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Для оценки поствакцинального противочумного иммунитета используют клеточные тесты in vitro с применением про-
точной цитометрии, которая предусматривает использование различных комплексов растворимых антигенов в каче-
стве специфических активаторов иммунных клеток. 
Цель исследования. Изучить качественный состав комплекса водорастворимых антигенов чумного микроба для 
стандартизации свойств препарата и применения его при оценке формирования поствакцинального противочумного 
иммунитета методом проточной цитометрии. 
В работе был изучен комплекс водорастворимых антигенов чумного микроба на основе вакцинного штамма Yersinia 
pestis EV линии НИИЭГ. Спектрофотометрию всех серий образцов водного раствора осуществляли в 10 повторах на 
спектрофотометре NanoDrop 2000С. Исследование белкового состава проводили методом капиллярного электрофо-
реза. Хроматографический анализ делали в обращенно-фазовом режиме с применением стандартных образцов 
моносахаридов, для каждой серии получали 5 хроматограмм. Количественное определение белков и нуклеиновых 
кислот проводили методом специфической флуориметрии. Для оценки поствакцинального противочумного иммуните-
та определяли экспрессию рецепторов (CD25) на поверхности лимфоцитов при антигенспецифической стимуляции 
in vitro. 
Результаты и выводы. В ходе исследования препарата были получены характерные хроматографические профили, 
показавшие наличие полисахарида, мономерами которого являются глюкоза, рибоза и глюкозамин. Изучены спектры 
поглощения комплекса водорастворимого антигена, охарактеризован состав входящих в него белковых фракций. 
Показана стабильность характеристик препарата разных серий, что свидетельствует о стандартности технологическо-
го процесса получения и позволяет использовать его для оценки формирования поствакцинального противочумного 
иммунитета в клеточных тестах in vitro в качестве специфического антигена при активации лимфоцитов. 
Ключевые слова: �комплекс водорастворимых антигенов, противочумный иммунитет, иммунизация, 

спектрофотометрия, проточная цитофлуориметрия, хроматографический анализ

Для цитирования: Гостищева С.Е., Абзаева Н.В., Ковалев Д.А., Костроминов А.В., Жиров А.М., Ракитина Е.Л., Костюченко М.В., 
Логвиненко О.В., Пономаренко Д.Г., Русанова Д.В., Иванова М.А., Гридина Т.М. Характеристика качественного состава комплекса водораство-
римых антигенов чумного микроба в перспективе использования его при оценке формирования поствакцинального противочумного иммуните-
та. Бактериология. 2025; 10(2): 15–21. DOI: 10.20953/2500-1027-2025-2-15-21

Characteristic of the quality composition of the water-soluble 
antigen complex of the plague microbe. Prospects for using 
the water-soluble antigenic complex in evaluating 
the formation of post-vaccinal anti-plague immunity

S.E.Gostischeva, N.V.Abzaeva, D.A.Kovalev, A.V.Kostrominov, A.M.Zhirov, E.L.Rakitina, 
M.V.Kostuchenko, O.V.Logvinenko, D.G.Ponomarenko, D.V.Rusanova, M.A.Ivanova, T.M.Gridina

Stavropol Research Anti-Plague Institute of Rospotrebnadzor, Stavropol, Russian Federation

Для корреспонденции:

Гостищева Светлана Евгеньевна, кандидат биологических наук, старший 
научный сотрудник научно-производственной лаборатории чумных вакцин 
ФКУЗ «Ставропольский противочумный институт» Роспотребнадзора 

Адрес: 355035, Ставрополь, ул. Советская, 13-15
Тел./факс: (8652) 33-52-30 доб. 347. 
ORCID: 0000-0001-9891-3665

Статья поступила 31.10.2024, принята к печати 30.06.2025

For correspondence:

Svetlana E. Gostischeva, PhD in Biological Sciences, Senior Researcher 
оf scientific and production laboratory of plague vaccines, Stavropol Plague 
Control Research Institute of Rospotrebnadzor

Address: 13-15 Sovetskaya str., Stavropol, 355035, Russian Federation
Phone: (8652)33-52-30 add. 347
ORCID: 0000-0001-9891-3665

The article was received 31.10.2024, accepted for publication 30.06.2025



16

С.Е.Гостищева и др. / Бактериология, 2025, т. 10, №2, с. 15–21

S.E.Gostischeva et al. / Bacteriology, 2025, volume 10, No 2, p. 15–21

В России для специфической иммунопрофилактики 
чумы применяется вакцина чумная живая из штамма 

Yersinia pestis EV линии НИИЭГ отечественного производ-
ства, вызывающая формирование иммунного ответа дли-
тельностью до одного года. Вакцинация сопровождается 
выраженными изменениями иммунного статуса и затрагива-
ет практически все звенья иммуногенеза [1, 2].

В развитии иммунного ответа на введение чумной вакци-
ны участвуют три клеточные системы: макрофаги, Т- и 
В-лимфоциты, т.е. в формировании противочумного имму-
нитета клеточное звено является основным [3, 4].

В последние годы напряженность иммунитета и специфи-
ческая чувствительность к антигену все чаще оцениваются 
in vitro с использованием технологии проточно-цитометриче-
ского анализа [5, 6]. В данном методе для получения надеж-
ных и воспроизводимых результатов важно правильно подо-
брать специфические антигены для реакции и их дозировку, 
так как некоторые из них способны неспецифически взаимо-
действовать с лимфоцитами [7].

К уникальным свойствам антигенов можно отнести спо-
собность избирательно (специфически) связываться с лим-
фоцитами и активировать их. Активация лимфоцитов  – 
сложный процесс перехода клетки из фазы G0 («фаза 
покоя») в фазу G1, который состоит из каскада реакций: 
активация фосфолипазы С, расщепляющей фосфатидили-
нозитолдифосфат на два медиатора  – диацилглицерол и 
инозитолтрифосфат; увеличение концентрации Са2+ в клет-
ке, способствующее активации различных ферментативных 
систем, что приводит к стимуляции синтеза РНК, белка и 
интерлейкина-2. Эти процессы завершаются экспрессией 
различных генов и их рецепторов на поверхности клетки. В 
ходе активационного (дифференцированного) механизма на 
поверхности лимфоцитов последовательно экспрессируют-
ся молекулы активации.

В настоящее время наиболее полно изучены антигены 
чумного микроба: Caf1, «мышиный» токсин, липополисаха-
рид, основной соматический антиген, активатор плазмино-
гена, мембранные белки. На их основе выпускаются различ-
ные диагностические препараты и тест-системы, а также 

ведутся исследовательские работы по конструированию 
чумных вакцин нового поколения [8–13].

При всем многообразии способов извлечения специфиче-
ских антигенов из микробных клеток необходим комплекс 
последовательных манипуляций, который позволил бы изо-
лировать полноценные в антигенном отношении фракции 
для проведения исследований методом проточной цитоме-
трии. Авторы остановили свой выбор на водно-солевых экс-
трактах, которые обладают сложным макромолекулярным 
составом и включают в себя большинство выявляемых у 
бактерий антигенов. Водорастворимый антиген изолирова-
ли комплексным методом: водно-солевой экстракцией с 
последующей ультразвуковой дезинтеграцией и осаждени-
ем белковых фракций сульфатом аммония [14, 15]. Выход 
белковых фракций составлял не менее 5 мг/мл. 

Полученный из биомассы чумного микроба водораство-
римый антигенный комплекс (Чум-Аг) использовался в каче-
стве специфического антигена при проведении исследова-
ний иммуногенной активности вакцины чумной живой мето-
дом проточной цитометрии. Было экспериментально показа-
но, что комплекс обладает выраженной специфической 
активностью в условиях in vitro и не вызывает неспецифиче-
ских клеточных реакций у иммунных мышей. Изучение дина-
мики интенсивности экспрессии маркеров ранней активации 
лимфоцитов показало возможность и перспективу примене-
ния полученного антигена для лабораторной оценки форми-
рования поствакцинального иммунитета у вакцинированных 
на ранних сроках после вакцинации [16, 17].

Учитывая вышеизложенное, цель настоящей работы  – 
изучить качественный состав комплекса водорастворимых 
антигенов чумного микроба для стандартизации свойств 
препарата и применения его при оценке формирования 
поствакцинального противочумного иммунитета методом 
проточной цитометрии.

Материалы и методы

Комплекс водорастворимых антигенов чумного микроба, 
состоящий из трех фракций, получали на основе вакцинного 

In vitro cellular tests using the flow cytometry method, in which different soluble antigen complexes are used as specific 
activators of immune cells are used to assess post-vaccinal plague immunity. 
Objective of the research is studying the qualitative composition of the complex of water-soluble antigens of the plague microbe 
in order to standardise the properties of the preparation and to use it to assess the formation of post-vaccinal anti-plague 
immunity by flow cytometry. We studied the plague microbe water-soluble antigen complex based on the vaccine strain Yersinia 
pestis EV of the NIIEG line. We performed spectrophotometry of all aqueous solution sample series in 10 repeats on a 
spectrophotometer using a NanoDrop 2000C. We investigated the protein composition by capillary electrophoresis. We 
performed reversed-phase chromatographic analysis using standard monosaccharide samples, and 5 chromatograms were 
obtained for each series. We performed reversed-phase chromatographic analysis using standard monosaccharide samples. 
We obtained 5 chromatograms for each series. We measured receptor (CD25) expression on the surface of lymphocytes during 
antigen-specific stimulation in vitro to assess post-vaccinal plague immunity. 
Results and discussion. Our team analysed chromatographic profiles indicating the presence of a polysaccharide (the glucose 
as a monomer), ribose and glucosamine. We studied the absorption spectra of the water-soluble antigen complex and 
characterised the composition of the protein fractions. We confirmed the stability of the preparation of different series, which 
indicates the standardisation of the technological process. We studied the possibility of using it as a specific antigen during 
lymphocyte activation to assess the formation of post-vaccinal plague immunity in cellular tests in vitro.
Key words: �water-soluble antigen complex, plague immunity, immunization, spectrophotometry, flow cytometry, 

chromatographic analysis
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Characteristic of the quality composition of the water-soluble antigen complex of the plague microbe

штамма Y. pestis EV линии НИИЭГ, выращенного при темпе-
ратуре 27 ± 1°С в течение 72 ± 2 ч. Для обеззараживания 
полученной биомассы использовали охлажденный до 
-38 ± 2°С двойной объем ацетона, далее помещали в холо-
дильник на 48 ± 2 ч при температуре 5 ± 3°С и высушивали 
в вытяжном шкафу при температуре 22 ± 4°С в течение 
12–18 ч.

Высушенную биомассу экстрагировали в 2,5%-м раство-
ре хлорида натрия в холодильнике в течение 24 ± 2 ч, затем 
центрифугировали при 20  000 ± 200 об./мин в течение 
30 ± 5 мин. Получали надосадочную жидкость – антиген №1. 
Для получения второй фракции осадок, оставшийся после 
получения первой фракции, растворяли в 2,5%-м растворе 
натрия хлорида в соотношении 1:1 и помещали в ультразву-
ковой дезинтегратор, где разрушали при частоте 44 кГц в 
течение 30 ± 5 мин. Затем центрифугировали при 
12 000 ± 500 об./мин в течение 40 ± 5 мин. Получали надо-
садочную жидкость  – антиген №2. Для получения третьей 
фракции осадок, оставшийся после получения второй фрак-
ции, экстрагировали в 2,5%-м растворе натрия хлорида в 
холодильнике в течение 24 ± 2 ч. Далее центрифугировали 
при 20  000 ± 200 об./мин в течение 30 ± 5 мин. Получали 
надосадок – антиген №3. Полученные три порции водорас-
творимых антигенов (антигены №№ 1, 2 и 3) объединяли, 
помещали в вискозные мешки и проводили диализ против 
дистиллированной воды в холодовой камере при темпера-
туре 5 ± 3°C со сменой воды через 24 ± 4 ч в течение 48 ч. 
О завершении диализа судили по отсутствию в диализной 
воде солей натрия хлорида, которые определяли каче-
ственной реакцией с помощью 0,06 М раствора азотнокис-
лого серебра. Проводили контроль специфической актив-
ности и специфичности антигена в реакции иммунодиффу-
зии (РИД). Концентрацию белка Чум-Аг определяли соглас-
но ОФС.1.2.3.0012.15 спектрофотометрическим методом 
при длине волны 280 нм.

Специфическая активность водорастворимого антигенно-
го комплекса (Чум-Аг) составила 1:16. Специфичность  – 
Чум-Аг не давал в РИД положительных результатов с гете-
рологичными сыворотками, т.е. зоны преципитата отсут-
ствовали.

В работе использовали 7 экспериментальных серий полу-
ченного антигена.

Исследовали интактные водные растворы водораствори-
мых антигенов чумного микроба (1 мг/мл), кислотные гидро-
лизаты и дериваты образцов. Для проведения анализов 
применялись реактивы фирмы Sigma-Aldrich (США): дансил-
гидразин, трифторуксусная кислота >99,00%, D-глюкоза, 
N-ацетил-D-галактозамин, D-галактозамин, D-рибоза, аце-
тонитрил >99,93%, ацетат аммония >98,00%, фосфатно-
солевой буфер, рН 7,4. 

Гидролиз проводили 2М трифторуксусной кислотой при 
температуре 99°С с последующим испарением кислоты при 
пониженном давлении и температуре 30°С [18]. Для дерива-
тизации 9 мкл 1%-го раствора дансилгидразина в этаноле 
смешивали с 1 мкл 10 мМ фосфатно-солевого буфера рН 
7,4 и 10 мкл 10 мМ раствора моно/олигосахарида или гидро-
лизата и инкубировали при 65°С в течение 20 мин [19].

Спектрофотометрию всех серий водного раствора антиге-
нов осуществляли в 10 повторах при диапазоне 180–800 нм 

на спектрофотометре NanoDrop 2000С (ThermoScientific, 
США).

Исследование белкового состава каждой серии препара-
та проводили методом капиллярного электрофореза на чипе 
для анализа ДНК с помощью автоматической системы 
Experion System (Bio-Rad, США). Обработку данных осу-
ществляли с помощью программного обеспечения Experion 
Software, Version 3.2.

Хроматографический анализ делали в обращенно-фазо-
вом режиме с применением стандартных образцов моно-
сахаридов (D-рибоза, D-глюкоза, N-ацетил-D-галактозамин, 
D-галактозамин). Для каждой серии получали 5 хромато-
грамм. Использовали следующее оборудование: высоко-
эффективный жидкостной хроматограф Ultimate 3000 
(DionexCorp., США); колонка Reprosil-PurC18-Aq длиной 
250  мм и внутренним диаметром 4,6 мм, размер частиц 
5 мкм, и предколонка Acclaim® 120 C18 длиной 10 мм и вну-
тренним диаметром 2 мм, размер частиц 5 мкм (Dr.Maisch, 
Германия). Регистрацию сигнала осуществляли с помощью 
флуоресцентного детектора FLD-3100 при длине волны воз-
буждения и эмиссии 336 и 530 нм соответственно. 
Элюирование вели в градиентном режиме с применением 
двух подвижных фаз. Фаза А – 0,1 M ацетат аммония в воде 
рН 6,8, фаза В – ацетонитрил. Градиент: 0–1 мин – 85% А; 
1–8 мин – 85–60% А; 8–11 мин – 60% А; 11–12 мин – 60–85% 
А; 12–15 мин – 85% А. Скорость потока 1,0 мл/мин, объем 
вводимого образца 5 мкл, температура колонки 30°С. 
Формирование и обработку хроматограмм проводилось в 
программе Chromeleon v. 6.80 (DionexCorp., США).

Количественное определение белков и нуклеиновых кис-
лот проводили методом специфической флуориметрии на 
приборе Qubit 2.0 Fluorometer (Invitrogen, США) с использова-
нием наборов реактивов Qubitds DNA HS Assay Kit (Invitrogen, 
США), Qubit RNA HS Assay Kit (Invitrogen, США) и Qubit 
Protein Assay Kit (Invitrogen, США).

В качестве биомодели использовали белых лабораторных 
мышей: 4 группы по 30 особей в каждой. Иммунизировали 
экспериментальным препаратом «Вакцина чумная живая», 
полученным методом глубинного культивирования, в дозах – 
8·102, 4·103, 2·104 и 1·105 живых микробных клеток (ж.м.к.) – 
подкожно в объеме 0,2 мл.

Кровь для исследования брали из сердца в объеме 1,0–
1,5 мл до вакцинации у интактных животных (контрольная 
группа), а также на 7, 14 и 21-е сутки после иммунизации (у 
6 животных из каждой группы). Опыты проведены с соблю-
дением принципов гуманности, изложенных в директивах 
Европейского сообщества (86/609/ЕС) и одобренных коми-
тетом по биомедицинской этике НИИ физиологии СО РАМН.

Интенсивность антигенреактивности лимфоцитов опре-
деляли в клеточных тестах in vitro, анализируя количество 
CD45+CD3+CD25+-лимфоцитов с использованием конъюги-
рованных с флуорохромами моноклональных антител 
(Beckman Coulter, США). В качестве специфического анти-
гена использовали комплекс водорастворимых антигенов 
чумного микроба. В контрольной пробе с целью выявления 
возможной спонтанной активации лимфоцитов клетки обра-
батывали стерильным 0,9%-м изотоническим раствором 
натрия хлорида, pH 7,2. Натрий хлористый (ГОСТ 4233-77, 
хч, чда) служит для поддержания изотоничности среды и 
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окислительно-восстановительного потенциала, натрий фос-
форнокислый 2-замещенный 12-водный (ГОСТ 4172-76, чда) 
используется как регулятор кислотности и стабилизатор.

Учет результатов производили с помощью проточного 
цитометра FACS Calibur с программным обеспечением 
CellQuest Pro (Becton Dickinson, США).

Статистическую обработку полученных данных проводи-
ли с использованием стандартных статистических про-
грамм: определяли среднее значение анализируемого пока-
зателя (М), ошибку средней арифметической (m). 
Достоверность уровня различий сравниваемых величин 
оценивали с помощью U-критерия Манна–Уитни. Различия 
считались статистически достоверными при р < 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение

Для каждой серии интактного образца комплекса водо-
растворимых антигенов были получены характерные спек-
тры поглощения, которые содержали два максимума при 
230 и 260 нм и локальный минимум при 232–238 нм, повто-
ряющиеся от серии к серии (рис. 1). Все это указывает на 
соблюдение технологии и идентичность состава получаемых 
образцов.

Оценивая соотношения значений поглощений при 
260/280 нм и 260/230 нм, можно судить о присутствии в ана-
лизируемых образцах белка и примесей нуклеиновых кислот. 
Значения их для раствора Чум-Аг составляют А260/280 1,6 ± 0,05 
и А260/230 0,6 ± 0,05, что свидетельствует о большом количе-
стве белка в образцах и подтверждается данными специфич-
ной флуориметрии: концентрация белка – 0,216 ± 0,00002 мг/
мл. Количество примесей нуклеиновых кислот по сравнению 
с белками незначительно и составляет: ДНК  – 0,00441 ± 
± 0,00002 мг/мл, РНК – 0,00328 ± 0,00002 мг/мл, что указыва-
ет на относительную чистоту получаемого образца. На наш 
взгляд, именно с этим связано отсутствие спонтанной актива-
ции лимфоцитов.

Состав белковых фракций препарата охарактеризовали 
на основании данных капиллярного электрофореза. 
Установлено, что исследуемые образцы включают белки в 
диапазоне молекулярных масс от 9 до 73 кДа. Выявлены 
основные фракции со средней молекулярной массой 
9,11  ±  0,25; 14,71 ± 0,07; 23,58 ± 0,05 и 30,25 ± 0,22 кДа. 
Следует отметить, что наибольший вклад в содержание 
веществ белковой природы в образцах (до 38%) вносит 
фракция с наименьшей средней массой (~9 кДа). При иссле-
довании водных растворов образцов, не содержащих вос-
становителя, электрофореграммы дополнительно включали 
пики слабой интенсивности с молекулярной массой >96 кДа, 
что связано с восстановлением дисульфидных связей в 
соответствующих высокомолекулярных белках в присут-
ствии 2-меркаптоэтанола.

При высокоэффективной жидкостной хроматографии 
анализ образцов проводили с использованием флуорес-
центной метки, поскольку детекция нативных углеводов 
оптическими методами имеет низкую чувствительность и 
недостаточную селективность вследствие отсутствия хромо-
форных групп. Введение флуоресцентных заместителей на 
функциональные группы молекул сахаров является одним 
из наиболее эффективных способов как повышения чув-

ствительности, так и одновременного улучшения селектив-
ности разделения.

Полученные хроматограммы образцов разных серий Чум-Аг 
показали идентичность полисахаридного состава и содержали 
общий пик с временем удерживания 8,77 ± 0,13 мин (рис. 2).

Данный пик принадлежит полисахаридам, входящим в 
белковый комплекс антигена. Этот вывод был сделан после 
получения пик-листов соответствующих гидролизатов. На 
хроматограммах присутствовали пик глюкозы (время удер-
живания 9,29 ± 0,15 мин) и минорные сигналы с большим 
временем удерживания (12,66 ± 0,1 и 13,52 ± 0,12 мин), при-
надлежащие рибозе и глюкозамину (рис. 3). 

Отсутствие пика с временем удерживания 8,77 ± 0,13 мин 
связано с гидролизом входящих в состав полисахаридов на 
соответствующие мономеры. При этом побочные продукты 
дериватизации элюировались через 7,22 ± 0,02 мин и 
11,56 ± 0,1 мин на всех хроматограммах. Воспроизводимость 
хроматографических профилей образцов разных серий Чум-
Аг составила 98,0 ± 0,5%, что свидетельствует о стандартно-
сти технологического процесса и получаемых продуктов.

Таким образом, экспериментальные серии водораство-
римого антигена были исследованы с помощью высокоэф-
фективной жидкостной хроматографии. Установлено, что в 
состав полисахаридного комплекса входят глюкоза, рибоза 

Рис. 1. Спектр УФ-поглощения водорастворимого антигена.
Fig. 1. UV absorption spectrum of water-soluble antigen.

Рис. 2. Фрагмент хроматограммы водорастворимого антигена.
Fig. 2. The fragment of chromatogram of water-soluble antigen.
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и глюкозамин. Описаны основные параметры спектров 
поглощения и состав белковых фракций комплекса водорас-
творимых антигенов. Показана стабильность характеристик 
всех полученных экспериментальных серий.

Стандартизация препарата по качественному составу 
основных показателей позволяет эффективно использовать 
его для оценки формирования поствакцинального противо-
чумного иммунитета в клеточных тестах in vitro в качестве 
специфического антигена при активации лимфоцитов.

На следующем этапе работы проведено исследование по 
оценке иммуногенной активности на белых мышах методом 
проточной цитометрии.

В ходе эксперимента у интактных животных (контрольная 
группа) количество лимфоцитов, экспрессирующих маркеры 
ранней активации, при воздействии комплекса водораство-

римых антигенов составило 4,33 ± 0,48%, при воздействии 
0,9%-м раствором натрия хлорида – 3,22 ± 0,36%.

Во все периоды обследования спонтанной активации 
лимфоцитов не зафиксировано. У вакцинированных живот-
ных средний фоновый уровень количества лимфоцитов, экс-
прессирующих маркеры ранней активации, при воздействии 
0,9%-м раствором натрия хлорида на 7, 14 и 21-е сутки 
после иммунизации составил 5,19 ± 1,04% (рис. 4). 

На 7, 14 и 21-е сутки у животных, иммунизированных 
дозой 8·102 ж.м.к., содержание лимфоцитов, экспрессирую-
щих рецептор CD25, оставалось на уровне контрольных 
значений.

У мышей, иммунизированных дозой 4·103 ж.м.к., на 21-е 
сутки содержание лимфоцитов, экспрессирующих маркер 
ранней активации, после стимуляции антигеном повыша-
лось и составляло 13,9 ± 2,72%. Количество антигенстиму-
лированных клеток у животных, иммунизированных 
2·104 ж.м.к., на 14-е сутки составляло 14,81 ± 3,15%, на 21-е 
сутки – 17,7 ± 0,93%. 

При иммунизации дозой 1·105 ж.м.к. увеличение количе-
ства лимфоцитов, экспрессирующих рецептор CD25 в усло-
виях стимуляции водорастворимым антигеном, отмечалось 
на 7, 14 и 21-е сутки: до 13,31 ± 2,3%; 22,61 ± 1,62% и 
27,07 ± 1,96%, что статистически выше контрольных значе-
ний (р > 0,05). 

Анализ результатов исследования показал, что у живот-
ных групп №№ 2, 3, 4 наивысший уровень экспрессии лим-
фоцитами маркера активации при антигенной стимуляции 
in  vitro регистрировался на 21-е сутки после иммунизации, 
при этом количество CD25-позитивных лимфоцитов было 
выше, чем в контрольной группе, на 9,57–22,74%, что дает 
возможность судить об иммунном ответе в ранние сроки 
после вакцинации против чумы.

Выводы

В результате проведенных исследований показана воз-
можность использования комплекса водорастворимых анти-
генов чумного микроба в качестве специфического актива-
тора иммунных клеток при оценке формирования поствак-
цинального противочумного иммунитета.

Полученные данные легли в основу оформления норма-
тивной документации на «Антигенный водорастворимый 
комплекс из штамма Yersinia pestis EV лиофилизированный 
для клеточных тестов in vitro (Чум-Аг)» (Технические усло-
вия, Пусковой регламент, Инструкция по применению, про-
ект маркировки первичной и вторичной упаковки).
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Рис. 3. Фрагмент гидролизованного водорастворимого антигена.
Fig. 3. The fragment of hydrolyzed water-soluble antigen.

Рис. 4. Динамика количества специфически активированных 
лимфоцитов (CD25-позитивных) в крови у животных из групп 
сравнения.
Fig. 4. Dynamics of the number of specifically activated lymphocytes 
(CD25-positive) in the blood of animals from the comparison 
groups. (l.m.c.* – living microbial cells).
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