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В работе представлены материалы исследования иммуногенной эффективности антигенного препарата, 
полученного из штамма Bacillus anthracis Sterne 34F2 на модели морских свинок. С целью усиления 
иммуногенности антигенного препарата сибиреязвенного микроба использованы наноструктурированные 
кобальтарабиногалактан и аргентогалактоманнан. Сочетанное применения антигенного препарата S-2 с 
аргентогалактоманнаном повышает его иммуногенную эффективность и приводит к увеличению процента 
выживших животных.
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IMMUNOGENIC POTENCY OF ANTIGENIC PREPARATION BACILLUS ANTHRACIS 
STERNE 34F

2
 AND ITS COMBINATION WITH METAL-CONTAINING NANOCOMPOSITES
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The article presents the research results of immunogenic potency of antigen preparation Bacillus anthracis Sterne 
34F2 on the guinea pig model. It was found that a single inoculation of this preparation, before the contamination of 
virulent B. anthracis strain, protects 60-80 % of experimental animals. The metal-containing nanocomposites were 
used to improve the immunogenicity of this antigen preparation. The combined use of antigenic preparation S-2 with 
argentogalactomannan increases its immunogenic potency and conduces to the survival of experimental animals. 
Argentogalactomannan exhibits adjuvant properties enhanced the immunogenic features of the S-2 B. anthracis 34F2 
Sterne that may indicate its availability as an adjuvant in the construction of chemical vaccines.
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Вакцинные препараты против сибирской язвы, 
традиционно используемые в настоящее время, имеют 
ряд недостатков и не всегда способны обеспечить на-
дежный иммунитет к этой инфекции [2, 11, 14]. Угроза 
биотерроризма с использованием спор сибирской язвы 
обострила необходимость создания нового класса вак-
цин, способного формировать быструю (в течение не-
скольких минут или часов) защиту от патогена путем 
повышения резистентности макроорганизма через 
активацию системы врожденного иммунитета [12].

Среди лицензированных отечественных и зару-
бежных сибиреязвенных вакцин наиболее широкое 
применение получили российская живая вакцина на 
основе штамма B. anthracis СТИ-1, химические вак-
цины AVP (anthrax vaccine precipitate) производства 
Великобритании и AVA (anthrax vaccine adsorbed) 
производства США, разработанные с использованием 
штамма B. anthracis Sterne 34F2 и штамма B. anthracis 
V770, соответственно. Вакцина АVА содержит очень 
незначительные количества отечного и летального 

факторов (ОФ, ЛФ), и большие количества протек-
тивного антигена (ПА), по сравнению с вакциной 
AVP (приблизительно 35 % от общего содержания в 
препарате белка), тогда как вакцина AVP содержит 
более высокие количества дополнительных антиге-
нов В. anthracis. Английские исследователи экспери-
ментально показали, что специфическая резистент-
ность при иммунизации AVP определяется главным 
образом ПА, ЛФ и белками S-слоя [15]. Химическая 
вакцина обеспечивает развитие иммунитета в более 
ранние сроки (к 14-м суткам), чем живая споровая (до 
одного месяца), но для формирования эффективного 
длительного иммунитета требуется многократная 
ревакцинация [13]. В настоящее время установлено, 
что белки S-слоя штамма Sterne 34F2 являются допол-
нительными факторами иммуногенности, тогда как, 
главным образом, иммуногенность сибиреязвенного 
микроба обеспечивается ПА [3].

Ранее нами было показано, что антигенный пре-
парат B. anthracis Sternе 34F2 (S-2) в сочетании с ме-
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таллосодержащими нанокомпозитами (НК) на основе 
арабиногалактана (Со-АГ) и галактоманнана (Ag-ГМ) 
обладают способностью стимулировать неспецифиче-
ские факторы иммунитета, пролиферативную и функ-
циональную активность лимфоцитов периферической 
крови экспериментальных животных [4, 5, 6, 8, 9]. В 
данной статье представлен этап нашей работы по из-
учению иммуногенной эффективности препарата S-2 
сибиреязвенного микроба на модели морских свинок.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

Изучить иммуногенную эффективность антиген-
ного препарата B. anthracis Sternе34F2 и возможность 
совместного использования с Со-АГ и Ag-ГМ для повы-
шения резистентности организма эксперименталь-
ных животных к B. anthracis.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Экспериментальной моделью служили 80 сер-
тифицированных морских свинок обоего пола (НПО 
«Вектор», г. Новосибирск) с массой тела 230–270 г, 
содержавшихся в стандартных условиях. Работа про-
водилась в соответствии с требованиями «Правил 
проведения работ с использованием эксперименталь-
ных животных», утвержденных Приказом МЗ СССР 
от 12.08.1977 г. № 755 и Приложением к Приказу МЗ 
РФ от 19.06.2003 г. № 267 «Об утверждении Правил 
лабораторной практики» и СП 1.3.3118-13.

В работе использовали вакцинные штам-
мы B. anthracis СТИ-1 (рХО1+рХО2–), Sterne 34F2 
(рХО1+рХО2–) и вирулентный B .  anthracis  И-9 
(рХО1+рХО2+) (штаммы получены из коллекции музея 
живых культур Иркутского научно-исследовательско-
го противочумного института). 

Антигенный препарат S-2 получен из вакцинного 
штамма B. anthracis Sternе 34F2 (рХО1+рХО2–) [6]. 

Для усиления иммуногенности антигенного 
препарата S-2 в качестве иммуномодуляторов при-
меняли Со-АГ и Ag-ГМ, содержание металлов 1 и 4 
% соответственно, синтезированные в Иркутском 
Институте химии им. А.Е. Фаворского Сибирского 
отделения РАН [1, 10].

Лабораторных животных иммунизировали одно-
кратно подкожно во внутреннюю поверхность бедра в 
0,5 мл физиологического раствора: S-2 и споры живых 
вакцинных штаммов B. anthracis СТИ-1 и Sterne 34F2 – в 
правую лапу; Со-АГ или Ag-ГМ – в левую лапу (табл. 1). 
Для заражения на 7-е, 14-е или 21-е сутки после им-
мунизации вводили суспензию спор вирулентного 
тест-штамма B. anthracis И-9 в дозе 10 Dcl (740 спор) в 
1,0 мл подкожно в правую заднюю лапу. Учет резуль-
татов проводили в течение 10 суток (табл. 1).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Показано, что протеазонегативный изогенный 
штамм B. anthracis Sterne 34F2, обладающий белками 
S-слоя (Sap), превосходит в 10 раз по иммуногенности 
другой вакцинный штамм B. anthracis СТИ-1 [14]. На 
основании этого для дальнейших опытов был вы-
бран антигенный препарат, полученный из штамма 
B. anthracis Sterne 34F2.

При оценке способности полученного антигенно-
го препарата S-2 защищать лабораторных животных 
от заражения вирулентным штаммом B. anthracis И-9 
в эксперименте использовали 40 морских свинок. 
Лабораторных животных иммунизировали препа-
ратом S-2 в дозе 0,1 мг/кг (в пересчёте по белку). В 
качестве группы сравнения использовали животных, 

Таблица 1
Экспериментальные группы животных

Группа Препарат Доза Сроки заражения, сутки Количество животных в опыте 

1 
S-2 0,1 мг/кг 

7 10 

2 14 10 

3 B. anthracis СТИ-1 5 × 102 КОЕ 21 10 

4 B. anthracis Sterne 34F2 5 × 102 КОЕ 21 10 

5 
S-2 + Со-АГ 0,1 + 0,5 мг/кг 

7 10 

6 14 10 

7 
S-2 + Ag-ГМ 0,1 + 0,5 мг/кг 

7 10 

8 14 10 
 

Таблица 2
Иммуногенная эффективность антигенного препарата S-2 в эксперименте на морских свинках

Группа Препарат Сроки иммунизации, 
сутки 

Количество животных 
ПВ КВ 

в опыте выжило 

1 
S-2 

7 10 8 80 1,6 

2 14 10 6 60 1,2 

3 B. anthracis СТИ-1 21 10 2 20 0,4 

4 B. anthracis Sterne 34F2 21 10 7 70 1,4 
 

Примечание. ПВ – % выживших животных, КВ – коэффициент выживаемости.
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привитых вакцинными штаммами B. anthracis СТИ-1 и 
Sterne 34F2 в дозе 5·102 КОЕ. Заражение вирулентным 
штаммом B. anthracis И-9 животных опытных групп 
осуществляли через 7 и 14 суток после иммунизации, 
а контрольных групп – через 21 день (табл. 2).

Установлено, что однократная иммунизация 
препаратом S-2 за 7 и 14 суток до заражения в дозе 
0,1 мг/ кг защищает 80 и 60 % животных, соответ-
ственно.

Из материалов таблицы 2 следует, что показатели 
ПВ в случае применения препарата S-2, не зависимо 
от сроков иммунизации, в 3–4 раза были выше зна-
чений, полученных в 3-й группе животных (группа 
сравнения), иммунизированных вакцинным штам-
мом B. anthracis СТИ-1.

При инфицировании экспериментальных живот-
ных вирулентным штаммом B. anthracis И-9 на 7-е 
сутки после иммунизации антигенным препаратом 
S-2 значения ПВ по сравнению с контрольной груп-
пой 4 были выше (80 и 70 % соответственно). На 14-е 
сутки иммунизации показатели ПВ в группе 2 и 4 
достоверно не отличался (60 и 70 % соответственно).

В ходе экспериментов нам удалось снизить им-
мунизирующую дозу препарата S-2 B. anthracis Sterne 
34F2 в 2 раза по сравнению с антигенным препаратом, 
полученным из B. anthracis СТИ-1 (0,1 и 0,2 мг/ кг 
соответственно), а также повысить ПВ опытных 
животных [7]. 

Следующим этапом наших исследований стало 
изыскание способа повышения иммуногенности 
препарата. В качестве дополнительных факторов 
повышения иммуногенности S-2 были использованы 
металлосодержащие нанокомпозитные комплексы на 
основе полимера природного происхождения – ара-
биногалактана (Со-АГ) и галактоманнана (Ag-ГМ), 
зарекомендовавшие себя как иммуностимуляторы 
[4, 5, 6, 9].

При испытании на острую токсичность тестиру-
емых образцов наноструктурированных металлосо-
держащих композитов на морских свинках и белых 
мышах установлено, что все нанокомпозиты при 
однократном подкожном введении в дозах 1, 10 и 
100 мг сухого вещества на кг веса не вызывали гибели 
экспериментальных животных, а также повышения 
температуры и уменьшения массы тела, по сравне-
нию с исходной. 

Результаты тестирования на протективную ак-
тивность S-2 в сочетании с нанокомпозитами пред-
ставлены в таблице 3. 

Показано, что все группы экспериментальных 
животных по показателю ПВ не продемонстрировали 
достоверных различий, тем не менее, группа 8, имму-
низированная композицией S-2 + Ag-ГМ (группа 8) 
по показателям ПВ и КВ была в 1,5 раза выше по 
сравнению с группой 2.

Таким образом, препарат S-2 обладает протек-
тивной активностью в отношении вирулентного 
штамма B. anthracis И-9, а при совместном введении 
с нанокомпозитами отмечено, что только в варианте 
с Ag-ГМ на 14-е сутки иммунизации происходило по-
вышение иммуногенной эффективности препарата, 
что приводил к повышению ПВ до 90 %.

ВЫВОДЫ

1. Антигенный препарат S-2 B. anthracis Sterne 
34F2 обладает протективной активностью в отноше-
нии вирулентного штамма B. anthracis И-9. 

2. Показано повышение иммуногенной эффек-
тивности препарата S-2 за счет сочетанного при-
менения с нанокомпозитом Ag-ГМ после 14 суток 
иммунизации.

3. Способность Ag-ГМ повышать иммуногенные 
свойства антигенного препарата S-2 B. anthracis 34F2 
Sternе может указывать на перспективность его 
дальнейшего изучения в качестве адъюванта для 
конструирования химических вакцин. 
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