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141042

BAKILIMHHBIHM ITPOJIYKT

Hacrosimee n3o0pereHne OTHOCHTCSI K BaKLMHHOMY HPOAYKTYy. Takke OHO OTHOCHTCS K

IMPUMEHCHNIO KOHTCﬁHepa JJIA IOAACPIKAHUA AKTUBHOCTU KOMITO3ULIMU BAKIIUHBI.

CTaOMIbHOCTh OMOJIOTMYECKUX TMpenapaToB, TaKUX KaK BaKLHHBI, SIBJISIETCS Ba)KHBIM
acriekToM mnpu  uXx coctaBieHud. CTaOWJIBHOCTH HEOOXOoAMMa [Uis  MOAAEp KaHHS
3P PeKTUBHOCTH U 0E30MaCHOCTH KOMIIO3MLIMKM BAaKIMHBI BIUIOTh 1O BBEICHUS MALMEHTY.
JIrobas popma HeCTaOMIBHOCTH MOXKET MPOSIBISITHCS B BHJE NMOTEPU AKTUBHOCTU BaKLIUHBI,
4TO, B CBOKO O4YEpedb, MOXKET MPHUBECTU K BBENCHUIO MalmMeHTy Hed(P(eKTHBHOH MO3bI, a
3HAYUT U K He3(PPEeKTUBHON mpouenype BakiuHauu. CleqoBaTeNbHO, LENbI0 HACTOSIIETrO
n300peTeHnst sBIseTCsl OOecreueHne BAaKIMHHOTO IMPOAYKTAa, OONAAAOLIEro YIIyYLIeHHOM

CTAaOUJIBHOCTBIO.

IL]'I;I YIy4dlI€HUs CTaOMIBHOCTH MOKHO ONTUMU3HUPOBATEL COCTAaB BaKHHHHOﬁ KOMITO3HUIIHUH.
Onnako Obuto ObI HEIECOOOpa3HO OOeCrevYnTh MOBBIEHHYK THOKOCTh MPH pa3paboTke
cocTaBa MyTeM OOECHEeYeHUs IPYruX CPEACTB MJI YJIYYIIEeHUs CTaOMJIBHOCTH BaKLIMHHBIX

KOMIIO3ULIUH.

Hacrositee n3o0peTeHue mpenycMaTpyUBaeT BaKLIMHHBIN MPOAYKT, COAEp KaIlUii KOHTEHHEP,
r7e KOHTEHHED CONEPKUT BHYTPEHHIOK MOBEPXHOCTh, MPH 3TOM BHYTPEHHSSI MOBEPXHOCTD
aubo comepxkut (1) muokcua kpemuws, (1) TMOJUMEpPHBIH Matepuan, JUOO MpPenCTaBJIsIeT
coboii (iil) TOBEPXHOCTh, OOPaOOTAHHYIO OSTUJIEHOKCHUIOM, M BAKIHMHHYIO KOMITO3UIUIO
BHYTPU KOHTeHHepa, MPeObIBAOIIYI B KOHTAKTE ¢ BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTHIO, MPU 3TOM

BaKIIMHHasA KOMITIO3ULUA COOACPKUT BUPYCHBIC HaCTULIBI.

BakuuHHBIA NPOAYKT MOKET COAEp:KaTh BAKIMHHYIO KOMITO3ULMIO B KOHEUHOH (opwme,
MOAXOAALIEH I BBEACHUs MaLUEeHTy. B kauecTBe aJbTepHATUBBI B OTHOLIEHUN BaKLIMHHOU
KOMITO3UIIMM MOTYT MOTPeOOBaThCS AOMOJHHUTENbHbIE CTAAUN OOpPaOOTKM AUl TOJTyYEHHS

BaKHHHHOﬁ KOMITIO3HUIIUH B KOHEYHOU (1)opMe, HOI[XOI[SIH_IGI\/'I AJis1 BBEACHUS MALIUCHTY.
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bbuto oOHapyskeHO, 4YTO B ciyyae MNpeObIBaHMS BAaKLMHHONW KOMIIO3ULIMM B KOHTAaKTE C
IVOKCUAOM KPEMHUs, TIIOJIMMEPHBIM MAaTepHalioM WM MOBEPXHOCTHIO, 00paboTaHHOI
STHJIEHOKCUIOM, OTO TMPHUBOAMT K TOJIYYEHHUIO OCOOEHHO CTa0MJIbHOM BaKLWHHON
KOMITO3ULIMK. B wacTHOCTH, ObUIO OOHAPYIKEHO, YTO TAKUE MOBEPXHOCTH TMO3BOJISIOT JIyYINe
U3BJIEKATh BUPYCHbIE YaCTULIbI BAKLIMHHON KOMIIO3ULIMU U3 KOHTelHepa. B 3ToM oTHOmEeHun
paHee He YYUTBIBAJIOCH TO, YTO B CIy4ae BAKLUHHBIX KOMIIO3HULIMH, COAEPKAIMX BUPYCHBIE
YaCTHULbl, IPOUCXOINUT 3HAYUTENbHAS MOTEPsl BUPYCHBIX YACTUL] NPU XPAHEHUU BAKLIMHHOU
KOMITO3UIIMH B TAKOM KOHTEHHEpe, KaK CTEKJIIHHbIA KOoHTelHep Tuna 1. Kpome Toro, Obu10
OOHapy’KeHO, YTO B cliyyae NMpeObIBaHUS BAKLIMHHON KOMITO3MLIMK B KOHTAKTE C JTUOKCHIIOM
KPEMHUS, TIOJMMEPHBIM MaTepUaIOM I MOBEPXHOCTHIO, 00pabOTaHHOH 3THIECHOKCHIOM,
5TO MPUBOIUT K MOBBIMEHHON CTAOMIBHOCTU BAKIIMHHOW KOMITO3ULIMH 32 CYET YMEHBIICHHUS
CTENEeHU Pa3JIO’KEHUsI BaKIIMHHON KOMITO3ULMU C TeueHHeM BpeMeHU. OnsaTh-Taku, paHee 3TO
He yuuThiBaIOCh. COOTBETCTBEHHO, AaCHEKTaMHM HACTOSINEro H300pETeHHs SBISIOTCS
NIPUMEHEHUE JHOKCHIA KPEMHHUs, [OJIUMEPHOr0 Marepuajga WIM IOBEPXHOCTH,
00paboTaHHON STHIIEHOKCHIOM, JUIS TIOBBILIEHHUS] CTAOMJIBHOCTH BAaKLIMHHON KOMITO3UIIMH, a
TaKkKe NPUMEHEHUE JUOKCHIA KPEMHUs, MOJIMMEPHOrO MaTepuaja WIH MOBEPXHOCTH,
00pabOTaHHON STHJIEHOKCHIAOM, [JIsl YMEHBLIEHHS CTENEHU pa3JoKEeHUS BaKI[MHHOM
KOMITO3UIIMH. Takoe NOBbIIEHHE CTAOMIBHOCTH U YMEHbIIEHHE CTEIIEHN PA3JIOKEHUS] MOXKHO
OLICHUTb OTHOCHUTEJIBHO BaKLUHHOM KOMITO3ULIUH, XPAHSALIEHCS B APYTOM KOHTEHHEPE, TAKOM

KaK CTEKJITHHBIA KOHTelHep Thna 1.

KoHTeliHep MOXeT MpencTaBisiTh COOOM KOHTEeHHep JOOro BUAA, MOIXOMSIIMHA IS
COACPIKAaHUA BaKL[I/IHHOI\/Jl KOMITO3ULIUHU. KOHTefIHep MOKET 6bITb npeacTaBJICH B BHUIOEC
¢baakona. DaakoH SBISETCS OCOOEHHO TIOJNIE3HBIM, €CJIM BAKLMHHAS ~ KOMITO3HLIUS

npeacrasji€Ha B BUAC )KI/II[KOI\/‘I KOMITO3HUIIUH.

KoHTeiiHep MOXET UMeTh BHA KOHTEHHEpa, M3TOTOBJIEHHOTO MO TEXHOJOTHH "BBITYBaHHE-
HanonHeHne-3ananBanne” (Blow-Fill-Seal, BFS). Takue koHTelHEpBHI HM3rOTABIMBAT H3
NOJMMEPHOT0 MaTepHhalia, TaKOro KakK MOJHSTHIIEH, KOTOPBbIH MOABEPrarT (HOPMOBAHHIO
BBIJYBAHUEM II€pel HAIMONHEHWEM BAKIMHHON KOMIIO3MLIMEH, a 3aTeM 3amauBarT. OTH
KOHTEHHepPBhl MOTYT Ae()OpPMHUPOBATECA 3a CUET CHABIMBAHUS Ui OOJETYeHUs M3BJICUCHUS

BaKLIMHHOM KOMITO3ULIUH U3 KOHTENHEPA.
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KoHreiliHep MoXxeT OBITh BBINOJHEH ¢ BO3MOXKHOCTBIO (DYHKIITHOHUPOBAHUS B KAUECTBE YaCTH
YCTPOMCTBA NOCTABKU JIEKAPCTBEHHOI'O CPENCTBA, II€ YCTPOUCTBO NOCTABKHU JIEKAPCTBEHHOIO
CPEACTBA BBINOJHEHO C BO3MOKHOCTBK) JOCTABKM BAaKLMHHOM KOMIIO3MLMU MalueHTy. B
YaCTHOCTH, KOHTEHHep MOxeT (PYHKUHOHMPOBATh B KAaueCTBE YaCTH LIMpPHIA, HAIPUMED,
KOHTEHHep MOXKET uMeTh (hopMy HMIHHApA mnpuua. KoHTeliHep MokeT ObITh MPUCOENUHEH
K MEXaHU3MY JOCTaBKHU, TAKOMY KaK WIJIA, U1l JOCTABKU BAaKLIMHHONW KOMIO3ULIMY NALUEHTY.
Takum oOpa3oMm, HeT HeOOXOINMMOCTH TIEPEHOCHTh BaKIMHHYK) KOMIIO3HMLIUIO B
NOTIOJIHUTEIbHBIA ~ KOHTEHHEp Tepel  JOCTAaBKOW, wu30eras  BO3AEUCTBHUS  JIFOOBIX
JOTIOJTHUTETBHBIX MMOBEPXHOCTEN M CBA3aHHBIX C 3TUM HeOJaronpusTHbIX 3P QeKToB mepen

NOCTaBKOM MaLUEHTY.

AHaJNOrMYHBIM  00pa3oM KOHTEHHEP MOXKeT OBIThb TPEACTaBJICH B BHAE IINPUIIA,
OCHAILEHHOIO WIVIOH. BakIMHHYI0 KOMIO3ULMIO MOXKHO JOCTaBISATBIOCPEACTBOM HIJIBI

MyTeM CIaBJINBAHUSI KOHTEHEpa, TAKOro Kak ycTpoicTBo Uniject 1 yCcTpoiicTBO Apiject.

KonteiiHep MokeT mMeTh 00O mnomxomsmuili pasmep. Hampumep, ecnu KOHTelHepHI
MPEICTABIISIIOT COOO0M (PJIAaKOHBI, OHM MOTYT MPENCTaBIsITh Co00i (uiakonbl 2R, (uakonsr 4R,
¢nakonsl 6R, ¢naxonsr 8R, ¢makonsr 10R umm ¢aaxkoner 15R, roe pasmeps! (aakoHOB,

oOo3HaueHHbIe R, sBIAIOTCS CTaHAAPTHBIMU pazMepaMu (JakoHOB, cooTBeTcTBYOIMMU [SO

8362.

KoHTeliHepbl MOKHO 3amoJIHATh 10 JIFOOOM TNOomXopsiiei creneHw. Hampumep, €MKOCTb
KOHTEHHEPOB MOXKET OBITb 3aMOJHEHA TIOYTH [MOJHOCTBhIO, HANpUMeEp, BaKLUHHOM
KOMIIO3HIIMENH MOXKeT ObITh 3aHITO Oojiee 95% eMKOCTH KOHTeliHepa. bpuio 0OHapyKeHO, 4TO
HacTosiee U300peTeHue sIBIIETCS] 0COOEHHO 3((EKTUBHBIM, €CJIM BAKIIMHHAS KOMITO3ULHSI
3anonHser MeHee 80% emkocTu (rakoHa, TpeAnouTHTENbHO MeHee 70%, eme Oonee
npeanouTuTeNbHO MeHee 60% eMkocTH (prakoHa, HanOosee npennouTHTeIbHO S0% eMKOCTH
¢makoHa nnu MeHblIe. be3 orpaHUYeHHss KOHKPETHOW TEOPUEH CUMTAETCS, YTO 3aIlOJHEHUE
€MKOCTH B MEHbIIEH CTENEeHU MPUBOANT K 0OOJiee BHICOKOMY COOTHOLICHUIO B3aUMOCHCTBHI
C TOBEPXHOCTHIO KOHTEHHEpPAa OTHOCHTENbHO O0BeMa BAKIIMHHOW KOMIIO3WUIUH, & 3TO
O3HAYaeT, 4YTO HACTOsIIee N300peTeHrne MOXKET UMETh OOJNBIINI MOJIOKUTENbHBIA 3PQEKT B

NOJOOHBIX CUTYALIUsX.
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KoHTeliHep MOXET IOMOJHUTENBHO COAEPIKaThb KPBIMIKY MW MPOOKY Ui TepMETH3aLUuu
KOHTeHHepa. JTO IOMOraeT YAEp’KUBaThb BAKLMHHYIO KOMIIO3MLMIO BHYTpPH (JIakoHa H
NPENSTCTBYET IMONAJAHUI HEXEJNATEJIbHOrO Marepuajga [0 TOr0 MOMEHTa, KOorzaa

notpeOyeTcst AOCTYII.

ITpobka MOKeT MpencTaBiIATh COOOH PE3NHOBYIO MPOOKY. ITO OCOOEHHO MPEATIOYTUTENBHO,
€CITU IS M3BJICYCHUS] BAKIIMHHOW KOMITO3MLIMU U3 KOHTEHHepa HEOOXOAUMO HCIIOJIb30BATh
uriay. Ha moBepxHOCTh mpoOKH MOKET ObITh HAHECEHO MOKPBITHE, KOTOpOe MpeObIBaeT B
KOHTAKTe ¢ BAKL[MHHON KOMMO3ULMEN BHYTpU KOHTeNHepa. [IokpeiTHe MOXKET NPEACTaBIATh
co0OH TONMMEpPHOE MOKpbITHE. B YaCTHOCTH, TOKPBITHE MOXKET MPEACTABIATh COOOM
nokpeiTue Ha ocHoBe mnosuterpadropsTiiiena (PTFE) wmum  mokpeiTHe Ha OCHOBe
stunenterpadropatunera (ETFE). Hanmnune monuMepHOro MOKPBITHS HA PE3UHOBOHM MPOOKe

MOKET CIIOCOOCTBOBATH MOANEPIKAHHUIO CTA0OMIBHOCTH BaKITHHHON KOMIIO3HIIHH.

KonTeiiHep mMeeT BHYTpeHHHH O0OBEM, B KOTOPOM COAEPIKUTCS BAKIMHHAS KOMITO3HMLIHS.
BuyTtpenanii o0beM KOHTeliHepa HMeeT BHYTPEHHIOI IOBEPXHOCTb, KOTOpPash MOXKET
npeOblBaTh B KOHTAKTE€ C BAaKUWHHOH KOMIIO3WLMEH, €ClIM BaKIMHHAS KOMITO3ULHS
NPUCYTCTBYeT B KOHTelHepe. Kak ObIIO OTMEYEHO BBIIE, BHYTPEHHSSI IOBEPXHOCTH
COAEPKUT  IOUOKCHUZI KPEMHHs, IONUMEpHbIH Marepuan uiau Obula  oOpaboraHa
stuneHokcuaoM. IlpuBeneHue BakUUMHHON KOMIO3ULMM B KOHTAKT C 3THMHM BUIAMHU
BHYTPEHHEIl MOBEPXHOCTH MOXET CHocoOCTBOBaTh obecrneueHmo Oonee CcTaOMIBHON

BaKIIMHHOM KOMITO3HIIHH.

KonreitHep MOXeT coaep:kaTb CTEKJIO. B 4acTHOCTH, KOHTEHHEp MOXKET COAEPKATh
GopocunukatHoe crekno. KoHTeiiHep MOXXET NPEeNMYLIECTBEHHO COAEPXKAThb CTEKIO WM
OopocuMKaTHOE CTEKJIO. B kadecTBe Marepuana KOHTEHHepa sl BAKIIMHHBIX KOMITO3UIUI
TPAOUIMOHHO TPUMEHSIOT OOpPOCHIIMKATHOE CTEeKJIO Ojaromapss ero XHMHYECKOH
YCTOMYMBOCTH M HHU3KOH rasomnpoHunaeMoctd. OCOOEHHO MPEeaNnOYTUTENbHBIM BHIOM

OOPOCHIIMKATHOTO CTEKJIa sIBJIsIeTCsl OopocuirkaTHoe cTekio Tuna 1 cornacao USP/EP JP.

HeCMOTpﬂ Ha TO, 4YTO B HaACTOAIIEM I/1306peTeHI/II/I MOKHO MNPUMCHATDH 60pOCI/IJ'[I/IKaTHOG
CTEKJIO, ObIIO OOHAPYIKEHO, YTO BHYTPEHHIOIO MOBEPXHOCTb U3 OOPOCHIIMKATHOTO CTEKJa
ClieyeT KOPPEeKTHPOBATh I YJIyUYLIEHUS CTAOMJIBHOCTH BaKIMHHOW KOMITO3WLMHU. B

YaCTHOCTH, ObLIO O6H&py>l(eHO, YTO BAKUOWHHBIC KOMIIO3ULHWH, COACPIKAIIUEC BUPYCHBIC
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YaCTHULIbI, KOTOPbIE XPaHATCS B KOHTeHHepax u3 OOPOCHIMKATHOTO CTEKJa, TaK 4YTO
BaKIMHHAS KOMITO3HMLMSI MPEeOBIBAET B HETOCPENCTBEHHOM KOHTakTe ¢ HeoOpabOTaHHBIM
OOPOCHIIMKATHBIM CTEKJIOM, JJEMOHCTPHUPYIOT O0Jiee HU3KYIO CTENEeHb M3BJICUEHUS] BUPYCHBIX
YaCTULl BaKIIMHHONW KOMITO3UIMH MPU U3BJIEYEHUU BAKIIMHHONW KOMIO3UIMH U3 KOHTEHHEepa.
CoOTBETCTBEHHO, COIJIACHO HACTOALIEMY H300peTeHnto Tpedyercs, 4TOObl BHYTPEHHSS
MOBEPXHOCTh JIUOO Comep:kaja IUOKCHUZI KPEeMHHs, TMOJUMEpHBbIH Marepuan, Juoo

MpeCcTaBIIsia COOON MOBEPXHOCTb, 00Pa0OTaAHHYIO 3THJIEHOKCHIOM.

Ecnun BHYTpEHHsIsI NMOBEPXHOCTb COAEPKUT AUOKCUJ KPEMHHUs, TUOKCHI KPEMHHSI MOKET
IIPUCYTCTBOBATh B BUAE HAHECEHHOIO MOKPBITUS, KOTOPOE COCTABJISIET IO MEHbIIEH Mepe
4aCTb BHYTPEHHEN MMOBEPXHOCTU KOHTEHHepa. B 4aCTHOCTH, MOKPBITHE HA OCHOBE JUOKCHJA
KPEMHHUSI MOXXET TMPHUCYTCTBOBaTh HAa OOpPOCHJIMKATHOM CTEKJe, a WMEHHO Ha
OopocunmukatHoM creksie Tuma 1. IlokpbiTMe Ha OCHOBE MAHMOKCHAA KPEMHHUS MOJKET
cozepkaTb AMOKCHA KPEMHHs, MO CyTH COCTOSITb U3 JUOKCHAA KPEMHHsI WIH COCTOATH W3

AUOKCHUA KPEMHUA.

JIMOKCU KPEMHUSI MOXKET MPUCYTCTBOBATh MPAKTUYECKU HA BCEH BHYTPEHHEU MOBEPXHOCTHU
KOHTelHepa. B 4aCTHOCTH, NTMOKCUI KPEMHHUSI MOXKET IMPUCYTCTBOBATh HA BCEH BHYTPEHHEU
MOBEPXHOCTH KOHTEHHepa, 32 UCKIIOUYEHUEM JIFOOON KPBIIIKH WM MPOOKH, KOTOPbIE MOTYT
NPUMEHSTBCA M1 TepMETH3alM KOHTeHHepa. OJTO TapaHTUPYeT, YTO OOJBIIMHCTBO
NIOBEPXHOCTEH, C KOTOPBIMH BAKLMHHAS KOMIIO3ULIMS MOXKET MpeObIBaTh B KOHTAKTE BHYTPHU
KOHTeHHepa, NPEeCTABIIIOT COO0H MOBEPXHOCTH HA OCHOBE JHOKCHIA KPEMHUs. DTO MOXKET

YJIYUYIIUTh CTAOMIBHOCTD BaKIITHHOW KOMIIO3HMLIMH, KOTOPast MPUCYTCTBYET B KOHTEIHEpE.

®paza "npakTUyecKu Ha Bcel" OTHOCUTCA K MO MeHblieil mepe 80% miolaau BHyTpeHHEN
MOBEPXHOCTH KOHTeIHepa, NMPeANnouYTUTENbHO N0 MeHbluell Mepe 90% muiomany BHyTpeHHEN
MOBEPXHOCTH KOHTElHepa, B YaCTHOCTH, MO MeHbluell mepe 95% muomaau BHyTpeHHeH
MOBEPXHOCTH KOHTEHHEpa WJIM KO BCEH TUIOIAaN BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTEWHepa (3a
UCKJIFOYEHHEM TUIOLanu JIFOOOH MPOOKM MM KPBIIKH, €CIH OHH NpHCYTCTBYHOT). Kak
npaBwio, ¢gpaza "mpakTUYECKH Ha BCEH"' OTHOCUTCA K MO MeHblLIed mepe 95% rmuomanu

BHYTPEHHEN MOBEPXHOCTH KOHTEHHEPA.

Ecmm AUOKCUA KPEMHUA MPUCYTCTBYET B BUAC IOKPBITHUA, OH MOKET XaPaKTEPU30BATHCSHA

TOMUHON ciost B auamnasoHe ot 10 no 500 manomerpos, mpeanouturenbHo oT S0 10
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300 HanomeTpoB, Oonee mpenmoururenbHO oT 100 mo 200 Hanomerpos. Takum oOpazom,
ObuUIO OOHApPY’KEHO, YTO Takas TOJILIMHA CJOS SBIAETCS 3(PQPEKTUBHONW U YIydIIEHHS

CTaOUJIBHOCTH BaKL[PIHHOﬁ KOMITIO3HUITHH.

ITokpriTHE Ha OCHOBE IUOKCHAA KPEMHHUS MPEACTaBisieT cOOOW HENMOPUCTOE MOKPBITHE,
obecneuynBaroLIe OTCYTCTBME KOHTAKTa BAKLUMHHOW KOMIIO3MLIUM C JIEKAIINM B OCHOBE

MaTepHaJIOM.

Kakx ormeuanoce BbIIE, BHYTPCHHsAA IIOBEPXHOCTb MOXKET COACPKATb HOJIHMGprIfI

Marepuai. ITOT MOJIUMEPHBIN MaTepraj MOXXeET IPUCYTCTBOBATh B BU/I€ MTOKPBITHUS.

IlonumepHBIi MaTepual MOXKET MPUCYTCTBOBATH IPAKTUYECKH HA BCEH BHYTPEHHEH
MOBEPXHOCTU KOHTelHepa. Hanpumep, monuMepHbIli MaTepuan MOXKET MPUCYTCTBOBATH HA
BCEH BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTEHHepa, 3a UCKIIOUEHUEM JIF0OOH MPOOKHU MIIN KPBILIKH,
KOTOpasi MOKET NMPUMEHATBCS Uil TepMETHU3aluu KOHTeHHepa. B kauecTse anbTepHATUBBI
NOJMMEPHBIN MaTephal Tak)Ke MOMKeT MPHUCYTCTBOBATh Ha NPOOKE WM VIUIOTHUTEE,
KOTOpbIE TPUMEHSIOTCS [JIsl TepMeTU3aluu KOHTelHepa. Kpome Toro, mnonumepHbIi
Marepual MOXET OTCYTCTBOBaTb B TOHM 00OJacTM KOHTeHHepa, KOTOpas HAaxXOIUTCS B
HETIOCPEACTBEHHOM KOHTAKTE C MPOOKOHM HIIM KPBIMIKON, YTOOBI YIyYIIUTh TAKUM 00Opa3zom

repMeTH3aLUI0 KOHTeHepa.

IMonvMmepHBIii  MaTepwiall  MOKET  MPEACTaBIATH  COOOH  HEMOPHUCTOE  IMOKPBITHE,
O6eCHe‘{I/IBaIOH_II/Ie OTCYTCTBUE KOHTaKTa BaKLIPIHHOfI KOMIIO3ULIMK C JieKalluM B OCHOBE

MaTepHaJIOM.

[TonmumepHBI MaTepuag MOXKET TPENCTaBIATh CoOOH mojucwiokcad. llpumeHenue
MOJINCUJIOKCAHA B KA4eCTBE MOKPBITUS MOBEPXHOCTH WMHOIZAA HA3BIBAIOT CHJIMKOHHU3ALUEN
KOHTeHepa. Hannune monucuaokcaHa Ha BHYTPEHHEN MOBEPXHOCTU KOHTEHHEpa yJydllaeT

CTaOUJILHOCTh BaKHHHHOfI KOMITIO3HUITHH.

CunukoHM3anMst MOXKET OBITh JOCTHTHYTa TIOCPEACTBOM PACHbUICHUS CHIIMKOHOBOM
SMYJIbCUU THUINA "Macjo B BOJe" Ha BHYTPEHHIOIO IIOBEPXHOCTb KOHTEHHepa, a 3aTeM
HarpeBaHHsl KOHTEHHepa A 3aleKaHusl CUJIMKOHOBOIO Maciia Ha IIOBEPXHOCTU KOHTeHHepa.

OT10 sBHIsSETCs OCOOEHHO 3((EKTUBHBIM B Cllyyae CTEKJISTHHBIX KOHTEHHEPOB, TAaKUX Kak
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KOHTeHHEephl U3 OOpOCHIMKATHOTO cTekia tumna 1. [Ipumepom Takoro KOHTeHHepa SIBIISIETCS
cunukoHn3nposanHelii puakoH EZ-fill or Nuova Ompi Srl, xors moctymHsl U apyrue
KOHTelHepbl. CHJIMKOHU3ALUsA MOXET MPUBECTU K MOJYUYEHHUIO CJIOS XUMUYECKH CLIMTOIO

CHJIMKOHA.

Ecnu BHYTpEHHsI1 NOBEPXHOCTb KOHTEHHEpa COAEPKUT TMOJUMEPHBIH MaTepuas, TO
NIOJIMMEPHBIN MaTepUaT MOXKET MPEACTABIIATE COOON MOJUMIPONUIeH. bpiio oOHapyskeHOo, 4To
TIOJIMTIPOTIMJIEH ~ SIBJISIETCST  OCOOEHHO 3 (EKTUBHBIM B MONAEPKAHUU CTAOMIIBHOCTH
BAaKLUMHHONH KOMIO3MLMU. B KadyecTBe anbTepHATHUBBI IOJMMEPHBIA MaTepual MOXKET
NPEACTaBISITh COOOW  TMONMATHIICH, KOTOPBIH, Kak OBUIO YCTAaHOBJICHO, SIBJISIETCS

3¢ (PeKTUBHBIM B OIAEPKAHUH CTA0OMIIBHOCTH BaKITHHHON KOMTIO3HUIIHH.

KonTeiiHep, HCHONB3yeMBbIi B HACTOSILEM H300PETEHHH, MOXET COCTOSTh 1O CYTH H3
MOJIMMEPHOI0 MaTepuaia, TaKOro KaKk MOJMIPONUIIEH WIH NOJU3TWIEH. [lpyrumu ciosamy,
KOHTEHHEepP MOXXET OBbITh M3TOTOBJIEH MCKIIIOYUTEIBHO U3 MOJMMEPHOrO MaTepuaa, TaKoro
KaK FOMOIIOJIUMEP WM COMOJHMMEp MOJUIPOINIICH], 3a UCKIIOYEHHEM, BO3MOXKHO, JIFOOOH

KPBILIKH WIA TPOOKH AJIst TePMETH3ALH KOHTEeHHepa.

Ecnn nonuMepHbI MaTepuasl NPUCYTCTBYET HAa BHYTPEHHEH IIOBEPXHOCTH KOHTEHHEpA,
HNOJMMEpHBIN MaTepual MOXKET MPENCTaBsITh COOOH CMOJy Ha OCHOBE LIUKIMYECKOTO
onepuHa. B wacTHOCTH, CMOJNa Ha OCHOBE LUKJIMYECKOTO OJe(MHA MOXKET NPEeNCTaBISTDH
cOOOM TOMOMOJUMEDP LHUKIUYECKOro oJiehuHA HIIM COIMOJIMMEP LMKJIMYECKOro oseduHa.
bbuto OOHapy)keHO, YTO NPUMEHEHHE TaKUX CMOJ Ha OCHOBE LUKIMYECKHX OJIe(HHOB
SBJISIETCSI  OCOOCHHO TPEATIOYTUTENIbHBIM JUIA TMOANEPXKAaHUS CTAaOUIBHOCTH BAKIIMHHOM

KOMITO3HUIIUU.

KoHTeliHep MOXKET COCTOSITh IO CYyTH M3 CMOJIbI HA OCHOBE LMKJINYECKOro onepuHa. Takum
o0pa3oM, KOHTEHHEp TMOJIHOCTBIO U3TOTOBJIEH W3 COBMECTUMOIO ISl BHYTPEHHEH
NOBEPXHOCTH Marepuaia. KoHTeitHep MOXeT OBbITh IMOJHOCTBIO H3TOTOBJIEH W3 CMOJIBI Ha
OCHOBE LIMKJINYECKOTO OJie(prHA, 32 HCKIFOYEHUEM, BO3MOXKHO, JIFOOOH MPOOKH MIIA KPBILIKH,
MIPUMEHSIEMON [T reépMeTu3aluu KoHtelnepa. IIpumepoM Takoro KOHTeMHeEpa U3 CMOJBI Ha
OCHOBE LMKJINYecKoro oneduna spistoTes ¢iaakoHel Daikyo Crystal Zenith®, noctynHble oT

West Pharmaceutical Services, Inc., XOTs AOCTYIIHBI U IpyTrHe KOHTEHHEPHL
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Kak oTmeuanoch Bbllle, BHYTPEHHsISI IOBEPXHOCTh KOHTEHHEPAa MOKET MPENCTaBJIsATh COOOH
MOBEPXHOCTb, O0OpabOTaHHYIO STUIEHOKCUAOM. bbUIO OOHApy>keHO, YTO IOBEPXHOCTb,
oOpaboTaHHasi STUJIEHOKCHIOM, IPHUBOAUT K MOJy4YeHHUIO Oosiee CTaOMIIBHOM BaKI[MHHOM
KOMITO3ULIMHM. OJTWJIEHOKCHIOM MOXeT ObITh oOpaboTaHa 1O MeHbLIEH Mepe 4dacTb
BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTelHepa. B wactHOCTH, 00pab0oTaHHOI 3TUIEHOKCHIOM MOXET
ObITb BCS BHYTPEHHSS IOBEPXHOCTb, IMPEAIOYTUTEIBHO BCE IOBEPXHOCTH KOHTEHHepa

00paboTaHbl 3TUIIEHOKCHIIOM.

OO0paboTKy STUIEHOKCHIOM MOYXHO MPOBOAUTH B CTAHAAPTHBIX YCIOBUSIX CTEPUIIM3ALUU HA
ocHoBe >THIIeHOKCcHAa. OOpaboTKy MOKHO OCYLIeCTBISATh npH Temneparype ot 30°C no 60°C
Y OTHOCHUTENBHON BiaXHOCTH Bbille 30% ¢ mpUMeHeHHeM KOHLEHTPALUU 3TUJIEHOKCHA OT
200 mo 1000 mr/n u Bpemenu Bo3neiicteus ot 2 1o 10 yacos. CieunanucT B JaHHOH 00JIacTH

CMOXKET OIPENENUTh IPYTHe MOAXOALINE YCIOBUS 00pabOTKH.

OO0paboTKka MOBEPXHOCTH JTHJIEHOKCUIOM MPOBOAUTCS IE€pel BBEACHHEM BaKI[MHHOM
KOMIIO3UINK B KOHTeHHep. Mexay oOpaboTKOH STHUICHOKCUIOM W BBEIEHHEM BaKIMHHOU
KOMIIO3UIIMM B KOHTEHHEpP MPEANOYTUTENbHO OTCYTCTBYIOT IIPOMEXYTOUHBIE CTaJuU
00pabOTKM B OTHOIIEHWM BHYTPEHHEH NOBEepXHOCTU. TakuM o0Opa3oM, IOBEPXHOCTb
o0pabaThIBalOT 3TUJIEHOKCHUAOM B KaydecTBe IoOchenHell cranguu oOpaboTku mepen
MOMELIEHNEeM BaKLIMHHOM KOMIIO3ULIMU B KOHTeNHep. be3 orpaHnveHnss KOHKpEeTHONU Teopuen
CUUTAETCS, 4TO 0OpabdOTKa MOBEPXHOCTH 3THUIIEHOKCHUIOM MOJKET NPHBECTH K ITOJNYYEHHUIO
NOJMMEPU30BAHHOIO TIOKPBITUS, MPUCYTCTBYIOLIErO HA IOBEPXHOCTH KOHTeWHepa. JTO
0COOEHHO MPHMEHUMO, €CITU JIeKAIIUM B OCHOBE MAaTEPHAJIOM SIBJISIETCSI OOPOCHIIMKATHOE
CTekyio. B maHHOM ciydae cyuTaeTcsi, 4to 0OpadoTKa 3THJIEHOKCHIOM OOeCreunBaeT
3QLIUTHBIA CJIOW, KOTOPBIM MPEnsTCTBYET KOHTAKTY MEXKAY BAaKLMHHON KOMMO3ULUEH U

JIS)KalllM B OCHOBE 60pOCI/IJ'II/IKaTHbIM CTCKJIOM.

Kornma B maHHOM IOOKYMEHTE HIET pedb O MOBEPXHOCTH, OOpabOTAHHOUW STHIIEHOKCHIOM,
MOBEPXHOCTh  CYMTAeTcss  OOpabOTaHHOH  ATHJIEHOKCUAOM, €CJIM  OHA  COXpAaHseT
XapaKTePUCTHKH, COOTBETCTBYIOIIHUE MOBEPXHOCTH, 00pabOTaHHON >THieHOKCHUAoM. Takast
XapaKTepUCTHKA TpeAycMaTpuBaer oOecriedeHne KOHTeHHepa, KOTOPhId MPHBOAUT K
MOBBILIICHHONH CTaOMJIPHOCTH BAKLWHHOW KOMITO3UIMH, KOTOPYHO BBOISAT B KOHTeliHep. B

YaCTHOCTH, MPUBOAUT K MOBBIIIEHHON CTAOMIBHOCTH BaKLIPIHHOfI KOMITIO3HILIHNH, co,uepxcamef/i
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WHAKTUBUPOBAHHBIN IOJMOBUPYC cepoTuna 2 Ha mTammax Cs0HHA, HCHONB3yeMBIH B

npUMepax HaCTOSIIEro HOOPETeHUs U MPOUJUIFOCTPUPOBAHHBIN Ha ¢ur. 1.

KoHnreiitHep MOXeT comepkaTh BHYTPEHHIOK MOBEPXHOCTb, CONEPIKALIYIO J1BAa MM Oosee u3
(1) nuokcuna kpemuus, (ii) moJUMepHOro marepuana, u (iii) MOBEPXHOCTb, 0OPaOOTaHHYIO
STHJICHOKCUAOM. B 4YacTHOCTH, BHYTpPEHHssS IOBEPXHOCTb MOXKET coaep:kaTh Jubo (i)
IMOKCUA KpeMHus, JuOo (ii) MOJIMMEpPHBbI MaTepual, a Takxke MOeT ObITh oOpaboTaHa

OTHJIICHOKCHUIOOM.

Kak ormeuanoce Bblle, BAKLIMHHAS KOMIIO3ULUS CONEPKUT BUPYCHBbIE 4acTULbl. BakunuHas
KOMITO3HULIMST MOXKET COJEp>KaTb OJWH THUI BUPYCHBIX YaCTHUL] WIM HECKOJIbKO THUIIOB
BUPYCHBIX 4acCTULl. BUpyCHbIE 4YaCTHULIBI MOTYT BKJIKYaTb BUPYCHBIE YaCTHULbI, KOTOpbIE
UCIIOJIb3YIOT B KAa4eCTBE BUPYCHBIX BEKTOPOB sl BaKLMHALMU. B 4acTHOCTH BUPYCHBIE
YaCTHULBl MOTYT BKJIIOYATh aJA€HOBUPYCHBIE YAaCTHULbI, UCIOJAb3YEMbIE B KAYECTBE BUPYCHBIX
BEKTOPOB. AZIEHOBHPYC MOXKET MPEACTABISATh COO0H afeHOBUPYC Y€NIOBEKa N aJeHOBUPYC

npumara, OTJIMYHOIO OT YCJIOBCKA.

KoHneHTpauuss BUPYCHBIX YaCTHUI] B BaKIIMHHOW KOMIIO3MLIMM MOXET COCTaBJIATh MeHee | X
12

10" BupycHbIx yactui Ha M. Hacrosiee usoOperenue siBisieTcs 0COOEHHO 3PP EKTUBHBIM

IPU OTHOCHUTEJBHO HU3KUX KOHLIEHTPALMSIX BUPYCHBIX YaCTHLI, IOCKOJIBKY MpenynpexaeHe

NIOTEPH BUPYCHBIX YaCTHIl U X Pa3pyLIEHHs UMeeT Oojiee 3HAUUTENbHOE JIeHCTBHE.

BakunHHas KOMIO3MLIMSL MOXET COAEPKaTh BUPYCHBIE YaCTHULBI, XapaKTepU3YIOLIHUECs
U303JICKTPUYECKOH TOUKOH OT 6 10 8. B wacTHOCTH, OBLIO OOHAPYKEHO, YTO TAaKHUE BUPYCHBIE
YacTUIBl TMPUHOCAT TOJB3Yy TPU  HKCIOJB30BAHMM B  HACTOSIIEM  HM300pETEHHU.
IlpennouturenbHO  BakUMHHAsE ~ KOMIO3MLMSL  COAEPXKUT  BUPYCHBIE  YacCTHULBL

XapaKTEePU3YHOLINECs U303JEKTPUIECKON TOUKON OT 6 10 7.

H303/1eKTpUYIECKYI0 TOYKY BHPYCHBIX YACTHI H3MEPSIIOT C HCHOJb30BAHHEM METONA
KaMWUBIPHOTO H303JIEKTPUYECKOrO (POKYCHPOBAHHS C BU3YAJIbHBIM JAETEKTUPOBAHHEM I1O
BCel unHe kamusapa. JlaHHbid Meton onucaH B myOnukaunu Thomassen ef al

Anal. Chem. 2013, 85, 6089-6094: "Isoelectric point determination of live polioviruses by

capillary isoelectric focussing with whole column imaging detection”, xoTopasi BKIIOU€Ha B

2

JAHHBIN JTOKYMEHT ITOCPEACTBOM CChUIKH.
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be3 orpaHuueHHss KOHKPETHOM TEOPUEH  CUYMTAEeTCs, 4YTO BHUPYCHbIE  YaCTHLBI,
XapaKTePU3YIOIIHeCs 3HAYCHUEM H303JIEKTPUYeCKON Touku, OnmuskuMm K pH BakuMHHOM
KOMITO3ULIMHM, OCOOEHHO MOABEP)KEHbl HECTAOMJIBHOCTU U, TAKUM OOpa3oM, CHIDKEHHIO
aKTUBHOCTH BO BpeMs xpaHeHus. ClefoBaTeNbHO, B TaKHUX CHUTYallUsAX HACTOsIIee
u300peTeHne sBIsIeTCs: OCOOCHHO MPeAnoYTUTENbHbIM. Hanpumep, HacTosiinee n3o0pereHue
SIBJISIETCS. OCOOCHHO MPEATIOYTUTENbHBIM, €CJIH BAKLIMHHAS KOMITO3ULUSI COAEPIKUT BUPYCHBIE
YaCTHULBl, XAPAKTEPU3YIOIIUECs 3HAYEHUEM M303JIEKTPUUECKOW TOYKU B Ipenesax OJHOU
equnulpl pH ot pH BakuMHHON KOMIO3UIMU, OPEANOUYTUTENBHO B mipeaenax 0,5 eauHuLbl
pH ot pH BakumMHHOM KOMIIO3UIUH, OOJIee MPEeATIoUTUTENBHO B nipeaenax 0,3 exquaunb! pH ot

pH BakuunHONM komno3unuu wiu 0,2 equnauns! pH or pH BakIMHHON KOMITO3ULIMH.

briio oOHapyskeHO, YTO HacTosiee U300peTeHne siBisieTcss 0cOOeHHO 3(()EeKTUBHBIM, €Cliu
BaKLMHHAs KOMITO3ULUS XapaKTepU3yeTcs 3HaueHneM pH, cocTaBisromum npuOIM3UTEIBHO

7. 3Hauenune pH BaKIIMHHON KOMITO3ULIMM MOKET COCTABJISATH 7.

B uvactHOCTH, OBUTO OOHApY’KEHO, YTO HacToAlLlee M300peTeHue sBisieTcs 3P(PEeKTHBHBIM B
OTHOILIEHUN BHPYCHBIX YaCTHUL], KOTOpPbIe MpeAcTaBisitoT coboii uactuubl PHK -conepaxamero
BUpyca. B yacTHOCTH, OBLIO OOHAPYKEHO, YTO BAKLIMHHBIN IPOAYKT ABISETCSA 3PPEKTUBHBIM,
€CII BUPYCHBIE YaCTHUIBl TNPEACTABIAIOT COOOH WHAKTUBUPOBAHHBIN MOJHOBHPYC WIIH
aTTEeHyMpPOBaHHBIM MOJUOBUPYC. MHAKTUBUPOBAHHBIN MOIMOBUPYC HJIM ATTEHYHUPOBAHHBIN
MOJIMOBUPYC MOTYT TMpeaycMmarpuBaTh cepotunbl 1, 2 wium 3. Bwuio oOHapyskeHO, 4YTO
HacTosIlee M300pEeTeHHE SIBJIIETCSI OCOOEHHO TMOJIE3HbIM B OTHOLIEHWH CepOTUIOoB 1 u 2 U,

IJIaBHBIM 00pa3oM, B OTHOLIEHUH CepoTurna 2.

[TonmoBHpPYC NPEATIOYTUTENLHO mpencrasyieH mrtamMmoM Csbuna. B dactHOCTH, OBLIO
oOHapy»KeHO, YTO HACTosIIee u3o0pereHue sBisieTcss 3P (PEeKTHUBHBIM B OTHOILIEHHH 3TOTO

mTaMma MoJIMOBUPYCA.

Taxoke ObUTI0 OOHAPYIKEHO, UTO HACTOsIIEE H300pETEHUE ABISAETCS OCOOCHHO 3(PPEKTUBHBIM B
OTHOLIEHUH BHPYCHBIX YaCTHI, KOTOPBIE MPEACTABIIOT coboii yactuubl JJHK-conepxamero
Bupyca. B wactHocTH, OBUIO OOHAPYKEHO, YTO BAKLUWHHBIA NMPOAYKT SIBJIAETCS OCOOEHHO

3¢ (PeKTUBHBIM, €CTM BHPYCHBIE YaCTULIBI MPEACTABIISIOT COOOW aJeHOBHPYCHBIE HaCTHIIBI.
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AI[GHOBI/Ipyc MOKHO HUCINOJBb30BATh B KAYCCTBE BUPYCHOT'O BCKTOPA AJIs1 BAKLIMHBI, TaKOM KakK

BaKLHA MTPOTHB PECIIHPATOPHO-CUHIIUTHAIBHOTO BUpyca Ha ocHoBe Ad26.preF.

BakuuHHas KOMIO3UIMS MOXKET OBITh HaleleHa Ha IOJHOBUPYC, PECHHPAaTOPHO-
CHHLUTHAJIBHBIN BUPYC, BUPYCHl UMMYHOIE(PUIINTA YeJIOBEKA WIIN KOPOHABUPYCHI (TaKHe Kak

COVID-19).

BaKLII/IHHaSI KOMITIO3ULUA MPEANOYTUTECIIBHO IPEACTABICHA B BUAC KUAKOCTH. BaKLlI/IHHaﬂ
KOMITO3ULIUA MOXKET 6bITb MpeaACTaBJI€HA B BUAC IMOPOIIKA, TAKOTO KakK HHO(i)HJIHSI/IpOBaHHbeI
nJIn BbICYLHeHHbIﬁ pacnbUICHUEM ITOPOLIOK. B .]'II-O6OM ClIyda€ HaJIM4IUE€ NUOKCHUIAa KPEMHUA,
MOJIUMEPHOTO MaTepuaja WM MOBEPXHOCTH, 0OpaOOTaHHON 3THICHOKCHIOM, MOXKET OBbITb

ITOJIE3HBIM IJIA BaKLII/IHHOfI KOMITIO3HUITHH.

Hacrosiiee 1300peTeHre Tak:ke OTHOCUTCS K CIOCOOY MOJy4eHHsI BAKLMHHOTO MPOAYKTA,
IpU 3TOM Croco0 BKJIIOYAET CTaAWM OOecredyeHus KOHTeiHepa, Iie KOHTEHHEp COIEpIKUT
BHYTPEHHIOIO TIOBEPXHOCTb, MPH 3TOM BHYTPEHHSS MOBEPXHOCTh COAEPIKUT IO MEHbIIEH
Mepe ofHO U3 (1) AMoKcuaa KpeMHus, (i1) IOJMMEPHOro MaTepHhala WIn MPeacTaBisieT coOoi
(111) MOBEPXHOCTh, 0OPaOOTAHHYIO 3TUJICHOKCUIOM, M BBEACHUS BAKIMHHOM KOMITO3UINU B
KOHTEHHEep C TOJIyYeHHeM BAaKLMHHOTO MNPOAYKTA, TaK YTO BAaKLWHHAS KOMIIO3ULIMS
npeOblBaeT B KOHTAKTE€ C BHYTPEHHEH IOBEPXHOCTBIO, M TI7l€ BAKLMHHAS KOMIIO3ULIHS

COOCPIKUT BUPYCHBIC YaCTULIBL.

Crioco® MOXKeT MOMOJHUTENBHO BKJOYATh CTaIUI0 OOpaOOTKM BHYTPEHHEW MOBEPXHOCTH
STHIIEHOKCHAOM. [IpenMyInecTBo 3TOH CTaguu 3aKIIO4YaeTcss B 0OeCHedeHnH KOHTeiHepa,

KOTOprfI CIIoco0eH NoAACPKUBATE aKTUBHOCTD BaKLIPIHHOfI KOMITO3HUITUH.

Hacrosimee n3obpereHne Takke OTHOCUTCS K NMPUMEHEHHIO KOHTEHHepa AU MOIAepIKaHUs
AKTUBHOCTH BAaKL[HHHOHN KOMITO3UIIMH, I7I€ KOHTEHHEP COAEPIKUT BHYTPEHHIOK TTOBEPXHOCTD,
IIPY 3TOM BHYTPEHHSISI TIOBEPXHOCTH JIMOO comepskuT (1) muokcun kpemMuus, (ii) moIMMepHbIi
Matepuai, JTudo mpencrasisier codol (iil) moBEepXHOCTb, 00pabOTaHHYIO STUJICHOKCUIOM, U
r7le BaKUMHHAs KOMIIO3WIUSI HAXOIWUTCS BHYTPH KOHTEWHepa M NpeObIBaeT B KOHTAKTE C

BHYTpeHHeﬁ MOBECPXHOCTBIO, MPUYEM BAKLIMHHAA KOMIIO3UIUA COACPIKUT BUPYCHBIC YaCTULIBL.
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Kpowme Toro, HacTosiinee n3o0peTeHue npenycMaTpuBaeT npuMeHeHne (1) IUOKCHaa KPEMHMS,
(11) momumepHoro wmarepuana win (iil) oOpabOTKYy STUIECHOKCHAOM IJisl TMOANEP KaHUS
AKTUBHOCTH BAaKLMHHOW KOMIIO3ULIMH, I'7l€ AUOKCHJ KPEMHMs WIM TMOJUMEPHBbIH MaTepuan
IPUCYTCTBYIOT HAa BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTEiHepa, U rae oOpadoTka STHIEHOKCUIOM
NPUMEHSIETCS. K BHYTPEHHEH IOBEpXHOCTH KOHTeWHepa. 3aTeM BaKLMHHAs KOMITO3ULIUS
MOKET TMPUCYTCTBOBaTh BHYTPU KOHTEiHepa M NpeOblBaTh B KOHTAKT€ C BHYTPEHHEH
NOBEPXHOCThIO. Kak oTMe4anoch B TaHHOM JOKYMEHTE, BaKLUHHAS KOMIIO3HMLIUS COINEPIKHT

BUPYCHBIE YaCTHULBL

Kpowme Toro, Hactositee u3o0pereHne npenycMaTpruBaeT npuMeHeHue (1) AMOKCHAA KPEMHHUS,
(11) monumepHoro Marepuana wiH (iii) 0OpadOTKy 3THICHOKCUAOM JJIsl YMEHBIICHUS TOTEPH
BHUPYCHBIX YacTHULl U3 BAKLMUHHOW KOMIIO3MLIUHU, I'I€ AMOKCHUJ KPEMHHUS WU IOJUMEpPHBIN
MaTepHaj MPUCYTCTBYIOT KaK YacThb BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTEHHepa, u rae oopadoTka
STUJICHOKCUOM TPUMEHSIETCS] K BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTU KOHTEHHepa, B YaCTHOCTU IS
YMEHBIICHUSI TIOTEPH BUPYCHBIX YACTHIl U3 BAKLMHHON KOMIIO3UIMM 32 CYET afcopOumu K
BHYTPEHHEW TIOBEPXHOCTH KOHTeWHepa. JlpyrumMu ciaoBaMu, Takoe€ NPUMEHEHUue
npeAcTaBsieT CcoOOH TpUMEHEHHME /il YBEJIMYEHHs] KOJIMYECTBA BHPYCHBIX YaCTHII
BaKLMHHON KOMIIO3MLIUK, KOTOpPO€ MOXKET OBbITh H3BJEUEHO M3 KOHTEHHepa, Hampumep,
W3BJICYEHO U3 KOHTEHHEpa B TeueHue 44 4acoB IOCAE MEPBOro MOMELIEHUS B KOHTEUHED,
NPEANOYTUTENIBHO B Te4YeHHE 22 4acoB IMOCJE MEepPBOr0 INOMELIEHUS B KOHTEHHEp WIH
HauboJee MPeANOoYTHTENIPHO B TeUeHNE | yaca 1ociie epBOro MOMEIIeHUs] B KOHTeHHep, o
CPAaBHEHMIO C IOTepeill BUPYCHBIX YacCTUL] B 3KBHUBAJEHTHOM IIO pa3Mepy CTaHIAPTHOM
¢makone Tmma 1 s HepacaCOBAHHOTO MPOAYKTa, B YACTHOCTH (akoHe U3
OOpoCHIMKAaTHOrO CTekia Tuma 1 g HepacdacoBaHHOTO mpoaykra ot  Schott,
CTEPUIN30BAaHHOM 1ocpencTBoM aenuporenunzanuu npu 300°C. Takyro creneHb U3BICUCHUS

MO>KHO U3MEPUTH C oMok MeTonuku vp-qPCR, onucanHol B 1TaHHOM JOKYMEHTE.

B cBs3um ¢ 3THM, HacTosmlee M300PETEHHE MOXKHO NPUMEHSTh [IJIsl YMEHbLICHUS
3HAYUTEIBHON MMOTEPH BUPYCHBIX YACTHL. 3HAYUTENbHOW MOTEPEH BUPYCHBIX YaCTHUI] MOXKET
OBITH TIOTEPSI, KOTOPYIO CHEHMAINCT B JAHHOH OOJACTH OIEHMBAET KAaK HEXEIATENbHYIO U
yOBITOUHYIO AUl BAKIIMHHOW KOMITO3UIIMU. 3HAYUTEIBHON MOTEepEel MOXKET OBITh U3BJICUEHUE
BUPYCHBIX YaCTHIl U3 KOHTEHHEpa B KoaudecTBe MeHee 95% OT BUPYCHBIX YaCTHIL, KOTOpPbIE
ObuUIM M3HAYAIBHO BBEAEGHBI B KOHTeHHep, npeamnoutuTenpHo MeHee 90%, Oonee

npeanoutTuTenbHO MeHee 88%, eme Oonee mpeanodrurenbHo MeHee 85% wunm HaumOonee
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npennoutuTensHo MeHee 82%. Takyro morepro usMepstoT ¢ nomolunpto Meroguku vp-qPCR,
OMNMCAHHOW B JTaHHOM AOKYMEHTE, IOCJI€ TOrO KakK BaKLWHHAs KOMIIO3ULUS HaXOAWjach B

KOHTelHepe B Teuenue 48 vacos mpu 5°C.

Kpome TOro, ymeHbllleHHE BEIMUYUHBI 3HAYUTEIbHON IOTEPU BUPYCHBIX YACTHI MOXHO
ONpefeNuTh MO TMOTepe BHUPYCHBIX YACTHUILl, AaCCOLUHUPOBAHHON C HCIIOJIb30BAaHUEM
KOHKPETHOTO KOHTeHHepa, M0 CPABHEHUIO C TOTepeli BUPYCHBIX YaCTHUI[ B YKBUBAJIEHTHOM I10
pa3mepy craHmapTHOM ¢uakoHe Tuma | 11 HepachacCOBAHHOTO MPOAYKTA, B HACTHOCTH
(akoHe u3 OOPOCHIIUKATHOTO CTekya Tumna | 1js HepachacoBaHHOrO mpoaykra oT Schott,
CTEpUIIM30BAaHHOM TIOCpeACTBOM JaenuporeHusauuu mnpu  300°C. B stom cwmsbicre,
YMEHBIICHNE BEJIMYMHBl 3HAYUTEIBHOH IOTEPH BUPYCHBIX YACTHULl MOXKET MPEICTABISATH
co0OH OTHOCHTEBHOE YMEHbIIEHHE TIOTepH BUPYCHBIX dacTHl Ha 10% wmu Gonee, 20% wu
bonee, 30% wumm Oonee, 40% wunm Oonee, mpeamoututenbHOo 50% wunmu Oonee, OGonee
npeanoututensHo 70% wnu Oonee, eme Gonee npeanouturenbHo 80% wnn Oonee, HanOonee
npennoututeibHo 90% wunu Oonee. Takyro MOTEPI0 U3MEPSIIOT C TOMOINBIO METOIUKH V-
qPCR, omucaHHON B JaHHOM JOKYMEHTE, MOCJA€ TOr0 Kak BaKLUMUHHAS KOMIIO3HULIHS

HaxXxoJuJach B KOHTelHepe B TeueHue 48 vacos npu S°C.

Kak ormeuanoce Bbime, ObuUlO OOHAPY)KEHO, YTO HAJIWYME KOHKPETHBIX BHYTPEHHHX
MOBEPXHOCTENl BHYTPU KOHTENHEpa TIO3BOJSIET MNOAAEPKUBATh AKTUBHOCTb BAKLUHHOU
KOMITO3MLIMM U, TakuM oO0pa3oM, yiydinaer CTaOWIbHOCTh BaKIMHHOW KOMITO3HMLIUH.
ITpuBeneHHbIE B JAHHOM JOKYMEHTE KOHKPETHbIE ITOAPOOHOCTH, Kacaroluecs KOHTelHepa ’
BAaKLIMHHON KOMIIO3UIUHM, MOTYT HCIOJBb30BAThCA KAacaeMO JIFOOOrO acmeKTa HaCTOSIIIErO
nu300peTeHnst. AKTUBHOCTh BAKLUHHOH KOMITO3MLIMM MOXET OTHOCHTBCS K H3BJICUCHHIO
BUPYCHBIX YaCTULl W3 KOHTEHHEpa, NMPU 3TOM YJIYYIIEHHOE NOAAEP:KAHHUE AaKTUBHOCTHU
IEMOHCTPHUPYETCsi O0Jiee BBICOKOW CTENEHbIO U3BJICUEHHS BUPYCHBIX YaCTHIl U3 KOHTEHHEpa.
CreneHp U3BIEUEHHs] BUPYCHBIX YaCTHII U3 KOHTEHHEpA SBISETCS MEPOH OOINero KoJIM4ecTBa
BUPYCHBIX YaCTHUL], NPUCYTCTBYIOIIUX B BAaKUWHHOW KOMIIO3ULUM, I[IOCNIE YIAJIeHUs
BAaKLMHHON KOMITO3MIIMM M3 KOHTEHHEpPa OTHOCHTEIBHO OOINEro KOJHMYECTBA BUPYCHBIX

HaCTHUL, U3Ha4YaJIbHO BBEACHHBIX B KOHTefIHep.

Hacrosimee n3o0perenne nanee OyaeT onmucaHO MPUMEHUTENIBHO K CIEAYIOINUM (PUTypam.
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Ha ¢ur. 1a nokazanel jaHHbIe 00 AKTUBHOCTH 1N Vitro, moyyueHHbie ¢ momornbio ELISA s

BbIABJICHUA D-aHTI/IFeHa, B OTHOLICHUH IMOJIMOBHUPYCAa TUIIA 1.

Ha ¢wur. 1b nokasansl qanHbpie 00 aKTHBHOCTH in Vitro, mosy4deHHsle ¢ nomombio ELISA s

BBIABJICHUA D-aHTI/IFeHa, B OTHOLICHUH ITOJIMOBUPYCA TUIIA 2.

Ha ¢ur. 1¢ nokasaHsl qaHHbIe 00 AKTUBHOCTH in Vitro, moyiydeHHbie ¢ nomoinpio ELISA s

BBISIBJICHUSA D-aHTI/IFeHa, B OTHOLICHUH ITOJIMOBHPYCa THUIIA 3.

Ha ¢ur. 1d nokasana koHIEHTpaIus MOJHOBUpYCa, monydeHHas ¢ nomoinsto HP-SEC s

JICKAPCTBCHHOI'O IIp€riapara, COACPKAIETO BCC TPpU CEPOTHUTIIA.

Ha ¢ur. 2a nokazansl JaHHBIE 00 AKTUBHOCTH 1N Vitro, moiyueHHbie ¢ nomornsio ELISA s

BBISIBJICHUA D-aHTI/IFeHa, B OTHOLICHUH IMOJIMOBHUPYCa TUIIA 1.

Ha ¢ur. 2b mokasanbsl qanable 00 aKTUBHOCTH in Vitro, mojay4eHHble ¢ moMombio ELISA ms

BbIABJICHUA D-aHTI/Il"eHa, B OTHOLICHUH IMOJIMOBHUPYCa TUIIA 2.

Ha ¢ur. 2¢ nokazansl faHHbIe 00 aKTUBHOCTH 1N Vitro, nony4deHHsle ¢ noMoinbio ELISA s

BBIABJICHHA D-aHTI/IFeHa, B OTHOLICHUH ITOJIMOBUPYCA TUIIA 3.

Ha ¢ur. 2d nokasaHa KOHLEHTpaLHUs MOJUOBUpPYca, nojayydeHHas ¢ nomombio HP-SEC, mis

JICKaPCTBCHHOI'O IIp€rapara, COACPKaero BCC TpHu CCpOTHUIIA.

Ha ¢wur. 3 mnokasaHa CTeneHb W3BJICUYEHUS AaJE€HOBUPYCHBIX YACTHULl I Pa3JIMYHBIX

KOHTEIHEPOB.

Ha  ¢wur. 4a noka3aHO cpaBHEHHWE CTeNeHH  ancopOIum  aneHoBUpyca st
HECUJIIMKOHU3UPOBAHHBIX (1)J'IaKOHOB Tima 1 B pa3HbI€ MOMECHTBI BPEMECHH W IJId PAa3HbIX

OJIOKEHUN.

Ha ¢ur 4b mokasaHo  cpaBHeHHWE  CTeNeHW  aacopOIMKM  aneHOoBHpyca IS
CUJIIMKOHU3UPOBAHHBIX (b.]'IaKOHOB Tina 1 B pa3HbI€E MOMECHTBI BPEMEHU H MJJIsI pPa3HbIX

MIOJIOYKEHUH.
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Ha  ¢wur 4c noka3aHo cpaBHEHHE CTEHEHM  ajacopOIMM  aneHoBHpyca  JUIs
CUJIIMKOHU3UPOBAHHBIX (b.]'IaI(OHOB, O6pa60TaHHI:>IX OTUJICHOKCHUAOM, B pPasHbIC MOMCHTbI

BpPEMCHH U OJIs1 Pa3HbIX TOJIOKEHUI.

Ha ¢wur. 4d nokazano cpaBHeHHe CTeNeHH aaAcopOLMM aneHOBHpyca i (JIaKOHOB THma 1
plus (MOKpPBITBIX AMOKCHIOM KPEMHHs) B pa3Hble MOMEHTbI BPEMEHU M I Pa3HBIX

OJIOKEHUH.

Ha ¢ur. Sa mokaszanbl naHHbIe OO0 AKTUBHOCTH TOJUOBHpPyca Tuma | Jjsi (pIaKOHOB,
00pabOTaHHBIX STUIIEHOKCUAOM, (PJIAKOHOB C CHUIMKOHU3UPOBAHHBIM MOKPBITHEM U (hJIAKOHOB

Ha OCHOBC HUKJIIMYECCKHUX OJ'IG(I)I/IHOB.

Ha ¢ur. Sb nokasanel naHHble 00 aKTUBHOCTH TMOJIMOBUpyca TUma 2 1Jisi (PIIAKOHOB,
00pabOTaHHBIX STUIICHOKCUAOM, (PJIAKOHOB C CHUIMKOHU3UPOBAHHBIM MOKPBITHEM U (DJIAKOHOB

Ha OCHOBC NUKJIIMYCCKHUX OJ'IG(I)I/IHOB.

Ha ¢ur. Sc mokaszanbl naHHbIE OO0 AaKTUBHOCTU TMOJUOBHpYyca TUMA 3 sl (PIAKOHOB,
00paOOTaHHBIX STUJICHOKCUAOM, (PJIAKOHOB C CHUIMKOHU3UPOBAHHBIM MOKPBITHEM U (hJIAKOHOB

Ha OCHOBEC LNUKJIHYCCKHX O.]'[e(bI/IHOB.

Ha ¢ur. 6 nokazanbl naHHble 00 OTHOCHTENIBHOM TUTpPE BHUPYCHBIX uHacTHL (Vp-TUTP) s
CHUJIMKOHU3MPOBAHHBIX (DJIAKOHOB M TPAAMLIMOHHBIX CTEKJSTHHBIX (HJIaKOHOB THma 1 Ha

npumepe Ad26, ynep:KuBaeMbIX B BEPTUKATHHOM TOJOKEHHUH.

Ha ¢ur. 7 mokaszanel naHHble OO0 OTHOCHTEIBHOM VP-TUTPE ISl CHUIMKOHU3UPOBAHHBIX
(TakOHOB M TPAOUIMOHHBIX CTEKJSIHHbIX (aakoHoB THma | ©Ha mnpumepe Ad26,

YACPKUBACMbIX B MEPEBEPHYTOM MOJIOKCHUU.

[Nonydanu Tpu MapTUH WHAKTUBHUPOBAHHON BaKLUMHBI MPOTHB MOJHOMHUENNTA HA LITAMMaXxX
Co6una (sIPV). 3anonHsuin uMu ImecTh pa3HbIX KOHTeHHepoB. IlogpoOHas nHpopmanms o

KOHTelHepax MpeCcTaBlIeHa HUXKe.
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Homep* | lNepeuunas ynakoeka | MaTepuan u npoH3BOAHTEIb

1 EZ-fill bopocumukatr THma 1, TrOTOBHH K  HCNONB30BaHHUIO,
HpeABAPUTENBHO cTepuiIn20sanHbii haakoH (Nuova Ompi)
2 Schott (345 u 300) Bopocumukar Tuma 1, ama  HepachacOBaAaHHOTO MPOAYKTA

(Schott), cTepunu3cBaHHBIH NMOCPCACTBOM JAEMHUPOTCHH3ALNH
(cTepwiIH3aLKs CYXHUM XKapoM) B 1aboparopHOM MacwoTalde IIpu
345°C 1 300°C cOOTBETCTBEHHO

3 T1P bopocumukar tuna 1 Plus ¢ xBapuenogoOHBIM MOKPBITHEM,
ans Hepachacopansoro npoayira (Schott)

4 CZ IlnacrukoBbld GIAKOH, COMOMUMED LMKIHYECKOro ojneduHa
(COC) (Daikyo-West)

5 SiO CrexnsHHBIH (DITAKOH C CHTHKOHOBBIM TIOKPBITHEM, TOTOBRBIH K

HCIIOTb30BAHHI, TPSABAPHTEIIBHO CTCPHIN30BAHHBINA (IAKOH
(Nuova Ompi)

6 EPP TIpobupka Imnengopba, mnactuk nosunpomiieH (Millipore)

Bce tecTupyemMble KOHTEHHEPHI TOMEINAIN B XaPaKTEPHbIE CTPECCOBBIE YCIOBHS (HAIPUMED,
nepememBanne U temneparypa 2-8°C) M aHaNIM3MPOBAIM C TOMOIIBIO TBEPAO(HA3HOTO
umMmyHopepmenTHoro aHanusa (ELISA) nns BeisiBieHust D-aHTHUTEHA € LENBIO MPOBENEHHS
OLIEHKH aKTHUBHOCTH IN-VItro M 3KCKIO3UOHHOW Xpomarorpaduu BBICOKOTO AABICHHS IS

onpeneeHns] KOHLUEHTPAIUU MOJHOBUPYCA.

Ha ¢ur. la-d nmokasanel nanHble nocie 24 gacoB nepemernsanus npu 200 00./MuH. U npu
TeMriepatype okpyxaromeit cpenbl (15-25°C) miast Bcex TecTHpyeMbIX KOHTeiiHepoB. B
Ka4eCTBe WO CTPATUBHBIX KOHTpOJEen UCIOJIb30BAJIN oOpasibl IJIs1
BHYTPHUIIPOU3BOJACTBEHHOTO KOHTPOJst, oToOpanHele no ¢unstpamu (BF) u  mocne
bunbrpanuu (AF), xpanusmuecs: npu 2—8°C. AHanu3 B OTHOLIEHUH D-aHTUT€HA POBOIUIN

B hopMaTe aHamm3a 2 X 2.

JanHple mo D-aHTHreHy mOKa3ajgw, YTO CTEKJIsHHbIe (iakoHbl (Oopocwimkar Tuma 1),
npencrasieHHble ¢piaakonamu Schott, creprmmsosanubivu mipu 300°C u 345°C (Schott 345 u
Schott 300), obycnaBnuBanu HanOONbITHE 3HAUEHUS TIACHUS AKTUBHOCTH. BBUIO OTMEYEHO,
YTO MAJACHWE AaKTHBHOCTH SIBJSUIOCH IITAMMOCIELU(PHUYECKHUM, MPH 3TOM CepoTum 2

XapaKTEPHU3OBAJICA HauOOJILIIUM 3HAYEHUEM nagcHus, a CCPpOTUIL 3 — HaWMEHBIINUM.

B cnyuae ¢uakono EZ-Fill or Nuova Ompi (EZ-Fill) takoro cunpHOrO mnaneHusi He
Habmonanoce. OHU UMENM BHYTPEHHIOK MMOBEPXHOCTb, OOPaOOTAHHYIO STUJICHOKCHIOM.

Taxxe, ¢nakon tuma 1 Plus (T1P), xoropeii mnpeacraensier coboit ¢uakoH U3
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OOpOCHIIMKATHOTO CTEKJIAa C BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTBIO, MOKPBITOM JWOKCHIOM KpPEMHHUS,
JIEMOHCTPHPOBAJ 3HAYEHHE aKTUBHOCTH 1N Vitro, cousmMepumoe ¢ TakoBbIM 1t (prakona EZ-
fill. Ongnako ¢uakon Tuma 1 Plus nemMoOHCTpupOBaN HAMBBICIIYIO CKJIOHHOCTb K arperanuu
nocse 24 4acoB NepeMeLINBaHus [IPU aHAJIN3€ METOIOM INHAMHUYECKOrO PacCesHUs CBETa IO

CPaBHEHHUIO CO BCEMU APYTMMH TECTUPYEMbIMU MaTepUaIaMH.

CunukoHmsupoBanHble crekysiHHble ¢uakonsl EZ-Fill (SiO) u ¢nakoHel Ha OCHOBe
mukmyeckoro onepuHa (CZ) OTHOCWIMCH K YHCIY KOHTEHHEPOB, B KOTOPBIX HE
HaOJIFOIAIOCh HEMENJIEHHOW ancopOImu, Kak MpoaHaIu3upoBaHo ¢ momombsio ELISA mns
BBISABJICHHsT D-aHTUreHa (aKkTHBHOCTb) M HKCKIFO3UOHHOM XpomaTorpaduu BBICOKOTO
nasnenust (HP-SEC) (obmast koHueHTpanus 0eikos nojuosupyca). [Ipodupku Snmennopda,
W3rOTOBJICHHBIE M3 MOJUNpOmiIeHoBoro Marepuana (EPP), nemoHcTpupoBanu pe3ynbTarsl,
COM3MEPHUMBIE C pPE3yJbTaTaMH, MOJYYEHHBIMH IJIs1 (PJJAKOHOB HAa OCHOBE LMKIHMYECKHX
oneHOB W (IAKOHOB C TIOKPHITHEM W3 JHOKCHAA KpPEeMHHs, Tocie 24 4acos

nepeMelnBaHus IpU TeMriepatype okpyxaromeit cpenst (15-25°C) u npu 200 06./mMuH.

Obpazubl  sIPV  maptum  Ne2 BelaepkMBaIM TIpU  TEMIEpaType XpaHEHUS UL
MHAKTUBUPOBAHHONW BaKIMHbI NpoTuB mnoiuomuenura (2-8°C) BO BCEX TECTUPYEMBIX
KOHTEHHEepax U aHAJIU3UPOBAIU UX NPUMEPHO 4epe3 2 u 10 Hepesnb MOCPEACTBOM aHAJIU30B
Ha aktuBHOCTH (ELISA nnst BbisiBnenusi D-anturena) u HP-SEC. JlanHble, mpencTaBieHHbIE
Ha ¢ur. 2a-d, IEeMOHCTPHUPYIOT, YTO aKTUBHOCTH SIPV uepes 10 Henenb (10W) xpaHeHus npu
temneparype 2-8°C B HekoTopwix Tectupyembix koHrteiHepax (T1P, CZ, EPP u SiO)
OCTaeTCss Ha TeX JKe YPOBHSAX MO CpaBHEHUIO ¢ ucxonHbiMu 3HadeHusimu (T0). B ciyuae
ceporumna 1 HaOMOa€TCsl HE3HAYUTEIBHOE MOBBILICHUE aKTUBHOCTH in vitro yepe3 10 Henenb
XPaHEHUs 110 CPABHEHHUIO C UCXOJHBIMU 3HAYCHUSIMHU U 3HAYCHUSIMU depe3 aABe Henenu (2W).
310 MOXeT OBITh CBS3aHO C BapuaOETbHOCTBIO aHAJIHM3a WM TapaMeTpaMy IPOBENEHUS

aHaJiu3a.

B 3akmroueHue, NmpUBEACHHbIC BBINIE JAaHHBIE YKa3bIBAIOT HA TO, YTO (PJIAKOH HAa OCHOBE
ukmdeckoro onepuHa (CZ) U CUIMKOHU3UPOBAHHBIN (PIIAKOH M3 OOPOCHIIMKATHOTO CTEKJIa
(Si0) sBnsitoTcst Hanboee >3(hHeKTUBHBIME KOHTEHHEpaMU IJIsl BCeX Tpex cepoturioB sIPV B
TedeHue BIUIOTH a0 10 Hemenp TectupoBanust npu 2-8°C. Kpome Toro, ¢iaakoHsl
obpaborannbie stuneHokcunaoM (EZ-Fill), n ¢nakoH ¢ MOKpeITHEM W3 OHOKCHUAA KPEMHHUS

(T1P) neMOHCTpUPOBAIM YJIYYLIEHHYK) CTAOMJIBHOCTb BAaKIMHHBIX KOMIIO3MLMN IIO
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CpaBHEHHMIO C (JIaKOHOM K3 OOpPOCHIIMKATHOrO CTeksia 0e3 Takol 00paOOTKM BHYTpEHHEH

nosepxHocTH (Schott 345 u Schott 300).

IMonosxuTenbHbII Sq)(beKT B OTHOIIEHWHM aKTHMBHOCTU ObLT HanboJee BBIPAXEHHBIM B CJ1y4dac
cepoTuma 2 U HauMeHee BBIPAXKCHHBIM B CJIy4a€ CEpOTHIIa 3. Huxe MPUBECACHDbI 3HAYUCHUS

M303JIEKTPUYECKON TOUKH Pa3HbIX CEPOTHIOB nojuoBupyca CabuHa.

Ceporun H3osnexTpuueckas Touka
1 742+ 0,07
2 7.18+0,08
3 6,34+ 0,03

U3 pe3ynbTaToB BUIHO, YTO BBIOOp KOHTeHHEpa Obul Hanbosee 3((EeKTUBHBIM B OTHOLIEHUN
NOBBIIIEHNsT CTAaOMIBHOCTH Uil THIA IOJHMOBHUPYCA C H303JIEKTpUYeCKOW Toukoh 7,18 u
HauMeHee MOJIE3HbIM JJIs THIA MOJHUOBUPYCa C U303JIEKTPUUECKON TOUKOH 6,34. DTO MOXKHO
cpaBHuTh ¢ pH BakuumHHON KOMMO3ummH 6,9+0,5, NEMOHCTPUPYIOIIUM, HYTO BBIOOD
KOHTeliHepa Obl1 HanOosnee 3P (EeKTUBHBIM B OTHOIIEHHH IMOBBIIIEHUS] CTAOMIBHOCTH TOTO

THUIA MOJIMOBHUPYCA, KOTOPBIH Hanbonee Oam30k k pH BaKIIMHHON KOMITO3ULH.

Jlonrocpounasi CTaOMJIBHOCTB st (pJIakOHOB, oOpaboTaHHbIX STUieHOkcunoMm (EZ-fill),
CHJIMKOHM3HPOBAHHBIX (PJIAKOHOB (CTEKJITHHBIX (p1akoHOB ¢ SiO) m (rakOHOB Ha OCHOBE
mukianyecknx  onepuHoB (CZ  ¢nakoHOB) B Te4eHHE BIUIOTh 10 24 Mecsles
MPOAEMOHCTPUPOBaHA Ha (UT. Sa-C, HA KOTOPBIX MPUBEAEHBI HOPMAJIU30BAHHbIE JaHHBIE TIO
D-antureny. Jlns kaxkmoro u3 3THX (PIAKOHOB MPOAEMOHCTPUPOBAHO 3(dexTuBHOE
NoJ/iepKaHNe aKTUBHOCTHU MPHU XpaHeHuH (piakoHOB mpu temmnepatype 2—8°C s Kakaoro

H3 CCPOTUIIOB ITIOJIMOBHUPYCA.

Bnusinne KOHTEMHEPOB Ha BAKLUHHBIE KOMIIO3HULIUU [OMOJHUTENBHO AaHAIU3UPOBAIU C
HCIIOJIb30BAHUEM BAKLIMHHONW KOMIIO3ULIMH, COIAEpXKalled aneHOBUPYC, HCIONb3YyEeMBId B

Ka4ecTBe BUPYCHOro BekTopa. BakiuaHas kommosunus conepskana Ad26. RSV preF.

KonnuecTBO BHPYCHBIX YacTHUIL, KOTOPbIE MOXKHO OBLIO JIETKO H3BJIeYb M3 KOHTEHHEPOB,
U3MEPSIA C UCIONb30BAHUEM KOJIMYECTBEHHON MOJMMEPA3HOM LIENTHON PeakLUu BUPYCHBIX
gactuy  (vp-qPCR) wiu  obpamenHo-pa3oBoil  BbICOKOA((EKTUBHON  KUAKOCTHOM

xpomarorpapuu (RP-HPLC).
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vp-qPCR Obia paspaboTraHa i KOJINYECTBEHHOTO OINpPEeNeHUs] aJleHOBUPYCHBIX YaCTHII C
UCIOJIb30BAaHUEM NpPalMEpOB, HANpaBleHHBIX Ha y4yacTok u3 100 m. o. mpomoropa CMV
KacceThl TPAHCTeHA, MPUCYTCTBYIOLIEH B aI€HOBUPYCHOM BeKTOpe. Bkparue, naHHbIi criocod
qPCR ocHOBaH Ha 5K30HYyKJI€a3HOW aKTUBHOCTH Taq-mosjmMepasbl, OOyCaBIMBAIOLIEH
pazpyuenue creruduuHoro GpayopecueHTHOro 30H1a, OT)KUIaeMOro B CEpeINHe aMIUTMKOHA
u3 100 m. 0. 30HA KOBAJE€HTHO CBSI3aH CO CBETOM3JIyYarOIleld MOJIEKYJIOW U TracuTesemM
¢dyopecueHIMM, W TPU €ro paspyLICHHH HW3JIyYarolas MOJIEKYJa BbICBOOOXKIAETCS OT
racutensi  (UIyOPeCUEHLIUH  C  MOCJHEAYIOIIMM  (DIYOPECHeHTHbIM  H3JyYCHUEM,
MPOMOPLMOHANIBHBIM KOJMYECTBY MaTpullbl. KojuuecTBeHHble 3HAu€HUs [OJIYy4alOT B
noporosoM nukie (Ct), mukiie, B KOTOPOM YCHJICHHE CUTHaja (JIyOpEeCLUEHIUH MPEBBIIAET
noporosoe 3HaueHue. [loporosoe 3HaueHUe IS BBISIBICHUS (PJIyOPECLEHINN C IPUMEHEHUEM
JIHK 3amaroT HE3HAYUTENbHO MNPEBBIIAINM (OHOBBIH ypoBEeHb. UHCIO LUKIOB, TPH
KOTOPOM (hJTyOpecIieHIINsI IPEBbIIIAeT MOPOrOBOE 3HAUEHHE, HA3bIBAIOT MOPOTOBBIM YHCIIOM
mukioB (Ct) wmm, B coorBerctBuM ¢ pykosoactBamMu MIQE, xommuecrBom mmkioB (Cq)
(Bustin SA et al. The MIQE guidelines: minimum information for publication of quantitative
real-time PCR experiments.Clin Chem. 2009 Apr; 55(4):611-22). B xome ¢a3s
SKCIIOHEHITHAJIbHOW aMIUTH(UKAIIUN KOJMYECTBO KOMUM 1enieBoil nmocnenosarenbHoct JJHK
B KaxaoMm nukie ynasaumBaercs. Hampumep, oOpasen JIHK, Ct xoroporo mpesbimaer Ct
Ipyroro obpasua 3a TPH LKA, COmepx ut B 2° = 8 pa3s Gombine Marpuibl. COOTBETCTBEHHO,
oosee BbiCOKOe 3HaueHne Ct o3HauaeT Oojiee Hu3Koe koymuecTBo 1eneBoi JIHK, a Gonee
Hu3koe 3HavyeHne Ct o3HaUaeT BBICOKYH noctynmHocTh IeneBoii JIHK. AOGcomoTHOe
KOJINYECTBEHHOE OMNpENeSICHHe MOKHO MPOBOIUTh MyTeM CPAaBHEHHUS C KaJIUOPOBOYHOM
KPUBOH, TOCTPOCHHOW C TIOMOLIBIO CEPUHHOIO pa3BeAeHUs MCXOIHOrO pacTBOpa
aJIeHOBHPYCa, KOHIEHTpAMs KOTOPOro ObLia ONpeAesieHa MO ONTUYEeCKOH IUIOTHOCTH IPH
260 HM (ODjg). 3Hauenust Ct TecTHpyeMOro Marepuana OTKJIAABIBAIOT Ha rpaduke B
3aBUCUMOCTH OT 3HadeHuid Ct KaauOpOBOYHON KPUBOH, B pPE3yJbTaTe€ YEro MOJyYaroT

AOCTOBECPHOEC U TOUHOE KOJIMYICCTBO BEKTOPHDBIX YaCTHULI.

B RP-HPLC pa3nensitoT KOMIIOHEHTBI CMECH C TIOMOIIBIO PsAZIa XUMHUYECKUX B3aMOAEHCTBUM
MeskIy oOpasnom, moaBmxkHOU (azoi (Oydepom mim pacTBOPUTENIEM) M HEMTOABIDKHOM (ha3oii
(xpoMaTorpadguuecKkuM HATOJHUTEIEM B KOJIOHKe). Hacoc BBICOKOTO AaBjieHUs MepeMeriaeTt
MOJBIDKHYIO (Da3y MO KOJIOHKE, a JaTYMK MMOKA3bIBAET 3HAUEHUS] BpeMeHU yaepskuBaHus (tR;

BpEM:A OT BBCACHUA o6pa3ua A0 TOABJICHUA MaKCHUMyMa HI/IKa) MOJICKYJI IYyTEM BBbISABJICHUS
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nornowmenus Y ®-uznyuenus npu 280 um. Paznenenue 8 RP-HPLC ocHOBaHO Ha pa3auuusix
B ruapopobHOocTH. HemomsipHast HemonmewkHas (¢asza oOpa3oBaHa TUAPOPOOHBIMH
ankwibHbiME  1ermsivu (nmuHbl wenedi: C4, C8 wu Cl18). Tlonsipnas moxsuxHas ¢asa
npezacrasisier coboit Bomy ¢ 0,1% Ttpudtopykcycuoit kucioroir (TFA). Coenunenus,
CBSI3bIBa€Mbl€ Ha KOJIOHKAX, HJIOMPYIOT C MCIIOJIb30BAHUEM IOBBIIAIOLIEHCS KOHLIEHTPALUH
auneronutrpuia ¢ 0,1% TFA. Kak nmpasuno, anaour ¢ Oonbiueil miomaapo ruapodobHoM
MIOBEPXHOCTH XapakTepusyercs OOJbIINM BpPEMEHEM VIESpPKHBAHUS, TOTAA KaK HAJTHMYUE
MOJISIPHBIX TPYI YMEHBIIAET BpeMsl yaep:kuBaHus. TUNMUYHBIA TpodUIb aIeHOBUPYCa IO
RP-HPLC cocroutr u3z 10 wnm 14 OenkoB, BKIOHAKOIuX cepaueBuHHbIN Oenok (VII),

ocHoanue nentoHa (III) u rexcon (II).

Pesynbrarel 11 psina KOHTeHHepoB mpuseneHsl Ha ¢ur. 3. Ha 3ToM rpaduke kKoin4ecTBo
aIEHOBHPYCHBIX YaCTHI], KOTOpPbIe OBLTN W3BJIEUEHBI M3 KAKAOTO KOHTEHHEpa, OTJIOKEHO B
3aBHCHMOCTH OT KOJMYECTBA YAaCTUL, HW3HAYAJIbHO MPUCYTCTBYIOLIMX OO BBEOCHHS B
KOHTelHep, 0003HaueHHOro Kak "»TanoH (0e3 koHTeiiHepa)". Bce maHHbIe, npencTaBieHHbIE
Ha ¢ur. 3, nmonydensl ¢ momombio vp-qPCR, 3a HCKIIOYeHHEeM OmNpeneneHUus CONEepPKAHMS
BUpPyCa B KOHTEHHEpe Ha OCHOBE comosiuMepa Hukiandeckoro onedpura or Daikyo-West
(COC) u ymaxoske Uniject, usrorosiennoit u3 noimstuiaera (Uniject 05C u Uniject 25 C,
KoTOpble moanepkuBanu npu temneparype 2—8°C u 25°C coorBeTcTBeHHO). [laHHBIE Ha
¢ur. 3 mMoOKa3bIBAIOT CTENEHb M3BJICUEHHs BUPYCa 4epe3 1Ba JHsS NPeObIBaHHs B KOHTAKTE C
KOKIBIM KOHTEHHEpOM, 3a UCKJIIOYEHHEM BUpYca B "CHIMKOHM3MpOBaHHOM (cmuTtom) Alba"
KOHTEHEpe, U3MEPEHHsI KOTOPOro MPOBOAUIIHN Uepe3 6 HeAelb KOHTAKTa C KOHTEHHEPOM, HO

BKJTFOUMJIM B (UT. 3 1UIsl CPAaBHEHHUSI.

Kak BumgHO Ha ¢wur. 3, "cranmaptaeie ¢uakonsl Tuna 1 Bulk" ot Schott, koTopsie He UMeOT
MOKPBITUSI HAa BHYTPEHHEH IOBEPXHOCTH, XapaKTEPU3YIOTCA CaMOH HH3KOH CTENEeHbIO
U3BJICUEHHSI aJICHOBUPYCHBIX YacTUI] U3 KOHTeHHepa. OOpadoTka 3THICHOKCHAOM, KaK U B
cnydae "craHmapTHeix (nakoHoB Tuma 1 EZ-fill EtO", xotopeie mpencTaBisitoT coOou
(daakoHbl U3 OOPOCHUIMKATHOrO CTekjia Tuma 1, mocraeisemble Nuova Ompi, mo Bcei
BUIUMOCTH, yJy4INaeT W3BJIEYEHHE aJCHOBHPYCHBIX YAaCTHUL, YTO COOTBETCTBYET

MPEACTABJIICHHBIM BBILIE PE3YyJIbTATaM AJIsA BaKLIPIHHOfI KOMIIO3ULMHU HAa OCHOBE IMMOJIMOBUPYCA.

KoHreliHepbl, U3roTOBICHHBIE W3 monunponmwieHa, nomudTwieHa (Uniject) u comonmmepa

nukimueckoro ojepuna (COC) — Bce XapakTepu3ylOTCS YIJYULIIEHHBIM U3BJIEYCHUEM
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aeHOBUPYCHBIX YacTHl. Kpome TOro, Hajgu4ue CHJIMKOHU3ALMU JJisi 00eCHedYeHus: CIos
MOJINCUJIOKCAHA TAaKXKE YJIy4dlIaeT U3BJICYCHHUE afeHOBUpyca. TakOH CJIOH MOJUCUIIOKCAaHA
NPUCYTCTBYET B Cliy4ae "CHIMKOHM3HPOBAHHBIX (ITOCPEACTBOM 3areKaHHs1) KOHTEHHEPOB IS
HepacacoBanHoro mpoaykra' or Nuova Ompi, "CHJIMKOHM3HPOBAHHBIX (ITOCPEACTBOM
3anekanusi) kouteiinepoB EZ-fill EtO" ot Nuova Ompi 1 "CHIMKOHM3UPOBAHHBIX (CIIUTHIX)
KoHTelHepoB Alba" or Nuova Ompi. Hanuume cios auokcupa KpeMHHsS B KOHTEHHepax
"tuna 1 Plus (S102)", koTopbie npencTaBistoT codoil (akoHbl U3 OOPOCHIMKATHOTO CTEKJIA
tina | ¢ KBapuenomoOHBIM TOKpBITHEM OT Schott, TakXe yiydimaer H3BJICYCHUE

aJICHOBUPYCHBIX YaCTHII.

Urobbl onpenenutb, aacopOUPYIOTCS JIU OeNKOoBble KOMIMOHEHThI Ad26 Ha TOBEPXHOCTH
CTEKJISIHHBIX (DJIAKOHOB, B KaUeCTBE PACTBOpA JJIsi OKPALIUBAHHS MPUMEHSTH PACTBOP IS
OKpaiiuBaHUsi O€JKOB, cofepkamuii HaHodacTHIBl 3o050oTa. Crocold 3akirovancs B

CJIEYIOIIEM.

1. H3BnekaroT pacTBOp JIEKApPCTBEHHOTO mpemnaparta Ha ocHoBe Ad26 w3 (rakoHOB
(XpaHsT TSt MOCIEAYIOIIEro aHAIN3a, €CJIH OH 3aIUTAHUPOBAaH).

2. ®nakoH 3anonHA0T ¢ nomompio 0,75 M Oydepa s COCTaBICHUS U NPOMBIBAIOT
IyTeM ero nepesopaunrsanus 10 pas.

3. VnansaoT u3 (uakoHa NMPOMBIBOYHBIH PACTBOP U CHOBA 3AMOJIHSIOT €r0 C MOMOIIBIO
0,75 mn AP1.

4. TIoBTOpsitOT 3Tarbl 2) U 3) TPU pa3a U OMOPOKHSIOT (HJIAKOH.

5. 3anonHs0T (JIakoH ¢ moMombK 3,845 My pacTBOpa sl OKpAalIMBaHUs OEJKOB,
CoZepIKaLIero HAHOYACTHUIIBI KOJUIOUAHOTO 30J10Ta oT Bio-Rad (Ne 1706527).

6. 3axpbIBarOT (IIAKOH MPOOKOH M YKYNOPHBAIOT KOJIIMAYKOM.

7. TlomemaroT (pIakoH B meiKep (BHYTPb MOJS ¢ CETKON 7X7).

a. IPUMEYAHHUE: B xone sToif crammu (DJIaKOH IOJDKEH HAXOOUTHCS B
TOPU30HTAJIBHOM MOJIOKEHHH, YTOOBI M30€KaTh OCAKIEHHS OKPAILIMBAROLIIX
HAHOUYACTHI[ 30JI0Ta M O0ECHeYUTh OIHOPOJHOE NOKPBITHE MOBEPXHOCTH
CTeKJIa.

8. MukyOmpyrooT (imakoHbl B TeueHHE 24 4acOB NpPU KOMHATHOH TeMIlepaType H C
OCTOPOYKHBIM BCTpsixuBaHueM (35—45 06./mMuH.).
9. Tlocne 3aBepmieHus craguu 8) u3 (IakOHAa U3BJIEKAIOT BECh PAacTBOP JUIS

OKpalIuBaHUA.
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10. TIpomsiBatoT (yakoH Bonoit Milli Q, moHOCTBIO 3aMONHKUB (PJIAKOH U TIEPEBEPHYB €ro
TPH pasa.

11. TToeropsitot craguio 10) Tpu pasa.

12. TlonHOCTRIO M3BNEKarOT Boay Milli Q, nmpu HEOOXOAUMOCTH ¢ TIOMOIIBIO MUTIETKH, HO
OCTOPO’KHO, YTOOBI HE 331€Th U HE MOBPEIUTD MOJIOCY OKPAIINBAHKS HA TOBEPXHOCTH

CTEKJISTHHOTO (hJIaKOHA.

ITOT croco0 OCYLIECTBIISUIM HA NpuMepe cTaHaapTHhIX (yakonoB tuna 1 Bulk, y koTopsix
He ObUIO TIOKPBITUSI HAa BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH, a TaKXKe CHIMKOHU3HPOBAHHBIX
(mocpencTBOM  3ameKaHHWs) ~ KOHTEHHEpOB sl HepacacOBAaHHOIO  MPOAYKTa |
CHJIMKOHU3MPOBAHHBIX (mocpencTBoM 3anekanus) koHTeinepoB EZ-fill EtO or Nuova Ompi.
Kpome Toro, cmoco0 OCyIIeCTBIsUTN ¢ MCMOMb30BaHUEM KoHTeiHepoB tuma 1 Plus (Si02),
KOTOpbIE TMPEACTABISIIOT Cco0oi  (puakoHBI M3 OOPOCHIIMKATHOrO CTeKjia Tuma 1 ¢
KBapuenogo0HeIM MoKpbiTeM oT Schott. Ha ¢ur. 4a-d mpopeMoHCTpHPOBAaHO BBIPAKEHHOE
OKpallMBaHUE CTEKISTHHOTO (priakoHa OGe3 mokpeiTus uepes3 1 yac u 44 yaca npu KOMHATHOM
temrieparype. Eme onun obpasen BblIepKHBaIM B Te4eHHe 44 4acOB MPU KOMHATHOH
TEMIIepaType, a 3aTeM MepPeBOPavMBAId U XPAHWIN B TeueHue oaHou Henenu npu 2—-8°C no
TECTHPOBAaHUS. JTOT TEPEeBEpHYThIH o0Opaszel] 4YeTKO II0Ka3bIBae€T JIOTOJIHUTENbHOE
OKpalllMBaHUE, BBI3BAHHOE NMpPeOBbIBAHNEM BAKIIMHHOW KOMIIO3UIMHM B TEUEHHE AJIUTEIbHBIX
HEepPHOIOB BPEMEHH B JIByX pasHbIX 00nacTsaxX (paakoHa. DTO CBUAETENBCTBYET O TOM, HTO
ancopbums Ad26 mpoucxonmuia Tam, e BaKLHUHHAS KOMIIO3MLIMS BCTyMaja B KOHTAKT C
BHYTPEHHEI MOBEPXHOCTBIO CTEKISIHHOTO (DIakOHA. DTH Ppe3yJbTaThl, IOJyYEHHbIE MIJIS
(nakoHOB Oe3 mokpeiTusi (ur. 4a), MOTYT OTIMYATBCA OT PE3YJbTATOB, MOTYyYEHHBIX IS
CHJIMKOHU3HPOBAaHHBIX (yiakoHOB (¢ur. 4b u 4c¢) u ¢uakoHoB, MOKPHITEIX Si0; (dur. 4d), B
KOTOPbIX HE HAOJMIONAJIOCh OKPAIIUBAHMSA, YTO CBUAETENBCTBYET O 3HAYUTEIBHOM

yMeHbIIeHnH ancopouuu Ad26.

Honrocpounass ~ crabmipHOCTE  Ad26  BHYTpM  CHIIMKOHM3MPOBAHHBIX  (DJIAKOHOB
nporeMoHcTpupoBaHa Ha ¢ur.6 u ¢ur. 7. C NOMOIIBIO 3TUX JAaHHBIX CpPAaBHUBAIOT
crangaptHbele ¢uakonel Tuna 1 Bulk (tum 1 Bulk) ¢ aBymMs BUgamMu CHIMKOHHM3UPOBAHHBIX
(TaKOHOB:  CHIIMKOHM3MPOBAHHBIMU  (ITOCPEICTBOM  3al€KaHMs) KOHTEHHEpaMu IS
HepachacoBanHoro mpoaykra (SiO Bulk) u cuimkoHM3MpoBaHHBIMH  (TTOCPEICTBOM
3anekanusi) koHreliHepamu EZ-fill EtO (SiO EZ-fill) or Nuova Ompi. ®@apmaneBTHuecKoe

BEIECTBO M3BJeKanu u3 Mecta xpaHeHus (ot -85°C no -55°C), cmemmBanu ¢ Oydepom st
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cocraBnenns 10 kouuentparuu 2,0 x 10" VP/mn u ¢unsrposamu. OT mpoduibsTpoBaHHOTO
HepachacoBaHHOrO pactBopa oTOupanu ammkBotry obpasuma DP TO (mepacdacoBaHHOTO)
HETOCPEACTBEHHO B MpoOupku OnneHpopda, He [OMycKas KOHTaKTa C JIFOOBIMH
CTEKJITHHBIMHU MTOBEPXHOCTSIMH, U ONpenessiin VP-TUTp ¢ MOMOLIbIO KAMIISIPHOTO 30HHOTO
anekrpodopesa (CZE). [IpodhuabTpoBaHHBIM JIEKAPCTBEHHBIM MPENAPaTOM TAKXKE HAMTOJIHSIIN
¢nakonb! 3 pasHbix THoB — 1o 0,75 mn Ha ¢aakoH. ITocne 44 4. Bbimep:kku npu 25°C B
BEPTUKAJbHOM TOJIOKEHUH (DIIAKOHBI pa3MeIlald B BEPTHKAIBHOM U TEPEBEPHYTOM
MIOJIOXKEHUH JUJISl Havyalla UCCIeOBAHUS AOJArOCPOYHON crabmibHOCTH npu 2—8°C B TeyeHue
BILUIOTH 10 IIeCTH MecsueB. VP-tutp cHoBa onpenersuin meronoMm CZE u crpownu rpaduku
crabmipHOCTH OTHOCHTENBbHO obOpasua DP TO (nepacdacoBanHbIl nmpoaykT). PesynbraTel Ha
¢ur.6 wu ¢ur. 7 neMOHCTPUPYIOT Oonee BBICOKYK CTaOMIBHOCTH OOpa3loB B

CHJTMKOHU3MPOBAHHBIX (DJITAKOHAX IO CPABHEHUIO CO CTaHAApTHBIMH (piakoHamu Tuna 1 Bulk.

Crenyromuuii nepedeHb BApUAHTOB OCYIIECTBIIEHHUS (POPMUPYET YaCTh ONMUCAHHS. JTH
BApUAHTBI OCYIIECTBIICHNUSI MOYKHO OOBETUHHUTD B JIFOOYI0 COBMECTUMYIO KOMOWHALIHIO, 32
UCKJIFOUEHHEM TEX, KOTOPbIE SIBHO MPUBEAEHBI HIbKe. MIX Takke MOXKHO KOMOMHHUPOBATH C

JIFOOBIMHA APYTruMHUu COBMECTUMbBIMU MPU3HAKAMU, OIMUCAHHBIMU B JAHHOM JOKYMCHTEC.

1. Ilpumenenune (1) nuokcupa KpemHus, (11) nojauMepHoro wmarepuana wimu (iil)
00pabOoTKM STHUIICHOKCHIOM ISl MOIAEPIKAHNUS AKTUBHOCTH BAKLIMHHOW KOMITO3HLIUH,
r7e JUOKCHUJ KPEMHHUs WM TOJUMEpPHBbIH MaTepual NPUCYTCTBYIOT Kak 4YacTb
BHYTPEHHEl IOBEPXHOCTH KOHTeiiHepa, M rne o0padoTka STHIEHOKCHIOM

IIPUMEHSETCS] K BHYTPEHHEN NMOBEPXHOCTU KOHTEHHEpa.

2. IlpumeHeHHne KOHTEHEpa AJs MOAAEpP>KaHUS aKTUBHOCTH BAaKLMHHOW KOMITO3ULIUH,
rae
KOHTEHHEP COIEPKUT BHYTPEHHIOK TOBEPXHOCTh, TMPH 3TOM BHYTPEHHSISI
MOBEPXHOCTh COIEPIKHUT IO MEHblLIeH Mepe onHo u3 (1) auokcuma kpemHwus, (ii)
TIOJIMMEPHOTO MaTepHuaia Wik NpeacTaBisieT codol (ii1) MOBEepXHOCTh, 00padOTaHHYIO
STUJICHOKCUIIOM, U
T7Ie BAaKIIMHHASI KOMITO3ULIUSI HAXOAUTCS BHYTPH KOHTEHHepa i nMpeObIBaeT B KOHTAKTE
C BHYTPEHHEH TMOBEPXHOCTBIO, MPH OSTOM BAKIHHHAS KOMIIO3HMIHUS COAEPIKUT

BUPYCHBIE YaCTULIBL
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IIpumenenne (1) nuokcupa KpemHMs, (11) HoauMepHOro wMarepuana wiam  (iil)
00pabOTKM STUIIEHOKCHIOM JJisi YMEHbIIEHHs IIOTEepPU BHUPYCHBIX YaCTHUL[ W3
BaKLMHHON KOMIIO3ULIMY, TA€ AMOKCHUA KPEeMHUs WM MOJMMEPHBI MaTepua
IPUCYTCTBYIOT KaK 4acTh BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTeHHepa, u rae obpaborka

STUJIEHOKCUAOM NIPUMEHSAETCS K BHYTPEHHEH MTOBEPXHOCTH KOHTENHHEPA.

BakuuHHBINA IPOAYKT, COAEPIKAIIUMA

KOHTEHHep, TAe€ KOHTEWHEP COMEPXKUT BHYTPEHHIOK TOBEPXHOCTb, MPH 3TOM
BHYTPEHHSISI TIOBEPXHOCTb COAEPIKUT MO MeEHbIIeH Mepe omaHo u3 (1) auokcHuaa
KpeMHus, (i1) MOJUMEPHOro MaTepualia WM MpeacTasiisieT coboit (iil) MOBEpXHOCTS,
00pabOTaHHYIO STHJIEHOKCUIOM, U

BAKLMHHYI) KOMIIO3WLIMIO BHYTPH KOHTEHHepa, NpeOBIBAIOIIYI0 B KOHTAKTE C
BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTBIO, MPH 3TOM BaKIIMHHASI KOMIIO3HULIUS CONEPKUT BUPYCHBIE

YaCTUIbI.

[IpumeHeHre corfacHO JFOOOMY U3 BapUAHTOB OCYINECTBJICHHS 1-3 MM BaKIIMHHBIN
MPOAYKT COrJJaCHO BapHaHTy OCYLIECTBJICHUS 4, Trae KOHTEHHEP COAEPKUT

OOPOCHIIMKATHOE CTEKIJIO.

[TpumeHeHHe coriacHO JI0OOMY M3 BapUaHTOB ocynecTBieHus 1, 2, 3 wiu 5 umm
BAKL[MHHBIA MPOAYKT COMIACHO BAapUAHTY OCYLIECTBJEHUS 4 wiM 5, rae AUOKCUX

KPEMHUSI IPUCYTCTBYET B BUJE TTOKPBITHSL.

[TpumeHeHHe coracHo J0O00My M3 BapUAHTOB ocyliecTBieHus 1, 2, 3, 5 wim 6 umm
BaKLUHHBIA TPOAYKT COMIACHO JIIOOOMY W3 BApUAHTOB OCYINECTBJICHUS 4-0, rne
OUOKCUJ KPEMHHsl MPUCYTCTBYET NPAKTHYECKH HA BCEH BHYTPEHHEH MNOBEPXHOCTHU

KOHTEMHEpA.

IIpuMeHeHne coriacHo JrOOMY M3 BapHAHTOB ocywiecTBieHus 1, 2, 3 umm 5-7 unm
BaKLMHHBII TPOAYKT COMJIACHO JIIOOOMY W3 BApUAHTOB OCYINECTBJICHUS 4-7, rne

MOJIMMEPHBIN MaTepHUall IPUCYTCTBYET B BUJE MOKPBITHSL.

IIpumeHeHne coriacHo JOOMY M3 BapHAHTOB ocyuiecTBieHus 1, 2, 3 umu 5-8 unm

BaKLMHHBII TPOAYKT COMJIACHO JIIOOOMY W3 BApUAHTOB OCYINECTBiIeHUs 4-8, rne
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14.

15.

16.
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NOJIMMEPHBI  MaTepuang MNPUCYTCTBYET NPAKTUYECKM Ha BCEH BHYTPEHHEHU

MOBEPXHOCTH KOHTENHEPA.

IIpumeHeHne CorlacHO BAPUAHTY OCYLIECTBJIEHUS 8 MM BapUAHTY OCYILECTBJICHUs 9
WIA BaKLUHHBIA NPOAYKT COIJIACHO BApUAHTY OCYLIECTBJICHUS 8 WM BapHUaHTY

OCYILECTBJICHUS 9, T/ie ITONMMEPHBIH MaTepual IPenCTaBisieT COOOH MONMUCHIIOKCAH.

IIpuMmeHeHrne COrlacHO BAapUAHTY OCYINECTBJIEHMS 1, 2 uaum 3 WM BaKLUHHBINA
INPOAYKT COIJIACHO BAapHWaHTy OCYINECTBJIECHUs 4, TIJe MOJUMEPHBbIM MaTepua

IPENCTABISIET COOO MOTUITPOIUIIEH.

IIpumeHeHne COrjgacHO BapUaHTy OCYLIECTBAEHUs 11 MIM BakLMHHBIA NPOAYKT
COIJIACHO BApUAHTy OCylIecTBIeHUs 11, rae KOHTeHHep COCTOUT MO CYTH U3

NOJIUIIPOIUJIEHA.

IIpumeHeHne COrnacHO BApHUAHTY OCYINECTBJIECHMs 1, 2 MaM 3 WM BaKLUHHBINA
INPOAYKT COIJIACHO BAapHWAHTy OCYIUECTBJICHHs 4, TI[e MOJIUMEPHBIM MaTepuall

MPEICTaBIISIET COOOM CMOJTy Ha OCHOBE LIUKJINYECKOro oyiehrHa.

IIpuMeHeHHe COrJacHO BapUAHTy OCYLIECTBIEHMs 13 MIM BakLUHHBIA NPOAYKT
COIJIACHO BapUaHTy OCYINECTBJIEHUs 13, rae KOHTEHHep COCTOHUT IO CYTH U3 CMOJIbI

Ha OCHOBE€ HUKJIINYECKOI'O OJIe(bI/IHa.

IIpuMeHeHNe COrIacHO BapUaHTy OCYIIECTBJICHMs 13 MM BapUaHTy OCYILLECTBIICHUS
14 wnu BakUMHHBIA NPOAYKT COTJIACHO BAPUAHTY OCYILUECTBIEHMs 13 Wiu BapuaHTy
ocyIiecTBieHusl 14, rae cMona HAa OCHOBE LHUKJINYECKOro ojeuHAa IPEeNCTaBISIET

co0oH conoarMep LUUKIMYECKOro oNe(rHa.

ITpumeHeHne cornacHo JTOOMY M3 BapHAHTOB OocyluecTBieHus 1, 2, 3 wiu 5-15 unm
BaKLMHHBII MPOAYKT COTJIACHO JIOOOMY W3 BapHaHTOB oOcyuecTBieHUs 4-15, rme
00paboTka STHJIEHOKCHUIOM OCYINECTBJISIETCS TMPAKTHYECKH Ha BCEH BHYTpPEHHEH

MOBEPXHOCTH.
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IIpumeHeHne cornacHo JOOMY M3 BapHAHTOB ocyinecTieHus 1, 2, 3 wiu 5-16 unm
BaKLMHHBII MPOAYKT COIJIACHO JIOOOMY W3 BapHAaHTOB OCYLIECTBIEHHUs 4-16, rne
BAaKL[MHHAsl KOMIIO3ULIMA COAEPXKUT BHUPYCHBIE YACTULBL, XapaKTEPU3YIOLIUECs

M303JIEKTPUUECKON TOUKOH OT 6 110 8.

IIpumeHeHHne COrjJacHO BapUaHTY OCYLIECTBIAEHUs 17 WIM BaKUMHHBIA MPOAYKT
COTJIACHO BapUAHTy OCYLIECTBJEHUs 17, rne BakLUMHHAs KOMIIO3ULUS COJEPIKUT

BUPYCHBIE YACTHULIBI, XapAKTEPHUIYIOLIUECS N303JIEKTPUIECKON TOUKON OT 7 10 8.

[TpumeHeHne coriacHO JFOOOMY M3 BapHAaHTOB OcyiuecTieHus 1, 2, 3 wiu 5-18 unmm
BaKIWHHBIA TMPOIYKT COTJIACHO JIOOOMY W3 BapHaHTOB ocyinecTBieHus 4-18, rme
BAKL[MHHAsl KOMIIO3ULIUS COJAEPXKUT BHUPYCHbIE YaCTHLBI, XapaKTEPU3YIOLIUECs
3HAYEHHEM H303JIEKTPUYECKON TOUKH B mpexpenax | enmanusl pH ot pH BakuuHHON

KOMITIO3UIIUH.

IIpumeHeHne COrjgacHO BapUAHTY OCYLIECTBICHUs 19 MIM BaKLMHHBIA NPOAYKT
COIJIaCHO BApHUAHTY OCYINECTBJICHHs 19, rae BakLUHHAsA KOMIIO3ULUSL COAEPIKUT
BUPYCHbBIE YaCTHULbI, XapPaKTEPU3YIOLIHECs 3HAYECHUEM M302JIEKTPUYECKOH TOUYKU B

npenenax 0,5 enununs! pH ot pH BakLIMHHON KOMITO3ULIVH.

IIpumeneHne cOryiacHO BapUaHTy OCylecTBiAeHUs 20 WM BAaKLUMHHBIM MPOAYKT
COIJIACHO BapuaHTy ocyuiecTiieHus 20, rae BakLUHHAsS KOMIIO3ULUSL CONEPKUT
BUPYCHBIE€ YaCTHULbI, XapPaKTEPU3YIOIIUECS 3HAYEHUEM M302JIEKTPUYECKONH TOYKH B

npenenax 0,3 enuauns! pH ot pH BakLIMHHON KOMITO3ULIMY.

[TpumeHeHne coryacHO JFOOOMY M3 BapHAaHTOB OocyiuecTieHus 1, 2, 3 wiu 5-21 unm
BaKLMHHBII MPOAYKT COIJIACHO JIOOOMY W3 BapHaHTOB ocyuiecTBieHust 4-21, rme
BAaKI[MHHAsl KOMIO3ULUS XapakTepusyercs 3HaueHHeM pH, cocrasmsromum

npUOIU3UTENBHO 7.

IIpumeHeHne cornacHo JOOMY M3 BapHAHTOB OCyInecTBieHus 1, 2, 3 wiu 5-22 unn
BaKLHHBII MPOAYKT COIJIACHO JIOOOMY W3 BapHAaHTOB OCYLIECTBIEHHUs 4-22, rne

BUPYCHBIE YaCTHUIIbI IPeACTaBILIOT co0oit yacTuisl PHK-conepskammero Bupyca.
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27.

28.

29.

30.

31.

27

IIpumeHeHne COorjgacHO BapUaHTY OCYLIECTBICHUS 23 MIM BAKLUMHHBIA NPOAYKT
COIJIaCHO BApHUAHTY OCYINECTBJIECHUs 23, rAe BUPYCHBIE YaCTULBI MPEACTABISIOT

co0Ol MHAKTUBHUPOBAHHBIH ITOJIMOBUPYC HIIN aTTEHYHUPOBAHHBIH ITOJNOBHUPYC.

IIpumeHeHne COryiacHO BAapUAHTY OCYIIECTBICHUs 24 WM BAaKLUWUHHBIM MPOAYKT
COIJIACHO BapHUAHTy OCYLIECTBJIEHUs 24, I7le MHAKTUBUPOBAHHBINA IMOJHOBUPYC HIIU

aTTeHYUPOBAHHBIN NOJUOBUPYC MPEAYCMATPUBAET CEPOTHII 2.

IIpumeHeHne COrlacHO BapuaHTy OCYIIECTBJICHUsS 24 WM BapUAHTy OCYILECTBIICHUS
25 wny BAaKUUHHBIA NPOAYKT COTJIACHO BAPHUAHTY OCYINECTBIICHMs 24 WIH BapUaHTY
OCyLIECTBJICHUsT 25, IZle WHAKTMBUPOBAHHBIM IOJUOBUPYC WIM ATTEHYUPOBAHHBIN

MOJIMOBUPYC MIpelycMaTpUBaeT CepoTH 1.

IIpumeHenne cormacHo M0OOMYy W3 BapUAHTOB OCyIIecTBIeHUs 24-26 wuiH
BaKLMHHBII MPOAYKT COTJIACHO JIOOOMY M3 BapUAHTOB OCYINECTBIEHHs 24-20, rae
WHAKTUBUPOBAHHBIN MOJUOBUPYC UM aTTEHYUPOBAHHBIM MOJUOBUPYC MPEACTABISET

coboii mramm Cr0uHa.

ITpumeHeHne cornacHo JOOMY M3 BapHaHTOB OocyluecTBieHus 1, 2, 3 wnu 5-22 unn
BAKLMHHBII MPOAYKT COIJIACHO JIIOOOMY M3 BapHAHTOB OCYINECTBIEHUs 4-22, rae

BHPYCHBIE YaCTHLIbI IPeACTaBIAIOT codol uactuisl JIHK-conep:kaiero Bupyca.

IIpuMeHeHne COrjJacHO BapUaHTY OCYLIECTBIAEHUs 28 WM BAaKLUWHHBIA MPOAYKT
COrJIaCHO BApHAHTY OCYINECTBJICHUs 28, rae BHUPYCHBbIE YaCTULbI MPEACTABISIIOT

co0OH aIeHOBUPYCHBIE YACTHIIBL.

IIpumeHeHne COrjnacHO BapUaHTY OCYLIECTBIAEHUs 29 HMIM BaKLWHHBIA NPOAYKT
COMJIACHO  BApUaHTy  OCYUIECTBJIICHUS 29, rAe  aAEHOBHUPYCHbIE  YaCTUILIBI

IpeayCMaTPUBAOT aIECHOBUPYC cepoTuna 26.

IIpumeHeHne cornacHo JOOMY M3 BapHAHTOB ocyinecTBieHus 1, 2, 3 wiu 5-30 unn
BaKLMHHBII MPOAYKT COIJIACHO JIOOOMY M3 BapHWaHTOB ocymectBieHus 4-30, rume

BUPYCHBIC HaCTHULBI UCTIOJB3YIOT B KaUCCTBC BUPYCHBIX BEKTOPOB.
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32.

33.

34.

28

IIpumeHeHne cornacHo JOOMY M3 BapHaHTOB ocyinecTieHus 1, 2, 3 wimm 5-31 unm
BaKLWHHBIA MPOAYKT COTJIACHO JIOOOMY W3 BapHaHTOB ocyinecTsieHus 4-31, rme

BaKIIMHHAas1 KOMIIO3ULUA NMPEACTABJIICHA B BUAC KUAKOCTH.

Cnocob nmosnyueHust BAKLITHHOTO MPOAYKTA, TIPU 3TOM CIOCO0 BKIJIIOYAET CTaHH
ofecriedyeHHss KOHTEiHepa, TINe KOHTEHHEP CONEPKUT BHYTPEHHIOKO
TIOBEPXHOCTb, TP 3TOM BHYTPEHHSISI TIOBEPXHOCTh CONEPIKUT MO MEHbIIEH Mepe OTHO
u3 (1) auokcuaa Kpemuus, (i) MOJMMEPHOr0 MaTepualia WK IpeacTaBiseT co0oit (iii)
MOBEPXHOCTh, 00Pa0OTaHHYIO STUJIEHOKCHIOM, U
BBEIEHHs BAaKLMHHON KOMIIO3ULMK B KOHTEHHEp C MOJyYeHHEM BaKLIUHHOIO
NPOAYKTA, TAaK YTO BAKLWHHAS KOMIO3HULHUS MpPeObIBae€T B KOHTAKTE C BHYTPEHHEH

MOBEPXHOCTBIO, U IIC BAKIIMHHAA KOMITO3ULIUA COACPIKUT BUPYCHBIC YaCTHULIBL.

Crioco0 cornacHO BapUaHTy OCYIIECTBIIEHUS 33, JOMOJIHUTENBHO BKIFOYAIOIIUN
CTamuilo OOpaOOTKHM BHYTPEHHEW TIIOBEPXHOCTH KOHTEHHEpa STHJICHOKCHIOM C

o0ecrieueHneM MOBEPXHOCTH, 00pabOTaHHOH STUIEHOKCHAOM.
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DOOPMVIJIA N30BPETEHHA

IIpumenenune (1) mnomuMmepHOro wmarepuana, (i1) AUOKcHAa KpemHHs wid  (1i1)
00pabOoTKM STUIICHOKCHIOM ISl MOAEPKAHUSl AKTUBHOCTH BAKLIMHHON KOMITO3ULIUH,
cozieprkalliel BUpyCHbIE YaCTHULIbI, TJI€ TUOKCHUJI KPEMHUS UM MOJIMMEPHBIA MaTepua
IPUCYTCTBYIOT KaK 4acThb BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTH KOHTeHHepa, u rae obpadoTka

STUJIEHOKCUOM NPUMEHSIETCS] K BHYTPEHHEHN MOBEPXHOCTH KOHTEMHEPA.

[TpuMeHeHHe KOHTeiHepa Ui MOAMEPKAHUSI aKTUBHOCTH BaKLIMHHON KOMITO3HUIIMH,
rae

KOHTEHHEp COAEP’KUT BHYTPEHHIOIO TMOBEPXHOCTb, MPH 3TOM BHYTPEHHSS
MOBEPXHOCTD CONEPIKUT MO MEHbLIEH Mepe OnHO U3 (1) momumepHOro marepuana, (ii)
OUOKCHIA KPEeMHHs WM TpencTtaBiser codoit (iil) moBepXHOCTb, 00pabOTaHHYIO
STHJICHOKCHUIIOM, U
7l BaKLIMHHAST KOMITO3ULMSI HAXOJUTCSl BHYTPH KOHTeHHepa U mpeObIBaeT B KOHTAKTE
C BHYTPEHHEHl TMOBEPXHOCTHIO, MpPH 3TOM BaKLUWHHAS KOMIIO3HMLIHSI COIEPKHT

BUPYCHBIE YaCTULIBL

IIpumenenune (1) momuMmepHOro wmarepuaina, (i1) AUOKcUAa KpemHHs wid  (1i1)
00pa®OTKM STHJICHOKCHIOM [yl YMEHBLICHHs IIOTePH BHUPYCHBIX YacTUI U3
BaKLMHHOM KOMIIO3ULIMY, TJ€ AMOKCHUA KPEeMHUs WM MOJMMEpHBI Marepua
IPUCYTCTBYIOT KaK 4acTh BHYTPEHHEH NMOBEPXHOCTH KOHTeHHepa, U rae obpadoTka

STUJIEHOKCUOM NPUMEHSETCS K BHYTPEHHEN OBEPXHOCTH KOHTEHHEpa.

BakunHHBIN IPOAYKT, COAEPKAIIUN

KOHTEHHep, TAe€ KOHTEWHEP COMEP’KUT BHYTPEHHIOK TOBEPXHOCTb, MpPH 3TOM
BHYTPEHHSSI TIOBEPXHOCTh COAEPIKHUT MO MEHbLIEH Mepe ONHO H3 (1) MOJMMEPHOTo
marepuaina, (i1) AMOKCHAA KPEMHHUS WIM TIPEnCTaBisieT coOoi (iil) MOBEPXHOCTS,
00pabOTaHHYIO 3THJIEHOKCHIOM, H

BAaKLUMHHYI) KOMIIO3WLMIO BHYTPH KOHTEHHepa, NpeObIBAIOIIYI0 B KOHTAKTE C
BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTBIO, NPH 3TOM BAKIIMHHASI KOMIIO3HULIUS CONEPKUT BUPYCHBIE

YaCTUIbI.
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IIpumenenue no m. 1, n. 2 win 0. 3 WIK BaKUWHHBIA NPOAYKT IO II. 4, rie KOHTEHHEP

COIEPIKUT OOPOCUITUKATHOE CTEKJIO.

ITpumenenue no nrodomy u3 mm. 1, 2, 3 win 1. S WK BaKLMHHBIN MPOAYKT MO 1. 4 Win
n. 5, rAe OUOKCUA KPEeMHHUs WIM MOJUMEPHBI MaTepuan NPUCYTCTBYET B BUAE

TMMOKPBITHUA.

[Tpumenenne nmo mrodbomy u3 mm. 1, 2, 3, 5 wim n. 6 WM BaKUMHHBIA MPOAYKT MO
mo0oMy u3 . 4-0, Tae TUOKCHI KPEMHHSI WJIH MOJUMEPHBIH MaTepHal MPUCYTCTBYET

MIPAKTUYECKU HA BCEH BHYTPEHHEH MOBEPXHOCTU KOHTEHHEpa.

Ilpumenenne no m. 6 wid 0. 7 WIK BaKUMHHBIA NPOAYKT IO I. 6 wimu 1.7, rae

TIOJIMMEPHBII MaTepUal IMPeNCTaBIsieT COO0H MOIMCUIOKCAH.

IIpumenenue no m. 1, n. 2 win 0. 3 WIK BAKUWHHBIA NPOAYKT IO M. 4, rie KOHTEHHEP

COCTOMT IO CYTH U3 NTOJUIIPOIUIJICHA.

IIpumenenue no 1. 1, n. 2 win 0. 3 WIK BAaKUWHHBIA IPOAYKT IO II. 4, rie KOHTEHHEp

COCTOUT 11O CYTH U3 CMOJIbl Ha OCHOBE HUKIIHYECKOIO OJ'Ie(bI/IHa.

ITpumenenne no mobomy u3 nm. 1, 2, 3 wmm nm. 5-10 UM BaKUMHHBIA NMPOAYKT IO
arobomy u3 mm. 4-10, rae BakIUMHHAS KOMITO3UIUSI COAEPIKUT BUPYCHBIE HYACTHIIBI,

XapaKTEPU3YIOLINECS NU303JIEKTPUIECKON TOUKOM OT 6 10 8.

[Tpumenenne no mobomy u3 mm. 1, 2, 3 wimm mm. 5-11 WM BaKUMHHBIA MPOAYKT MO
modomy u3 mm. 4-11, rae BakUMHHAs KOMITO3WIUSI COAEPXKUT BHPYCHBIC YACTHULIBL
XapaKTEePU3YOLINECs 3HAYCHHEM M303JIEKTPUYECKOW TOYKU B Ipenenax 1 equHunbl

pH ot pH BakuMHHON KOMIIO3ULUU.

[Tpumenenne no mobomy u3 mm. 1, 2, 3 wimm mm. 5-12 Wi BaKUMHHBIA MPOAYKT IO
modoMy u3 . 4-12, rie BaKUMHHAs KOMITO3ULMS XapakTepusyercs 3HadeHneM pH,

COCTABIISIFOLIIMM MTPUOIU3UTENBHO 7.
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14. IIpumenenne no mobomy u3 nm. 1, 2, 3 wim mm. 5-13 win BakKUMHHBIA MPOAYKT IO

15.

mobomy u3 min. 4-13, rae BUpPYyCHBIE YaCTHLBI MPENCTABISAIOT COOON a€HOBUPYCHBIE

YaCTUIbI.

ITpumenenne no mobomy u3 mm. 1, 2, 3 wim nm. 5-13 uiaM BaKUMHHBIA MPOAYKT IO
mobomy w3 mm 4-13, rOe  BHUPYCHbIE YAaCTULbI  NPEACTABISIIOT  COOOM
MHAKTUBUPOBAHHBIM IOJUOBUPYC WM ATTEHYHUPOBAHHBIM MOJMOBUPYC, NPU 3TOM
MHAKTUBHUPOBAHHBIN MIOJINOBUPYC WIH aTTeHyUPOBAHHBIN MIOJIUOBHUPYC
NpeaycCMaTpUBaeT CEepPOTUN 2 W MPU 3TOM HHAKTUBHPOBAHHBIN MOJMOBUPYC WU

aTTEHYUPOBAHHBIH MMOJIMOBHPYC MpeAcTaBisieT codol mramm Ca0muHa.
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