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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.
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1. Wstęp

Rodzaj Bifidobacterium obejmuje 32 gatunki, pogrupowane na 
bazie cech genetycznych, metabolicznych oraz naturalnego śro
dowiska występowania. Bakterie z tego rodzaju są głównym skład
nikiem mikroflory jelitowej ludzi i zwierząt [1]. W układzie pokar
mowym człowieka naturalnie występuje 14 gatunków tych pałe
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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Stanowią one główną, a czasami jedyną mikroflorę jelit niemowląt karmionych tylko 
mlekiem matki i znaczną częścią mikroflory zasiedlającej jelita człowieka dorosłego 
[6,8]. Natomiast w przewodzie pokarmowym zwierząt i w otoczeniu ich bytowania 
stwierdzane są: B. animolis, B. pseudolongum, B. ruminate, B. bourn [5|.

Bakterie z rodzaju Bifidobacterium mogą dostawać się do organizmu wraz z po
karmem lub mikrobiologicznymi preparatami farmaceutycznymi. W żywieniu ludzi 
lub zwierząt najczęściej stosowane są gatunki wyizolowane z przewodu pokarmo
wego [4,8-1 Oj. Uważa się, że bytowanie Bifidobacterium w układzie pokarmowym 
może wiązać się ze zdolnością do wytwarzania enzymu hydrolazy soli żółci, co rów
nież decyduje o właściwościach probiotycznych tych bakterii [1,7,9,11,12].

2. Charakterystyka hydrolazy soli żółci

Hydrolaza soli żółci nazywana również hydrolazą choliloglicyny EC.3.5.1.24 
(BSH, bile salts hydrolase) katalizuje hydrolizę (określaną także mianem dekoniugacji) 
wiązania amidowego w kwasach żółciowych skoniugowanych z tauryną lub glicyną, 
z uwolnieniem pierwotnych kwasów żółciowych oraz wolnej aminy - tauryny lub 
aminokwasu - glicyny [13-16[. Hydroliza soli kwasów żółciowych, skoniugowanych 
z tauryną lub glicyną, jest jedną z najbardziej znanych mikrobiologicznych biotrans- 
formacji soli żółciowych (rys. 1).

Pomimo szerokiego rozpowszechnienia aktywności BSH wśród bifldobakterii, 
jak dotąd, tylko nieliczne z tych enzymów zostały wyizolowane i zbadane [17,18[. 
Z danych literaturowych wynika, że BSH jest enzymem wewnątrzkomórkowym, 
umiejscowionym w błonie cytoplazmatycznej [18,19[. Potwierdzają to badania, 
w których nie stwierdzano aktywności tego enzymu w supernatantach uzyskanych 
z młodycj;! hodowli bakteryjnych. Aktywność była wykrywana dopiero po dezinte
gracji komórek i uwolnieniu ich zawartości do środowiska. W stanie natywnym en
zym ma masę od 125 do 250 kDa, przy czym masa cząsteczkowa podjednostki wy
nosi zwykle około 35-40 kDa. Oznacza to, że postać natywna enzymu jest heksame- 
rem, jak u B. longuin BB 536, tetramerem, jak u B. longum SBT 2928, lub może 
składać się 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 aktywności wyizolowanych enzymów mieściło się w zakresie 5-7 [18,19]. War
tość punktu izoelektrycznego określona dla enzymów wyizolowanych przez Kima 
i in. [17] wynosiła: 4,45 (u B. bifidum ATCC 11863) i około 4,65 (u B. infantis KL 412, 
B. longum ATCC 15708, B. longum KL 507 i B. longum KL 515). Optymalna temperatu
ra działania badanych enzymów wynosiła 40°C, zaś w temperaturze 60°C malała
0 połowę [18,19]. Grill i in. [19] wskazali na istotne znaczenie wolnej grupy sulfhy- 
drylowej w centrum aktywnym enzymu. Z kolei enzym wyizolowany przez Tanakę
1 in. [18] był silnie hamowany przez inhibitory enzymów tiolowych, co sugeruje, że 
w jego centrum aktywnym znajdowała się reszta cysteinowa.
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kwas glikochenodeoksycholowy 
H

R= -Ń-CH2COOH

lub kwas taurochenodeoksycholowy 
H

R= -N-(CH2)2-SĄH

kwas glikocholowy 
H

R= -N-CH2COOH

lub kwas taurocholowy 
H

R= -N-(CH2)2-SĄH

+ glicyna lub tauryna

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

Aktywność BSH u bakterii mlekowych, takich jak Bifidobacterium, można stwier
dzić metodą płytkową na pożywce agarowej, np. MRS lub Rogosa SL, z dodatkiem 
0,5% Jednego lub kilku skoniugowanych kwasów żółciowych (np. taurodeoksycholo- 
wego, taurochołowego lub taurochenodeoksycholowego). Inkubację posiewów pro
wadzi się w warunkach beztlenowych w temperaturze optymalnej dla wzrostu bakte
rii. Należy pamiętać, że optymalna temperatura wzrostu bakterii często nie pokrywa 
się z optymalną temperaturą aktywności enzymu. Jednak sprzyja wytwarzaniu tej 
substancji przez komórki bakteryjne. Aktywność BSH objawia się tworzeniem wokół 
kolonii bakterii otoczki (halo) wytrąconych uwolnionych kwasów żółciowych lub 
tworzeniem białych nieprzejrzystych ziarnistych kolonii [20,21]. Innym sposobem 
pomiaru aktywności tego enzymu Jest hodowla bakterii w pożywce płynnej z dodat
kiem skoniugowanych kwasów żółciowych, ale przy wartościach pH zapobiegających 
precypitacji kwasów żółciowych oraz późniejsze Jakościowe lub ilościowe oznacze
nie wolnych kwasów żółciowych lub uwolnionych tauryny lub glicyny [21-23].
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3. Występowanie BSH u Bifidobacterium

Dane literaturowe wskazują na zdolność większości pałeczek Bifidobacterium, 
izolowanych z przewodu pokarmowego ludzi lub zwierząt, czyli środowisk boga
tych w skoniugowane kwasy żółciowe, do hydrolizy tych soli [9,13,18,19,21,24-27]. 
Prawdopodobnie hydroliza soli kwasów żółciowych, katalizowana przez BSH, jest 
mechanizmem ochrony przed toksycznym działaniem tych soli, obecnych w natural
nym środowisku bytowania Bifidobacterium [10,21,25,28-30]. Wysuwana jest rów
nież hipoteza, że aktywność BSH u bifidobakterii może być jednym ze sposobów 
pozyskiwania azotu, podobnie jak stwierdzono to u bakterii z rodzaju Clostridium 
[14,31].

Interesujące jest to, że wiele szczepów bifidobakterii posiada aktywność BSH 
wyższą niż ta stwierdzana u niektórych innych pałeczek występujących w przewo
dzie pokarmowym, w tym u Lactobacillus [19,32]. Tanaka i in. [21] na podstawie 
otrzymanych wyników wykazali, że prawie wszystkie badane szczepy bifidobakterii 
posiadały aktywną BSH, podczas gdy u innych rodzajów pałeczek mlekowych, izolo
wanych z przewodu pokarmowego, ta aktywność była stwierdzana tylko u wybra
nych ich gatunków. Aktywność BSH obserwowana jest rzadziej u bifidobakterii po
chodzących ze środowisk, w których brak obecności soli żółciowych, takich jak mle
ko lub rośliny [21].

Przypuszcza się, że hydroliza soli kwasów żółciowych może być obroną przed 
toksycznym działaniem tych soli na komórkę bakteryjną. Oddziaływanie żółci na po
wierzchnię komórek bakteryjnych może spowodować zmiany w metabolizmie i bu
dowie ściany komórkowej, w tym indukować zmiany w profilu lipidowym błony ko
mórkowej [24,33-35]. Takie zmiany zaobserwowano nie tylko u Bifidobacterium, ale 
również u Lactobacillus, u których obecność soli żółciowych w środowisku bytowa
nia bakterii wpływała na przepuszczalność błony komórkowej oraz interakcje mię
dzy błoną i środowiskiem bytowania komórki [36,37]. Niektórzy badacze uważają 
jednak, że kwasy żółciowe, uwolnione przez BSH, są nawet bardziej toksyczne dla 
komórek bakteryjnych niż ich formy skoniugowane z tauryną lub glicyną [17,21, 
28-30,38,39].

Szczepy poszczególnych gatunków Bifidobacterium mogą wykazywać różnice 
między sobą pod względem aktywności BSH [10,21,25,26,32,40]. Wyniki uzyskiwane 
przez badaczy zależą nie tylko od zastosowanych gatunków z rodzaju Bifidobacterium, 
ale również od warunków inkubacji, rodzaju i stężenia użytych soli żółciowych oraz 
procedury badawczej. Poziom aktywności enzymu BSH Bifidobacterium wzrasta w lo
garytmicznej fazie wzrostu. Natomiast w fazie stacjonarnej, obserwuje się tylko nie
znaczny wzrost tej aktywności lub jej brak [19,38]. Najczęściej obserwuje się zjawi
sko większej aktywności BSH wobec soli żółciowych zawierających glicynę niż wo
bec kwasów żółciowych skoniugowanych z tauryną [17-19,25]. Może to być po
twierdzeniem przypuszczenia, że aktywność BSH jest mechanizmem obrony komó
rek bakterii przed niekorzystnymi warunkami środowiska, gdyż kwasy żółciowe
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skoniugowane z glicyną dominują w solach żółciowych. Zjawisko wybiórczej deko- 
niugacji soli żółciowych można wytłumaczyć również w inny sposób. Substraty re
akcji katalizowanych przez BSH muszą być dostarczane do wnętrza komórki, gdyż 
jest to enzym wewnątrzkomórkowy. Ponieważ kwasy skoniugowane z glicyną są 
słabymi kwasami (np. pK kwasu glikodeoksycholowego wynosi około 3,8, a kwasu 
taurodeoksycholowego około 1), zatem przy wartościach pH równych wartości pK 
kwasy te znajdują się prawie w 30% w postaci niezjonizowanej i w 50% w formie zjo- 
nizowanej. Natomiast przy wartościach pH wyższych od wartości pKa stają się dono
rami protonów i przechodzą w formę zjonizowaną (anionową). Wiadomo, że formy 
niezjonizowane słabych elektrolitów łatwiej ulegają dyfuzji biernej przez błony ko
mórkowe niż formy zjonizowane. Prawdopodobnie dlatego w warunkach wysokiej 
kwasowości kwasy sprzężone z glicyną mają ułatwiony transport do wnętrza komó
rek bakteryjnych [23,41,42].

Interesującego spostrzeżenia dokonali Grill i in. [19,25] badając tempo hydrolizy 
soli kwasów żółciowych trihydroksylowych (taurocholowego i glikocholowego) i di- 
hydroksylowych (taurodeoksycholowego, glikodeoksycholowego, taurochenodeok- 
sycholowego i glikochenodeoksycholowego) przez bifidobakterie. Wykazali, że sko
niugowane kwasy dihydroksylowe były szybciej dekoniugowane niż skoniugowane 
kwasy trihydroksylowe.

Pomimo powszechnej wśród bifidobakterii aktywności BSH, w danych literaturo
wych podaje się liczne przykłady niskiej oporności tych pałeczek na stosunkowo 
wysokie stężenia soli żółciowych [25,29,43,44]. Badania oporności bakterii na sole 
żółciowe mogą być realizowane na dwa sposoby: określając stopień przeżycia lub 
stopień rozwoju bakterii podczas hodowli w pożywce zawierającej dodatek soli 
żółciowych. Lankaputhra i Shah [40] przetrzymując szczepy Bifidobacterium w roz
tworach soli żółciowych o stężeniu 0-1,5% przez czas do 3 godzin wykazali, że ich 
przeżywalność zależała m.in. od rodzaju szczepu oraz stężenia i czasu działania soli 
żółciowych na komórki bakteryjne. Zavaglia i in, [7] stwierdzili, że spośród izolatów 
bifidobakterii pobranych od niemowląt jedynie 25% było opornych na 0,5% stężenie 
żółci. Również Kociubinski i in. ]26] zaobserwowali, że większość badanych przez 
nich szczepów Bifidobacterium była wrażliwa na zastosowane stężenia żółci. Być 
może jest to potwierdzeniem hipotezy, że kwasy żółciowe, uwolnione podczas hy
drolizy, silniej hamują rozwój bifidobakterii, niż ich formy skoniugowane z glicyną 
lub tauryną. Dekoniugacja kwasów żółciowych i ich akumulacja w środowisku roz
woju bakterii wykazujących aktywność BSH, może prowadzić do zahamowania 
wzrostu tych bakterii. Z kolei inni badacze stwierdzili, że niektóre bifidobakterie są 
zdolne do przeżycia w obecności soli żółciowych o stężeniu nawet wyższym niż 
spotykane w układzie pokarmowym [10].
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4. Wpływ aktywności BSH na przemiany żółci

Pierwotne kwasy żółciowe są syntetyzowane w wątrobie z cholesterolu i następ
nie wiązane (koniugowane) z glicyną lub tauryną. W połączeniu z jonami sodu lub 
potasu kwasy żółciowe tworzą łatwo rozpuszczalne sole żółciowe. Żółć, oprócz 
skoniugowanych i wolnych kwasów żółciowych, barwników żółciowych (głównie bi
lirubiny), białek i soli nieorganicznych zawiera również cholesterol, fosfolipidy 
(głównie lecytynę) i inne lipidy [16,45-47]. Wydzielana z wątroby odpływa do jelita 
(dwunastnicy), gdzie ma za zadanie brać udział w trawieniu pokarmów (w celu 
ułatwienia absorpcji tłuszczu pokarmowego, cholesterolu, hydrofobowych witamin 
i innych składników rozpuszczalnych w tłuszczach) oraz zobojętniać kwaśną miazgę 
pokarmową opuszczającą żołądek [45,47]. Około 97% soli żółciowych jest reabsor- 
bowana w jelicie cienkim i zwracana do wątroby przez żyłę wrotną. Niewielka frak
cja soli żółciowych (około 250-400 mg), która nie została zaabsorbowana, przecho
dzi do jelita grubego, gdzie ulega degradacji bakteryjnej i dalej wydaleniu z organiz
mu [46|. Pod wpływem hydrolazy soli żółciowych, kwasy taurocholowy i glikocholo- 
wy, obecne w solach żółciowych, są hydrolizowane do kwasu cholowego i odpo
wiednio tauryny lub glicyny. Natomiast kwasy taurochenodeoksycholowy i glikoche- 
nodeoksycholowy są hydrolizowane do kwasu chenodeoksycholowego i odpowied
nio tauryny lub glicyny [18,19,25,29,42,46]. Po hydrolizie właściwości fizykoche
miczne kwasów żółciowych zmieniają się, m.in. obniża się ich rozpuszczalność 
w wodzie, szczególnie przy niskich wartościach pH oraz pogarszają się ich zdolnoś
ci emulgujące [16,22,41,42,45,46].

W wielu badaniach wykazano, że hydroliza soli żółciowych wzmaga wydalanie 
uwolnionych kwasów żółciowych z układu pokarmowego, gdyż są one gorzej absor
bowane w jelicie cienkim niż formy związane i szybciej wydalane z organizmu 
[6,46,48,49]. Taka sama ilość kwasów żółciowych, jaka zostaje tracona z kałem, jest 
syntetyzowana w wątrobie z cholesterolu (co przedstawiono na rysunkach 2 i 3, ale 
ze względu na wieloetapowość syntezy kwasów żółciowych zamieszczone rysunki 
są pewnym uproszczeniem).

Nadmierna hydroliza soli kwasów żółciowych może także mieć efekt patogenny 
lub prowadzić do złego wchłaniania lipidów i witamin rozpuszczalnych w tłusz
czach [12|. Ponadto, BSH wraz z 7-alfa-dehydroksylazą mogą odgrywać istotną rolę 
w tworzeniu kamieni żółciowych, a podwyższone stężenie soli wtórnych kwasów 
żółciowych (SBS, secondary bile salts) w jelicie cienkim prawdopodobnie podnosi ry
zyko raka jelit [12,16,21,41,50-53]. Podczas przekształcania kwasów pierwotnych 
we wtórne, zachodzą dwie reakcje: dekoniugacja (odłączenie tauryny lub glicyny) 
oraz 7-alfa-dehydroksylacja (odłączenie grupy OH w pozycji 7). W układzie pokar
mowym najważniejszymi wtórnymi kwasami żółciowymi są kwasy deoksycholowy 
i litocholowy, powstające przez usunięcie grupy 7-alfa-hydroksylowej z pierwotnych 
kwasów żółciowych, odpowiednio cholowego i chenodeoksycholowego, co schema
tycznie przedstawiono na rysunku 4.
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kwas glikocholowy 
lub kwas taurocholowy

Rys. 2. Synteza pierwotnych kwasów żółciowych z cholesterolu oraz ich koniugacja z glicyną lub 
tauryną (1,2,44].
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cholesterol

27-hydroksylaza

27-hydroksycholesterol

27-hydroksylaza

7a,27-dihydroksycholesterol

kwasy żółciowe
Rys. 3. Inny możliwy mechanizm syntezy pierwotnych kwasów 

żółciowych z cholesterolu [1,2,44].
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Rys. 4. Przekształcenie pierwotnych kwasów żółciowych do wtórnych [1,44].
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Wtórne kwasy żółciowe, podobnie jak pierwotne kwasy żółciowe, są koniugo- 
wane z glicyną lub tauryną [41,50]. Ponieważ żółć zawiera znaczne ilości Jonów so
dowych i potasowych, a jej pH jest alkaliczne, kwasy te tworzą z wymienionymi jo
nami sole, odpowiednio deoksycholan i litocholan. Chociaż aktywność 7-alfa-dehy- 
droksylazy została stwierdzona u niektórych gatunków należących do rodzajów 
Eubacteńum i Clostridium, to przypisuje się ją większości mikroorganizmom jelito
wym, w tym pałeczkom mlekowym i bifidobakteriom [52,54-56]. Badania nad związ
kiem między aktywnością BSH i 7-alfa-dehydroksylacją oraz nad zdolnością pałeczek 
mlekowych, w tym Bifidobacterium do 7-alfa-dehydroksylacji trwają od dawna. W da
nych piśmiennictwa zawarte są liczne dowody naukowe na to, że bakterie z rodzaju 
Bifidobacterium nie przyczyniają się bezpośrednio do przekształcania pierwotnych 
kwasów żółciowych we wtórne kwasy żółciowe [46,51,53].

Z piśmiennictwa wynika, że pałeczki z rodzaju Bifidobacterium mogą wręcz przy
czyniać się do ochrony organizmu gospodarza przed powstawaniem toksycznych 
wtórnych kwasów żółciowych. Kurdi i in. [39] wykazali, że 9 szczepów Bifidobacterium 
akumulowało kwas cholowy w komórkach, zaś mechanizm akumulacji opierał się na 
dyfuzji biernej kwasu przez błonę komórkową. Podobne zjawisko zaobserwowano 
u pałeczek Lactobacillus. Boever i wsp. [48] stwierdzili, że szczep L. reuteri wiązał 
cząsteczki uwolnionych przez BSH kwasów żółciowych do swoich komórek, przez 
co były one mniej biodostępne dla pozostałej mikroflory jelitowej. Bakterie mleko
we, w tym bifidobakterie nie metabolizują kwasu cholowego, jednak ich zdolność 
do akumulacji tego kwasu w warunkach in vivo, jak się wydaje, jest istotnym zagad
nieniem w odniesieniu do biotransformacji kwasów żółciowych w organizmie czło
wieka [39].

5. Wpływ aktywności BSH na poziom cholesterolu

Obserwowany w ostatnich latach wzrost zainteresowania hydrolizą soli kwasów 
żółciowych przez bakterie kwasu mlekowego związany jest również z możliwością 
wykorzystania tego zjawiska do obniżania poziomu cholesterolu we krwi ludzi z hi- 
percholesterolemią lub zapobieganiem hipercholesterolemii u osób zdrowych ]9, 
37,38,57-60].

Proponowane są trzy mechanizmy wpływu aktywności BSH na poziom choleste
rolu w organizmie. Pierwszy mechanizm sugeruje, że zwiększenie tempa hydrolizy 
soli żółciowych przyczynia się do większego wydalania uwolnionych kwasów żółcio
wych z przewodu pokarmowego, co stymuluje syntezę nowych kwasów żółciowych 
z dostępnego cholesterolu, a to z kolei prowadzi do obniżenia jego poziomu w or
ganizmie [46,49]. Drugi możliwy mechanizm tłumaczący efekt obniżania poziomu 
cholesterolu w organizmie, to zmniejszanie ilości cholesterolu pokarmowego ab
sorbowanego przez organizm z pokarmu [12,49]. Trzecia możliwość wpływu aktyw
ności BSH na obniżanie poziomu cholesterolu, to wywołanie jego wytrącenia
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Z uwolnionymi kwasami żółciowymi w niskim pH środowiska [15,26,60,61]. Inni ba
dacze sugerują, że usuwanie cholesterolu w warunkach in vitro z podłoża hodowla
nego przez bifidobakterie jest powodowane nie tylko jego wytrąceniem wraz ze 
zhydrolizowanymi kwasami żółciowymi. Możliwa jest także adsorpcja cząsteczek 
cholesterolu (określana w piśmiennictwie mianem asymilacji cholesterolu) do po
wierzchni komórek bakteryjnych [38,59]. W celu oznaczenia warunków asymilacji 
cholesterolu, Tahri i in. [60] hodowali różne szczepy Bifidobacterium w obecności 
cholesterolu i kwasów żółciowych. Stwierdzili, że w pH poniżej 6 szczep B. breve 
ATCC 15700 asymilował cholesterol w ilości do 51% początkowego stężenia, gdy był 
hodowany w obecności kwasu taurocholowego (skoniugowanego kwasu żółciowe
go) oraz w ilości około 13% początkowego stężenia, gdy był hodowany w obecności 
kwasu cholowego (zdekoniugowanego kwasu żółciowego). Ponadto zauważyli, że 
bifidobakterie nie posiadające aktywności BSH (np. szczepy z gatunków B. asteroides, 
B. indicum, B. coryneforme) wykazały zdolność do asymilacji cholesterolu podobną do 
stwierdzanej u bifidobakterii posiadających aktywność BSH, ale hodowanych w wa
runkach bez dodatku soli kwasów żółciowych [59|.

W badaniach wskazuje się, że jednym z warunków wymaganych do asymilacji 
cholesterolu jest to, aby komórki bifidobakterii były żywe, ponieważ nie stwierdzo
no asymilacji u komórek nie wykazujących rozwoju [59]. Interesujący jest, jak się 
wydaje, wpływ rodzaju kwasów żółciowych na asymilację cholesterolu przez bakte
rie. Okazuje się, że bifidobakterie asymilują więcej cholesterolu w obecności soli 
kwasów żółciowych trihydroksylowych (taurocholowego lub glikocholowego) niż 
soli kwasów dihydroksylowych (taurodeoksycholowego, glikodeoksycholowego, 
taurochenodeoksycholowego lub glikochenodeoksycholowego) [60]. Wynika z tego, 
że nie ma korelacji między asymilacją cholesterolu i wydajnością hydrolizy soli kwa
sów żółciowych, gdyż sole kwasów żółciowych dihydroksylowych są szybciej hydro- 
lizowane niż sole kwasów trihydroksylowych [24,25].

6. Czynniki genetyczne aktywności BSH

W literaturze dostępne są nieliczne przykłady badań dotyczących kodowania 
BSH u bifidobakterii [17,18,27]. Pierwszy zsekwencjonowano i zbadano gen ko
dujący BSH (bsh) u szczepu B. longum SBT 2928 [18]. Tanaka i in. [18] stwierdzili, że 
bsh jest częścią operonu zawierającego co najmniej dwa geny: bsh i glnE. Gen glnE 
koduje enzym GlnE (adenylylotransferazę modyfikującą syntetazę glutaminową), 
który przenosi reszty adenylylowe z ATP na syntetazę glutaminową i jest częścią ka
skadowej regulacji azotowej u E. coli, prawdopodobnie u Haemophilus infuenzae oraz 
różnych gatunków bakterii z rodzajów Mycobacterium i Pseudomonas [62,63]. Region 
operonu między bsh i glnE jest krótki i brak mu silnego sygnału kończącego, co su
geruje, że transkrypcja obydwu genów zachodzi pod kontrolą wspólnego promoto
ra poprzedzającego gen bsh. Ponieważ brak funkcjonalnych związków między enzy
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mami BSH i GlnE, dlatego powiązanie bsh i gInE w jednym operonie może być zasko
czeniem. Jednocześnie, sprzężenie bsh z genem kaskadowej regulacji azotowej przy
pomina hipotezę, że hydroliza soli żółciowych ma ułatwić pozyskiwanie azotu przez 
komórki 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 cbsHb wykryty u L.johnsonii 100-100 oraz u L. acidophilus 
KS-13 jest genem policistronowym, gdyż poprzedzają go dwa geny kodujące system 
transportu kwasów żółciowych (cbsTI i cbsT2) [65,66]. Podobnych sekwencji nie 
stwierdzono w przypadku genu bsh kodowanego u Clostridium perfringens [67]. Z ko
lei Shuhaimi i in. [27] badając gen kodujący BSH u B. iongum BB 536 stwierdzili jego 
podobieństwo do genu występującego u bakterii z rodzaju Lactobacillus na poziomie 
42%. Trwają dalsze badania nad molekularną charakterystyką genów kodujących 
u bifidobakterii enzymy BSH typu A, B, C [17].

7. Podsumowanie

Wiedza o aktywności BSH u bakterii z rodzaju Bifidobacterium może ułatwić po
znanie ich oddziaływania na organizm człowieka lub zwierząt, jest to szczególnie 
istotne w odniesieniu do bifidobakterii obecnych w fermentowanych produktach 
spożywczych czy biopreparatach farmaceutycznych spożywanych przez ludzi lub 
zwierzęta. Szczegółowe informacje na temat aktywności BSH u bifidobakterii mogą 
być w przyszłości wykorzystane do badania zdolności bakterii z rodzaju Bifidobacterium 
do zasiedlania układu pokarmowego. Mogą również pomóc w opracowaniu metod 
regulowania poziomu cholesterolu u ludzi z hipercholesterolemią lub zapobiegania 
powstawaniu kamieni żółciowych. Nie mniej ważne jest dokładne poznanie genoty
pu bifidobakterii, sposobu kodowania BSH i stabilności tej cechy u konkretnych 
szczepów. Do zdobycia pełnej informacji o aktywności BSH u bifidobakterii po
trzebne są podstawowe szczegółowe badania in vitro i in vivo z tego zakresu.
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