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Summary

The objective of this article was to review the existing literature concerning
the function and appearance of bile salts hydrolase (BSH) activity in bacteria of
Bifidobacterium genus. Although bile salts hydrolase activity is common in intes-
tinal tract, current knowledge on the influence of BSH activity on bile metabo-
lism and cholesterol level in human organism is insufficient. BSH activity of
bifidobacteria enhances production of deconjugated bile acids which are not
well absorbed by the gut and are excreted. This action is contributing to the de-
crease of cholesterol level in human organism because cholesterol, as a precur-
sor of bile acids, is utilized for de novo bile acids synthesis.

Key words:
Bifidobacterium, BSH, deconjugation, bile salt hydrolase, bile salts.

1. Wstep

Rodzaj Bifidobacterium obejmuje 32 gatunki, pogrupowane na
bazie cech genetycznych, metabolicznych oraz naturalnego $ro-
dowiska wystepowania. Bakterie z tego rodzaju sg giéwnym sktad-
nikiem mikroflory jelitowej ludzi i zwierzat [1]. W ukiadzie pokar-
mowym czlowieka naturalnie wystepuje 14 gatunkéw tych pate-
czek, w tym m.in. B. bifidum, B. gallicum, B. breve, B. infantis, B. longum,
B. lactis, B. adolescentis, B. catenulatum, B. pseudocatenulatum [2-7],
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Stanowig one gtéwna, a czasami jedyna mikroflore jelit niemowlat karmionych tylko
mlekiem matki i znaczng czescig mikroflory zasiedlajgcej jelita czlowieka dorostego
[6,8]. Natomiast w przewodzie pokarmowym zwierzat i w otoczeniu ich bytowania
stwierdzane sg: B. animolis, B. pseudolongum, B. ruminate, B. bourn [5].

Bakterie z rodzaju Bifidobacterium moga dostawac sie do organizmu wraz z po-
karmem lub mikrobiologicznymi preparatami farmaceutycznymi. W zywieniu ludzi
lub zwierzat najczesciej stosowane sg gatunki wyizolowane z przewodu pokarmo-
wego [4,8-10j. Uwaza sie, ze bytowanie Bifidobacterium w uktadzie pokarmowym
moze wigzac sie ze zdolnoscia do wytwarzania enzymu hydrolazy soli zéfci, co row-
niez decyduje o wiasciwosciach probiotycznych tych bakterii [1,7,9,11,12].

2. Charakterystyka hydrolazy soli zétci

Hydrolaza soli zélci nazywana réwniez hydrolazg choliloglicyny EC.3.5.1.24
(BSH, bile salts hydrolase) katalizuje hydrolize (okreslang takze mianem dekoniugaciji)
wigzania amidowego w kwasach zo6itciowych skoniugowanych z tauryng lub glicyng,
z uwolnieniem pierwotnych kwaséw zétciowych oraz wolnej aminy - tauryny lub
aminokwasu - glicyny [13-16[. Hydroliza soli kwasow zotciowych, skoniugowanych
z tauryna lub glicyna, jest jedng z najbardziej znanych mikrobiologicznych biotrans-
formacji soli zo6iciowych (rys. 1).

Pomimo szerokiego rozpowszechnienia aktywnosci BSH wsréd bifldobakterii,
jak dotad, tylko nieliczne z tych enzyméw zostaly wyizolowane i zbadane [17,18].
Z danych literaturowych wynika, ze BSH jest enzymem wewngtrzkomorkowym,
umiejscowionym w btonie cytoplazmatycznej [18,19]. Potwierdzajg to badania,
w ktérych nie stwierdzano aktywnosci tego enzymu w supernatantach uzyskanych
z miodycj;! hodowli bakteryjnych. Aktywnos¢ byta wykrywana dopiero po dezinte-
gracji komérek i uwolnieniu ich zawartosci do $srodowiska. W stanie natywnym en-
zym ma mase od 125 do 250 kDa, przy czym masa czgsteczkowa podjednostki wy-
nosi zwykle okoto 35-40 kDa. Oznacza to, ze posta¢ natywna enzymu jest heksame-
rem, jak u B. longuin BB 536, tetramerem, jak u B. longum SBT 2928, lub moze
sktada¢ sie z trzech podjednostek, jak u B. bifidum ATCC 11863, B. infantis KL 412,
B. longum ATCC 15708, B. longum KL 507 i B. longum KL 515 [17-19]. Optymalne pH
dla aktywnosci wyizolowanych enzyméw miescito sie w zakresie 5-7 [18,19]. War-
toé¢ punktu izoelektrycznego okreslona dla enzyméw wyizolowanych przez Kima
i in. [17] wynosita: 4,45 (u B. bifidum ATCC 11863) i okoto 4,65 (u B. infantis KL 412,
B. longum ATCC 15708, B. longum KL 507 i B. longum KL 515). Optymalna temperatu-
ra dziatania badanych enzyméw wynosita 40°C, za$ w temperaturze 60°C malata
0 potowe [18,19]. Grill i in. [19] wskazali na istotne znaczenie wolnej grupy sulfhy-
drylowej w centrum aktywnym enzymu. Z kolei enzym wyizolowany przez Tanake
l'in. [18] byt silnie hamowany przez inhibitory enzymow tiolowych, co sugeruje, ze
w jego centrum aktywnym znajdowala sie reszta cysteinowa.
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kwas glikochenodeoksycholowy kwas glikochol(l)_lwy
H
R= -N-CH2COOH R= -N-CH2COOH

lub kwas taurocholowy
lub kwas taurochenodeoksycholowy H

H R= -N-(CH2)2-SAH
R= -N-(CH2)2-SAH

+ glicyna lub tauryna

Rys. 1. Hydroliza soli kwasoéw zotciowych z uwolnieniem pierwotnych kwaséw chenodeoksycholo-
wego i cholowego oraz glicyny lub tauryny [19,24,40,44].

Aktywnos¢ BSH u bakterii mlekowych, takich jak Bifidobacterium, mozna stwier-
dzi¢ metoda plytkowa na pozywce agarowej, np. MRS lub Rogosa SL, z dodatkiem
0,5% Jednego lub kilku skoniugowanych kwaséw zétciowych (np. taurodeoksycholo-
wego, taurochotowego lub taurochenodeoksycholowego). Inkubacje posiewéw pro-
wadzi sie w warunkach beztlenowych w temperaturze optymalnej dla wzrostu bakte-
rii. Nalezy pamietaé, ze optymalna temperatura wzrostu bakterii czesto nie pokrywa
sie z optymalng temperaturg aktywnosci enzymu. Jednak sprzyja wytwarzaniu tej
substancji przez komorki bakteryjne. Aktywno$¢ BSH objawia sie tworzeniem wokot
kolonii bakterii otoczki (halo) wytraconych uwolnionych kwaséw zotciowych lub
tworzeniem biatych nieprzejrzystych ziarnistych kolonii [20,21]. Innym sposobem
pomiaru aktywnosci tego enzymu Jest hodowla bakterii w pozywce ptynnej z dodat-
kiem skoniugowanych kwasow zoétciowych, ale przy wartosciach pH zapobiegajacych
precypitacji kwasow zoélciowych oraz pdzniejsze Jakosciowe lub iloSciowe oznacze-
nie wolnych kwaséw zotciowych lub uwolnionych tauryny lub glicyny [21-23].
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3.Wystepowanie BSH u Bifidobacterium

Dane literaturowe wskazuja na zdolnos¢ wiekszosci pateczek Bifidobacterium,
izolowanych z przewodu pokarmowego ludzi lub zwierzat, czyli srodowisk boga-
tych w skoniugowane kwasy zotciowe, do hydrolizy tych soli [9,13,18,19,21,24-27].
Prawdopodobnie hydroliza soli kwaséw zéiciowych, katalizowana przez BSH, jest
mechanizmem ochrony przed toksycznym dziataniem tych soli, obecnych w natural-
nym sSrodowisku bytowania Bifidobacterium [10,21,25,28-30]. Wysuwana jest row-
niez hipoteza, ze aktywnos$¢ BSH u bifidobakterii moze by¢ jednym ze sposobdw
pozyskiwania azotu, podobnie jak stwierdzono to u bakterii z rodzaju Clostridium
[14,31].

Interesujace jest to, ze wiele szczepdw bifidobakterii posiada aktywno$¢ BSH
wyzszg niz ta stwierdzana u niektérych innych pateczek wystepujacych w przewo-
dzie pokarmowym, w tym u Lactobacillus [19,32]. Tanaka i in. [21] na podstawie
otrzymanych wynikéw wykazali, ze prawie wszystkie badane szczepy bifidobakterii
posiadaly aktywna BSH, podczas gdy u innych rodzajéw pateczek mlekowych, izolo-
wanych z przewodu pokarmowego, ta aktywnos$¢ byla stwierdzana tylko u wybra-
nych ich gatunkéw. Aktywno$¢ BSH obserwowana jest rzadziej u bifidobakterii po-
chodzacych ze srodowisk, w ktérych brak obecnosci soli zélciowych, takich jak mle-
ko lub rosliny [21].

Przypuszcza sie, ze hydroliza soli kwaséw zoétciowych moze by¢ obrong przed
toksycznym dziataniem tych soli na komérke bakteryjng. Oddziatywanie zéici na po-
wierzchnie komoérek bakteryjnych moze spowodowaé zmiany w metabolizmie i bu-
dowie Sciany komorkowej, w tym indukowac zmiany w profilu lipidowym btony ko-
morkowej [24,33-35]. Takie zmiany zaobserwowano nie tylko u Bifidobacterium, ale
rowniez u Lactobacillus, u ktérych obecnos¢ soli zétciowych w Srodowisku bytowa-
nia bakterii wplywata na przepuszczalno$¢ btony komdérkowej oraz interakcje mie-
dzy blong i srodowiskiem bytowania komorki [36,37]. Niektérzy badacze uwazajg
jednak, ze kwasy zétciowe, uwolnione przez BSH, sg nawet bardziej toksyczne dla
komoérek bakteryjnych niz ich formy skoniugowane z tauryng lub glicyng [17,21,
28-30,38,39].

Szczepy poszczegolnych gatunkéw Bifidobacterium mogg wykazywaé roznice
miedzy sobg pod wzgledem aktywnosci BSH [10,21,25,26,32,40]. Wyniki uzyskiwane
przez badaczy zaleza nie tylko od zastosowanych gatunkéw z rodzaju Bifidobacterium,
ale réwniez od warunkdéw inkubaciji, rodzaju i stezenia uzytych soli zétciowych oraz
procedury badawczej. Poziom aktywnosci enzymu BSH Bifidobacterium wzrasta w lo-
garytmicznej fazie wzrostu. Natomiast w fazie stacjonarnej, obserwuje sie tylko nie-
znaczny wzrost tej aktywnosci lub jej brak [19,38]. Najczesciej obserwuje sie zjawi-
sko wiekszej aktywnosci BSH wobec soli zétciowych zawierajacych glicyne niz wo-
bec kwaséw zotciowych skoniugowanych z tauryng [17-19,25]. Moze to by¢ po-
twierdzeniem przypuszczenia, ze aktywno$¢ BSH jest mechanizmem obrony komé-
rek bakterii przed niekorzystnymi warunkami $rodowiska, gdyz kwasy zéiciowe
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skoniugowane z glicyna dominujg w solach zétciowych. Zjawisko wybiérczej deko-
niugacji soli zélciowych mozna wyttumaczy¢ réwniez w inny sposéb. Substraty re-
akcji katalizowanych przez BSH musza by¢ dostarczane do wnetrza komérki, gdyz
jest to enzym wewnatrzkomérkowy. Poniewaz kwasy skoniugowane z glicyng sa
stabymi kwasami (np. pK kwasu glikodeoksycholowego wynosi okoto 3,8, a kwasu
taurodeoksycholowego okoto 1), zatem przy wartoSciach pH réwnych wartosci pK
kwasy te znajduja sie prawie w 30% w postaci niezjonizowanej i w 50% w formie zjo-
nizowanej. Natomiast przy wartosciach pH wyzszych od wartosci pKa stajg sie dono-
rami protondéw i przechodza w forme zjonizowang (anionowa). Wiadomo, ze formy
niezjonizowane stabych elektrolitow tatwiej ulegajg dyfuzji biernej przez btony ko-
morkowe niz formy zjonizowane. Prawdopodobnie dlatego w warunkach wysokiej
kwasowosci kwasy sprzezone z glicyng maja utatwiony transport do wnetrza komo-
rek bakteryjnych [23,41,42].

Interesujgcego spostrzezenia dokonali Grill i in. [19,25] badajgc tempo hydrolizy
soli kwasow zofciowych trihydroksylowych (taurocholowego i glikocholowego) i di-
hydroksylowych (taurodeoksycholowego, glikodeoksycholowego, taurochenodeok-
sycholowego i glikochenodeoksycholowego) przez bifidobakterie. Wykazali, ze sko-
niugowane kwasy dihydroksylowe byty szybciej dekoniugowane niz skoniugowane
kwasy trihydroksylowe.

Pomimo powszechnej wsréd bifidobakterii aktywnos$ci BSH, w danych literaturo-
wych podaje sie liczne przyktady niskiej opornosci tych paleczek na stosunkowo
wysokie stezenia soli zotciowych [25,29,43,44]. Badania opornosci bakterii na sole
z6lciowe moga by¢ realizowane na dwa sposoby: okres$lajac stopien przezycia lub
stopien rozwoju bakterii podczas hodowli w pozywce zawierajacej dodatek soli
zo6tciowych. Lankaputhra i Shah [40] przetrzymujac szczepy Bifidobacterium w roz-
tworach soli zétciowych o stezeniu 0-1,5% przez czas do 3 godzin wykazali, ze ich
przezywalnos¢ zalezata m.in. od rodzaju szczepu oraz stezenia i czasu dziatania soli
zé6kciowych na komdrki bakteryjne. Zavaglia i in, [7] stwierdzili, ze sposréd izolatéw
bifidobakterii pobranych od niemowlat jedynie 25% byto opornych na 0,5% stezenie
z6kci. Roéwniez Kociubinski i in. ]26] zaobserwowali, ze wiekszo$¢ badanych przez
nich szczepow Bifidobacterium byta wrazliwa na zastosowane stezenia zétci. By¢
moze jest to potwierdzeniem hipotezy, ze kwasy zétciowe, uwolnione podczas hy-
drolizy, silniej hamujg rozwéj bifidobakterii, niz ich formy skoniugowane z glicyng
lub tauryng. Dekoniugacja kwas6w zotciowych i ich akumulacja w srodowisku roz-
woju bakterii wykazujgcych aktywnosé¢ BSH, moze prowadzi¢ do zahamowania
wzrostu tych bakterii. Z kolei inni badacze stwierdzili, ze niektére bifidobakterie sa
zdolne do przezycia w obecnosci soli zétciowych o stezeniu nawet wyzszym niz
spotykane w ukladzie pokarmowym [10].
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4. Wptyw aktywnosci BSH na przemiany zotci

Pierwotne kwasy zoéfciowe sg syntetyzowane w watrobie z cholesterolu i nastep-
nie wigzane (koniugowane) z glicyna lub tauryna. W potaczeniu z jonami sodu lub
potasu kwasy zolciowe tworza tatwo rozpuszczalne sole Zéiciowe. Z6té, oprécz
skoniugowanych i wolnych kwaséw zo6tciowych, barwnikéw zétciowych (gtéwnie bi-
lirubiny), biatek i soli nieorganicznych zawiera réwniez cholesterol, fosfolipidy
(gtéwnie lecytyne) i inne lipidy [16,45-47]. Wydzielana z watroby odplywa do jelita
(dwunastnicy), gdzie ma za zadanie bra¢ udziat w trawieniu pokarmoéw (w celu
utatwienia absorpcji ttuszczu pokarmowego, cholesterolu, hydrofobowych witamin
i innych sktadnikéw rozpuszczalnych w ttuszczach) oraz zobojetnia¢ kwasng miazge
pokarmowag opuszczajgca zotgdek [45,47]. Okoto 97% soli zétciowych jest reabsor-
bowana w jelicie cienkim i zwracana do watroby przez zyte wrotng. Niewielka frak-
cja soli zélciowych (okoto 250-400 mg), ktdra nie zostata zaabsorbowana, przecho-
dzi do jelita grubego, gdzie ulega degradacji bakteryjnej i dalej wydaleniu z organiz-
mu [46]. Pod wptywem hydrolazy soli zétciowych, kwasy taurocholowy i glikocholo-
wy, obecne w solach zoéfciowych, sa hydrolizowane do kwasu cholowego i odpo-
wiednio tauryny lub glicyny. Natomiast kwasy taurochenodeoksycholowy i glikoche-
nodeoksycholowy sg hydrolizowane do kwasu chenodeoksycholowego i odpowied-
nio tauryny lub glicyny [18,19,25,29,42,46]. Po hydrolizie wtasciwosci fizykoche-
miczne kwasow zOliciowych zmieniajg sie, m.in. obniza sie ich rozpuszczalnosé
w wodzie, szczegolnie przy niskich wartosciach pH oraz pogarszaja sie ich zdolnos-
ci emulgujace [16,22,41,42,45,46].

W wielu badaniach wykazano, ze hydroliza soli zétciowych wzmaga wydalanie
uwolnionych kwaséw zoétciowych z uktadu pokarmowego, gdyz sa one gorzej absor-
bowane w jelicie cienkim niz formy zwigzane i szybciej wydalane z organizmu
[6,46,48,49]. Taka sama iloS¢ kwasow zoifciowych, jaka zostaje tracona z katem, jest
syntetyzowana w watrobie z cholesterolu (co przedstawiono na rysunkach 2 i 3, ale
ze wzgledu na wieloetapowos¢ syntezy kwasOw zoiciowych zamieszczone rysunki
S§ pewnym uproszczeniem).

Nadmierna hydroliza soli kwaséw zdétciowych moze takze mie¢ efekt patogenny
lub prowadzi¢ do ztego wchtaniania lipidéw i witamin rozpuszczalnych w tlusz-
czach [12|. Ponadto, BSH wraz z 7-alfa-dehydroksylazga moga odgrywac istotng role
w tworzeniu kamieni zolciowych, a podwyzszone stezenie soli wtornych kwasow
zo6lkciowych (SBS, secondary bile salts) w jelicie cienkim prawdopodobnie podnosi ry-
zyko raka jelit [12,16,21,41,50-53]. Podczas przeksztalcania kwasow pierwotnych
we wtdrne, zachodzg dwie reakcje: dekoniugacja (odigczenie tauryny lub glicyny)
oraz 7-alfa-dehydroksylacja (odtgczenie grupy OH w pozycji 7). W uktadzie pokar-
mowym najwazniejszymi wtornymi kwasami zoétciowymi sg kwasy deoksycholowy
i litocholowy, powstajgce przez usuniecie grupy 7-alfa-hydroksylowej z pierwotnych
kwasow zotciowych, odpowiednio cholowego i chenodeoksycholowego, co schema-
tycznie przedstawiono na rysunku 4.
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kwas glikocholowy
lub kwas taurocholowy

Rys. 2. Synteza pierwotnych kwasoéw zoétciowych z cholesterolu oraz ich koniugacja z glicyna lub
tauryng (1,2,44].
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cholesterol

27-hydroksylaza

27-hydroksycholesterol

27-hydroksylaza

7a,27-dihydroksycholesterol

Rys. 3. Inny mozliwy mechanizm syntezy pierwotnych kwasow
kwasy zotciowe z6tciowych z cholesterolu [1,2,44].

Rys. 4. Przeksztalcenie pierwotnych kwaséw zoétciowych do wtérnych [1,44].
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Wtdrne kwasy zoéiciowe, podobnie jak pierwotne kwasy zofciowe, sg koniugo-
wane z glicyng lub taurynag [41,50]. Poniewaz z6t¢ zawiera znaczne ilosci Jonoéw so-
dowych i potasowych, a jej pH jest alkaliczne, kwasy te tworzg z wymienionymi jo-
nami sole, odpowiednio deoksycholan i litocholan. Chociaz aktywnos¢ 7-alfa-dehy-
droksylazy zostata stwierdzona u niektérych gatunkéw nalezacych do rodzajow
Eubacterium i Clostridium, to przypisuje sie ja wiekszosci mikroorganizmom jelito-
wym, w tym paleczkom mlekowym i bifidobakteriom [52,54-56]. Badania nad zwigz-
kiem miedzy aktywnoscig BSH i 7-alfa-dehydroksylacjg oraz nad zdolnoscig pateczek
mlekowych, w tym Bifidobacterium do 7-alfa-dehydroksylacji trwajg od dawna. W da-
nych piSmiennictwa zawarte sg liczne dowody naukowe na to, ze bakterie z rodzaju
Bifidobacterium nie przyczyniajg si¢ bezposrednio do przeksztalcania pierwotnych
kwasow zétciowych we wtdrne kwasy zotciowe [46,51,53].

Z pisSmiennictwa wynika, ze pateczki z rodzaju Bifidobacterium moga wrecz przy-
czynia¢ sie do ochrony organizmu gospodarza przed powstawaniem toksycznych
wtérnych kwaséw zétciowych. Kurdi i in. [39] wykazali, ze 9 szczepdéw Bifidobacterium
akumulowato kwas cholowy w komorkach, za$ mechanizm akumulacji opierat sie na
dyfuzji biernej kwasu przez blone komoérkowa. Podobne zjawisko zaobserwowano
u pateczek Lactobacillus. Boever i wsp. [48] stwierdzili, ze szczep L. reuteri wigzat
czasteczki uwolnionych przez BSH kwasOow zotciowych do swoich komoérek, przez
co byly one mniej biodostepne dla pozostatej mikroflory jelitowej. Bakterie mleko-
we, w tym bifidobakterie nie metabolizujg kwasu cholowego, jednak ich zdolnos¢
do akumulacji tego kwasu w warunkach in vivo, jak sie wydaje, jest istotnym zagad-
nieniem w odniesieniu do biotransformacji kwaséw zétciowych w organizmie czto-
wieka [39].

5. Wptyw aktywnosci BSH na poziom cholesterolu

Obserwowany w ostatnich latach wzrost zainteresowania hydroliza soli kwaséw
z6tciowych przez bakterie kwasu mlekowego zwigzany jest rowniez z mozliwoscia
wykorzystania tego zjawiska do obnizania poziomu cholesterolu we krwi ludzi z hi-
percholesterolemia lub zapobieganiem hipercholesterolemii u oséb zdrowych ]9,
37,38,57-60].

Proponowane sg trzy mechanizmy wplywu aktywnosci BSH na poziom choleste-
rolu w organizmie. Pierwszy mechanizm sugeruje, ze zwiekszenie tempa hydrolizy
soli z6tciowych przyczynia sie do wiekszego wydalania uwolnionych kwasow z6icio-
wych z przewodu pokarmowego, co stymuluje synteze nowych kwaséw zétciowych
z dostepnego cholesterolu, a to z kolei prowadzi do obnizenia jego poziomu w or-
ganizmie [46,49]. Drugi mozliwy mechanizm ttumaczacy efekt obnizania poziomu
cholesterolu w organizmie, to zmniejszanie ilosci cholesterolu pokarmowego ab-
sorbowanego przez organizm z pokarmu [12,49]. Trzecia mozliwo$¢ wptywu aktyw-
nosci BSH na obnizanie poziomu cholesterolu, to wywotanie jego wytrgcenia
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z uwolnionymi kwasami zétciowymi w niskim pH $rodowiska [15,26,60,61]. Inni ba-
dacze sugerujg, ze usuwanie cholesterolu w warunkach in vitro z podioza hodowla-
nego przez bifidobakterie jest powodowane nie tylko jego wytrgceniem wraz ze
zhydrolizowanymi kwasami zétciowymi. Mozliwa jest takze adsorpcja czgsteczek
cholesterolu (okreslana w piSmiennictwie mianem asymilacji cholesterolu) do po-
wierzchni komorek bakteryjnych [38,59]. W celu oznaczenia warunkéw asymilacji
cholesterolu, Tahri i in. [60] hodowali r6zne szczepy Bifidobacterium w obecnosci
cholesterolu i kwasow zoéitciowych. Stwierdzili, ze w pH ponizej 6 szczep B. breve
ATCC 15700 asymilowat cholesterol w ilosci do 51% poczatkowego stezenia, gdy byt
hodowany w obecnosci kwasu taurocholowego (skoniugowanego kwasu zoiciowe-
go) oraz w ilosci okoto 13% poczatkowego stezenia, gdy byt hodowany w obecnosci
kwasu cholowego (zdekoniugowanego kwasu zoOtciowego). Ponadto zauwazyli, ze
bifidobakterie nie posiadajgce aktywnosci BSH (np. szczepy z gatunkéw B. asteroides,
B. indicum, B. coryneforme) wykazaly zdolnos$¢ do asymilacji cholesterolu podobng do
stwierdzanej u bifidobakterii posiadajgcych aktywno$¢ BSH, ale hodowanych w wa-
runkach bez dodatku soli kwaséw zétciowych [59].

W badaniach wskazuje sig, ze jednym z warunkéw wymaganych do asymilaciji
cholesterolu jest to, aby komérki bifidobakterii byly zywe, poniewaz nie stwierdzo-
no asymilacji u komoérek nie wykazujgcych rozwoju [59]. Interesujacy jest, jak sie
wydaje, wpltyw rodzaju kwasoéw zoétciowych na asymilacje cholesterolu przez bakte-
rie. Okazuje sie, ze bifidobakterie asymilujg wiecej cholesterolu w obecnosci soli
kwasow zotciowych trihydroksylowych (taurocholowego lub glikocholowego) niz
soli kwasow dihydroksylowych (taurodeoksycholowego, glikodeoksycholowego,
taurochenodeoksycholowego lub glikochenodeoksycholowego) [60]. Wynika z tego,
ze nie ma korelacji miedzy asymilacjg cholesterolu i wydajnoscig hydrolizy soli kwa-
sOw zotciowych, gdyz sole kwasow zotciowych dihydroksylowych sg szybciej hydro-
lizowane niz sole kwaséw trihydroksylowych [24,25].

6. Czynniki genetyczne aktywnos$ci BSH

W literaturze dostepne sg nieliczne przyktady badan dotyczacych kodowania
BSH u bifidobakterii [17,18,27]. Pierwszy zsekwencjonowano i zbadano gen ko-
dujacy BSH (bsh) u szczepu B. longum SBT 2928 [18]. Tanaka i in. [18] stwierdzili, ze
bsh jest czescig operonu zawierajacego co najmniej dwa geny: bsh i ginE. Gen gInE
koduje enzym GInE (adenylylotransferaze modyfikujgca syntetaze glutaminowa),
ktory przenosi reszty adenylylowe z ATP na syntetaze glutaminows i jest czescig ka-
skadowej regulacji azotowej u E. coli, prawdopodobnie u Haemophilus infuenzae oraz
réznych gatunkéw bakterii z rodzajow Mycobacterium i Pseudomonas [62,63]. Region
operonu miedzy bsh i gInE jest kroétki i brak mu silnego sygnatu koriczacego, co su-
geruje, ze transkrypcja obydwu genéw zachodzi pod kontrolg wspélnego promoto-
ra poprzedzajacego gen bsh. Poniewaz brak funkcjonalnych zwigzkéw miedzy enzy-
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mami BSH i GInE, dlatego powigzanie bsh i gInE w jednym operonie moze by¢ zasko-
czeniem. Jednoczesnie, sprzezenie bsh z genem kaskadowej regulacji azotowej przy-
pomina hipoteze, ze hydroliza soli z6lciowych ma utatwi¢ pozyskiwanie azotu przez
komorki bakteryjne [18,54,64]. Taka genetyczna organizacja jest inna od stwierdzo-
nej dotychczas u bakterii z rodzaju Lactobacillus. U L plantarum bsh jest genem mo-
nocistronowym. Natomiast chsHb wykryty u L.johnsonii 100-100 oraz u L. acidophilus
KS-13 jest genem policistronowym, gdyz poprzedzajg go dwa geny kodujgce system
transportu kwasow zofciowych (cbsTl i cbsT2) [65,66]. Podobnych sekwencji nie
stwierdzono w przypadku genu bsh kodowanego u Clostridium perfringens [67]. Z ko-
lei Shuhaimi i in. [27] badajac gen kodujacy BSH u B. iongum BB 536 stwierdzili jego
podobieristwo do genu wystepujacego u bakterii z rodzaju Lactobacillus na poziomie
42%. Trwaja dalsze badania nad molekularng charakterystykga gendéw kodujacych
u bifidobakterii enzymy BSH typu A, B, C [17].

7. Podsumowanie

Wiedza o aktywnosci BSH u bakterii z rodzaju Bifidobacterium moze utatwi¢ po-
znanie ich oddziatywania na organizm cztowieka lub zwierzat, jest to szczego6lnie
istotne w odniesieniu do bifidobakterii obecnych w fermentowanych produktach
spozywczych czy biopreparatach farmaceutycznych spozywanych przez ludzi lub
zwierzeta. Szczego6towe informacje na temat aktywnosci BSH u bifidobakterii moga
by¢ w przysztosci wykorzystane do badania zdolnosci bakterii z rodzaju Bifidobacterium
do zasiedlania uktadu pokarmowego. Moga réwniez pomdc w opracowaniu metod
regulowania poziomu cholesterolu u ludzi z hipercholesterolemia lub zapobiegania
powstawaniu kamieni zétciowych. Nie mniej wazne jest doktadne poznanie genoty-
pu bifidobakterii, sposobu kodowania BSH i stabilnosci tej cechy u konkretnych
szczep6éw. Do zdobycia petnej informacji o aktywnosci BSH u bifidobakterii po-
trzebne sg podstawowe szczegoétowe badania in vitro i in vivo z tego zakresu.
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