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U 1973 голу эышел в свет выпуск I I Сток I 9 i 4 

Ученых элгтксков ЛГУ им.П.Стучки.Проиедиие ч года были 
очень плодотворным: зля коллектива кафедры.Получено 
Hfforc нггересных оригинальных дачных в ранках изучае­

мое проблемы. Результаты исследований освещены в ста­

тьях данного выпуска. 

ПрелчагаемыЯ вниманию читателей сборник харак­

терен не только потоками новых,до сих пор не изученных 
направление (­­^боты с гнотобнонтаин^, но и с научным 
кооперированием исследовании. 

Ряд евторов и соавторов стате?. данного сборника 
являются учеными, работапщими в дружи .научных учреж­

дениях.Так,H.H.Капранова и И.Б.Ленинская является со­

трудниками Казанского госуниверелтета им.В.И.Ульякова, 
В.Т.Еицев а З.А.ЕабаИцева ­ Московской с/х акадеки:.. 
им.К.А.Тимирязева, И.Я.Шпрунка ­ Института органиче­

кого синтеза, э А.А.Витола.А.П.Лодзиня.Т.Н.Миллер ­

Инсгитута неорганической химии АН ЛатвССР. 
Авторы статен приводят данные о более глубоком 

проникновении в процессы метаболизма пуриновых и пири­

МИДИНОЕЫХ соединения, чего не было в предыдувдх выпус­

ках.Так, впервые установлено деэамиыироввние экзогенных 
ЦМФ и ГМФ на стадии нуклеотида (И.О.Муйжниекс.Н.Я.Ви­

тол"1; покачано повышение активности нуклеолитических 
ферментов в процессе роста Bacillus meeenterlcua в 

средах, содержащих РНК и ее копононты (М.К.Капранова 
и др.*.Показано взаимодействие кишечной микрофлоры с 
Ферментативными системами макрпорганична (подопытного 
животного"> в процессе деградации некоторых пуриновых 
и пнрипидиновых соединений (Р.Ц.Звилна и др.,А.П.Грин­

берг и др."1 .Впервые показана трансформация экзогенного 
АТФ в цикло­З',5'АМФ в процессе роста бактерии (А.А.Ли­^ 

ане и др.'*. 
Авторы благодарят всех студентов и технических ра­

ботников,которые участвовали в разных этапах исследова­

Н К " ' • Редколлегия 



' Мумниеко И.О. 

ЛГУ им Ц, Стучки ( Рига ) 

МЕТАБОЛИЗМ ОРОТОВОи КИСЛОТЫ ПОЧВЕШШЬМ БАКТЕРИЯМИ 
РОДОЬ РЭБШМЯНЯАЗ И МУСОВАСТШииМ 

' М??абоЛйзм 'оротовой кислоты, которая является пред­

шественником всех пнримидиновых соедионий клетки, широко 
изучен в различных организмах [6,17,19,27], в том числе 
в аэробных я анаэробных бактериях, выделенных из почвы 
[20,25,26] и ила (¿1] . Установлены анаболические и ка­

таболичеокие пути биохимических превращений оротовой 
кислоты. Подробно изучены ферменты, катаболизирующие эти 
превращения, в особенности оротатфоофорибоэилтранофе­

рава ?пирофосфотаэа) [12,22,23,24], оротидилатдекарбок­

оилаэа[22,24,25,31], дигидрооготатдегидрогеназа[12,13]. 
Найдены ингибиторы 4* пото биосинтеза пиримишнговых нук­

леотидов из оротовой кислоты, изучен, часто на бактери­

альной модели, механизм их действия [28 ] . Наиболее широ­

ко о писана интибнция Of.fi­ декарбоксилазв 6­азаурапилом и 
6­азауридином, которые в клетке анаболиэируются в 6­аэа­

УМФ р 4 , 2 8 ] . Установлено, что другой аэааналог пириыиди­

новых соединений ­ 5­аэаоротовал кислота ингибирует фос­

форибозидацию оротовой киолоты [ 15 ] . 

Несмотря на обширный Фактический материал по биохи­

мии микробиологического превращения оротовой кислоты, 
отсутствуют систематические исследования по возмотаоотям 
утилизация оротовой кислоты почвенными микроорганизмами. 
Недостаточно изучены пути трансформации оротовой кислоты 
о образованием урацилаГЗ]. Гипотеза о прямом декарбокси­

лировании оротовой кислоты £9,20] в атом случае не имеет 
достаточного экспериментального подтверждения. В дачной 
работе представлен материал по исследованию способности 
бактериальной микрофлоры различных типов почв ЛатвССР 
утилизировать оротовую кислоту и некоторые физиологичес­

кие и биохимические свойства этих бактерий. 

http://Of.fi-
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Методика 

Пробы почвы были взяты стерильными 50 мл пробир­

ками. Метод выделения микроорганизмов, опособных к ути­

лизации оротовой кислоты в качество единственного ис­

точника­ уг п е родного я азотного питания в хядкой среде 
(сред.­; I ) описан ранее f 4 ] . Кроме того, нами использо­

вались ореды, где оротовая кислота добавлялась в 0.05% 
концентрации к полной синтетической среде (ореда I I ) . 
Средой I I I обозначена среда I I , к которой добавлен 
5­азаураиил в концентрации 0,055?. Основа синтетической 
среды описана­ ранее(4}. Используя среды I I и I I I отби­

рались те накопительные культуры, где полярографически 
[16] было определено уменьшение концентрации оротовой 
кислоты. Количество бактерий, способных развиваться на 
полной синтетиче ской среде и на среде I , определялось 
методом подсчета "колонии на чашках Летри с агаризован­

ной соответствующей средой. Of'iee количесгво почтенных 
сапрофитов определялось посевом на рыбно­пептонном ага­

ре (РПА) [ б ] . Полученные результаты обрабатывались' 
статистически t í ) . 

Для определения продуктов трансформации экзогенной 
оротовой кислоты, бактерии выращивались в жидкой пита­

тельной среде 1,11 или I I I в колбах Эрленмейера ( 100 
мл среды в.0.5 л колбе или 20 мл среды в 100 мл колбе). 
Рост культур определялся фотоэлектроколоримэтрически 
на ФЭК­56, фильтр # 6, 3 им кювета. Продукты трансфор­

мации идентифицировались методом бумаяной хроматогра­

фии, электрофорезом, спектрофотометрией в УФ­лучах, 
способами , описанными ранее. (2 1 . Продукты восстанов­

ления пиримидиновых соединений после бумажной хромато­

графии окрашивались п­диметиламинобензальдегидом 
(п­ДАБА) [ I I ] . Были использованы следующие системы рас­

творителей для бумажной хроматографии и буфера для 
электрофореза: I ­ изомасляяаякислота:аммиак:вода 

­ 59:4:37, I I ­ изопропанол:аммиак:вода ­ 14:1:5, I I I ­

­ этилацетат:уксусная к­та:вода ­ 3:1:1, ГУ ­ бутанол: 
:уквусная к­та:вода ­ 4:1:1, У ­ трет­бутанол:ыетил­



этилкетон:вода:муравьиная к­та ­ 44:44:11:0.25, У1 ­

­ 0.05 М янтарная к­та:бура рН 5,0, УН ­ 0.05 f.¡ трис­

­гидрохлорид, рН 8.0. 
Для получения бесклеточных экстрактов бактерии, вы­

ращенных в.жидмнт питательной среде, в конце лог­фазы 
роста их центрифугировали при 0°С, прошвали холодным 
O.I М К­фосфатным буфером рН 7.2, содержащим 0.1 !.1наС1 
и суспендировали в 0.02 исходного объема вышеупомянутого 
буфера с добавкой до'0.01 М концентрацик дитиогреитола. 
Клеточная суспензия обрабатывалась ультразвуком на при­

боре УЗДН­1 ( 22 КНЯ , 0.5 мА, 7 раз по I мин с двух­

минутным интервалом). Остатки клеток и субклеточные 
структуры были отцентрифугярсваны при 105 тыс, 8 40 мин 
при 0°С на центрифуге ВАК­60. Количество белка в супер­

натанте опрелялось методом Лоурц (24] . 

Активность оротат­ и урацилфосфорибозилтрансф.ераз 
и уридинкиназы определялась несколько модифицированными 
методами, описанными ранее [ 10 ,27 ] . Инкубационная смесь 
для определения активности фосфорибозилтрансфераз со­

держала в 0.3 мл ­ 30 ledi К­фосфатного буфера рН 7.2, 
30 MKf.lfrffi , 6 мк}.' M g C l 2 , 3 мкМ дитиотреитола, 
40 нМ 'фосфорибозилпирофосфата , 10 нЫ оротовой кислоты 
или урацила ­ 2­ 1 4 С и I мг белка бесклеточного экстракта. 
Инкубационная смесь для определения активности уридин­

киназы содержала в 0,3 мл ­ 30 мкМ К­фосфа*гного буфера 
рН 7.2, 30 Mdl HaCl , 6 мкМ MgCl ­ t 3 икЫ дитио­

треитола, 10 нМ уридина­2­ **С, 0.1 мкМ АТФ и I мг белка 
бесклеточного экстракта, ,ля прекращения реакции 0.1 мл 
инкубационной смеси переносили в 0.1 мл 2% раствора де­

де цилсульфат а натрия или в такой же объем 0.4 М ЭДТА. 
0.15 млполученной смеси наносили на хроматограмму, кото­

рую хроматографировали в системе I.­После хроматографи­

рования зоны, соответствующие пиримидиновым основаниям, 
нуклеотидам и вуклеозидам, были вырезаны и в них опреде­

лена радиоактивность методом жидкостной сцинциляции. 
Использовалась сцинткляционная жидкость Z C - I J 7 , измере­

ния проводились на приборе SL ­ 200. 
) 



Включение оротовои кислоты 2­ i 4 C в нуклеиновые 
кислоты определялось в клеточных суспензиях. анкубади­

ошая оиаоь содержала в 0.2 мл ­ 20 МкИ К­сосфатного 
Oydepa рН 7.2.J2D мкь; H«6l , 4 BOdS MgC l 2 , 2 ":жМ 
дигаотреитола, 1СнМ оротовом кислоты 2­С х / 1 и 3 • 10 ­

10 бактериальных глеток. Чнрез 5 мин инкубации смзсь 
охляяпялась и к ней был добавлен равный объем холодной 
0.8 H н с ю 4 , через 10 мин выдерживания на льду смесь 
центрифугировали, центрифугат 2 раза промывали в I мл 
холодной 0.4 H НСЮ4 , ре суспендировали в С.З мл воды, 
сушили на бумаге и определяли радиоактивность в кислото­

керастворимой фракции методом, описанным выше. Суперна­

тант после первом центрифугеции нейтрализовали КОК и 
подвергали хроматографическому анализу для определения 

радиоактивности » кислоторастворимых продуктах трансфор­

мации оротовой кислоты 

Результаты и обсуждение 

Пробы почт: для количественного определения бакте­

рий; способных утилизировать' оротовую кислоту в качестве 
единственного источника азотного и углеродного ­питания, 
были взяты в окрестностях г. Риги и сгруппированы в 4 
типа по.качественным показателям. Ееличина рН всех проб 
находилась в пределах 6.2 ­ 8.0. Полученные результаты 
по разным типам *ючв показаны в таблице I . Число бакте­

рий, утилизирующих оротовую кислоту, варьирует в разных 
почвах, по составляет постоянную часть популяции всех . 
бактерий, способных расти на синтетической среде (около 
4.7$), которые в свою очередь составляют около 0.1% 
числа популяций, вырастающих на РПА. 

Для выделения чистых культур бактерий, трансфор­

мирующих оротовую кислоту, использсъали метод накопитель­

ных культур в жидких синтетических гпективных средах, 
т.к. этим методом можно "получить ферментативно болчя 
активные штаммы по сравнению с вырастающими на анало­

ги'?пнх агаризованных стелах. Б таблице 3 , отражающей 
количество, систематическую принадлежность и биохими­



чеокую активность полученных бактериальных штаммов не 
указаны типы почв, из которых те были изолироганы, т.к. 
это не имело существенного влияния на получаемый резуль­

тат. Все полученные 45 штаммоЕ были определены до рода: 
всего 27 штатов рода leeuclctnonaa И 19 штам?.юв 
рода Mycobacterium : . 10 штаммов были определены 
ДО вида: Pseudomonas nonliquefaciene,307, P.sciesa 23, 
P.fluorescens 96,134,219,227, Mycobacterium album 2, 
M. fla\nun 1 0 7 , M, lactioolum 141,192. 
Номера после родового или валового определения штаммов 

были получены в ходе выделения. Среди изолированных штам­

мов, утилизирующих оротовую кислоту, оказались предста­

вители двух родов, немногочисленных по сравнению с рода­

ми B a c i l l u s , Bacterium , обитавших в почре. Очевид­

но, что именно ферментные системы представителей родов 
Pseudomonas, Mycobacterium быстрее остальных 
микроорганизмов способны индуцироваться оротовой кисло­

той и пиримвдиновыми соединениями вообще[4^ что и обус­

лавливает их преобладание в накопительных культурах на 
элективных • средня. Наиболее активно оротовая кислота 
используется штаммами­бактерий, изолированных на этом 
соединении в качестве единственного источника углерод­

ного и азотного питания (Таблица 3 ) . Изучение продук­

тов трансформации оротовой кислоты, которые объединены 
в таблице . k , показывает, однако, что эти штаммы ката­

болизируют оротовую кислоту по восстановительному пути. 
Только у двух штаммов из 26, выделенных на среде I , в 
присутствии экзогенной оротовой кислоты отмечено образо­

вание урацила. Более разнообразны пути трансформации 
оротовой кислоты в штаммах бактерий, изолированных на 
средах I I и I I I (Таблица Ч ) . Из штаммов, использую­

щих оротовую кислоту в качестве дополнительного источ­

ника питания (среда I I ) , 2 штамма накапливают в среде 
продукты только восстановительного катаболизма, а 4 ­

­ только урацил и продукты его деградации. Отмечено 
также образование У?.'* и уридина в присутствии оротовой 
кислоты. Большинство штаммов бактерий, утилизирующих 
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оротовую КИСЛОТ.: в присутствии 6­азаурашиа, накаплива­

ют в среде культивирования урацил. Сравнительно часто,у 
двух этаммоз из восьми, отмзчено накопление уридкна. Про­

дукты трансформациидротовой кислоты были идентифициро­

ван!' пхГсоъдадению :а кг ­величин з бумажно;­, хромате­:» 
графии в трех ситемах с соответствующим свидетелем, по 
их У<*­спектрам поглощения, электро^оретяческо;; подвижнос­

ти и цветным .реакция;* с паса­ДАЬА. ".из/ко­хкмическая ха­

рактеристике продуктов трансформации оротовой кислоты 
представлена в таблице 5. 

Таблица I 

Количество бактерии ( в тыс. на I г почвы ) 
выделенных на разных агарьзоза.чных питательных 

средах 

Тип 
ПОЧБЫ 

Кол­во Кол­во бак 
исслед.тэрия,рас­
проб тущ.на РИА 

Кол­во бактерий Кол­в" бакт. 
ргг­.тущ.па ara­ раст.на ага­
ризов. ПСС. риз.среде 

вхаелекяя! 
абс.числ |в %* 1абс.ч Б/?** 

Дюнная .7 322*37 0.61*0.10 0.19 28±5 У 4.6. 
Лесная 
подзолист.10 1543*62 1.41*0.21 0.09 71*8 "5.0 
Культиви­
рованная 
подзол. 

12 3271*105 29*0.33 0.09 139*9 4.7 

Ого годная, 
компост. 10 

# 

5239*112 4.8*0.35 0.09 223*12 4.6 

* Из каждого исследуемого рэзЕедения почвы были 
сделаны 3 высева на чашки Петри и гпя дальнейших вы­
числений взято среднее число выросших колония, про­
центы вычислении из средних величин: 

и ­ бактерии, растущих на РПА, 
хх­ ­ бактерий, растущих на ПСС, 

у ­ число колонки на I г почвы. 
Статистические расчеты проведены по описанной ме­

тодике ( I ) . 
Анализируя нол.­.ченные данные о накоплении в среде 

культивирования­продуктов трансформации оротовой кисло­

ты, ©южно составить несколько схем,превращения этого 
соединения (Рис.1). 



1. 0К­­ ДТО­. ИНд, С0 2 ; 
2. ОК ­ » ДТО —• УЯК ­ ­» НН3, С0 2 

3. ВД3С02*­ДГ0*­0К­­­»Ура ­ » • УПК­ ­гКН3, С0 2 ; 
4. ИНоСОр<­­ДТО«­ОК—г У р а ­ » ДГУ^ 

^ТЩ С 0 2 ' 

• 5. ^ С О ^ ^ Д Г О * ­ 0К~» Ура ­»• ДТУ­­ »яН 3 , С0 2 ; 
6. 1Б 3 С0 2 ­­ДТ0*­ 0К­*Ура­ ­ »НН 3 , С0 2 ; 
7. ОК­ ­­Ура ­ гдТУ­^УПК­,НН 3 ( С0 2 ; 
8. ОК­ ­ Ура ­гДТУ^ с 

^ Б К ­ ^ З ­ С ° 2 ; 
9 . ОК­­»Ура­*­ДТУ­гНН 3, С0 2 ; 

10. ОК­ ­ »Ура ­ »БК­ *НН 3 , С0 2 ; 
Но 0К­»УД ­ » • Ура­*ЯН 3 , С0 2 ; 
12. 0К­­УЬВ> — УД - р - Ура ­ + НН 3, С0 2 . 

Рис. I . Биохимические пути превращения экзоген­

ной оротовой кислоты у исследованных штаммов почвенных 
бактерий. 

Прерывистой линией обозначены пути метаболизма, 
все промеяуточные продукты которых не идентифицированы1 

^ '•• Предположение о полной минерализации оротовой 
кислоты было сделано по наблюдениям уменьшения концент­

рации продуктов её трансформации в среде в процессе куль­

тивирования. Данные о систематической принадлежности 
штаммов, у которых установлены показанные на рис.1 пути . 
трансформации оротовой кислоты, объединенные в табл.2. 

Таблица 2 
Пути трансформации оротовой кислоты у некоторых 

штаммов бактерий 

Систематическая принадлежность штаммов | трансформации 

* Т ! 2 

Peeudomonee nonliquefsciene 307, P B . e c i ­
вве. 2 3 . Peeudomonee sp . 7 ,11 ,41 , 4 4 , 4 8 , 
49 ,52 ,67,71,81,92,93 ,134,211,242, Myoo­ z 

bacterium lacticolum 141 , Mycobacterium , T » 
ap. 5 , 7 , 7 7 , 7 9 , 1 3 1 .  { CU' P* 0 * 1 ' 



г ? т 
Рвеибошстьв Г1иогевсепо,134, Раеиаотопав • , 

ер. 24,94, М у с о Ь ^ е г 1 ш 1 ьр . 132 
Раеийолопае ер . 3, ­I 1 '­ 3 
МусоЬасгег1ит вр. 29., 5 3 . 191 4 
МуеоЬае*ег' .ит ер . ?9 к 5 
РеесЗотопае Г1иогезсепв 219 с 
Рвеиситопав вр. 59, МусоЬв<^ег1\» 1 а с И с о ­ 7 

1ит 192 ' 
МусоЪв^ег: ! .™ а1Ьит 2 в 
Рееиаоптопав Г1иогеасепа 227 9 
МусоЬв<^ег1ит эр . 47, 129 ТО 
МусоЪае*ег1ип ЗДвлгат 107, ЫусоЬвс­Ьег1и1п 

ер . 62, 123 " 
Рвеиаопоп>­в f l uo гe зcenв 9о 12 

Систематическая принадлежность лтамков определена 
по определителям Красильнаков.: [©3 п Бердтя [ 8 3 . 

У некоторых из изученных штаммов ( рис .1 ) впервые 
показана трансфОв>мация экзогеино;; осотовой кислоты, 
пара лельно в .цигидрооротовуя кислоту и урацил. «же "ра­

нее было описано наличие па раллель­шх путей трансформации 
урацила в почвенных микобактериях [ 2 ] . 3 настоящей раооте 
катаболизм урацила с образованием дигидроурзци­.а и бар­

битуровой кислоты показан в одном и то»' ае яташе пред­

ставителей родов КусоЬас1ег1ит, Раеиаотопав . изучение 
регуляции действия бактериальных ферментов в случае 
параллельных путей трансформации экзогенных соединений 
представляет интерес для дальнейшего исследования. 

Использование экзогенной оротоЕой кислоты в ка­

честве предшественника пиримидиновых соединений в нук­ . 
леиновых кислотах изучалось на »;рим'­рз трех штаммов, 
изолированных на различных средах. В сусг.разиях клеток 
было определено включение метки в гчелотонеоастворимы.. 
нуклеиновый материал из оротовой кислоты 2­* чС. Резуль­

таты показаны в таблице б­ У всех отимвбв, наряду с 
включением части радиоактивности в кислотонерастворимый 
материал, отмэчен и параллельно протекающий процесс ', 
катаболизма оротовой кислоты ,о чем можно судить 
по накоплению радиоактивности в я* зоне дигидрооро­

товс.й кислоты на бумажкой хроматограмме. Б пределах 
эксперимента увеличение концентрации оротовой кислоты 



вызывало увеличение активности её катаболизма, при этом 
количество оротсво!. кислоты, вклачэеное в нуклеиновый 
материал существенно не изменялось, что косвенно сви­

детельствует об индуцибельвости Ггеркеятов, участвупцих 
в её деградации. _ 

Были из.гче:™. ­вевмоиноетн утилизации других пурино­

вых и циримидпновых соединений в качества едняственяых 
источников углеродного и азотного или только азотного 
питания полученными штаммами бактерий, трансфоршрупаих 
ор­­товую кислоту. Проверялись возможности бактерий, изо­

лированных на оредах I I и I I I , использовать оротовую 
кислату в качестве единственного источника питания. 
Результаты объединены в таблице 7. Наивысшей фермента­

тявно;;'­активкостью , по отношении к. другим пуриновым и 
пирямидиновым соединениям обладают штаммы, изолированные 
на среде I . Еееми изученными штампами пуриновые соеди­

нения в К'честве источников питания использовались на­

много хуже пиримидиновых. Штаммы, изолированные на сре­

дах I I я 11*1, плохо использовали я пирнмидиновые соеди­

нения { включая я оротовую кислоту) в качестве един­

ственных, источников углеродного и азотного или азотного 
питании. 

Штаммы бактерий, выделенные на ореде I I I были ре­

знотвятиы» к ингибиции их роста 6­аиаурацклом в при­

сутствии оротовой кислоты. Ьыла предпринята попытка вы­

яснить механизм их резистентности. В физиологическом 
эксперименте было изучено влияние 6­азаурацила, 3­аза­

уридина и 5­азаоротовой кислоты на рост этих бактерий 
в ПСС в­присутствия и без оротовой кислоты. Результаты 
представлены в таблице 8. Таким образом, выделенные 
штаммы, резистентные к 5­ маураднлу, могут быть подраз­

делены на несколько групп? I ­ резистентные к 6­азаура­

цилу и б­азауридин^, чувствительные к 5­азаоротовои 
кислоте ( Табл.. е ) ­ Л№ 2,3,7{ I I ­ резистентные к 
6­азаурацилу, чувствительные к б­азауридину и 5­азаоро­

товой кислоте ( Табл. 8. Ж* 1,4,8 ) ; I I I ­ резистентные 
к 6­азаурацилу, 6­азауридину и 5­азаоротовои кислоте в 
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присутствия оротосо:; кислоту (Табл.8 Щ 5.G). 

Таблица 3 

iDrei/j.sj бактери»., полученные методом накопительных 
. . л.ультуг не равяаЧййС средах вц'.эления 

Средз количество Ксл­so оро­Родсиая поцнодл­.^кость 
выделения полученных ТОБО ; . К ­ Т Ы полученных шта:с.:ов 

штаммов в лаг­т^зе 
н£' 

I ­ . 38 20*5 18 :üT.peeudoinonas 
Б от .Mycobacterium 

1 I I 12 70* ' 6 OT.peeudomonM 

6 шт .Mycobacterium 
I I I 8 80*5 3 uiT.pBeudomonas 

5 ""i' •V.ycobacterlum 

Количество оставшеься в среде кульсивяровани" 
оротовой кислотп определялось полярогряг'ически, прини­
кая за 100» количество оротово». к­ты Б начале культиви­
рования. В среде выделения Ш при поляпогра^ическоя опре­
делении ODOTOBOH к­ты появился другой пик тока деполяри­
зации с максимумом при 0,4-0,5 мВ ооответствупцик азаура­
цилу, который существенно ие влиял на высоту лика тока 
деполяризации оротовой к­ты с максимумом пои 0,7­0.8 нВ. 

Среднее количество оротовой к­ты, оставшейся в сре­
дз культивирования определялось из показателей, полу­
ченных ллк отдельных штажов после статистической про­
верки принадлежностей этих показателей к исследуемо., 
совокупности, отмечено 5 случаев невхоздения в исследуе­
мую совокупность v птгагъс­в, выделенных на среде I , два 
случая на среде I i^ 

ОротоЕвя кислота не влияла на резаотвнтность или 
чувствительность к ингибиторам штаммов I и I I группы, 
далее' была проанализирована активность ооотат­ и ура­

цнл*ос<'орибозилтрансфераз и уридинисозы как представи­

телей вышеуказанных групп микроорганизмов, ризистент­

ных к 6­азаурацилу. •Полученные результаты представлены 
на рис.2(а,б,в).следовательно, можно предположить, что 
резистентность к 5­азаурацилу и 6­аэа.уридину штаммов £ 
группы ( представитель Peeudomonae ер.114 ) обус­

ловленно дефицитом'ферментов, превращающих эти соедине­

ния дативную }орму ингибитора ­ 6­азаУЖ. У штаммов 
I I группы ( представитель М. flavum 107 J обизружи­
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вается пониженная активность урацилфос^орибозилтрансфе­

рааы, что и обуславливает их резистентность к^б­азаура­

цилу, в то время к а Я 6­азауридян является активным инги­

битором благодаря присутствию в штамме уридш!киназы, 
фосфорилируидей последнего в 6­аэаУ1Л. 

. л •— Таблица * 

Продукты трансформации, идентифицированные в средах 
культивирования штаммов бактерий, утилизирующих 

экзогенную оротовую кислоту 

! число штаммов, накапливающих 
Соединение ! данное соединение 

1 
I * 1 I I I I l l 

о 
Дигидрооротовая к­та 

( Д Г 0 ) 26 8 2 
Уреидоянтарная к­та 

( У Я К ) 4 I I 
Уранил С Ура ) 3 10 7 
Дигидроурацил ( Д Г У ) 3 3 3 

­уреидопропионовая ' 
к­/а ' ' ( У П К ) I 2 I 

Барбитуровая к­та(Б К) I 2 . 3 . 
Уридин ( Уд) Willis 2 2 

Уридин­5­монофосфорная 
к­та ( 7 И Ф ) I ­ . ; 

я ­ среды, на которых выделены данные штаммы. 

Не ясным остается механизм резистентности к 6­аэа­

урацилу, 6­азауридину и 5­азаоротовой кислоте в присут­

ствии оротовои кислоты штаммов I I I группы, у представи­

телей которой ( Mycobacter ium вр . 129 ) обнаруже­

на активность ура1Ц1лфосфориоозилтрансфзра8ы и сниженная 
активность оротатфоофорибозидилтрансферазы. Возможно, 
что в этом случае урацил образуется из оротовой кислоты 

v^_ (p j iC . I ) I Путем биохимического превращения минуя 
стадию 0Ш. Это предположение требует дальнейшего экс­

периментального подтверждения. 



Рис. 2, Активность некоторых ферментов ав поте 
биосинтеза пиримидиновых соединений у бактерий Рвеиао-

шопав Т1иотевсепв 1 3 4 . ( 1 ) , Рвеийотопав вр. 1 1 4 . ( 2 ) , 

НусоЪа(^ег±ит ер . 129 , (3 ) ,МуооЬас *ег1ив П е т и т 1 0 4 , ( 4 ) . 

а) - активность урацил фосфорибозилтрансфе-" 
разы. 

б) - активность уридин киназы. 
в) - активность оротатфосфорибозиятрансферазц. 

Активность фермента определялась как количество 
мм продукта, образованного из меченного углеродом-**С 
по второму атому цикла урапила, уродина и оротовоа 
кислоты. 



Гцйлица 5 

оротовой 1ЯСЛСТЫ. 
[.. Некоторые (1ав.,а«>­хлтагшские кояотантв продуттов трансформации 

Ш ! СОШНЕЕЖ 
Р' в системах 

0 ! Э П* мах.абсорбции!Цвет. 

I I I ! г I 71 | га | РН I 

0,33 0.15? 0,22 0.45 у •одэ +3,1 +6,0 28й 286 

0,43 0.05 у 0.39 0,53 0,58 +2.1 +5,7 - 2 3 5 х у жхх 

­ 0,34* 0",'57 0,52 0,50 +1,4 +5,0 _ ж Л ­ 0,34* 0",'57 
• 

0.59 0,50 0,61 0,60 0,51 43,3 +0,5 259 284 ­

0,39 0,57 0.69 0,63 ­ 0 0 ­' 230 х 7 1 ы 

0,35 0,46 0.75 0.63 0,68 0 а0& ' 1 * • • Ж 

0,52 0,55 0,40 0,38 0,43 0 0 2о2 ­262 . ­

0,41 0,10 0,12 0,20 +4.5 +7,2 262 231 

0,48 0,42 0,59 0,о0 0.47 +2,5 +6,1 . ­ 259 0 

1. Оротовая к­та СОК) 
2. Дкги V. эоротоБая 
\ к­та (ДТ0> 

3. Уреидояятаргшя 
к­та (УЯЮ 

•I. Урацил (Ура) 
5. Даги::роурацил(Д1У) 
6. р­7рвидопрошояо­

вал к­та ̂ УПК) 
7. Уридин (УД) 
8. . Урюзш­3­моно4ос­

фбраая к­та (У6В) 
9. Барбитуровая я к­та 

Не указаны данные по мочевине, т.к. ее накоцление обнаруживалось 
и в отсутствие оротовоы кислоты. Обозначения: Ж ­ желтый, 0 ­ оранжевый; примечание: 
х ­ электрофоретиЧБсаая подвижность/ ск 2 ' 3 " 1 » с " 1 . ю 5 / , И ­ после обработки.0,5 нНаОН, 
У ­ растянутое пятно­абсорбции, хУ ­ экстента р^зко уменьшается­во времени. 



Таблица 6 

Включение оротовон кислоты ¿-^0 в кислотонераство­

рлмую фракцию клетки и её деградация в некоторых 
штаммах бактерий 

Штэии 
бактерий 

аодичестзо радоактиЕидстд 
в зоне ДГС в кислотонераст-1 

Рвеиаотопев 

вр. 21 

Т ~ 
; лопцентр 
ероговой 
к­ты в 
и.чкубац. 
смеси (нЫ) имп/мин !в % .•имп/мин ! в % 

10 320}­ 3.2 28000 28.0 

сгоакпии 

100* 12203 12.9 2240 2.2 

10 Н у с о Ь а ^ е г 1 и л 

вр. 62 103" 

2340 2,3 30210 30.2 

10190 10.1 .3530 3.5 

Рвеиаотопав 

г1иогввсепв 

134 

10 

100* 

60Ф, 6.0 21620. 

19280 19.3 2000 

21.6 

2.0 

к ­ 10 нМ оротовоЙ к­ты 2­ 1 < .С разведены 90 нМ 
пемеченкои оротовой к­ты. 

Суммируя полученные данные можно представить общую. 
схему биохимической трансформации экзогенной ОрОтовой 
кислоты в почвенных бактериях родов Рввиаотопая, 
МусоЬв^ег1ита (рно.З). 

У ЯК « ­ ­
I 
ч 

ия э , с о 2 

I 

УПК — 

дго 

ЛГУ —*.нн 3 , с о 2 

РИС. 3. Схема биохимической трансформации оро­
о • 

товой кислоты у почвенных бактерий. . 
НК ­ нуклеиновые кислоты. * 
В скобках показаны соединения, не ндентийици­

рованные в экспериментах. 

ЙШиЮТЁКА 



Таблица 7 
Утилизация пуриновых и пиримидиновых соединений 
в качестве аднмственных источников углеродного . 
и азотного или только азотного питания штаммами 
бактерий, выделенных в присутствии оротовой к­ты 

Соединение Тип КолАво штаммов, утилизирую­

• I \ ! ! I I I ! 
I I * , 2 I 

Урецил 
I I 20 4 2 

Уридин 
<­> 

I 14 2 -
Уридин 

<­> I I 21 3 

У М Ф I 13 I _ 
У М Ф 

I I 21 ¡2 

Цитоэин I а I I Цитоэин 
I I 21 а I 

Цитидин I 9 Цитидин 
I I 20 4 

Але нин I ­ I Ш 
Але нин 

I I 3 — — 

Аденоэин I I _ 
Аденоэин 

I I 5 

0ротовая к­та I 26 2 I 0ротовая к­та 
I I 26 5 2 

Тип среды I ­ пуриновое или пиримидиповое соеди­

нение в. качестве единственного источника углеродного 
и азотного питания. 
\ Тип ореды I I ­ пуриновое или пиримидиновое соеди­

нение ­в качестве единственного источника азотного пи­

тания. , 



Таолица 8 
Рост бактерий, выделенных на среде I I I в присутствии 
различных ингибиторов de novo биосинтеза пирими­

Дияовых соединений 

Состав средь 

Штамм 
бактерий И 

О 

А 

>> 
о fr­
и о 

ю I 
•+ 

О ä 
+ 

19 

9 0 

+ о 

о 

К 

<а о 

•I 
о о 
И 

с­ Ч 
| 1 
о о 
П О 

.? 
СО 

О IH 
H I 

Peeudomonae Peeudomonae + 
ер . 92 + + 

+ 

Pseudomonas 
ер . 114 

+ • ±' + + + + 

Pseudomonas 
f l u o r e s c e i n 227 

+ + + + ­ + 

Mycobacterium 

ер . 403 
+ • _ + • _ Mycobacterium 

ер . 403 
Mycobacterium 

± 
е р . 47 + + + T T 

Mycobacterium 
album 8 + + + ± + + + .+ 

Mycobacterium 

a p . 129 
• - ± + + t 

Mycobacterium 

f lavum 107 
+ + ­ ­ + - Н а ш 

+ ­ рост через 48 часов по ФЭК выше 0.5 

± ­ рост через 48 часов по ФЭК между ' ).2 и 0.5 . 

" ­ " ­ рост через 48 часов по ФЭК ниже 0.2 
Оротовая кислота и все ингибиторы к среде культиви­

рования добавлялись в концентрации 0.05$. 



Выводы 

I . Бактерии, способные утилизировать оротовую 
кислоту, введенную экзогенно в качестве единственного 
источника углеродного и азотного питания составляют 
около 5% от всех бактерий, вырастающих на синтетичес­

кой среде в любом исследованном типе почв и принадле­

жат, В ОСНОВНОМ, К родам Pseudomonas, Mycobacterium. 

I I . Активность биохимической трансформации экзо­

генной оротовой кислоты и других пуриновых и пиримиди­

новых соединений зависит от среды, на которой были вы­

делены соответствующие штаммы бактерий. 

I I I . Представлена схема биохимических тоеноформаций 
экзогенной оротовой кислоты в почвенных бактериях. Ус­

тановлена трансформация оротовой кислоты в дигидрооро­

товую кислоту и урацил в одном и том же штамме. 

1У. Показано, что резистентность некоторых штаммов 
почвенных микроорганизмов к действию 6­азаурацила и 
6­азауридина обусловлена дефицитом ферментов, катали­

зирующих' взаимопревращения пиримидиновых соединений. 
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