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در مراحل مختلف  Bordetella pertussis( Fim3و  Fim2ارزیابی بیان فیمبریه )

 کشت به منظور تولید واکسن
 

 3، لیلا جبل عاملی*2، مجتبی نوفلی1طیبه لطیفی

 

 

 چکیده
 Bordetellaر فاکتورهای حدت داز یکی  (Fim3و  Fim2)فیمبریه زمینه و هدف:

pertussis  مژه دار دستگاه تنفس میزبان و  هایاتصال باکتری به سلول باعثاست و
های سلولی و بدون شود. فیمبریه از ارکان اصلی واکسنهای ایمنی میتحریک پاسخ

در  (WHO)شود. طبق پیشنهاد سازمان بهداشت جهانی سلولی سیاه سرفه محسوب می
( تایید شده باشد. در این تحقیق Fim3و  Fim2)ی  سلولی باید حضور فیمبریه هاواکسن

ی واکسینال  سویهدو  ،های سلولیدر واکسن Fim3و  Fim2برای بررسی و تایید حضور 
905 B. pertussis ( دارایFim2 و )431 B. pertussis  دارای(Fim3 مورد )

در مراحل مختلف کشت برای  Fim3و  Fim2آزمایش قرار گرفتند. سپس میزان بیان 
 تولید واکسن در بیوراکتور مورد ارزیابی قرار گرفتند. 

برای تعیین و ارزیابی حضور فیمبریه ها از روش اسلاید آگلوتینوژن و  روش بررسی:
ELISA  استفاده شد و مقدار آن به صورت کمی محاسبه گردید. پس از تایید غیر مستقیم

 کشت داده شدند. B2حضور فیمبریه ها دو سویه در محیط مایع 
برای میزان بیان فیمبریه ها در فاز های مختلف رشد به دست آمد و بهترین زمان  ها:یافته

 برداشت و توقف کشت تعیین گردید. 
و بهترین زمان برای برداشت   Fim3و  Fim2رین میزان بیان طبق نتایج بیشت گیری:نتیجه

باکتری از فرمانتور فاز لگاریتمی باکتری است. با اینکه میزان بیان این دو فیمبریه در این 
 .نهایت بیشترین حضور فیمبریه در این فاز است فاز با یکدیگر متفاوت می باشد اما در

 
، ، فیمبریهELISAواکسن، ، Bordetella pertussisسیاه سرفه،  :های کلیدیواژه

Fim2  وFim3.   
 

 

 
 02/4/5316اعلام قبولی:          02/4/5316شده: دریافت مقالۀ اصلاح        51/5/5316دریافت مقاله: 

 

 

 

 

 میکروبیولوژی. کارشناسی ارشد-4

بختتش واکستتن هتتای باکتریتتایی    استتتادیار -2

 .پزشکی

 .میکروبیولوژیگروه استادیار -3

 

 

 

گروه میکروبیولوژی، واحد کرج، دانشگاه -3و4

 آزاد اسلامی، کرج، ایران.

موسسه تحقیقات واکسن و سرم سازی رازی، -2

سازمان تحقیقات آموزش و ترویج 

 ، کرج، ایران. (AREEO)کشاورزی

 

 
  مسؤول: ۀنویسند*

مجتبی نوفلی؛ موسسه تحقیقات واکسن و سرم 

سازی رازی، سازمان تحقیقات آموزش و ترویج 

 ، کرج، ایران. (AREEO)کشاورزی

 00585458386748 تلفن:

Email: noofeli1234@yahoo.com 
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  مقدمه

یک  ( Bordetella pertussis) بوردتلا پرتوزیس

که سبب ایجاد  باکتری گرم منفی و پاتوژن انسانی است

بیماری از طریق قطرات تنفسی  شود.بیماری سیاه سرفه می

فرد آلوده انتقال می یابد و هیچ مخزن محیطی تاکنون برای 

 بر علیه دو نوع واکسن (.1شناخته نشده است) این بیماری

 واکسن های سلولی :بیماری سیاه سرفه وجود دارد

(whole-cell  )های بدون سلولو واکسن(acellular ) .

بوردتلا ی واکسن های سلولی شامل سلول کشته شده

است و طبق توصیه ی سازمان بهداشت جهانی  پرتوزیس

(WHOهمراه با توکسوئید دیفتری و کزاز عرضه می ) .شود

 آن، بودن پذیر برگشت به توانمی این واکسن عوارض از

 در التهابی هایواکنش و تشنج و تب عصبی، هایواکنش

کرد. خوشبختانه تاکنون گزارشی از مرگ  اشاره تزریق محل

 و یا آسیب های مغزی از این واکسن گزارش نشده است.

واکسن های بدون سلولی از خالص سازی و غیر فعال کردن 

شوند. این تولید می بوردتلا پرتوزیسفاکتورهای حدت 

فیمبریه  ،(FHA)ای واکسن شامل هماگلوتینین رشته

(Fim2 و Fim3) پرتاکتین ،(PRN) توکسین  و پرتوزیس

(PT )(در این نوع واکسن میزان واکنش2است .) های

التهابی در محل تزریق به میزان قابل توجهی کمتر از 

های سلولی است ولی این میزان با دوزهای پی در واکسن

پی افزایش میابد. این امر در واکسن های سلولی عکس 

با دوزهای پی در پی کاهش  سلولی است وهای غیرواکسن

میابد. علائم دیگر مانند تب، تشنج و واکنش های عصبی نیز 

به مراتب کاهش پیدا کرده اند. اما عوارضی مانند گریه های 

طولانی به مدت سه ساعت، احساس خواب آلودگی و 

hyporesponsive episodes  ،شروع ناگهانی هیپوتونی(

ساعت در کودکان  48رنگ پریدگی و یا سیانوز که ظرف 

دیده می شود. ولی میزان  پس از واکسیناسیون رخ می دهد(

در سال . (3های سلولی است)عوارض خیلی کمتر از واکسن

های اخیر علی رغم واکسیناسیون گسترده میزان ابتلا به 

دو نوع فیمبریه  بوردتلا پرتوزیس(. 1بیماری هنوز بالاست )

 (Fim2  وFim3  .را به طور مجزا بیان می کند ) وزن

کیلودالتون  22و  2222به ترتیب  Fim3 و Fim2مولکولی 

 تحریک باعث و دارد قوی ایمونوژنسیته می باشد. فیمبریه

 بوردتلا پرتوزیس       هایشود. سویهمی بادی تولیدآنتی

(. 4و یا هر دو را بیان کنند) Fim2 ،Fim3توانند می

Fim2 و Fim3 باشند توانند واسطه اتصال به هپارین می

های دستگاه ( و همینطور نقش مهمی در اتصال به سلول2)

تنفس و تحریک پاسخ دستگاه ایمنی در دو نوع واکسن 

( و بر همین اساس باید 2و  4)دارند سولی و بدون سلول 

در هر دو نوع واکسن سلولی و بدون سلول وجود داشته 

( برای ارزیابی و WHOجهانی)(. سازمان بهداشت 7)باشد 

های سیاه سرفه دو روش تایید حضور فیمبریه در واکسن

 Enzyme-linked) الایزا اسلاید آگلوتیناسیون و

Immunosorbent Assay  .را پیشنهاد داده است ) 

در این تحقیق ابتدا با استفاده از روش اسلاید 

( در دو Fim3و  Fim2) آگلوتیناسیون حضور فیمبریه

 تایید گردید و سپس میزان کمی بیان  134و  205سویه ی 

Fim2  وFim3  در طول کشت با استفاده از روش الایزای

به دست آمد. سپس  WHOغیرمستقیم و طبق دستورالعمل 

برای به دست آوردن منحنی رشد دو سویه و تعیین بهترین 

مبریه بیان فی براساسزمان برای برداشت باکتری از فرمانتور 

 کشت داده شدند.  B2و توقف واکنش در محیط 

 

 روش بررسی

نوع مطالعه در این مقاله تحقیقاتی پژوهشی به منظور 

باشد. مییا آسلولار تولید واکسن سیاه سرفه بدون سلول 

های واکسینال سویه های استفاده شده در این تحقیق سویه

509  B. pertussis، 134B. Pertussis   و   B. 

pertussis Tohama I  در سرم سازی رازی  موجود
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دارای  134ی ، سویه Fim2دارای  205است. سویه ی 

Fim3 ی و سویهTohama I  دارایFim2  وFim3 

های است و به عنوان کنترل مثبت استفاده شد. باکتری

مذکور در طول آزمایش در محیط کشت بوردت جنگو 

(BG آگار در ) ºC 37  به صورت سطحی و ایزوله خطی

ها ساعت و رشد باکتری 48-72کشت داده شدند. پس از 

ها بررسی شد و پلیت ها توسط فسفات بافر همولیز کلنی

( شسته شدند. محلول به دست آمده به مدت PBSسالین )

سانتریفیوژ شد. پس از  X g 3000دقیقه در  12

جذب به رسوب اضافه شد و  PBSسانتریوفوژ مقداری 

رسانده شد و  522/0 به nm 590نوری آن در 

ها در این سوسپانسیون سلولی به دست آمد. تعداد باکتری

جذب نوری یک میلیون است. در موسسه واکسن و سرم 

سازی رازی نیز از این جذب نوری یرای تولید واکسن سیاه 

سرفه استفاده می شود. برای اطمینان از این مقدار کلنی 

 . شدانجام کانت 

 آنتیبرای این تست از  تست اسلاید آگلوتیناسیون.

بوردتلا پرتوزیس  2 فیمبریه ژن آنتی برای مونوکلونال بادی

برای  مونوکلونال بادی آنتیو  NIBSC در 06/124با کد 

 06/128کد بوردتلا پرتوزیس  3آنتی ژن فیمبریه 

از سوسپانسیون سلولی و  μl 20استفاده شد.   NIBSCدر

μl 20 ها بر روی پلیت با زمینه سیاه رنگ از آنتی بادی

 ریخته و مخلوط شدند و پس از سه دقیقه نتایج بررسی شد.

از این تست به دو منظور استفاده گردد. تست الایزا. 

بهترین رقت آنتی بادی یکی برای به دست آوردن 

و دیگری اینکه پس از به  Fim3و  Fim2مونوکلونال 

محیط کشت نمونه هایی که از  دست آوردن این رقت ها

B2  به دست آمدند با این رقت ها آزمایش شدند که هر دو

 μlآزمایش به صورت زیر انجام شد. پلیت های الایزا با 

از سوسپانسیون سلولی کوت شدند و به مدت یک  100

بدون پوشاندن روی آنها انکوبه شدند.  ºC 37شبانه روزدر 

  PBST محلول شستشوها سه مرتبه با روز بعد پلیت

(PBS+0.5% Tween 80) 125با   شسته شدند و μl  

BSA  1%ها پوشانده شد و به بلاک شدند. روی پلیت

انکوبه شدند. سپس پلیت ها  ºC 37 مدت یک ساعت در

های مختلفی از آنتی شسته شدند. رقت PBSTبا  سه مرتبه

 PBS+1% Tween) بادی های مونوکلونال با رقیق کننده

از آنها در هر چاهک ریخته  μl 100 آماده شدند و (80

 . روی پلیت ها پوشانده شد و به مدت یک ساعت درشد

ºC 37  انکوبه شدند. سپس پلیت ها سه مرتبه باPBST 

با رقیق  HRPآنتی بادی ضد موشی متصل به  شسته شدند.

رقیق شد و  (PBST+0.5% skimmed milk)کننده 

μl 100 اضافه شد و روی پلیت ها  از آنها به چاهک ها

 انکوبه شدند. ºC37 پوشانده شد و به مدت یک ساعت در 

شسته شدند. برای  PBST سپس پلیت ها سه مرتبه با

 %30پروکسیداز  μl 2و  ml TMBDMSO1 سوبسترا 

اضافه شدند و پلیت  pH5سیترات فسفات بافر  ml 5به  

 μl ها ده دقیقه در دمای اتاق انکوبه شدند. سپس با ریختن 

دانسیته واکنش متوقف شد و  M 2 سولفوریک اسید 100

 420نوری چاهک ها با کمک الایزا ریدر در طول موج 

نانومتر قرائت شد. برای اطمینان از درست بود روش کار 

 نیز انجام شد. Tohama Iاین تست بر روی سویه 

( در 134و  205از هر دو سویه ). B2محیط کشت 

به صورت ایزوله ی خطی کشت داده شدند و  BGمحیط 

ساعت در انکوباتور قرار  48به مدت  ºC 37پلیت ها در 

داده شدند. پس از رشد چند کلنی از روی پلیت برداشته 

حل شدند. سپس  B2شدند و در دو میلی لیتر از محیط 

اضافه گردید.  B2میلی لیتر محیط  120سوسپانسیون به 

OD  نانومتر اندازه گیری شد.  250اولیه در جذب نوری

OD  200سپس در دور  بود.  02/0اولیه rpm و دمای ºC 

در شیک انکوباتور قرار داده شدند. به منظور ایجاد   32 

 B2تر محیط لی 7شرایطی مشابه تولید واکسن، در فرمانتور 
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جدید داخل فرمانتور ریخته شد و محیط قبلی که رشد کرده 

به  B2لیتر محیط  320بود به آن اضافه شد. پس از رشد 

قبلی اضافه گردید. تمامی شرایط رشد در این جا مانند 

میلی لیتر بود. سپس نمونه گیری آغاز  120نمونه اول یعنی 

 2ساعت  2گردید. بدین صورت که در شرایط استریل هر 

لیتر از محیط برداشته و جذب نوری آن اندازه گیری میلی

شد. با این روش منحنی رشد دو سویه به دست آمد. می

نمونه در سه مرحله شامل مرحله  2طبق این منحنی رشد 

تاخیری، لگاریتمی و ثابت انتخاب شدند و برای کوت شدن 

 ه شدند.  و انجام تست الایزا برای بررسی بیان فیمبریه آماد

 

 یافته ها

بهترین  2و  1جدول تست اسلاید آگلوتیناسیون. 

را  134و  205نتایج در رقت های مختلف برای دو سویه ی 

در سویه ی  Fim2نشان می دهد. طبق این جداول حضور 

 تایید گردید. 134در سویه ی  Fim3و  205

های مختلف که در پس از تهیه ی رقت  تست الایزا.

بادی مونوکلونال برای بهترین رقت آنتی داده شدبالا توضیح 

و  1500/1در مراحل مختلف کشت  Fim2ی مقایسه

 Fim3 بهترین رقت آنتی بادی مونوکلونال برای مقایسه ی

به دست آمد. برای اطمینان  200/1در مراحل مختلف کشت 

 Tohamaها از سویه ی از درستی مراحل و انتخاب رقت

I در این سویه میزان بیان  .استفاده شدFim2  نسبت به

Fim3  ( 7دو برابراست ) که نتایج ما نیز این مسئله را تایید

 کرد. 

منحنی رشد دو  1نمودار  منحنی رشد و بیان فیمبریه.

 22دهد. رشد دو سویه را نشان می 134و  205سویه 

سریع تر از سویه  134ساعت طول می کشد و رشد سویه 

یعنی منحنی  1طبق نمودار  3و  2ار نمود است. 205ی 

 Fim2میزان حضور و بیان  2نمودار  رشد تنظیم شده اند.

می       را نشان  1500/1در مراحل مختلف کشت در رقت 

در ابتدای فاز رشد پایین است سپس  Fim2هد. میزان بیان 

افزایش می یابد. این میزان تا ورود باکتری به فاز رکود 

 Fim3میزان حضور و بیان    3نمودار تقریبا ثابت می ماند. 

می دهد.   را نشان 200/1در مراحل مختلف کشت در رقت 

در ابتدای فاز رشد پایین است سپس  Fim3میزان بیان 

می رسد. سپس کاهش   ه بالاترین میزانافزایش می یابد و ب

نیز بر طبق منحنی رشد در فاز  2و  4می یابد. نمودار 

لگاریتمی تنظیم شده اند. این دو نمودار میزان حضور و بیان 

Fim2  وFim3 های مختلف رشد در فاز در ساعت

 لگاریتمی را نشان می دهند. 
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 B. Pertussis 509 نتایج تست اسلاید آگلوتیناسیون برای سویه ی  :5جدول

 برای آنتی فیمبریه 1/10رقت  مونوکلونال 2فیمبریه آنتی مونوکلونال 3فیمبریه آنتی

 شدت آگلوتیناسیون +++ -

 زمان ایجاد آگلوتیناسیون دقیقه 3 دقیقه 3

 

 

 B. Pertussis 134 نتایج تست اسلاید آگلوتیناسیون برای سویه ی  :0جدول

 برای آنتی فیمبریه 1/4000رقت  مونوکلونال 2فیمبریه آنتی مونوکلونال 3فیمبریه آنتی

 شدت آگلوتیناسیون - +++

 زمان ایجاد آگلوتیناسیون دقیقه 3 دقیقه 3

 

 

 

 

 
 B2در محیط کشت  بوردتلا پرتوزیس 431و  905نمودار منحنی رشد دو سویه  :4نمودار
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نشان  x. این محور با توجه به منحنی رشد رسم شده است. محور  1/1600در مراحل مختلف کشت در رقت  Fim2میزان حضور  :2نمودار

 را در این جذب نوری را نشان می دهد. Fim2میزان بیان  yدهنده میزان جذب نوری در فاز لگاریتمی و محور 
 

 
نشان  x. این محور با توجه به منحنی رشد رسم شده است. محور  1/200در مراحل مختلف کشت در رقت  Fim3میزان حضور  :3نمودار

 را در این جذب نوری را نشان می دهد. Fim3میزان بیان  yدهنده میزان جذب نوری در فاز لگاریتمی و محور 
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در ساعت های مختلف در فاز لگاریتمی. نمودار نشان دهنده ی  1/1600در مراحل مختلف کشت در رقت  Fim2میزان حضور  :1نمودار

نشان دهنده ی زمان شروع فاز  xدر فاز لگاریتمی است. این نمودار بر طبق منحنی رشد رسم شده است. محور  Fim2بیشترین میزان بیان 

 ری را نشان می دهد.را در این جذب نو Fim2میزان بیان  yلگاریتمی تا ورود به مرحله ی فاز ثابت و و محور 

 

 

 

 
در ساعت های مختلف در فاز لگاریتمی. نمودار نشان دهنده ی  200/4در مراحل مختلف کشت در رقت  Fim3میزان حضور :  9نمودار 

ز نشان دهنده ی زمان شروع فا xدر فاز لگاریتمی است. این نمودار بر طبق منحنی رشد رسم شده است. محور  Fim3بیشترین میزان بیان 

 را در این جذب نوری را نشان می دهد. Fim3میزان بیان  yلگاریتمی تا ورود به مرحله ی فاز ثابت و و محور 
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 نتیجه گیری

سیاه سرفه بیماری عفونی حاد و بسیار مسری دستگاه 

بوردتلا تنفس فوقانی است. عامل اصلی این بیماری 
کند و از است. این بیماری انسان را درگیر می پرتوزیس

ی و عطسه انتقال میابد. بیماری ی سرفهطریق قطرات آلوده

ی گروه های سنی را در برمی گیرد و برای کودکان زیر همه

باشد. تنها راه پیشگیری سال سخت و حتی مرگ بار مییک 

 بوردتلا پرتوزیساز بیماری واکسیناسیون است.  فیمبریه در 

یکی از ادهسین های بیان شده در سطح باکتری است که 

های اپتلیال دستگاه نقش مهمی در اتصال باکتری به سلول

کند و باعث سرکوب التهاب و در نتیجه  تنفسی ایفا می

ی     (. فیمبریه4و 3شود)یر طولانی مدت باکتری میتکث

از اجزای  به دلیل تحریک سیستم ایمنیبوردتلا پرتوزیس 

اصلی واکسن بدون سلولی است و حضور آن در این نوع 

 واکسن باید تایید شده باشد. 

الکساندر و همکارانش پاسخ آنتی بادی  2012در سال 

های ن با واکسنرا پس از واکسیناسیوFim3 و Fim2 به 

سلولی و بدون سلول بررسی کردند. نتایج آنها نشان داد که 

Fim2  نسبت بهFim3  سیستم ایمنی را بیشتر تحریک

هیکینین و همکارانش بر روی  2008در سال (. 8کند )می

ایپ و در فنلاند بر روی سروت بوردتلا پرتوزیسایزوله های 

نشان داد علیرغم نتایج آنها  .بیان فیمبریه مطالعه کردند

در  Fim2های دارای واکسیناسیون گسترده در فنلاند سویه

(. همینطور 2سروتایپ غالب است ) بوردتلا پرتوزیس

 Fim3در طول عفونت توانند می Fim2های دارای سویه

 .را نیز بیان کنند

به بررسی تولید و  2005ژو و همکارانش در سال 

بوردتلا در    Fim3 وFim2 های پرتاکتین، تعیین ویژگی

پرداختند. آنها این سه پروتئین را در مقادیر زیاد  پرتوزیس

این سه پروتئین باعث بروز پاسخ ایمنی . تولید کردند

سلولار و همورال در موش شدند پس این پروتوئین ها 

و پتانسیل خوبی برای تولید  هدارای خواص ایمونوژنیک بود

(. در 5) را دارندنسل جدیدی از واکسن های سیاه سرفه 

بوردتلا پرتوزیس به مطالعه ی ژنوم  2014سال تحقیقی در 
پرداخته شد. نتایج توالی یابی سروتایپ های متعدد نشان 

در عفونت زایی نقش دارد بوردتلا پرتوزیس داد که فیمبریه 

 (. 7و بیان می شود )

و در طول تغییر فاز  BvgA/Sتوسط   fimبیان ژن 

و در طول مرحله ی لگاریتمی رخ می دهد. تغییر فاز پدیده 

ای است که باعث روشن یا خاموش شدن فاکتورهایی مانند 

های سطحی غشای خارجی و فلاژل، پروتئین فیمبریه،

شود. های گرم منفی میلیپوپلی ساکارید در باکتری

قطعه ی توالی هرکدام دارای   fim3و    fim2پروموتورهای

 35-ی ( هستند که با ناحیهCنوکلئوتیدی سیتوزین)

شود که این زمانی فعال می BvgA~Pهمپوشانی دارد و 

فیمبریه  C طول توالیاگر رشته در طولی مجاز باشد. 

پلیمراز  RNAخیلی کوتاه یا بلند باشد  بوردتلا پرتوزیس

ی آغازین اتصال پروموتور ی اشتباهی از ناحیهدر فاصله

BvgA~P   قرار می گرد در نتیجه رونویسی از فیمبریه

از آنجایی که این رشته به صورت مستقل  .انجام نمی شود

می توانند هر ترکیبی از پروتئین های  عمل می کند سلول ها

fim  تنوع را در سطح خود بیان کنند که همین امر باعث

ود. بنابراین سکانس شفنوتیپی در داخل یک جمعیت می

bvg توالی ، دمای محیط و طول پروموتور C  فعالیتFim 

و نبود مدوله کننده ها نیز  ºC 37 را تعیین می کنند. دمای

 (.11و  10د )کمک می کنن Fimبه بیان 

براساس نتایج به دست آمده در این تحقیق میزان بیان 

Fim (Fim2 و  205ی در سویهFim3 134یدر سویه )

و پیش از آنکه وارد فاز لگاریتمی  مرحله ی تاخیریدر 

یا  شوند پایین است. با ورود باکتری به مرحله ی تصاعدی

 فاز لگاریتمی میزان بیان افزایش پیدا کرده است. 

تا  20پس از گذشت  1طبق نمودار  205ی در سویه

ساعت باکتری وارد فاز لگاریتمی می شود. در این زمان  27
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بیان فیمبریه پایین است. بیشترین  میزان 4و  2طبق نمودار 

 ODاست. در این  OD 7/0میزان بیان فیمبریه درحدود 

باکتری تقریبا در اواسط فاز لگاریتمی قرار دارد. سپس تا 

ست. پس ورود باکتری به فاز رکود میزان بیان تقریبا تابت ا

-از ورود باکتری به مرحله ی رکود از میزان بیان کاسته می

 شود. 

تا  23باکتری پس از  1طبق نمودار  134در سویه ی 

میزان  3شود. طبق نمودار ساعت وارد فاز لگاریتمی می 27

به بیشترین میزان رسیده  OD 7/0در حدود  Fim3بیان 

پیش گرفته است. پس از آن میزان بیان شیب کاهشی را در 

ی لگاریتمی میزان بیان همچنان رو به و تا پایان مرحله

 کاهش است. 

بر اساس نتایج این تحقیق از نظر بیان فیمبریه بهترین 

از فرمانتور  134و  205زمان برای برداشت دو سویه ی 

     بهترین زمان برای باکتریکه:  بدین صورت است

از فرمانتور اواسط مرحله  205سویه ی  بوردتلا پرتوزیس

ساعت پس از رشد تا ورود  42تا  34 یعنیلگاریتمی 

 ساعت پس از رشد باشد. 20تا  45باکتری به فاز رکود 

 بوردتلا پرتوزیسبهترین زمان برداشت فیمبریه باکتری 

ساعت پس از رشد  48تا  33از فرمانتور  134سویه ی 

ف تولید، بهتر است که در مراحل مختلباشد. همینطور 

 کنترل کمی فیمبریه ها با روش الایزا بررسی شود.

 

 قدردانی
موسسه تحقیقات  DTPی کارکنان بخش از همه 

که در این تحقیق نهایت  رازی سازیواکسن و سرم

 همکاری را به عمل آوردند کمال تشکر و قدردانی را داریم.
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Bordetella Pertussis Fimbriae (Fim2 and Fim3) Expression Evaluation in 

Different Stages of Cultivation to Produce Vaccine 
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Abstract 

Background and Objective: Fimbriae (Fim2 and Fim3) is one of 

the most important virulence factors in Bordetella pertussis and it 

causes the adhesion of bacteria to the upper respiratory tract cells 

and that enhances immune response. The level of antibody 

production against fimbriae is directly related to the level of 

protection. Fimbriae is one of the main components in both whole-

cell and acellular pertussis vaccines. According to WHO standard, 

in the whole-cell vaccine, presence of fimbriae must be confirmed 

by two techniques including ELISA and slide agglutination.  

Subjects and Methods: In this research, two strains of B. pertussis 

509 (with Fim2) and 134 (with Fim3) were tested by culturing in 

B2 and presentation of fimbriae was assessed at different stages of 

cultivation. In this study indirect ELISA and slide agglutination 

assays were used to determine and evaluate the presence and 

quantity of the fimbriae during cultivation period. After confirming 

the presence of the fimbriae, two strains (134 and 509) were 

cultured in B2 medium. 

Results: According to the fimbriae expression, the best time for 

stopping and harvesting the cultivation were determined. 

Conclusion: The results have shown that the high level of Fim2 

and Fim3 expression and the best time for harvesting and stopping 

the culture is in the log phase. Although, the level of expression in 

two strains were dissimilar in this phase, but eventually the most 

expression level is in the log phase.   

 

Keywords: Bordetella pertussis, vaccine, ELISA, fimbriae, Fim2, 

Fim3. 
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