивовані 

клітини 
10,6 21,2 

Супернатант 120 60 

Живі клітини 

Рідке з глюкозою 

10 5 

Інактивовані 

клітини 
45 20,6 

Супернатант 10,3 5,6 
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Контроль (без індуктора) 197,5 98,7 

Живі клітини 

Рідке з глюкозою 

11,8 5,9 

Інактивовані 

клітини 
42,5 42,5 

Супернатант 21,8 21,8 
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Результати щодо дослідження впливу ПАР, синтезованих за наявності E. 

cloacae С-8, на дріжджі роду Candida зазначено у табл. 4.2. Отримані дані свідчать 

про те, що використання живих клітин конкурентних грамнегативних бактерій E. 

cloacae С-8, отриманих на рідкому середовищі з глюкозою, супроводжувалося синте-

зом ПАР, отриманих на гліцерині різної якості, з найвищою антифунгальною актив-

ністю (МІК 5,9−11,8 мкг/мл). Так, мінімальні інгібуючі концентрації таких ПАР щодо 

дріжджових тест-культур були у 16,7−28 разів нижчими, порівняно з МІК ПАР, утво-

рених на середовищі  без цього індуктора  (98,7−280 мкг/мл) (див. табл. 4.1).  Анало-

гічна ефективність ПАР, отриманих на очищеному гліцерині, спостерігалася за вико-

ристання супернатанту після вирощування E. cloacae С-8 за умов культивування на 

рідкому середовищі з глюкозою (МІК 5,6−10,3 мкг/мл). ПАР, отримані на гліцерині 

різної якості, синтезовані за внесення інактивованих клітин штаму С-8, незалежно від 

середовища культивування (агаризоване чи рідке), виявилися менш ефективними, по-

рівняно з живими клітинами та супернатантом, і були лише у 2,3-4,6 разів нижчими 

від МІК ПАР, отриманих без додавання штаму С-8. Проте МІК ПАР, отриманих при 

культивуванні A. calcoaceticus ІМВ B-7241 на очищеному гліцерині за внесення інак-

тивованих клітин індуктора, отриманих на рідкому середовищі з глюкозою, щодо C. 

tropicalis PE-2 мали аналогічну ефективність, що й поверхнево-активні речовини у 

випадку внесення супернатанту після вирощування E. cloacae С-8. 

У випадку вирощування індуктора на МПА (див. табл. 4.2) та внесення його у 

вигляді живих та інактивованих клітин у середовище культивування A. calcoaceticus 

ІМВ B-7241 з очищеним гліцерином було отримано ПАР, антимікробна активність 

яких була дещо нижчою, проте не менш ефективною (10,6-28,1 мкг/мл) щодо дріж-

джових тест-культур, порівняно з МІК ПАР, синтезованих за наявності  живих та ін-

активованих клітин E. cloacae С-8, одержаних на рідкому середовищі з глюкозою. 

Однак ПАР, отримані за внесення супернатанту індуктора, вирощеного на МПА, ха-

рактеризувалися значно нижчою антимікробною активністю (60-120 мкг/мл), у порі-

внянні з ПАР, одержаними за наявності супернатанту E. cloacae С-8, отриманому на 

рідкому середовищі (5,6-21,8 мкг/мл). 
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Такі результати є відмінними від описаних у літературі щодо додавання біологі-

чних індукторів у різному фізіологічному стані у середовище культивування проду-

ценців. Так у роботі (Liang, 2020), МІК N-карбамоїл-2-гідрокси-3-метоксибензаміду 

та карбазохіноцину G, отриманих шляхом спільного культивування продуцента 

Streptomyces sp. RKND-216 з інактивованими, шляхом теплової обробки, біологіч-

ними індукторами Alteromonas sp. RKMC-009 Mycobacterium smegmatis ATCC 120515 

не виявляли позитивної антимікробної та антифунгальної активності щодо метици-

лін-резистентного Staphylococcus aureus (MRSA), ванкоміцин-резистентного 

Enterococcus faecium (VRE), S. warneri, Proteus vulgaris та C. albicans. Аналогічні ре-

зультати були відмічені у праці (Liang, 2019), де гідразидоміцин D, отриманий у ре-

зультаті спільного культивування Streptomyces sp. RKBH-B178 із інактивованими клі-

тинами індуктора Mycobacterium smegmatis, не виявляв антимікробної активності 

щодо індуктора M. smegmatis. 

У іншому дослідженні (Akone, 2016) показано, що суміш метилових ефірів 3- та 

4-гідроксибензойної кислоти та полікетидів акремонізолу А, отримана спільним ку-

льтивуванням ендофіта гриба Chaetomium sp. з, інактивованим автоклавуванням ін-

дуктором B. subtilis, проявляла слабку антимікробну дію щодо B. subtilis – МІК ста-

новили 53 мкМ, у той же час МІК щодо S. aureus ATCC 25923 та Enterococcus faecalis 

ATCC 29212 були вище 100 мкМ. 

Schneider зі співавт. (Schneider, 2020) у своєму дослідженні не відзначали анти-

мікробної активності, синтезованих серратіохелінів А і С у разі спільного культиву-

вання Shewanella sp. і Serratia sp., проти S. agalactiae, P. aeruginosa, E. coli, E. 

faecalis і MRSA. 

Автори статті (Bao, Wang, Zhang, Nong, & Qi, 2017) також не зазначають позити-

вної антимікробної дії метаболіту склероціоруміну С, отриманого шляхом спільного 

культивування Aspergillus sclerotiorum із живими клітинами індуктора Penicillium 

citrinum, щодо S. aureus і Pseudomonas aeruginosa, Pseudoalteromonas nigrifaciens, 

Bacillus amyloliquefaciens і Bacillus stearothermophilus. 

Sung зі співавт. (Sung, Gromek, & Balunas, 2017) дослідили МІК трьох антибіоти-

ків: гранатицину, гранатоміцину D та дигідрогранатицину В, отриманих 
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Streptomyces sp. PTY087I2 за спільного культивування із живими клітинами B. subtilis, 

мецитилін-резистентного S. aureus (MRSA) та Pseudomonas aeruginosa і визначили, 

що жоден з отриманих метаболітів не продемонстрував антимікробної активності 

проти P. aeruginosa (МІК>400 мкг/мл), проте вони продемонстрували однаково під-

вищену активність проти грампозитивних патогенів. Спільне культивування 

Streptomyces sp. PTY087I2 із MRSA призвело до найбільш значного підвищення ан-

тимікробної активності зі значеннями МІК у 8-16 разів вищими, ніж без використання 

індуктора проти B. subtilis та MRSA. Цікаво, що спільне культивування з грамнегати-

вною бактерією P. aeruginosa призвело до 4-кратного підвищення ефективності 

проти всіх грампозитивних патогенів, окрім P. aeruginosa. 

У роботі (Wang, 2021) науковці також досліджували багато варіацій спільного 

культивування продуцентів міколової кислоти з біологічними індукторами у різному 

фізіологічному стані і визначили, що міколова кислота отримана у результаті спіль-

ного культивування Streptomyces sp. FXJ1.4112 та інактивованих тепловою обробкою 

клітин Mycobacterium sp. HX10-42 виявляла антибактеріальну активність проти E. 

coli, яка не спостерігалася у монокультурах. Подібні результати відзначали також у 

спільних культурах Streptomyces sp. FXJ1.4106 із живими клітинами MACB (Mycolic 

Acid-Containing Bacteria). Якщо розглядати міколову кислоту синтезовану монокуль-

турою Streptomyces sp. FXJ1.235, то антибактеріальна активність 

проти Micrococcus luteus була низька, тоді як додавання інактивованих та живих клі-

тин індукторів Mycobacterium sp. HX10-42 і Rhodococcus sp. HX10-55 відповідно по-

силювало антимікробну активність міколової кислоти проти M. luteus. Варто заува-

жити, що міколова кислота отрамана ко-культивуванням Streptomyces sp. FXJ1.4094 

та живих клітин Nocardia sp. HX10-55 характеризувалася чіткою протигрибковою ак-

тивністю проти Trichoderma viride, що значно відрізнялося від результатів з моноку-

льтурою.  

У іншій праці (Lim, 2022) у середовище культивування продуцента 

Streptomyces sp. GET02.ST вносили живі клітини індуктора Achromobacter sp. 

GET02.AC з метою отримання утворення нових метаболітів – лігіаміцинів А і В. Так 

лінгаміцин А продемонструв помірну інгібуючу дію щодо S. aureus та S. еnterica (16 
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мкг/мл), тоді як лігіаміцин В виявив слабку антимікробну активність (МІК > 128 

мкг/мл). Крім того, лінгаміцин А і В не виявили будь-яких значних антифунгальних 

ефектів (МІК > 128 мкг/мл) проти досліджуваних штамів дріжджів 

(C. albicans, Aspergillus fumigatus, Trichophyton rubrum, and T. тentagrophytes). Ав-

тори дослідження (Jiang, 2021) також повідомляють про слабку антимікробну дію ло-

нгікатенамідів А, отриманих методом комбінованого культивування Streptomyces sp. 

KUSC_F05 і Tsukamurella pulmonis TP-B0596 

Maglangit зі співавт. (Maglangit, Fang, Kyeremeh, Sternberg, Ebel, & Deng, 2020) 

вивчали спільне культивування Streptomyces sp. MA37 з конкурентними грамнегати-

вними бактеріями Pseudomonas sp., внаслідок чого отримали алкалоїд індолокарбазол 

BE-13793C, який не характеризувався значною антимікробною активністю навіть при 

найвищій випробуваній концентрації (140 мкМ) щодо грампозитивних (E. faecalis, S. 

aureus, Streptococcus B., S. haemolyticus) та грамнегативних бактерій (Escherichia coli, 

Pseudomonas aeruginosa). 

У роботі (Hifnawy, 2020) науковці відзначили, що за рахунок спільного культи-

вування губчасто-асоційованих актиноміцетів, Micromonospora sp. UR56 

і Actinokineospora sp. EG49 було отримано основні метаболіти туберміцин і р-аніса-

мід, які продемонстрували потужну антимікробну активність проти P. aeruginosa із 

пригніченням росту на 94% і 70% відповідно, тоді як сполуки диметилфеназин-1,6-

дикарбоксилат, фенкоміцин та N-(2-гідроксифеніл)-ацетамід продемонстрували зна-

чну антимікробну активність проти S. aureus з пригніченням росту на 47%, 69% і 53% 

відповідно при МІК – 15 мкМ. 

Дослідження (Abdel-Wahab, 2019) демонструє помірну антимікробну активність 

нових метаболітів версиколорину B, аверуфіну та діорцинолів, синтезованих за умов 

спільного культивування A. versicolor та живих клітин індуктора B. subtilis, проти кі-

лькох грампозитивних бактерій (S. aureus ATCC 29213, E. faecalis ATCC 29212, E. 

faeciuт ATCC 35667) зі значеннями МІК від 12,5 до 50 мкМ. 

Shamikh зі співавт. (Shamikh, 2020) отримали непогані результати МІК міколової 

кислоти при культивуванні Micromonospora sp. UA17 з живими кілітинами конкуре-
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нтних бактерій Gordonia sp. UA19 і Nocardia sp. UA 23. Так було зафіксовано най-

вищу антимікробну та антифунгальну активність міколової кислоти зі значенням МІК 

4,2, 3,9 і 3,8 мкг/мл щодо S. aureus NCTC 8325, E.. faecalis і C. albicans 5314, тоді як 

активності проти E. coli та P. aeruginosa виявлено не було. Екстракти міколової кис-

лоти також показали низьку активність проти Trypanosoma brucei TC 221 (МІК>100 

мкг/мл), за винятком Nocardia sp. UA 23 (МІК=7,2 мкг/мл). Спільне культивування у 

роботі (Yu, 2019) також сприяло високій антимікробній активності отриманого мета-

боліту. Так спільне культивування S. rochei MB037 із грибом Rhinocladiella similis 35 

стимулювало синтез нових метаболітів, одними з яких виявилися борелідини J, які 

проявили значну антимікробну активність проти метицилін-резистентного S. 

aureus (МІК=0,195 мкг/мл). 

Пеніцистероїд C, отриманий Abdel-Razek зі співавт. (Abdel-Razek, Hamed, Frese, 

Sewald, & Shaaban, 2018) методом ко-культивування був протестований на антимік-

робну дію за допомогою паперово-дискового методу, демонструючи аналогічно ви-

соку активність, як і у праці (Wang, 2021), проти грамнегативних бактерій P. 

aeruginosa, грампозитивних бактерій S. aureus і дріжджів C. albicans і S. cerevisiae, 

при цьому він виявляв низьку активність щодо грамнегативних штамів E. coli DSMZ 

1058 і P. agarici DSMZ 11810 і грампозитивних B. subtilis DSMZ 704.  

Як видно з літературних даних у більшості наукових працях не спостерігається 

підвищення антимікробної активності або ж вона зафіксована у помірних значеннях, 

робіт з високою біологічною активністю налічується у меншості. На противагу цьому 

наші дослідження демонструють, що введення індукторів у різному фізіологічному 

стані у середовище культивування A. calcoaceticus IMB B-7241 привело до отримання 

поверхнево-активних речовин з високою антимікробною активністю при значно мен-

ших мінімально інгібуючих концентраціях (на кілька порядків), ніж ті, що фіксуються 

у літературі. 

Таким чином, дані представлені у табл. 4.1-4.2 свідчать про можливість підви-

щення антимікробної активності поверхнево-активних речовин A. calcoaceticus ІMВ 

B-7241 внесенням у середовище з гліцерином різного ступеня очищення живих клі-

тин конкурентних грамнегативних бактерій E. cloacae С-8. 
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4.2. Вплив конкурентних грамнегативних бактерій на антиадгезивну  

активність поверхнево-активних речовин 

Окрім антимікробної активності, поверхнево-активним речовинам штаму ІМВ 

B-7241 властива і антиадгезивна активність. Зважаючи на це, після дослідження ан-

тимікробної активності поверхнево-активних речовин A. calcoaceticus ІМВ B-7241 

було проведено визначення антиадгезивної здатності ПАР, синтезованих за наявності 

у середовищі з гліцерином різного ступеня очищення клітин біологічного індуктора 

E. cloacae С-8.  

Дані, представлені у табл. 4.3-4.8, свідчать про те, що додаткове внесення в 

середовище з гліцерином різного ступеня очищення живих клітин E. cloacae С-8 різ-

ної підготовки супроводжувалось синтезом препаратів ПАР з підвищеною антиадге-

зивною активністю у концентрації 64 мкг/мл.  

Так, після обробки розчинами ПАР (64 мкг/мл), синтезованих A. calcoaceticus 

ІМВ B-7241 у такому середовищі, ступінь адгезії на абіотичних матеріалах грампози-

тивних бактерій (Bacillus subtilis БТ-2 та Staphylococcus aureus БМС-1) (табл. 4.3-4.4) 

був в середньому на 10−26% нижчим, порівняно з показниками ПАР, утворених у 

середовищі без індуктора. У разі внесення інактивованих клітин та супернатанту ін-

дуктора різної підготовки у середовище з очищеним гліцерином спостерігали синтез 

ПАР, за наявності яких ступінь адгезії B. subtilis БТ-2 та S. aureus БМС-1 на кахелі та 

лінолеумі був в середньому на 2-17% та 6-24% нижчим відповідно, ніж за дії препа-

ратів ПАР, одержаних у середовищі без E. cloacae С-8, причому найнижчий рівень 

адгезії (47%) встановлений на лінолеумі для обох тест-культур. Подібні закономірно-

сті спостерігалися також під час дослідження адгезії B. subtilis БТ-2 на пластинках 

сталі (табл. 4.3) після обробки розчинами ПАР, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ В-

7241 на очищеному гліцерині за наявності інактивованих клітин та супернатанту E. 

cloaceae C-8 різної підготовки. Ступінь адгезії даної тест-культури за обробки плас-

тинок сталі такими поверхнево-активними речовинами у високій концентрації (64 

мкг/мл) був в середньому на 6-11% нижче, ніж за дії препаратів ПАР, одержаних у 

середовищі без індукторів. У той же час антиадгезивна активність ПАР, синтезованих 

на очищеному гліцерині за наявності супернатанту E. cloaceae C-8, отриманого з 
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МПА, щодо S. aureus БМС-1 (табл. 4.4) за обробки ними пластинок сталі була вищою 

лише на 6 % від показників ПАР, одержаних без внесення біологічного індуктора. 

Таблиця 4.3 

Вплив ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, синтезованих у  середовищі за  

наявності індуктора, на прикріплення B. subtilis БТ-2 до різних поверхонь 
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о
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Адгезія, % за дії ПАР у концентрації (мкг/мл) 

Сталь Кахель Лінолеум 

64 32 16 8 64 32 16 8 64 32 16 8 

О
ч
и

щ
ен

и
й

 г
л
іц

ер
и

н
 

Контроль (без індук-

тора) 
61 70 72 74 59 72 74 85 64 77 80 85 

Живі клі-

тини 

М
П

А
 

43 55 65 73 43 55 72 78 40 59 63 70 

Інактивовані 

клітини 
55 62 72 80 49 52 60 81 47 59 69 82 

Супернатант 55 66 66 74 57 69 72 78 54 62 68 77 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
-

к
о
зо

ю
 

37 49 62 73 42 45 55 70 42 53 77 75 

Інактивовані 

клітини 
50 52 74 88 49 57 74 90 50 60 75 88 

Супернатант 50 60 73 81 49 69 77 80 50 71 72 85 

В
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и
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и
р
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ц
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Контроль (без індук-

тора) 
65 69 80 85 62 73 71 88 64 79 81 89 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
к
о
-

зо
ю

 

45 47 76 81 50 56 68 76 50 61 66 83 

Інактивовані 

клітини 
55 61 68 77 54 67 67 79 61 73 77 88 

Супернатант 55 68 84 84 55 66 79 81 59 75 75 88 

 

Схожі результати спостерігалися також під час дослідження адгезії B. subtilis 

БТ-2 та S. aureus БМС-1 на пластинках сталі (табл. 4.3-4.4) після обробки розчинами 

ПАР, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ В-7241 на відходах виробництва біодизелю 

за наявності інактивованих клітин та супернатанту E. cloaceae C-8. Ступінь адгезії 

досліджуваних тест-культур за обробки поверхонь такими поверхнево-активними ре-

човинами у високій концентрації (64 мкг/мл) був в середньому на 10% нижчий, ніж 

за дії препаратів ПАР, одержаних у середовищі без індукторів. 
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Таблиця 4.4 

Вплив ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, отриманих за наявності індуктора, на 

адгезію Staphylococcus aureus БМС-1 до різних поверхонь 
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Адгезія, % за дії ПАР у концентрації (мкг/мл) 

Сталь Кахель Лінолеум 

64 32 16 8 64 32 16 8 64 32 16 8 

О
ч
и

щ
ен

и
й

 г
л
іц

ер
и

н
 

Контроль (без індук-

тора) 
59 74 92 92 74 81 79 92 61 73 70 80 

Живі клі-

тини 

М
П

А
 

45 67 80 87 50 75 78 89 51 66 75 89 

Інактивовані 

клітини 
75 80 85 92 62 70 75 88 50 70 80 92 

Супернатант 53 62 88 94 50 55 95 94 47 59 71 94 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
-

к
о
зо

ю
 

45 60 75 88 55 68 80 91 35 65 70 88 

Інактивовані 

клітини 
75 85 - - 68 86 - - 71 91 - - 

Супернатант 59 69 71 79 55 71 82 95 71 75 82 94 

В
ід
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и
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и
р
о
б

н
и

ц
тв

а 

б
іо

д
и

зе
л
ю

 

Контроль (без індук-

тора) 
59 75 82 88 61 77 92 92 66 73 85 92 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
к
о
-

зо
ю

 

47 60 91 86 51 70 82 82 44 65 75 94 

Інактивовані 

клітини 
62 88 - - 55 75 - - 53 70 - - 

Супернатант 55 75 88 94 55 82 86 94 59 71 88 94 

 

Після обробки розчинами ПАР, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ B-7241 на 

гліцерині різної якості за внесення живих клітин індуктора E. cloaceae C-8, отриманих 

за різної підготовки (табл. 4.5-4.6), адгезія грамнегативних бактерій (Proteus vulgaris 

ПА-12, Enterobacter cloacae С-8) на абіотичних поверхнях була в середньому на 

1−21% нижчою, порівняно з показниками ПАР, утворених у середовищі без індук-

тора. Схожі результати було зафіксовано у випадку внесення супернатанту індуктора 

різної підготовки у середовище з очищеним гліцерином, так ступінь адгезії грамнега-

тивних бактерій на кахелі, сталі та лінолеумі був в середньому на 1-16% нижчим, ніж 

за дії препаратів ПАР, одержаних у середовищі без E. cloacae С-8. Зауважимо, що 
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найнижчий рівень адгезії (39-41%) встановлений на пластинках сталі та кахлю для 

тест-культури E. cloacae С-8 за високої концентрації ПАР (64 мкг/мл).  

Таблиця 4.5 

Антиадгезивна активність ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, синтезованих за на-

явності індуктора, щодо Proteus vulgaris ПА-12 
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Адгезія, % за дії ПАР у концентрації (мкг/мл) 

Сталь Кахель Лінолеум 

64 32 16 8 64 32 16 8 64 32 16 8 

О
ч
и

щ
ен

и
й

 г
л
іц
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и

н
 

Контроль (без індук-

тора) 
55 63 73 93 56 63 66 95 58 68 86 94 

Живі клі-

тини 

М
П

А
 

37 47 72 90 55 64 75 88 45 73 81 90 

Інактивовані 

клітини 
51 58 66 90 68 77 92 94 52 69 89 88 

Супернатант 52 62 77 95 55 67 90 89 51 55 59 89 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
-

к
о
зо

ю
 

38 66 84 96 48 63 61 74 50 70 71 84 

Інактивовані 

клітини 
63 72 79 92 62 74 92 92 51 54 67 90 

Супернатант 47 67 77 88 45 70 79 85 42 55 66 88 

В
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и
 в

и
р
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Контроль (без індук-

тора) 
61 58 73 88 51 63 84 94 55 64 92 95 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
к
о
-

зо
ю

 

40 57 92 95 44 64 75 89 50 73 91 95 

Інактивовані 

клітини 
50 60 75 90 43 55 80 90 60 75 88 90 

Супернатант 45 60 67 87 48 50 64 95 58 60 89 98 

 

У той же час після обробки пластинок лінолеуму ПАР, синтезованими за вне-

сення інактивованих клітин та супернатанту індуктора, отриманих за різної підгото-

вки, у середовище культивування A. calcoaceticus ІМВ B-7241 з очищеним гліцери-

ном, ступінь адгезії P. vulgaris ПА-12 та E. cloacae С-8 був нижчим на 6-16 % та 4-17 

%, у порівнянні з ПАР, одержаних без індуктора. 

Крім того, під час дослідження адгезії грамнегативних тест-культур на пласти-

нках сталі та кахлю після обробки розчинами ПАР, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ 



80 
 

В-7241 за наявності інактивованих клітин та супернатанту E. cloaceae C-8 на відходах 

виробництва біодизелю антиадгезивна активність була вищою на 3-16%, ніж ПАР 

отриманих без індуктора. Причому найнижчий рівень адгезії (43-44%) встановлений 

на пластинках кахлю для обох тест-культур за високої концентрації ПАР (64 мкг/мл) 

(табл. 4.5-4.6). 

Таблиця 4.6 

Вплив ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, синтезованих за наявності  

конкурентних грамнегативних бактерій, на адгезію Enterobacter cloacae С-8  
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Адгезія, % за дії ПАР у концентрації (мкг/мл) 

Сталь Кахель Лінолеум 

64 32 16 8 64 32 16 8 64 32 16 8 

О
ч
и

щ
ен

и
й

 г
л
іц
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и

н
 

Контроль (без індук-

тора) 
50 71 73 75 51 73 76 88 57 76 82 87 

Живі клітини 

М
П

А
 

33 50 67 74 43 65 73 80 41 53 77 89 

Інактивовані 

клітини 
54 53 73 82 46 55 61 83 40 60 70 84 

Супернатант 41 58 67 77 39 55 69 77 43 55 69 75 

Живі клітини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
-

к
о
зо

ю
 

30 45 64 76 32 54 64 81 41 61 79 77 

Інактивовані 

клітини 
45 53 75 85 45 58 75 82 53 61 69 84 

Супернатант 40 55 72 82 39 61 69 82 51 68 74 87 
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Контроль (без індук-

тора) 
59 50 81 92 50 55 65 92 52 57 66 94 

Живі клітини 

Р
ід

к
е 

з 
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ю
к
о
-

зо
ю

 

38 46 74 79 40 44 65 75 42 60 65 80 

Інактивовані 

клітини 
50 59 67 78 44 64 66 78 51 71 75 85 

Супернатант 50 66 85 82 55 67 77 80 62 72 74 85 

 

Зниження адгезії дріжджових тест-культур (Candida albicans Д-6, Candida 

tropicalis PE-2) (табл. 4.7-4.8) також спостерігали після обробки розчинами ПАР (64 

мкг/мл), синтезованих A. calcoaceticus ІМВ B-7241 на відходах виробництва біоди-
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зелю за внесення живих клітин індуктора, отриманих на рідкому середовищі з глюко-

зою. Так ступінь адгезії на абіотичних матеріалах дріжджів був в середньому на 

20−42% нижчим, порівняно з показниками за наявності ПАР, утворених у середовищі 

без індуктора. У разі внесення інактивованих клітин та супернатанту індуктора у се-

редовище з відходами виробництва біодизелю спостерігали синтез ПАР, за наявності 

яких ступінь адгезії C. albicans Д-6 та C. tropicalis PE-2 на кахелі, сталі та лінолеумі 

був в середньому на 15-35% та 3-21% нижчим відповідно, ніж за дії препаратів ПАР, 

одержаних у середовищі без E. cloacae С-8, причому найнижчий рівень адгезії (36-

40%) встановлений на пластинках кахлю та лінолеуму для C. albicans Д-6 лише за 

високих концентрацій ПАР (64 мкг/мл).  

Подібні закономірності спостерігалися також під час дослідження адгезії дріж-

джових тест-культур на усіх пластинках (табл. 4.7-4.8) після обробки розчинами 

ПАР, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ В-7241 за наявності живих та інактивованих 

клітин, отриманих на обох субстратах, E. cloaceae C-8 на очищеному гліцерині. Сту-

пінь адгезії дріжджів роду Candida за обробки поверхонь такими поверхнево-актив-

ними речовинами у високій концентрації (64 мкг/мл) був в середньому на 6-28% ни-

жче, ніж за дії препаратів ПАР, одержаних у середовищі без індукторів. Антиадгези-

вна активність ПАР щодо дріжджів, одержаних за наявності супернатанту індуктора, 

отриманого на обох субстратах, у середовищі з очищеним гліцерином була нижчою 

ніж у випадку використання живих та інактивованих клітин і становила 48-52%, по-

рівняно з обробкою препаратами, синтезованими без індуктора (60-71%). 

Отримані дані показують, що ефективність антиадгезивної дії ПАР залежить від 

різних факторів, таких як концентрація ПАР, тип абіотичної поверхні та вид тестової 

культури. Крім того, не встановлено прямої взаємозв'язку між антимікробною та ан-

тиадгезивною активністю ПАР, які були синтезовані за різних умов культивування A. 

calcoaceticus ІМВ B-7241. Це свідчить про те, що антиадгезивна дія мікробних пове-

рхнево-активних речовин базується не лише на антимікробній активності, а й на ін-

ших механізмах, таких як зміна поверхневого заряду клітин або поверхні.  

 

  



82 
 

Таблиця 4.7 

Антиадгезивна активність ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, отриманих за  

наявності конкурентних грамнегативних бактерій, щодо Candida albicans Д-6  

Д
ж

ер
ел

о
 в

у
г
-

л
ец

ю
 

Біологічний 

індуктор 
С

е
р

е
д

о
в

и
щ

е
 к

у
-

л
ь

т
и

в
у

в
а

н
н

я
 і

н
-

д
у

к
т
о

р
а

 

Адгезія, % за дії ПАР у концентрації (мкг/мл) 

Сталь Кахель Лінолеум 

64 32 16 8 64 32 16 8 64 32 16 8 

О
ч
и

щ
ен

и
й

 г
л
іц

ер
и

н
 

Контроль (без індук-

тора) 
58 75 83 92 64 79 79 93 62 68 75 90 

Живі клі-

тини 

М
П

А
 

42 50 67 67 43 64 75 94 48 70 80 86 

Інактивовані 

клітини 
42 70 80 87 36 64 75 91 45 55 80 91 

Супернатант 55 60 75 94 58 64 86 95 60 70 90 92 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
-

к
о
зо

ю
 

43 67 81 83 51 71 80 87 45 63 75 83 

Інактивовані 

клітини 
42 52 78 93 57 66 83 88 50 75 80 95 

Супернатант 52 62 80 87 58 70 77 89 52 65 75 95 

В
ід

х
о
д

и
 в

и
р
о
б

н
и

ц
тв

а 

б
іо

д
и

зе
л
ю

 

Контроль (без індук-

тора) 
67 77 83 92 71 74 79 93 65 69 75 90 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
к
о
-

зо
ю

 

40 58 73 85 29 66 70 86 40 60 85 90 

Інактивовані 

клітини 
50 63 72 86 36 64 76 86 40 60 80 91 

Супернатант 52 63 82 90 48 66 80 89 50 70 80 92 

 

Для порівняння антиадгезивної активності наших ПАР з іншими мікробними 

поверхнево-активними речовинами, синтезованими на гліцерині, були проаналізовані 

відповідні літературні дані щодо їх антиадгезивних властивостей. Зазначимо, що 

праць, у яких описана антиадгезивна активність ПАР, синтезованих на гліцерині, на-

лічується дуже мало.  
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Таблиця 4.8 

Вплив ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, одержаних середовищі за наявності  

індуктора, на прикріплення Candida tropicalis PE-2 до абіотичних поверхонь 

Д
ж

ер
ел

о
 в

у
г
-

л
ец

ю
 

Біологічний 

індуктор 
С

е
р

е
д

о
в

и
щ

е
 к

у
-

л
ь

т
и

в
у

в
а

н
н

я
 і

н
-

д
у

к
т
о

р
а

 

Адгезія, % за дії ПАР у концентрації (мкг/мл) 

Сталь Кахель Лінолеум 

64 32 16 8 64 32 16 8 64 32 16 8 

О
ч
и

щ
ен

и
й

 г
л
іц

ер
и

н
 

Контроль (без індук-

тора) 
68 60 78 90 61 68 74 85 67 76 80 95 

Живі клі-

тини 

М
П

А
 

45 73 82 92 47 67 75 85 50 65 73 88 

Інактивовані 

клітини 
46 59 67 81 49 61 67 84 55 75 75 90 

Супернатант 57 73 87 92 55 73 82 88 68 75 80 95 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
-

к
о
зо

ю
 

55 73 77 86 55 73 82 94 45 70 80 83 

Інактивовані 

клітини 
57 73 81 81 52 62 80 91 58 68 75 94 

Супернатант 59 63 73 95 61 63 88 94 65 70 82 89 

В
ід

х
о
д

и
 в

и
р
о
б

н
и

ц
тв

а 

б
іо

д
и

зе
л
ю

 

Контроль (без індук-

тора) 
70 76 82 95 61 72 80 96 60 66 72 84 

Живі клі-

тини 

Р
ід

к
е 

з 
гл

ю
к
о
-

зо
ю

 

46 58 78 89 38 54 72 85 40 60 75 90 

Інактивовані 

клітини 
61 71 75 89 58 64 80 91 65 77 84 94 

Супернатант 49 71 78 86 52 68 82 92 50 75 80 90 

 

До прикладу, науковцями кафедри біотехнології та екологічного контролю (Пи-

рог, & Іванов, 2022) встановили антиадгезивну дію поверхнево-активних речовин A. 

calcoaceticus ІМВ В-7241, синтезованих у середовищі з очищеним гліцерином та від-

ходами виробництва біодизелю за наявності біологічного індуктора B. subtilis БТ-2 у 

різному фізіологічному стані, щодо тест-культур B. subtilis БТ-2, P. vulgaris ПА-12, 

E.cloacae С-8, S. aureus БМС-1, C. tropicalis PE-2, C. albicans Д-6. Так інгібування ад-

гезії зазначених бактерій та дріжджів до сталі та лінолеуму було найефективнішим за 

обробки ПАР, отриманих за внесення живих або інактивованих клітин індуктора, по-

рівняно із супернатантом. Антиадгезивна активність таких ПАР у концентрації 96 
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мкг/мл становила 33-96%, у порівнянні з ПАР, отриманих на середовищі без індук-

тора (16-70%). 

У інших статтях (Pirog, 2020; Пирог, 2022) внесення бактеріальних індукторів 

у середовище культивування Rhodococcus erythropolis ІМВ Ac-5017 з етанолом супро-

воджувалося утворенням ПАР, після обробки якими у концентраціях 12-24 мкг/мл 

адгезія клітин S. aureus БМС-1 та C. albicans Д-6 на абіотичних поверхнях становила 

7-39 % і була нижчою, порівняно з ПАР, отриманих за відсутності індукторів (33-

87%).  

У разі внесення у середовище культивування Nocardia vaccinii ІМВ В-7405 з 

відходами виробництва біодизелю та відпрацьованою соняшниковою олією живих та 

інактивованих клітин E. coli ІЕМ-1 і B. subtilis БТ-2 зафіксували синтез ПАР, після 

обробки якими у концентрації 40 мкг/мл адгезія бактеріальних тест-культур на полі-

стиролі була на 16-23% нижчою порівняно з даними, встановленими для ПАР без ін-

дукторів (Пирог, Скроцька, & Шевчук, 2020). 

Так, результати наших досліджень показали, що введення конкурентних грам-

негативних бактерій E. cloacae С-8 в середовище культивування A. calcoaceticus IMB 

B-7241 дозволило отримати поверхнево-активні речовини з високою антиадгезивною 

активністю при доволі низьких концентраціях. 

Отже, отримані в ході дослідження результати (табл. 4.3-4.8) свідчать про мо-

жливість посилення антиадгезивної активності ПАР, синтезованих A. calcoaceticus 

ІМВ B-7241 на гліцерині різного ступеня очищення, внесенням у середовище культи-

вування живих клітин біологічного індуктора  E. cloacae С-8. 

4.3. Вплив конкурентних грамнегативних бактерій на здатність поверхнево- 

активних речовин руйнувати біоплівки 

Оскільки одним із механізмів руйнування біоплівки є антимікробна активність 

ПАР, ми припустили, що введення біологічних індукторів у культуральне середовище 

продуцента ПАР супроводжуватиметься синтезом кінцевого продукту з підвищеною 

здатністю руйнувати біоплівки.   
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Результати показали, що поверхнево-активні речовини, синтезовані A. 

calcoaceticus ІМВ B-7241 у середовищі з очищеним гліцерином та відходами вироб-

ництва біодизелю за внесення живих клітин та відповідного супернатанту E. cloacae 

С-8, отриманих у рідкому середовищі з глюкозою, ефективніше руйнували бактеріа-

льні та дріжджові біоплівки у діапазоні концентрацій (320-640 мкг/мл), ніж ПАР, оде-

ржані на середовищі без індуктора (табл. 4.9-4.15). 

Так, деструкція біоплівок грамнегативних бактерій (E. coli ІЕМ-1, Pseudomonas 

sp. МІ-2, E. cloacae С-8) (табл. 4.9-4.11) під впливом препаратів ПАР, синтезованих 

у середовищі з гліцерином різної якості за наявності живих клітин E. cloacae С-8, 

отриманих на рідкому середовищі з глюкозою та відповідного супернатанту була в 

середньому на 12-46 і 15-32 % відповідно вищою порівняно з показниками, встанов-

леними для препаратів, синтезованих без індуктора. Причому, високий ступінь руй-

нування біоплівок (у середньому 55−95 %) спостерігався у всьому діапазоні (80−640 

мкг/мл) концентрацій ПАР, синтезованих на відходах виробництва біодизелю за ная-

вності живих клітин E. cloacae С-8 та відповідного супернатанту. 

Руйнування біоплівок грамнегативних бактерій поверхнево-активними речови-

нами, отриманими на очищеному гліцерині, за використання інактивованих клітин 

штаму С-8, вирощених на рідкому середовищі з глюкозою, було ефективним щодо 

Pseudomonas sp. МІ-2, E. cloacae С-8 і вищим на 15 % та 20 % відповідно, у порівнянні 

зі ступенем руйнування цих біоплівок ПАР, одержаними без цього індуктора. Тоді як 

у випадку використання ПАР, синтезованих на відходах виробництва біодизелю з ви-

користанням аналогічного індуктора, деструкція біоплівок була ефективною лише 

щодо E. cloacae С-8 і вищою на 11 % за ступінь руйнування бактеріальної біоплівки 

штаму С-8 поверхнево-активними речовинами, отриманими без цього індуктора. 
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Таблиця 4.9 

Руйнування біоплівки E. coli ІЕМ-1 під впливом ПАР, синтезованих за  

наявності конкурентних грамнегативних бактерій 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 60 60 59 54 

Живі 

МПА 

84 74 65 66 

Інактивовані 85 53 53 46 

Супернатант 58 60 62 51 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

74 65 54 54 

Інактивовані 58 46 49 41 

Супернатант 84 84 71 69 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 60 55 52 41 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

94 95 95 73 

Інактивовані 57 44 49 39 

Супернатант 91 84 84 71 

 

Зауважимо, що деструкція біоплівок грамнегативних бактеріальних тест-куль-

тур (табл. 4.9-4.11) була на 15−48 % та 18-25 % вищою під впливом ПАР, синтезова-

них у середовищі з очищеним гліцерином за наявності живих та інактивованих клітин 

E. cloacae С-8, отриманих на агаризованому середовищі, ніж після обробки препара-

тами, синтезованими без індуктора. Варто зазначити, що така закономірність спосте-

рігалася лише за високих концентрацій ПАР (наприклад, 320-640 мкг/мл). Зазначимо, 

що супернатант після вирощування конкурентних грамнегативних бактерій, отрима-

ний на агаризованому середовищі, виявився менш ефективним індуктором, ніж живі 

або інактивовані клітини. Деструкція біоплівки грамнегативних бактерій під впливом 

ПАР, одержаних за наявності супернатанту індуктора, отриманого з МПА, у середо-

вищі з очищеним гліцерином, була в середньому на 12-18 % вищою, порівняно з об-

робкою препаратами, синтезованими без індуктора. 
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Таблиця 4.10 

Вплив конкурентних грамнегативних бактерій у середовищі культивування  

A. calcoaceticus ІМВ В-7241 на здатність ПАР руйнувати біоплівку  

Pseudomonas sp. МІ-2 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 55 44 41 38 

Живі 

МПА 

70 69 62 63 

Інактивовані 74 78 64 59 

Супернатант 67 58 52 56 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

74 74 68 56 

Інактивовані 70 70 74 59 

Супернатант 80 73 71 74 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 89 70 63 63 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

95 89 73 74 

Інактивовані 65 67 54 51 

Супернатант 90 95 63 55 

 

Таблиця 4.11 

Вплив біологічного індуктора у середовищі культивування A. calcoaceticus ІМВ 

В-7241 на здатність ПАР до деструкції біоплівки E. cloacae С-8 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 42 43 40 44 

Живі 

МПА 

90 72 58 56 

Інактивовані 58 54 50 37 

Супернатант 60 47 46 39 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

88 79 67 67 

Інактивовані 62 59 60 55 

Супернатант 74 70 67 60 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 68 65 63 60 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

75 75 74 72 

Інактивовані 79 75 68 62 

Супернатант 85 80 79 78 

 

Розглядаючи деструкцію біоплівок грампозитивних бактерій (B. subtilis БТ-2, S. 

aureus БМС-1) (табл. 4.12-4.13) під впливом препаратів ПАР, утворених у середовищі 

з гліцерином різної якості за наявності живих клітин E. cloacae С-8 та відповідного 

супернатанту, отриманих на рідкому середовищі з глюкозою, була в середньому на 
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12-26 % і 13-32 % відповідно вищою порівняно з показниками, встановленими для 

препаратів, синтезованих без індуктора. Причому високий ступінь руйнування біоп-

лівок (у середньому 73−83 %) спостерігався лише за високих (320-640 мкг/мл) конце-

нтрацій ПАР, синтезованих на відходах виробництва біодизелю за наявності супер-

натанту після вирощування клітин E. cloacae С-8. 

У той же час руйнування біоплівок грампозитивних бактеріальних тест-культур 

(табл. 4.12-4.13) було на 8−22 % та 4-21 % вищим під впливом ПАР, синтезованих у 

середовищі з очищеним гліцерином за наявності живих та інактивованих клітин E. 

cloacae С-8, отриманих на агаризованому середовищі, ніж після обробки препара-

тами, синтезованими без даного індуктора. Причому ступінь деструкції біоплівки S. 

aureus БМС-1 був у 3 та 5 разів вищим за дії ПАР, синтезованих у середовищі з очи-

щеним гліцерином за наявності живих та інактивованих клітин біологічного індук-

тора відповідно, порівняно зі ступенем деструкції біоплівки B. subtilis БТ-2.  

Таблиця 4.12 

Вплив ПАР, синтезованих за наявності біологічного індуктора, на руйнування 

біоплівки B. subtilis БТ-2 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 61 50 40 49 

Живі 

МПА 

69 63 55 50 

Інактивовані 65 53 48 37 

Супернатант 51 51 40 45 

Інактивовані Рідке з глюко-

зою 

63 55 58 58 

Супернатант 74 72 67 59 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 58 57 49 39 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

70 65 55 57 

Інактивовані 59 48 46 44 

Супернатант 73 76 62 55 

 

Зазначимо, що ПАР, отримані на очищеному гліцерині за внесення суперната-

нту після вирощування конкурентних грамнегативних бактерій, отриманого на агари-

зованому середовищі, не спричиняли позитивного ефекту на руйнування біоплівки B. 

subtilis БТ-2, проте ступінь деструкції біоплівки S. aureus БМС-1 під впливом таких 
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ПАР був в середньому на 22 % вищим, порівняно з обробкою препаратами, синтезо-

ваними без індуктора. 

На відміну від інших бактеріальних біоплівок, значне підвищення деструкції 

біоплівок S. aureus БМС-1 (табл. 4.13) та E. cloacae С-8 (табл. 4.11) спостерігали у 

разі використання ПАР, синтезованих за наявності усіх індукторів (супернатанту, жи-

вих та інактивованих клітин E. cloacae С-8): ступінь руйнування біоплівок був вищим 

на 10-32 та 11-48 %, ніж за дії препаратів, отриманих при культивуванні A. 

calcoaceticus IМВ В-7241 у середовищі без індукторів. 

Таблиця 4.13 

Деструкція біоплівки S. aureus БМС-1 за дії ПАР, синтезованих за внесення 

конкурентних бактерій E. cloacae С-8 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 43 45 40 41 

Живі 

МПА 

65 69 59 60 

Інактивовані 64 64 55 45 

Супернатант 65 63 53 47 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

69 58 42 47 

Інактивовані 68 57 57 54 

Супернатант 62 60 54 46 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 50 48 42 41 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

72 60 52 46 

Інактивовані 60 54 50 45 

Супернатант 82 83 79 63 

 

Ступінь деструкції дріжджових біоплівок (C. albicans Д-6, C. tropicalis PE-2) 

(табл. 4.14-4.15) під впливом препаратів ПАР, утворених у середовищі з очищеним 

гліцерином та відходами виробництва біодизелю за наявності живих клітин E. cloacae 

С-8, отриманих на рідкому середовищі з глюкозою була в середньому на 10-28 % ви-

щою порівняно з показниками, встановленими для препаратів, синтезованих без ін-

дуктора. Ступінь руйнування дріжджових біоплівок перевищував 80 % тільки під 

впливом препаратів у високих концентраціях (320-640 мкг/мл), утворених за наявно-

сті живих клітин E. cloacae С-8 отриманих на рідкому середовищі з глюкозою. 
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Підвищення ступеня деструкції біоплівок роду Candida (табл. 4.14-4.15) під 

впливом ПАР, синтезованих A. calcoaceticus IМВ В-7241 на очищеному гліцерині ві-

дбувалося у разі використання індуктора E. cloacae С-8, отриманого на агаризованому 

середовищі, у різному фізіологічному стані, причому супернатант виявився ефектив-

нішим індуктором, порівняно з живими та інактивованими клітинами. Так ступінь 

руйнування дріжджових біоплівок за дії ПАР, синтезованих під час культивування 

штаму ІМВ В-7241 на очищеному гліцерині у середовищі з супернатантом після ви-

рощування індуктора на агаризованому середовищі, був на 21-24 % вищим порівняно 

з показниками, встановленими для ПАР, синтезованих у середовищі без індуктора. 

Варто зазначити, що така закономірність спостерігалася лише за високих концентра-

цій ПАР (наприклад, 320-640 мкг/мл). Тоді як ступінь деструкції біоплівок C. albicans 

Д-6 та C. tropicalis PE-2 під впливом ПАР, отриманих на очищеному гліцерині за до-

давання живих або інактивованих клітин конкурентних грамнегативних бактерій, 

отриманих на агаризованому середовищі, був на 13-17 % та 6-23 % вищим, порівняно 

з обробкою препаратами, синтезованими без індуктора. 

Для порівняння ступеня руйнування біоплівки нашими поверхнево-активними 

речовинами та іншими відомими мікробними метаболітами, синтезованими на гліце-

рині, були проаналізовані літературні дані щодо їх здатності до деструкції біоплівок. 

Так, у роботі (Bao, Wang, Zhang, Nong, & Qi, 2017) показано, що під впливом склеро-

ціорумінів А-С, отриманих Aspergillus sclerotiorum SCSGAF 0053 у разі спільного ку-

льтивування із живими клітинами Penicillium citrinum SCSGAF 0052, не виявляло по-

зитивного ефекту на ступінь руйнування біоплівок S. aureus, P. aeruginosa, 

Pseudoalteromonas nigrifaciens, B. amyloliquefaciens та B. stearothermophilus, а у випа-

дку S. aureus спостерігалося навіть підвищення формування біоплівки.  
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Таблиця 4.14 

Вплив біологічного індуктора у середовищі культивування A. calcoaceticus ІМВ 

В-7241 на здатність ПАР руйнувати біоплівку C. albicans Д-6 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 65 60 58 55 

Живі 

МПА 

82 77 78 75 

Інактивовані 78 74 69 62 

Супернатант 86 83 80 80 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

85 80 79 75 

Інактивовані 80 78 74 69 

Супернатант 81 78 75 71 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 75 70 67 66 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

85 84 81 77 

Інактивовані 82 79 75 70 

Супернатант 84 81 80 79 

 

Таблиця 4.15 

Руйнування біоплівки  C. tropicalis PE-2 ПАР, синтезованими A. calcoaceticus 

ІМВ В-7241 за наявності конкурентних грамнегативних бактерій 

Джерело 

вуглецю 

Біологічний 

індуктор 

Середовище 

культивування 

індуктора 

Руйнування (%) біоплівки за дії ПАР у 

концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Очищений 

гліцерин 

Контроль (без індуктора) 61 52 43 41 

Живі 

МПА 

67 59 57 49 

Інактивовані 84 79 74 69 

Супернатант 85 80 72 71 

Живі 
Рідке з глюко-

зою 

89 85 77 67 

Інактивовані 76 68 59 57 

Супернатант 70 69 67 56 

Відходи ви-

робництва 

біодизелю 

Контроль (без індуктора) 70 63 60 55 

Живі Рідке з глюко-

зою 

83 81 76 75 

Інактивовані 80 77 75 68 

 

У іншій праці (Gómez, Ramiro, Quecan, & de Melo Franco, 2016)  автори зафік-

сували, що у разі спільного культивування продуцентів антимікробних сполук 

(Lactococcus lactis VB69 і VB94, Lactobacillus sakei MBSa1, Lactobacillus curvatus 

MBSa3) із молочнокислими бактеріями (L. lactis 368, L. helveticus 354, L. casei 40, 

Weissela viridescens 113) відбувався синтез бактеріоцинів, які характеризувалися до-

волі високою ефективністю щодо деструкції біоплівок Listeria monocytogenes ATCC 
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7644, E. coli O157: H7 і Salmonella typhimurium ATCC 14028, причому повне інгібу-

вання цих біоплівок відмічали під дією L. lactis 368, L. curvatus MBSa3 і L. sakei 

MBSa1 через 24, 48 та 72 год. 

У результаті спільного культивування продуцента B. subtilis та супернатанту 

після вирощування L. rhamnosus як біологічного індуктора були синтезовані ПАР, а 

саме ліпопептиди, які проявляли здатність до деструкції біоплівки тест-культури S. 

aureus ATCC 25923 після 24 год (Kimelman, & Shemesh, 2019). 

Hamza зі співавт. (Hamza, Kumar, & Zinjarde, 2018) також дослідили, що інша 

ко-культура S. lentus SZ2 та Vibrio harveyi сприяла синтезу гліколіпідів, які характе-

ризувалися вищою ефективністю щодо деструкції біоплівки V. harveyi, ніж ПАР, 

отримані у середовищі без даного індуктора. Так ступінь руйнування біоплівки V. 

harveyi за наявності конкурентних бактерій становив 42,43-83,95% протягом 6-72 год, 

що вище ніж за обробки ПАР, синтезованих без індуктора (11,84-82,69%). 

У роботі (S. Hifnawy, 2020) дослідники відзначали антибіоплівкову активність 

новосинтезованих метаболітів (диметилфеназин-1,6-дикарбоксилат (1), монометило-

вий ефір феназин-1,6-дикарбонової кислоти (2), феназин-1-карбонової кислоти (3), N-

(2-гідроксифеніл)-ацетамід (9) і п-анісамід (10)), отриманих за спільного культиву-

вання Micromonospora sp. UR56 та Actinokineospora sp. EG49. Так отримані метабо-

літи характеризувалися досить високим ступенем деструкції біоплівок B. subtilis 

ATCC29212, S. aureus ATCC9144, P. aeruginosa ATCC27853 та E. coli ATCC25922 – 

4,91-20,29%, 11,47-75,1%, 7,39-93,98% та 34,55-57,47% відповідно, проте за дії фена-

зин-1- карбонової кислоти не було зафіксовано позитивної активності щодо штамів 

ATCC9144 та ATCC29212. 

Інше дослідження (Maglangit, 2020) відзначало синтез нового метаболіту-алка-

лоїду індолукарбазолу продуцентом Streptomyces sp. MA37 у співкультурі з 

Pseudomonas sp., при дії якого теж не відзначали позитивної антибіоплівкової актив-

ності щодо тест-культури S. epidermidis у діапазоні концентрацій індолукарбазолу 0-

140 мкМ. 
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У праці (Schneider, 2020) також описали результати щодо можливості деструк-

ції біоплівки S. epidermidis ріддкісними сидерофорами серратіохелінами А і С, синте-

зованими спільною культурою Shewanella sp. і Serratia sp. Так серратіохелін А про-

явив слабкий ефект руйнування біоплівки S. epidermidis (40%) при концентрації 200 

мкМ, у той же час серратіохелін С не характеризувався видимим ефектом при анало-

гічній концентрації. 

Результати наших досліджень показали, що введення індукторів в середовище 

культивування A. calcoaceticus IMB B-7241 дозволило отримати поверхнево-активні 

речовини, які ефективно знищують бактеріальні та дріжджові біоплівки при значно 

нижчих концентраціях (на кілька порядків), ніж ті, що описані в літературі. 

Підсумовуючи все вищезазначене, одержані експериментальні дані (табл. 4.9-

4.15) засвідчують можливість посилення здатності поверхнево-активних речовин A. 

calcoaceticus ІМВ B-7241 до руйнування як бактеріальних, так і дріжджових біоплівок 

внесенням у середовище культивування продуцента гліцерином різної якості живих 

клітин та відповідного супернатанту біологічного індуктора  E. cloacae С-8.  
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РОЗДІЛ 5  

СИНЕРГІЗМ БІОЛОГІЧНОЇ АКТИВНОСТІ СУМІШІ ЕФІРНОЇ ОЛІЇ ТА  

ПОВЕРХНЕВО-АКТИВНИХ РЕЧОВИН ACINETOBACTER 

CALCOACETICUS IМВ В-7241, СИНТЕЗОВАНИХ ЗА НАЯВНОСТІ  

КОНКУРЕНТНИХ БАКТЕРІЙ РОДУ ENTEROBACTER  

Загалом біоплівки визначають як мікробні багатовидові спільноти, які у 

своєму співіснуванні реалізують синергетичні взаємодії у середовищі біоплівки, 

що призводить до посилення патогенності та резистентності до антимікробних 

препаратів (Ceresa, 2021; Ceresa, 2019). Мікробні поверхнево-активні речовини 

характеризуються ефективною біосумісністю із іншими антимікробними аген-

тами (Ceresa, Fracchia, Fedeli, Porta, & Banat, 2021). Ми припустили, що викори-

стання суміші ефірної олії у поєднанні із ПАР A. calcoaceticus ІМВ B-7241, син-

тезованими за внесення біологічних індукторів, супроводжуватиметься підвище-

ною здатністю до руйнування двовидових біоплівок.   

5.1. Деструкція двовидових біоплівок за дії комплексу поверхнево- 

активних речовин з ефірною олією чайного дерева 

Результати показали, що комплексний препарат ефірної олії чайного де-

рева та поверхнево-активних речовин, синтезованих A. calcoaceticus ІМВ B-7241 

у середовищі з очищеним гліцерином та відходами виробництва біодизелю за 

внесення живих, інактивованих клітин та відповідного супернатанту E. cloacae 

С-8, ефективніше руйнував подвійні біоплівки досліджуваних тест-культур, ніж 

використання таких антимікробних препаратів окремо (табл. 5.1-5.4). 

Так, ступінь деструкції двовидової біоплівки Escherichia coli ІЕМ-1 та 

Candida albicans Д-6 (табл. 5.1) за використання суміші ПАР, синтезованих у 

середовищі з гліцерином різної якості за внесення клітин E. cloacae С-8 у різному 

фізіологічному стані, з ефірною олією чайного дерева був вищим на 16-31 %, 

порівняно із використанням таких ПАР і ефірної олії окремо. Причому високий  
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ступінь руйнування двовидової біоплівки (у середньому 47-75 %) спостерігався у 

всьому діапазоні (80−640 мкг/мл) концентрацій комплексної суміші ефірної олії чай-

ного дерева та ПАР. 

Зазначимо, що руйнування подвійної біоплівки E. coli ІЕМ-1 та C. albicans Д-6 

(табл. 5.1) сумішшю ефірної олії чайного дерева та ПАР, отриманих на очищеному 

гліцерині, за використання живих клітин штаму С-8 та відповідного супернатанту, 

було вищим на 19 % та 31 % відповідно, у порівнянні зі ступенем руйнування цієї 

біоплівки відповідними монопрепаратами антимікробних речовин. Тоді як у випадку 

використання комплексної суміші ефірної олії чайного дерева та ПАР, синтезованих 

на відходах виробництва біодизелю з використанням аналогічних індукторів, дестру-

кція подвійної біоплівки була менш ефективною і становила 72 % та 70 % відповідно, 

що вище на 18 % та 16 % відповідно за ступінь руйнування бактеріально-дріжджової 

біоплівки за дії тільки ПАР або тільки олії. 

Проте, варто зауважити, що деструкція двовидової біоплівки E. coli ІЕМ-1 та C. 

albicans Д-6 (табл. 5.1) за використання суміші ефірної олії чайного дерева та ПАР, 

синтезованих у середовищі з відходами виробництва біодизелю за внесення інакти-

вованих клітин E. cloacae С-8, становила 52-61 % у всьому діапазоні концентрацій 

(80−640 мкг/мл) комплексної суміші, що вище на 21-29 %, порівняно із використан-

ням монобіоцидів. У той же час, за використання суміші ефірної олії чайного дерева 

та ПАР, синтезованих на очищеному гліцерині з використанням аналогічного індук-

тора, руйнування подвійної біоплівки було лише на 15-19 % вищим у всьому діапазоні 

концентрацій (80−640 мкг/мл), порівняно з дією тільки поверхнево-активних речовин 

або тільки олії. 

Встановлено, що ступінь деструкції подвійної бактеріальної біоплівки Bacillus 

subtilis БТ-2 та Staphylococcus aureus БМС-1 (табл. 5.2) під впливом комплексного 

препарату ефірної олії чайного дерева та ПАР, утворених у середовищі з гліцерином 

різної якості за наявності клітин E. cloacae С-8 у різному фізіологічному стані, був в 

середньому на 2-21 % вищим порівняно з показниками, встановленими для монопре-

паратів антимікробних речовин. Причому високий ступінь руйнування подвійної бі-

оплівки (у середньому 70−88 %) спостерігався лише за високих (320-640 мкг/мл) кон-

центрацій комплексної суміші ефірної олії та ПАР. 
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Таблиця 5.1 

Руйнування біоплівки E. coli IEM-1 та C. albicans Д-6 за дії комплексу ефірної 

олії чайного дерева з ПАР, синтезованими A. calcoaceticus ІМВ B-7241 за 

наявності біологічного індуктора, і відповідних монопрепаратів 

Антимікробна сполука 

(субстрат для біосинтезу 

ПАР) 

Індуктор у середовищі ку-

льтивування продуцента 

ПАР 

Руйнування (%) біоплівки за дії 

біоцидів у концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Олія - 42 39 31 27 

ПАР  

(очищений гліцерин) 

Контроль (без індуктора) 36 36 30 26 

Живі 43 40 42 36 

Інактивовані 39 37 32 32 

Супернатант 44 41 42 37 

ПАР 

(відходи виробництва біо-

дизелю) 

Контроль (без індуктора) 30 28 26 24 

Живі 54 55 50 44 

Інактивовані 38 36 29 31 

Супернатант 54 54 51 49 

Комплекс ПАР (очищений 

гліцерин) з олією 

Контроль (без індуктора) 47 41 37 31 

Живі 62 62 57 56 

Інактивовані 58 52 52 47 

Супернатант 75 72 67 68 

Комплекс ПАР (відходи 

виробництва біодизелю) з 

олією 

Контроль (без індуктора) 52 49 47 41 

Живі 72 70 67 65 

Інактивовані 61 62 58 52 

Супернатант 70 68 67 68 
Примітка. Під час визначення ступеня деструкції біоплівки похибка не перевищувала 5%. 

 

У той же час ступінь руйнування подвійної біоплівки грампозитивних бактері-

альних тест-культур (табл. 5.2) був на 15-21 % вищим під впливом суміші ефірної 

олії чайного дерева та поверхнево-активних речовин, отриманих на відходах вироб-

ництва біодизелю, за використання живих клітин штаму С-8, ніж після обробки цієї 

біоплівки тільки ПАР або тільки олією. Причому дія комплексу ефірної олії чайного 

дерева у поєднанні з ПАР, синтезованими на відходах виробництва біодизелю, за ви-

користання інактивованих клітин E. cloacae С-8 та відповідного супернатанту, хара-

ктеризувалася не менш ефективним ступенем деструкції двовидової біоплівки B. 

subtilis БТ-2 та S. aureus БМС-1. Так ступінь деструкції такої двовидової біоплівки 

становив 79% та 87 % відповідно, що вище на 11 % та 12 %, порівняно із дією цих 

монобіоцидів окремо.  
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Таблиця 5.2 

Деструкція біоплівки B. subtilis БТ-2 та S. aureus БМС-1 за дії комплексу ефірної 

олії чайного дерева з ПАР, синтезованими A. calcoaceticus ІМВ B-7241 за 

наявності біологічного індуктора, і відповідних монобіоцидів 

Антимікробна сполука 

(субстрат для біосинтезу 

ПАР) 

Індуктор у середовищі ку-

льтивування продуцента 

ПАР 

Руйнування (%) біоплівки за дії 

біоцидів у концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Олія - 64 50 46 41 

ПАР  

(очищений гліцерин) 

Контроль (без індуктора) 44 43 40 36 

Живі 75 70 72 66 

Інактивовані 70 67 60 54 

Супернатант 74 71 66 61 

ПАР 

(відходи виробництва біо-

дизелю) 

Контроль (без індуктора) 35 30 26 23 

Живі 73 65 61 54 

Інактивовані 68 66 59 51 

Супернатант 75 69 61 58 

Комплекс ПАР (очищений 

гліцерин) з олією 

Контроль (без індуктора) 57 51 48 41 

Живі 82 75 67 66 

Інактивовані 70 72 66 61 

Супернатант 76 72 69 68 

Комплекс ПАР (відходи 

виробництва біодизелю) з 

олією 

Контроль (без індуктора) 65 58 53 46 

Живі 88 86 79 73 

Інактивовані 79 75 75 73 

Супернатант 87 86 78 75 
Примітка. Під час визначення ступеня деструкції біоплівки похибка не перевищувала 5%. 

 

Зазначимо, що комплексна суміш ефірної олії чайного дерева та ПАР, отримана 

у середовищі з очищеним гліцерином за внесення живих клітин E. cloacae С-8 та від-

повідного супернатанту, була менш ефективною щодо такої бактеріальної біоплівки 

і вищою лише на 7 % та 2 % відповідно, порівняно з дією тільки ПАР або тільки олії. 

У той же час, комплекс ефірної олії та ПАР (640 мкг/мл), отриманих у середовищі з 

очищеним гліцерином за внесення інактивованих клітин E. cloacae С-8, не спричиняв 

позитивного ефекту на деструкцію подвійної біоплівки B. subtilis БТ-2 та S. aureus 

БМС-1. Проте за нижчих концентрацій (80-320 мкг/мл) подвійного комплексу ступінь 

деструкції такої біоплівки був в середньому на 5-7 % вищим, порівняно з обробкою 

антимікробними препаратами окремо. 

Ступінь деструкції двовидової бактеріально-дріжджової біоплівки B. subtilis 

БТ-2 з Candida tropicalis PE-2 (табл. 5.3) за використання суміші ефірної олії чайного 
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дерева та ПАР, синтезованих у середовищі з гліцерином різної якості за внесення клі-

тин E. cloacae С-8 у різному фізіологічному стані, був вищий на 26-32 %, порівняно 

із використанням таких ПАР і ефірної олії окремо. Причому високий ступінь руйну-

вання двовидової біоплівки (у середньому 78-87 %) спостерігався за високих 

(320−640 мкг/мл) концентрацій комплексної суміші ефірної олії чайного дерева та 

ПАР, одержаних на відходах виробництва гліцерину за наявності клітин E. cloacae С-

8 у різному фізіологічному стані. 

Таблиця 5.3 

Комплексна дія ефірної олії чайного дерева з ПАР, синтезованими A. 

calcoaceticus ІМВ B-7241 за наявності біологічного індуктора, і відповідних 

монопрепаратів на двовидові біоплівки B. subtilis БТ-2 з C. tropicalis PE-2 

Антимікробна сполука 

(субстрат для біосинтезу 

ПАР) 

Індуктор у середовищі ку-

льтивування продуцента 

ПАР 

Руйнування (%) біоплівки за дії 

біоцидів у концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Олія - 38 37 31 25 

ПАР  

(очищений гліцерин) 

Контроль (без індуктора) 33 32 28 25 

Живі 42 42 39 35 

Інактивовані 39 38 35 31 

Супернатант 42 40 37 34 

ПАР 

(відходи виробництва біо-

дизелю) 

Контроль (без індуктора) 31 30 28 25 

Живі 56 55 53 50 

Інактивовані 49 46 44 41 

Супернатант 58 57 55 55 

Комплекс ПАР (очищений 

гліцерин) з олією 

Контроль (без індуктора) 51 49 45 42 

Живі 71 70 68 63 

Інактивовані 65 65 64 60 

Супернатант 69 66 65 62 

Комплекс ПАР (відходи 

виробництва біодизелю) з 

олією 

Контроль (без індуктора) 63 60 57 53 

Живі 86 87 84 82 

Інактивовані 78 76 72 67 

Супернатант 87 85 80 79 
Примітка. Під час визначення ступеня деструкції біоплівки похибка не перевищувала 5%. 

 

Було зафіксовано, що руйнування подвійної біоплівки B. subtilis БТ-2 та C. 

tropicalis PE-2 (табл. 5.3) сумішшю ефірної олії чайного дерева та ПАР, отриманих 

на відходах виробництва біодизелю, за використання живих клітин штаму С-8, було 

найбільш ефективним і вищим на 30-32 %, у порівнянні зі ступенем деструкції (50-56 

%) цієї біоплівки відповідними монопрепаратами антимікробних речовин. Тоді як у 
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випадку використання комплексу ефірної олії чайного дерева та ПАР, синтезованих 

на відходах виробництва біодизелю за внесення інактивованих клітин індуктора та 

відповідного супернатанту, ступінь деструкції бактеріально-дріжджової біоплівки 

був вищим на 26-30 % та 24-29 % відповідно, порівняно з дією тільки поверхнево-

активних речовин або тільки олії. 

Аналогічні закономірності прослідковуються й у випадку обробки двовидової 

біоплівки штамів БТ-2 та РЕ-2 (табл. 5.3) за використання суміші ефірної олії чайного 

дерева та ПАР, синтезованих у середовищі з очищеним гліцерином за внесення жи-

вих, інактивованих клітин E. cloacae С-8 та відповідного супернатанту. Так, ступінь 

деструкції такої біоплівки був вищим на 29 %, 26 % та 27 % відповідно, порівняно із 

використанням таких ПАР і ефірної олії окремо. Причому високий ступінь руйну-

вання бактеріально-дріжджової біоплівки (у середньому 65-71 %) спостерігався лише 

за високих (320−640 мкг/мл) концентрацій комплексної антимікробної суміші ефірної 

олії чайного дерева та ПАР. 

Встановлено, що ступінь деструкції подвійної бактеріальної біоплівки E. coli 

IEM-1 з Pseudomonas sp. MI-2 (табл. 5.4) під впливом комплексного препарату ефір-

ної олії чайного дерева та ПАР, утворених у середовищі з гліцерином різної якості за 

наявності клітин E. cloacae С-8 у різному фізіологічному стані, був в середньому на 

4-19 % вищим порівняно з показниками, встановленими для монобіоцидів. Ступінь 

руйнування подвійної біоплівки перевищував 75 % під впливом комплексної суміші 

у всьому діапазоні (80-640 мкг/мл) концентрацій. 

Значне підвищення ступеня руйнування біоплівки E. coli IEM-1 з Pseudomonas 

sp. MI-2 (табл. 5.4) спостерігалося під впливом суміші ефірної олії чайного дерева та 

ПАР, синтезованих A. calcoaceticus IМВ В-7241 на очищеному гліцерині у разі вико-

ристання супернатанту індуктора E. cloacae С-8. Так ступінь руйнування такої двови-

дової біоплівки був на 16-19 % вищим порівняно з показниками, встановленими за дії 

тільки ПАР або тільки олії. Тоді як ступінь деструкції біоплівки E. coli IEM-1 з 

Pseudomonas sp. MI-2 під впливом суміші ефірної олії та ПАР, отриманих на очище-
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ному гліцерині за додавання живих або інактивованих клітин конкурентних грамне-

гативних бактерій, був у середньому на 14-16 % вищим, порівняно з обробкою моно-

препаратами антимікробних речовин. 

У той же час комплексна суміш ефірної олії чайного дерева та ПАР, отримана 

у середовищі з відходами виробництва за внесення живих клітин E. cloacae С-8 та 

відповідного супернатанту, була дещо менш ефективною щодо такої бактеріальної 

біоплівки і вищою на 6-12 % та 10-13 % відповідно, порівняно з дією тільки ПАР або 

тільки олії. Тоді як комплекс ефірної олії та ПАР, отриманих у середовищі з відхо-

дами виробництва біодизелю за внесення інактивованих клітин E. cloacae С-8, був 

лише на 4-8 % вищим, порівняно з обробкою біоплівки E. coli IEM-1 з Pseudomonas 

sp. MI-2 антимікробними препаратами окремо (табл. 5.4). 

Таблиця 5.4 

Дія суміші ефірної олії чайного дерева з ПАР, синтезованими A. calcoaceticus 

ІМВ B-7241 за наявності біологічного індуктора, і відповідних монобіоцидів на 

двовидові бактеріальні біоплівки E. coli IEM-1 з Pseudomonas sp. MI-2 

Антимікробна сполука 

(субстрат для біосинтезу 

ПАР) 

Індуктор у середовищі ку-

льтивування продуцента 

ПАР 

Руйнування (%) біоплівки за дії 

біоцидів у концентрації (мкг/мл) 

640 320 160 80 

Олія - 67 65 61 56 

ПАР  

(очищений гліцерин) 

Контроль (без індуктора) 60 58 53 47 

Живі 75 73 70 68 

Інактивовані 71 71 68 66 

Супернатант 74 72 70 67 

ПАР 

(відходи виробництва біо-

дизелю) 

Контроль (без індуктора) 58 56 54 50 

Живі 81 82 80 80 

Інактивовані 79 77 73 69 

Супернатант 84 83 80 77 

Комплекс ПАР (очищений 

гліцерин) з олією 

Контроль (без індуктора) 69 67 64 60 

Живі 89 87 84 83 

Інактивовані 85 86 84 80 

Супернатант 90 88 89 84 

Комплекс ПАР (відходи 

виробництва біодизелю) з 

олією 

Контроль (без індуктора) 62 63 60 56 

Живі 93 90 89 86 

Інактивовані 83 82 79 77 

Супернатант 95 93 93 88 
Примітка. Під час визначення ступеня деструкції біоплівки похибка не перевищувала 5%. 

 

Для порівняння ступеня деструкції двовидових біоплівок нашим комплексним 

біоцидом ПАР з ефірною олією чайного дерева та іншими синергічними препаратами, 
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що включають ефірну олію та вторинні мікробні метаболіти, отримані за внесення 

біологічних індукторів, було проаналізовано літературні дані щодо їх здатності до де-

струкції таких біоплівок. Зважаючи на те, що дослідження у даному напрямку є до-

сить новітніми та знаходяться на експериментальних етапах, праць, у яких описано 

ступінь деструкції подвійних біоплівок сумішами антимікробних препаратів, налічу-

ється у обмеженій кількості.  

Так, у роботі (Maione, 2022) показано, що за дії суміші біоцидів: міртенолу 

(складова ефірної олії мирту звичайного), каспофунгіну або меропенему  ступінь де-

струкції бактеріально-дріжджової біоплівки Klebsiella pneumoniae та C. auris досягає 

80 %, проте є нижчим за ступінь деструкції такої біоплівки (100 %) у разі викорис-

тання міртенолу як монопрепарату. 

У іншій праці (Budzyńska, Różalska, Sadowska, & Różalska, 2017)  автори зафік-

сували позитивний ефект щодо руйнування подвійної біоплівки C. auris із S. aureus у 

разі її обробки полібіоцидом ефірної олії гвоздики у поєднанні антибіотиків флуко-

назолу і мупіроцину. Так ступінь деструкції бактеріально-дріжджової біоплівки за дії 

комплексної суміші ефірної олії гвоздики із мупіроцином або флуконазолом становив 

58,6 % та 61,1 % відповідно, що у 4 та 10 разів є вищим, ніж за використання даних 

антибіотиків окремо. Відзначається, що у випадку поєднання обох антибіотиків із 

ефірною олією гвоздики ступінь руйнування біоплівки C. auris із S. aureus був вищим 

майже у 5 разів, порівняно із дією монопрепаратів. 

Scaffaro зі співавт. (Scaffaro, Lopresti, D’Arrigo, Marino, & Nostro, 2018) також 

дослідили  синергічний ефект карвакролу (компонент ефірних олій із антимікробною 

дією) із полімолочною кислотою щодо руйнування двовидової біоплівки S. aureus і C. 

albicans. Було встановлено, що за такої комбінації  препаратів ступінь деструкції ба-

ктеріально-дріжджової біоплівки досягав 88-96 %, що вище, ніж за обробки монопре-

паратом карвакролом. 

У роботі (Tan, Leonhard, Moser, Ma, & Schneider-Stickler, 2019) дослідники від-

значали посилену дію комплексу антимікробних речовин 2-амінобензімідазолу та ку-

ркуміну на деструкцію подвійної біоплівки S. aureus і C. albicans, у порівнянні із дією 
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монопрепаратів. Так ступінь деструкції бактеріально-дріжджової біоплівки після об-

робки антимікробною комбінацією 2-амінобензімідазолу із куркуміном у концентра-

ції 200 мкг/мл становив близько 73,3 %, що вище ніж за використання даних антимі-

кробних препаратів окремо. 

Інше дослідження (Tan, Leonhard, Moser, Ma, & Schneider-Stickler, 2020) відзна-

чало синергічний ефект куркуміну з позитивно зарядженими наночастинками хіто-

зану на деструкцію двовидової біоплівки S. aureus і C. albicans. Було зафіксовано, що 

після обробки даною сумішшю антимікробних речовин у концентрації 400 мкг/мл, 

руйнування полімікробної біоплівки досягало 84,36 % і було ефективніше, ніж за дії 

лише куркуміну (близько 70 %). 

У праці (Bai, 2022) було досліджено антибіоплівкову активність суміші антимі-

кробних препаратів наночастинок хітозану та ε-полі-L-лізину  щодо змішаних куль-

тур Listeria monocytogenes і S. aureus та L. monocytogenes і P. aeruginosa. Результати 

кількісно оцінювали методом посіву, що зрештою вказало на зменшення кількості L. 

monocytogenes  на 0,3 log і S. aureus на 0,1 log у випадку обробки даним комплексним 

засобом двовидової біоплівки L. monocytogenes і S. aureus. У той же час після обробки 

наночастиноками хітозану із ε-полі-L-лізином подвійної біоплівки L. 

monocytogenes і P. aeruginosa, кількість L. monocytogenes була зменшена на 2 log, а 

щодо P. aeruginosa антибіоплівкового ефекту не спостерігалося. 

Cho зі співавт. (Cho, Han, Nahar, Her, Kang, & Ha, 2024) також дослідили сине-

ргічний ефект ε-полі-L-лізину із лізоцимом щодо деструкції подвійної біоплівки P. 

aeruginosa та L. monocytogenes, як патогенів харчового походження. У результаті екс-

перименту було зафіксовано, що при обробці сумішшю лізоциму (5 мг/мл) та ε-полі-

L-лізином (1,2 та 4 мінімальних інгібуючих концентрацій) ступінь руйнування по-

двійної біоплівки P. aeruginosa та L. monocytogene зменшувався на 4,2–5,0 та 3,3–4,2 

log КУО/г, що на 0,5-0,7 log КУО/г вище, порівняно із дією монобіоцидів. 

Pati зі співавт. (Pati, Kurata, Horseman, & Pierce, 2021) також дослідили синергі-

чний ефект мікробного пептиду ε-полі-L-лізину із хітозаном щодо деструкції полімі-

кробної біоплівки P. aeruginosa, S. aureus і C. albicans. У результаті дослідження було 

зафіксовано, що після 24-годинної обробки комбінованим біоцидом хітозаном із ε-
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полі-L-лізином полівидової біоплівки через 24 і 48 годин культивування ступінь руй-

нування становив 84 % та 70 % відповідно, проте був нижчим на 16 % та 30 % порів-

няно із 48- та 72-годинною обробкою полімікробної біоплівки P. aeruginosa, S. 

aureus і C. albicans. 

У роботі (Tabassum, Khan, Kang, Jo, Cho, & Kim, 2023) було експериментально 

визначено антибіоплівкову активність комбінованих біоцидів наночастинок золота з 

фукуїданом щодо деструкції бактеріально-дріжджових біоплівок C. albicans у поєд-

нанні з S. aureus/Streptococcus mutans. За результатами кількісної оцінки методом по-

сіву було зафіксовано підвищення руйнування двовидової біоплівки S. aureus та C. 

albicans зі значеннями ефективності 2,9 log КУО для S. aureus і 2,4 log КУО для C. 

albicans за дії такої антимікробної суміші у концентрації 2048 мкг/мл. У випадку де-

струкції біоплівки C. albicans та S. mutans після обробки наночастинками золота з фу-

куїданом у концентрації <2048 мкг/мл ефективність складала 5,8 log КУО та 4,8 log 

КУО для S. mutans та C. albicans відповідно. Проте, варто зауважити, що антибіоплі-

вкова активність наночастинок золота з фукуїданом була дещо нижчою щодо двови-

дових біоплівок, порівняно з активністю даного препарату щодо біоплівок одного 

виду (6,0, 8,4, 8,0 log КУО для S. aureus , S. mutans і C. albicans відповідно). 

Підсумовуючи все вищезазначене, результати наших досліджень (табл. 5.1-5.4) 

показали можливість синергізму ефірної олії чайного дерева із поверхнево-актив-

ними речовинами, синтезованими A. calcoaceticus IMB B-7241 у середовищі культи-

вування із гліцерином різної якості за внесення конкурентних грамнегативних бакте-

рій E. cloacae С-8 у різному фізіологічному стані, з метою руйнування двовидових 

біоплівок.  
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ВИСНОВКИ 

1. Незалежно від способу  вирощування (агаризоване, рідке середовище) 

бактерій E. cloacae С-8 утворені за наявності цих біологічних індукторів у різ-

ному фізіологічному стані (живі, інактивовані клітини, супернатант) поверх-

нево-активні речовини характеризувалися вищою біологічною активністю, ніж 

ПАР, синтезовані у середовищі без індукторів. 

2. ПАР, синтезовані A. calcoaceticus ІMВ B-7241 на гліцерині різної якості 

(очищений гліцерин, відходи виробництва біодизелю) за внесення біологічних 

індукторів у різному фізіологічному стані характеризувалося вищою антиадгези-

вною активністю, ніж ПАР, одержані у середовищі без індуктора. Причому ПАР, 

отримані на відходах виробництва біодизелю за внесення E. cloacae С-8, відзна-

чалися вищою антимікробною активністю, порівняно з ПАР, отриманими на очи-

щеному гліцерині за внесення конкурентних грамнегативних бактерій у різному 

фізіологічному стані. 

3. За використання як індуктора живих клітин E. cloacae С-8, вирощених 

на рідкому середовищі з глюкозою, спостерігали синтез ПАР A. calcoaceticus 

ІMВ B-7241, використовуючи відходи виробництва біодизелю як джерело вуг-

лецю, МІК яких щодо бактеріальних і дріжджових тест-культур були нижчими у 

1,5−28 разів, порівняно з показниками ПАР, утворених у середовищі без індук-

тора.  

4. Адгезія бактеріальних тест-культур на абіотичних матеріалах, обробле-

них ПАР штаму ІMВ B-7241, синтезованими на гліцерині різної якості, за вне-

сення живих клітин штаму С-8, отриманих за різної підготовки індуктора, була 

на 1−26 % нижчою, ніж після обробки ПАР, отриманих без внесення конкурент-

них грамнегативних бактерій. Тоді як адгезія дріжджових тест-культур була в 

середньому на 20−42 % нижчою після обробки препаратами, отриманими на від-

ходах виробництва біодизелю за додавання живих клітин біологічного   
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індуктора, отриманих у рідкому середовищі з глюкозою, у порівняння з ПАР без вне-

сення клітин E. cloacae С-8. 

5. Використання як індуктора інактивованих клітин E. cloacae С-8 за різної під-

готовки виявилося менш ефективним: МІК ПАР, синтезованих на гліцерині різної 

якості за їх наявності, були нижчими у 2,3-4,6 разів, а адгезія – на 2-35% нижчою, 

порівняно з ПАР, отриманими у середовищі без індуктора. 

6. Незалежно від способу вирощування (агаризоване, рідке середовище) E. 

cloacae С-8 внесення живих клітин цих бактерій у середовище культивування A. 

calcoaceticus IМВ В-7241 з гліцерином різного ступеня очищення супроводжувалося 

синтезом ПАР ступінь руйнування біоплівок після обробки якими був на 10−48 % 

вищим порівняно з показниками, встановленими для ПАР, одержаних у середовищі 

без індуктора. Аналогічний ступінь деструкції біоплівок був встановлений й за вико-

ристання супернатанту після вирощування індуктора. Використання як  індуктора ін-

активованих клітин E. cloacae С-8 виявилося менш ефективним: деструкція біоплівок 

після обробки ПАР, синтезованих за їх наявності, були нижчими – на 4-25 % вищою 

порівняно з ПАР, отриманими у середовищі без індуктора. 

7. Встановлено можливість синергізму ефірної олії чайного дерева із поверх-

нево-активними речовинами, синтезованими A. calcoaceticus IMB B-7241 у середо-

вищі культивування із гліцерином різної якості за внесення конкурентних грамнега-

тивних бактерій E. cloacae С-8 у різному фізіологічному стані, з метою руйнування 

двовидових біоплівок. Так, ступінь деструкції двовидових бактеріальних біоплівок за 

обробки сумішшю ПАР, синтезованих у середовищі з гліцерином різної якості за вне-

сення клітин E. cloacae С-8 у різному фізіологічному стані, з ефірною олією чайного 

дерева був вищим на 2-21 %, порівняно із використанням таких ПАР і ефірної олії 

окремо. У той же час деструкція двовидових бактеріально-дріжджових біоплівок за 

дії аналогічної комбінації антимікробних препаратів була на 16-32 % вищою порів-

няно з показниками, встановленими для монобіоцидів. 

8. Отримані результати засвідчують можливість регуляції біологічної активно-

сті поверхнево-активних речовин A. calcoaceticus ІMВ B-7241 у середовищі з гліце-

рином різного ступеня очищення за наявності грамнегативних бактерій E. cloacae С-

8. 
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