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Испытание антибиотиксодержащих субстанций на микробиологическую чистоту сопря-
жено с методической проблемой: остаточная антимикробная активность действующего ве-
щества ингибирует рост тест-микроорганизмов, приводя к ложноотрицательным резуль-
татам и занижению уровня контаминации. Наиболее широко применяемыми в фармацев-
тической практике являются 𝛽-лактамные антибиотики (пенициллины и цефалоспорины).

Одним из ключевых подходов к устранению данного эффекта является фермента-
тивная инактивация антибиотиков с использованием пенициллиназы (𝛽-лактамазы, КФ
3.5.2.6) [2, 4]. Фермент катализирует гидролиз 𝛽-лактамного кольца, что приводит к раз-
рушению фармакофорной структуры молекулы и полной утрате её антимикробной актив-
ности. При этом высокая субстратная специфичность пенициллиназы обеспечивает отсут-
ствие негативного влияния на жизнеспособность контаминирующих микроорганизмов и не
нарушает свойства питательных сред, что позволяет корректно проводить количествен-
ный учет колониеобразующих единиц.

Фармакопейные документы рассматривают ферментативную нейтрализацию как при-
оритетный метод подготовки образцов, содержащих антибиотики, и требуют обязательной
валидации методики с использованием стандартных тест-штаммов (например, Staphylococcus
aureus, Bacillus subtilis). Это подтверждает регуляторную значимость применения пени-
циллиназы в контроле качества лекарственных средств [1, 2, 3].

На практике фермент может вводиться различными способами: непосредственно в ана-
лизируемую пробу, в состав питательной среды или на мембранный фильтр при использо-
вании метода мембранной фильтрации. Ключевыми параметрами являются концентрация
фермента (обычно 0,5–5,0 МЕ/мл), pH среды (6,5–7,0) и температура инкубации (30–37
∘C), которые подбираются экспериментально. Несоблюдение этих условий может приво-
дить к неполной инактивации антибиотика и, как следствие, к искажению результатов ана-
лиза [4]. Таким образом, пенициллиназа выступает важным аналитическим инструментом,
обеспечивающим достоверность микробиологического контроля 𝛽-лактамсодержащих суб-
станций. Корректная валидация методик с её использованием является необходимым усло-
вием соответствия фармакопейным требованиям и ключевым элементом системы обеспе-
чения качества в производстве антибиотиков [1, 2].
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