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Ýôôåêòèâíîñòü ñåêðåöèè - âàæíûé áèîòåõíîëîãè÷åñêèé ïàðàìåòð, ïîñêîëüêó ïîçâî-
ëÿåò ïîëó÷èòü ñòàáèëüíûå áåëêè â àêòèâíîì ñîñòîÿíèè. Ïîèñê è îïòèìèçàöèÿ ôåðìåíò-
ïðîäóöèðóþùèõ øòàììîâ áàêòåðèé ÿâëÿåòñÿ âàæíîé çàäà÷åé ñîâðåìåííîé áèîòåõíîëî-
ãèè. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïðîìûøëåííî âàæíûõ ôåðìåíòîâ � àíàëîãà
ñóáòèëèçèíà (AprBp) è ãëóòàìèëýíäîïåïòèäàçû (GseBp) � áûëè èñïîëüçîâàíû ãðàì-
ïîëîæèòåëüíûå áàêòåðèè Bacillus subtilis, îáëàäàþùèå ñïîñîáíîñòüþ âûäåëÿòü áåëêè
â ñðåäó êóëüòèâèðîâàíèÿ (áëàãîäàðÿ ðàçâèòîìó Sec-çàâèñèìîìó ïóòè ñåêðåöèè). Ãå-
íû äàííûõ áåëêîâ áûëè àìïëèôèöèðîâàíû ñ ãåíîìíîé ÄÍÊ êëåòîê Bacillus pumilus è
êëîíèðîâàíû â ñîñòàâ íîâîé LIKE ýêñïðåññèîííîé ñèñòåìû ïîä êîíòðîëü àíòèáèîòèêî-
èíäóöèðóåìîãî ïðîìîòîðà. Ïîñêîëüêó óðîâåíü ýêñïðåññèè ðåïîðòåðíûõ âíóòðèêëåòî÷-
íûõ ãåíîâ (lacZ, gfp) íàìíîãî ïðåâûøàë óðîâåíü ýêñïðåññèè âíåêëåòî÷íûõ ïðîòåîëèòè-
÷åñêèõ ãåíîâ (aprBp, gseBp) âîçíèêëà íåîáõîäèìîñòü îïòèìèçàöèè èñïîëüçóåìîé íà-
ìè ýêñïðåññèîííîé ñèñòåìû. Ñ ýòîé öåëüþ áûëà èñïîëüçîâàíà ñòðàòåãèÿ îïòèìèçà-
öèè LIKE ñèñòåìû ïóòåì ïîäáîðà îïòèìàëüíîãî ñèãíàëüíîãî ïåïòèäà. Áûëè âûáðà-
íû òðè ñèãíàëüíûõ ïåïòèäà Bacillus megaterium (SPAsp, SPYngK, SPPac), ýôôåêòèâ-
íîñòü êîòîðûõ áûëà ïîêàçàíà â îòíîøåíèè ðåêîìáèíàíòíîé âíåêëåòî÷íîé ãèäðîëà-
çû Thermobi�da fusca (Tfh). Ðåçóëüòàò êîððåêòíîé èíòåãðàöèè ñèãíàëüíûõ ïåïòèäîâ
â LIKE-ýêñïðåññèîííûå âåêòîðà è ãåíîâ ïðîòåàç áûë ïîäòâåðæäåí ìåòîäîì ñåêâåíèðî-
âàíèÿ. Ðàçðàáîòàííûå êîíñòðóêöèè â ñî÷åòàíèè ñ èñïîëüçîâàíèåì áåñïðîòåàçíûõ øòàì-
ìîâ Bacillus subtilis ïîçâîëÿò óëó÷øèòü âûõîä áåëêîâ äëÿ ïðîèçâîäñòâà èíäóñòðèàëüíî-
âàæíûõ ôåðìåíòîâ.
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