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Тема дисертації:
1. Генетичний контроль біосинтезу рамопланіну та споріднених антибіотиків у актиноміцетів.

2. Genetic control of the biosynthesis of ramoplanin and related antibiotics in actinomycetes.

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена дослідженню генетичного контролю біосинтезу рамопланіну Actinoplanes
ramoplaninifer ATCC33076 і споріднених антибіотиків, які продукуються актиноміцетами. У цій роботі
виявлено наявність двох морфотипів A. ramoplaninifer Bt та Lt, досліджено зміни у їх співвідношенні в ході
культивування культури та встановлено, що штам Lt продукує значно більше рамопланіну, ніж штам Bt.
Опрацьовано підходи до генно-інженерних маніпуляцій з A. ramoplaninifer, підібрано векторні молекули для
перенесення генів у цей штам, опрацьовано протокол перенесення рекомбінантних ДНК в клітини A.
ramoplaninifer за допомогою кон’югаційних схрещувань з Escherichia coli. Секвеновано та проаналізовано
геноми обох морфотипів A. ramoplaninifer з’ясовано та уточнено функції низки генів кластера, який
контролює біосинтез рамопланіну. Здійснено гетерологічну експресію генів ramo5 з A. ramoplaninifer і orf28
з M. chersina, які кодують StrR-подібні транскрипційні регулятори, у клітинах продуцентів тейкопланіну A.
teichomyceticus та антибіотика A40926 N. gerenzanensis. Експресія цих генів під конститутивним промотором
гена стійкості до апраміцину aac(3)IV зумовила підвищення рівня продукції тейкопланіну, тоді як експресія



ramo5 не мала впливу на продукцію цих антибіотиків. Отримані результати важливі для розуміння
механізмів генетичного контролю біосинтезу ліподепсипептидних та глікопептидних антибіотиків і дають
змогу опрацьовувати методи отримання надпродуцентів цих антибіотиків.

2. The dissertation is devoted to the study of genetic control of the biosynthesis of ramoplanin by Actinoplanes
ramoplaninifer ATCC33076 and related antibiotics produced by actinomycetes. In this work, the presence of two
morphotypes of A. ramoplaninifer Bt and Lt was revealed, changes in their ratio during culture cultivation were
investigated, and it was established that the Lt strain produces significantly more ramoplanin than the Bt strain.
Approaches to genetic engineering manipulations with A. ramoplaninifer were developed, vector molecules were
selected for gene transfer into this strain, and a protocol for transferring recombinant DNA into A. ramoplaninifer
cells using conjugative crosses with E. coli was developed. The genomes of both morphotypes of A. ramoplaninifer
were sequenced and analyzed, and the functions of a number of genes of the cluster controlling the biosynthesis of
ramoplanin were clarified. Heterologous expression of the genes ramo5 from A. ramoplaninifer and orf28 from M.
chersina, which encode StrR-like transcriptional regulators, was performed in the cells of teicoplanin producer A.
teichomyceticus and antibiotic A40926 produser N. gerenzanensis. Expression of these genes under the
constitutive promoter of the apramycin resistance gene aac(3)IV resulted in increased teicoplanin production,
while expression of ramo5 had no effect on the production of these antibiotics. The obtained results are important
for understanding the mechanisms of genetic control of the biosynthesis of lipodepsipeptide and glycopeptide
antibiotics and make it possible to develop methods for obtaining superproducers of these antibiotics.
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