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При конструировании конъюгированных вакцин против брюшнотифозной инфекции актуальной проблемой является выбор подходящего белка-носителя для конъюгации с Vi-антигеном Salmonella typhi. Нами предложен способ получения рекомбинантного фьюжн-белка fliC:pagN, обладающего свойствами адъюванта и антиген-специфичного модулятора иммунного ответа на сальмонеллы, который может использоваться в качестве носителя для конъюгированных сальмонеллёзных вакцин.
Материал и методы. Последовательности ДНК, определяющие синтез белков fliC и pagN, получали при помощи ПЦР с геномной ДНК S. typhimurium с использованием специфических праймеров и затем последовательно клонировали в плазмиду pET22b(+). Плазмиду pETfliCpagN трансформировали в клетки штамма Escherichia coli BL21(DE3) и получали единичные колонии продуцента белка fliC:pagN (BL-fliCpagN). На основании аналитической экспрессии и определения уровня содержания рекомбинантного белка в периплазматической фракции выделяли клоны-суперпродуценты белка, анализировали продукцию белка методом электрофореза и помещали на хранение при -70 (С.

Результаты и обсуждение. Разработанный нами способ получения слитного химерного рекомбинантного белка fliC:pagN включает конструирование рекомбинантной плазмиды pETfliCpagN длиной 7532 п.н., которая несёт последовательности, кодирующие белки fliС, его лидерную последовательность и pagN S. typhimurium. Данные последовательности объединены короткой линкерной последовательностью и слиты на 3’-конце с синтетической последовательностью, кодирующей шесть гистидинов. Проведена трансформация клеток E. coli BL21(DE3) экспрессионной плазмидной ДНК pETfliCpagN, кодирующей рекомбинантный фьюжн-белок fliC:pagN. Культивирован штамм BL-fliCpagN, продуцирующий фьюжн-белок fliC:pagN. 

Полученный нами штамм BL-fliCpagN способен продуцировать химерный рекомбинантный белок fliC:pagN в растворенной форме, который может быть использован в качестве альтернативного белка-носителя для конъюгации с полисахаридными антигенами сальмонелл, в первую очередь с Vi-антигеном, при создании эффективных вакцинных препаратов против брюшнотифозной инфекции.
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