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Актуальність. Bacillus anthracis залишається важливим бактеріальним 

патогеном, що викликає сибірську виразку [1]. Розуміння механізмів активації 

генів вірулентності в умовах організму хазяїна є необхідним для розробки нових 

терапевтичних підходів та вакцин. 

Мета і завдання. Метою роботи є науково-теоретичний аналіз  механізмів 

регуляції плазмід-кодованих генів вірулентності B. anthracis в умовах сигналів 

хазяйського організму. 

Матеріали та методи. Матеріалом дослідження стали науково-теоретичні, 

методологічні реферативні анали за прототипами: Bacillus anthracis, експресія 

генів, регуляція, вірулентність, хазяїн, сигнали. Методологічне підґрунтя 

становив ретроспективний аналіз реферативних науково-теоретичних, 

методологічних джерел літератури стосовно генетичної організації факторів 

вірулентності B. anthracis та молекулярних механізмів їх регуляції за 

пошуковими базами (Scopus, Web of Science, Google Scholar, PubMed). 

Отримані результати. Згідно даних, отриманих шляхом ретроспективного 

аналізу джерел літератури, було встановлено, що організація генів вірулентності 

орієнтована на плазмідах. Дослідниками проблеми вказується, що гени 

вірулентності B. anthracis розташовані на двох великих позахромосомних 

елементах: плазміді pXO1 (185 кб) та pXO2 (95 кб) [1]. Акцентована увага на 

тому, що плазміда pXO1 містить три головні гени токсинів: ген протективного 

антигена (pagA), ген летального фактора (lef) та ген набрякового фактора (cya, 

кальмодулін-залежна аденілциклаза). Головне завдання цих генів, за даними 

авторів публікацій, полягає у кодуванні компонентів двох функціонально різних 

mailto:svlapta.1m24@knmu.edu.ua
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токсинів. Крім того, на pXO1 присутній регуляторний ген atxA, продукт якого 

контролює експресію всіх основних генів вірулентності. Плазміда pXO2 несе 

генний кластер, відповідальний за синтез капсули — поліпептидної оболонки, 

яка захищає клітину від імунної системи хазяїна та складається з полімеру D-

глутамінової кислоти [2]. Ключова особливість полягає в тому,зауважується 

спеціалістами, що така капсула не викликає сильної природної імунної відповіді, 

що дозволяє бактерії уникати деструкції. 

Дослідниками також вказується, що роль регуляторного білка AtxA. Білок 

AtxA є головним позитивним регулятором усіх генів вірулентності B. anthracis 

[1]. Він функціонує як транскрипційний активатор, взаємодіючи з певними 

послідовностями у промоторних регіонах генів токсинів та капсули. 

Експериментальні дослідження показали, що мутанти, позбавлені 

функціонального AtxA, не виявляють ознак вірулентності навіть за наявності 

всіх структурних генів [3]. Синтез білка AtxA значно посилюється при 

температурі 37 ° C, що відповідає температурі тіла ссавців. Концентрація білка в 

клітині залежить не лише від рівня транскрипції гена atxA, але й від трансляції 

та стабільності мРНК, які також чутливі до умов середовища. 

Фахівці називають температуру головним сенсором вірулентності. 

Температура 37 ° C є критичним фактором, що вмикає програму патогенності B. 

anthracis [3]. При культивуванні бактерій за кімнатної температури (25 ° C – 30 ° C) 

експресія atxA та генів вірулентності практично не відбувається, що характеризує 

неагресивний, сапрофітний стан. Підвищення температури до 37 ° C викликає 

різке зростання рівня мРНК гена atxA і, як наслідок, накопичення його білкового 

продукту. Механізм температурного сприйняття залишається до кінця не 

з’ясованим, але припускається участь термочутливих молекул, які впливають на 

регуляцію atxA на рівні транскрипції або трансляції. Це забезпечує селективну 

активацію вірулентності саме під час потрапляння бактерії в організм хазяїна [3]. 

Вплив діоксиду вуглецю та бікарбонату. CO2 та його розчинена форма 

(бікарбонат) відіграють важливу роль у регуляції експресії генів токсинів [2]. На 
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відміну від температури, яка впливає на синтез самого AtxA, бікарбонат модулює 

активність уже синтезованого білка. При концентрації CO2 близько 5 % (що 

відповідає умовам у тканинах ссавців) експресія генів токсинів та капсули значно 

посилюється. Механізм дії бікарбонату полягає у його взаємодії з системою 

регуляції на рівні промоторів генів-мішеней. Дані свідчать, що CO2 може 

впливати на pH середовища та конформацію регуляторних білків, оптимізуючи 

умови для активації вірулентності. Важливо, що без бікарбонату, навіть при 37 ° 

C, рівень продукції токсинів залишається низьким [2]. 

На зазначеному тлі, повідомляють розробники, компоненти крові, глюкоза, 

мінеральні іони та амінокислоти — слугують додатковими сигналами. При 

культивуванні B. anthracis у середовищі, багатому на глюкозу та іони кальцію, 

спостерігається посилена експресія генів токсинів та капсули [4]. Це дозволяє 

бактерії адаптуватися до поживного середовища організму. Деякі жирні кислоти 

та органічні кислоти крові також можуть слугувати сигналами для включення 

генів вірулентності, проте вони мають модулюючий, а не вирішальний вплив. 

Вирішальною особливістю B. anthracis є те, на думку експериментаторів, 

що жоден сигнал сам по собі не є достатнім для повної активації агресивного 

фенотипу. Сигнали інтегруються синергістично: температура 37 ° C активує 

синтез AtxA, бікарбонат посилює його активність, а компоненти крові 

оптимізують умови для синтезу факторів патогенності [3, 5]. Така багаторівнева 

регуляція забезпечує високу селективність: вірулентність активується лише за 

одночасної наявності всіх умов внутрішнього середовища хазяїна. У 

навколишньому середовищі вірулентність залишається пригніченою, що 

дозволяє економити енергетичні ресурси клітини. 

Висновки. Аналіз джерел літератури підтвердив гіпотезу стосовно 

системи регуляції генів вірулентності Bacillus anthracis як складного 

багатофакторного ієрархічного механізму, в основі якого лежить білок AtxA — 

глобальний активатор токсинів та капсули. Підтверджено думку щодо певного 

рівня температури (37 ° C), як основного сигналу індукції синтезу AtxA (тоді, як 
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бікарбонат, компоненти крові модулюють ефективність дії останнього [1, 2]). 

Теоретично доведено, що синергічна взаємодія вище зазначених факторів 

забезпечує перевагу бактерій в інфекційному процесі, відкриває можливості для 

розробки нових методів діагностики, вакцинації, антибактеріальних стратегій, 

спрямованих на блокування механізмів регуляції вірулентності [6, 7]. 
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