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оценка иммуногенных свойств антигенного 
препарата Bacillus аnthracis sternе 34f

2

в сочетании с нанокомпозитами 
(cообщение 3)

 Резюме

В работе представлены материалы исследования на модели морских свинок иммуногенности антигенного препарата, получен-

ного из штамма Bacillus anthracis Sterne 34F
2
, а также возможность ее усиления с помощью наноструктурированных кобальта-

рабиногалактана и аргентогалактоманнана. Показана способность этих композитов стимулировать неспецифические факторы 

иммунитета (кислород-зависимые бактерицидные системы фагоцитов). Полученные данные указывают на перспективность 

дальнейшего исследования сочетанного применения антигенного препарата B. anthracis Sterne 34F
2
 с кобальтарабиногалакта-

ном и аргентогалактоманнаном.
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2
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abstract

The article presents the research results of the non-specific immune factors of guinea pigs immunized the antigenic preparation 

strain Bacillus anthracis Sternе 34F
2
 per se and combinated with cobaltarabinogalactan and argentogalactomannan. It is established 

that antigenic preparation and nanocomposites can stimulate oxygen- and nitric oxygen-dependent bactericidal systems of the 

experimental animal phagocytes and they can be used to construction of a chemical vaccine against anthrax.

Key words: antigen, nanocomposite, phagocyte, Bacillus anthracis

введение
В последнее время в качестве стимуляторов 

неспецифической резистентности организма ис-
следователи активно изучают полисахариды рас-
тительного происхождения – арабиногалактан и 
галактоманнан, а также созданные на их основе 
нанокомпозитные комплексы [1 – 3].

Ранее на модели мононуклеарных фагоцитов 
было показано, что по физико-химическим свой-
ствам, способу применения, доступности и имму-
номодулирующим свойствам нанокомпозиты мо-
гут быть использованы в качестве эффективных 
компонентов сибиреязвенных вакцин [4 – 7, 9]. 
Сведения о применении этих препаратов для им-
муностимуляции при сибирской язве в доступной 
литературе отсутствуют.

цель нашего исследования – сравнитель-
ное изучение показателей неспецифической ре-
зистентности, возникающей у морских свинок 
при введении им антигенного препарата штамма 

Bacillus anthracis Sternе 34F
2
 per se и его же в со-

четании с различными металлосодержащими на-
нокомпозитами.

материалы и методы
Работа выполнена на модели беспородных мор-

ских свинок весом 250 – 300 г (64 животных). В 
качестве антигенов для иммунизации использова-
ли антигенный препарат Bacillus anthracis Sternе 
34F

2 
S-2 и металлосодержащие нанокомпозиты – 

кобальтарабиногалактан (Со-АГ) и аргентогалакто-
маннан (Ag-ГМ). Для достижения сопоставимости 
групп подопытных животных отбирали случайным 
образом – по 8 животных в группе. Препараты 
вводили морским свинкам однократно подкожно 
во внутреннюю поверхность бедра в 0,5 мл физио-
логического раствора: группе 1 – антигенный пре-
парат S-2 B. anthracis Sternе 34 F

2
 (25 мкг), группе 

2 – S-2 B. anthracis Sternе 34 F
2
 + Со-АГ (25 мкг + 

125 мкг), группе 3 – S-2 B. anthracis Sternе 34 F
2
 + 
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Ag-ГМ (25 мкг + 125 мкг). Контролем служили ин-
тактные морские свинки. Перитонеальный экссу-
дат (ПЭ) для исследования забирали на 3-и, 7-е, 
14-е и 21-е сутки после иммунизации. 

Активность кислород-зависимого метаболиз-
ма (КЗМ) фагоцитов экспериментальных животных 
оценивали по показателям НСТ-теста, миелоперок-
сидазы (МПО, КФ 1.11.1.7) и по содержанию нефер-
ментных катионных белков (НКБ) [10]. Активность 
НАДФН-диафоразы (КФ 1.6.99.1) определяли по 
методу B.T. Hope, S.R. Vinsent (1989) в собственной 
модификации [11].

Анализ полученных результатов осуществля-
ли стандартными статистическими методами с 
использованием пакета программ (Stat Soft, 
США) Statistica 6 и Microsoft Excel 2003. Резуль-
таты работы представлены как индекс стимуля-
ции (ИС) в процентах в виде значений среднего 
арифметического из выборки (М), при стандарт-
ном отклонении (s). Для сравнения средних 
арифметических использовали U-критерий Ман-
на–Уитни. Результаты считали достоверными, 
если вероятность ошибки не превышала 0,05  
(p < 0,05).

результаты и обсуждение
При изучении иммуногенных свойств антигенно-

го препарата S-2 B. anthracis Sternе 34F
2
 (S-2) и его 

же в сочетании с нанокомпозитами установлена их 
способность стимулировать КЗМ фагоцитов мор-
ских свинок (рис. 1). В группе экспериментальных 
животных, которым вводился антигенный препа-
рат S-2, наиболее высокие показатели активности 

КЗМ были отмечены на 3-и сутки от момента имму-
низации животных.

Проведенные исследования показали, что  
Со-АГ и Ag-ГМ оказывают иммунокорригирующее 
действие на активацию КЗМ фагоцитов во все сро-
ки наблюдения, что может указывать на антиок-
сидантное действие этих нанокомпозитов. Тем не 
менее показатели ИС между группой 2 и 3 только 
на 7-е, 14-е и 21-е сутки имели статистически зна-
чимые различия (р < 0,05). 

Сравнительный анализ полученных результатов 
показал, что антигенные препараты S-2 и S-2 в 
сочетании с нанокомпозитами способствуют повы-
шению активности МПО в фагоцитах во все сроки 
наблюдения (рис. 2).

Пик активности фермента выявлен на 14-е сут-
ки после инъекции препаратов.

Однако антигенный препарат S-2 стимулирует 
КЗМ фагоцитов в большей степени, чем в соче-
тании с нанокомпозитами. Данное обстоятельство 
может указывать на способность Со-АГ и Ag-ГМ 
оказывать влияние на образование реактивных 
форм кислорода.

Известно, что НАДФН-диафораза является 
специфическим маркером NO-синтазы и отражает 
состояние кислород-зависимой микробицидности 
клеток иммунофагоцитарной системы. Установле-
но, что антигенный препарат S-2 и его сочетание с 
Со-АГ или Ag-ГМ стимулируют (р < 0,05) активность 
НАДФН-диафоразы (рис. 3).

Антигенный препарат S-2 в сочетании с наноком-
позитами, как показали исследования, оказывает 
иммунокорригирующее действие на 7 – 21-е сутки 

Рисунок 1.
Влияние экспериментальных препаратов на кислород-зависимый метаболизм фагоцитов морских свинок

Примечание: *Достоверность различий между группами 1, 2 и 3 (р < 0,05); **Достоверность различий между группами 2 и 3 (р < 0,05).
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эксперимента. Так, на 7-е и 14-е сутки наблюдения 
активность НАДФН-диафоразы в фагоцитах живот-
ных, иммунизированных антигенным препаратом 
S-2 в сочетании с Со-АГ и Ag-ГМ, была достоверно 
ниже, чем в случае применения S-2 (р < 0,05). Это 
свидетельствует о способности исследуемых нано-
композитов регулировать чрезмерную активность 
НАДФН-диафоразы фагоцитов, которая может ока-

зывать повреждающие действие на клетки макро-
организма. Достоверные различия между показа-
телями ИС в группе экспериментальных животных 
2 и 3 выявлены только на 3-и сутки.

Известно, что неферментные катионные белки 
фагоцитов обладают бактерицидным действием. 
Эти протеины также являются медиаторами воспа-
ления, факторами проницаемости, стимуляторами 

Примечание: *Достоверность различий между группами 1, 2 и 3 (р < 0,05); **Достоверность различий между группами 2 и 3 (р < 0,05).

Примечание: *Достоверность различий между группами 1, 2 и 3 (р < 0,05); **Достоверность различий между группами 2 и 3 (р < 0,05).

Рисунок 2.
Влияние экспериментальных препаратов на активность миелопероксидазы фагоцитов морских свинок

Рисунок 3.
Влияние экспериментальных препаратов на активность НАДФН-диафоразы фагоцитов морских свинок
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метаболических процессов и служат источником не-
специфических опсонинов при фагоцитозе [12]. В 
связи с этим следующим этапом наших исследова-
ний была оценка действия антигенного препарата 
S-2 и его в сочетании с Со-АГ или Ag-ГМ на содержа-
ние неферментных катионных белков в фагоцитах 
морских свинок (рис. 4).

При иммунизации морских свинок антигенным 
препаратом S-2 на 3-и сутки выявлено резкое уве-
личение содержания катионных белков с последу-
ющим снижением к 21-м суткам эксперимента. По-
казано, что в группе животных 2 (S-2 + Со-АГ) и 
3 (S-2 + Ag-ГМ) на 7-е сутки после иммунизации 
содержание НКБ в фагоцитах были в 1,9 – 2,7 раза 
выше, чем в группе 1. На 21-е сутки наблюдения вы-
явлено снижение этого показателя во всех группах.

Таким образом, иммунизация эксперименталь-
ных животных антигенным препаратом штамма 
B. anthracis Sternе 34F

2 
S-2 в сочетании с нанокомпо-

зитами кобальтарабиногалактаном и аргентогалакто-
маннаном способствует стимуляции бактерицидного 
потенциала фагоцитов. Вместе с тем показано имму-
номодулирующее действие нанокомпозитов, которое 

проявляется в регуляции активности ферментов кис-
лород-зависимого (МПО, НАДФН-диафораза) и кисло-
род-независимого (НКБ) метаболизма фагоцитов. 

Полученные в ходе экспериментов данные указы-
вают на перспективность дальнейшего исследования 
антигенного препарата штамма B. anthracis Sternе 
34F

2 
S-2 в сочетании с нанокомпозитами Со-АГ или 

Ag-ГМ.

выводы
1. Антигенный препарат штамма B. anthracis 

Sternе 34F
2 
S-2 обладает способностью стимули-

ровать активность ферментов кислород-зависи-
мого (МПО, НАДФН-диафораза) и кислород-не-
зависимого (НКБ) метаболизма фагоцитов.

2. Кобальтарабиногалактан и аргентогалактоман-
нан могут регулировать активность кислородза-
висимых и кислород-независимых бактерицид-
ных систем фагоцитов.

3. Результаты исследования указывают на перспек-
тивность дальнейшего исследования сочетанного 
применения антигенного препарата B. anthracis 
Sterne 34F

2
 с нанокомпозитами.

Примечание: *Достоверность различий между группами 1, 2 и 3 (р < 0,05); **Достоверность различий между группами 2 и 3 (р < 0,05).

Рисунок 4.
Влияние экспериментальных препаратов на содержание неферментных катионных белков 
в фагоцитах морских свинок
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ИнформацИя CDC

Интервалы между прививками вакцинами Превенар-13 и Пневмо-23.
Рекомендации Консультативного комитета США по иммунопрофилактике (выдержки)

В США лицензированы две пневмококковые вак-
цины: 13-валентная конъюгированная (Prevenar 13) и 
23-валентная полисахаридная  (Pneumovax 23). ACIP ре-
комендует, чтобы все ранее не привитые взрослые стар-
ше 65 лет и лица из группы риска были последовательно 
привиты  Prevenar 13 и Pneumovax 23. Лиц старше 65 
лет следует вакцинировать с интервалом 6 – 12 меся-
цев и более, интервал более 8 недель рекомендован 
входящим в группу риска (лица с первичным и вторич-
ным иммунодефицитом любой этиологии, в т.ч. ВИЧ-
инфицированные, с функциональной и анатомической 
аспленией, ликвореей, с кохлеарным имплантантом, с 
хронической почечной недостаточностью, с нефротиче-
ским синдромом, с лейкемией, с лимфомой, с болезнью 
Ходжкина, с генерализованными злокачественными но-
вообразованиями, с ятрогенной иммуносупрессией, ре-
ципиенты солидных органов) 

ACIP также рекомендует, чтобы все лица старше 65 
лет, привитые Pneumovax 23, через месяца и более по-
сле вакцинации были бы иммунизированы Prevenar 13.

Рекомендация о начале проведения курса прививок 
Prevenar 13 основана на данных, свидетельствующих, 
что при данной схеме происходит лучший иммунный от-
вет на антигены обеих вакцин.

Привитым Pneumovax 23 до 65 лет рекомендуется че-
рез  год  и более или по достижении 65-летнего возраста 
вакцинироваться Prevenar 13.

Одновременное введение обеих вакцин не допуска-
ется.

Рекомендации завершены таблицей, в которой при-
ведены  интервалы между прививками, рекомендуемые 
для возрастных групп 24 –72 месяца, 6 –18 лет,  19 – 64 
года и более 65 лет, а также для лиц, входящих в группу 
риска.

К рекомендациям прилагается библиография (18 
ссылок).

Источник: http://www.cdc.gov/mmvr/pdf/wk/
mm6434.pdf

Подготвил : Н.А. Озерецковский




