MD 4847 B1 2023.02.28

REPUBLICA MOLDOVA

(19) Agentia de Stat 48 47 a3 B1
A < an 13)

pentru Proprietatea Intelectuala (51) Int.C1: CO7F 3/00 (2006.01)
CO7F 15/06 (2006.01)
CO7D 213/79 (2006.01)
A01G 18720 (2018.01)
CI2N 1/14 (2006.01)
CI2N 1/38 (2006.01)
CI2N 9/26 (2006.01)
CI2R 1/645 (2006.01)
CI2R 1/685 (2006.01)

(12) BREVET DE INVENTIE

In termen de 6 luni de la data publicarii mentiunii privind hotararea de acordare a brevetului de
inventie, orice persoani poate face opozitie la acordarea brevetului

(21) Nr. depozit: a 2021 0059 (45) Data publicarii hotiririi de
(22) Data depozit: 2021.09.09 acordare a brevetului:
2023.02.28, BOPI nr. 2/2023

(71) Solicitanti: INSTITUTUL DE CHIMIE, MD; INSTITUTUL DE FIZICA APLICATA, MD;
INSTITUTUL DE MICROBIOLOGIE SI BIOTEHNOLOGIE, MD
(72) Inventatori: BULHAC Ion, MD; URECHE Dumitru, MD; BOUROS Pavlina, MD; COCU
Maria, MD; CILOCI Alexandra, MD; CONDRUC Viorica, MD; DVORNINA
Elena, MD
(73) Titulari: INSTITUTUL DE CHIMIE, MD; INSTITUTUL DE FIZICA APLICATA, MD;
INSTITUTUL DE MICROBIOLOGIE SI BIOTEHNOLOGIE, MD

(74) Mandatar autorizat: JOVMIR Tudor

MD 4847 B1 2023.02.28

(54) Tris(2,6-dimetil piridindicarboxilat-1kONO)-di-p-(izotiocianato-1,2kN)-
(diizotiocianato-2kN)bariu(Il)cobalt(Il) cu proprietati de stimulator al sintezei
principiilor biologic active la fungi

(57) Rezumat:

1 2

Inventia se referd la  chimia (NCS),-Co(NCS),], in care L reprezintd esterul
coordinativd, in special la un compus dimetilic al acidului 2,6-piridindicarboxilic.
coordinativ  heterodinuclear de Ba-Co cu Compusul  coordinativ.  revendicat
proprietati de stimulator al sintezei principiilor sporeste biosinteza amilazelor exocelulare la
biologic active la fungi si poate fi utilizatd in tulpina de fungi Aspergillus niger CNMN FD
biotehnologia cultivirii fungilor miceliali in 06, facilitind reducerea ciclului de cultivare cu
scopul sporirii biosintezei enzimelor si 24 ore. De asemenca, compusul sporeste
productivitatii de biomasd microbiana. cantitatea de biomasd miceliald la tulpina

Conform inventici, se revendicd Lentinus edodes (Berk.) Sing. CNMN FB 01,
compusul coordinativ tris(2,6-dimetil facilitand reducerea ciclului de cultivare cu 48
piridindicarboxilat-1kONO)-di-p1- ore.
(izotiocianato-1,2kN)-(diizotiocianato- Revendicari: 3

2kMbariu(Il)cobalt(Il) cu formula [BaLs-p- Figuri: 1



(54) Tris(2,6-dimethyl pyridinedicarboxylate-1kONO)-di-p-(isothiocyanato-
1,2kN)-(diisothiocyanato-2k/N)barium(II)cobalt(Il) with stimulatory properties
of the synthesis of biologically active substances in fungi

(57) Abstract:
1

The invention relates to coordination
chemistry, in particular to a heterodinuclear
coordination  compound  Ba-Co with
stimulatory properties of the synthesis of
biologically active substances in fungi, and can
be wused in mycelial fungi -cultivation
biotechnology in order to increase the
biosynthesis of enzymes and the productivity
of microbial biomass.

According to the invention, claimed is
the tris(2,6-dimethyl pyridinedicarboxylate-
1kONO)-di-p-(isothiocyanato-1,2kN)-
(diisothiocyanato-2kN)barium(IT)cobalt(IT)
coordination compound with the formula

2
[BaLs-u-(NCS),-Co(NCS),], wherein L is 2,6-
pyridinedicarboxylic acid dimethyl ester.

The claimed coordination compound
increases the biosynthesis of extracellular
amylases in the Aspergillus niger CNMN FD
06 fungal strain, which makes it possible to
shorten the cultivation cycle by 24 hours. Also,
the compound increases the amount of
mycelial biomass in the strain of Lentinus
edodes (Berk.)) Sing. CNMN FB 01,
facilitating the reduction of the cultivation
cycle by 48 hours.

Claims: 3

Fig.: 1

(54) Tpuc(2,6-numerna nupuauHankapookcnaaT-1kONO)-au-p-(u3oTHOLHAHATO-
1,2kN)-(auu3zotuonuanaro-2kN)oapuii(Il)xobansT(Il) ¢ cBoiicTBamMu
CTHUMYJISITOPA CHHTe3a 0HOJIOrHYeCKU AKTHBHBIX BelleCTB B rpudax

(57) Pedepar:
1

H3ob6peTeHue OTHOCHTCS K
KOOPIWHALIHOHHOW XHMHH, B YACTHOCTH K
TETCPOTIAACPHOMY KOOPIHHAIIHOHHOMY
coenmHeHnro Ba-Co ¢ cBolictBamu
CTHMyJSITOpa  CHHTE3a  OHOJOTHYCCKH
AKTHBHBIX BCLICCTB B TpuOAX, W MOXKCT
OBITh HCIOJB30BAHO B OHOTCXHOJOTHH
Ky TbTHBHPOBAHHS MHLCTHATBHBIX TPHOOB C
LETBE0 YBETMUCHHS OHOCHHTE3a (PepMEHTOB
H POy KTHBHOCTH MHKPOOHOH OHOMACCHI.

Cormacuo H300PETCHUIO,
3aABILICTCA KOOPIHHALMOHHOE COCAMHCHHC
TpHC(2,6-AUMETHI
mupuauEANKapookcuiaT-1kONO)-mu-p-
(m3oTmonmanato-1,2kN)-
(AMM30THOLIMAHATO-
2kN)oapuit(I)kobameT(Il) ¢ dopmymnoit

2
[BaLs-pu~(NCS),-Co(NCS),], B xotopoii L
MPSACTABIICT co0oi CJIO/KHBIH
JUAMETHIOBBIH 3¢up 2,6-
TTUPUANHINKAPOOKCHIOBOH KHCITOTEL

3asBieHHOE KOOPIMHAIIMOHHOC
COCAWHCHHC  YBCIMYHMBACT  OHOCHHTE3
BHEKJICTOYHBIX aMHJIA3 y IOTaMMma TpuOoB
Aspergillus niger CNMN FD 06, wuro
TIO3BOJISIET COKpaTHUTh LUK
KyJIbTHBHpOBaHHA Ha 24 waca. Taxoke,
COCAMHCHAC  VBCJIMYMBACT  KOJHYCCTBO
MHUIEIHANBHOH OwWoMaccel 'y — ImTamma
Lentinus edodes (Berk.)) Sing. CNMN FB
01, uTO TO3BOMIET COKPATHTh LMKJI
KyJIbTHBHPOBAHHA HA 48 4acoB.

I1. popmysr: 3

Omur.: 1
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Descriere:
(Descrierea se publica in varianta redactati de solicitant)

Inventia se referd la chimia coordinativa, in special la un compus coordinativ heterodinuclear de
Ba-Co si poate fi utilizatd in biotchnologia cultivarii fungilor miceliali in scopul sporirii biosintezei
enzimelor si productivititii de biomasa microbiani.

Este cunoscut un procedeu de obtinere a biomasei miceliale a ciupercii Lentinus edodes (Berk.)
Sing. intr-un mediu nutritiv fard de metale in componenta sa [1]. Neajunsul inventiei constd in faptul ci
mediul nutritiv creat nu contine metale bivalente, care influenteazi esential procesul de biosinteza.

Un efect de stimulare a biosintezei de enzime sau biomasad se poate de asigurat in unele cazuri
prin includerea in mediul nutritiv a unor compusi coordinativi specifici cu liganzi polidentati. De
exemplu, in procedeul de crestere a ciupercii Lentinus edodes se prevede ca la stadiul de cultivare a masei
miceliale se utilizeazd un mediu format din clorurd de mangan(Il), glucoza si L-asparagini [2]. Procedeul
permite obtinerea unei pelicule pigmentate de miceliu, care conditioneaza reducerea ulterioard a perioadei
de cultivare pe substrat.

Dezavantajul procedeului constd in faptul ca acesta nu asigura si o mirire a biomasei miceliale.

Este necesar de mentionat faptul c¢d unii compusi coordinativi nu posedd proprictiti de
biostimulatori ai biosintezei, ci din contra, s¢ manifestd ca inhibitori. De exemplu, in cazul biosintezei
enzimelor amilolitice de micromiceta Aspergillus niger in prezenta compusilor coordinativi cu liganzi
polidentati (Bulhac I. et al. Structure and some biological properties of Fe(IlI) complexes with nitrogen-
containing ligands. Chemistry Journal of Moldova. General, Industrial and Ecological Chemistry, 2016,
vol. 11(1), pp. 39-49).

Este cunoscut procedeul de cultivare a ciupercii Lentinus edodes cu scopul maririi biomasei de
lectine — proteine extracelulare non-imunoglobulare, in medii care contin siruri simple de metale de
tranzitic bivalente si liganzi simpli — etilenglicol, glucoza si asparagina [3]. Acesti ioni manifestd un efect
de stimulare a activititii lectinelor, care se explica prin formarea unor complecsi cu liganzi micsti cu
lectine si gluco-conjugati. Cu toate acestea utilizarea acestor metale si liganzi nu influenteazi esential
procesul de crestere a biomasei ciupercii Lentinus edodes.

Este cunoscut un mediu nutritiv pentru cultivarea tulpinii de fungi Aspergillus niger 33-19
CNMN FD 02 prin utilizarea unui biostimulator al sintezei enzimelor amilolitice heterodinuclear cu
formula [Co(DH)2(Anilina),]2[TiFe], in care DH — reprezintd anionul dimetilglioximat [4]. Dupa cum
reicse din formula de mai sus ionii de metal nu sunt uniti intre ei, ¢i fac parte din cationi i anioni
complecsi. Desi biostimulatorul este activ, el nu este stabil la pastrare si coroziv, interactioneaza cu sticla
datoritd prezentei fluorului in anionul de hexafluortitanat.

Problema tehnici pe care o rezolva inventia constil in extinderea gamei de compusi coordinativi
ai cobaltului cu proprietiti de biostimulatori prin obtinerea unui compus coordinativ nou heterodinuclear,
in care ionii de metal si fie legati intre ei -  tris(2,6-dimetil piridindicarboxilat-1kONO)-di-p-
(izotiocianato-1,2kN)-(diizotiocianato-2kN)bariu(Il)cobalt(Il) cu formula [BaLs-p-(NCS),-Co(NCS),] (L
= esterul dimetilic al acidului 2,6-piridindicarboxilic) cu proprictiti de biostimulator al activitatii
enzimatice §i productivititii de biomasa la tulpinile de fungi Aspergillus niger CNMN FD 06 producétor
de amilaze, Lentinus edodes (Berk.) Sing. CNMN FB 01 producdtor de biomasd miceliala cu proprietati
curative si nutraceutice la un ciclu mai redus de cultivare. Totodatd, compusul heterodinuclear
biostimulator si fie cristalizabil, stabil la péstrare si noncoroziv.

Esenta inventiei constd in faptul ci se propune un compus coordinativ nou - [BaLz-p-(NCS),-
Co(NCS),] cu proprictati de biostimulator al sintezei amilazelor exocelulare la tulpina de fungi
Aspergillus niger CNMN FD 06 si productivititii de biomasd miceliald la Lentinus edodes (Berk.) Sing.
CNMN FB 01.

Rezultatul tehnic al inventiei constd in obtinerea unui complex heterodinuclear monocristalin
nou bine cristalizabil si noncoroziv [BaLsz-p-(NCS):-Co(NCS),] (L = esterul dimetilic al acidului 2,6-
piridindicarboxilic), care, fiind introdus in componenta mediului nutritiv al producitorilor, sporesc
biosinteza amilazelor la tulpina de fungi Aspergillus niger CNMN FD 06 si productivitatea de biomasa
miceliala la Lentinus edodes (Berk.) Sing. CNMN-FB-01 cu reducerea ciclului de cultivare cu 24...48
ore. Complexul manifestd influentd stimulatoare asupra biosintezei amilazelor exocelulare 1a micromiceta
Aspergillus niger, depdsind la concentratiile de 0,001 si 0,005 g/L respectiv cu 51,08 si 32,68% martorul
zilei (ziua a 5-a de cultivare) si cu 39,18 si 22,24% maxima martorului (ziua a 6-a de cultivare), facilitind
reducerea ciclului tehnologic cu 24 de ore.
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Aplicarea compusului coordinativ heterometalic [BaLs-p-(NCS),-Co(NCS),|] in procedeul de
cultivare a tulpinii de fungi Lentinus edodes (Berk.) Sing. CNMN -FB -01 producitor de biomasd
miceliald, asigurd sporirea cantititii de biomasd acumulatid deja in ziua a 6-a de cultivare pand la
27,13...28,15 g/l comparativ cu 20,46 g/l maxima martorului in ziua a 8-a de cultivare, ceea ce
depaseste nivelul maximei martorului cu 32,6...37,6 % in functic de concentratia aplicatd, totodatd
reducand termenul de cultivare cu 48 de ore.

Compusul coordinativ revendicat [BaLz-p-(NCS),-Co(NCS),] atat si procedeul de sintezi al lui,
datele structurale cat si proprietitile sale biologice nu sunt descrise in Stadiul tehnicii.

Este cunoscut un complex al Ba(II) homodinuclear polimeric cu un ligand foarte aseminitor —
acidul 2,6-piridindicarboxilic, dar complexul acesta nu posedd proprictiti de biostimulator (Massoud
Rafizadeh, Vahid Amani, Reza Tayebee. Synthesis, characterization, and crystal structure of a new
coordination polymer, {[Ba(HPYDC)>(PYDC)(H20)3]-H>O-(H:PYDC)},. Bull. Chem. Soc. Ethiop.
2008, 22(1), pp- 93-99).

Avantajele inventiei revendicate constau in:

- obtinerea compusului coordinativ revendicat este simpla in executare, iar substantele initiale
sunt accesibile comercial;

- compusul-inventie se obtine in forma de monocristale, ceea ce face posibild separarea usoara a
complexului, precum si spalarea lui;

- compusul este stabil, nu interactioneaza cu sticla vasului recipientului la pastrare;

- obtinerea compusului-inventic in formd de monocristale a permis stabilirea structurii
moleculare si cristaline cu metoda difractiei razelor X;

- complexul revendicat manifestd o solubilitate foarte buni in alcooli, ceea ce asigurd o utilizare
practicd in calitate de component al mediului nutritiv.

Inventia se¢ explicd prin figurd, care reprezintd structura moleculard a  tris(2,6-dimetil
piridindicarboxilat-1kONO)-di-p-(izotiocianato- 1,2k N)-(diizotiocianato-2kN)bariu(Il)cobalt(IT).

Exemple de realizare a inventiei

Exemplul 1. Sinteza compusului [BaL3-p-(NCS)2-Co(NCS):].

Tiocianatul de bariu dihidrat cu masa de 0,08 g (0,025 mmoli) si tiocianatul de cobalt trihidrat cu
masa de 0,06 g (0,025 mmoli) s-au dizolvat in 7 mL metanol (solutia 1). 2,6-Piridindicarbonildiclorura cu
masa de 0,16 g (0,075 mmoli) s-a dizolvat in 15 mL metanol (solutia 2) (raportul molar Ba?*:Co**:2,6-
piridindicarbonildiclorura este 1:1:3). La o agitare permanentd solutia 1 se adaugi la solutia 2, dupa care,
solutia obtinutd de culoare albastrd a fost refluxatd timp de 3 ore. Dupa refluxare, solutia obtinutd este
filtrata si 1asata la temperatura camerei pentru cristalizare. A doua zi in solutia filtratd se formeaza cristale
albastre sub forma unor prisme, potrivite si pentru analiza cu raze X. Randamentul constituie 43% (0,11
2.

Gisit, %: C 36,75, H2,76; Ba 13,51; Co 5,84; N 9,74.

Pentru Cz;Hy7BaCoN7012S4

calculat, %: C 36,71; H 2,68; Ba 13,54; Co 5,81; N 9,67.

Spectrul IR (v, em'): 3405sl.latd, 3084sl., 3009sl., 2955m., 263 1sl.latd, 2327sl.lati, 2091m.,
2066p., 2031fp., 1737m., 1714f.p., 1584m., 1491fsl., 1450m., 1435m., 1428m., 1311fp., 1262f.p.,
1225umir, 1199m., 1175m., 1157sl., 1147f.sl., 1085m.,1027f.sl., 1001m., 989p., 957m., 950m., 870m.,
848m., 838sl., 825m., 796sl., 756p.,728m., 694p., 654m., 530sl.1ata, 500m., 480m., 429m (sl. semnifica
intensitate slaba, m — medie, p — puternica, f.p. — foarte puternicd, f.sl. — foarte slaba).

Exemplul 2. Structura compusului [BaLs-p-(NCS)2-Co(NCS)2] stabiliti prin metoda
difractiei cu raze X.

Compusul obtinut cristalizeazi in singonia triclinicd (tabelul 1) si are formula [Bals-p-
(NCS),-Co(NCS):] (L = esterul dimetilic al acidului 2,6-piridindicarboxilic) (figurd). Ca rezultat s-a
obtinut un compus complex molecular heteronuclear, in care la atomul Ba(l), pe langi trei liganzi
tridentati neutri L, coordincazad fragmentul [Co(NCS)4] prin doi atomi de azot. Ca urmare numéirul de
coordinare (NC) al Ba(1) este 11 si este format de setul de atomi donori NsQs. Poliedrul de coordinare
al atomului Co(1) este format de patru atomi de azot, ce apartin celor patru anioni NCS'.

Tabelul 1
Datele cristalografice si parametrii de structurd pentru [Balz-p-(NCS):-Co(NCS),]
Formula empmcé C31H27Ba1Co1N701284
Mr 1014.10
Singonia Triclinici

Grupul spatial P-1
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a(A) 10.6515(5)
b(A) 11.0221(5)
c(A) 18.1814(8)
ougrad) 85.125(4)
B(grad) 83.249(4)
v(grad) 82.707(4)
V (A3 2097.27(16)
Z 2
D. (g/lem 73) 1.606
w(mmt) 1.591
F(000) 1010
Dimensiunile cristalului (mm) 0.44x0.42x0.10
Reflexele colectate/unice 13971/ 7780 [R(int) =0.027:
Parametrii fitati 512
GOF 1.001
R1, WR> [I>20(D)] 0.0353, 0.0806
R, wR, (pentru toate refexele) 0.0443, 0.0847

Distantele interatomice din poliedrele de coordinare ale atomilor de metale sunt: Ba(l)-
N(1)=2.979(2), Ba(1)-N(2)=2.984(3), Ba(1)-N(3)=2.946(2), Ba(1)-0(1)=2.786(2), Ba(1)-O(3)= 2.835(2),
Ba(1)-0(5)=2.810(2), Ba(1)-0O(7)=2.877(3), Ba(1)-0(9)=2.833(2), Ba(1)-O(11)= 2.833(2), Ba(l)-
N(4)=3.325(3), Ba(1)-N(5)=3.220(3), Co(1)-N(4)=1.956(3), Co(1)-N(5)= 1,976(3), Co(1)-N(6)=1,957(4),
Co(1)-N(7)=1.964(3) (figurd). In cristal compusii complecsi sunt uniti doar prin legituri de hidrogen
slabe de tipul C-H...O si C-H...S.

Exemple de aplicare a compusului revendicat [BaLs-p-(NCS)2-Co(NCS)z] in tehnologia
cultivarii tulpinilor de fungi miceliali cu semnificatie biotehnologici: Aspergillus niger CNMN FD
06 producitor de amilaze, Lentinus edodes (Berk.)) CNMN FB 01 producitor de biomasa miceliali
cu proprietati curative si nutraceutice.

Exemplul 3. Se pregiteste mediul nutritiv cu urmétoarca compozitic (g-LY): amidon 3,0; faini
de fasole 9,0; tirate de grau 18,0; KH.PO4 2,0, KC1 0,5, MgSO4 0,5, apa potabild restul, pH-ul initial —
5,0. Mediul pregatit se repartizeazd a cate 0,2 L in baloane Erlenmeyer cu capacitatea de 1,0 L si se
sterilizeaza la temperatura de 120°C, 1 atm., timp de 1 ord. Dupa ricire pani la temperatura de camerd
(25...28°C) mediul nutritiv se inoculeaza cu suspensie de spori ai tulpinii Aspergillus niger 33 in dozi de
10% v/v. Concomitent se adauga solutia apoasad a compusului coordinativ revendicat cu concentratii bine
determinate, reiesind din intervalul revendicat, care nemijlocit inainte de utilizare, se agita discret timp de
2...5 minute pe baic de apa cu ultrasunet de tip DA-968 DADI. Cultivarea se realizeaza in conditii de
agitare continud (200 rot/min), la temperatura de 28°C, timp de 5 zile.

Activitatea amiloliticd a lichidului cultural, determinata prin metoda colorimetricd dupa gradul
de hidroliza a amidonului solubil in conditii standard de hidrolizd a substratului (pH 4,7) (I'pauesa .M. u
1p. JIabopaTopHBIil MPAKTHKYM TI0 TCXHOJIOTHH (PePMCHTHBIX mpenapatos. M., JIérkas u mmm, npom., 1982, ¢.
57-62) deja in ziva a 5-a de cultivare la concentratiile compusului revendicat de 0,001, 0,005 g/
constituie respectiv 110,08 si 96,68 U-mL! fatd de 79,09 U-mL-! in varianta martor, (ziua a 6-a de
cultivare) ceea ce depdseste cu 39,2 si 22,2% activitatea amilazelor maximei martorului. In ziua a 6-a de
cultivare, ziua biosintezei maximale in varianta martor (79,9 U/mL) activitatea amilazelor in variantele
experimentale la concentratiile sus marcate a compusului revendicat constituic 143,94 U/mL si 132,15
U/mL, procentual fiind superioard martorului cu 67,1...82,0% (tabelul 2).

Tabelul 2
Modificarea activititii amilolitice a tulpinii Aspergillus niger CNMN FD 06 sub influenta
compusului coordinativ [Bals-p-(NCS)>-Co(NCS)s]

Procedee de cultivare | Concen- Activitatea amilolitici
tratia, g/ | a5-azi a6-azi
Activitatea, | %, fati de martor | Activitatea, [ %, fata de
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U/mL U/mL martor
[BaL;-p-(NCS),- 0,001 110,08 151,1/139,2%* 143,94 182,0
Co(NCS)2] 0,005 96,68 132,7/122 2% 132,15 167,1
0,010 72,86 92,1 61,40 77,6
Mediul de referintd
(martor)* ) 72,86 100,0 79,09 100,0

*Mediul de baza de cultivare submersa a tulpinii in conditii clasice (fard compusul revendicat):
amidon 3,0; faini de fasole 9,0; tarate de grau 18.,0; KH.PO4 2,0, KC1 0,5, MgSO4 0,5, apd potabila restul,
pH-ul initial — 5,0 (MD2836).

**Calculele sunt efectuate fatd de maxima martorului (ziua a 6-a)

Exemplul 4.

Materialul semincer (miaua) s¢ obtine la cultivarea in profunzime pe mediul nutritiv de bazi
timp de 8-10 zile a miceliului tulpinii Lentinus edodes (Berk.) Sing. CNMN-FB-01 de 20 zile, crescut pe
suprafete inclinate de malt-agar.

Se prepard mediul nutritiv cu compozitia (g): NHsNOs 0,20; KH>PO4 1,30; MgSO4-7H>0O 0,35,
malt de 5° Balling pani la 1L, pH-ul initial 5,0...5,5. Mediul pregitit se repartizeazd a cate 200 mL in
colbe Erlenmeyer cu volumul de 0,75 L. Dupi sterilizare (lord, 1 atm.) si rdcire pani la temperatura de
camerd, mediul se inoculeazi cu maiaua obtinutd preventiv in raport de 10% v/v. Cultivarea se realizeaza
in conditii de agitare continud (200 rot/min), timp de 8 zile, la temperatura de 28°C.

Solutia apoasd a compusului coordinativ tris(2,6-dimetil piridindicarboxilat-1kONO)-di-pi-
(izotiocianato-1,2kN)-(diizotiocianato-2kN)bariu(IT)cobalt(Il) cu formula [BaLsz-p-(NCS):-Co(NCS).], in
care L reprezintd esterul dimetilic al acidului 2,6 piridindicarboxilic, cu concentratii de 0,0025, 0,005,
0,010, si 0,015 g/L, prealabil tratatd in baie cu ultrasunet tipul DA-96 DADI timp de 1...2 minute pani la
dizolvare completd, se aditioneaza la mediul de cultivare steril simultan cu materialul de inoculare.
Monitorizarea biomasei s-a efectuat in dinamicd pe parcursul zilelor a 6-a, a 7-a si a 8-a de cultivare,
perioadd in care cultura manifestd maxima de biosintezd. Masa uscatd de miceliu s-a determinat prin
cantdrire (tabelul 3).

Tabelul 3
Influenta compusului coordinativ [BaLs-p-(NCS)»-Co(NCS)] asupra acumuldrii biomasei la
tulpina Lentinus edodes (Berk.) Sing. CNMN-FB-01 in culturd submersi

Variante Concen- Ziua a 6-a Ziva a 8-a
tratia, g/L g/L % /martor** g/L % /martor

0,0025 2427 118,6 23,67 115,7
Inventia 0,005 28,15 137,6 25,23 123.3

0,010 27,76 135,7 24,98 1221

0,015 27,13 132,6 24,70 120,7
Mediul de 17,32 100 20,46 100
referinti
(martor)*

*Mediu nutritiv fard compusul revendicat (g): must de bere - 270...320; melasd — 50...70; ulei
de floarea soarelui - 0,5...1,5; restul — apd pana la 1L; pH-ul initial 4,5...5,0.
**Calculele sunt efectuate fatd de maxima martorului (ziua a 8-a).

Nivelul maximal de biomasd miceliald in varianta experimentald s-a marcat in zina a 6-a de
cultivare a producdtorului si a constituit 28,15 g/L. la concentratia complexului [BaLs-p-(NCS),-
Co(NCS),] de 0,005 g/L. si 27,76 g/L. la concentratia complexului de 0,010 g/L., depisind maxima
martorului (20,46 g/L in ziua a 8-a de cultivare) cu 37,6% si respectiv 35,7%.

Cercetirile au fost efectuate in cadrul proiectelor 20.80009.5007.28 si  20.80009.5007.15 din
Programul de Stat 2020-2023 al Republicii Moldova cu finantarea de catre ANCD.
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(57) Revendiciri:

1. Compus tris(2,6-dimetil piridindicarboxilat-1kONO)-di-p-(izotiocianato-1,2kN)-
(diizotiocianato-2kN)bariu(Il)cobalt(Il) cu formula [BaLsz-p-(NCS):-Co(NCS).], in care L reprezintd
esterul dimetilic al acidului 2,6-piridindicarboxilic.

2. Compus, conform revendicdrii 1, caracterizat prin aceea ci posedid proprictiti de
biostimulator al sintezei amilazelor exocelulare 1a tulpina de fungi Aspergillus niger CNMN FD 06.

3. Compus, conform revendicdrii 1, caracterizat prin aceea ca posedd proprictiti de
biostimulator al cresterii productivititii de biomasd miceliald la tulpina Lentinus edodes (Berk.) Sing.
CNMN FB 01.
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