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Измерения суммарной теплопродукции клеток могут позволить определить плотность попу-
ляции бактерий при строгой стандартизации условий измерения (среда, популяция, условия культи-
вирования, подготовки образца, проведения измерений и пр.).

Суммарная теплопродукция популяции S. аureus, обработанной Инкрасептом 10А, составила 
0,241 Дж. В результате разведений, происходящих при стандартной процедуре обработки микробной по-
пуляции дезинфектантом, плотность популяции снижается, и составляет в итоге 106 КОЕ/мл. Сопостав-
ляя теплопродукцию обработанной дезинфектантом и интактной популяции S.aureus с плотностью 106 
КОЕ/мл, нужно отметить, что в результате обработки происходит снижение тепловыделения более чем в 
три раза. Контрольные посевы показали полное подавление роста микроорганизмов в образце, обрабо-
танном дезинфектантом. Поскольку измерения термистограмм проводились по дифференциальной схе-
ме относительно полностью идентичной среды, отличающейся только отсутствием микроорганизмов, 
можно предположить, что регистрируемое остаточное тепловыделение связано с физико-химическими 
процессами, происходящими в убитых клетках, которые сопровождаются выделением тепла. 

По нормам действующих методических рекомендаций по оценке эффективности дезинфектан-
тов, вещество считается эффективным, если в рабочей концентрации за время экспозиции 30 минут 
снижает титр микробной популяции на 5 логарифмов КОЕ/мл [1]. Таким образом, для того чтобы с 
помощью измерения тепловыделения оценить эффективность дезинфектанта, мы должны показать, 
что после обработки популяция выделяет тепла меньше, чем интактная популяция с титром на 5 лога-
рифмов ниже, чем исходная. В нашем случае пороговым значением является плотность популяции 104 
КОЕ/мл. Так как уровень тепловыделения обработанной популяции значительно ниже того, который 
показывает интактная популяция S. аureus с плотностью популяции 103 КОЕ/мл, что заведомо ниже 
порога эффективности, дезинфектант Инкрасепт 10А можно оценить как эффективный.

Результаты измерения теплопродукции S. aureus показывают, что разработанная сенсорная си-
стема может быть использована для экспрессной оценки эффективности действия дезинфектанта на 
микробную популяцию.

THE AVALUATION OF THE HEAT GENERATION OF THE POPULATION 
MICROORGANISMS S. AUREUS INTACT AND DISINFECTANT-TREATED 

G.A. Skorohod, E.I. Gudkova A.I. Drapeza, M.V. Parkun, V.A. Loban, Y.M. Sudnik

The engineered sensor system allows to register of the heat generation 103 CFU/ml intact population 
S. аureus during 40 minutes. The heat generation of the population microorganisms disinfectant-treated 
Inkrasept-10A was lower of the threshold valuation determinative of the disinfectant effectiveness. The 
engineered sensor system can be used the express evaluation of the disinfectant effect efficiency for the 
microbial population.
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Поиск новых противотуберкулезных препаратов является актуальной задачей. Это связано 
с возникновением высокой резистентности микобактерий к используемым в настоящее время 
лекарственным средствам, в том числе и к антибиотикам [2,4]. 
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В настоящее время поиск препаратов, способных подавлять рост и развитие микобактерий 
туберкулеза, проводится среди большого класса органических соединений [4]. В недавних работах 
[5,6] показано, что введение в структуру потенциальных антимикобактерицидов гетероциклическо-
го фрагмента — 2-изоксазолинового цикла приводит к хорошим результатам. Указанные соедине-
ния характеризуются невысокими значениями минимальных ингибирующих концентраций, при ко-
торых не наблюдается рост микобактерий. 

Материалы и методы. Для синтеза целевых соединений была использована реакция 1,3-ди-
полярного циклоприсоединения нитрилоксидов к соответствующим алкенам. Последующее полу-
чение сложных эфиров проводилось в присутствии дициклогексилкарбодиимида. [1,3]. Исследова-
ние противотуберкулезных свойств полученных соединений проведено на штамме Micobacterium 
terrae 15755. В качестве эталонов использованы известные противотуберкулезные препараты: пира-
зинамид, изониазид, циклосерин.

Результаты и их обсуждение. Антимикобактериальные свойства полученных соединений 
оценены на основании минимальной ингибирующей концентрации (МИК, мкг/мл), которые приве-
дены в таблице. Наибольшей активностью (МИК 12,5 мкг/мл) проявил 3-фтор-4-цианофениловый 
эфир 4-(5-амил-2-изоксазол-3-ил) бензойной кислоты. Достаточно высокая активность (50 мкг/мл) 
обнаружена у метилового эфира 4-(3-амил-2-изоксазол-5-ил) бензойной кислоты. Следует отметить, 
что сравнительный анализ полученных результатов показал, что в целом, производные 3-арил-5-
алкил-2-изоксазолина, в отличие от производных 3-алкил-5-арил-2-изоксазолина, более активны 
против микобактерий M. terrae.

Таблица

Антимикобактериальные свойства полученных соединений

R

МИК, мкг/мл МИК, мкг/мл
H > 200 > 100
CH3 > 200 50

> 200 > 100

> 200 50

> 200 > 200

> 200 > 200

- > 200

> 200 -

12.5 > 200

> 200 > 200

МИК эталонов: пиразинамид > 200 мкг/мл, циклосерин 100 мкг/мл, изониазид 200 мкг/мл.
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Выводы. 
Среди производных (4-карбоксифенил)изоксазолина обнаружены соединения, обладающие 

большей антимикобактериальной активностью, чем используемые в настоящее время противоту-
беркулезные средства (циклосерин, пиразинамид и изониазид). 
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Antimycobacterial properties of of (4-carboxyphenyl) isoxazoline derivatives were studied. The 
most active compound among the tested substances was 4-(5-amyl-4,5-dihydro-isoxazol-3-yl)-benzoic 
acid 4-cyano-3-fluoro-phenyl ester (MIC 12,5 μg/ml).
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Актуальность проблемы сальмонеллезов связана с высокими уровнями заболеваемости и сохраня-
ющейся тенденцией к ее росту, трудностями в эпидемиологическом расследовании причин сальмонелле-
зов, формированием резистентности к противомикробным препаратам, отсутствием эффективной спец-
ифической профилактики. Разработка методов экспресс-диагностики сальмонеллезов и методов типиро-
вания сальмонелл является одним из важных моментов сдерживания распространения возбудителей [1]. 

Цель исследования: разработать метод генетической экспресс-идентификации сальмонелл.
Материалы и методы. Разработка праймеров и TaqMan зондов. Из GenBank, NCBI (http://

www.ncbi.nlm.nih.gov/gene/ или http://www.xbase.ac.uk) были получены сиквенсы гена invA для раз-
ных серовариантов сальмонелл (код доступа NC_011294.1, GenBalnk, NCBI Salmonella typhimurium 
(рис.1)). 

Рисунок 1 − Структура локуса в 20000 п.о. Salmonella typhimurium, несущего invA ген

С помощью программы Mega 5 проводили выравнивание сиквенсов invA гена, выбирали 
идентичные у всех серовариантов сальмонелл фрагменты, локализующиеся в первой половине гена. 
В процесс разработки олигонуклеотидов их последовательности генерировали in silico с помощью 
программы http://www.ncbi.nlm.nih.gov/tools/primer-blast/ или http://frodo.wi.mit.edu/primer3/input.
htm, проверку специфичности праймеров и зондов проводили с использованием web-ресурса http://
www.ncbi.nlm.nih.gov/tools/primer-blast/. Оценку конформации шпилечных структур, образуемых 
праймерами и зондами, силу их связей и температуру плавления осуществляли с использованием 


